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［摘要］ 当归补血汤是补气生血的经典中药名方，具有促进造血、保护肾组织、调节免疫、抗纤维化、抗肿瘤

及抗抑郁等作用。本文通过分析近 15 年关于当归补血汤促进造血功能的研究文献，总结了当归补血汤的化学成分，

并从促进造血干细胞和外周血细胞的形成、抑制造血干细胞衰老、改善骨髓造血微环境、调节肠道菌群、调节免疫

系统及调节髓外器官造血等方面综述当归补血汤对造血系统的影响。
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［ Abstract ］ As a classic prescription of traditional Chinese medicine, Danggui Buxue decoction (DBD) is mainly used 
for invigorating qi and promoting blood, with the following specific functions: promoting hematopoiesis, protecting kidney 
tissue, regulating immunity, anti-fibrosis, anti-tumor, anti-depression and so on. Relevant studies in recent 15 years on promoting 
hematopoietic functions by DBD have been collected in this review. The chemical components of DBD were summarized and 
the influences of DBD on hematopoietic system were reviewed, with focus on promoting the formation of hematopoietic stem 
cells and peripheral blood cells, inhibiting the senescence of hematopoietic stem cells, improving the bone marrow hematopoietic 
microenvironment, and regulating intestinal flora, immune system and extramedullary organ hematopoiesis.

［ Key words ］ Danggui Buxue decoction; chemical components; hematopoietic function; hematopoietic stem cells; 
bone marrow hematopoietic microenvironment

［Acad J Naval Med Univ, 2023, 44(5): 609-615］

［收稿日期］ 2022-01-03    ［接受日期］ 2022-04-29
［基金项目］ 国家重点研发计划（2019YFC1711000），国家自然科学基金（82004215），上海市卫生健康委员会课题（20204Y0326），海军军医

大学（第二军医大学）启航计划. Supported by National Key Research and Development Program (2019YFC1711000), National Natural Science 
Foundation of China (82004215), Project of Shanghai Municipal Health Commission (20204Y0326), and Sailing Plan of Naval Medical University 
(Second Military Medical University).
［作者简介］ 陈 威，硕士生. E-mail: chenv1991@163.com

* 通信作者（Corresponding author）. Tel: 021-81871248, E-mail: zuxianpeng@163.com

DOI：10.16781/j.CN31-2187/R.20220003

造血功能障碍是包括再生障碍性贫血、白血

病、血小板减少症、骨髓增生异常综合征等多种血

液系统相关疾病的统称，其发病机制复杂，可能与

骨髓造血功能抑制、免疫失衡、药物刺激等多方面
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因素有关。造血功能障碍会引起机体造血功能不足

和免疫力下降，影响肿瘤等疾病的治疗进程［1］。

虽然化学药物在治疗造血功能障碍相关的疾

病中已经取得了确切的疗效，但不良反应使其在临

床应用中受限。例如，粒细胞集落刺激因子和粒 -

巨噬细胞集落刺激因子易引起骨痛、发热，且长期

使用可能导致骨髓增生异常综合征［2］；治疗红细

胞减少的输血疗法有细菌和病毒感染的风险［3］； 
缺铁性贫血的补铁药物易引起过敏和胃肠道不适

等症状［4］。中医药以病因为基础，具有多成分、

多靶点的特点，能够整体调节机体的精、气、

血，不良反应较少。当归补血汤（Danggui Buxue 

decoction，DBD）作为补气生血的经典中药名方，

已经在血液系统相关疾病中广泛应用并发挥出了很

好的治疗效果［5］。DBD 最早记载于《内外伤辨惑

论》，由中医医学史上“金元四大家”之一的李杲

所创，至今已有近 800 年的应用史。全方由黄芪和

当归按照 5 ∶ 1（质量比，下同）的比例组成，方

中君药黄芪补气健脾，臣药当归补血活血，两药配

伍，益气补血，气血双补。现代药理学研究表明，

DBD 不仅具有促进造血的功能［6］，还具有保护肾

组织、调节免疫、抗纤维化、抗肿瘤、抗抑郁［7］

等多种药理学作用。

1 DBD的化学成分研究

1.1 定性分析 DBD 的化学成分复杂多样，目前已

知的有效成分有皂苷类、黄酮类、挥发油类、有机

酸类、多糖类等［8］，其中皂苷类包括黄芪甲苷（黄

芪皂苷Ⅳ）、黄芪皂苷Ⅰ、黄芪皂苷Ⅱ、乙酰黄芪

皂苷Ⅰ、异黄芪皂苷Ⅱ等，黄酮类包括毛蕊异黄

酮、毛蕊异黄酮苷、芒柄花素、芒柄花苷等，挥发

油类包括蒿本内酯、正丁基苯酞、洋川芎内酯Ⅰ、 
α- 蒎烯等，有机酸类包括阿魏酸、绿原酸、壬二

酸、香草酸等，多糖类包括当归多糖和黄芪多糖。

杨飞霞等［9］研究认为，DBD 有效成分中的毛蕊异

黄酮、毛蕊异黄酮苷、芒柄花素、芒柄花苷、黄芪

甲苷、阿魏酸、蒿本内酯可以作为其质量标志物。

单味药黄芪主要含有皂苷类、黄酮类及多糖

类等有效成分，其中皂苷类中的黄芪甲苷及黄酮类

中的毛蕊异黄酮、毛蕊异黄酮苷、芒柄花素是其主

要有效成分［10］。当归主要含有挥发油类、有机酸

类、多糖类和微量元素等有效成分，其中挥发油类

中的蒿本内酯、有机酸类中的阿魏酸及多糖类中的

当归多糖为其主要有效成分［11］。

近年来，以单味中药的浓缩颗粒取代传统中药

共煎汤剂成为中药汤剂改革的新方式［12］，但 DBD
的化学成分和药理作用并不是方中两种单味药的

简单加和。中医理论认为“炮制 -共煎”的过程体

现了中药的君臣佐使、七情四性，能更好地发挥中

药方剂中各药的配伍作用。赵奎君等［13］研究了分

煎、共煎 DBD 的化学成分和生物学活性，与分煎

液相比共煎液中的黄芪甲苷、毛蕊异黄酮、蒿本内

酯等有效成分溶出增多，补血、免疫调节、成骨和

类雌激素作用均增强。梁光义等［14］的研究也表明

DBD 共煎液中阿魏酸的含量高于分煎液，表明共

煎能够促进复方成分间的相互反应、相互作用，体

现了复方的独特疗效，而黄芪和当归单煎浓缩颗粒

再重组的复方不能与共煎达到同等药效。Chan等［15］

在研究当归和黄芪水提物及 DBD 的氢 -1 核磁共振

波谱法代谢图谱时发现，DBD 中天冬氨酸、4- 氨
基丁酸、丙氨酸、葡萄糖和蔗糖等成分的浓度高于

黄芪和当归提取物。宁炼等［16］研究表明，DBD 复

方中多种化学成分均有补血作用，且多糖组分的补

血效果强于非多糖组分；多糖组分中当归多糖的补

血作用最为显著，非多糖组分中阿魏酸的补血作用

最强。

1.2 含量测定 DBD 化学成分的测定方法主要有

液相色谱法、原子吸收光谱法和色谱 -质谱联用

法。其中阿魏酸、毛蕊异黄酮、黄芪甲苷等单一

成分的测定常使用液相色谱法［17］，挥发油成分的

测定主要使用气相色谱法［18］，Zn、Fe、Mn 等微

量元素的测定则常使用光谱法［19］。与液相色谱法

相比，色谱 -质谱联用法具有更好的分离度与灵敏

度，普遍用于 DBD 中多种成分的同时测定［20］。

DBD 有效成分的含量受药材配伍比例和煎

煮工艺的影响，如《内外伤辨惑论》《脾胃论》

《兰室密藏》等古籍记载黄芪与当归配伍比例是

5 ∶ 1，但《东医宝鉴》中记载为 5 ∶ 2，《血证论》

中选择 2 ∶ 1，《医部全录》则为 10 ∶ 3［21］。研

究发现黄芪与当归配比为 5 ∶ 1 时，当归中的阿魏

酸、蒿本内酯和黄芪中的黄芪甲苷、芒柄花素、毛

蕊异黄酮、毛蕊异黄酮苷等活性成分含量最高，且

补气生血效果最强［22］。除了配伍比例，煎煮方式

对 DBD 活性成分含量也有很大影响。Song 等［23］
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研究发现，当提取条件为 8 倍量溶剂（水）提取

2 次、每次 2 h 时，阿魏酸、毛蕊异黄酮、黄芪甲

苷、蒿本内酯、芒柄花素等有效成分的含量最高。

2 DBD促进造血功能的机制

体内造血是造血干细胞（hematopoietic stem 
cell，HSC）在骨髓造血微环境中不断增殖、分化，

并最终形成成熟血细胞的过程［24］。HSC 是生成血

细胞的最原始细胞，具有长期自我更新和多向分

化的能力，其功能受到多种内外因素的共同调控，

HSC 分级造血全过程的任何一个环节出现问题都

可能导致机体造血功能的异常。本文主要从 DBD
促进 HSC 和外周血细胞的形成、抑制 HSC 的衰

老、改善骨髓造血微环境、调节肠道菌群、调节免

疫系统及调节髓外器官造血等方面阐述 DBD 对造

血系统的影响。

2.1 促进 HSC 和外周血细胞的形成 体内造血的起

点是 HSC，红细胞、白细胞、血小板等血细胞和免

疫细胞均起源于 HSC 的增殖和分化。黄丽萍等［25］

通过血清药理学实验发现，DBD 能促进小鼠骨髓

粒系、红系造血祖细胞的增殖和向成熟血细胞的分

化，促进骨髓有核细胞 DNA 的合成，增加 HSC 集

落形成能力。薄华本［26］的研究表明，DBD 能增加

化学治疗所致骨髓损伤小鼠的红系祖细胞数量，

促进网织红细胞的生成，而网织红细胞是尚未完全

成熟的红细胞，其在外周血中的数量反映了骨髓红

细胞的生成能力。血小板来源于骨髓成熟的巨核

细胞，虽然在全血中占比较小，但在止血、炎症反

应、免疫等方面发挥着重要作用。Yang 等［27］研究

放射治疗所致骨髓抑制小鼠模型，发现 DBD 能够

促进巨核细胞的生长并抑制其凋亡，也能促使血小

板的生成增加。Huang 等［28］研究发现，DBD 能够

通过促进 Caco-2 细胞生物合成铁蛋白来增加铁的

吸收，与铁补充剂联用时对缺铁性贫血有很强的改

善作用。

HSC 逐级分化为成熟血细胞的过程受造血调

控因子的调节，如促红细胞生成素（erythropoietin，
EPO）、集落刺激因子、血小板生成素等正向调节

细胞因子和 IL-6、TNF-α 等负向调节细胞因子［29］。

大部分 HSC 在骨髓微环境中处于 G0/G1 期，属于暂

不增殖状态，对体内造血没有贡献，DBD 能平衡骨

髓微环境中的正向造血调节因子EPO、集落刺激因

子、血小板生成素等的表达，促进 HSC 进入 G2/M 
期和 S 期，提高骨髓有核细胞和外周血细胞的数

量，增加 HSC 体外集落形成能力，改善骨髓抑制小

鼠的造血功能［30］。

2.2 抑制 HSC 的衰老 虽然 HSC 具有长期自我更

新的能力，但当 HSC 不可逆地停留在 G1 期时，就

会引起 HSC 的衰老并导致骨髓造血迟缓，因此平

衡 HSC 的多向分化和自我更新能力对于维持机体

血细胞的持续供应至关重要。骨髓中激活的 T 细

胞可产生干扰素 γ（interferon γ，IFN-γ），进而抑

制 B 细胞、红细胞、嗜酸粒细胞和中性粒细胞等

造血谱系的形成，导致 HSC 的造血停滞［31］。同时

IFN-γ 能直接降低 HSC 的增殖能力，使 HSC 在骨

髓中的代偿失衡，最终引起骨髓中 HSC 的多向分

化和自我更新潜能受损［32］。DBD 可对抗 IFN-γ 诱

导的骨髓细胞造血功能的免疫破坏，恢复 T 细胞免

疫反应网络的平衡，减缓造血功能衰竭，恢复 HSC
的造血功能［33］。

HSC 线粒体有氧代谢会产生一定量的活性氧

（reactive oxygen species，ROS），ROS 对骨髓中

HSC 的分化、增殖或凋亡能力具有重要影响［34］。

静止期的 HSC 具有较低水平的 ROS，这使 HSC 有

更高的自我更新潜力和长期干性，而 HSC 内或骨

髓微环境中较高水平的 ROS 可使 HSC 失去分化、

增殖或凋亡的能力［35］。作为 DBD 的主要活性成分

之一，阿魏酸能降低 ROS 水平，具有较好的抗氧化

和减缓 HSC 衰老的能力［36］。

机体的氧化还原环境是由快速反应的抗氧化

系统调节的，谷胱甘肽是维持体内氧化还原稳态的

主要物质之一，DBD 能通过增强还原型谷胱甘肽

的合成来防止氧化损伤，抑制 HSC 的衰老，增加

HSC 的持续造血能力［37］。

2.3 改善骨髓造血微环境 HSC 定居于骨髓低氧

的造血微环境中，造血微环境中的基质细胞（成

骨细胞、脂肪细胞、内皮细胞等）及其分泌的细

胞因子都会影响 HSC 向各谱系造血前体细胞的分

化，进而影响成熟血细胞的形成［38］。另一方面，

骨髓造血微环境中的趋化因子、黏附分子、蛋白水

解酶、神经递质和转录因子也影响着 HSC 的静止

和激活（增殖和迁移）之间的平衡［39］。Bo 等［40］

研究发现 DBD 可以激活黏着斑和 PI3K-Akt 信号通

路，促进骨髓基质细胞的黏附和迁移，在不影响骨
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髓基质细胞增殖能力和细胞周期的情况下增加骨髓

基质细胞数量。也有研究表明，DBD 可以促进骨

髓微环境中基质细胞的生长，增强巨核细胞的增殖

能力，促进造血［27］。

成骨细胞是造血微环境的关键组成细胞，可产

生多种重要造血因子，对维持 HSC 的活性十分重

要［41］。DBD 处理后成骨细胞线粒体的糖酵解能力

和糖酵解储备增加，成骨细胞的能量代谢和活性得

到了很大的改善，造血微环境稳态和血细胞生成能

力也得到了提高［42］。

2.4 调节肠道微生物 肠道微生物群为宿主的健

康和机体的代谢平衡提供了至关重要的微生态系

统，改变或破坏共生肠道微生物群落会影响宿主对

疾病的易感性，甚至影响机体的正常造血［43］。广

谱抗生素严重破坏共生肠道微生物群的平衡和多

样性，导致骨髓造血功能受损［44］。DBD 能恢复小

鼠肠道微生物群的多样性，特别是恢复拟杆菌的丰

度，逆转抗生素引起的代谢紊乱所导致的骨髓抑 
制［45］。拟杆菌等肠道微生物也通过影响 DBD 活性

成分咖啡酸和芒柄花素的吸收及代谢来调控 DBD
促进造血的效果［46］。此外，DBD 还能重建肠道黏

膜屏障、改善炎症性肠病、恢复肠道微生态平衡，

而肠道菌群作为影响骨髓造血的重要外界调节因

素，很可能是 DBD 促进造血作用的重要靶点［47］。

2.5 调节免疫系统 再生障碍性贫血、原发免疫

性血小板减少症、伊文思综合征等血液系统疾病

都伴随一定的免疫功能紊乱，进而引起自身正常血

细胞破坏增加、生成减少，最终导致外周全血细胞

的减少［48］。Deng 等［49］在免疫诱导的再生障碍性

贫血模型小鼠中发现，DBD 可以抑制辅助性 T 细

胞 1 和辅助性 T 细胞 17 的扩增，增加辅助性 T 细

胞 2 和调节性 T 细胞的分化，调节 T 细胞表达的 T
盒（T-box expressed in T cells，T-bet）、GATA 结

合 蛋 白 3（GATA binding protein 3，GATA-3）、

视黄酸受体相关孤儿受体 γ（retinoic acidreceptor-
related orphan receptor γ，RORγ）和促炎细胞因子

的表达水平，增加外周全血细胞的产生，减轻骨

髓衰竭。彭丹等［50］发现 DBD 能够降低炎症因子

IL-6、TNF-α 的表达水平，减轻骨髓干细胞移植后

的炎症反应，提高骨髓干细胞移植后的存活率。但

也有研究者持不同观点，如 Gong 等［51］认为 DBD
提取物能够激活 NF-κB 信号通路，诱导促炎细胞因

子 IL-1β、IL-6 和 TNF 的表达。DBD 还能够激活 T
细胞中的细胞外信号调节激酶（extracellular signal-
regulated kinase，ERK），增加 IL-2、IL-6、IL-10
的释放，刺激 T 细胞的增殖［52］。因此，DBD 对免

疫系统可能具有双向调节的作用，能够纠正机体免

疫紊乱，提高免疫耐受，促进造血。

2.6 调节髓外器官造血 在正常生理状态下，HSC
主要存在于骨髓中，并通过血液循环和淋巴循环途

径在骨髓和外周循环，当受到骨髓纤维化、慢性严

重贫血、淋巴瘤等条件刺激时，大量的 HSC 从骨

髓释放到外周血和组织器官中，并最终引起髓外造

血的发生［53］。髓外造血是骨髓造血不足时的一种

代偿机制，髓外任何组织和器官都可以发生造血，

胸腺、脾脏、肝脏、肾脏等是最常见的髓外造血部

位。DBD 不仅可以调节髓内造血，对髓外器官造

血能力也有一定的影响。

Shi 等［54］研究表明，DBD 通过降低过度的脂

质代谢和细胞内 Ca2＋水平来增强胸腺免疫功能，同

时促进脾脏 ATP 的产生，提高胸腺细胞的抗氧化应

激能力，促进出血性贫血大鼠的血液生成。脾脏代

谢组学和脂质组学研究也表明，DBD 可改善乙酰

苯肼和环磷酰胺诱导的贫血小鼠的症状，而且脾脏

可能是 DBD 促进造血作用的重要靶器官［55］。胸腺

是哺乳动物主要的中枢免疫器官，脾脏是主要的外

周免疫器官，而免疫功能又与机体的造血能力息息

相关，出血性贫血大鼠和再生障碍性贫血小鼠的胸

腺和脾脏均会发生病变，DBD 可减轻脾脏和胸腺

病变，缓和免疫损伤造成的造血功能受损［54］。

血红蛋白主要在肝脏中合成，铁是合成血红蛋

白所必需的物质，DBD 能够直接或辅助铁补充剂

调节肝脏中铁代谢相关基因和蛋白的表达，提高血

红蛋白水平，缓解大鼠缺铁性贫血症状［56］。EPO
是一种由肾脏产生的红细胞刺激因子，能调节红细

胞祖细胞的增殖和分化，增加红细胞的生成［57］。

现代药理学研究表明，DBD 可以激活 Raf/MAPK-
ERK 激酶 /ERK 信号通路，增强缺氧诱导因子 1α

（hypoxia inducible factor 1α，HIF-1α）的表达，刺

激肾细胞中 EPO 的生成，进而促进红系祖细胞的

增殖和分化，最终使血液中红细胞数量增加［58］。

3 小结与展望

DBD 用于治疗血虚阳浮之症，疗效确切且无
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明显不良反应，其科学性和合理性经受了几百年的

实践与检验，具有广阔的应用前景和重要的研究价

值。诸多学者针对 DBD 的化学成分、药理作用、

临床应用等方面开展了大量的研究探索，由于中药

复方具有多组分、多靶点和整体调节的特点，DBD
的药效物质基础和作用机制仍不明确。DBD 虽然

仅由黄芪、当归两味药材配伍而成，但其入血成分

和体内代谢物数量仍然很庞大［59］，而不同入血成

分和体内代谢物又具有不同的药理作用和疗效，这

就导致 DBD 具有多种促进造血的作用机制。

传统中医药秉持阴阳五行、病因病机、藏象

经络等基础理论，采用“望”“闻”“问”“切”

四诊方法对人体的整体信息进行收集，并结合临床

经验对疾病进行分析诊断和辨证论治。系统生物学

是研究整个生物系统中所有组分的构成及在特定条

件下组分间相互关系的学科，其整体性特征与中医

药辩证观、整体观思想不谋而合。中医药理论数

千年的深厚底蕴为系统生物学的发展提供了坚实的

理论基础，而系统生物学的广泛应用为中医药的现

代化研究提供了技术支撑。随着基因组学、转录组

学、蛋白质组学、代谢组学、表型组学等多组学平

台的技术支持，系统生物学在复方中药的作用机制

探究中愈发重要。总之，在探究 DBD 对体内造血

过程影响时应坚持中医药的整体观，结合运用系统

生物学、网络药理学及生物信息学等现代科学新方

法，整体地探究其作用机制，以期为 DBD 更加安

全、有效的临床应用提供理论支撑。
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