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表没食子儿茶素没食子酸酯的抗感染作用研究进展 
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摘要：表没食子儿茶素没食子酸酯(epigallocatechin gallate，EGCG)是茶多酚的主要组成成分。EGCG 具有多种生物学功

能，包括抗细菌、抗真菌、抗病毒、抗肿瘤、抗炎症、抗衰老、抗肥胖、抗糖尿病、心血管疾病的预防和保护、免疫调

节、神经保护等生物学功能。本文主要归纳了 EGCG 在治疗新型冠状病毒(SARS-CoV-2)感染中的潜在作用，在耐药细菌

感染中的预防和治疗作用，以期为 EGCG 在抗感染药物开发方面提供一定的理论依据。 
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ABSTRACT: Epigallocatechin gallate(EGCG) is the main component of tea polyphenols. EGCG exhibited diverse 
biological functions, such as anti-bacterial, anti-fungal, anti-viral, anti-tumor, anti-inflammatory, anti-aging, anti-obesity, 
anti-diabetic, cardiovascular disease prevention and protection, immune regulation, and neuroprotection. The article 
mainly summarized the potential role of EGCG in the treatment of new coronavirus(SARS-CoV-2) infections, preventive 
effects in(drug-resistant) bacterial infections, as well as therapeutic effects in drug-resistant bacterial infections to provide 
a theoretical basis for EGCG in the development of clinical anti-infective drugs. 
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表没食子儿茶素没食子酸酯(epigallocatechin 
gallate，EGCG)是绿茶中含量最为丰富的一种多酚

儿茶素。EGCG 约占绿茶中总儿茶素的 59%，相

较于其他儿茶素如表没食子儿茶素(19%)、表儿茶

素没食子酸酯(13.6%)和表儿茶素(6.4%)[1]，所占含

量比例最高。自从 19 世纪对茶叶中有效成分及其

生物学功能开展研究以来，研究结果表明 EGCG 具

有抗细菌[2]、抗真菌[2]、抗病毒[2]、抗肿瘤[3-4]、抗

炎症[5]、免疫调节[6]等重要的生物学功能，在药物

研发和健康饮品开发中具有巨大的潜力。本文述了

EGCG 在治疗新型冠状病毒肺炎(COVID-19)感染

中的作用，以及 EGCG 在耐药细菌感染中的预防和

治疗作用，以期为 EGCG 在抗感染药物开发方面提

供一定的理论依据。 
1  EGCG 治疗 COVID-19 的潜在作用 

COVID-19 的突然暴发对全球公共健康构成

了巨大威胁。当前，用于治疗 COVID-19 的药物

和疫苗也正在研制和试验中。EGCG 作为一种广

谱抗病毒的天然化合物，对 COVID-19 也具有潜

在的治疗作用。 
1.1  EGCG 对 SARS-CoV-2 中重要蛋白的潜在作用 

EGCG 可能会通过与 SARS-CoV-2 的胰凝乳

蛋白酶样蛋白酶 3CLpro、Spike 蛋白受体结合域、

葡萄糖调节蛋白 GRP78、RNA 依赖性 RNA 聚合

酶相互作用，进而起到抗 SARS-CoV-2 的作用[7]。  
1.1.1  EGCG 对 3CLpro 的潜在作用  3CLpro 是在

SARS-CoV-2 中发现的一种重要酶，在病毒成熟阶

段负责蛋白水解功能，是抗冠状病毒药物最重要的

靶标之一，最新的研究指出[7-8]，EGCG 有可能具有

抑制 3CLpro 的酶活性，进而抑制 SARS-CoV-2 的

感染。 
1.1.2  EGCG 对 Spike 蛋白受体结合域的潜在作用  
冠 状 病 毒 的 Spike 蛋 白 受 体 结 合 域 (receptor- 
binding domain，RBD)位于 S1 亚基上的 Spike 蛋
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白的主要结合域，可以与宿主细胞的血管紧张素

转换酶 2(angiotensin converting enzyme 2，ACE2)
形成受体复合体。研究发现 RBD 的任何改变，都

可能引起 SARS-CoV-2 感染力的丧失。而 EGCG
可能会作用于 Spike 蛋白受体结合域，进而抑制

RBD-ACE2 复合物的形成，发挥抗病毒作用[10]。 
1.1.3  EGCG 对葡萄糖调节蛋白 GRP78 的潜在作

用  葡萄糖调节蛋白 GRP78 又被称为结合免疫球

蛋白(binding immunoglobulin protein，BiP)，是一

种在内质网内腔中发现的伴侣蛋白。SARS-CoV-2
的 Spike 蛋白可以与 GRP78 相互作用，是介导

SARS-CoV-2 侵 入 宿 主 细 胞 的 重 要 蛋 白 ， 提 示

GRP78 是治疗 COVID-19 的一个重要的潜在药物

靶点。而 EGCG 可能会作用于 GRP78，进而发挥

抗 SARS-CoV-2 的作用[10-12]。 
1.2  EGCG 对 RNA 依赖性 RNA 聚合酶的潜在

作用 
RNA 依赖性 RNA 聚合酶 (RNA dependent 

RNA polymerase, RdRp)是 SARS-CoV-2 RNA 合成

过程中的一个关键酶。一项研究采用了分子动力学

模 型 、 药 动 学 [ 指 机 体 对 外 源 化 学 物 的 吸 收

(absorption)、分布(distribution)、代谢(metabolism)
及排泄(excretion)过程，ADME]预测等方式，发现

EGCG 与 RNA 依赖性 RNA 聚合酶之间具有高亲

和力，且结合后的构象高度稳定，具有良好的药

动学特性。提示了 EGCG 具有作为 SARS-CoV-2 
RNA 依赖性 RNA 聚合酶抑制剂的潜力。但仍需

进行进一步的体外和体内研究来验证[13]。 
1.3  EGCG 对核因子 E2 相关因子 2(nuclear factor 
E2-related factor 2，Nrf2)的潜在作用机制 

SARS-CoV-2 对呼吸道上皮细胞中的 ACE2 受

体具有很高的亲和力，是冠状病毒表面 Spike 蛋白

的受体，可以促进病毒的结合与入侵。而 Nrf2 的

激活，可减少呼吸道上皮细胞中 ACE2 受体的表

达，进而抑制病毒的入侵。类黄酮类物质(如 EGCG)
对转录因子 Nrf2 具有激活作用，进而预防或降低

SARS-CoV-2 的感染[14]。 
1.4  EGCG 在 COVID-19 炎症调控中的潜在作用 

COVID-19 患者在临床上通常会发展为急性

肺炎，会导致患者体内出现细胞因子风暴综合征。

目前，在 COVID-19 临床治疗中使用的最有效的

抗炎药是那些广泛应用于治疗自身免疫性疾病的

细胞因子定向生物抑制剂。有研究提示；EGCG
在抵抗自身免疫性疾病(有大量细胞因子产生)中

的功效较强，可以使许多不同的自身免疫性疾病

的患者体内恢复自然的免疫平衡，且 EGCG /绿茶

提取物补充剂的安全性在许多临床试验中都有据

可查[15]。加上 EGCG 还具有抗纤维化作用以及同

时下调多种炎症介质表达和信号传导的能力。这

些均提示了 COVID-19 患者使用 EGCG 作为补充

疗 法 的 可 能 性 ， 体 现 出 EGCG 作 为 一 种 抗

COVID-19 药物的安全天然补充剂的潜力。 
2  EGCG 对细菌感染的预防作用 

众多研究都将目光集中在 EGCG 对细菌感染

的治疗功效上，但对其针对细菌感染的预防功效

却报道较少。 
2.1  EGCG 对膀胱感染的预防作用 

有研究将小鼠随机分成 4 个处理组并以静脉

留置针经尿道向膀胱内灌注 PBS 缓冲液(对照组)
以及 0.5，1，2，4 mmol·L–1 EGCG(实验组)，麻醉

状态下保持 30 min。在小鼠术后正常饮食 24 h 后，

以同样的注射方式向小鼠膀胱灌注 50 μL 大肠杆

菌(Escherichia coli ATCC25922)(1×108 CFU)，并同

样保持 30 min。随即在 48 h 后处死小鼠进行病理

学检测和细胞因子检测。实验结果显示，对照组

和 0.5 mmol·L–1 EGCG(实验组)中小鼠膀胱黏膜上

皮细胞的脱落情况明显，uroplakin 膜蛋白[16]被明

显破坏，膀胱黏膜上皮损伤极为严重，而随着实

验组中 EGCG 浓度的逐渐升高，其膀胱黏膜上皮

的损伤逐渐减弱。此外，小鼠膀胱组织匀浆中的

IL-6 和 G-CSF 的表达水平随着 EGCG 浓度的升高

而显著下降，在 EGCG 浓度达到 4 mmol·L–1 时，

IL-6 和 G-CSF 的表达水平最低，表明在该浓度下，

EGCG 预防炎症的效果最佳。尽管该实验并未对

EGCG 如何预防小鼠急性膀胱炎的机制做进一步

的探究，但实验结果依旧表明了 EGCG 对于细菌

感染引起的急性膀胱炎具有很好的预防效果[17]。  
2.2  EGCG 对急性细菌性脓毒血症的预防作用[18] 

笔者课题组发现 EGCG 显示出对包括耐甲氧

西林金黄色葡萄球菌在内的细菌感染的有效预防

作用。笔者分别以腹腔注射、尾静脉注射和灌胃

的方式，用 EGCG 预先处理小鼠，再用细菌感染

小鼠诱导急性细菌性脓毒血症，结果显示 EGCG
预处理可显著降低小鼠的细菌载量，提高致死剂
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量细菌感染的小鼠的生存率，在采用盲肠结扎穿

刺(cecal ligation and puncture，CLP)诱导的小鼠脓

毒血症模型中，也得到了相似的结论。给小鼠腹

腔注射 EGCG 可促进吞噬细胞(中性粒细胞、单核

/巨噬细胞)迁移至腹腔局部。值得注意的是，EGCG
不能直接诱导中性粒细胞和巨噬细胞迁移，而是

通过激活巨噬细胞来引起吞噬细胞的迁移。EGCG
可在巨噬细胞和小鼠体内显著诱导趋化因子和细

胞因子的产生。EGCG 可诱导巨噬细胞 p38 和 JNK
丝 裂 原 活 化 蛋 白 激 酶 (mitogen-activated protein 
kinases，MAPKs)磷酸化。用 p38 和 JNK MAPKs
抑制剂处理巨噬细胞后，EGCG 诱导的趋化因子

和细胞因子水平显著降低。此外，67 kDa 层黏连

蛋白受体(67-kDa laminin receptor，67LR)是 EGCG
激活巨噬细胞免疫应答的受体。综上揭示了 EGCG
预防细菌感染的新机制：EGCG 能够通过 67LR/ 
p38/JNK 信号通路诱导巨噬细胞产生趋化因子和

细胞因子，从而增加了小鼠腹腔和外周血中的中

性粒细胞和单核/巨噬细胞的数量，进而起到了对

急性细菌性脓毒血症的预防作用[18]。 
3  EGCG 对耐药细菌的抗菌活性 

EGCG 具有广谱抗菌作用，对于耐药细菌感

染也具有多种治疗作用。Sudano 等[19]制备了耐四

环素的金黄色葡萄球菌和表面葡萄球菌，并发现

EGCG 能够减少耐四环素金黄色葡萄球菌和表皮

葡萄球菌临床分离株的黏液产生，并抑制它们的

生物膜形成，进而起到抗菌作用。  
EGCG 可通过破坏铜绿假单胞菌的群体感应

系统来发挥抗菌作用[20]。铜绿假单胞菌中的功能

性淀粉样蛋白原纤维可以起到结合并保留群体感

应分子的功能，而 EGCG 可以抑制铜绿假单胞菌

的功能性淀粉样纤维的形成，还可以促进淀粉样

蛋白原纤维的结构重塑，形成非淀粉样的聚集体，

进而干扰铜绿假单胞菌的群体效应。相似的机制

在艰难梭菌等耐药细菌中也有报道[21-22]。 
EGCG 还可以通过抑制耐万古霉素的梭杆菌属

毒力因子硫化氢的产生，起到抗耐药菌的作用[23]。 
在大多数的研究中都有提到，EGCG 可与抗

菌药物产生协同作用，增强抗菌药物对耐药菌的

杀菌效果。有报道指出，EGCG 可以增加抗菌药

物在细菌内的聚集量[24]。当用 EGCG 和环丙沙星

联合处理肺炎克雷伯菌时，环丙沙星的聚集量在

EGCG 预处理的肺炎克雷伯菌细胞内增加了约 17
倍，这表明 EGCG 可以提高细菌胞内的环丙沙星

浓度，从而增强了环丙沙星的抗菌效果[24]。药物

外排泵(MexAB-OprM)与铜绿假单胞菌的多药耐

药性质密切相关，EGCG 可抑制该药物外排泵进

而增加抗菌药物在铜绿假单胞菌中的聚集量，促

进 抗 菌 药 物 的 杀 菌 作 用 [25] 。 也 有 研 究 报 道 了

EGCG 可以逆转金黄色葡萄球菌对甲氧西林的耐

受性，但具体的机制有待于进一步的研究[26]。目

前，有观点认为 EGCG 可以抑制细菌内青霉素结

合蛋白 2，进而逆转金黄色葡萄球菌的抗药性，以

此联合抗菌药物起到杀菌作用[2,27-28]。由此可见，

EGCG 可以通过增加细菌胞内的抗菌药物浓度、

增加耐药菌对抗菌药物的敏感性等方式，与抗菌

药物产生协同作用，增强抗菌药物对耐药菌的杀

菌作用。 
4  讨论 

EGCG 具有广谱的抗细菌、抗真菌和抗病毒

的功能，且可以通过多种机制抑制细菌、真菌和

病毒的感染，在抗感染治疗中，具有良好的应用

前景。目前，在临床治疗中的主要趋势还是将

EGCG 与抗感染类药物联合使用，通过鸡尾酒式

疗法来治疗感染性疾病。 
EGCG 的感染机制也是近年来关于 EGCG 的

重要研究方向之一。总而言之，微生物膜，包括

细菌的细胞膜、生物膜和病毒包膜，可能是 EGCG
抵抗微生物感染的一个重要靶点。特别是对于细

菌而言，EGCG 介导的细胞膜完整性的破坏，不

仅会直接诱导细菌的死亡，还会增强耐药性病原

株对传统抗菌药物的敏感性，起到抗药性逆转的

特殊效应。在过去的 30 年中，EGCG 作为一种在

抗感染、抗肿瘤、抗肥胖等多方面均展现出独特

治疗价值的天然活性分子，在临床治疗中的实际

应用正受到越来越多科学家的关注。最近，EGCG
对 COVID-19 的潜在治疗能力更是进一步证明了

其在抗感染治疗中的重要意义[7]。 
在实际临床应用中，EGCG 的安全性十分可

靠[29]。ECGG 已经被应用于人乳头瘤病毒(human 
papilloma virus，HPV)感染诱发的子宫颈癌的临床

治疗中。有临床数据显示，在 8 例患有 HPV 感染

引起的高度鳞状上皮内病变(high-grade squamous 
intraepithelial lesion，HSIL)的子宫颈癌患者中，经
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过口服 EGCG 胶囊 8~12 周后，有 5 例完全康复。

另有研究显示，7 例处于子宫颈上皮内瘤变 3 期

(cervical intraepithelial neoplasia III，CIN III)的患

者在接受 EGCG 治疗后，有 5 例患者的 HPV DNA
检测由阳性转为阴性[30]。  

由此可见，EGCG 在抗感染的治疗和预防中

具有良好的应用前景，但也有许多困难与挑战需

要克服。目前，随着抗菌药物的滥用，越来越多

的耐药性病原微生物不断出现。然而，病原微生

物对 EGCG 的耐受情况未知，有待深入研究。其

次，新的病原微生物也在不断涌现，诸如 SARS- 
CoV-2，EGCG 对新型病原微生物的作用与机制的

研究应当与时俱进。此外，EGCG 与抗感染药物

的联合使用会产生协同作用，应该在更多的临床

抗感染药物中广泛评价联合使用的效果，促使

EGCG 能够较好地运用到临床感染性疾病的实际治

疗中。 
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