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【摘要】异槲皮苷作为一种常见于各种植物中的黄酮类化合物，具有抗氧化、抗炎、抗病毒及神经保护

等多种生物活性。然而，由于其结构的独特性和在自然资源中含量有限，通过化学合成或从植物中提取分离

异槲皮苷均面临诸多挑战。本文从化学结构、药理活性、制备工艺三个方面介绍异槲皮苷的研究进展，并对

其未来的生物合成研究方向进行展望。 
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Research progress of isoquercitrin 
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【Abstract】Isoquercitrin, as a flavonoid commonly found in various plants, has various biological activities 
such as antioxidant, anti-inflammatory, antiviral and neuroprotective. However, due to its unique structure and limited 
content in natural resources, the isolation of isoquercitrin by chemical synthesis or extraction from plants faces many 
challenges. In this paper, the research progress of isoquercitrin was reviewed from the aspects of chemical structure, 
pharmacological activity and preparation technology, and the future research direction of biosynthesis of isoquercitrin 
was prospected. 
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1 异槲皮苷简介 
异槲皮苷（isoquercitrin，CAS：482-35-9），分

子式为 C21H20O12，又被称为罗布麻甲素、异槲皮素

等，是常见于草药、水果、蔬菜和植物性食品、饮料

中的一种黄酮类化合物，在紫荆、苹果皮、槐花等不

同植物中都可以分离提取得到。 
其化学结构如图 1 所示，为槲皮素 3-O-β-D-葡

萄糖苷，3 位又比芦丁（rutin）少了一个鼠李糖基，

同属于槲皮素和芦丁衍生物。虽然异槲皮苷结构与

芦丁和槲皮素相似，但在物理、化学和生物特性上

均存在一些差异。槲皮素在丙酮中的溶解度高（80 
mmol/L），在叔戊醇中低（67 mmol/ L），在乙腈中

更低（5.40 mmol/L），而异槲皮苷和芦丁在叔戊醇

中具有高溶解度（分别为 66 和 60 mmol/L），这说

明黄酮醇的糖基化降低了它们在极性溶剂中的溶解

度。 

 
图 1  槲皮素、异槲皮苷和芦丁的结构 
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2 异槲皮苷的价值 
异槲皮苷对人体健康的有益作用主要归因于其

抗氧化和抗炎活性，它的抗氧化和/或抗自由基作用

可以通过直接清除活性氧/氮（ROS/RNS）、抑制促

氧化酶或诱导抗氧化酶来介导。以人 HGL5 永生化

细胞系为材料，研究日粮中添加异槲皮苷对卵巢颗

粒细胞的影响，实验发现异槲皮苷能在较低浓度下

清除细胞内 ROS 的产生，并能在体外降低 HGL5 细

胞的氧化应激[1]。 
Xie 等[2]研究表明异槲皮苷还可能是一种潜在

的肝保护剂，它通过抑制氧化应激、亚硝化应激和

炎症，以及调节对乙酰氨基酚（APAP）代谢，保护

肝脏免受 APAP 诱导的损伤。此外，异槲皮苷还可

以通过调节半乳糖凝集素-3 介导的胰岛素抵抗和脂

质代谢[3]，减轻小鼠非酒精性脂肪性肝炎；通过抑制

TLR4/MyD88/NF-κB 信号通路，调节肠道菌群，减

轻 LPS 诱导的小鼠肠黏膜屏障损伤[4]。以槲皮素-3-
O-葡萄糖苷为主要化合物的多花苜蓿叶甲醇提取物

被报道可以通过调节代谢综合征、减少炎症和促进

抗氧化酶活性来缓解 Wistar 大鼠的高脂肪和高果糖

饮食引起的脂肪肝疾病[5]，从而达到预防肥胖的作

用。 
异槲皮苷还可以作为一种潜在的预防帕金森病

的药物，据研究表明，通过抑制氧化应激和细胞凋

亡，减轻 MPTP 诱导的帕金森模型小鼠行为障碍和

多巴胺能神经元丢失，具有神经保护作用[6]。避免氧

化损伤抗肿瘤活性也是异槲皮苷药理作用的另一个

研究热点，异槲皮苷主要通过抑制细胞增殖、诱导

肿瘤细胞凋亡[7]和抑制癌基因表达来发挥抗肿瘤作

用。异槲皮苷除了良好的抗氧化及抗炎活性，还具

有广泛的抗病毒活性，异槲皮苷可以抑制流感病毒

感染引起的细胞因子过度产生和严重的肺损伤[8]。

Cho 等[9]证明了异槲皮苷可以作为一种有效的抗病

毒药物来预防流感病毒感染，在甲型流感病毒感染

的早期通过抑制血凝素和发挥杀病毒作用来阻断流

感病毒与细胞的结合，并在后期通过抑制神经氨酸

酶活性来减弱病毒后代的释放。 
3 异槲皮苷的制备方法及工艺 
异槲皮苷分布广泛，已有从苹果皮[10]、麻黄[11]

中采用超声辅助溶剂提取异槲皮苷的报道。但由于

其在植物中的含量极低，且提取分离困难使得很难

获得足够的量供食品和制药工业使用。 

与异槲皮苷相比，芦丁在植物中含量更高，因

此在工业上，通常采用酸水解、加热、酶转化或微生

物转化的方法将芦丁的末端鼠李糖水解得到异槲皮

苷。其中，在温和的酸性水解条件及适当的温度下，

芦丁的糖苷很容易被降解，但酸性和加热非特异性

地水解鼠李糖苷键和糖苷键，同时产生槲皮素和异

槲皮苷，降低了异槲皮苷的产率，增加了纯化成本。 
数十年来，业界围绕从天然糖苷中制备高值产

物开展了大量研究，相比之下，酶解芦丁制备异槲

皮苷的方法优于酸解法，出于经济和环保的考虑，

酶水解已成为当前将糖苷转化为其他重要化合物的

主要方法之一，柚皮苷酶、橙皮苷酶和 α-L-鼠李糖

苷酶等多种酶已被提出用于将芦丁转化为异槲皮苷，

或糖基转移酶催化槲皮素糖基化生成异槲皮苷。其

中，柚皮苷酶和橙皮苷酶也能同时产生槲皮素和异

槲皮苷，因为它们同时具有 α-L-鼠李糖酶和 β-D-葡
萄糖苷酶的活性，但离子液体和适宜的 pH 值可有

效提高酶的选择性，使芦丁的转化率和异槲皮苷的

得率分别达到 93.40%和 91.41%[12]，此外 Jun Wang
等[13]建立了一种新型双相系统用于加速橙皮苷酶催

化生成异槲皮苷，反应 3 h 就能使芦丁转化率最高

达 99.5%，异槲皮苷得率最高达 93.9%，该反应途径

温和环保，两相体系可重复使用。 
α-L-鼠李糖苷酶主要来源于细菌和真菌，如假

单胞菌、曲霉菌、短双歧杆菌、黑斑病菌及链霉菌

等。与橙皮苷酶、柚皮苷酶相反，α-L-鼠李糖苷酶可

特异性水解天然糖苷中的末端 L-鼠李糖，避免了槲

皮素的生成，从而将芦丁单独转化为异槲皮苷。

Saritad 等[14]在灰青霉菌中纯化和表征了一种 α-L-鼠
李糖苷酶，可用于从芦丁中制备 L-鼠李糖和异槲皮

苷。Lenka 等[15]从土曲霉中筛选出了一种新的高效

且稳定的热碱性胞外 α-L-鼠李糖苷酶，以粗酶形式

生物转化芦丁，经过优化并扩大到约 10 公斤的产量。

虽然 α-L-鼠李糖苷酶对芦丁转化为异槲皮苷具有特

异性，但其纯化率和细胞内的酶量较低，修饰和纯

化的遗传过程也比较复杂，此外，芦丁的低溶解度

也限制了酶再循环或固定化酶的使用，增加了生产

成本，因此橙皮苷酶、柚皮苷酶水解芦丁制备异槲

皮苷的方法又优于 α-L-鼠李糖酶。除了使用上述 α-
L-鼠李糖苷酶的纯酶或粗酶，还可以在工程菌中表

达重组 α-L-鼠李糖苷酶，如 Chen 等[16]在毕赤酵母

GS115 中表达具有高活性、高特异性的重组 α-L-鼠
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李糖苷酶，并将其用于芦丁的酶水解，开发出一种

通过芦丁酶促水解制备异槲皮苷和鼠李糖的新方法，

芦丁浓度为 20 g/L 时，在优化后的反应条件下 2 h
内完全水解并转化为异槲皮苷和鼠李糖，并通过

HPD-100 树脂纯化后得到异槲皮苷，通过脱色和结

晶富集鼠李糖。当然酶通常会比全细胞系统表现出

更高的效率和可控性。 
上述酶促反应的底物都是芦丁，当底物为槲皮

素时也可以通过糖基转移酶生成异槲皮苷，如 Lim
等[17]发现并表征了丝状真菌中的酚类糖基转移酶

MhGT1，以 UDP-葡萄糖作为糖供体，可对 72 个结

构不同的药物样支架和甾醇进行区域和立体特异性

O-糖基化，其中包括催化槲皮素生成异槲皮苷等三

个糖苷衍生物。虽然糖基转移酶来源广泛，在植物、

动物、微生物中都有存在，能够快速应用于异槲皮

苷的合成，但糖供体价格昂贵，使得采用此法制备

异槲皮苷缺乏经济性，并且糖基化位点不专一，生

成多个产物降低异槲皮苷的产率，也不利于后期分

离制备。 
目前，合成异槲皮苷的主要方法除酶转化法外，

还有微生物转化法，两者均具有环境友好、反应条

件简单、安全、产物得率高等优点。微生物转化是利

用生物系统将底物转化为产物的过程，其本质是微

生物体内产生的酶对化合物进行了催化。当用酶法

生产活性物质时，需要各种辅助因子和供体的供应，

然而，微生物的生物转化不需要提供这些因素，由

于这些原因，微生物转化已经成功地应用于新药和

化妆品生物活性材料的大规模工业生产中。为建立

微生物降解芦丁制备异槲皮苷的工艺，从槐树土壤

样品中分离得到可水解芦丁生成异槲皮苷的菌株斜

纹芽孢杆菌 C44，在含 50 mg 湿细胞和 0.1%芦丁的

4 mL 反应体系中，25℃条件下转化 72 h，转化率为

50.36%[18]。除此，还有许多微生物具有降解芦丁生

成异槲皮苷的能力，如黄曲霉（Aspergihs flavus）、

黑曲霉（Aspergillus niger）、皱褶青霉（Penicillium 
rugulosu）等，其中参与的酶大多为 α-L-鼠李糖苷酶，

但是由于大多数菌株体内同时存在橙皮苷酶和 β-D-
葡萄糖苷酶，橙皮苷酶能催化芦丁生成槲皮素，β-D-
葡萄糖苷酶能催化异槲皮苷生成槲皮素，这两个副

反应大大降低了异槲皮苷的得率，因此，微生物转

化法存在一定的局限性，还不能实现异槲皮苷大量

制备。 

4 总结与展望 
近几十年来，槲皮素一直是大量生物学研究的

主题。相比之下，槲皮素苷类化合物的研究较少，

2020 年，PubMed 数据库显示槲皮素有 2141 条记录，

芦丁有 712 条记录，异槲皮苷只有 108 条记录。虽

然不断有更多的实验数据表明异槲皮苷更优异的生

物活性，并且也开发了很多从芦丁出发制备纯异槲

皮苷的生物催化方法。然而，低收率和高生产成本

阻碍了异槲皮苷的工业化制备。 
如今，人工构建的微生物细胞工厂在合成天然

产物方面显示出独特的优势，已成为国际工业生物

技术研究的焦点。随着合成生物学和代谢工程技术

的持续进步，利用菌株工程手段提升目标代谢物的

产量已经成为一种广泛采用的方法。从合理设计生

物合成途径以产生所需的产品开始，使用组成型启

动子工程、途径酶工程或终止子工程来调控基因的

表达，高表达关键基因与失活竞争途径中基因并行，

将碳通量导向目标代谢物的形成。 
综上，随着代谢工程和合成生物学的发展，挖

掘或改造高活性酶、开发定向进化或代谢工程策略、

构建性能优越的微生物细胞工厂，是以生物为基础

生产异槲皮苷的未来障碍和机遇。 
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