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五味子为木兰科植物五味子 Ｓｃｈｉｓａｎｄｒａｃｈｉｎｅｎｚｉｓ
Ｔｕｒｃｚ．Ｂａｉｌｌ或 华 中 五 味 子 Ｓｃｈｉｓａｎｄｒａｓｐｈｅｎａｎｔｈｅａｒ
Ｒｅｎｄ．ｅｔＷｉｌｓ．的干燥成熟果实，前者称为“北五味子”，后
者称为“南五味子”犤１犦，《神农本草经》载其有益气滋肾、

生津敛汗、涩精止泻、宁心安神等功效犤２犦。五味子的主要

化学成分为木脂素类，其中五味子甲素为主要活性成

分，五味子甲素也称去氧五味子素、五味子素Ａ，临床对
其药理作用的研究相对较多，其涉及生殖系统犤３犦、心血

管系统犤４犦、呼吸系统犤５犦、消化系统犤６－７犦、中枢神经系统犤８犦

等，不仅具有保肝、抗病毒、抗炎、舒张血管、抗癌等作

用，在精神病的治疗中也具有重要意义。在此，对五味子

甲素的药理作用、提取工艺、测定方法等进行综述，旨在

后续研究提供参考。

１ 药理作用

１．１ 保肝作用
肝病包括外源性和内源性的肝损伤，五味子甲素具

有诱导肝微粒体细胞色素 Ｐ４５０酶活性，从而可增强肝
脏的解毒功能、降低血清转氨酶、阻断多种毒性物质对

肝细胞膜的损伤作用犤９犦。王菊平等犤１０犦的研究显示，五味

子甲素对急性胆汁淤积造成的肝损伤具有很好的改善

作用，主要通过降低血清中丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）、
天门冬酸氨基转移酶（ＡＳＴ）、碱性磷酸酶（ＡＬＰ）的活性
和血清总胆红素（ＴＢｉｌ）的含量，增加 Ｎａ＋，Ｋ＋－ＡＴＰ酶
活性以改善肝功能。王陈萍等犤１１犦将五味子类木脂素成

分对肝损伤细胞的保护作用进行了比较，结果显示，五

味子甲素对体外损伤肝细胞无保护作用。而ＬＵ等犤１２犦的

研究证实，五味子甲素体内对损伤肝细胞具有很好的药

理活性。曹媛等犤５犦采用不同浓度的五味子甲素在不同孵

育时间时刺激肝星状细胞ＬＸ－２，四甲基偶氮唑盐微量
酶反应比色牗ＭＴＴ牘法检测五味子甲素对细胞的抑制作
用，ＲＴ－ＰＣＲ法和 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法测定纤维化指标 Ｃｏｌ
ｌａｇｅｎⅠ和α－ＳＭＡ的表达量，并检测五味子甲素对凋亡
相关蛋白 Ｂｃｌ－２和 Ｂａｘ表达量的影响，结果显示，五味
子甲素在不同浓度及孵育时间时可抑制人肝星状细胞

系 ＬＸ－２细胞的增殖，可显著降低 ＣｏｌｌａｇｅｎⅠ和 α－
ＳＭＡ的 ｍＲＮＡ水平和蛋白表达量，并能显著降低
Ｂｃｌ－２的ｍＲＮＡ水平和蛋白表达量，以及Ｂｃｌ－２／Ｂａｘ，因
此五味子甲素可通过抑制细胞增殖、降低纤维化指标的

表达，从而发挥抗肝纤维化作用。沈芳仪等犤１３犦研究表

明，五味子甲素有降低肝炎的ＡＬＴ的作用，且临床应用
广泛。

１．２ 抗炎作用
白细胞介素 １β牗ＩＬ－１β牘为单核细胞因子，具有很

高的活性，从细胞中释放出来后表现为全身性激素样作

用，在 １ｎｇ／Ｌ质量浓度时即可表现出非常强的生物学
活性。ＩＬ－１β不仅能促进白细胞聚集，还能直接诱发其
他促炎因子生成，并激活中性粒细胞参与炎性反应。杨

德峰等犤１４犦通过实验证实，五味子甲素能有效抑制单核

巨噬细胞中ＩＬ－１βｍＲＮＡ的表达。同时，邱宏涛等犤１５犦通

过网络药理学方法分析得出，五味子甲素对４个炎性因
子犤肿瘤坏死因子－α（ＴＮＦ－α），ＩＬ－１β，白细胞介素 ６
（ＩＬ－６），前列腺素 Ｅ２（ＰＧＥ２）犦的分泌均有抑制作用，并
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能同时减少诱导型一氧化氮合酶牗ｉＮＯＳ牘及 ＣＯＸ－２蛋
白的表达，并证实了五味子甲素的抗炎作用最强。崔鹤

蓉等犤１６犦通过免疫荧光和 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ试验证实，五味子
甲素在浓度范围内（２５～２００μｍｏｌ／Ｌ）对 ＮＬＲＰ３炎性
小体活性的抑制作用不依赖于核因子 κＢ牗ＮＦ－κＢ牘通
路活性及其诱导的 ＮＬＲＰ３，ＡＳＣ，ｐｒｏ－ＩＬ－１β等炎性小
体蛋白的表达，而是通过阻断 ｃａｓｐａｓｅ－１活化，抑制
ｃａｓｐａｓｅ－１对 ｐｒｏ－ＩＬ－１β的剪切活化，进而抑制
ＮＬＲＰ３炎性小体的活性，减轻免疫炎性反应。在抗炎作
用上，有文献表明，五味子甲素在体外能有效抑制脂多

糖诱导的炎性反应犤１７犦。

１．３ 抗凝血作用
罗旭灵犤４犦采用生物学分析发现，五味子甲素与 ＡＰＪ

受体的 ３个氨基形成４个位点，通过比浊法、体外血栓
检测仪分析、线粒体荧光针标记法及透射电镜分析等方

法表明，五味子甲素可通过抑制线粒体自噬从而抑制

ｅｌａｂｅｌａ３２，ａｐｅｌｉｎ１２、１７、３６诱导的兔血小板聚集及体外
血栓形成。徐志立等犤７犦考察了五味子甲素对溃疡性结肠

炎牗ＵＣ牘小鼠血液流变性及凝血功能的影响，结果显示，
五味子甲素可改善ＵＣ小鼠血液流变性及凝血功能，此
作用有利于 ＵＣ溃疡黏膜的修复与疾病的治疗。同时，
五味子甲素对 ＵＣ小鼠血液流变性及凝血功能的改善
作用有利于预防 ＵＣ并发的血栓形成，以及进而导致的
肠黏膜血灌注降低，细胞缺血、缺氧，从而减轻肠黏膜组

织损伤，抑制溃疡的形成与发展。可见，五味子甲素可明

显降低ＵＣ小鼠全血黏度，改善ＵＣ小鼠血液流变性，显
著延长 出血时间牗ＢＴ牘，凝血时间牗ＣＴ牘，降低ＵＣ小鼠血
液高凝状态，此作用有利于防止 ＵＣ小鼠血栓形成，促
进结肠黏膜的修复，缓解ＵＣ临床症状，提高临床疗效。
１．４ 抗癌作用

曾智锐等犤１８犦分析了五味子甲素对人胰腺癌细胞株

ＡｓＰｃ－１增殖、凋亡的影响，结果显示，随着五味子甲素
浓度的增加，ＡｓＰｃ－１细胞 Ｂｃｌ－２蛋白的相对表达量、
全长度 β－ｃａｔｅｎｉｎ蛋白及 ７８ｋＤ的 β－ｃａｔｅｎｉｎ蛋白的
相对表达量均逐渐下调，而Ｂａｘ蛋白的相对表达量逐渐
增加；五味子甲素组β－ｃａｔｅｎｉｎ蛋白在细胞核的聚集明
显减少。提示五味子甲素可抑制人胰腺癌细胞ＡｓＰｃ－１
细胞的增殖、克隆形成能力，从而达到促进细胞凋亡的

效果；而其作用机制则可能是五味子甲素能在一定程

度上降低 β－ｃａｔｅｎｉｎ蛋白的表达及水解，从而减少
β－ｃａｔｅｎｉｎ蛋白在细胞核内的定位，进而发挥调控功
效，表明五味子甲素具有抑制胰腺癌细胞生长和促进其

凋亡的潜在药用价值。ＬＥＥ等犤１９犦发现，五味子甲素可引

起卵巢癌细胞周期阻滞从而抑制卵巢癌细胞的增殖，还

可通过抑制肿瘤相关巨噬细胞的活性，减少微环境中的

炎性因子。陈雪等犤２０犦的研究表明，五味子甲素通过下调

ＣｙｃｌｉｎＤ１蛋白表达水平、上调促凋亡因子Ｂａｘ和Ｂｃｌ－２
表达水平抑制胶质瘤 Ｃ６细胞的生长。魏子龙等犤２１犦证

实，五味子甲素通过抑制胶质瘤干／祖细胞表面已存在
的 ＡＢＣＢＩ基因编码的 Ｐ－糖蛋白泵出药物能力并降低
ＡＢＣＢＩ基因转录和翻译能力，逆转胶质瘤干／祖细胞耐
药性。

１．５ 防护肾损伤
甘永雄等犤２２犦通过大鼠实验分析了五味子甲素对失

血性休克大鼠肾脏损伤的作用，通过复制失血性休克大

鼠模型并采用不同质量浓度的五味子甲素进行处理，同

时比较相应炎性因子的表达情况。结果显示，４０ｍｇ／ｋｇ
和 ８０ｍｇ／ｋｇ的五味子甲素可促使大鼠血清血尿素氮
牗ＢＵＮ牘及血清肌酐牗ＳＣｒ牘含量明显下降；８０ｍｇ／ｋｇ的五
味子甲素能促使线粒体中琥珀酸脱氢酶牗ＳＤＨ牘、超氧化
物歧化酶牗ＳＯＤ牘、谷胱甘肽过氧化物酶牗ＧＳＨ－Ｐｘ牘逐渐
升高，同时降低 ＩＬ－１β及 ＴＮＦ－α的 ｍＲＮＡ及蛋白表
达水平。提示五味子甲素能对 ＮＬＲＰ３炎性小体活化情
况进行抑制，从而可达到减轻失血性休克大鼠肾损伤的

效果。

１．６ 抗抑郁
李国 等犤８犦探讨了五味子甲素对慢性不可预知性

温和刺激（ＣＵＭＳ）诱导大鼠抑郁行为的影响及其作用机
制，大鼠在经过 ＣＵＭＳ应激后，海马内炎性因子 ＩＬ－
１β，ＴＮＦ－α，ＰＧＥ２和 ＩＬ－１０表达增加，表明海马出现
了明显的炎性反应损伤。而在给予五味子甲素及氟西汀

干预之后，可改善由应激导致的炎性反应损伤，进一步

表明五味子甲素的抗抑郁作用可能与其抗炎作用相关。

五味子甲素可通过抑制 ｃａｓｐａｓｅ－３蛋白活化和激活
ＥＲＫ信号传导，从而抑制 １－甲基 －４－苯基吡啶离子
引起的ＳＨ－ＳＹ５Ｙ细胞凋亡犤２３－２４犦。

１．７ 抑制胃肠平滑肌收缩
五味子甲素对肠平滑肌收缩功能的调节作用机制

为 Ｃａ２＋参与可引起平滑肌收缩，在肌球蛋白轻链激酶
（ＭＬＣＫ）能催化２０ｋＤ的肌球蛋白轻链（ＭＬＣ２０）的磷酸
化，磷酸化肌球蛋白Ｍｇ２＋－ＡＴＰａｓｅ活性增强，能有效分
解三磷酸腺苷（ＡＴＰ），将化学能力转化为机械能，在肌
动蛋白与肌球蛋白相互作用下产生收缩。ＭＬＣＫ属于平
滑肌细胞收缩的重要调节蛋白，五味子甲素可有效抑制

ＭＬＣＫ的过度表达，从而对肠平滑肌收缩有积极作用犤６犦。

１．８ 抗帕金森病
五味子甲素可通过有效抑制 ＰＤ细胞模型的凋亡

作用而发挥对多巴胺神经细胞的保护作用犤２３－２４犦。

２ 提取研究

木脂素、多糖、挥发油等均为五味子的主要有效成
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分，目前，临床对木脂素的研究相对较多，五味子甲素为

木脂素的有效成分之一。提取五味子甲素的方法较多，常

用方法包括超声酶解法犤２５犦、高压脉冲电场法犤２６犦、超声波－
微波协同萃取犤２７犦、乳化剂萃取犤２８犦、超临界ＣＯ２萃取犤２９犦。

采用超声酶解法犤２５犦提取五味子甲素，以五味子醇

甲、五味子甲素、五味子乙素３种有效成分的提取量作
为考察指标，采用单因素试验确定其最佳提取工艺。研

究结果显示，工艺条件为果胶酶、浓度为１．０％、酸水液
ｐＨ为４．０、酸水液体积为２５ｍＬ、水解温度为５０℃、酶
解时间为５ｈ，五味子甲素的提取量为１．２６８ｍｇ／ｇ。

采用高压脉冲电场对五味子木脂素的提取进行研

究，以料液比、电场强度及脉冲数为自变量，在单因素试

验结果的基础上，通过响应曲面法进行优化研究，结果显

示，以８０％乙醇为提取溶剂，电场强度为２５ＫＶ／ｃｍ，脉冲
数为８，料液比为１∶３０（ｇ／ｍＬ）为最佳提取工艺条件。

在五味子甲素的提取研究中，各种传统技术、现代

提取技术及新型辅助提取技术报道较多犤３０犦，不同提取

方法均有自身的特点与不足。与传统技术乙醇回流相

比，超临界流体萃取法的操作方法更简单，且无有机溶

剂残留，故可避免长时间加热导致的损失，同时还具有

操作简单、设备简单、杂质少、有效成分提取率高等多种

优点，故应用广泛。与传统技术比较，现代新型技术更适

应社会发展，适用范围广、适应性好、回收率高、分离量

大、分离率高等特点，值得在现代研究中推广。

３ 测定方法

３．１ 高效液相色谱牗ＨＰＬＣ牘法
五味子甲素的含量测定多采用ＨＰＬＣ法、反相高效

液相色谱法牗ＲＰ－ＨＰＬＣ牘、超高效液相色谱法牗ＵＰＬＣ牘，
主要是通过对样品进行提纯、定容等处理，然后以

ＨＰＬＣ法对流动相甲醇 －水（７７∶２３）测定犤３１犦，以明确五

味子甲素含量。姜鑫等犤３２犦用ＨＰＬＣ法测定五味子甲素的
线性范围为 ０～２９５μｇ／ｍＬ，ＲＳＤ≤３．９％（ｎ＝６）。孙琳
等犤３３犦采用 ＵＰＬＣ测定五味子甲素，进样量线性范围是
０．００１３～０．０５μｇ（ｒ＝０．９９９９），平均回收率为１０１．７３％，
ＲＳＤ为２．２９％。刘宏胜等犤３４犦采用 ＲＰ－ＨＰＬＣ法测定五
味子甲素。以上研究结论均提示，ＨＰＬＣ法简单，线性范
围佳，准确度和稳定性好，是现代常用五味子甲素的测

定方法。

３．２ 液相色谱－质谱联用（ＨＰＬＣ－ＭＳ）法
ＨＰＬＣ－ＭＳ以液相色谱作为分离系统，质谱为检测

系统。样品在质谱部分和流动相分离，被离子化后，经质

谱的质量分析器将离子碎片按质量数分开，经检测器得

到的质谱图具有高选择性和高灵敏度，常用于成分复杂、

不稳定成分的分析。关皎等犤３５犦采用超快速液相色谱 －
串联质谱法 （ＵＦＬＣ－ＭＳ／ＭＳ）测定五味子甲素，质谱采

用３２００ＱＴＲＡＰ三重四极杆串联质谱仪，离子源为电喷
雾电离源（ＥＳＩ源），检测方式为正离子检测，扫描模式
为多重反应检测（ＭＲＭ），结果五味子甲素质量浓度在
０．１～５μｇ／ｍＬ（ｒ＝０．９９９２）范围内与峰面积线性关系
良好，平均回收率为 ９６．９％（ｎ＝９）。此方法适用性，重
复性、准确度均较高犤３６－３７犦。

３．３ 薄层扫描牗ＴＬＣＳ牘法
ＴＬＣＳ是指用一定波长的光照射在薄层板上，对薄

层色谱牗ＴＬＣ牘中有紫外或可见吸收的斑点或经照射能
激发产生荧光的斑点进行扫描，将扫描得到的图谱及积

分值用于药品的质量检查的方法。但随着现代科技越来

越发达，新型技术的运用，该法更多用于定性分析，少用

于定量。陈素英犤３８犦采用 ＴＬＣ法对五味子甲素进行定性
和定量分析，结果表明，五味子甲素最佳测量条件为荧

光扫描模式，分离条件为甲苯－乙酸乙酯牗８∶１牘单次展
开；通过考察样品贮备液的稳定性，证明五味子甲素在

薄层板上展开后具有较好的稳定性和较高的精密度。

ＴＬＣ法操作简便易行，准确灵敏，且重现性与专属性好，
较符合定量分析的要求，可为药物的质量控制提供客观

的定量评价。

３．４ 毛细管电泳法
毛血管电泳法属于微分离分析技术，高效毛细管电

泳主要是以高压电厂作为驱动力，将毛细管作为分离通

道，以样品中各组分间分配行为、淌度等的差异情况为

依据达到分离效果。但国内相关研究报道较少，仅有文

献犤３９－４０犦分别采用胶束电泳和毛细管电泳法测定五
味子甲素的含量。与 ＨＰＬＣ法及 ＴＬＣ法比较，高效毛细
管电泳的起步较晚，但该测定方式因具有回收率高、分

析速度快、费用低、进样体积小、仪器维护方便、水溶液

消耗量少等优点，临床应用广泛。
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衍宗丸中五味子甲素的含量犤Ｊ犦．山西医科大学学报，２０１７，

４８（６）：５４３－５４６．
犤３４犦刘宏胜，张雅敏，王树森，等．ＲＰ－ＨＰＬＣ法测定保肝丸中五

味子甲、乙、丙素及熊果酸犤Ｊ犦．中草药，２０１５，４６（２４）：

３６９１－３６９４．
犤３５犦关 皎，马莹慧，刘 娇，等 ．ＵＦＬＣ－ＭＳ／ＭＳ法同时测定五

味子中 ５个活性成分的含量犤Ｊ犦．中药新药与临床药理，

２０１８，２９（６）：７８５－７８９．
犤３６犦李秀明，徐 建 ．超高效液相色谱 －质谱联用法测定柏子

养心丸中 ６种成分的含量犤Ｊ犦．中南药学，２０１９，１７（５）：

７１０－７１３．
犤３７犦黄翌磊，黄忠平，王丽丽 ．闪蒸 －气相色谱 ／质谱法同时测

定四神丸中８个有效成分犤Ｊ犦．药物分析杂志，２０１９，３９（３）：

５１０－５１７．
犤３８犦陈素英．中药五味子荧光分析方法研究犤Ｄ犦．石家庄：河北

师范大学，２０１１．
犤３９犦谢 青，林清英 ．胶束电泳法测定五味子中的 ３种有效成

分犤Ｊ犦．光谱实验室，２０１３，３０（４）：１９７２－１９７５．
犤４０犦刘海兴，刘凤芹，韩立坤，等 ．毛细管电泳法测定五味子中

五味子甲素犤Ｊ犦．理化检验：化学分册，２００７（９）：７４９－７５０．
牗收稿日期：２０１９－０７－３１牘

·专论·

Ｍｏｎｏｇｒａｐｈ


