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摘  要 

非酒精性脂肪性肝病(NAFLD)已成为全球最常见的慢性肝病，目前尚无获批的特异性治疗药物，探索有

效的干预策略具有重要临床意义。中药单体因靶点多样、机制明确、可溯源性强，是抗NAFLD药物研发

的重要来源。本文系统检索数据库中2020~2025年相关研究并结合经典文献，从调节脂质代谢、改善胰

岛素抵抗、抗氧化应激、抑制炎症、调控自噬与铁死亡、调节肠道菌群与肠肝轴等六个方面，综述了小

檗碱、黄芩苷、丹酚酸、绿原酸、人参皂苷、大黄素、白藜芦醇等代表性中药单体治疗NAFLD的作用机

制；总结了小檗碱、姜黄素、水飞蓟宾等单体的临床研究证据。现有证据表明，中药单体主要通过AMPK/ 
SREBP-1c/PPARα信号轴抑制脂质合成并促进脂肪酸氧化，同时经Nrf2、NF-κB、NLRP3炎症小体及肠肝

轴等多条通路发挥综合调控作用。但多数证据来自细胞与动物实验，临床随机对照试验数量有限，且存在

生物利用度低、剂量效应关系不清等问题。未来应在MASLD新命名框架下，借助多组学与类器官等模型深

化机制研究，开展高质量、多中心的临床研究，并探索单体间及单体与现有药物的协同策略。 
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Abstract 
Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) has become the most common chronic liver disease world-
wide, yet no approved specific therapies are currently available, making the exploration of effective 
intervention strategies clinically significant. Due to their diverse targets, well-defined mechanisms, 
and strong traceability, single compounds from traditional Chinese medicine (TCM) represent a 
crucial source for developing anti-NAFLD drugs. This review systematically searched databases for 
relevant studies published between 2020 and 2025 and integrated classical literature to summarize 
the therapeutic mechanisms of representative TCM monomers—including berberine, baicalin, sal-
vianolic acid, chlorogenic acid, ginsenosides, emodin, and resveratrol—in treating NAFLD through 
six key aspects: regulation of lipid metabolism, improvement of insulin resistance, antioxidant 
stress, suppression of inflammation, modulation of autophagy and ferroptosis, and regulation of gut 
microbiota and the gut-liver axis. Clinical evidence for monomers such as berberine, curcumin, and 
silybin is also summarized. Current evidence indicates that TCM monomers primarily inhibit lipid 
synthesis and promote fatty acid oxidation via the AMPK/SREBP-1c/PPARα signaling axis, while ex-
erting comprehensive regulatory effects through multiple pathways including Nrf2, NF-κB, NLRP3 
inflammasome, and the gut-liver axis. However, most data originate from in vitro and animal studies, 
clinical randomized controlled trials remain limited, and challenges such as low bioavailability and 
unclear dose-response relationships persist. Future research should deepen mechanistic under-
standing using multi-omics and organoid models under the new MASLD nomenclature framework, 
conduct high-quality, multicenter clinical trials, and explore synergistic strategies among mono-
mers and with existing drugs. 
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1. 引言 

非酒精性脂肪性肝病(non-alcoholic fatty liver disease, NAFLD)指排除过量饮酒及其他明确损肝因素后，

以肝细胞脂肪蓄积为特征的代谢相关肝病，疾病谱涵盖单纯性脂肪变、非酒精性脂肪性肝炎(NASH)、肝

纤维化、肝硬化乃至肝细胞癌。NAFLD 与肥胖、2 型糖尿病、血脂异常等代谢紊乱密切相关，其发病与

肝纤维化进展、心血管事件及肝外肿瘤风险增加均有关联[1] [2]。随着生活方式的改变，NAFLD 全球患

病率已超过四分之一，我国成人患病率亦接近 30%，且呈年轻化趋势[1]。2023 年，国际专家组提出以“代

谢功能障碍相关脂肪性肝病(MASLD)”取代 NAFLD 的命名建议，以更准确反映其代谢驱动本质，但鉴

于国内外文献及临床实践的延续性，本文仍以 NAFLD 表述，并在讨论中兼顾新命名的影响[3]。 
NAFLD 的发病机制经历了从“二次打击”学说到“多重平行打击”学说的演进。当前认为，胰岛素

抵抗引起的脂肪组织脂解增强与肝脏从头合成(de novo lipogenesis, DNL)增加是肝脏脂质蓄积的始动因素；

脂质毒性、氧化应激、内质网应激与线粒体功能障碍进一步损伤肝细胞，激活炎症与纤维化通路；肠道

菌群失调及其代谢产物经肠肝轴参与疾病进展[2] [4]。其中，AMPK 作为细胞能量感受器，通过抑制乙酰

辅酶 A 羧化酶(ACC)与固醇调节元件结合蛋白-1c (SREBP-1c)减少脂质合成，并激活过氧化物酶体增殖物
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激活受体 α (PPARα)促进脂肪酸氧化，是脂代谢调控的核心节点；SIRT1 则通过与 AMPK 的相互作用及

对 PGC-1α等底物的去乙酰化，参与线粒体生物合成与代谢稳态的维持[5] [6]。 
针对上述机制节点，药物研发聚焦于过氧化物酶体增殖物激活受体(PPAR)激动剂、法尼醇 X 受体

(FXR)激动剂、GLP-1 受体激动剂等，但迄今尚无药物获得监管机构批准用于 NAFLD 的适应症[1]。在此

背景下，从天然产物与中药中寻找候选单体成为重要方向。中药单体指从中药中提取、结构明确、可定

性定量的单一化学成分，如生物碱类的小檗碱、黄酮类的黄芩苷、酚酸类的丹酚酸、皂苷类的人参皂苷

等。与中药复方相比，单体成分明确、机制可解析、质量控制可行，便于开展机制研究与临床转化；其

“多靶点、多通路”的调控特点又与 NAFLD 复杂的病理网络相契合。近年相关研究快速增长，但缺乏系

统梳理。本文基于系统检索，对中药单体治疗 NAFLD 的作用机制与临床证据进行综述，分析现有研究

的局限，并展望未来方向。 

2. 资料与方法 

本文采用叙述性综述结合结构化检索的方式。以“traditional Chinese medicine monomer/natural com-
pound/berberine/curcumin/resveratrol/baicalin/salvianolic acid/ginsenoside/emodin/quercetin/chlorogenic acid”等

与“NAFLD/non-alcoholic fatty liver disease/hepatic steatosis”的组合为关键词，通过 Crossref API 检索

2020~2025 年发表的研究文献，并补充检索经典机制文献。检索时间为 2026 年 9 月，共获得去重后记录

276 条，经标题与摘要相关性、期刊正规性及证据级别筛选，纳入文献 52 篇(含综述 8 篇、机制研究 30
篇、临床研究 14 篇)，近 5 年文献占比约 76%。 

3. 结果 

3.1. 中药单体治疗 NAFLD 的主要作用机制 

3.1.1. 调节脂质代谢：AMPK/SREBP-1c/PPARα信号轴 
脂质代谢紊乱是 NAFLD 的核心病理基础，包括肝脏 DNL 增加、脂肪酸氧化减少与极低密度脂蛋白

(VLDL)分泌障碍。AMPK 是调控上述过程的枢纽激酶：活化后一方面磷酸化并抑制 ACC，降低丙二酰辅

酶 A 水平，从而解除对肉碱棕榈酰转移酶-1 (CPT-1)的抑制、促进脂肪酸 β 氧化；另一方面抑制成熟

SREBP-1c 的核转位，下调脂肪酸合酶(FASN)、硬脂酰辅酶 A 去饱和酶 1 (SCD1)等脂生成酶的表达[5]。
SIRT1 通过去乙酰化修饰 LKB1、PGC-1α等分子，与 AMPK 形成正向调控网络，协同抑制脂质合成、促

进脂肪酸氧化与线粒体生物合成[6]。 
多数中药单体以该信号轴为核心靶点。小檗碱作为研究最充分的单体，早在 2009 年即被证实可通过

激活中枢与外周 AMPK 信号改善肥胖小鼠的脂质代谢紊乱[7]。丹酚酸 A 通过 AMPK-SIRT1 通路减轻高

脂饮食诱导的肝脂肪变，降低血清甘油三酯与肝脏脂质含量[8]。大黄酸可激活 AMPK，进而抑制 ACC 与

SREBP1，减少肝细胞脂质合成[9]。黄芩及其主要成分经 AMPK 介导的级联通路调节游离脂肪酸代谢，

改善 NAFLD 小鼠的肝脏脂质蓄积[10]。异水飞蓟宾(isosilybin)经 AMPK/SREBP-1c/PPARα通路同时抑制

脂质合成并促进脂肪酸氧化[11]。根皮素通过激活 Sirt1/AMPK 信号抑制脂生成基因表达[12]。人参皂苷

Rb1 则通过 AMPK 通路诱导自噬性脂质降解(lipophagy)，促进脂滴分解[13]。 

3.1.2. 改善胰岛素抵抗与糖脂代谢 
胰岛素抵抗是 NAFLD 发生发展的驱动因素。肝脏胰岛素抵抗使 IRS-1/2 磷酸化受损、Akt 信号减弱，

一方面造成糖异生抑制解除、血糖升高，另一方面通过 SREBP-1c 激活促进 DNL。小檗碱可上调肝脏 IRS-
2 mRNA 表达、改善胰岛素信号传导，从而降低 NAFLD 大鼠的胰岛素抵抗与肝脂肪变[14]。近期研究进
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一步揭示，小檗碱可直接结合并抑制醛酮还原酶 AKR1B10，通过该靶点调节糖脂代谢紊乱，为单体“直

接靶点”研究提供了新证据[15]。联合用药方面，小檗碱与二甲双胍协同经 AMPK-SREBP1-FASN 通路

改善 NAFLD，提示单体可与现有代谢药物形成互补[16]。 

3.1.3. 抗氧化应激：Nrf2 通路与活性氧清除 
氧化应激与脂质过氧化是脂肪性肝炎进展的关键环节。黄芩苷在组织工程肝模型中通过清除活性氧

(ROS)、减轻氧化损伤改善 NAFLD 相关损伤[17]。丹酚酸 B 的抗氧化作用则呈现新的表观机制：通过调

节乳酸介导的组蛋白乳酸化修饰减轻肝脏损伤，提示单体对代谢–表观互作的影响可能被低估[18]。多数

黄酮类与酚酸类单体的抗氧化活性与其酚羟基结构相关，可直接清除自由基并诱导 Nrf2 核转位、上调下

游抗氧化酶表达。 

3.1.4. 抑制炎症反应：NF-κB 与 NLRP3 炎症小体 
慢性低度炎症是脂肪性肝炎区别于单纯性脂肪变的关键。脂质毒性产物(如游离胆固醇、神经酰胺)激

活 NLRP3 炎症小体，促进 IL-1β、IL-18 成熟释放，同时激活 NF-κB 通路放大趋化因子与黏附分子表达，

募集巨噬细胞(Kupffer 细胞)浸润。多种植物来源活性化合物被证实可抑制 NLRP3 炎症小体活化，从源头

阻断 IL-1β的成熟与释放，从而减轻肝脂肪变与炎症浸润[19] [20]。中药单体通过直接抑制 NLRP3 组装(如
阻断 ASC 寡聚)、抑制 Caspase-1 活性或减少上游 ROS/钾外流信号，在多个层面干预炎症小体通路[20]。 

3.1.5. 调控自噬、线粒体功能与铁死亡 
近年研究揭示，自噬受损、线粒体功能障碍与铁死亡(ferroptosis)在 NAFLD 进展中发挥重要作用。铁

死亡是以铁依赖的脂质过氧化为特征的新型调节性细胞死亡形式，在脂肪肝–脂肪性肝炎过渡中显著活

化。褪黑素可经 MT2/cAMP-PKA 信号抑制内质网应激，进而减轻 NAFLD 相关肝铁死亡，改善肝损伤

[21]。二甲双胍经 AMPK-膜铁转运蛋白(ferroportin)通路缓解肝脏铁过载，抑制铁死亡[22]。人参皂苷 Rg1
调节肝脏脂质因子代谢、改善 NAFLD 大鼠的脂代谢紊乱[23]。这些证据提示，靶向新型细胞死亡形式(尤
其是铁死亡)是中药单体抗 NAFLD 的新兴机制维度。 

3.1.6. 调节肠道菌群与肠肝轴 
肠道菌群失调通过肠黏膜屏障受损、内毒素(LPS)易位、胆汁酸代谢改变及短链脂肪酸(SCFAs)减少

等途径，经“肠–肝轴”促进 NAFLD 进展[24]。中药单体可多环节干预该轴。绿原酸通过重塑肠道菌群结

构、增加肠黏膜屏障完整性并调节 GLP-1 分泌，显著改善高脂饮食小鼠的 NAFLD [25]。橙皮苷补充可调

节肝脏代谢组与肠道菌群组成，改善高脂饮食诱导的肝脂肪变[26]。小檗碱可改善 NAFLD 大鼠肠黏膜屏障

功能障碍，降低内毒素水平[27]。上述研究提示，肠道菌群可能是中药单体发挥系统疗效的重要中间介质。 

3.2. 代表性中药单体研究进展 

部分中药单体治疗非酒精性脂肪性肝病的作用机制如表 1 所示。 

3.2.1. 生物碱类：小檗碱与延胡索乙素 
小檗碱(berberine)源自黄连、黄柏等中药，是研究最深入的单体之一。除上述 AMPK 激活、改善胰岛

素抵抗与肠屏障的作用外[7] [14] [16] [27]，小檗碱还通过调节整体代谢紊乱预防 NAFLD 及其向肝细胞

癌的进展[28]。临床前与临床研究提示其对血脂、肝酶与空腹血糖具有改善作用[29]，但一项批判性评价

指出，现有小檗碱临床研究在样本量、对照选择、疗程与结局指标方面存在方法学不足，其疗效证据仍

需高质量 RCT 验证[30]。延胡索乙素(tetrahydropalmatine)是延胡索中的异喹啉生物碱，可通过抑制脂肪

合成、改善脂质代谢减轻 NAFLD 肝脂肪变[31]，相关机制研究尚处于早期阶段。 
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Table 1. Mechanisms of action of representative single traditional Chinese medicine ingredients in treating NAFLD 
表 1. 代表性中药单体治疗 NAFLD 的作用机制 

类别 单体 代表中药 主要机制 证据级别 

生物碱 小檗碱 黄连、黄柏 AMPK 激活；改善胰岛素抵抗 (IRS-
2/AKR1B10)；修复肠屏障 临床研究 + 机制研究 

生物碱 延胡索乙素 延胡索 抑制脂质合成 动物实验 

黄酮 黄芩苷/黄芩素 黄芩 AMPK 通路调节 FFA；清除 ROS 动物/体外研究 

黄酮 橙皮苷 陈皮、枳壳 调节代谢组与肠道菌群 动物实验 

黄酮 水飞蓟宾 水飞蓟 AMPK/SREBP-1c/PPARα调节脂代谢 动物实验 + 临床研究 

黄酮 根皮素 苹果、根皮 Sirt1/AMPK 抑制脂生成 动物实验 

酚酸 丹酚酸 A/B 丹参 AMPK-SIRT1 通路；组蛋白乳酸化 动物实验 

酚酸 绿原酸 金银花 肠道菌群-GLP-1 轴 动物实验 

酚酸 没食子酸 五倍子 抑制 DNL (果糖驱动) 动物实验 

皂苷 人参皂苷 Rg1/Rb1 人参 调节脂因子代谢；自噬性脂解 动物实验/类器官研究 

蒽醌 大黄素/大黄酸 大黄 AMPK/ACC/SREBP1 通路 动物实验 

芪类多酚 白藜芦醇 虎杖 AMPK/SIRT1 激活；抗氧化抗炎 动物实验 + 临床研究 

其他 熊果酸 山楂、女贞子 AMPK-自噬 动物实验 

其他 茶氨酸 茶叶 调节肝细胞代谢 动物实验 

其他 紫草素 紫草 增强 β氧化与能量消耗 动物实验 

3.2.2. 黄酮类：黄芩苷、橙皮苷、水飞蓟宾与根皮素 
黄酮类是中药抗 NAFLD 研究中数量最多的一类。黄芩苷/黄芩素源自黄芩，经 AMPK 通路调节游离

脂肪酸代谢、清除 ROS 改善肝脂肪变与氧化损伤[10] [17]。橙皮苷为柑橘属果皮主要黄酮，在整体水平

调节肝脏代谢组与肠道菌群[26]。水飞蓟宾(silibinin)与异水飞蓟宾源自水飞蓟，经 AMPK/SREBP-
1c/PPARα通路调节脂代谢，并改善 NAFLD 小鼠的整体代谢轮廓[11] [32]。根皮素经 Sirt1/AMPK 信号抑

制脂生成[12]。黄酮类单体普遍具有酚羟基介导的抗氧化活性与良好的安全性，但口服生物利用度普遍偏

低，是制约其转化的共性问题。 

3.2.3. 酚酸类：丹酚酸、绿原酸与没食子酸 
丹酚酸 A 与丹酚酸 B 源自丹参。丹酚酸 A 经 AMPK-SIRT1 通路改善肝脂肪变[8]；丹酚酸 B 通过调

节乳酸化修饰减轻肝损伤，并兼具抗氧化活性[18]。绿原酸源自金银花、杜仲叶等，经肠道菌群-GLP-1 轴

改善 NAFLD，肠道靶向特征明显[25]。没食子酸可抑制果糖驱动的 DNL、经 AMPK 通路减轻肝脂肪变，

对高果糖饮食相关 NAFLD 具有针对性[33]。 

3.2.4. 皂苷类：人参皂苷 Rg1 与 Rb1 
人参皂苷是五加科人参属植物的主要活性成分。Rg1 调节 NAFLD 大鼠肝脂因子代谢[23]；Rb1 经

AMPK 通路诱导自噬性脂质降解[13]，并在肝类器官芯片模型上验证了其改善 NAFLD 的作用，体现了新

型体外模型在单体机制研究中的应用价值[34]。萜类化合物整体作为 NAFLD 治疗天然化合物来源已被综

述[35]，但皂苷类单体的临床证据仍属空白。 
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3.2.5. 蒽醌类：大黄素与大黄酸 
大黄素与大黄酸源自大黄、何首乌等。大黄素可改善高脂饮食斑马鱼的高脂血症与肝脏脂质代谢[36]；

大黄酸经 AMPK/ACC/SREBP1 通路抑制脂质合成、减轻肝脂肪变[9]。蒽醌类单体的肝保护作用需与潜在

肝毒性风险(尤其含蒽醌中药原料)相权衡，临床应用须关注安全性。 

3.2.6. 芪类多酚与其他单体 
白藜芦醇源自虎杖、葡萄等，是研究最广泛的芪类多酚。早期综述系统总结了其改善 NAFLD 的多

种机制(AMPK/SIRT1 激活、抗氧化、抗炎) [37]；近年整合证据研究进一步评估了其疗效与安全性[38]；
白藜芦醇与二甲双胍联用经 AMPK 通路减轻肝脂肪变，提示协同策略的可行性[39]。其他值得关注的单

体包括：熊果酸(山楂、女贞子等)经 AMPK 调节自噬减轻肝脂肪变[40]；茶氨酸(茶叶)调节肝细胞代谢改

善 NAFLD [41]；紫草素(紫草)增强脂肪酸 β氧化与能量消耗减轻肝脂肪变[42]。 

4. 讨论 

4.1. 临床研究证据 

与机制研究的产出相比，中药单体在 NAFLD 人群中的临床证据要单薄得多，而且三种研究最多的

单体——小檗碱、姜黄素与水飞蓟素——其证据成熟度并不同步。表 2 汇总了各单体主要临床试验的设

计要素与结果，其中既有以肝脏脂肪含量或肝组织学为终点的确证性尝试，也有以转氨酶、超声分级为

终点的探索性研究，结论并不一致。 
 

Table 2. Key clinical trials of berberine, curcumin, and silymarin in the treatment of NAFLD 
表 2. 小檗碱、姜黄素与水飞蓟素治疗 NAFLD 的关键临床试验 

单体 研究 研究设计 样本量 干预方案(剂型

/剂量/疗程) 主要终点 主要结果 

小檗碱 Yan 等，
2015 [43] 

多中心、开放

标签、平行对

照随机试验

(三臂) 

184 例(单纯生活

方式干预 62 例/
生活方式干预 + 
吡格列酮 60 例/
生活方式干预 + 
小檗碱 62 例) 

小檗碱片剂

0.5 g，每日 3
次(1.5 g/d)，
16 周 

肝脂肪含量

(磁共振波

谱测定) 

肝 脂 肪 含 量 相 对 降 幅

57.2%，优于单纯生活方式

干预的 36.4% (P = 0.008)；
体重、HOMA-IR 及血脂谱

改善；不良反应以轻度胃肠

道症状为主 

小檗碱 
Harrison
等，2021 
[44] 

Ⅱ期、双盲、

安慰剂对照

随机试验 

100 例(脂肪肝合

并 2 型糖尿病) 

小檗碱熊去氧

胆酸盐
(HTD1801) 
500 mg 或

1000 mg，每

日 2 次，18 周 

肝脂肪含量

变化(MRI-
PDFF) 

1000 mg 每日 2 次组肝脂肪

绝对降幅−4.8%，优于安慰

剂组的−2.0% (P = 0.011)；
血糖控制、ALT、GGT 及体

重改善；常见不良事件为腹

泻与腹部不适 

小檗碱 Lei 等，
2026 [45] 

多中心(11 家

医院)、双盲、

安慰剂对照

随机试验 

337 例(小檗碱

169 例/安慰剂

168 例；肥胖合

并 MASLD 且无

糖尿病) 

小檗碱 1 g/d，
口服，6 个月 

内脏脂肪面

积变化率与

肝脂肪含量

绝对变化

(CT 测定) 

两项主要终点组间均无显

著 差 异 ( 内 脏 脂 肪 面 积

1.4%，肝脂肪含量 0.9%)；
LDL-C (−7.72 mg/dL)、ApoB
与 hs-CRP 下降；不良事件

发生率与安慰剂相当 

小檗碱 
Nejati
等，2022 
[29] 

随机对照试

验(非盲，对

照组未使用

安慰剂) 

50 例(25 例/25
例) 

小檗碱 6.25 
g/d (原文剂量

表述，疑有

误，约 7 周) 

血脂谱、肝

酶、空腹血

糖 

各项指标组间均无显著差

异(空腹血糖 P = 0.055，肝

酶 P > 0.3)；体重差异亦无

统计学意义 
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续表 

姜黄素 
Panahi
等，2017 
[46] 

随机、双盲、

安慰剂对照

试验 

102 例随机化(87
例完成) 

磷脂复合物

姜黄素 1000 
mg/d，分 2
次口服，8 周 

人体测量学

指标、肝酶

及肝脏超声

分级 

超 声 下 脂 肪 变 改 善 率

75.0%，安慰剂组 4.7% (P < 
0.001)；AST、ALT 下降(P < 
0.001)；BMI 与腰围下降；

未见严重不良事件 

姜黄素 
Rahmani
等，2016 
[47] 

随机、双盲、

安慰剂对照

试验 
80 例 

姜黄素无定

形分散体制

剂 500 mg/d 
(含姜黄素类

70 mg)，8 周 

肝脂肪含量

与超声下 
NAFLD 严
重程度 

脂肪变严重程度显著改善

(P < 0.001)；BMI、总胆固

醇、LDL-C、甘油三酯、

AST、ALT、血糖及 HbA1c
下降 

姜黄素 
Saadati
等，2019 
[48] 

随机、双盲、

安慰剂对照

试验(两组均

接受生活方

式干预) 

50 例 
普通姜黄素

1500 mg/d，
12 周 

肝脏纤维

化、脂肪

变、NF-κB 
活性及 TNF-
α 

组内可见纤维化与 NF-κB
活性下降(P < 0.001、P < 
0.05)，但各项指标组间均无

显著差异；作者结论为不优

于单纯生活方式干预 

姜黄素 
Gerami
等，2025 
[49] 

随机、双盲、

安慰剂对照

试验 

NAFLD 相关肝纤

维化患者(样本量

有限) 

纳米姜黄素

40 mg，每日

2 次，16 周 

肝纤维化与

脂肪变
(FibroScan) 

肝纤维化指标呈改善趋势，

但样本量有限，未达到确定

性结论 

水飞蓟素 

Wah 
Kheong
等，2017 
[50] 

随机、双盲、

安慰剂对照

试验(以肝组

织学为终点) 

99 例(水飞蓟素

49 例/安慰剂 50
例；经活检确诊

NASH，NAS ≥ 4) 

水飞蓟素 700 
mg，每日 3
次(2.1 g/d)，
48 周 

NAS 下降

≥30%的患者

比例 

主要终点未达标(32.7% vs 
26.0%, P = 0.467)；纤维化改

善 ≥ 1 级者更多(22.4% vs 
6.0%, P = 0.023)，肝硬度下

降 ≥ 30%者更多(24.2% vs 
2.3%, P = 0.002)；安全性和

耐受性良好 

水飞蓟素 Jin 等，
2024 [51] 

随机、双盲、

安慰剂对照

试验 

83 例(水飞蓟素

42 例/安慰剂 41
例；MASLD) 

水飞蓟素

103.2 mg/d，
24 周 

肝硬度(LSM)
与肝脂肪变

(CAP)，Fi-
broScan 测定 

LSM 显著下降 (−0.21 vs 
+0.41, P = 0.015)，GGT 与

ApoB 下降；CAP 无变化；

肠道菌群多样性升高，

Oscillospiraceae 富集 

水飞蓟素 Hasan, 
2024 [52] 

临床对照研

究 NAFLD 患者 水飞蓟素制

剂，口服 
肝脂肪变与

肝硬度 
肝脂肪变与肝硬度指标改

善 

4.2. 转化瓶颈 

中药单体的转化并不容易，首当其冲的是生物利用度。姜黄素、黄芩苷、白藜芦醇等研究较多的单

体口服后吸收差、首过代谢强，血浆浓度常常达不到体外实验显示有效的水平，纳米制剂、前药与结构

修饰正是针对这一短板兴起的策略[49]。剂量与安全性的问题同样现实：动物实验的有效剂量能否换算到

人、长期服药是否安全，目前都缺少充分的数据，蒽醌类单体在这方面的顾虑尤其明显。但更值得反思

的是证据本身的层级——大量机制结论来自单一细胞系或单一动物模型，多模型之间的交叉验证不足，

药代动力学与药效学的关联分析少见，能够直接证明靶点因果关系的基因敲除或靶点失活实验更为稀缺

[30]。4.1 节所揭示的临床试验结果分歧，在很大程度上也是这一层级问题的延伸：当剂量、制剂与终点

都没有统一时，研究之间既无法互证，也无法互否。 

4.3. 与现有治疗及新命名框架的关系 

MASLD 这一命名逐渐被接受之后，疾病管理的重心进一步转向代谢危险因素的综合干预[3]。中药
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单体大多经由 AMPK/SIRT1 这类代谢感受器起作用，其机制与生活方式干预、二甲双胍等现有药物之间

存在协同空间[16] [39]，联合用药因此成为提高疗效、同时压低单药剂量的可行方向。新命名还强调疾病

在代谢层面的异质性：同样诊断为 MASLD 的患者，其胰岛素抵抗程度与炎症表型可能相去甚远，把不

同特征的人群混在一起评价同一单体，很可能是既往试验结论彼此矛盾的原因之一。 

5. 总结与展望 

中药单体治疗 NAFLD 的研究已形成以 AMPK/SREBP-1c/PPARα脂代谢轴为核心、覆盖氧化应激、

炎症、自噬/铁死亡与肠肝轴的多靶点机制图景；小檗碱、水飞蓟宾等单体已积累初步临床证据。但基础

研究与临床证据之间仍存在明显落差，主要体现在生物利用度、证据级别与机制因果性三个方面。 
未来研究可从以下方向推进：第一，深化机制研究，借助肝类器官、单细胞多组学与基因编辑技术，

明确单体的直接分子靶点及其在特定细胞亚群(肝细胞、Kupffer 细胞、星状细胞)中的作用，尤其是组蛋

白乳酸化、铁死亡等新机制维度；第二，开展高质量临床研究，以肝组织学或 MRI-PDFF 等可靠替代终

点为指标，规范剂量、疗程与人群分层，并按 MASLD 新命名完善入选标准；第三，发展递送与协同策

略，通过纳米制剂改善生物利用度，并探索单体–单体、单体–现有药物(如二甲双胍、GLP-1 受体激动

剂)的协同组合；第四，关注安全性，建立蒽醌类等单体的长期毒理数据，完善中药单体“来源于中药、

回归于临床”的转化链条。 
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