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土鳖虫炮制历史沿革及现代研究进展

付静，姜秋，杨春淼，张珂洋，李媛，王玲娜，张永清
（山东中医药大学药学院，山东 济南 ２５０３５５）

　　摘要：土鳖虫为临床常用的动物类中药，是历代医家活血疗伤之要药，具有破血逐瘀、续筋接骨的功效。土鳖虫炮制
历史悠久，早在汉代就有熬制的记载，其后出现了炒、焙、石灰制等１０余种炮制方法。土鳖虫有小毒，炮制后能降低毒
性、矫臭矫味、利于粉碎，便于临床应用。现代研究表明，土鳖虫的化学成分主要包括蛋白多肽类、核苷类、脂肪酸类、苯

丙烷类、生物碱类等，具有抗凝血、抗血栓、抗肿瘤、镇痛等药理作用。通过查阅历代本草、医药典籍和相关文献资料，从

土鳖虫的炮制历史沿革、化学成分及药理作用等方面进行综述，以期为土鳖虫不同炮制规格的临床合理用药、饮片标准

提升和功效核心物质等相关研究奠定基础。
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基金项目：国家中医药管理局中药炮制技术传承基地项目（国中医药

科技中药〔２０２２〕５９号）；中央本级重大增减支项目
（２０６０３０２）；山东省重点研发计划项目（２０２２ＣＸＧＣ０１０５１１）；
山东中医药大学中药资源可持续利用青创团队支持项目，山

东中医药大学药学院青年教师科研强基计划项目（２０２１－
００１５，２０２１－００１２）
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资源与质量控制。
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师，研究方向：中药资源与质量控制。Ｅｍａｉｌ：ｗａｎｇｌｉｎｇｎａ２０２１
＠１６３．ｃｏｍ。
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　　土鳖虫为我国传统的动物类中药，始载于《神农本草经》。
２０２０版《中华人民共和国药典》规定土鳖虫为鳖蠊科昆虫地鳖

ＥｕｐｏｌｙｐｈａｇａｓｉｎｅｎｓｉｓＷａｌｋｅｒ或冀地鳖Ｓｔｅｌｅｏｐｈａｇａｐｌａｎｃｙｉ（Ｂｏｌｅ
ｎｙ）的雌虫干燥体，具有破血逐瘀、续筋接骨的功效，临床上主
要用于治疗跌打损伤、筋伤骨折、血瘀经闭、产后瘀阻腹痛、

瘕痞块等症［１］。传统中医认为土鳖虫有小毒，炮制能降低其

毒性，便于粉碎和调剂，保证临床用药安全，故土鳖虫多炮制后

使用。土鳖虫的炮制历史可追溯至汉代，宋代土鳖虫炮制方法

得到大力发展，出现了米制、石灰制、麝香制、盐制、酒制、香油

炒等，明清时期土鳖虫炮制品种类和炮制方式得到了广泛应用

和传承。近年来，研究者对土鳖虫的炮制研究主要集中在生

品、炒制和酒制，对其他制法关注较少［２］。现代研究发现土鳖

虫的主要活性成分为蛋白多肽类，而炒和酒制均经加热处理，

会引起蛋白多肽类成分发生质变或量变，这种改变受到炮制工

艺、辅料等多因素影响［３］。药理实验和临床研究表明，土鳖虫

广泛用于心脑血管、肿瘤、跌打损伤、筋伤骨折、产后瘀阻腹痛、

肝损伤等疾病的治疗，特别是在脑卒中等心脑血管疾病方面疗

效显著［４－６］。目前，土鳖虫已形成了药材、饮片（配方颗粒）、

２３



第４３卷　第９期
２０２５年 ９月

中　华　中　医　药　学　刊
ＣＨＩＮＥＳＥ　ＡＲＣＨＩＶＥＳ　ＯＦ　ＴＲＡＤＩＴＩＯＮＡＬ　ＣＨＩＮＥＳＥ　ＭＥＤＩＣＩＮＥ

Ｖｏｌ．４３Ｎｏ．９
Ｓｅｐ．２０２５

中成药等系列产品，２０２０版《中华人民共和国药典》收录的３４
个包含土鳖虫的成药制剂就有５个炒制品和３个酒制品［７］。

药智网中收载的与土鳖虫相关的中成药共有１５０种，其中炒制
入药的有７种，酒制有１种，酥油制和甘草制各１种。但土鳖
虫的炮制研究基础不深、炮制后发挥药效的物质基础不明，严

重制约了土鳖虫及相关产品的高质量创新发展。本文整理土

鳖虫的相关文献，总结其炮制历史沿革，并对其现代化学成分、

药理研究等进行综述，为土鳖虫的炮制、功效物质挖掘等深入

研究提供参考。

１　土鳖虫的炮制
１．１　古代炮制方法　土鳖虫炮制历史悠久，汉代《金匮玉函
经》［８］载有：“熬，去足”，最早记载了土鳖虫的炮制方法。五代

后蜀《蜀本草》［９］提出了辅料制“以冬猪脂煎令焦黄”，并作详

细说明。宋代明确记载了土鳖虫的炒制，如《太平圣惠方》［１０］

载有：“微炒令黄”，《重修政和经史证类备用本草》［１１］载有：

“细锉后用微火炒令色黄乃熟”。综合来看，宋代以前炒法少

见，多为熬法，这两种方法均是置药于火上，使其达到所需的程

度，区别在于只是所使用的工具不同。这与梁代陶弘景《本草

经集注》［１２］总结出“诸虫先微炙”的炮制原则一致。宋代开始

逐渐发展了米制、石灰制、麝香制、盐制、酒制、香油炒等辅料炮

制方法，如《济生方》［１３］曰：“用石灰慢火炒令焦黄色”，首次提

到了用石灰拌炒的炮制方法。清代《本草述钩元》［１４］新增了

煅制：“此物煅之和火炙”。历代本草典籍关于土鳖虫炮制方

法的记载及炮制方法可视化分析详见表１、插页ⅩⅢ图１。
综上分析，关于土鳖虫的炮制方法，历代主要有熬制、焙

制、炒制、米泔水制、石灰制、麝香制、香油制等１０余种。虽然
炮制方法较多，但总体来看均对土鳖虫进行了加热处理，究其

炮制目的主要是土鳖虫有极强的腥臭味，直接服用易导致恶心

呕吐，不易被患者所接受，加之土鳖虫有小毒，故传统中医临床

上土鳖虫多经炒、焙等加热炮制后入药，既可矫臭矫味，又能降

低毒性，保证临床用药安全。

１．２　现代炮制方法　土鳖虫的现代炮制方法多以净制、炒制
和酒制为主，各地方亦保留了油制、甘草汁制等独具特色的炮

制方法。自１９６０年以来，国家与各地方中医药管理部门为了
传承与规范中药饮片的炮制工艺，相继制定颁布了《中华人民

共和国药典》以及各省（市、自治区）中药饮片炮制规范，收载

的土鳖虫炮制方法概况具体见表２，结果发现土鳖虫的现代炮
制多是继承了前人净制和炒制的方法。历版《中华人民共和

国药典》均以土鳖虫的净制品入药，未经其他特殊炮制处理，

而各地方炮制规范以酒制为主，部分省份还保留了油炙、醋制、

甘草汁制等方法。

１．３　制剂中土鳖虫炮制方法分析　对２０２０版《中华人民共和
国药典》及药智网收载的含土鳖虫制剂进行统计分析。２０２０
年《中华人民共和国药典》中收载含有土鳖虫的成方制剂共３４
种，入药以净制生品为主，占总制剂的７６．５％，炮制品为炒制
和酒制分别占比１４．７％和８．８％；药智网中收载的与土鳖虫相
关的中成药共有１５０种，以生品入药占９２．０％，炒制占４．７％，
酒制占２．０％，酥油制、甘草制各占０．７％。各制剂以口服用药
为主，另外还包含外用膏剂等。制备方法大部分以生品直接粉

碎成细粉（包含最细粉、极细粉）直接入药，另外还有炒制和酒

制等炮制方法。详见结果见表３、插页ⅩⅢ图２。
２　化学成分

土鳖虫临床疗效显著，国内外学者对其化学成分进行了大

量研究，从中发现了蛋白多肽类、多糖类、核苷类、脂肪酸类、苯

丙素类、生物碱类等多种成分［６，６１－６２］。

２．１　蛋白多肽类　土鳖虫含丰富的蛋白多肽类成分，按干燥
品计含蛋白质高达６０％以上［６］。研究发现，土鳖虫中蛋白多

肽类大分子物质具有抗凝、抗血栓、抗肿瘤等药理活性［６３－６５］，

表１　历代本草收载的土鳖虫炮制方法

序号 朝代 炮制方法 文献出处 相关记载 文献来源

１ 汉 熬，净制 《金匮玉函经》 熬，去足 ［８］
２ 五代 猪脂制 《蜀本草》 采得之，当以竹筒盛，待干，又用米泔浸一宿后，暴干。以冬猪

脂煎令焦黄，然后用之

［９］

３ 宋 炒黄 《太平圣惠方》 微炒至黄 ［１０］
４ 宋 米制 《圣济总录》 炒焦、炙法 ［１５］
５ 宋 米制 《伤寒总病论》 水浸，去血子，米炒 ［１６］
６ 宋 炒黄 《重修政和经史证类备用本草》 细锉后用微火炒至色黄乃熟 ［１７］
７ 宋 石灰制 《济生方》 用石灰慢火炒至焦黄色 ［１８］
８ 宋 熬，石灰制 《类证活人书》 用石灰炒过再熬 ［１９］
９ 宋 麝香制 《类编朱氏集验医方》 麝香炒 ［２０］
１０ 金 焙 《儒门事亲》 瓦上焙去气道为度 ［２１］
１１ 元 盐制 《瑞竹堂经验方》 盐炒烟尽 ［２２］
１２ 明 熬，净制 《本草通玄》 熬，暖水洗去腥 ［２３］
１３ 明 米制 《普济方》 糯米同煎，米熟，去米 ［２４］
１４ 明 炒 《医学纲目》 炒去烟尽，另研 ［２５］
１５ 明 石灰制 《奇效良方》 去子杵碎，用石灰炒紫黄色，去灰不用 ［２６］
１６ 明 炒制 《本草纲目》 微火炒色黄乃熟、炒为末、石灰炒黄、新瓦焙、锉碎 ［２７］
１７ 明 盐炒 《医宗必读》 盐炒枯黄 ［２８］
１８ 清 切制 《本草新编》 取干者，用铁刀细切如小米大 ［２９］
１９ 清 炒制 《本草汇》 晒干，锉细炒极熟 ［３０］
２０ 清 熬、炒制 《本草汇纂》 炒枯黄，先熬黑 ［２１］
２１ 清 熬 《本草求真》 凡用须预先熬黑，七日，置水中不活者方用 ［２２］
２２ 清 煅 《本草述钩元》 此物煅之和火炙 ［１４］
２３ 清 油炒 《吴鞠通医案》 香油炒焦 ［３１］
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表２　《中华人民共和国药典》及各地方标准收载的土鳖虫炮制方法

炮制方法 辅料 具体方法 参考文献

不加辅料 净制 取原药材，除去杂质，筛去灰屑 ［３２－３６］
取原药材，除去杂质，洗净，干燥 ［３４，３７－４９］
置沸水中烫死，除去杂质，晒干或烘干 ［５０］
取原药材，除去杂质，抢水洗净，捞出，沥干，晒干或烘干，筛去灰屑即得 ［５１］
除去杂质，洗净泥土，捞出，晒干。用时捣碎 ［５２］

炒制 取净土鳖虫，照清炒法（附录Ⅱ）炒至起味，取出，放凉 ［３４，３７－４５］
取药材，净选，置锅内，用文火炒至气香，表面色泽加深，取出，放凉，筛去碎屑，即得 ［５３］

焙制 在铁筛或新瓦上焙至干脆，研粉即可 ［５４］
酒制　　 黄酒 取净土鳖虫，加黄酒拌匀，闷润至酒被吸尽，置锅内用文火炒至表面呈微黄色或色泽加深，取出，放

凉。炒至表面呈微焦。每１００ｋｇ土鳖虫，用黄酒１０ｋｇ
［３６，５５］

取土鳖虫，除去杂质，筛去灰屑，稍破碎，放在洁净的容器内，喷洒黄酒，充分搅拌，混匀，浸闷至酒

吸尽，干燥。每１００ｋｇ土鳖虫，用黄酒３０ｋｇ
［５６］

取净土鳖虫，照酒炙法（《中华人民共和国药典》２０２０年版四部通则０２１３），用文火炒干，有腥气逸
出，色泽稍加深，取出，放凉。每１００ｋｇ土鳖虫，用黄酒１５ｋｇ

［５７］

培制：取土鳖虫，用酒洗净，文火焙干。如系活土鳖虫，置沸水中烫死，或用酒闷死，取出，文火焙干 ［５８］
油制　　 酥油 取酥油，置锅内，用文火加热化开，将净土鳖虫倒入，拌匀，用文火加热，炒至表面色泽加深时，出

锅，筛去灰屑，放凉。每净土鳖虫１００ｋｇ，用酥油５ｋｇ
［５９］

米醋制　 米醋 取净土鳖虫，照清炒法（附录Ⅱ）文火微炒至起味，取出，喷米醋，摊凉，干燥。每１００ｋｇ净土鳖虫，
用米醋２０ｋｇ

［３７］

甘草汁制 甘草 取净土鳖虫与甘草煎汤拌匀，以甘草汁被吸入饮片内为度，取出，干燥。每１００ｋｇ土鳖虫，用甘草
６ｋｇ

［４４］

拣去杂质，筛去灰屑，用甘草水洗净，干燥。每１００ｋｇ土鳖虫，用甘草６ｋｇ（煎水适量，过滤去渣） ［６０］
超微粉碎 经炮制后加工而成的超微配方颗粒 ［５２］

表３　土鳖虫制剂统计分析表

炮制

方法

２０２０版《中华人民共和国药典》

品名 制剂数

药智网

品名 制剂数

生品　 骨刺宁胶囊、沈阳红药胶囊、骨折挫伤胶囊、活血止痛

胶囊、活血止痛散、活血止痛软胶囊、腰痛宁胶囊、止

痛紫金丸等

２６种 前列癃闭通胶囊、千山活血膏、复方积雪草片、复方三

七胶囊、金术跌打丸、筋骨丸、少林风湿跌打巴布膏、

熊胆跌打膏、活血接骨散、接骨七厘散等

１３８种

炒制　 大七厘散、大黄 虫丸、中风回春丸、中风回春片、养

正消积胶囊

５种 中风回春胶囊、中风回春颗粒、鳖甲煎丸、大黄 虫

片、脑塞通丸、人参鳖甲煎丸、治伤消瘀丸

　７种

酒制　 腰痛丸、腰痛片、颈复康颗粒 ３种 跌打损伤丸、颈复康颗粒、痔瘘舒丸 　３种
酥油制 参茸固本还少丸 　１种
甘草制 大七厘散 　１种

表４　土鳖虫中蛋白多肽类成分

序号 化合物 生物活性 参考文献 序号 化合物 生物活性 参考文献

１ ＥＰＳ 抗氧化 ［６６］ １０ ＥＦＦ－３ 抗血栓 ［７１］
２ Ａ４ 抗氧化 ［６６］ １１ 组分Ⅵ 抗血栓 ［７２］
３ ＥＰＳ７２ 抗肿瘤 ［６７］ １２ ＤＰ１７ 降血脂 ［７３］
４ ＥＦＰ 抗肿瘤 ［６８］ １３ ＡＰＥ 降血脂 ［７４］
５ Ｆ－１ 抗氧化 ［６９］ １４ ＥＳＴＬ 抗血栓 ［７５］
６ Ｆ－２ 抗氧化 ［６９］ １５ ＥＥＳ 抗肿瘤 ［７６］
７ Ｆ－３ 抗氧化 ［６９］ １６ ＥＳＴｅｒｍｉｃｉｎ 抗菌　 ［７７］
８ Ｅｕｐｏｌｙｔｉｎ１ 抗血栓 ［７０］ １７ ＬＬ８ 降血脂 ［７８］
９ ＥＦＦ－１ 抗血栓 ［７１］

是现今研究的重点和热点。现已从土鳖虫中获得了ＥＰＳ、ＥＰＳ７２、
ＥＦＰ等多种活性蛋白多肽类成分［６６－６８］，具体信息见表４。
２．２　核苷类　研究表明核苷类物质具有抗血小板凝集、抗缺
氧等多种药理活性［７９－８０］。目前，已经从土鳖虫中发现了尿囊

素、尿嘧啶、黄嘌呤、次黄嘌呤、胸腺嘧啶等多种核苷类成分，其

中尿囊素含量与土鳖虫的镇痛作用成正比，被认为是土鳖虫的

活性成分和质量标志物［８１－８２］。土鳖虫中核苷类成分具体信息

见表５、图３。
表５　土鳖虫中核苷类成分

序号 名称 分子式 作用 参考文献

１６ 尿囊素　 Ｃ４Ｈ６Ｎ４Ｏ３ 镇痛　　　 ［８３］
１７ 尿嘧啶　 Ｃ４Ｈ４Ｎ２Ｏ２ 抗肿瘤　　 ［８３］
１８ 黄嘌呤　 Ｃ５Ｈ４Ｎ４Ｏ２ 扩张支气管 ［８３］
１９ 次黄嘌呤 Ｃ５Ｈ４Ｎ４Ｏ 抗病毒　　 ［８３］
２０ 胸腺嘧啶 Ｃ５Ｈ６Ｎ２Ｏ２ 抗癌　　　 ［８４］

２．３　脂肪酸类　土鳖虫中含多种脂肪酸，以不饱和脂肪酸为
主［８５］，具有补益、保湿、抗癌［７９］等药理作用。周彦钢等［７７］从

土鳖虫中发现了１２种脂肪酸，不饱和脂肪酸占脂肪酸总量高
达７５．０％。其中油酸含量最高，其次是亚油酸占２８．４％。土
鳖虫中脂肪酸类成分及含量占比见表６、图４。
２．４　苯丙素类　苯丙素类化合物是一类重要的天然产物，现
从土鳖虫中发现了１３种苯丙素类化合物，其中化合物３７和３９
可抑制肾纤维化，化合物３７具有抗炎、抗肿瘤等活性［８６－８７］。

具体信息见表７、图５。

４３
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图３　土鳖虫核苷类成分的结构
表６　土鳖虫中脂肪酸类成分

序号 脂肪酸名称 分子式 含量占比／（％）参考文献

２１ 油酸 Ｃ１８Ｈ３４Ｏ２ ４４．６ ［６２］
２２ 亚油酸 Ｃ１８Ｈ３２Ｏ２ ２１．３ ［６２］
２３ 棕榈酸 Ｃ１６Ｈ３２Ｏ２ １８．２ ［６２］
２４ 棕榈油酸 Ｃ１６Ｈ３０Ｏ２ ８．５ ［６２］
２５ 硬脂酸 Ｃ１８Ｈ３６Ｏ２ ３．４ ［６２］
２６ 花生酸 Ｃ２０Ｈ４０Ｏ２ １．８ ［６２］
２７ 肉豆蔻酸 Ｃ１４Ｈ２８Ｏ２ １．３ ［６２］
２８ 十四烯酸 Ｃ１４Ｈ２６Ｏ２ ０．３ ［６２］
２９ 十六碳二烯酸 Ｃ１６Ｈ２８Ｏ２ ０．２ ［６２］
３０ 山嵛酸 Ｃ２２Ｈ４４Ｏ２ ０．２ ［６２］
３１ 花生烯酸 Ｃ２０Ｈ３８Ｏ２ ０．１ ［６２］
３２ 月桂酸 Ｃ１２Ｈ２４Ｏ２ ０．１ ［６２］

　　注：为不饱和脂肪酸。
２．５　生物碱类　生物碱是生物体中存在的一大类碱性含氮化
合物，现从土鳖虫中发现了约２０种生物碱，药理研究发现土鳖
虫中生物碱具有直接扩张血管、降低外周阻力和心脏负荷的作

用，提高心肌和脑对缺血的耐受性、降低心脑组织的耗氧量等

多种药理活性［９０］。土鳖虫中生物碱的具体信息见表８、图６。
２．６　其他　除上述几大类成分外，土鳖虫中还发现了多糖、脂
溶性维生素、类固醇、吡嗪等多种成分。相关成分的信息见

表９。
２．７　炮制对化学成分的影响　中药炮制是中药材进入临床前
最重要的药物处理技术。土鳖虫有小毒，传统中医在临床上多

炮制后使用。但目前关于炮制对土鳖虫中化学成分的影响研

究较少，已有研究表明土鳖虫炮制后所含脂肪酸类成分变化显

著。黄莹洁等［９４］采用脂质组学方法比较了土鳖虫净制品和甘

草制后脂肪油含量差异，结果发现两种炮制品差异性脂质成分

有６８个，其中甘油３２个，脂肪酸２６个，甘油磷脂９个，固醇脂
１个，且经甘草炮制后土鳖虫油脂含量明显减少，表明不同炮
制方法对土鳖虫中的脂质成分影响较大，该结果与王鹏飞［９５］

研究炮制可去油减毒，消除动物类中药偏性或毒性的结论

一致。

３　药理作用
土鳖虫味咸，性寒，归肝经，具有破血逐瘀，续筋接骨的功

效，临床上主要用于治疗跌打损伤、筋伤骨折、血瘀经闭、产后

图４　土鳖虫脂肪酸类成分的结构
表７　土鳖虫中苯丙烷类成分

序号 化合物 分子式 参考文献

３３ ６，８－Ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ－３－（１－ｈｙｄｒｏｘｙ－ｅｔｈｙｌ）－７－ｕｎｄｅｃａ－１，３，５，７，９－ｐｅｎｔａｙｎｙｌ－ｉｓｏｃｈｒｏｍａｎ－１－ｏｎｅ Ｃ２２Ｈ１４Ｏ５ ［８８］
３４ ６－（３，４－Ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ－６－ｈｙｄｒｏｘｙｍｅｔｈｙｌ－５－ｍｅｔｈｏｘｙ－ｔｅｔｒａｈｙｄｒｏ－ｐｙｒａｎ－２－ｙｌｏｘｙ）－３－ｅｔｈｙｌ－８－ｈｙｄｒｏｘｙ－

７－ｕｎｄｅｃａ－１，３，５，７，９－ｐｅｎｔａｙｎｙｌ－ｉｓｏｃｈｒｏｍａｎ－１－ｏｎｅ
Ｃ２９Ｈ２６Ｏ９ ［８８］

３５ （６，２＇－ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ－５＇－ｍｅｔｈｙｌ－ｂｉｐｈｅｎｙｌ－３－ｙｌ）ａｃｅｔｉｃａｃｉｄ Ｃ１５Ｈ１４Ｏ４ ［８９］
３６ ６－Ｈｙｄｒｏｘｙ－１－（３－ｈｙｄｒｏｘｙ－ｐｈｅｎｙｌ）－１，２，３，４－ｔｅｔｒａｈｙｄｒｏ－ｎａｐｈｔｈａｌｅｎｅ－２，３－ｄｉｃａｒｂｏｘｙｌｉｃａｃｉｄ Ｃ１８Ｈ１６Ｏ６ ［８９］
３７ ３－（４－Ｈｙｄｒｏｘｙ－３－ｍｅｔｈｏｘｙ－ｐｈｅｎｙｌ）－２－［３－（４－ｈｙｄｒｏｘｙ－３－ｍｅｔｈｏｘｙ－ｐｈｅｎｙｌ）－ａｃｒｙｌｏｙｌｏｘｙ］－ａｃｒｙｌｉｃａｃｉｄ Ｃ２０Ｈ１５Ｏ５ ［８６］
３８ ４－（３，４－Ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ－ｐｈｅｎｙｌ）－１－ｈｙｄｒｏｘｙｍｅｔｈｙｌ－ｉｓｏｃｈｒｏｍａｎ－６，７－ｄｉｏｌ Ｃ１６Ｈ１６Ｏ６ ［８９］
３９ ３－［３＇－（２－Ｃａｒｂｏｘｙ－ｅｔｈｙｌ）－５－５＇－ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ－ｂｉｐｈｅｎｙｌ－３－ｙｌ］－ｐｒｏｐｉｏｎｉｃａｃｉｄ Ｃ１８Ｈ１８Ｏ６ ［８９］
４０ ３－［５，５＇－Ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ－３＇－（２－ｍｅｔｈｏｘｙｃａｒｂｏｎｙｌ－ｅｔｈｙｌ）－ｂｉｐｈｅｎｙｌ－３－ｙｌ］－ｐｒｏｐｉｏｎｉｃａｃｉｄ Ｃ１９Ｈ２０Ｏ６ ［８９］
４１ ２－［３－（２－Ｃａｒｂｏｘｙ－ｅｔｈｙｌ）－５－ｈｙｄｒｏｘｙ－ｐｈｅｎｙｌ］－３－（３－ｈｙｄｒｏｘｙ－ｐｈｅｎｙｌ）－ｐｒｏｐｉｏｎｉｃａｃｉｄ Ｃ１８Ｈ１８Ｏ６ ［８９］
４２ ２－［３－Ｈｙｄｒｏｘｙ－５－（２－ｍｅｔｈｏｘｙｃａｒｂｏｎｙｌ－ｅｔｈｙｌ）－ｐｈｅｎｙｌ］－３－（３－ｈｙｄｒｏｘｙ－ｐｈｅｎｙｌ）－ｐｒｏｐｉｏｎｉｃａｃｉｄ Ｃ１９Ｈ２０Ｏ６ ［８９］
４３ ３－｛３－Ｈｙｄｒｏｘｙ－５－［２－（３－ｈｙｄｒｏｘｙ－ｐｈｅｎｙｌ）－ｅｔｈｙｌ］－ｐｈｅｎｙｌ｝－ｐｒｏｐｉｏｎｉｃａｃｉｄ Ｃ１７Ｈ１８Ｏ４ ［８９］
４４ ５－Ｈｙｄｒｏｘｙ－２－（４－ｈｙｄｒｏｘｙ－ｐｈｅｎｙｌ）－７－ｍｅｔｈｏｘｙ－ｃｈｒｏｍｅｎ－４－ｏｎｅ Ｃ１６Ｈ１２Ｏ５ ［８６］
４５ ３－［６，２＇－Ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ－５，３＇－ｄｉｍｅｔｈｏｘｙ－５＇－（４－ｏｘｏ－ｂｕｔｙｌ）－ｂｉｐｈｅｎｙｌ－３－ｙｌ］－ｐｒｏｐｉｏｎｉｃａｃｉｄ Ｃ２１Ｈ２４Ｏ７ ［８９］
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图５　土鳖虫中苯丙素类成分的结构
表８　土鳖虫中生物碱类成分信息

序号 化合物 分子式 文献

４６ ６－Ｈｙｄｒｏｘｙ－３，３－ｄｉｍｅｔｈｙｌ－１，３－ｄｉｈｙｄｒｏ－ｉｎｄｏｌ－２－ｏｎｅ Ｃ９Ｈ９ＮＯ２ ［９０－９１］
４７ ４，６－Ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ－３，４，５，６－ｔｅｔｒａｈｙｄｒｏ－１Ｈ－ｂｅｎｚｏ［ｂ］ａｚｏｃｉｎ－２－ｏｎｅ Ｃ１１Ｈ１３ＮＯ３ ［９０－９１］
４８ ５－Ｈｙｄｒｏｘｙ－４－（１Ｈ－ｉｎｄｏｌ－３－ｙｌ）－５Ｈ－ｆｕｒａｎ－２－ｏｎｅ Ｃ１２Ｈ９ＮＯ３ ［９０－９１］
４９ ５－Ｈｙｄｒｏｘｙ－４－（１Ｈ－ｉｎｄｏｌ－３－ｙｌ）－３－ｍｅｔｈｙｌ－５Ｈ－ｆｕｒａｎ－２－ｏｎｅ Ｃ１３Ｈ１１ＮＯ３ ［９０－９１］
５０ ４－Ｈｙｄｒｏｘｙ－１－ｍｅｔｈｙｌ－１，４，５，１０－ｔｅｔｒａｈｙｄｒｏ－２Ｈ－ａｚｅｐｉｎｏ［３，４－ｂ］ｉｎｄｏｌ－３－ｏｎｅ Ｃ１３Ｈ１４Ｎ２Ｏ２ ［９０－９１］
５１ ４－Ｈｙｄｒｏｘｙ－１，４，５，１０－ｔｅｔｒａｈｙｄｒｏ－２Ｈ－ａｚｅｐｉｎｏ［３，４－ｂ］ｉｎｄｏｌ－３－ｏｎｅ Ｃ１２Ｈ１２Ｎ２Ｏ２ ［９０－９１］
５２ Ｎ－［２－（３－Ｃｈｌｏｒｏ－４－ｈｙｄｒｏｘｙ－ｐｈｅｎｙｌ）－ｅｔｈｙｌ］－ａｃｅｔａｍｉｄｅ Ｃ１０Ｈ１２ＣｌＮＯ２ ［９０－９１］
５３ Ｎ－［２－（４－Ｈｙｄｒｏｘｙ－２－ｈｙｄｒｏｘｙｍｅｔｈｙｌ－ｂｅｎｚｏｔｈｉａｚｏｌ－６－ｙｌ）－ｅｔｈｙｌ］－ａｃｅｔａｍｉｄｅ Ｃ１２Ｈ１４Ｎ２Ｏ３Ｓ ［９０－９１］
５４ Ｎ－｛２－［２－（３，４－Ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ－ｐｈｅｎｙｌ）－ｅｔｈｙｌｃａｒｂａｍｏｙｌ］－ｅｔｈｙｌ｝－ｂｕｔｙｒａｍｉｄｅ Ｃ１５Ｈ２２Ｎ２Ｏ４ ［９０－９１］
５５ Ｎ－｛２－［２－Ａｃｅｔｙｌａｍｉｎｏ－３－（３，４－ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ－ｐｈｅｎｙｌ）－２，３－ｄｉｈｙｄｒｏ－ｂｅｎｚｏ［１，４］ｄｉｏｘｉｎ－６－ｙｌ］－

ｅｔｈｙｌ｝－ａｃｅｔａｍｉｄｅ
Ｃ２０Ｈ２２Ｎ２Ｏ６ ［８４，８８］

５６ Ａｃｅｔｉｃａｃｉｄ２－［３－ａｃｅｔｙｌａｍｉｎｏ－２－（３，４－ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ－ｐｈｅｎｙｌ）－２，３－ｄｉｈｙｄｒｏ－ｂｅｎｚｏ［１，４］ｄｉｏｘｉｎ－６－
ｙｌ］－２－ｏｘｏ－ｅｔｈｙｌｅｓｔｅｒ

Ｃ１２Ｈ１９ＮＯ８ ［９０－９１］

５７ ７－ｈｙｄｒｏｘｙ－１Ｈ－ｉｎｄｏｌｅ－３－ｃａｒｂａｌｄｅｈｙｄｅ Ｃ９Ｈ７ＮＯ２ ［９０－９１］
５８ ２－（１Ｈ－ｉｎｄｏｌ－３－ｙｌ）－２－ｏｘｏａｃｅｔａｍｉｄｅ Ｃ１０Ｈ８Ｎ２Ｏ２ ［９０－９１］
５９ ３－（１Ｈ－ｉｎｄｏｌ－３－ｙｌ）ｐｒｏｐａｎｏｉｃａｃｉｄ Ｃ１１Ｈ１１ＮＯ２ ［９０－９１］
６０ Ｎ－（５－ａｃｅｔｙｌｆｕｒａｎ－３－ｙｌ）ａｃｅｔａｍｉｄｅ Ｃ８Ｈ９ＮＯ２ ［９０－９１］
６１ Ｎ－［２－（４－ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｙｌ）ｅｔｈｙｌ］ｂｕｔａｎａｍｉｄｅ Ｃ１２Ｈ１７ＮＯ２ ［９０－９１］
６２ ３－（４－ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｙｌ）－Ｎ－ｍｅｔｈｙｌｐｒｏｐａｎａｍｉｄｅ Ｃ１０Ｈ１３ＮＯ２ ［７１］
６３ （５Ｓ，１１ｂＲ）－３－ｏｘｏ－１，２，５，６，１１，１１ｂ－ｈｅｘａｈｙｄｒｏｉｎｄｏｌｉｚｉｎｏ［８，７－ｂ］ｉｎｄｏｌｅ－５－ｃａｒｂｏｘｙｌｉｃａｃｉｄ Ｃ１５Ｈ１４Ｎ２Ｏ３ ［９０－９１］
６４ ３－［２－（１Ｈ－Ｉｎｄｏｌｅ－３－ｙｌ）－２－ｏｘｏｅｔｈｙｌ］－５，６－ｄｉｈｙｄｒｏｐｙｒｉｄｉｎｅ－２（１Ｈ）－ｏｎｅ Ｃ１５Ｈ１４Ｎ２Ｏ２ ［９０－９１］
６５ ３－ｈｙｄｒｏｘｙ－１，９，１７－ｔｒｉａｚａｐｅｎｔａｃｙｃｌｏ［１４．８．０．０２，７．０１０，１５．０１８，２３］ｔｅｔｒａｃｏｓａ－２（７），３，５，１０，１２，１４，１６，１８，２０，

２２－ｄｅｃａｅｎｅ－８，２４－ｄｉｏｎｅ
Ｃ２１Ｈ１３Ｎ３Ｏ３ ［８４，７９］

６６ ５－［２－（４－ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｙｌ）－２－ｏｘｏｅｔｈｙｌ］－２，３－ｄｉｈｙｄｒｏ－１Ｈ－ｐｙｒｉｄｉｎ－６－ｏｎｅ Ｃ１３Ｈ１３ＮＯ３ ［９０－９１］

瘀阻腹痛、瘕痞块等症［６８］。现代研究表明，土鳖虫具有抗凝

血、抗血栓、抗肿瘤、镇痛、调节血脂、保肝等药理作用［９６－１０１］，

临床上常用于心脑血管疾病、肿瘤、高血脂、肝损伤等多方面疾

病的治疗［１０２－１０４］。
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图６　土鳖虫中生物碱类成分结构
表９　土鳖虫中其他成分

序号 化合物 分子式 参考文献

６７ ＥＳＰＳ ——— ［９２］
６８ 维生素Ａ Ｃ２０Ｈ３０Ｏ ［６２］
６９ 维生素Ｄ Ｃ２８Ｈ４６Ｏ ［６２］
７０ 维生素Ｅ Ｃ３１Ｈ５２Ｏ３ ［６２］
７１ 维生素Ｋ Ｃ３１Ｈ４６Ｏ２ ［６２］
７２ β－谷甾醇 Ｃ２９Ｈ５０Ｏ ［８６］
７３ 胆固醇（ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ） Ｃ２７Ｈ４６Ｏ ［８６］
７４ 二十八烷醇 Ｃ２８Ｈ５８Ｏ ［９３］
７５ 丁醇 Ｃ４Ｈ１０Ｏ ［９３］
７６ ４－（３，５－Ｄｉｍｅｔｈｙｌ－ｐｙｒａｚｉｎ－２－ｙｌ）－ｂｅｎｚｅｎｅ－１，

２－ｄｉｏｌ
Ｃ１２Ｈ１２Ｎ２Ｏ２ ［９１］

７７ ２－ｍｅｔｈｙｌ－３－（２＇３＇４＇－ｔｒｉｈｙｄｒｏｘｙｂｕｔｙｌ）ｐｙｒａｚｉｎｅ Ｃ９Ｈ１４Ｎ２Ｏ３ ［８４］
７８ ［４，５－Ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ－２－（２－ｈｙｄｒｏｘｙ－ｅｔｈｙｌ）－ｐｈｅｎ

ｙｌ］－（３，４－ｄｉｈｙｄｒｏｘｙ－ｐｈｅｎｙｌ）－ｍｅｔｈａｎｏｎｅ
Ｃ１５Ｈ１４Ｏ６ ［９１］

７９ ３－Ｈｙｄｒｏｘｙｐｙｒｉｄｉｎｅ Ｃ４Ｈ４Ｎ２Ｏ ［８４］

３．１　抗肿瘤作用　癌症的发生和发展与中医辨证的血瘀证密
切相关，故活血化瘀类中药，特别是破血逐瘀药多具有很强的

抗肿瘤作用［１００］。现代研究表明，土鳖虫具有显著的抗肿瘤作

用，并已广泛用于肝癌、肺癌、乳腺癌、卵巢癌、宫颈癌、恶性淋

巴瘤等疾病的治疗。土鳖虫所含纤溶活性蛋白类成分是土鳖

虫破血逐瘀的重要药效物质基础，这类成分对人食管癌Ｅｃａｌ０９
细胞、肝癌 Ｂｅｌ－７４０２细胞、肺癌 Ａ５４９细胞、宫颈癌 ＨｅＬａ细
胞、舌癌Ｔｅａ－８１１３细胞、乳腺癌 ＭＣＦ－７细胞的增殖均表现
出较强的胞毒活性，而对非癌细胞株 ＭＲＣ５的细胞毒性较低，
表明土鳖虫中纤溶活性蛋白类成分具有广谱抗肿瘤活

性［１０１－１０３］。另外，土鳖虫醇提物也具有显著抗肿瘤活性。通

过体内外实验发现，土鳖虫７０％乙醇提取物可抑制 Ａ５４９、ＨＵ
ＶＥＣｓ、ＭＤＡ－ＭＢ－４３５ｓ、ＭＤＡ－ＭＢ－２３１、Ｋ５６２、ＳＭＭＣ－
７７２１、ＢＥＬ－７４０２、ＨｅｐＧ２等多种癌细胞的增殖和迁移，并可以

显著抑制荷瘤小鼠肿瘤生长，其作用机制主要与减弱 ＥＧＦＲ、
ＫＤＲ和ＥＲＫ１活性，下调ＰＫＣ、ＡＫＴ、ＭＡＰＫ信号通路及相关转
移因子的表达［１０４－１０６］。另有研究发现，土鳖虫９５％乙醇提取
物（主要为脂肪酸类成分）可促进ＴＮＦ－α和ＩＦＮ－γ的产生和
诱导ＳＧＣ－７９０１、ＨｅｐＧ２等肿瘤细胞的凋亡，其作用机制与增
加Ｂａｘ／Ｂｃｌ－２比值和激活Ｃａｓｐａｓｅ－３活性相关［１０７－１０８］。除了

蛋白多肽类成分，土鳖虫多糖也具有抗癌活性，ＸＩＥ等［１０９］从土

鳖虫纯化得到土鳖虫多糖（ＥＳＰＳ）可通过增强体外淋巴细胞活
性（主要是ＮＫ细胞）来促进淋巴细胞增殖，从而抑制肝癌细胞
生长。土鳖虫及其提取物抗肿瘤效果明显，且不良反应较低，

可作为潜在的抗肿瘤药物。

３．２　抗凝血、抗血栓作用　研究表明，土鳖虫及其提取物可显
著延长兔、大鼠、小鼠及体外细胞的血栓激酶时间（ＫＰＴＴ）、凝
血酶原时间（ＰＴ）和凝血酶时间（ＴＴ）［６３，７９－８０］，表明土鳖虫具有
显著的抗凝血作用，而现有研究表明土鳖虫抗凝血活性不依赖

于抗凝血酶－Ⅲ，据此推测其作用机制可能是直接作用于凝血
酶。另有研究发现土鳖虫冷提取物具有较强的抗凝血活性，与

中药水蛭的抗凝血活性相当，表明土鳖虫具有抗凝血作用，但

其抗凝血成分热稳定性与水蛭存在差异，经炒、酒炙等加热炮

制会使其有效成分快速失去抗凝血作用［１１０］，因而临床用药时

加热提取及炮制等加工是否合理还需进一步研究。除了抗凝

血作用外，土鳖虫还有直接抗血栓作用，土鳖虫长期被用于脑

卒中、心肌梗死、静脉血栓栓塞等血栓性疾病的临床治疗，且无

出血等不良反应。体内、外实验发现，土鳖虫可以明显干预深

静脉血栓形成，降低大鼠血纤维蛋白原含量，增加血凝块溶解

率，延长大鼠颈动脉血栓形成的时间，缩短大鼠体外血栓长度，

减轻血栓的湿重及干重等，其抗血栓作用机制可能与土鳖虫溶

栓酶改善炎症微环境及降低纤维蛋白原的含量，抑制血小板的

聚集有关［９８－９９］。国医大师尚德俊教授以土鳖虫为主要原料之

一制备的四虫片具有良好的抗血栓作用，临床上现已用于深静
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脉血栓等血栓性疾病的治疗［９７］。李兴暖等［１０３］通过给小鼠灌

胃土鳖虫纤溶活性蛋白后能部分抑制凝血途径，激活纤溶系

统，抑制血栓形成。另外，ＹＡＮＧＨＬ等［７０］从土鳖虫中发现了

一种同时具有纤维蛋白溶解和血浆蛋白原激活的纤维蛋白

Ｅｕｐｏｌｙｔｉｎ１，可在体内快速溶栓，且效果优于临床常用溶栓药尿
激酶，无明显的不良反应，有较高的安全性。

３．３　调节血脂作用　高脂血症临床表现为血清总胆固醇
（ＴＣ）或甘油三酯（ＴＧ）过高和（或）血清高密度脂蛋白 －胆固
醇（ＨＤＬ－Ｃ）水平过低，现已成为诱发心脑血管疾病的主要原
因之一，现代研究表明，土鳖虫具有显著调节血脂的作用。口

服土鳖虫可显著降低高脂血症小鼠、大鼠及家兔的 ＴＣ、ＴＧ和
ＬＤＬ－Ｃ（低密度脂蛋白胆固醇）水平，提高ＨＤＬ－Ｃ水平，明显
抑制大鼠肝脏脂肪堆积，从而调节血脂水平，其作用机制可能

与减少肝脏中 ＴＧ合成或增加 ＴＧ运转有关［７３，７８，１１１］。正常家

兔经土鳖虫冻干粉２ｇ／（ｋｇ·ｄ）制备的高脂饲料喂养４０ｄ后，
测定血浆中ＴＣ、ＴＧ和ＬＤＬ－Ｃ含量仍保持在正常水平［１１２］，表

明土鳖虫能有效预防高脂血症的形成。另有研究发现土鳖虫

调节高脂血症作用与其所含的蛋白多肽类成分有关，通过仿生

水解的方式从土鳖虫中纯化得到两个肽（ＬＬ８、ＤＰ１７），口服可
显著降低高脂血症大鼠 ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ－Ｃ及肝组织 ＴＧ、ＴＣ水
平［７４，１１３－１１４］；其中 ＤＰ１７可使肝组织中乙酰辅酶 ａ羧化酶
（ＡＣＣ）和３－羟基－３－甲基戊二酰辅酶 ａ还原酶（ＨＭＧＣＲ）
的ｍＲＮＡ和ＭＴＯＲＣ１蛋白表达量降低，ＡＭＰＫ磷酸化蛋白表
达量显著升高，推测 ＤＰ１７可能通过调节体内能量代谢平衡，
激活ＡＭＰＫ／ｍＴＯＲ信号通路来实现降低血脂的作用［７３］。

３．４　免疫调节活性　唐庆峰等［１１５］发现土鳖虫可显著提升小

鼠的碳表达指数、吞噬指数和脾胸腺指数，从而达到提高小鼠

免疫力的作用。而土鳖虫木瓜蛋白酶水解肽不仅可以改善小

鼠脾胸腺指数和吞噬指数，还能够提高小鼠血清中 ＩＬ－２含
量［１１６］。从中医视角看，土鳖虫可提高阴虚火旺慢性血瘀模型

大鼠红细胞 Ｃ３ｂ受体花环率（ＲＢＣ－Ｃ３ｂＲＲ）和红细胞肿瘤花
环率，降低血清抗心磷脂抗体 ＡＣＡ、ＩｇＧ（ＩｇＧ－ＡＣＡ）、ＩｇＡ
（ＩｇＡ－ＡＣＡ）和ＩｇＭ（ＩｇＭ－ＡＣＡ）的水平，增加脾脏质量，增强
大鼠的免疫能力［１１７］。进一步研究发现，土鳖虫冻干粉可提高

ＮＫ细胞水平和 ＣＤ＋３Ｔ、ＣＤ
＋
４Ｔ、ＣＤ

＋
４ ／ＣＤ

＋
８ 比值的表达水平，促

进ＩＬ－２、ＩＬ－６、ＩＬ－１６和 ＴＮＦ－α的分泌，抑制 ｃ－Ｊｕｎ氨基
末端激酶（ＪＮＫ）的磷酸化，降低脾脏组织中 Ｂａｘ／Ｂｃｌ－２比值
和ＭＤＡ、ＮＯ含量，提高脾脏组织中超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）和
过氧化氢酶（ＣＡＴ）水平，可显著改善环磷酰胺诱导的免疫抑制
小鼠的免疫功能，表明土鳖虫冻干粉可以通过调节氧化系统和

先天免疫细胞有效地改善小鼠免疫功能［１１８］。以上研究表明，

无论是对正常动物、免疫抑制动物还是阴虚火旺证动物，口服

土鳖虫均能很好地改善其免疫功能，具有显著免疫调节活性，

提示土鳖虫是一种非常有前景的免疫调节剂。

３．５　抗氧化作用　人体内氧化和抗氧化系统的失衡与衰老和
糖尿病、高血压等多种慢性疾病密切相关，因此土鳖虫的抗氧

化活性引起了研究者的密切关注。研究发现土鳖虫中发挥抗

氧化作用的物质主要为多肽类成分，这类成分具有明显的清除

羟基、超氧阴离子和ＤＰＰＨ自由基的能力，可增强肝脏中总超
氧化物歧化酶（Ｔ－ＳＯＤ）的活性，从而发挥显著的体内外抗氧
化作用［６０，１１９－１２１］。ＺＨＡＮＧＮ等［６６］采用仿生酶解法得到小于

３．３ｋＤａ抗氧化肽，涂抹后可明显减少光老化皮肤皱纹和红

斑，增强皮肤超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、过氧化氢酶（ＣＡＴ）、过氧
化物分解酶（ＧＳＨ－Ｐｘ）的活性，升高羟脯氨酸（ＨＹＰ），降低丙
二醛（ＭＤＡ）含量，表明土鳖虫酶解多肽具有明显的抗氧化作
用，可作为皮肤光老化治疗的潜在药物。徐小艾等［１２２］发现土

鳖虫多肽能缓解 Ｈ２Ｏ２对小鼠成肌细胞 Ｃ２Ｃ１２活力的抑制作
用，显著促进细胞内Ｎｒｆ２和血红素氧合酶１蛋白表达，发挥延
缓小鼠衰老的作用。

３．６　镇痛作用　目前，临床上土鳖虫还常被用于治疗产后瘀
阻腹痛、创伤性损伤及肿瘤等引起的疼痛，表明土鳖虫具有一

定的镇痛作用。动物实验发现，土鳖虫水煎液和超临界 ＣＯ２
流体萃取物对醋酸所致小鼠扭体有明显抑制作用［１２３］；而在热

板实验中，土鳖虫口服给药后小鼠疼痛反应潜伏期更长，痛阈

值更高［１２４］，表明土鳖虫具有较好镇痛作用。瞿韩勇［１２５］对土

鳖虫的镇痛机制进行了深入研究，发现土鳖虫可以减轻ＣＣＩ大
鼠出现的神经病理性疼痛，其作用机制可能是减轻炎症反应来

抑制通道蛋白质（ＴＲＰＶ１）而镇痛。但土鳖虫的镇痛活性成分
目前尚不清楚，已有研究发现尿囊素和氯氮卓具有镇痛、促进

皮肤溃疡面和伤口愈合的作用，陈昭等［８１］利用高效毛细管电

泳法分析发现土鳖虫所含尿囊素和氯氮卓与镇痛作用成正比，

表明尿囊素和氯氮卓可能是土鳖虫发挥镇痛作用的药效物质。

３．７　促进骨骼愈合作用　土鳖虫具有续筋接骨之功，可用于
治疗跌打损伤、筋伤骨折等症。细胞实验发现土鳖虫水提物可

显著促进成骨前体细胞 ＭＣ３Ｔ３－Ｅ１、大鼠肾上腺髓质嗜铬瘤
细胞ＰＣ１２、人脐静脉内皮细胞的增殖和损伤修复，通过促进新
骨、神经及血管再生等途径加速骨折愈合［１２６－１２７］。李慧丽

等［１２８］灌喂土鳖虫煎煮液发现，兔桡骨骨折模型的桡骨骨痂生

成量、骨折端修复及髓腔再通明显优于对照组，表明土鳖虫煎

煮液具有显著促进骨骼愈合作用。沈康［１２９］发现土鳖虫可促

进小鼠股骨干骨折愈合，其机制与胞葬作用中上调 Ｇａｓ６表达
和增加骨折处软骨痂形成相关。

３．８　抗菌作用　现有研究发现土鳖虫具有一定的抗菌活性。
从土鳖虫中获得了抗菌单体Ｅｓ－ｔｅｒｍｉｃｉｎ，为白蚁素样肽，对白
色念珠菌ＡＴＣＣ９００２８有较强的杀灭作用，最低抑菌浓度为２５
μｇ·ｍＬ－１［７７］。李娜等［１３０］从土鳖虫肠道中分离出了８株内生
真菌，其中深绿木霉菌 Ｔｒｉｃｈｏｄｅｒｍａａｔｒｏｖｉｒｉｄｅ对金黄色葡萄球
菌、枯草芽孢杆菌和白色念珠菌均有一定的抑菌作用。ＸＵＷ
Ｈ等［１３１］发现土鳖虫总生物碱对金黄色葡萄球菌、大肠杆菌和

枯草芽孢杆菌均有抑制作用，其中对枯草芽孢杆菌的抑制作用

最强，并呈显著量效关系。赵红玲等［１３２］发现土鳖虫胃蛋白酶

酶解物对金黄色葡萄球菌、白葡萄球菌和大肠埃希氏杆菌均有

不同程度的抑制作用，对金黄色葡萄球菌的抑制作用最强

（ＭＩＣ＝１２．５ｍｇ·ｍＬ－１）。
３．９　其他　张晶等［１３３］发现土鳖虫可降低２型糖尿病大鼠模
型的血糖水平，具有一定的降血糖作用。于燕等［１３４］发现土鳖

虫可以提高血浆ＨＤＬ－Ｃ／ＴＣ比值，增加卵磷脂胆固醇酰基转
移酶活性，降低血浆 ＨＤＬ－Ｃ水平，在一定程度上减缓动脉粥
样硬化的进展。杨广越等［１３５］发现土鳖虫可能通过调控造血

干细胞（ＨＳＣ）中黏结合蛋白聚糖３（ＳＤＣ３）表达而显著改善胆
碱缺乏（ＣＤＡＡ）诱导的非酒精性脂肪性肝炎。
４　总结与展望

土鳖虫为重要的动物类中药，药用历史悠久，炮制方法繁

多，本文首次对其炮制历史沿革进行系统综述。从土鳖虫的炮

８３
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制历史沿革情况可以看出，在汉代最早记载了土鳖虫的炮制方

法为“熬”法，是土鳖虫炮制方法的萌芽期；宋朝是土鳖虫炮制

方法的快速发展期，发展了米制、炒黄、石灰制、麝香制、熬制等

多种炮制方法，奠定了古代土鳖虫炮制的基本方法；金元时代，

炮制方法相对比较简单，但有了“盐制”的要求；明清时期在继

承宋和金元炮制方法的同时，增加了煅和油炒。近现代沿用前

法，在炮制方法上未有新的创建，以净制、清炒法和酒炙成为土

鳖虫炮制的主流方法；具有炮制特色的油制、甘草汁制仍沿用

至今，如参茸固本还少丸中土鳖虫为酥油制、大七厘散中土鳖

虫为甘草汁制。土鳖虫有小毒、具有特殊的腥臭气，易导致患

者出现恶心、呕吐等不良反应，服药顺应性差。临床应用也发

现使用土鳖虫净制品会出现皮肤过敏、全身乏力、腹痛、人窦性

心律减慢等不良反应，通过传统的炒、熬等加热炮制后可使异

体蛋白变性，减少其造成的过敏等不良反应，降低毒性；且酒炙

能使三甲胺等腥臭气味成分挥散而矫臭矫味。因此，土鳖虫传

统炮制后入药具有一定的科学道理，但当前土鳖虫炮制成分及

毒性研究相对匮乏，炮制成分变化规律及毒性变化亦不明确，

炮制机制不清，在今后的研究中应充分运用现代中药研究技术

重点挖掘历代古籍所载土鳖虫特色炮制方法的科学内涵，阐释

其炮制目的及其炮制机制，并进一步规范其炮制工艺，为科学

指导其临床安全合理用药奠定基础。

动物药为“血肉有情之品”，在破血逐瘀、消散结等功效

上远强于植物药及矿物药，具有不可替代的重要作用。土鳖虫

作为破血逐瘀的代表性中药，临床疗效显著，现代研究发现蛋

白多肽类成分是土鳖虫主要的生理活性物质，具有抗血栓、抗

肿瘤、镇痛等多种药理作用，与传统的破血逐瘀、续筋接骨的功

效相符合，但经过炮制后蛋白多肽类成分易变性失活，这与传

统认为炮制后减毒存效的理解存在距离。中药药效的发挥往

往是多成分共同作用的结果，土鳖虫所含生物碱具有直接扩张

血管、降低外周阻力和心脏负荷的作用、提高心肌和脑对缺血

的耐受性、降低心脑组织的耗氧量等多种活性，与其治疗心脑

血管疾病作用相符，而土鳖虫的化学成分研究多集中在７０％
或９５％的乙醇提取物上。因此，在遵循传统炮制方法的基础
上，深入开展土鳖虫生物碱类等小分子物质活性研究，明晰其

药理作用极机制，探讨其在炮制前后成分变化规律，从而挖掘

和开发新型先导药物，对于发现药材质量标志物、提升药材饮

片质量标准、促进传统中药的二次研发利用具有深远意义。
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［Ｊ］．ＲＳＣＡｄｖ，２０２１，１１（５４）：３３９５２－３３９６８．

［５］　韩迪，程永现，晏永明．土鳖虫药理作用研究进展［Ｊ］．中国现代
中药，２０２２，２４（１２）：２５０１－２５１３．

［６］　吴福林，周柏松，董庆海，等．土鳖虫的药理、药化及其临床的研
究进展［Ｊ］．特产研究，２０１８，４０（３）：６７－７４．

［７］　王晶，徐硕，徐文峰，等．《中华人民共和国药典》（２０２０年版）中
含土鳖虫成方制剂的归纳分析［Ｊ］．临床药物治疗杂志，２０２２，２０

（８）：６６－６９．
［８］　张仲景．金匮玉函经［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，１９５５．
［９］　韩保癉．蜀本草［Ｍ］．尚志钧，辑复．合肥：安徽科学技术出版

社，２００５．
［１０］　王怀隐．太平圣惠方［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，１９５８．
［１１］　唐慎微．重修政和经史证类备用本草［Ｍ］．北京：人民卫生出版

社，１９５７．
［１２］　陶弘景．本草经集注［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，１９９４．
［１３］　严用和．济生方［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，１９５６．
［１４］　杨时泰．本草述钩元［Ｍ］．太原：山西科学技术出版社，２００９．
［１５］　太医院．圣济总录［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，１９６２．
［１６］　旁安石．伤寒总病论［Ｍ］．天津：干顷堂石印本，１９６１．
［１７］　朱肱．类证活人书［Ｍ］．天津：天津科学技术出版社，２００３．
［１８］　朱 佐．类编朱氏集验医方［Ｍ］．上海：商务印书馆，１９５６．
［１９］　张子和．儒门事亲［Ｍ］．上海：卫生出版社，１９５８．
［２０］　沙图穆苏．瑞竹堂经验方［Ｍ］．上海：科学技术出版社，１９５９．
［２１］　李中梓．本草通玄［Ｍ］．北京：中国中医药出版社，２０１５．
［２２］　朱?，滕硕，刘醇，等．普济方［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，１９５９．
［２３］　楼英．医学纲目［Ｍ］．北京：世界书局铅印本，１９３７．
［２４］　方贤．奇效良方［Ｍ］．上海：商务印书馆，１９５６．
［２５］　李时珍．本草纲目［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，２００５．
［２６］　李中梓．医宗必读［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，２００６．
［２７］　陈士铎．本草新编［Ｍ］．北京：中国中医药出版社，２００８．
［２８］　郭佩兰．本草汇［Ｍ］．北京：中国中医药出版社，２０１５．
［２９］　屠道和．本草汇纂［Ｍ］．北京：中国中医药出版社，２０１６．
［３０］　黄宫绣．本草求真［Ｍ］．北京：中国中医药出版社，２００６．
［３１］　吴鞠通．吴鞠通医案［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，１９６０．
［３２］　北京市药品监督管理局．北京市中药饮片炮制规范［Ｓ］．北京：

化学工业出版社，２００８．
［３３］　黑龙江省食品药品监督管理局．黑龙江省中药饮片炮制规范及

标准［Ｓ］．哈尔滨：黑龙江科学技术出版社，２０１２
［３４］　山东省食品药品监督管理局．山东省中药饮片炮制规范［Ｓ］．济

南：山东科学技术出版社，２０１２．
［３５］　天津市食品药品监督管理局．天津市中药饮片炮制规范

［Ｓ］．２００５．
［３６］　重庆市食品药品监督管理局．重庆市中药饮片炮制规范及标准

［Ｓ］．２００６．
［３７］　福建省食品药品监督管理局．福建省中药饮片炮制规范［Ｓ］．福

州：福建科学技术出版社，２０１２．
［３８］　广东省卫生厅．广东省中药炮制规范［Ｓ］．１９８４．
［３９］　河南省食品药品监督管理局．河南省中药饮片炮制规范［Ｓ］．郑

州：河南人民出版社，２００５．
［４０］　湖北省药品监督管理局．湖北省中药饮片炮制规范［Ｓ］．北京：

中国医药科技出版社，２０１８．
［４１］　江苏省药品监督管理局．江苏省中药饮片炮制规范［Ｓ］．南京：

江苏凤凰科学技术出版社，２０２０．
［４２］　中华人民共和国药政管理局．全国中药炮制规范［Ｓ］．北京：人

民卫生出版社，１９８８．
［４３］　上海市食品药品监督管理局．上海市中药饮片炮制规范［Ｓ］．上

海：上海科学技术出版社，２００８．
［４４］　四川省食品药品监督管理局．四川省中药饮片炮制规范［Ｓ］．成

都：四川科技出版社，２０１５．
［４５］　江苏省药品监督管理局．江苏省中药饮片炮制规范［Ｓ］．南京：

江苏科学技术出版社，２００２．
［４６］　贵州省食品药品监督管理局．贵州省中药饮片炮制规范［Ｓ］．贵

阳：贵州科技出版社，２００５．
［４７］　江西省食品药品监督管理局．江西省中药饮片炮制规范［Ｓ］．上
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海：上海科学技术出版社，２００８．
［４８］　辽宁省卫生厅．辽宁省中药饮片炮制规范［Ｓ］．１９８６．
［４９］　陕西省食品药品监督管理局．陕西省中药饮片标准［Ｓ］．陕西：

陕西科学技术出版社，２００８．
［５０］　广西壮族自治区食品药品监督管理局．广西壮族自治区中药饮

片炮制规范［Ｓ］．南宁：广西科学技术出版社，２００７．
［５１］　湖南省食品药品监督管理局．湖南省中药饮片炮制规范［Ｓ］．长

沙：湖南科学技术出版社，２０１０．
［５２］　吉林省药品监督管理局．吉林省中药饮片炮制规范［Ｓ］．长春：

吉林科学技术出版社，１９８６．
［５３］　云南省食品药品监督管理局．云南省中药饮片标准［Ｓ］．云南：

云南美术出版社，２００５．
［５４］　云南省卫生厅．云南省中药饮片炮制规范［Ｓ］．昆明：云南科技

出版社，１９８６．
［５５］　安徽省药品监督管理局．安徽省中药饮片炮制规范［Ｓ］．合肥：

安徽科学技术出版社，２０１９．
［５６］　河北省食品药品监督管理局．河北省中药饮片炮制规范［Ｓ］．北

京：学苑出版社，２００３．
［５７］　吉林省药品监督管理局．吉林省中药饮片炮制规范［Ｓ］．长春：

吉林科学技术出版社，２０２０．
［５８］　四川省卫生厅．四川省中药饮片炮制规范［Ｓ］．１９８４．
［５９］　甘肃省卫生局．中药炮制规范［Ｓ］．兰州：甘肃人民出版

社，１９８０．
［６０］　湖北省食品药品监督管理局．湖北省中药饮片炮制规范［Ｓ］．武

汉：湖北科学技术出版社，２００９．
［６１］　杨丽，苏学秀，顾炳麟，等．土鳖虫研究概述［Ｊ］．北方药学，

２０２２，１９（１）：１９４－１９６．
［６２］　曹晓丁，李卫强．虫类药在胃癌防治中的应用［Ｊ］．实用中医内

科杂志，２０２４，３８（５）：４－６
［６３］　黄镇林，杜清华，王宏涛，等．土鳖虫多肽 Ｆ２－２的体外药效研

究［Ｊ］．中医药信息，２０１４，３１（２）：４－６．
［６４］　李兴暖，韩雅莉．土鳖虫纤溶活性蛋白抗小鼠血栓形成作用研

究［Ｊ］．中药药理与临床，２００８，２４（５）：４４－４６．
［６５］　王凤霞．中华真地鳖（Ｅｕｐｏｌｙｐｈａｇａｓｉｎｅｎｓｉｓ）抗肿瘤蛋白分离纯

化及其体外抗转移活性研究［Ｄ］．济南：山东大学，２０１３．
［６６］　ＺＨＡＮＧＮ，ＺＨＡＯＹ，ＳＨＩＹ，ｅｔａｌ．ＰｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅｓｅｘｔｒａｃｔｅｄｆｒｏｍＥｕ

ｐｏｌｙｐｈａｇａｓｉｎｅｎｓｉｓｗａｌｋｅｒｖｉａｅｎｚｙｍｉｃｄｉｇｅｓｔｉｏｎａｌｌｅｖｉａｔｅＵＶｒａｄｉａ
ｔｉｏｎ－ｉｎｄｕｃｅｄｓｋｉｎｐｈｏｔｏａｇｉｎｇ［Ｊ］．ＢｉｏｍｅｄＰｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ，２０１９，
１１２：１０８６３６．

［６７］　ＷＡＮＧＦＸ，ＷＵＮ，ＷＥＩＪＴ，ｅｔａｌ．ＡｎｏｖｅｌｐｒｏｔｅｉｎｆｒｏｍＥｕｐｏｌｙｐｈａ
ｇａｓｉｎｅｎｓｉｓｉｎｈｉｂｉｔｓａｄｈｅｓｉｏｎ，ｍｉｇｒａｔｉｏｎ，ａｎｄｉｎｖａｓｉｏｎｏｆｈｕｍａｎｌｕｎｇ
ｃａｎｃｅｒＡ５４９ｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＢｉｏｃｈｅｍＣｅｌｌＢｉｏｌ，２０１３，９１（４）：２４４－２５１．

［６８］　王立娜，王颖，朱明珠，等．土鳖虫的活性成分及药理研究进展
［Ｊ］．化工时刊，２０１７，３１（６）：３４－３６．

［６９］　姜珊，张加余，刘子菡等．土鳖虫纤溶活性肽的制备及其治疗血
瘀证的作用［Ｃ］／／中国药理学会药检药理专业委员会．中国药
理学会药检药理专业委员会第十六届（２０１９年）学术年会论文
集，２０１９：１１．

［７０］　ＹＡＮＧＨＬ，ＷＡＮＧＹ，ＸＩＡＯＹ，ｅｔａｌ．Ａｂｉ－ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌａｎｔｉ－
ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓｐｒｏｔｅｉｎｃｏｎｔａｉｎｉｎｇｂｏｔｈｄｉｒｅｃｔ－ａｃｔｉｎｇｆｉｂｒｉｎ（ｏｇｅｎ）ｏｌｙｔｉｃ
ａｎｄｐｌａｓｍｉｎｏｇｅｎ－ａｃｔｉｖａｔｉｎｇａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１１，６
（３）：ｅ１７５１９．

［７１］　韩雅莉，李张伟．地鳖虫纤溶成分的分离纯化和活性测定［Ｊ］．
中药材，２００６（８）：７６５－７６７．

［７２］　ＷＡＮＧＹ，ＹＡＮＨＬ，ＷＡＮＧＹＰ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｔｅｏｍｉｃｓａｎｄｔｒａｎｓｃｒｉｐ
ｔｏｍｅａｎａｌｙｓｉｓｃｏｕｐｌｅｄｗｉｔｈｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌｔｅｓｔｒｅｖｅａｌｓｔｈｅｄｉｖｅｒｓｉｔｙ
ｏｆａｎｔｉ－ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓｐｒｏｔｅｉｎｓｆｒｏｍｔｈｅｍｅｄｉｃｉｎａｌｉｎｓｅｃｔ，Ｅｕｐｏｌｙｐｈａｇａ

ｓｉｎｅｎｓｉｓ［Ｊ］．ＩｎｓｅｃｔＢｉｏｃｈｅｍＭｏｌＢｉｏｌ，２０１２，４２（８）：５３７－５４４．
［７３］　姜珊，董萍萍，李浩然，等．土鳖虫活性肽ＤＰ１７对高脂血症大鼠

的降脂作用机制研究［Ｊ］．中国中药杂志，２０２０，４５（２１）：
５２６５－５２７２．

［７４］　王少平，姜珊，赵一慕，等．土鳖虫生物活性肽对高脂血症大鼠
肠道菌群调节作用研究［Ｊ］．中国药理学通报，２０２０，３６（５）：
６２１－６２６．

［７５］　黄明星．地鳖虫和黄粉虫纤溶活性蛋白的分离纯化、性质研究
及其基因克隆［Ｄ］．广州：广东工业大学，２０１３．

［７６］　李红宁，康哲，刘萍，等．地鳖虫药用价值研究进展［Ｊ］．贵州科
学，２０１５，３３（４）：２２－２５，４０．

［７７］　ＬＩＵＺＣ，ＹＵＡＮＫＨ，ＺＨＡＮＧＲＰ，ｅｔａｌ．Ｃｌｏｎｉｎｇａｎｄｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ
ｏｆｔｈｅｆｉｒｓｔｔｅｒｍｉｃｉｎ－ｌｉｋｅｐｅｐｔｉｄｅｆｒｏｍｔｈｅｃｏｃｋｒｏａｃｈＥｕｐｏｌｙｐｈａｇａ
ｓｉｎｅｎｓｉｓ［Ｊ］．ＶｅｎｏｍＡｎｉｍＴｏｘｉｎｓＩｎｃｌＴｒｏｐＤｉｓ，２０１６，２２：５．

［７８］　董萍萍，张加余，魏永利，等．土鳖虫活性肽 ＬＬ８在大鼠体内的
药动学及药效学研究［Ｊ］．中草药，２０２１，５２（１５）：４６０７－４６１３．

［７９］　贺卫和，成细华，徐爱良．土鳖虫提取液对家兔抗凝血作用的实
验研究［Ｊ］．湖南中医学院学报，２００３（２）：７－９．

［８０］　冯光军，张正龙，舒杰，等．土鳖虫提取物体外抗凝血活性研究
［Ｊ］．中国民族民间医药，２０１１，２０（１）：５０－５１．

［８１］　陈昭，陈伟韬，罗文汇，等．ＨＰＣＥ法研究土鳖虫镇痛作用与其
指纹图谱的关系［Ｊ］．中成药，２０１６，３８（５）：１０７４－１０７７．

［８２］　王欣丽，李清，李博惠，等．土鳖虫及其混淆品 ＨＰＬＣ指纹图谱
分析［Ｊ］．中草药，２０１６，４７（１０）：１７８０－１７８４．

［８３］　王俊淞．两种虫药及筋骨草的化学成分研究［Ｄ］．昆明：昆明理
工大学，２０１６．

［８４］　李永超，李坤，戴仁怀．金边地鳖营养成分分析与评价［Ｊ］．环境
昆虫学报，２０１３，３５（４）：４６６－４７２．

［８５］　张东梅，李穗晶，韩雅莉．地鳖虫活性蛋白对人舌癌细胞 Ｔｅａ－
８１１３的抑制作用［Ｊ］．时珍国医国药，２００９，２０（４）：７７８－７７９．

［８６］　金向群，严铭铭，黄恩喜，等．土鳖虫脂溶性成分的研究［Ｊ］．中
国中药杂志，１９９３（６）：３５５－３５６，３８２－３８３．

［８７］　ＧＡＯＹ，ＬＩＵＦ，ＦＡＮＧＬ，ｅｔａｌ．Ｇｅｎｋｗａｎｉｎｉｎｈｉｂｉｔｓｐｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｍｅｄｉａｔｏｒｓｍａｉｎｌｙｔｈｒｏｕｇｈｔｈｅｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｍｉＲ－１０１／ＭＫＰ－１／
ＭＡＰＫｐａｔｈｗａｙｉｎＬＰＳ－ａｃｔｉｖａｔｅｄｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，
２０１４，９（５）：ｅ９６７４１．

［８８］　ＪＩＡＮＧＨＬ，ＬＵＯＸＨ，ＷＡＮＧＸＺ，ｅｔａｌ．Ｎｅｗｉｓｏｃｏｕｍａｒｉｎｓａｎｄａｌ
ｋａｌｏｉｄｆｒｏｍＣｈｉｎｅｓｅｉｎｓｅｃｔｍｅｄｉｃｉｎｅ，ＥｕｐｏｌｙｐｈａｇａｓｉｎｅｎｓｉｓＷａｌｋｅｒ
［Ｊ］．Ｆｉｔｏｔｅｒａｐｉａ，２０１２，８３（７）：１２７５－１２８０．

［８９］　ＺＨＵＨＪ，ＸＵＴ，ＹＡＮＹＭ，ｅｔａｌ．Ｎｅｏｌｉｇｎａｎｓａｎｄｎｏｒｌｉｇｎａｎｓｆｒｏｍ
ｉｎｓｅｃｔｍｅｄｉｃｉｎｅＰｏｌｙｐｈａｇａｐｌａｎｃｙｉａｎｄｔｈｅｉｒｂｉｏｌｏｇｉｃａｌａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ
［Ｊ］．ＮａｔＰｒｏｄＢｉｏｐｒｏｓｐｅｃｔ，２０２１，１１（１）：５１－６２．

［９０］　ＷＡＮＧＸ，ＳＯＮＧＺＪ，ＨＥＸ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｔｕｍｏｒａｎｄｉｍｍｕｎｏｍｏｄｕｌａｔｏ
ｒｙａｃｔｉｖｉｔｙｏｆｇｅｎｋｗａｎｉｎｏｎｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒｉｎｔｈｅＡＰＣ（Ｍｉｎ／＋）
ｍｉｃｅ［Ｊ］．ＩｎｔＩｍｍｕｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０１５，２９（２）：７０１－７０７．

［９１］　ＺＨＵＨＪ，ＹＡＮＹＭ，ＴＵＺＣ，ｅｔａｌ．ＣｏｍｐｏｕｎｄｓｆｒｏｍＰｏｌｙｐｈａｇａ
ｐｌａｎｃｙｉａｎｄｔｈｅｉｒｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙａｃｔｉｖｉｔｉｅｓａｇａｉｎｓｔＪＡＫ３ａｎｄＤＤＲ１ｋｉｎａ
ｓｅｓ［Ｊ］．Ｆｉｔｏｔｅｒａｐｉａ，２０１６，１１４：１６３－１６７．

［９２］　ＸＩＥＸ，ＳＨＥＮＷ，ＺＨＯＵＹ，ｅｔａｌ．Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆａｐｏｌｙｓａｃｃｈａ
ｒｉｄｅｆｒｏｍＥｕｐｏｌｙｐｈａｇａｓｉｎｅｎｓｉｓｗａｌｋｅｒａｎｄｉｔｓｅｆｆｅｃｔｉｖｅａｎｔｉｔｕｍｏｒａｃ
ｔｉｖｉｔｙｖｉａｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＩｎｔＪＢｉｏｌＭａｃｒｏｍｏｌ，２０２０，１６２：
３１－４２．

［９３］　卢颖，江佩芬．土鳖虫化学成分的研究［Ｊ］．中国中药杂志，１９９２
（８）：４８７－４８９，５１２．

［９４］　黄莹洁，刘鑫，黄成，等．基于脂质组学的土鳖虫炮制品脂肪油
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含量［Ｊ］．滨州医学院学报，２０２２，４５（１）：２９－３４．
［９５］　王鹏飞．黄芪发酵工艺及发酵制品质量评价研究［Ｄ］．太原：山

西中医药大学，２０２０．
［９６］　谢佳雨，戴隆超，王娜，等．土鳖虫醇提蛋白的分离纯化及其体

外抗肝癌与抑制肝纤维化活性研究［Ｊ］．南京中医药大学学报，
２０２２，３８（１２）：１１１６－１１２７．

［９７］　吕明月．传统方药四虫胶囊的制备工艺及质量标准研究［Ｄ］．济
南：山东中医药大学，２０２１．

［９８］　姜珊，王少平，代龙，等．土鳖虫活性肽组分对急性血瘀模型大
鼠血液流变学、血脂四项指标及血液因子含量的影响［Ｊ］．食品
与机械，２０２０，３６（１）：１７５－１８０．

［９９］　罗淑芳，黄博宁，何广铭，等．土鳖虫通过改善炎症抑制深静脉
血栓形成的机制研究［Ｊ］．世界科学技术 －中医药现代化，
２０２２，２４（１２）：４９１７－４９２６．

［１００］　高振东，司富春．有毒中药抗食管癌作用机制研究进展［Ｊ］．中
国实验方剂学杂志，２０２２，２８（２０）：２７４－２８２．

［１０１］　张越，余佳，骆衡，等．中华真地鳖醇提物对人前列腺癌 ＰＣ３细
胞体外作用及其机制研究［Ｊ］．天然产物研究与开发，２０２０，３２
（６）：１０５１－１０５６．

［１０２］　陆鑫熠，任建琳，吕祥，等．基于“络病学说”分析虫类药在肿瘤
患者治疗中的应用［Ｊ］．世界中医药，２０２０，１５（６）：９３８－
９４４，９４８．

［１０３］　李兴暖，牛力，赵勇．地鳖虫纤溶活性蛋白组分抑制肿瘤作用
研究［Ｊ］．时珍国医国药，２０１１，２２（５）：１１４９－１１５１．

［１０４］　ＺＨＡＮＹＺ，ＺＨＡＮＧＨ，ＬＩＵＲ，ｅｔａｌ．Ｅｕｐｏｌｙｐｈａｇａｓｉｎｅｎｓｉｓｗａｌｋｅｒ
ｅｔｈａｎｏｌｅｘｔｒａｃｔｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓｃｅｌｌｇｒｏｗｔｈａｎｄｉｎｖａｓｉｏｎｉｎｈｕｍａｎｂｒｅａｓｔ
ｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＩｎｔｅｇｒＣａｎｃｅｒＴｈｅｒ，２０１６，１５（１）：１０２－１１２．

［１０５］　张越，马佑芬，余佳，等．中华真地鳖血淋巴对人红白血病 ＨＥＬ
细胞增殖及凋亡的影响［Ｊ］．中国药学杂志，２０２１，５６（７）：
５３９－５４５．

［１０６］　ＺＨＡＮＧＹＭ，ＺＨＡＮＹＺ，ＺＨＡＮＧＤＤ，ｅｔａｌ．Ｅｕｐｏｌｙｐｈａｇａｓｉｎｅｎ
ｓｉｓｗａｌｋｅｒｄｉｓｐｌａｙｓｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｎｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａｔｈｒｏｕｇｈ
ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇｃｅｌｌｇｒｏｗｔｈａｎｄｍｅｔａｓｔａｓｉｓｓｉｇｎａｌｉｎｇ［Ｊ］．ＳｃｉＲｅｐ，２０１４，
４：５５１８．

［１０７］　张慧明，富尧，白淑菊，等．地鳖虫醇提物对肿瘤细胞侵袭与凋亡
的作用机制［Ｊ］．中国老年学杂志，２０２０，４０（２１）：４６１６－４６２０．

［１０８］　张越，孙泽坤，骆衡，等．中华真地鳖血淋巴对肿瘤细胞的体外
抑制作用的研究［Ｊ］．山地农业生物学报，２０１９，３８（１）：４８－
５０，８３．

［１０９］　刘铮，王洋，刘光辉．虫类药治疗冠状动脉粥样硬化性心脏病
的研究进展［Ｊ］．实用中医内科杂志，２０２４，３８（９）：１１７－１２１．

［１１０］　李友宾，张健，段金廒，等．土鳖虫与日本医蛭提取物抗凝血酶
活性的比较研究［Ｊ］．时珍国医国药，２００６（３）：３５０－３５１．

［１１１］　ＷＡＮＧＨ，ＤＯＮＧＰＰ，ＬＩＵＸ，ｅｔａｌ．ＡｃｔｉｖｅｐｅｐｔｉｄｅＡＲ－９ｆｒｏｍ
ｅｕｐｏｌｙｐｈａｇａｓｉｎｅｎｓｉｓｒｅｄｕｃｅｓｂｌｏｏｄｌｉｐｉｄａｎｄｈｅｐａｔｉｃｌｉｐｉｄａｃｃｕｍｕ
ｌａｔｉｏｎｂｙｒｅｓｔｏｒｉｎｇｇｕｔｆｌｏｒａａｎｄｉｔｓｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓｉｎａｈｉｇｈｆａｔｄｉｅｔ－
ｉｎｄｕｃｅｄ ｈｙｐｅｒｌｉｐｉｄｅｍｉａ Ｒａｔ［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＰｈａｒｍａｃｏｌ，２０２２，
１３：９１８５０５．

［１１２］　任慧君．土鳖虫冻干粉对高脂饮食肉兔血脂及相关基因表达
的影响［Ｄ］．黑龙江：东北农业大学，２０１４．

［１１３］　ＤＯＮＧＰ，ＷＡＮＧＨ，ＬＩＹ，ｅｔａｌ．ＡｃｔｉｖｅｐｅｐｔｉｄｅｓｆｒｏｍＥｕｐｏｌｙｐｈａｇａ
ｓｉｎｅｎｓｉｓｗａｌｋｅｒａｔｔｅｎｕａｔｅｓｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｈｙｐｅｒｌｉｐｉｄｅｍｉａｂｙｒｅｇｕｌａ
ｔｉｎｇｔｈｅｇｕｔｍｉｃｒｏｂｉｏｔａａｎｄｂｉｏｍａｒｋｅｒｓｉｎｒａｔｓｗｉｔｈｄｙｓｌｉｐｉｄｅｍｉａ
［Ｊ］．ＢｉｏｍｅｄＰｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ，２０２４，１７０：１１６０６４．

［１１４］　ＬＩＹ，ＤＯＮＧＰ，ＤＡＩＬ，ｅｔａｌ．Ｕｎｔａｒｇｅｔｅｄａｎｄｔａｒｇｅｔｅｄｍｅｔａｂｏｌｏ

ｍｉｃｓｒｅｖｅａｌｔｈｅａｃｔｉｖｅｐｅｐｔｉｄｅｏｆｅｕｐｏｌｙｐｈａｇａｓｉｎｅｎｓｉｓｗａｌｋｅｒａ
ｇａｉｎｓｔｈｙｐｅｒｌｉｐｉｄｅｍｉａｂｙｍｏｄｕｌａｔｉｎｇｉｍｂａｌａｎｃｅｉｎａｍｉｎｏａｃｉｄｍｅ
ｔａｂｏｌｉｓｍ［Ｊ］．Ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ，２０２３，２８（２０）：７０４９．

［１１５］　唐庆峰，戴银，刘雪兰．地鳖虫对小鼠免疫功能的调节作用
［Ｊ］．应用昆虫学报，２０１１，４８（１）：１５６－１５９．

［１１６］　刘丹，李兴暖，秦仲君，等．土鳖虫多肽的制备及免疫调节作用
研究［Ｊ］．中药材，２０１２，３５（９）：１３８２－１３８５．

［１１７］　杨耀芳，王赛前，封美佳，等．土鳖虫对血瘀大鼠红细胞ＣＲ１活
性及抗心磷脂抗体水平的影响［Ｊ］．细胞与分子免疫学杂志，
２００５，２１（１）：５３－５６．

［１１８］　ＬＩＵＨＹ，ＹＡＮＹＬ，ＺＨＡＮＧＦＬ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｉｍｍｕｎｏ－ｅｎｈａｎｃｅ
ｍｅｎｔｅｆｆｅｃｔｓｏｆＴｕｂｉｅｃｈｏｎｇ（Ｅｕｐｏｌｙｐｈａｇａｓｉｎｅｎｓｉｓ）ｌｙｏｐｈｉｌｉｚｅｄ
ｐｏｗｄｅｒｉｎｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ－ｉｎｄｕｃｅｄｉｍｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｅｄｍｉｃｅ
［Ｊ］．ＩｍｍｕｎｏｌＩｎｖｅｓｔ，２０１９，４８（８）：８４４－８５９．

［１１９］　谢梦蕊，邱思奇，沈红．地鳖多糖提取物的体内外抗氧化作用
［Ｊ］．中国实验动物学报，２０１６，２４（４）：４２７－４３１，４３８．

［１２０］　谢梦蕊，邱思奇，孙英健，等．地鳖肽提取物对小鼠体内抗氧化
酶活性和ｍＲＮＡ表达的影响［Ｊ］．北京农学院学报，２０１６，３１
（２）：７７－８１．

［１２１］　朴美子，王懋存，王晓东．中华真地鳖酶解短肽的抗氧化作用
［Ｊ］．食品科学，２０１３，３４（５）：２４２－２４５．

［１２２］　徐小艾，陈靖阳，黄山，等．地鳖肽对Ｃ２Ｃ１２细胞氧化损伤的保
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土鳖虫炮制历史沿革及现代研究进展

（正文见 32 -41 页）

图 1　土鳖虫古代炮制方法的可视化分析

图 2　土鳖虫制剂统计分析


