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中药槟榔及其主要成分的药理和毒理研究概述

孙娟， 曹立幸， 陈志强， 陈其城， 蒋志

（广州中医药大学第二临床医学院/广东省中医院，广东广州 510120）

摘要：综述槟榔及其主要成分槟榔碱对机体多系统的药理和毒理作用研究进展。槟榔及其主要成分槟榔碱对神经系统具有

促智作用，对消化系统具有促进胃肠运动的功能，对心血管系统具有改善糖尿病糖、脂代谢紊乱及抗动脉粥样硬化的作

用，同时还具有消炎镇痛、抗氧化、抗肿瘤、抗抑郁等作用；其毒理作用主要体现在长期大量“咀嚼槟榔”存在潜在健康

风险，表现为口腔黏膜下纤维化、泌尿生殖毒性，成瘾性和细胞毒性等方面，但是其致病的具体机制还不清楚。结果提示

槟榔是一味对多系统疾病治疗具开发前景的中药。
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Review of Pharmacological and Toxicological Studies on Semen
Arecae and Its Main Component

SUN Juan， CAO Li-Xing， CHEN Zhi-Qiang， CHEN Qi-Cheng， JIANG Zhi
（The Second Clinical Medicine School，Guangzhou University of Chinese Medicine / Guangdong Provincial Hospital of Traditional

Chinese Medicine，Guangzhou 510120 Guangdong，China）
Abstract： The pharmacological and toxicological research progress of Semen Arecae and its main components
were reviewed in this study. Semen Arecae and its main component arecoline have the pharmacological actions of
improving mentality of nerve system， promoting the gastrointestinal movement， improving glucose and lipid
metabolism in diabetic state，and counteracting atherosclerosis，inflammation，algesia，oxidation，carcinogenesis
and depression in multisystem diseases. The toxicological effects of Semen Arecae and its main component
arecoline resulted from the long-term large-dose chewing of areca-nut，manifesting as oral submucous fibrosis，
toxicity of urogenital system，dependency syndrome and cytotoxicity. The results indicated that Semen Arecae is
the herb having the prospects in treating anti-multisystem diseases.
Key words：Semen Arecae；arecoline；pharmacological studies；toxicological studies；review

槟榔（Areca catechu L.）为棕榈科常绿乔木植

物，其主要成分为槟榔碱（0.1%~0.5%）。我国引种

地以海南生产的槟榔最为出色，饮誉四海[1]。植物

槟榔的干燥成熟种子槟榔（Semen Arecae），是我国

四大南药之一。槟榔又名仁频、宾门、橄榄子、

大腹子、青仔、榔玉等，味苦，性辛、温，归

胃、大肠经，具有杀虫消积、降气、行水、截

疟、固齿杀菌等功效，长期以来被广泛地应用于

临床。

1 槟榔及槟榔碱的现代药理研究
1. 1 对神经系统的作用 槟榔的主要成分槟榔碱

是M受体激动剂，具有与乙酰胆碱类似的刺激副

交感神经的作用。槟榔碱在一定的剂量下能刺激M
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受体以补偿乙酰胆碱的不足，促进机体兴奋，提

高学习和记忆能力。早在1995年，Ono等[2]通过实

验动物模型证明，槟榔碱可以作为胆碱能药物来

削弱老龄鼠对时间知觉损伤的作用，从而改善阿

尔茨海默病（AD）患者的症状。Chandra等[3]的研究

结果提示，在对Wistar大鼠AD模型进行槟榔碱干

预后，大鼠的记忆细胞数量增加且学习能力得到

改善。体外实验研究表明槟榔碱能够改善严重周

围神经损伤的恢复[4]。近年来发现海南槟榔提取物

也可增强衰老小鼠的学习记忆能力，提高超氧化物

歧化酶（SOD）、琥珀酸脱氢酶（SDH）、谷胱甘肽过

氧化物酶（GSH-PX）活性，减少丙二醛（MDA）产生

并加快其在机体内的清除，从而减少过氧化损伤[5]。

1. 2 对消化系统的作用 多年来对单味槟榔的研

究证实，槟榔能够显著提高胃动力低下大鼠的胃

排空率和小肠推进率，提示其对胃肠运动有一定

促进作用，尤其是对胃动力。但是，胃肠运动是

复杂的由多方面协调的神经肌肉运动，中药槟榔

的具体调节机制尚不清楚。槟榔碱是已知的槟榔

组分，已被多项研究证实具有类似胆碱的平滑肌

兴奋效应。早期研究 [6]发现结肠平滑肌细胞通过

M2受体耦合G蛋白及蛋白激酶活性来激发Ca2+通

道，引发结肠平滑肌收缩。近年来研究[7]显示，槟

榔碱对离体大鼠远端结肠平滑肌肌条具有收缩作

用，且槟榔碱的促收缩反应随剂量的增加而增

强。同时本团队近年来系统地研究了氢溴酸槟榔

碱对大鼠胃不同部位纵行与环行平滑肌的作用，

发现槟榔碱对胃不同部位肌条的反应有差异，但

可以显著增加胃底、胃体对食物的推动力，并能

加强胃窦部碾磨食糜的能力，促进胃各部位动力

效应协调[8]。而且本团队通过研究健康人口服槟榔

颗粒后观察胃电图[9]，发现槟榔能够通过增强胃电

活动促进胃动力。近期本团队还以外科腹腔镜结

直肠癌根治术后及妇科腹腔镜良性病变全子宫切

除术后患者为研究对象，以行业公认的胃肠功能

评价指标进行评价，研究以槟榔为主的香槟方对

术后患者胃肠功能恢复的疗效和机制[10]。

1. 3 对心血管系统的作用 近年来研究发现槟榔

的主要成分槟榔碱能改善2型糖尿病糖、脂代谢紊

乱[11]。王佑权等[12]通过实验研究表明，其机制可能

是槟榔碱通过激动M受体，增加一氧化氮（NO）的

释放，通过抑制氧化应激，起到抑制高糖诱导的

血管内皮依赖性舒张功能损伤的作用。石翠格等[13]

将血管内皮细胞与不同浓度槟榔碱预孵育 20 h后

给予氧化低密度脂蛋白损伤，内皮细胞经与槟榔

碱预孵育后，其单核细胞趋化蛋白1（MCP-1）和细

胞间黏附分子-1（ICAM-1）mRNA的表达水平明显

低于与氧化低密度脂蛋白直接接触的细胞。说明

槟榔碱有保护内皮细胞、抗动脉粥样硬化的作用。

1. 4 其他作用 现代药理研究表明槟榔碱还具有

消炎、抗氧化、抗肿瘤、抗抑郁等作用。Khan
等[14]发现槟榔提取物对福尔马林诱发的小鼠疼痛及

前列腺素 E、花生四烯酸诱发的水肿分别具有镇

痛、抗炎的作用。袁列江等[15]研究表明，槟榔粗提

取物、乙酸乙酯萃取物和水溶出物3种组分在小白

鼠体内都具有良好的抗氧化活性作用。Huang等[16]

发现槟榔有效成分能减少肿瘤细胞的白细胞介素6
（IL-6）水平，增加肿瘤抑制因子p53的水平，引起

肿瘤细胞凋亡，从而防止肿瘤发生。同时槟榔中

的二氯甲烷馏分与抗抑郁作用具有一定的联系[17]。

综上，随着国内外学者对中药槟榔及其有效

成分的深入研究，发现槟榔是一味颇具开发前景

的中药，成为近年来的研究热点之一。在神经系

统方面，以槟榔碱为先导的新型莨菪碱类化合物

具有促智作用，可用于研发治疗AD的新药；在消

化系统方面，其主要成分槟榔碱具有促进胃肠运

动的功能，将为促胃动力药的开发提供新途径；

在心血管系统方面，槟榔碱能改善糖尿病糖、脂

代谢紊乱，还具有抗动脉粥样硬化的作用；另外，

槟榔还具有消炎镇痛、抗氧化、抗肿瘤、抗抑郁等

作用。

槟榔果作为一种嗜好品，流行广泛却具有潜

在毒性。基于此，更迫切需要对槟榔的有效成分

进行更科学细致深入的研究，以明确其各方面的

有效性和安全使用剂量范围，指导临床用药。

2 槟榔及槟榔碱的毒理研究
槟榔嚼块（槟榔果）因食后能产生欣快感和轻

微兴奋性，使许多人痴迷而广泛流行于亚洲地

区。目前槟榔果已成为仅次于烟草、酒精和咖啡

因的嗜好品，是位居世界第四位广泛使用的嗜好

品。国内调查结果显示，湖南居民槟榔咀嚼率达

16.2%。长期咀嚼槟榔对身体带来一定的危害。近

十几年来，国内外众多学者对槟榔毒理进行了大量

的研究，现将有关槟榔的毒理研究结果综述如下。

2. 1 致口腔黏膜下纤维的毒性作用 口腔黏膜下

纤维化（oral submucous fibrosis，OSF）是一种主要

表现为渐进性张口受限的慢性疾病，其特征是口

腔黏膜下固有层胶原堆积，黏膜弹性降低。世界
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卫生组织（WHO）已将OSF列入癌前状态。其主要

发病部位在口腔、咽喉、食道，癌变率为 7% ~
13%。流行病学表明OSF与长期咀嚼槟榔有密切相

关。咀嚼槟榔与口腔潜在恶性病损的OSF、口腔黏

膜白斑以及口腔癌关系密切[18]。咀嚼槟榔致病、致

癌的前提是槟榔中所含的生物碱（以槟榔碱为主）

能顺利通过正常或已经发生病变的口腔黏膜上皮

屏障。有研究初步探究了槟榔碱对口腔黏膜异常

增生上皮屏障确有影响[19]。机制方面的研究较多，

从细胞学角度，槟榔碱可诱导人口腔黏膜角质形

成细胞（KC）凋亡，KC 凋亡异常可能是OSF的重要

发病机理之一[20]。槟榔提取物还能刺激成纤维细胞

增殖，从而诱发 OSF[21]。近期研究表明槟榔诱导

HaCaT上皮细胞凋亡比诱导成纤维细胞凋亡更敏

感 [22]。槟榔可诱导体外培养的人脐静脉内皮细胞

（HUVECs）的 α-平滑肌肌动蛋白（α-SMA）表达，

说明槟榔碱可诱导内皮细胞发生内皮间充质转

化[23]。另外咀嚼槟榔与炎症及免疫破坏有关，槟榔

提取物会促进髓源抑制性细胞发挥炎症及免疫下

调作用，这可能是咀嚼槟榔发生口腔疾病癌变的

病理机制[24]。

2. 2 泌尿生殖毒性 槟榔水煎剂可增加大鼠膀胱

逼尿肌肌条的收缩活动，表现为增加张力和收缩

波平均振幅，并呈剂量依赖性，但对频率无影

响[25]。槟榔在较低剂量时，可致昆明种雄性小鼠精

子数量减少，精子畸形率增高，在较高剂量时可

致精子活动率明显降低，结果提示槟榔对雄性小

鼠生殖功能可能造成一定影响[26]。近期研究显示咀

嚼槟榔可以导致男性睾丸间质细胞减少，曲精管

直径增粗，影响精子的生长与成熟[27]。另有调查发

现孕期嚼食槟榔的孕妇可能引起婴儿低体质量出

生[28]。槟榔碱延迟胚胎发育可能是由于细胞内硫醇

的损耗产生细胞毒作用引起的[29]。季宇彬等[30]报道

槟榔碱对小鼠骨髓细胞的DNA具有一定的损伤作

用，有一定的遗传毒性。

2. 3 神经毒性 槟榔嚼块对中枢和外周神经系统

均有影响，在提高情绪、增加精力、兴奋心血管

系统等方面与精神兴奋剂具有相似性。Winstock
等[31]调查尝试过戒除槟榔的受试者，结果显示，受

试者在停止使用槟榔 1 ~ 2 d后均出现戒断症状，

包括沮丧、焦虑、注意力不集中、乏力等。根据

“依赖性评估量表”对这些患者进行评分，发现这

些受试者的依赖程度都较高，而且每天嚼食量与

评分呈正相关。并且槟榔嚼块与吗啡合用可增强

吗啡的成瘾性，有形成多药滥用的危险。药理毒

理试验证实，槟榔碱具有M-胆碱反应和拟副交感

神经毒理作用等几种毒副反应和细胞毒活性，并

较毛果芸香碱、毒扁豆碱及蝇蕈强烈[32]。

2. 4 其他毒性 咀嚼槟榔可诱发和加重支气管哮

喘的发作。咀嚼槟榔时可导致支气管平滑肌收

缩。长期咀嚼槟榔的人群主要是轻度的气道高反

应性，其阳性率为 18.7%，明显高于长期吸烟人

群[33]。嚼食槟榔者肥胖比例升高，甘油三酯增高，

血压、心率也有增高趋势，这或许成为代谢综合

征的危险因素[34]。

自2003年WHO流行病学调查报告指出咀嚼槟

榔与人类口腔癌等具相关性以来，许多国内外学

者对“槟榔入药”提出质疑，并进行了相关的机

制研究，但毒理研究方面尚有待深入。目前虽然

有研究表明长期大量“咀嚼槟榔”的习惯行为确

实存在潜在健康风险[35]，表现在OSF、泌尿生殖毒

性、成瘾性和细胞毒性等方面，但是其致病的具

体机制还不清楚。并且槟榔嚼块和药用槟榔在使

用剂量、炮制方法、用药疗程等方面显著不同，

不应混为一谈。

3 结语
综上，多年来依据含中药槟榔古方研发的方

药如四磨汤、槟榔四消丸、调肠理气片等，临床

疗效均得到认可，这些药物是近年来在促胃肠动

力新药研发方面的重点研究对象，成为国内外学

者的研究热点之一。但同时槟榔嚼块又有诸如致

口腔癌、影响生殖功能等负面作用。所以在槟榔

的药理研究方面，不仅要从药材及有效部位进行

研究，更需要对其有效成分、药效及安全用药剂

量深入探讨，以形成国际公认的药用标准。同时

在毒理研究方面，需要对槟榔嚼块的致病机理继

续探讨，确定槟榔果的负面生理效应是由槟榔本

身引起的还是由其他制作槟榔嚼块的添加成分引

起的。

槟榔作为四大南药之一的宝贵中药材，其对

人体的正面效应研究是一项重要的课题。从生理

效应验证进入到机理探索以确定其药理活性或毒

性的研究势在必行，通过有效措施减少和降低槟

榔的负面效应，才可为槟榔的临床应用与新药研

发打下基础。
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