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人参皂苷 Ｒe的药理作用研究进展

韦豪华，张红玲，李兴太
(大连民族大学 生命科学学院，辽宁 大连 116605)

摘 要:为了使人参皂苷 Ｒe在新药研究开发方面得到更深入的探讨，通过整理近十年的相关文献，对
GS － Ｒe的保护心血管系统、中枢神经系统、降血糖以及抗休克、抗血小板聚集等多种药效作用及药动学
进行了综述。提出未来可考虑采用成酯的修饰方法对其结构内部的羟基官能团进行化学修饰，进而改变
或加强 GS － Ｒe原有的理化性质。
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Ｒesearch Progress in Pharmacological Activities of Ginsenoside Ｒe
WEI Hao － hua，ZHANG Hong － ling，LI Xing － tai

( School of Life Science，Dalian Minzu University，Dalian Liaoning 116605，China)

Abstract: In order to make deeper discussion on Ginsenoside Ｒe ( GS － Ｒe) in research and de-
velopment of new drugs，pharmacodynamic effects and pharmacokinetics of the protection of
GS － Ｒe on cardiovascular system and central nervous system，hypoglycemic，anti － shock，anti －
platelet aggregation were reviewed by sorting out the relevant literatures in recent 10 years． It is
proposed that the esterification chemically modifying the hydroxyl functional groups in the struc-
ture may be considered in the future so as to change or enhance the original physical and chemi-
cal properties of GS － Ｒe．
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人参( Panax ginseng C． A． Mey) 是盛产于中
国东北、朝鲜、韩国、日本、俄罗斯东部的多年生草
本植物，又有“百草之王”的美誉，是中国重要的中
药宝藏。人参皂苷 ( Ginsenoside，GS) 是人参的主
要化学成分，一种固醇类化合物。人参皂苷 Ｒe
( Ginsenoside Ｒe，GS － Ｒe) 是人参皂苷的重要组成
部分，属于四环三萜类的衍生物，其分子式为

C48H82O18，结构式
［1］如图 1，相对分子质量为

947. 14，在人参侧根中含量十分丰富，但在西洋参
茎叶中含量最高［2］。

图 1 GS － Ｒe的结构式
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GS － Ｒe的动力学研究［3］表明，其在 3． 2 ～ 120
μg·ml －1范围内呈线性关系，544 nm处的相关系数
为 0． 999 5。GS － Ｒe 在大鼠小肠内吸收率低，为
9. 6%，而其固体分散物有所提高，吸收率为
20. 4%。一种药物的稳定性会直接影响药物的有
效性和安全性，药物动力学的研究则为新药的研发

提供了重要的临床指导作用，本文通过查阅近十年

的参考文献，对 GS － Ｒe的药理作用进行综述，为日
后对其相关药物的研究开发拓展新的思路。

1 GS － Ｒe的药效作用

1． 1 对心血管系统的作用
GS － Ｒe 能够刺激体内的血管舒张以及血管

的生成［4 － 5］。在血管内皮细胞中，GS － Ｒe 可以增
加 NO 的释放，进而对心血管系统产生有益的影
响［6］。一些研究报道 GS － Ｒe 对心血管系统具有
保护作用，包括心肌收缩功能的增加和心电图的

改善［7］，促进血管生成功效和有关的心脏电生理

活动［8］。
1． 1． 1 对心肌的保护作用
曲相如［9］通过研究得出 GS － Ｒe 可以增强抗

氧化酶活性，减少因自由基而造成心肌的进一步

氧化损伤，同时能够调整心肌缺血导致的代谢紊

乱，降低血液粘度，对大鼠心肌缺血再灌注损伤有

一定的保护作用的结论; 曹霞［10］发现 GS － Ｒe 能
够改善心肌萎缩和舒张、降低全身血液粘度以及
血浆粘度，使心肌标记酶的泄露削减，使心肌缺血

的范围降低。与此同时，再灌注心肌细胞活性氧
及丙二醛含量均可被 GS － Ｒe 降低，还能使超氧
化物歧化酶的活性得到提高，减少氧自由基对心

肌的损害。
高莹等［11］发现 GS － Ｒe 可在削减 Caspase － 3

表达的同时，减少大鼠因为急性缺血再灌注损伤

所引发的心肌细胞凋亡。卢秀花［12］指出，GS － Ｒe
能够明显降低血清白介素 1β 和血清肿瘤坏死因
子 α 的含量; 心肌组织病理学的相关研究表明，
GS － Ｒe能够减弱心肌组织损伤的水平，还可以相
应地削减心肌细胞间质炎细胞浸润，其给药组可

以微小改动心肌细胞的超微结构。GS － Ｒe 也可
以明显使心肌梗死面积下降。应用原位末端凋亡
染色的结果表明了 GS － Ｒe 对心肌细胞凋亡抑制
效果显著，免疫组化的成果体现 GS － Ｒe 可以让
凋亡蛋白 Caspase － 3、Caspase － 9 的表达明显削
减。曹姗姗［13］发现 GS － Ｒe对心肌缺血时的血压

降低有明显的抗衡，并使左心室内压峰值、左心室
内压最大上涨和降低速度及心率明显增加，能够

明显改善心肌收缩功能。对心肌组织超微结构的
损伤有改善效果，对大鼠心肌缺血有巨大的保护

功效。GS － Ｒe 具有抗压力超负荷所致大鼠左室
心肌肥厚作用，并可能与抑制钙调神经磷酸酶、细
胞外信号调节激酶通路相关［14］。李杰等［15］得出
GS － Ｒe对糖尿病大鼠具备心肌保护功用，抗脂质
过氧化作用是其作用机制之一的结论。郑振中
等［16］揭示了 GS － Ｒe可以使心肌缺血再灌注中性
粒细胞浸润、髓过氧化物酶活性受到显著抑制。
GS － Ｒe还能够转变缺血再灌注损伤心肌的血流
动力学参数，对缺血再灌注损伤心肌的舒缩功能

有进一步的改良作用。另外，GS － Ｒe 能够抑制脂
质过氧化，使抗氧化酶的活性得到保护，减少并清

除有害降解产物的含量，展现出减轻心肌缺血再

灌注损伤的作用［17］。
1． 1． 2 对心肌细胞凋亡的影响
细胞凋亡是一种受基因调控的主动性细胞死

亡，表现为凋亡信号通路的启动及相关基因的表

达。缺血再灌注损伤所致心肌细胞凋亡已成为心
肌梗死后心肌细胞丧失的主要机制之一［18］。李
志刚等［19 － 22］发现缺血再灌注前给予 GS － Ｒe 治
疗可以显著减少心肌细胞的凋亡，说明 GS － Ｒe
可以抑制心肌细胞凋亡，减轻心肌缺血再灌注损

伤。Bcl － 2 是一种重要的抑制细胞凋亡的基因，
而 Bax、Bad和 Fas等是促进细胞凋亡的基因。曾
和松等［23］发现 GS － Ｒb1 和 GS － Ｒe 治疗可以显
著减少缺血再灌注心肌细胞的凋亡，其机制可能

是抑制了促凋亡基因 Bax、Bad、Fas 的表达，并使
Bcl －2 /Bax、Bcl － 2 /Bad 以及 Bcl － 2 /Fas 比值增
大。另外，GS － Ｒe 能显著抗急性缺血再灌注损伤
诱导的心肌细胞凋亡，抑制急性缺血再灌注诱导心

肌细胞内 Fas蛋白表达可能是其作用机制之一［24］。
1． 1． 3 抗心律失常的作用
孟红旭［25］等发现 GS － Ｒe可以阻碍心室肌细

胞电压依赖性的钠通道、瞬时外向钾通道和内向
整流钾通道电流展现抗心律失常的功能。此外，
GS － Ｒe对心脏收缩性和自律性都有一定的影响，
具有抗心律失常的作用，这可能与其导致心脏电

生理的改变有关［26］。
1． 2 对中枢神经系统的影响
1． 2． 1 对记忆力的改善作用
随着世界人口老龄化程度不断加深，抗衰老
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问题得到了更加广泛的关注与研究。越来越多的
研究表明 GS － Ｒe 能够明显改善记忆力。赵莹
等［27］发现 GS － Ｒe对由于自然衰老引发的记忆所
得障碍对抗明显。即 GS － Ｒe 可以使大鼠学习记
忆障碍得到明显改善，原因可能是与其增强基础

突触传递、促进大鼠突触长时程增强形成有密切
的关系。GS － Ｒe可改善胆碱能系统、抗氧化及血
液流变学而对化学药物所致小鼠学习记忆的损伤

有保护作用。改善胆碱能系统、抗氧化及降低 Aβ
蛋白的表达可能是治疗阿尔茨海默病小鼠的机

制［28］。高、中、低剂量的 GS － Ｒe对化学性记忆障
碍有显著改善［29］，而且能改善因自然衰老、脑缺
血、侧脑室注射 Aβ_( 25 － 35 ) 所致大鼠或小鼠的
记忆功能障碍，对麻醉大鼠海马齿状回基础突触

传递有增强作用，且能形成突触长时程增强作

用［30］。陈立敏［31］的研究表明了 GS － Ｒe 对与阿
尔茨海默病相关的多个靶点都有效果。
1． 2． 2 对帕金森病的影响
宋少江等［32］提出了 GS － Ｒe 对 1 －甲基 － 4 －

苯基 － 1，2，3，6 －四氢吡啶( mptp) 致帕金森病小
鼠具有保护作用，在保护多巴胺形态与功能、抑制
黑质星形胶质细胞增生、调节脑内阿片肽和抗黑
质神经元凋亡等方面均有作用。徐琲琲等［33］表
明 GS － Ｒe对由 mptp诱导引发的帕金森病小鼠黑
质多巴胺能神经元有显著的保护作用，其通过改

变 γ －氨基丁酸能神经元和前强啡肽原 mＲNA 表
达水平来实现调节帕金森病中直接、间接回路的
兴奋 －阻碍平衡。另一项研究表明［34］，对于 mptp
诱导引发的小鼠黑质神经元凋亡，GS － Ｒe 具有明
显的保护作用。李东薇等［35］发现 GS － Ｒe 对
mptp阳离子诱导的 SH － SY5Y 细胞损伤有显著
的保护作用，具有潜在的抗帕金森病作用。
1． 2． 3 对脑缺血损伤的保护作用
孔祥怡等［36］发现 GS － Ｒe对脑血管缺血形成

的神经元损伤具有一定的修复作用。另外，其对
脑缺血有一定的保护作用［37］。朱海龙等［38］发现
GS － Ｒe能显著抑制脑缺血再灌注过程中超氧化
物歧化酶的活性下降和脂质过氧化物代谢产物即

丙二醛的升高，从而推测 GS － Ｒe 对脑缺血再灌
注损伤的保护作用可能与抑制氧自由基及脂质过

氧化物有关。
1． 3 其他作用
1． 3． 1 对糖尿病的作用
涟漪［39］的实验表明 GS － Ｒe具有显著的降血

糖作用，可作为一类新的抗糖尿病药。研究表明，
GS － Ｒe能够降低糖尿病 ob /ob 小鼠( 肥胖小鼠)
的血糖［40］。也可能通过促进肠组织的胰高血糖
素样肽 － 1 分泌来发挥降血糖、治疗糖尿病的作
用［41］。张丽英［42］发现 GS － Ｒe 能够降低血糖和
血脂，并改善糖尿病大鼠的病症;能降低丙二醛含

量，让糖尿病心肌病大鼠血清和心肌结构中超氧

化物歧化酶活性得到提高，通过抗氧化作用发挥

对心肌的保护; 能使心肌组织病理结构的变化得

到显著的改善;能抑制凋亡蛋白 caspase － 9 表达，
提高抗凋亡蛋白 Bcl － xl的表达，让心肌细胞凋亡
受到抑制，提高了心肌细胞的存活比例，对早期糖

尿病心肌病发挥心肌保护的作用。而 Xie等［43］的
研究已经证明 GS － Ｒe 在 ob /ob 小鼠中的使用能
显著降低其空腹血糖水平，改善葡萄糖耐量和全

身胰岛素敏感性而不影响小鼠的体重。另外，GS
－ Ｒe通过抑制 c － Jun NH( 2) －末端激酶和 NF －
κB的活化来减少 3T3 － L1 脂肪细胞和高脂肪饮
食大鼠的胰岛素抵抗［44］。GS － Ｒe 可能是通过胰
岛素信号通路来增加胰岛素的作用，也可以改善

由肿瘤坏死因子所引发诱导的胰岛素抵抗［45］。
郑毅男等［46］发现人参降糖组分 A、Q 与 GS － Ｒe
均未能恢复糖尿病大鼠的体重，但是几乎不影响

糖尿病大鼠肝脏的重量，只是使脂肪重量明显下

降。Quan等［47］人的研究表明 GS － Ｒe 通过激活
AMP活化蛋白激酶改善高血糖和高脂血症，并对
抵抗胰岛素和血脂异常的Ⅱ型糖尿病患者发挥有
益的作用。
1． 3． 2 抗休克作用
吕爽［48］通过几种休克模型的实验研究表明，

GS － Ｒe可降低肠系膜上动脉夹闭休克模型大鼠
的死亡率。其对失血性休克猫血清丙二醛，校正
其酸碱之间的失衡，对抗酸中毒等有非常显著的

作用。能减少红细胞的压力，使血红蛋白含量升
高;能降低烫伤性休克大鼠的心肌酶指标和红细

胞的压积。GS － Ｒe 还能扩大胰岛素性休克小鼠
的活命时间，即具备抗休克的能力。马文慧［49］通
过休克模型实验揭示了 GS － Ｒe 的抗休克作用，
当它和临床常用治疗休克的药物联合使用时，还

能够提高休克的抢救率，同时也具备辅助抗休克

的临床作用。
1． 3． 3 抗血小板聚集作用
刘晓春等［50］的试验成果表明，GS － Ｒe 能增

加细胞内的环 －磷酸腺苷，并能够抑制二磷酸腺
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苷诱导血小板聚集，最有可能是通过增加血小板

内环 － 磷酸腺苷含量，抑制血小板的活化作用。
可以推断，通过增加腺苷酸环化酶活性，从而减少

血小板细胞内钙离子水平，抑制血小板聚集。闫
海峰等［51］实验发现 GS － Ｒe呈剂量依赖性抑制体
外二磷酸腺苷钠、血小板活化因子、花生四烯酸诱
导的血小板聚集，且抗二磷酸腺苷钠诱导的血小

板聚集作用强于血小板活化因子和花生四烯酸。
1． 3． 4 抗氧化作用
宋志斌等［52］对 GS － Ｒe体外抗氧化能力的测

定是经清除二苯代苦味酰肼自由基、还原能力测
定法来实现的; 并通过细胞计数试剂和测定其对

神经细胞血清剥夺损伤的保护作用。GS － Ｒe 的
体外抗氧化能力极度弱小，其抗氧化作用并非通

过供应电子而完成，但是具有维护血清剥夺损害

的神经细胞，提高神经细胞成活的数量，抑制其损

伤凋亡作用。
除上述药效作用外，陈建华等［53］发现 GS －

Ｒe对人脐静脉内皮细胞上过氧化亚硝酸离子激
活的多聚二磷酸腺苷核糖聚合酶 － 1 蛋白的表达
有抑制作用，对过氧化亚硝酸离子引起的细胞损

伤具有保护作用，其效应呈现出剂量依赖性。GS －
Ｒe有相对较好的抗短波紫外线能力，可以有效提
升 ＲSa细胞的生存率，削减短波紫外线辐射引发
的细胞初期凋亡，增加 ＲSa 细胞内超氧化物歧化
酶活性［54］。
曹冲等［55］使用中国仓鼠肺细胞作为试验对

象，通过对 GS － Ｒe 的中国仓鼠肺细胞体外染色
体畸变试验的研究，发现其并不能导致中国仓鼠

肺细胞染色体畸变。Lee等［56］人的实验研究结果
表明，口服 GS － Ｒe 能够保护 C48 /80 诱导的大鼠
急性胃粘膜损伤，可能通过其对胃粘液合成和分

泌的刺激作用，其对嗜中性粒细胞浸润的抑制作

用和增强的胃粘膜组织中的脂质过氧化作用。徐
志立等［57］通过实验来观察 GS － Ｒe对小鼠炭粒澄
清功能、游泳能力及耐常压缺氧能力的影响。结
果表明 GS － Ｒe 对脾虚小鼠免疫功能、抗应激反
应有所改善。雷翠蓉等［58］发现 GS － Ｒe 浓度为
90 μmol·L －1时可以诱导 K562 细胞向早期红系
细胞分化。据研究［59］表明 GS － Ｒe还具有抗溶血
的作用。GS － Ｒe还能降低大鼠血清、肝和骨骼肌
丙二醛含量，改善红细胞、肝和骨骼肌超氧化物歧
化酶的活性，从而达到抗疲劳的作用［60］。

2 代谢动力学研究

2． 1 动力学研究
除了 GS － Ｒe的药理作用得到众多的研究以

外，其代谢动力学也得到了一定的研究。彭缨
等［61］采用高效液相色谱法测大鼠静脉注射给药

后血浆中 GS － Ｒe 的血药浓度，再使用 3P87 方程
计算对应动力学参数。大鼠静脉注射 20、30、40
mg·kg －1 3 种不同剂量的 GS － Ｒe 后，t1 /2( α) 分别
为 6． 505、6． 817、4． 499 min，t1 /2( β) 分别为 28． 96、
30． 49、27． 57 min，药时曲线下面积( AUC) 分别为
599． 31、1 025． 65、1 415． 7 min·mg·L －1。最后，
得出在这个剂量范围内消除的线性关系。JOO K．
M．等［62］使用超高效液相色谱质谱联用方法给小
鼠静脉注射和口服 10、50 mg·kg －1的纯 GS － Ｒe
或人参浆果提取物，确定小鼠血清中人参皂苷

Ｒe、Ｒg1 和 Ｒh1。通过蛋白沉淀对血清样品进行预
处理，并在 AQUITY UPLC BEH C( 18) 柱上进行色
谱分离，使用流动相为 5 mM 甲酸铵和乙腈的梯
度洗脱液。在选定的离子监测模式下使用电喷雾
负离子质谱法分析和鉴定分析物和地高辛，线性

浓度范围为 5． 0 ～ 5 000． 0 ng·mL －1，检测限低于

2． 5 ng·mL －1。人参浆果提取物的 GS － Ｒe 在相
当于纯 GS － Ｒe剂量下其口服吸收性能优于 GS －
Ｒe，说明人参果提取物可能是摄取 GS － Ｒe 的良
好形式。
2． 2 代谢研究
一种化合物的药理作用的研究往往离不开其

体内代谢的研究。陈广通等［63］指出 GS － Ｒe 的产
物在大鼠体内相对丰富，而且与微生物转化产物

的相似性高。姚培培［64］以雄性基因缺陷的肥胖
db /db小鼠( 糖尿病小鼠) 为实验材料进行研究，
得到的结果表明 db /db 小鼠摄取食物并不受到
GS － Ｒe的影响，但是它对基因缺陷小鼠体重的增
加有显著的抑制作用; 血清甘油三酯和胆固醇的

含量在 db /db 小鼠体内显著下降; 能让 db /db 小
鼠肝脏组织脂肪的积淀得到明显改进; 能够调控

小鼠肝脏、内脏脂肪组织、皮下脂肪中与脂肪酸氧
化、脂肪代谢相关基因的表达程度，并能够激活 P
－ AMPK 信号通路，从而达到改善机体脂代谢的
良好效果。Yang 等［65］通过收集大鼠尿样并在分
析检测后分别在静脉内和口服给药后收集的尿中

检测到 11 种代谢物以及 GS － Ｒe，还提出了 GS －
Ｒe的可能代谢途径，发现氧化和去糖基化是大鼠
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的主要代谢过程。GS － Ｒe 和 B －复合维生素之
间存在药代动力学和药效学药物 － 营养相互作
用。当同时口服时，B －复合维生素可以显著削弱
抗脂肪效应并降低 GS － Ｒe的生物利用度［66］。

3 现状及展望

人参作为中国名贵的传统中药，得到人们普

遍的开发利用，不过并未对其内部的全部活性物

质完全分析透彻。GS － Ｒe 是人参皂苷的一种重
要单体物质，在人参、西洋参等参类中的含量非常
丰富，具有保护心血管系统和中枢神经系统、降血
糖以及抗休克、抗血小板聚集、抗氧化、抗心律失
常等许多重要的药理活性。目前，人们对人参的
研究，特别是其主要活性成分之一 GS － Ｒe 的研
究还停留在较浅层面，对 GS － Ｒe 的结构修饰方
面和 GS － Ｒe的功能性药物的研究较少。GS － Ｒe
的多种药理作用，具有十分广阔的市场空间。未
来可考虑采用成酯的修饰方法对其结构内部的羟

基官能团进行化学修饰，进而改变或加强其原有

的理化性质。使其在新药研究开发方面得到更深
入的探讨，从而有更多以 GS － Ｒe 为主要功能物
质的新型高效药物研发上市，成为百姓的治病

良药。
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材较薄时，由于辊间摩擦力矩所占比例增大，采用

20 辊轧机的驱动功率与 6 辊轧机并无明显区别，
甚至大于 6 辊轧机。
( 2) 使用 20 辊轧机可明显降低轧制过程中的

吨钢电耗，与 6 辊轧机相比，本例中吨钢电耗可降
低 11． 94% ～27． 39%，轧制带材较厚时，吨钢电耗
下降更为明显。
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