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黃芩萃取物及其組成分抑制痤瘡 
丙酸桿菌誘導之發炎反應 

謝鳴綺 

摘  要 

痤瘡桿菌是痤瘡等發炎疾病的重要因子，會刺激單核球等細胞分泌大量促

發炎細胞激素 IL-1β、IL-8，造成發炎反應。黃芩是一種傳統中草藥，在中醫合

併其他藥物用來治療痤瘡，其主要活性成分有 Baicalin、baicalein、wogonin 和

oroxylin A，具有抗發炎、抑制腫瘤生成等效果。 
本研究以痤瘡桿菌刺激人類單核球細胞(THP-1)為發炎模式，先測試黃芩正

丁醇、乙酸乙酯(EtOAc)粗萃物的抗發炎效果，發現黃芩 EtOAc 粗萃物及其所

含 有 的 七 種 黃 酮 類 化 合 物 oroxylin A 、 wogonin 、 7-O-methylwogonin 、

skullcapflavone II 、 5,7, 4'-trihydroxy-8-methoxyflavone 、 5,6,2'-trihydroxy-7, 
8-dimethoxyflavone 和 ganhuangenin，均可顯著抑制 IL-1β 和 IL-8 分泌。其中

wogonin 效果最佳，抑制 IL-1β 和 IL-8 分泌之 IC50 分別為 4.9μM、8.7μM，其次

為 5,7,4'-trihydroxy-8-methoxyflavone 抑制 IL-1β 和 IL-8 分泌之 IC50 為 11.3μM
和 10.2μM。之後以小鼠耳朵注射痤瘡桿菌模式，檢測耳朵厚度和組織均質液

IL-1β、IL-6 和 TNF-α 濃度，發現七個化合物皆可抑制耳朵發炎和腫脹現象且抑

制三種細胞激素的分泌。 
綜合而論，黃芩萃取物和其活性成分能有效抑制痤瘡桿菌引起的發炎反應，

具改善痤瘡潛力。 
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黃芩萃取物及其組成分抑制痤瘡 
丙酸桿菌誘導之發炎反應 

謝鳴綺 

一、緒論 

(一)研究動機  
超過 80%的人在青春期或成年早期都曾患有痤瘡，大多數會痊癒，少數會

留下疤痕或是色素沉澱。痤瘡桿菌的大量增生、角質細胞異常、皮脂大量分泌

和發炎反應為其成因。 
黃芩是目前被中醫使用治療痤瘡的傳統中草藥。研究發現其有抗菌、抗發

炎等功效，目前已發現幾個黃芩中主要的活性成分，baicalein、baicalin 和 wogonin 
(Lai et al., 2001)。 

這些化合物被發現有抗發炎、抗氧化、抗腫瘤等功效，研究發現 baicalein
可抑制 cisplatin 誘導腎損傷的 MAPKs 和 NF-κB 的作用(Sahu et al., 2015);在一

用 LPS 刺激微膠細胞研究中發現，wogonin 可以抑制細胞激素 TNF-α、IL-1 和

促發炎的轉譯因子 NFκ-B(Piao et al., 2004)。     
故本研究希望能探討黃芩萃取物和其中分離之黃酮類化合物抗 P. acnes 誘

導之發炎的效果。 

(二)研究目的  
本篇研究使用黃芩正丁醇和乙酸乙酯(EtOAc)粗萃物及從 EtOAc 粗萃物中

分 離 的 七 個 黃 酮 類 化 合 物 oroxylin A 、 wogonin 、 7-O-methylwogonin 、

skullcapflavone II 、 5,7, 4'-trihydroxy-8-methoxyflavone 、 5,6,2'-trihydroxy-
7,8-dimethoxyflavone 和 ganhuangenin，並以抑制 heat-killed P. acnes 誘導人類

單核球細胞細胞化學趨化激素 IL-1β 和 IL-8 生成為指標，篩選出能夠減少 IL-1β
和 IL-8 生成之黃酮類化合物，再以 P. acnes 誘導之動物模式探討其抗發炎效果，

期盼能找出七個黃酮類化合物中最有效的成分。 
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二、材料與方法 

(一)研究材料 
1.黃芩 

黃芩，為脣形科黃芩(Scutellaria baicalensis Georgi)的乾燥根，性寒味苦，

具有清熱瀉火、解毒止血和安胎的功效，產地為中國河北、陝西、內蒙古、日

本、韓國和俄羅斯。黃芩中包含超過 30 種的黃酮類化合物。其藥理活性包括抗

發炎、抗氧化、抗菌、抗腫瘤、抗病毒等(Bauer & Xiao, 2011)。黃芩被中醫用

來治療痤瘡，以口服或外敷方式合併黃連、黃柏等中藥一起使用。 
黃芩具有抗菌的能力，研究發現可抑制多種念珠菌屬(candida species)的生

長(Seneviratne et al., 2008)。國內也有人發現黃芩可以抑制 P. acnes 的生長(鄭景

峯, 2005)。黃芩萃取物也可抗發炎，Yoon 等人發現黃芩水萃物可抑制以 LPS 誘

導 Raw264.7 細胞生成的促發炎 NO、IL-6、IL-10、IL-12(Yoon et al., 2009)。 
黃芩主要活性成分為：Baicalin、Baicalein、Wogonin、Oroxylin A、Scutellarin，

詳細介紹如表 1-1(備註：Wogonin 和 Oroxylin A 為實驗樣品，在表 1-2 介紹) 
本實驗使用黃芩 Butanol 和 EtOAc 粗萃物和從 EtOAc 粗萃物分離的黃酮化

合物 oroxylin A 、 wogonin 、 7-O-methylwogonin 、 Skullcapflavone II 、 5,7, 
4'-trihydroxy-8-methoxyflavone 、 5,6,2'-trihydroxy-7,8-dimethoxyflavone 和

Ganhuangenin (以 FL1-FL7 代稱)，其結構、抗發炎文獻資料如表 1-2。 
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大量的 P. acnes 聚集生長造成單核球細胞分泌促發炎細胞激素 IL-1β、IL-8
和 TNF-α(Vowels et al., 1995)，藉由調控 TLRs(toll-like receptors)來影響這些細

胞激素的生成(Jugeau et al., 2005)，TLRs 參與在宿主對抗細菌、寄生蟲、真菌

等外來微生物抗原的先天性免疫反應中(Kim et al., 2002; Netea et al., 2004)，可

活化巨噬細胞和使其凋亡而引起發炎反應(Into et al., 2004; Lopez et al., 2003)。
在人類單核球細胞(THP-1)中，TLR2 藉由 MyD88、Fas 相關蛋白和 caspase-8 誘

導 NF-κB 的活化和自體凋亡(Aliprantis et al., 1999)。 

(二)實驗方法  

1.樣品製備 
乾燥黃芩 1.7 公斤，在室溫下以乙醇萃取兩次，每次五天，萃取物經減壓

濃縮後剩下殘留物為 52.4 公克，再經正丁醇和乙酸乙酯進行分配萃取，得到兩

種 Butanol 和 EtOAc 粗萃物。再將 EtOAc 粗萃物以管柱層析法分離，並經 HPLC
更進一步的純化，分離出七個化合物 FL1-FL7。 

2. 細胞培養 
人類單核球細胞 (Human acute monocytic leukemia, THP-1) 以 RPMI 1640

培 養 細 胞 ， 含 2 μM L-glutamin 、 10% fetal bovine serum 、 0.05 mM 
2-mercaptoethanol 以及 1%的抗生素，置於 37oC，5% CO2 的細胞培養箱中培養，

約兩到三天更換一次培養液。 

3.痤瘡桿菌 

(1)培養方式 
本實驗所使用之痤瘡桿菌 (Propionibacterium acnes, P. acnes) (BCRC10723) 

，是由人類臉部痤瘡患部所分離出來之菌株。以 Brain heart infusion (BHI) broth 
，含 1% Glucose，置於 37oC 的厭氧缸培養。 

(2)處理方式 
live P. acnes 以不含抗生素之 RPMI 配製成 40 mg/mL 的 stock solution，而

heat-killed P. acnes 則將 P. acnes 置於 100℃水浴加熱 30 分鐘，使其死亡，實驗

用不含抗生素之 RPMI 配製成 40 mg/mL 的 stock solution，再用超音波震盪機震

盪 30 分鐘。 

4.細胞存活率測定－MTT assay 
將 THP-1 cells (2 × 106 cells/mL)種於 96-well plate 中，每 well 含有 100 μL

的細胞液，實驗組分別加入 100 μL 不同濃度的實驗樣品溶液，控制組則加入 100 
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μL 的細胞培養液，置於 37oC，5% CO2 的細胞培養箱中培養 24 小時。24 小時

後，每 well 加入 50 μL 的 MTT 溶液於細胞培養箱中反應 2 小時。移去上清液

後，每 well 加入含 0.04 N HCl 的 Isopropanol 將紫色結晶溶出，利用 ELISA reader
讀取 550nm 之吸光值。實驗組與控制組之吸光值經計算後，可求得細胞存活率，

公式如下：細胞存活率(%)＝實驗組之吸光值 / 控制組之吸光值×100% 

5. in vitro 抑制 IL-1β、IL-8 生成之活性評估－ELISA assay 
本實驗使用 heat-killed P .acnes 刺激 THP-1 cells，使 THP-1 cells 產生促發

炎的細胞激素 IL-1β 和 IL-8 主要由單核球、巨噬細胞等免疫細胞分泌，是一種

促發炎細胞激素，具有化學趨化作用，能吸引嗜中性球至患部吞噬外來病原，

造成患部細胞浸潤及發炎反應，本研究使用 IL-1β 和 IL-8 作為指標，評估黃芩

Butanol、EtOAc 粗萃物及 FL1-FL7 化合物的抗發炎活性，並運用具有抗發炎作

用的藥劑：luteolin 作為本實驗的正對照組。 

(1)不同處理方式 P. acnes 誘導 THP-1 細胞產生 IL-8 蛋白質的關係 
將 THP-1 cells 以 2 × 106 cells/mL 的密度種於 96-well plate 中，每 well 含有

100 μL 的細胞液，之後加入 100 μL 含有 P. acnes +含抗生素培養液、P. acnes +
不含抗生素培養液、heat killed P. acnes +不含抗生素培養液，置於 37oC，5% CO2

的細胞培養箱中共培養 24 小時後收集上清液，之後使用市售套組分析 IL-8 的

含量。 

(2) Heat-killed P. acnes 誘導 THP-1 細胞產生 IL-1β、IL-8 蛋白質 
將 THP-1 cells 以 2 × 106 cells/mL 的密度種於 96-well plate 中，每 well 含有

100 μL 的細胞液，之後加入 100 μL 含有 heat-killed P. acnes [200 μg/mL，
M.O.I.=75，換算方式如下]的 Butanol、EtOAc 粗萃物、FL1-FL7、luteolin 溶液，

控制組加入 100 μL 不含 P. acnes 的 PRMI 培養液，置於 37oC，5% CO2 的細胞

培養箱中共培養 24 小時後收集上清液，之後使用市售套組分析 IL-1β、IL-8 的

含量。 
M.O.I.(Multiplicity of Infection)病毒感染倍數，指環境中一顆細胞受到多少

顆病菌感染(細菌數量/細胞數量)：實驗使用 P. acnes 200μg/mL 以培養液稀釋法

(Broth Dilution Method)，得到菌液濃度為 7.5×107 CFU/mL，而 THP-1 cells 密度

為 1×106 cells/mL，換算後 M.O.I.為 75 

(3) IC50 的計算 
以 P. acnes 刺激組(FoL100)的抑制百分率為 0％，求各濃度抑制百分率(％)

為多少。 
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抑制百分率(％) = [ 1 –( Psample- Pblk)/( PFoL100 - Pblk)] x 100% 

 
PFoL100：給予 200μg/mL Heat killed P. Acnes(M.O.I.=75)刺激下，THP-1 細胞

cytokines 生成量 
Pblk：在無任何刺激下，THP-1 細胞 cytokines 生成量 
Psample：P. acnes 與各濃度樣品存在下，THP-1 細胞 cytokines 生成量  
將各濃度樣品之抑制百分率與其濃度作圖(用 sigmaplot12.0 軟體的 standard 

curve 作圖)，並以內插法求抑制百分率為 50％時的樣品濃度，即為 IC50。 

6. in vivo 抗發炎活性評估  
參考 Nakatsuji 等人(2009)於文獻中建立的動物實驗模式，將 P. acnes 活菌

注射在 ICR 小鼠耳朵皮下組織中引起發炎反應，實驗組則注射含有 P. acnes 與
FL1-FL7，評估 FL1-FL7 的 in vivo 抗發炎效果。 

(1)實驗動物 
本實驗使用的動物為 6 周大的 ICR 公鼠，給予市售 chow diet 及飲水，自由

進食適應 3 天後分組進行實驗。 

(2)菌液配製 
根據預實驗測定 600 nm 吸光值下菌液的相對活菌數，以無菌的 1X PBS 將

活化的 P. acnes 調整濃度至 6 ×109 CFU/mL。 
吸光值與菌液濃度對照： 
 

72 小時活化 OD 600nm CFU/mL 

BCRC10723 1.1 約 6×109 

(3)樣品配製 
FL1-FL7 於細胞實驗中能抑制 IL-1β和 IL-8 生成，因此進一步探討 FL1-FL7

之 in vivo 抗發炎效果。FL1-FL7 stock solution 以 DMSO 回溶樣品成 40μg/mL，
再以無菌之 1X PBS 稀釋至實驗濃度：20 μg per 10 μL。 

(4)注射方式 
將小鼠以乙醚麻醉之後使用 0.3 mL 的胰島素針抽取實驗樣品與菌液後進行

注射，注射時以棉花棒撐起小鼠耳朵，以大約 20～30 度的角度入針，入針後緩

緩將 10 μL 菌液與樣品注入耳朵皮下組織，如有水泡隆起即代表注射成功。  
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(1)黃芩 Butanol 和 EtOAc 粗萃物 
黃芩 Butanol 粗萃物在 250μg/mL 濃度會對 THP-1 cell 產生毒性而排除該濃

度。實驗結果以 50、150、200μg/mL 作為後續實驗使用的濃度。而 EA 粗萃物

在 20μg/mL 濃度會對 THP-1 cell 產生毒性而排除該濃度選用 2.5、5、10μg/mL
作為後續實驗使用的濃度。 

 

圖 1-1 以 MTT 方法測試不同濃度之黃芩 EtOAc 粗萃物處 
理 THP-1 cell 之細胞存活率 

(2)黃芩 EtOAc 粗萃物分離之黃酮類化合物 FL1-FL7 
實驗結果如表 1-3，FL1、FL2、FL4 和 FL5 以 5, 10, 15μM 作為後續實驗使

用的濃度。FL3 以 30, 60, 120μM 作為後續使用的濃度。FL6 以 15, 30, 60μM 作

為後續使用的濃度。FL7 以 60, 90, 120μM 作為後續使用的濃度。 

2.抑制 IL-1β、IL-8 生成之活性評估(ELISA assay) 

(1)不同處理方式 P. acnes 誘導 THP-1 細胞產生 IL-8 蛋白質的關係 
P. acnes 以活菌或經熱殺皆能達到誘發皮膚發炎狀態(Lyte et al., 2009)，我

們以不同方式處理 P. acnes，以含抗生素的培養液、活菌和熱殺處理(P. acnes 
=200μg/mL)，發現三者皆達到誘導 THP-1 細胞生成 IL-8 的效果(圖 1-3)。從文

獻得知，樣品具有抑菌效果，由於我們想探討的是樣品抗發炎效果，因此選用

heat-killed P. acnes 作為後續研究的刺激物。 

(2)黃芩 Butanol 和 EtOAc 粗萃物 
以不同濃度黃芩 Butanol 和 EtOAc 粗萃物和 heat-killed P. acnes(M.O.I. =75)

與 THP-1 cell 共同培養 24 小時，收取上清液，以 ELISA 方法分析促發炎激素

IL-1β 和 IL-8，發現在 Butanol 粗萃物 50、150 和 200μg/mL(圖 1-4)和 EtOAc 粗
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圖 1-6 黃芩 EtOAc 粗萃物抑制 heat-killed P.acnes 誘導 THP-1 細胞之 IL-1β、IL-8 
cytokines 生成 

 

  

圖 1-7 黃芩 Butanol 和 EtOAc 粗萃物抑制 heat-killed P.acnes 誘導 THP-1 細胞之

IL-1β cytokines 生成效果(% 抑制率和 IC50) 
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圖 1-8 黃芩 Butanol 和 EtOAc 粗萃物抑制 heat-killed P.acnes 誘導 THP-1 細胞之

IL-8 cytokines 生成效果(% 抑制率和 IC50) 

表 1-3 FL1-FL7 以 MTT 方法測試細胞存活率和抑制 heat-killed P.acnes 誘導

THP-1 細胞之 IL-1β、IL-8 cytokines 生成情形、IC50 

樣品 濃度 
(μM) 

細胞存活率 
(% of control) 

IL-8 濃度 
(ng/mL) 

IL-8 的 IC50 
(μM) 

IL-1β 濃度 
(ng/mL)  

IL-1β的 IC50

(μM) 
Control (−) 93.2 ± 4.5 0.2 ± 0.2***  0.008± 0.007***  
       
DMSO (+) 100 ± 2.5 52.4 ± 5.1  2.4 ± 0.2  
       
FL1 5 101.8 ± 7.8 3.9 ± 3.8* 13.1 1.6 ± 0.2*** NA 

10 93.3 ± 4.0 29.3 ± 5.4*** 1.5 ± 0.2*** 
15 97.2 ± 3.0 24.1 ± 2.5*** 1.2 ± 0.1*** 
30 64.5 ± 3.0 ND  ND 
     

FL2 5 98.6 ± 12.1 55.8 ± 8.0 8.7 1.2 ± 0.1*** 4.9 
10 112.0 ± 13.0 18.9 ± 3.5*** 0.6 ± 0.1*** 
15 94.7 ± 2.1 5.9 ± 1.3*** 0.3 ± 0.1*** 
30 88.4 ± 4.0 ND  ND 
     

FL3 30 99.9 ± 7.1 39.1 ± 12.0* 55.2 1.4 ± 0.1*** 72.8 
60 101.0 ± 7.8 24.7 ± 7.4*** 1.4 ± 0.1*** 
120 103.6 ± 4.5 15.8 ± 3.0***  1.0 ± 0.1*** 
240 65.6 ± 2.4 ND  ND 
     

FL4 5 102.8 ± 2.4 56.4 ± 1.9 NA 1.6 ± 0.1*** 9.1 
10 98.8 ± 3.9 39.3 ± 1.6* 1.1 ± 0.1*** 
15 99.6 ± 0.5 29.6 ± 2.2***  1.0 ± 0.1*** 
30 87.1 ± 1.8 ND  ND 
     

FL5 5 103.6 ± 2.0 67.7 ± 10.1*** 10.2 2.0 ± 0.1* 11.3 
10 100.1 ± 2.0 32.4 ± 2.5*** 1.3 ± 0.2*** 
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15 100.8 ± 2.5 13.5 ± 0.6***  0.8 ± 0.1*** 
30 78.2 ± 2.8 ND  ND 
     

FL6 15 104.3 ± 5.8 41.5 ± 8.2* 26.1 2.0 ± 0.2*** NA 
30 101.3 ± 4.6 23.8 ± 1.5*** 1.6 ± 0.1*** 
60 100.9 ± 4.2 20.3 ± 3.4*** 1.4 ± 0.1*** 
120 87.5 ± 3.1 ND  ND  
     

FL7 60 106.7 ± 6.0 33.5 ± 2.3** 124.3 1.7 ± 0.1*** 84.3 
90 110.9 ± 1.1 28.6 ± 3.0*** 1.0 ± 0.1*** 
120 120.7 ± 1.2 26.3 ± 1.2*** 0.8 ± 0.1*** 
240 89.3 ± 3.2 ND  ND  
     

Abbreviates: IC50 value, concentration that provide 50% inhibition; ND, 
not-determined; NA, not applicable. 
(−), a control experiment without P. acnes treatment was conducted in parallel. 
(+), cells were co-incubated with DMSO (as vehicle) and P. acnes (M.O.I. = 75) for 

24 h. 

3. in vivo 抗發炎活性評估 
從細胞實驗中觀察到 FL1-FL7 可以抑制 heat-killed P. acnes induced THP-1 

cell 生成的 IL-1β 和 IL-8，以 P. acnes 皮下注射鼠耳動物模式來檢視樣品的抗發

炎效果。為了確認樣品的安全性和 in vivo 實驗濃度，先以單純注射 FL1-FL7 至

小鼠耳朵，根據小鼠外觀目測(外觀無紅腫等現象)選擇不造成刺激的劑量，定

20μg/10μL/ear 進行實驗。 
將 P. acnes 活菌注射在 ICR 小鼠耳朵皮下組織中誘發小鼠耳朵紅腫發炎。

先進行預實驗，以注射 P. acnes 後不同時間點的外觀和促發炎細胞激素變化來

決定之後的刺激時間，實驗 A 注射 P. acnes 6、12、24 小時後犧牲小鼠，紀錄

耳朵組織厚度變化，發現三個時間點都達到誘發小鼠耳朵腫脹的效果(圖 1-9)，
接著取下鼠耳組織均質，均質液以 ELISA方法分析促發炎細胞激素 IL-6 和 IL-1β，
發現 IL-1β 在刺激 12 小時後可生成最高的量(圖 1-10)，而 IL-6 則是刺激 6 小時

後較高(圖 1-10)。我們選擇以刺激 12 小時作為後續實驗的模式。 
接下來將 P. acnes 和樣品一起注射，實驗 B 注射 P. acnes 與 FL1-FL7 於 12

小時後犧牲小鼠，在厚度方面，FL1-FL7 皆能顯著降低 ICR 小鼠耳朵的厚度，

降低 P. acnes 刺激所造成之腫脹現象(圖 1-11、表 1-4)。之後將鼠耳磨碎均質，

組織均質液以 ELISA 方法分析促發炎細胞激素 IL-6、IL-1β 和 TNF-α，發現

FL1-FL7對於 IL-1β、IL-6和TNF-α皆有抑制的效果 (圖 1-12、圖 1-13和圖 1-14)，
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FL1 -FL7 皆可顯著抑制 IL-6 和 TNF-α 的生成，而 FL3 -FL7 可顯著抑制 IL-1β
的生成。 

 

圖 1-9 不同時間點 6、12、24 小時以 P. acnes 誘發 ICR 
小鼠耳朵腫脹發炎之影響 

 

  

圖 1-10 不同時間點 PBS 和 P. acnes 注射小鼠耳朵後組織均質液的 IL-1β 、IL-6 
cytokines 生成情形 
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圖 1-11 FL1-FL7 對 P. acnes 誘發 ICR 小鼠耳朵腫脹發炎之影響 

表 1-4  FL1-FL7 抑制 P. acnes 誘發 ICR 小鼠耳朵腫脹發炎之效果(% 抑制率) 

 P. acnes with P. acnes injected 
FL1 FL2 FL3 FL4 FL5 FL6 FL7 

抑制

率

(%) 

0 ± 0.0 
c
 

33.9 ± 

6.4 
a, b

 

27.8 ± 

7.7
 b

 

37.9 ± 

5.8 
a, b

36.3 ± 

17.6 
a, b

38.3 ± 

16.9 
a

30.7 ± 

14.1 
a, b

 

27.0 ± 

8.6 
b
 

 

圖 1-12 FL1-FL7 對於 P. acnes 注射 12 小時後小鼠耳朵組織均質液的 IL-1β 
cytokines 生成情形 
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圖 1-13 FL1-FL7 對於 P. acnes 注射 12 小時後小鼠耳朵組織均質液的 IL-6 
cytokines 生成情形 

 

圖 1-14 FL1-FL7 對於 P. acnes 注射 12 小時後小鼠耳朵組織均質液的 TNF-α 
cytokines 生成情形 
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四、討論 

(一) 黃芩粗萃物 in vitro 抗發炎活性評估 
P. acnes 分泌的 peptidoglycan 可以誘導單核球細胞(THP-1 cell)促發炎 IL-1β

和 IL-8 等細胞激素或化學趨化物的生成造成痤瘡等皮膚疾病的發炎反應(W. R. 
Lee et al., 2014)。本實驗使用 heat-killed P. acnes 刺激 THP-1 細胞，發現黃芩

Butanol、EtOAc 粗萃物皆能顯著抑制 IL-1β 和 IL-8 的分泌量。 
以 IC50 比較兩者的抑制效果，黃芩 EtOAc 粗萃物在 IL-1β 和 IL-8 皆較佳，

而根據 Chen 等人研究顯示黃芩 EtOAc 粗萃物含有較多的黃酮類化合物(黃芩

Butanol 粗萃物分離的活性物質為 baicalin 和 scutellarein，而 EtOAc 粗萃物可分

離 出 baicalin 、 baicalein 、 wogonin 、 oroxylin-A 、 scutellarein 和

5,7,2′-trihydroxy-6-methoxyflavone)， (H. J. Chen et al., 2013)，顯示可能因其中

含較多的活性成分，而抑制發炎效果較佳。 
在上述這些活性物質中，baicalin 和 baicalein 已被廣泛研究和應用在抗發炎

方面，多篇研究顯示 baicalin 有很好的抗發炎效果(Dong et al., 2015; Lixuan et al., 
2010; Min et al., 2015)，其可藉由和化學趨化物 IL-8、MCP 等結合，而抑制發

炎作用(Bao Qun Li a, 2000)。Baicalein 則可抑制 NF-κB 和 MAPK pathway 來抑

制發炎作用(He et al., 2015; W. Wang et al., 2015)。本實驗雖未探討黃芩粗萃物抑

制 heat-killed P. acnes 刺激 THP-1 細胞生成 IL-1β 和 IL-8 的機制，其可能藉由上

述方式來作用。 

(二) FL1-FL7 的 in vitro 和 in vivo 抗發炎活性評估 
從 EtOAc 粗萃物分離的七種化合物 FL1-FL7(oroxylin A、wogonin、

7-O-methylwogonin、skullcapflavone II、5,7, 4'-trihydroxy-8-methoxyflavone、
5,6,2'-trihydroxy-7,8-dimethoxyflavone 和 ganhuangenin)，皆能抑制 heat-killed P. 
acnes 刺激 THP-1 細胞生成的 IL-1β 和 IL-8。 

FL2(wogonin)在細胞實驗中有最好的抗發炎效果，其他研究中也觀察到同

樣的情形，一篇以 LPS 刺激 RAW264.7 小鼠巨噬細胞研究中，發現 wogonin 可

顯著抑制 NO 和 PGE2 的生成(Yen-Chou Chen, 2001)；另一研究，以 LPS 誘導

BV-2 老鼠神經細胞，wogonin 可顯著抑制 NO 和 TNF-α、IL-1β 的生成(H. Lee et 
al., 2003)。抑制效果其次為 FL5(5,7, 4'-trihydroxy-8-methoxyflavone)，觀察兩者

結構發現，5,7, 4'-trihydroxy-8-methoxyflavone 比 wogonin 在 C4'上多了一個 OH
基，可能是其抗發炎效果低於 wogonin 的原因之一。另外 C5 和 C7 上的 OH 基
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被發現為黃酮類化合物抑制 LPS 誘導 NO 生成的重要關鍵，而 C8 上的 OCH3

則可增強抑制作用 (Huang et al., 2007)；另一研究發現當去除 C8 上的

OCH3(chrysin)，會顯著降低抗發炎效果，確認了 C8 上的 OCH3 對於 wogonin
抗發炎作用的地位(Pham et al., 2012)。這些可能是這兩個化合物能達到最佳抑

制效果的原因。FL7(Ganhuangenin)在 C5、C7 和 C8 雖也有同樣結構，但可能因

增加了 C2'和 C5'上的 OH 基及 C6'的 OCH3，降低了抗發炎的效果。 
FL1(oroxylin A)對 IL-8 抑制也達到很好的效果，IL-1β 抑制率則接近 50%，

oroxylin A 的 C6 上有 OCH3，可能為其作用點，研究發現 oroxylin A 可抑制 LPS
刺激 RAW264.7 細胞的 COX2 和 iNOS 的 mRNA 表現量(Pham et al., 2012; Ye et 
al., 2014)。 FL4(skullcapflavone II) 對 IL-1β 抑制達到有很好的效果，但 IL-8
抑制率則未達 50%，就其結構來說，其 A 環上具有最多的 OCH3，可能是影響

其 抗 發 炎 效 果 的 因 素 。 FL3(7-O-methylwogonin) 和 FL6(5,6,2'-trihydroxy-
7,8-dimethoxyflavone) 在 A 環 的 結 構 一 樣 ， 差 別 於 5,6,2'-trihydroxy-
7,8-dimethoxyflavone 在 B 環多了兩個 OH 基，單比較兩者抑制 IL-8 的 IC50，後

者比前者效果好，可能和其 B 環結構有關。而在一以 LPS 刺激 J774A.1 老鼠巨

噬細胞發現，7-O-methylwogonin 可降低 NO、PGE2、 IL-1β、 IL-6 的生成

(Chandrasekaran et al., 2011)，顯示其抗發炎效果。FL7(ganhuangenin)在七個化

合物中為抗發炎效果最差的，其 C5'上有一個 OCH3，可能是影響因素。 
從 in vitro 實驗結果，顯示七個黃酮類化合物皆具有抗發炎的效用，因此以

P. acnes 引起小鼠耳朵腫脹與發炎來評估其 in vivo 的抗發炎活性。從實驗 A 發

現不同時間點給予注射 P. acnes，並沒有造成厚度差異，表示在 6 小時即引起發

炎現象且維持至少到 24 小時，而組織均質液中的促發炎細胞激素 IL-6 則在 6
小時表現最高依時間降低，IL-6 是急性發炎的重要指標，由於 IL-1β 在 12 小時

最高，為觀察兩者後以刺激 12 小時為後續實驗模式。 
從實驗 B 發現，給予七個化合物在外觀方面皆能改善紅腫現象，而測量耳

朵厚度，也皆能顯著抑制 P. acnes 引起之發炎反應，七個化合物抑制率沒有差

異。接著探討 P. acnes 注射小鼠耳朵引起促發炎細胞激素 IL-1β、IL-6 和 TNF-α
的分泌量，發現七個化合物皆有抑制效果，並不能看出哪一個黃酮類化合物最

有效，而黃芩粗萃物本身具有抗菌作用，七個化合物中 oroxylin A 、wogonin
被發現可抗菌(Franzblau & Cross, 1986; Luitel et al., 2010)，因此其抑制發炎可能

和抗菌作用相關，另本實驗使用的劑量可能為一影響因子，若測試數個劑量並

計算 IC50，或可看出七個化合物的抗發炎效果區別。 
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(三) 結論  
黃芩 Butanol、EtOAc 粗萃物和化合物 oroxylin A、wogonin、7-O- 

methylwogonin 、 skullcapflavone II 、 5,7, 4'-trihydroxy-8-methoxyflavone 、

5,6,2'-trihydroxy-7,8-dimethoxyflavone 和 ganhuangenin 在 P. acnes 誘導 in vitro
和 in vivo 模式中，皆有顯著抑制抗發炎的效果。 

以 heat-killed P. acnes 誘導 THP-1 細胞生成促發炎激素模式中，wogonin 和

5,6'-dihydroxy-6,7,8,2' –tetramethoxyflavone 具有最佳的抗發炎效果，而以 P. 
acnes 引起小鼠耳朵腫脹與發炎模式中，七個黃酮類化合物區分不出那一個有最

佳效果。 
結果顯示黃芩粗萃物和其中分離之黃酮類化合物皆具良好抗發炎效果，未

來可以進一步了解相關機制，發展成為改善痤瘡的藥物。 
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