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动物类中药安全性分析现代研究方法进展与展望
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摘要：外源性有害物质残留和内源性有毒成分是动物类中药安全性分析的主要内容，本文归纳了外源性有害

物质检查方法，梳理了内源性有毒成分毒性作用和机制研究方法，探讨了有毒动物类中药增效减毒及质量控

制策略，并展望了动物类中药安全性分析的发展趋势。动物类中药外源性有害物质检测中，原子吸收光谱法

和电感耦合等离子体质谱法等传统方法广泛应用，高分辨质谱和生物化学分析等新方法不断发展；内源性有

毒成分研究中，通过化学成分分析、毒性试验和多组学技术揭示了斑蝥素、蟾酥等部分动物类中药毒性成分

和机制，并基于此提出一些增效减毒措施。未来需强化多学科融合创新检测技术，明确毒性机制以实现增效

减毒，完善生物安全研究体系，从而提升动物类中药质量安全，推动中医药国际化进程。
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　　动物类中药来源于动物全体、器官、组织、生理
或病理产物、提取物或加工品，中医视其为“血肉有

情之品”，具“行走通窜之功”。从《神农本草经》到

２０２５年版《中国药典》，其记载与应用历史悠久［１］。

动物类中药资源分布广泛、疗效显著，在中医临床与

制药行业中具有不可替代的地位。然而其质量安全

问题不仅关乎患者生命健康，也对我国提高中药出

口以及在国际市场上的竞争力具有重要意义。

动物类中药的安全性分析涵盖外源性有害物质

残留和内源性有毒成分两方面。在其全产业链过程

中可能会受到外源性有害物污染，包括重金属及有

害元素、农药残留、真菌毒素等。市场上的动物类中

药药材质量参差不齐，控制方法与评价体系亟待建

立。另一方面，随着毒理学研究技术发展，内源性有

毒物质的作用和机制研究也受到关注。但与植物药

相比，动物类中药的毒性机制研究较为薄弱，毒性机

制研究与生物安全评估亦需提升。《中国药典》将

动物类中药分为大毒、有毒和小毒，包括含斑蝥素的

大毒动物类中药斑蝥，含神经毒素的有毒动物类中

药蕲蛇、金钱白花蛇和蟾蜍等，此外，石决明、珍珠

母、蝉蜕、蜂房等小毒动物类中药过量使用可能会引

起胃肠道不适，桑螵蛸、海螵蛸、鸡内金、蛇蜕等小毒

动物类中药，可能由于来源不明或未经严格检验存

在安全隐患。由此可见，外源性有害物质和内源性

有毒成分均影响中药品质和用药安全、中药的应用

前景及中医药事业健康发展［２］。此外，动物类中药

资源保护产生新品种或替代品种的临床应用安全性

再评价体系亟待建立。本文通过梳理动物类中药外

源性有害物质和内源性有毒成分检测技术进展、总

结毒性机制研究方法，为动物类中药安全性分析技

术发展提供参考。

１　动物类中药外源性有害物质检查方法进展
动物类中药中的外源性有害物质除重金属、真菌

毒素、农药等传统污染物外，还包括危害生态环境或

人体健康的新污染物。２０２５年版《中国药典》对动物
类中药外源性有害残留物的检查方法和限量标准进

一步完善，反映了对中药质量安全的高度重视［３５］。

原子吸收光谱法（ＡＡＳ）、原子发射光谱法（ＡＥＳ）、原
子荧光光谱法（ＡＦＳ）和电感耦合等离子体质谱法
（ＩＣＰＭＳ）、液相色谱串联质谱法（ＨＰＬＣＭＳ／ＭＳ）、气
相色谱串联质谱法（ＧＣＭＳ／ＭＳ）等传统仪器检测方
法仍是外源性有害物质检测的主流，但开发灵敏度

高、选择性好、适用于现场分析的快速检查方法也是

目前的主要研究方向，包括高分辨质谱、电化学分析、

生物化学分析和微流控芯片技术等［６］（表１）。
１１　动物类中药外源性有害物质检查方法
１１１　高分辨质谱法　高分辨质谱技术通过样品
消解、液液萃取、固相萃取、ＱｕＥＣｈＥＲＳ法等预处理，
利用电喷雾电离（ＥＳＩ）、ＩＣＰＭＳ等技术将分子离子化
后，根据精确测定质荷比对一种或多种外源性有害物

质离子进行分离和检测［７］。例如，采用 ＬＣＭＳ［８］和
ＧＣＭＳ［９］检测蜂蜜中农药残留［３］；采用微波消解法联

合ＬＣＩＣＰＭＳ法同步测定水蛭药材中１１种重金属元
素［１０］；通过胃肠两步模拟消化联合 ＩＣＰＭＳ法对乌
梢蛇中铅和砷的生物可给性进行考察，并结合靶器官

毒性剂量法实现其重金属累计风险评估［１１］。

高分辨质谱还可区分具有相似质量但结构不同

的重金属化合物，用于动物类中药重金属元素形态

的定性和定量分析［１２］。例如，采用ＬＣＩＣＰＭＳ对中
药材中的砷化合物进行分离和检测，准确分析无机

砷、有机砷等不同形态、价态砷的含量［１３，１４］。

高分辨质谱也可用于真菌毒素、药物残留和其

他新型污染物的检查。例如，ＬＣＭＳ和ＧＣＭＳ法实
现对蜂蜜中肝毒性吡咯里西啶类生物碱含量检

测［１５］；ＱｕＥＣｈＥＲＳＥＭＲＬｉｐｉｄ净化结合同位素稀释
ＵＰＬＣＭＳ／ＭＳ法同时测定１０种真菌毒素的方法，用
于蜂房及其制剂的检测［１６］；ＵＰＬＣＭＳ／ＭＳ法同时检
测全蝎中２９种抗感染药物［１７］；ＵＰＬＣＱＯｒｂｉｔｒａｐＭＳ
法同时测定４３个新型污染物，可用于动物类中药地
龙和基质相似中药材的日常监测和质量控制［１８］。

此外，基于高分辨质谱数据综合运用计算机软件和

语言可用于如全蝎等动物类中药中外源性有害物质

的含量与其产地关联性分析［１９］。

１１２　电化学分析法　电化学分析法基于物质溶
液浓度与电化学信号之间的某种特定关系，依据电

活性物质在电极界面上引起不同电化学信号的改变

进行定性定量分析。具有检测成本低、响应速度快、

操作简便、适用于现场在线分析等优势，同时，通过

电极的修饰可进一步提高检测灵敏度和选择性，特

别是在重金属快速检测领域具有很大的潜在应用价

值，包括溶出伏安法、电位溶出法、极谱分析法、电化

学传感器法等。例如，采用示差脉冲伏安法实现动

物类中药僵蚕基质中Ｈｇ２＋的痕量检测［２０］。

１１３　生物化学检测法　生物化学检测法以生物
化学技术为基础，融合纳米技术与传感技术等交叉

学科，是外源性有害物质检测的一个新方向，具有操

作简便等优点，包括酶分析法、免疫分析法、生物化
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学传感器法和微生物检测法等。

酶分析法利用重金属离子与酶活性位点上的巯

基或者甲巯基结合后引起酶结构和活性改变，建立

重金属浓度与酶系统变化之间的定量关系。目前应

用在重金属检测中的酶有脲酶、过氧化氢酶、胆碱酯

酶、氧化酶等［２１］。

免疫分析法依赖样品中的重金属离子与固定载

体上抗体的特异性结合，通过标记有信号分子的二

抗与结合在固相载体上的抗体重金属复合物进行
反应，再通过检测信号分子的强度来定量分析样品

中的重金属含量。根据标记物不同可分为酶联免疫

法（ＥＬＩＳＡ）、胶体金免疫层析试纸法、化学发光免疫
分析法等。在制备特异性识别抗体的基础上，

ＥＬＩＳＡ也可用于真菌毒素、农残检测［２２］。免疫分析

法检测有害物质的关键在于制备特异性抗体，但单

克隆抗体制备困难、价格昂贵，一定程度上降低了该

方法的实用性［２３］。

生物化学传感器法是利用特定的生物识别元件

与重金属或污染物结合，通过信号转换器将生物识

别的变化转变为光电信号对重金属元素进行定性和

定量。常用的生物传感器包括酶生物传感器、微生

物传感器、ＤＮＡ传感器等［２４］。化学传感器包括电

化学传感器、荧光传感器、光纤维传感器等。例如，

一种荧光传感器和一种光电化学传感器用于冬虫夏

草中Ｃｕ２＋和草甘膦的检测［２５，２６］。

微生物检测法是利用微生物种群结构、生理代谢

和生物量对环境中重金属的胁迫变化测定重金属含

量的方法。目前发光细菌法应用最广泛，通过检测有

毒成分对发光细菌产生的发光抑制率从而测定待测

物质含量。例如，基于微毒技术创制的一种检测环境

中有毒有害物质的生物毒性检测方法和技术装备［２７］。

外源性有害物质残留的生物化学方法多具有携

带方便、检测速度快、自动化程度高、高通量等特点，

目前多应用于水质、土壤和环境等检测，在动物类中

药外源性有害物质的检测中应用较少［２８］。动物类

中药中多种药材的基源动物与土壤和水源（河流、

海洋）接触密切，如全体类动物类中药海龙、海马，

贝壳类动物类中药牡蛎、石决明、瓦楞子、珍珠母、蛤

壳和海螵蛸，动物分泌物珍珠，以及植物类海洋中药

海藻、昆布。因此，生物化学方法在动物类中药外源

性有害物质检测中具有良好的应用前景。

１１４　微流控芯片技术　微流控芯片技术通过微
纳加工技术集成样品处理与检测功能［２９］，可结合免

疫分析、酶抑制法或色谱分离实现农残与重金属检

测。在检测农残时，可将免疫分析与微流控芯片结

合，将针对特定农药的抗体固定在微流控芯片的特

定区域，通过荧光标记、酶联免疫等方法对与抗体发

生特异性结合的农药进行检测［３０］；可基于胆碱酶抑

制法和光电比色法的原理与微流控芯片结合，通过

测量样品中有机磷或氨基甲酸酯类农药对酶的抑制

作用判断农药残留量［３１］。检测重金属时，可利用重

金属离子与特定光学试剂发生反应所产生的光学信

号变化，或基于重金属离子在电极表面发生氧化还

原反应所产生的电流或电位信号变化，或将色谱与

微流控芯片联用，实现对动物类中药中药物残留和

重金属等有害物质的检测［３２３４］。

微流控芯片具有高通量、高灵敏度、可集成化、微

型化与便携性等特点，可模拟真实人体中细胞细胞
相互作用、细胞微环境相互作用及各种微环境条件，
但其存在成本较高、动物类中药样品基质干扰等问题。

表１　动物类中药外源性有害物质检测方法
Ｔａｂ．１　ＭｅｔｈｏｄｓｆｏｒｄｅｔｅｃｔｉｎｇｅｘｏｇｅｎｏｕｓｈａｒｍｆｕｌｓｕｂｓｔａｎｃｅｓｉｎａｎｉｍａｌｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅ

有害物质　　　　 药材名　　 《中国药典》检测规定 其他方法　　

传统污染物 农药残留 蜂蜜 无 ＬＣＭＳ［８］、ＧＣＭＳ［９］

重金属及有害元素 水蛭 ＡＡＳ、ＩＣＰＭＳ ＬＣＩＣＰＭＳ［１０］

乌梢蛇 无 ＩＣＰＭＳ［１１］

地龙 炽灼残渣法 ＨＰＬＣＩＣＰＭＳ［１２］

五灵脂 无 ＩＣＰＭＳ［１３］

僵蚕 无 ＤＮＡ电化学生物传感器［２４］

冬虫夏草 ＡＡＳ、ＩＣＰＭＳ 荧光传感器［２５］、生物传感器［２６］

真菌毒素 僵蚕、水蛭、土鳖虫、地龙、全蝎、

蜈蚣、九香虫、蜂房、斑蝥

ＨＰＬＣ、ＨＰＬＣＭＳ、ＥＬＩＳＡ ＱｕＥＣｈＥＲＳＥＭＲＬｉｐｉｄ净化结合同
位素稀释ＵＰＬＣＭＳ／ＭＳ［１６］

新型污染物 抗感染药 全蝎 无 ＵＰＬＣＭＳ／ＭＳ［１７］

吡咯里西啶类生物碱 蜂蜜 无 ＬＣＭＳ、ＧＣＭＳ［１５］

全／多氟烷基类化合物 地龙 无 ＵＰＬＣＱＯｒｂｉｔｒａｐＭＳ［１８］
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１２　动物类中药外源性有害物质检查方法展望

近年来，随着纳米材料与传感等技术进步，新型

快速检测方法不断涌现，例如将新型功能化金属有

机骨架ＭＯＦ材料用于电极的修饰，建立了一系列多
种重金属离子同时检测的电化学分析法［３５］；基于适

配体识别酶催化显色原理，将适配体探针与石墨
烯／四氧化三铁／纳米金复合纳米酶相结合的方式，
构建了用于伏马毒素 Ｂ１、玉米赤霉烯酮、重金属镉
和铅检测的分析体系［３６］。未来需依托多学科交叉，

开发灵敏度高、现场适用的检测技术，以实现动物类

中药从培育采收到药物制剂全过程的实时质量监控。

此外，动物类中药存在基原动物携带病原微生

物的风险，但目前动物类中药的生物安全研究尚处

起步阶段，质量标准多缺乏生物安全风险控制。因

此，结合药材采集、加工、储存、运输、炮制和服用方

法等因素，运用荧光 ＰＣＲ等技术，对常用动物类中
药建立动物病毒（特别是人畜共患病病毒）的检测，

制订检疫和生物安全风险防控技术指导原则，也是

动物类中药外源性有害物质的研究方向之一［３７］。

２　动物类中药内源性有毒成分毒性作用和机制
研究进展

动物类中药的内源性有毒成分是指在药用动物

生长发育过程中经生物代谢形成的一类有毒性作用

的物质。中药内源性有毒成分检测方法是确保中药

安全性的重要手段，其检测方法多样，涵盖从化学成

分分析、毒性试验，到侧重于阐明药物毒性机制的网

络药理学、多组学研究等多个方面（表２）。
２１　动物类中药内源性有毒成分毒性作用和机制
研究方法

２１１　化学成分分析　动物类中药毒性成分分析
是检测毒性反应的基础，常用的方法包括色谱法

（毛细管电泳法、薄层色谱法、ＧＣ、ＬＣ）、光谱法（紫
外分光光度法）等［３８，３９］。近年来，ＬＣＭＳ和 ＧＣＭＳ
被广泛应用于中药材毒性成分的检测，高分辨质谱

实现了动物类中药中的多成分鉴定，如采用 ＬＣＱＴ
ＯＦＭＳ分析蟾蜍中的蟾蜍二烯内酯［４０］。

２１２　毒性试验　毒性试验可分为关注药物本身
毒性作用的急性或长期毒性试验等，以及通过药物

对细胞或组织产生毒性的生理变化，阐明药物对机

体毒性作用机制的细胞试验等。

急性毒性试验通过观察动物一次或２４ｈ内多
次接受一定剂量受试物后一定时间内出现的毒性反

应，初步评估药物的毒性大小和可能的毒性靶器

官［４１］。常用指标包括最大给药量、最大无毒剂量、

最大耐受量和致死量等。同时，长期毒性试验则用

于评估动物重复接受中药后，观察受试物的毒性作

用，包括对器官的损害、生理功能的变化等。长期毒

性试验的结果有助于预测动物类中药的临床不良反

应，为剂量设定提供科学依据［４２］。急性或长期毒性

试验多将药物（如动物类中药提取物）视作一个外

源性暴露整体，关注其对机体的直接毒性作用。

细胞毒性试验一方面可评估动物类中药本身对

细胞生长的影响，例如通过显微镜观察细胞形态、

ＭＴＴ法测定细胞存活率及乳酸脱氢酶（ＬＤＨ）法检测
细胞损伤或死亡，具有周期短、成本低、高通量等特

点；另一方面可关注动物类中药内源性成分（如动物

类中药中的多肽）的独立毒性机制，例如，通过观察肝

正常细胞系或人肾小管上皮细胞系细胞形态变化、存

活率等指标，评估其肝肾毒性；流式细胞术检测荧光

探针标记的细胞凋亡，蛋白印迹法检测相关指标等方

法，研究药物内源性成分对细胞的体外毒性［４３］；或通

过全细胞膜片钳实验，研究动物内源性成分作用后的

细胞电生理活动，分析药物对离子通道的作用机制，

进而揭示其神经或心血管毒性机制［４４］。基于细胞的

高通量检测与筛选进一步提高了中药毒理学的检测

效率，包括离子通道筛选模型、受体筛选模型、报告基

因筛选模型等［４５］。此外，除了传统的２Ｄ细胞模型
外，３Ｄ细胞模型、类器官和Ｏｒｇａｎｏｎｃｈｉｐ等新型毒性
评价模型是未来中药毒性试验的重要研究方向［４６］。

２１３　网络毒理学　网络毒理学基于“毒性成分
靶点通路疾病”相互作用网络来解析动物类中药
复杂系统中的有毒成分和毒性机制［４７］，在整合化学

成分数据库（ＴＣＭＳＰ、ＰｕｂＣｈｅｍ、ＴＣＭＩＤ）后，通过
ＡＤＭＥ（吸收、分布、代谢、排泄）参数筛选潜在有毒
成分，再将成分输入靶点预测工具（ＰｈａｒｍＭａｐｐｅｒ、
ＳｗｉｓｓＴａｒｇｅｔＰｒｅｄｉｃｔｉｏｎ），将预测的成分靶点与毒性相
关数据库（ＧｅｎｅＣａｒｄｓ、ＣＴＤ、ＴＯＸＮＥＴ）预测的毒性靶
点，使用 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ构建“成分靶点通路”网络，结
合ＳＴＲＩＮＧ数据库分析蛋白质相互作用，结合 ＧＯ／
ＫＥＧＧ富集分析识别核心毒性机制（如凋亡、氧化应
激），最终通过体外实验（细胞活性／凋亡检测）和体
内实验（动物模型生化及病理分析）进行验证。该

方法已成功应用于斑蝥素毒性［４８］等研究。

２１４　多组学　多组学技术整合基因组学、转录组
学、蛋白质组学、代谢组学和脂质组学等多维数据体

系，已为动物类中药毒性作用和机制研究开辟了新的

研究视角［４９］。例如，利用基于质谱的蛋白组学靶标
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捕获技术，描绘出全蝎中离子通道毒素图谱，结合细

胞和动物实验评价其免疫调节活性，为全蝎神经毒性

机制的阐明提供数据［５０］。代谢组学技术通过分析生

物体液中的代谢物，揭示中药的毒性机制和药物代谢

模式。其中非靶向代谢组学可用于生物样本中代谢

物的全面检测，而靶向代谢组学则针对特定代谢物进

行分析，为毒性机制研究提供精准数据。例如，采用

基于ＵＰＬＣＱＴＯＦ／ＭＳ的代谢组学方法，结合血液生
化分析、组织病理学检查和细胞凋亡检测探究斑蝥素

诱导肝毒性的机制，鉴定出显著变化的代谢物和代谢

途径，证明了斑蝥素可以通过系统的代谢诱导肝毒

性［５１］；利用基于１ＨＮＭＲ代谢组学检测蟾酥诱导的大
鼠体内代谢物变化，鉴定出与蟾酥心脏毒性相关的内

源性代谢物，揭示了蟾酥心脏毒性的作用机制涉及氧

化应激、脂质代谢障碍等［５２］。

单细胞转录组学、蛋白质修饰组学、空间转录组

学、空间代谢组学等前沿组学技术实现了从“分子

细胞组织器官系统整体”不同层面识别中药毒性
成分和揭示毒性机制的目标。单细胞转录组测序技

术可揭示单个细胞的基因结构和基因表达动态，蛋

白质修饰组学可高效鉴定特异性表达差异蛋白确定

毒性标志物，空间代谢组学的成像技术实现了毒素

组织分布的精准定位和动态追踪。例如，采用脂质

组学结合空间代谢组学分析脂质紊乱及脂质代谢物

的肾脏空间分布，并通过靶向含量测定及 ＣＣＫ８法
等对关键脂质进行生物学功能验证，揭示了斑蝥素

可通过激活肾皮质和肾髓质甘油磷脂代谢及抑制鞘

脂代谢导致肾损伤［５３］。

将多组学动态数据与基础毒性数据、化合物结

构特征及临床实验数据进行整合的多模态框架，机

器学习驱动的预测模型通过深度学习（如图卷积网

络、ＤｅｅｐＴｏｘ、Ｔｒａｎｓｆｏｒｍｅｒ模型），以及利用公共数据
库（如ＣｈＥＭＢＬ、Ｔｏｘ２１）预训练模型迁移学习，显著
提升了药物毒性评估的效率与科学性［５４］。

表２　动物类中药内源性有毒成分的作用和毒性机制研究
Ｔａｂ２　ＲｅｓｅａｒｃｈｏｎｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓａｎｄｔｏｘｉｃｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆｅｎｄｏｇｅｎｏｕｓｔｏｘｉｃｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎａｎｉｍａｌｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅ

中药 临床功效 有毒成分 药理活性 中毒部位及表现 毒性作用研究 毒性机制研究进展

斑蝥 攻毒蚀疮、逐

瘀散结

斑蝥素、去甲

斑蝥素、甲基

斑蝥胺

抗癌、抗炎、

免疫调节和

促 进 血 液

循环

消化系统：消化道出血和肝功能衰竭；

循环系统：心肌缺血、炎症、低血容量

休克；

呼吸系统：支气管肺炎、肺胸膜下

出血；

泌尿系统：急性肾功能衰竭、膀胱炎；

神经系统：头晕头痛、抽搐、意识障碍；

皮肤和黏膜：红肿、水疱、糜烂

血液尿液检测：ＨＰＬＣ
或ＧＣＭＳ检测斑蝥
素及其代谢产物

浓度；

肝肾功能检查：血液

生化学检测、组织病

理学检测

基于 ＵＰＬＣＱＴＯＦ／ＭＳ代谢组
学分析斑蝥素肝毒机制，发现显

著变化代谢物和代谢途径［５１］；

脂质组学结合空间代谢组学分

析斑蝥素肾毒性机制，揭示斑蝥

素可通过激活肾皮质和肾髓质

甘油磷脂代谢及抑制鞘脂代谢

导致肾损伤［５３］

蟾酥 解毒、止痛、开

窍醒神

蟾毒内酯类、

蟾毒色胺类

抗 肿 瘤、强

心、升 压、

抗炎

心血管系统：头晕头痛、恶心呕吐、心

悸、四肢麻木冰冷；

消化系统：呕吐、腹痛、腹泻、脱水、酸

中毒；

皮肤系统：瘙痒、皮疹

心脏毒性评价：心跳

频次计数、心包水

肿、血流、出血及死

亡情况、心电图、组

织病理学检查

细胞毒性实验揭示蟾毒灵诱发

内质网应激，引起细胞凋亡，产

生心脏毒性［４３］；

基于１ＨＮＭＲ代谢组学检测蟾
酥诱导的大鼠体内代谢物变化，

鉴定出相关内源性代谢物，揭示

蟾酥心脏毒性机制［５２］

全蝎 息风镇痉、通

络止痛、攻毒

散结

蝎毒素 抗 菌、抗 病

毒、抗肿瘤、

抗癫痫、镇痛

神经和呼吸系统：头晕、恶心、呼吸困

难、神志恍惚、四肢无力；

皮肤系统：皮疹、瘙痒、风团

急性毒性评价：动物

活动方式、精神状

态、毛色光泽、摄食

饮水、大小便情况、

死亡情况等

基于质谱的蛋白质组学鉴定全

蝎中离子通道毒素，结合细胞和

动物实验评价其免疫调节

活性［５０］

蜈蚣 息风镇痉、通

络止痛、攻毒

散结

组织胺样质、

多肽毒素

抗肿瘤、抗病

毒、镇痛、抗

炎、抗菌

呼吸系统：呼吸困难；

消化系统：恶心、呕吐、腹痛、腹泻；

血液循环系统：溶血、毛细血管扩张及

通透性增加、体温及血压下降；

神经系统：强直性痉挛、抽搐；

肝脏肾脏：肝肾功能损伤

薄层色谱法检测组

织胺；

动物系统解剖、组织

病理学检查、血液学

指标检查、血液生化

学指标检测

全细胞膜片钳实验揭示蜈蚣毒

液中特异性钾离子通道阻断

剂［４４］

２２　基于毒性作用和机制研究的有毒动物类中药
增效减毒

中药化学成分组成十分复杂，有毒动物类中药的

有效成分常兼具毒性。从中医理论来讲，中药毒性是

中药药性的重要组成部分，是中药药效的主要基础，

所以对中药的毒性评价需要进行多角度分析，立足于

中药化学成分的研究，以及有效成分和毒性成分关系

的阐明。往往动物类中药中的有效成分即为毒性成
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分，通过解析其产生毒性作用机制，探索出应用何种

方法可以减少或避免不良反应的发生或者达到增效

减毒的作用，是减少药物不良反应和保障患者用药安

全的有效手段。例如，蟾酥的主要毒性物质为蟾毒内

酯类和蟾毒色胺类，但蟾蜍内酯类化合物就是主要的

抗肿瘤、强心活性成分［５５］，利用基因芯片技术探索蟾

酥对大鼠心脏毒性后，就能发现其组方成麝香保心丸

后的配伍减毒机制［５６］。又如，斑蝥素是斑蝥具有抗

肿瘤活性的成分，也是其主要毒性成分，采用网络药

理学和实验验证相结合的方法，探究了人参皂苷Ｒｂ１
对斑蝥素诱导肝毒性的保护作用，提示斑蝥配伍人参

可起到减毒的作用［５７］。明确有毒动物类中药的毒性

作用和机制，进而采取有效的增效减毒措施，如通过

炮制、配伍和制剂优化等方式，可使有毒动物类中药

更好地发挥其治疗作用，提高临床治疗效果，为疾病

的治疗提供更有效的药物选择。同时，也为有毒动物

类中药的合理应用和开发提供科学依据，推动中药在

现代医学中的应用和发展。

值得注意的是，有毒动物类中药的毒性作用机

制研究容易与有毒动物的毒性作用机制研究产生混

淆［５８］，如蛇类药材不等同于蛇毒，被蜈蚣咬伤的毒

性反应也不等同于蜈蚣药材的毒性反应。虽如蜈蚣

毒液等也具有一定的药用价值，但其毒性强，一般不

直接作为药材使用，目前仅用于抗肿瘤等方向的新

药研发。往往有毒动物经过加工、储藏、炮制后，在

作为药材使用时其毒性已经大大降低。

３　总结与展望
动物类中药安全性研究需在外源性有害物质残

留检测、内源性毒性机制解析与质量控制技术创新等

方面协同推进。外源性有害物质检测中，常用ＡＡＳ、
ＩＣＰＭＳ等传统方法，高分辨质谱法、电化学分析法、
生物化学检测法、微流控芯片技术等不断发展，新型

快速检测方法也在涌现；内源性有毒成分研究通过化

学成分分析、毒性试验、网络药理学、多组学等方法，揭

示毒性作用和机制，助力有毒动物类中药增效减毒。

未来动物类中药安全性研究需加强多学科技术

融合，实现检测技术创新，开发更灵敏、更具选择性

且适用于现场分析的快速检测方法。例如，将人工

智能技术与现有的检测技术相结合，通过机器学习

算法对大量的检测数据进行分析和处理，提高检测

的准确性和效率，实现对动物类中药从培育采收到

药物制剂全过程的实时、精准质量监控。同时，明确

有毒动物类中药的毒性作用和机制，采取有效的增

效减毒措施，不仅能提高临床治疗效果，还可为中药

走向国际化提供科学依据。此外，完善生物安全研

究体系，建立科学的检疫和风险防控原则，可通过融

合蛋白质组学与分子生物学鉴定技术，制订科学合

理的动物类中药检疫和生物安全风险防控技术指导

原则，为中医药现代化与国际化奠定基础。
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