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Ａ．丹参酮Ⅰ Ｂ．丹参酮ⅡＡ Ｃ．二氢丹参酮 Ｄ．隐丹参酮
图１ 丹参主要脂溶性成分化学结构式

丹参是唇形科鼠尾草属植物丹参 Ｓａｌｖｉａｍｉｌｔｉｏｒ
ｒｈｉｚａＢｇｅ．的干燥根和茎，主产于安徽、山西、河北、四
川、江苏等地犤１犦。味苦，性微寒，归心、肝经，具有活血化

瘀、养血安神、调经止痛、凉血消痈等功效犤２犦。作为最通

用的活血化瘀类中草药之一，已用于心血管疾病、肝病

等的临床治疗，近年来也在美国得到了广泛应用犤３犦，且

成为我国首个列入《美国药典》的中药犤４犦。丹参酮ⅡＡ是
从中药丹参中提取的重要特征性成分和活性成分，在此

对近年来有关丹参酮ⅡＡ药理作用的研究进展进行综
述。现报道如下。

１ 概述

丹参酮类（邻醌型）化合物为丹参脂溶性成分牗详见
图１牘的主要代表，在生物体内广泛分布，与丹酚酸类化
合物均被证实是丹参最主要的特征性成分和活性成分，具

有保护血管内皮、改善微循环、抗炎、抗感染等作用犤２犦。该

类化合物包括丹参酮Ⅰ、丹参酮ⅡＡ、丹参酮ⅡＢ、二氢丹参
酮、隐丹参酮、异隐丹参酮、羟基丹参酮、丹参酸甲酯、二

氢丹参酮Ⅰ、丹参酮Ⅲ、异丹参酮Ⅰ、异丹参酮ⅡＡ、左旋二
氢丹参酮Ⅰ、丹参新醌甲、丹参新醌乙、丹参新醌丙等多
种成分犤５犦。其中，丹参酮ⅡＡ的活性最突出，其含量约为

丹参药材的０．１％～０．９％犤６犦。

２ 药理作用

２．１ 对心脑血管系统的保护作用
２．１．１ 保护血管内皮细胞

血管内皮细胞位于血浆与血管组织间，不仅在血浆－
组织代谢交换和多种生物活性物质的合成分泌中发挥

作用，且涉及凝血、免疫、炎症、组织修复等过程犤７犦。内皮

细胞结构的完整与否，被视为心脑血管疾病、创伤、感
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染、休克、肿瘤等多种疾病的病理生理学基础犤８犦。细胞黏

附连接和肌动蛋白－肌球蛋白收缩机制的稳定性则是
内皮细胞单层完整性的２个决定性因素犤８犦。

既往研究证明，丹参酮Ⅰ作为内皮稳定剂，可以稳
定细胞－细胞黏附连接，借助丝切蛋白和靶向肌球蛋白
磷酸酶 １亚基（ＭＹＰＴ１）去磷酸化，抑制 Ｒｈｏ激酶
（ＲＯＣＫ）介导的内皮收缩，以此保护内皮的完整性，为
丹参酮Ⅰ作为治疗脑血管疾病的潜在药物提供了理论
证据犤８犦。ＣＨＥＮ等犤９犦发现，丹参酮ⅡＡ可增加内皮型一氧
化氮合酶（ｅＮＯＳ）的表达和一氧化氮（ＮＯ）的形成，抑制
内皮素－１（ＥＴ－１）产生，下调内皮素受体 Ａ（ＥＴＡ）、上
调内皮素受体 Ｂ（ＥＴＢ）的表达，进而降低血压，增加内
皮依赖性血管舒张，纠正慢性间歇性低氧（ＣＩＨ）诱导的
内皮功能障碍。该研究为阻塞性睡眠呼吸暂停（ＯＳＡ）的
临床治疗提供了潜在的治疗策略。

２．１．２ 防止动脉粥样硬化

巨噬细胞和高密度脂蛋白等在动脉粥样硬化（ＡＳ）
的发生、发展过程中起到关键作用犤１０－１１犦。ＪＩＡ等犤１２犦通过

对高脂血症大鼠模型的研究，发现丹参酮ⅡＡ可降低模
型大鼠体内肝脏脂质沉积，改善高密度脂蛋白（ＨＤＬ）各
亚组分间的比例关系；同时，丹参酮ⅡＡ还可调节肝脏细
胞和巨噬细胞中与胆固醇摄入和外排过程相关基因的

表达，减少氧化型低密度脂蛋白（ｏｘ－ＬＤＬ）诱导引起的
脂质积聚。曹慧敏等犤１３犦研究发现，丹参酮ⅡＡ可通过调控
ＰＩ３Ｋ／Ａｋｔ／ｍＴＯＲ信号通路，诱导氧化应激 ＥＡ．ｈｙ９２６
细胞自噬的发生，发挥其保护 ＥＡ．ｈｙ９２６细胞抗氧化应
激损伤的生物学活性，防止动脉粥样硬化的发生。

２．１．３ 防护缺血再灌注损伤

缺血再灌注所引起的微循环障碍及其周围组织损

伤，常发生于冠状动脉粥样硬化性心脏病溶栓或介入治

疗、缺血性脑血管疾病溶栓、挤压伤、创伤和休克，以及

各种手术后，可造成器官、组织和细胞的结构与功能改

变，诱发细胞凋亡。防治缺血再灌注损伤在许多疾病的

发生、发展中都发挥着非常重要的作用犤１４犦。

缺血再灌注引起心血管系统区域氧化应激，不可逆

地引起心肌损伤和心肌细胞凋亡犤１５犦。外源和内源基因

毒性损伤引起的ＤＮＡ损伤也可激活心肌细胞中的凋亡
信号级联反应犤１６犦。对大鼠体内的氧化应激和 ＤＮＡ损伤
模型犤１７犦的研究显示，丹参酮ⅡＡ显著逆转实验条件下
ｍｉＲ－１３３的下调，抑制 Ｃａｓｐａｓｅ－９和相关凋亡效应物
的级联诱导作用，明显改善由 Ｈ２Ｏ２或阿霉素（ＤＯＸ）诱
导的心肌细胞凋亡和心肌损伤。

丹参酮ⅡＡ对心肌、脑、肢体、脊髓缺血／再灌注损伤
等均有积极的治疗作用犤１８犦。在评价丹参酮ⅡＡ在肝移植
诱导的缺血再灌注损伤有保护机制的研究中，ＬＩ等犤１９犦

研究证实，丹参酮ⅡＡ通过下调库普弗细胞（ＫＣ）中
ＨＭＧＢ１－ＴＬＲ－４／ＮＦ－κＢ通路和激活 ＰＴＥＮ／ＰＩ３Ｋ／
ＡＫＴ通路，减轻肝移植引起的缺血再灌注损伤，提示其
在肝移植过程中对肝细胞缺血再灌注损伤存在潜在的

保护作用。

丹参酮ⅡＡ作为细胞内脂质过氧化产物，不仅能清
理脂类自由基，控制脂质过氧化反应，从而起到保护

ＤＮＡ的效果，还能防止线粒体呼吸功能受损。医学研究证
实，丹参酮、丹参素、丹酚酸均可作为高效的抗氧化剂犤２０犦。

在盲肠结扎穿孔术（ＣＬＰ）脓毒症大鼠模型中，ＺＨＵ等犤２１犦

证明丹参酮ⅡＡ能抑制活性氧（ＲＯＳ）、磷酸化 ＡＳＫ１、磷
酸化ｐ３８ＭＡＰＫ和组织因子（ＴＦ）的产生，改善小肠微循
环障碍和组织损伤。ＴＡＮＧ等犤２２犦的研究显示，丹参酮ⅡＡ
通过ＰＩ３Ｋ／ＡＫＴ信号通路起到神经保护作用，其抗氧化
作用可能是通过诱导谷胱甘肽过氧化酶及其他抗氧化

酶的表达，保护肠黏膜，减少组织损伤，维持正常的肠屏

障功能。

２．２ 改善微循环障碍
丹参酮对体外的血栓形成，血小板聚集功能均有抑

制作用犤２３犦。丹参酮ⅡＡ调节微管蛋白乙酰化并抑制细胞
外信号调节激酶 ２（Ｅｒｋ－２）磷酸化，显著延长出血时
间；１０ｍｇ／ｋｇ的丹参酮ⅡＡ能抑制血小板聚集，初步证
明其抗凝活性，有望成为降低血液黏度、改善微循环、预

防心血管疾病的临床选择犤２４犦。

微循环障碍是一种病理生理过程，伴有血液理化性

质的改变，导致血管腔变窄、血液流速减慢和 ／或血栓
形成。林小茹等犤２５犦通过实验观察到，丹参酮ⅡＡ能减轻去
甲肾上腺素（ＮＡ）对肠系膜微动脉的收缩作用，改善血
液流态，提高肠系膜毛细血管网交点开放率，缩短微循

环障碍的恢复时间，证明丹参酮ⅡＡ能改善 ＮＡ引起的
大鼠肠系膜微循环障碍。此外，丹参酮ⅡＡ对大鼠弥漫性
血管内凝血（ＤＩＣ）作用的研究证明，能改善高分子右旋
糖酐（ＤｅｘｔｒａｎＴ－５００）所致的血液微循环及淋巴微循环
障碍犤２６犦。

２．３ 保护神经系统
大量研究表明，糖尿病（ＤＭ）会对心脏、肾脏和大脑

等多个器官造成损害，与痴呆和认知功能障碍也密切相

关犤２７－２８犦。动物研究显示，改善高血糖诱导的海马损伤能

减弱ＤＭ患者的认知障碍，提示海马体在ＤＭ所致认知
障碍和记忆丧失中发挥关键作用犤２９犦。另有研究表明，内

质网（ＥＲ）应激反应通过细胞凋亡导致各种形式的细胞
功能障碍甚至细胞死亡，是糖尿病性痴呆发展的重要机

制犤３０犦。

ＣＨＥＮ等犤３１犦研究发现，丹参酮ⅡＡ通过诱导超氧化
物歧化酶（ＳＯＤ）活性，可降低丙二醛（ＭＤＡ）含量和葡萄
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糖调节蛋白 ７８（ＧＲＰ７８）与增强子结合蛋白同源蛋白
（ＣＨＯＰ）的表达，该效应可能与增加ＳＯＤ活性以抑制氧
化应激的机制有关，推测丹参酮ⅡＡ可通过抑制内质网
应激诱导的细胞凋亡来减弱糖尿病引起的认知障碍。王

媛婕等犤３２犦建立缺血缺氧性脑损伤（ＨＩＢＤ）大鼠模型，发
现丹参酮ⅡＡ通过降低Ｃａｓｐａｓｅ－３表达水平抑制新生大
鼠ＨＩＢＤ凋亡，从而起到保护神经细胞的作用，为ＨＩＢＤ
新药开发提供了参考。

２．４ 抗炎抑菌作用
２．４．１ 抗炎作用

既往研究提示，丹参酮Ⅰ、丹参酮ⅡＡ、丹参酮ⅡＢ、隐
丹参酮等丹参酮类化合物具有一定的抗炎活性，可能与丹

参酮抑制细胞内炎性因子的产生有关犤３３－３４犦。ＭＡ等犤３５犦

报道，从丹参中分离出的丹参酮类化合物均能显著抑制

肿瘤坏死因子 －α（ＴＮＦ－α）、白细胞介素 １β（ＩＬ－１β）
和白细胞介素 ８（ＩＬ－８）的 ｍＲＮＡ和蛋白表达，具有良
好的抗炎效果。

肥大细胞既是ＩｇＥ介导超敏反应的主要效应细胞，
又在变态反应性炎症疾病中发挥关键作用。丹参酮能明

显抑制ＲＢＬ－２Ｈ３肥大细胞增殖，并促进ＲＢＬ－２Ｈ３细胞
凋亡，推测这可能是丹参酮发挥抗炎作用的重要原因犤３６犦。

另有研究证实，丹参酮ⅡＡ能通过减少γ干扰素（ＩＦＮ－γ）
等炎性细胞因子，提高抗炎性细胞因子的表达水平，抑

制库普弗（ｋｕｐｆｆｅｒ）细胞活化，平衡各细胞因子释放，改
善肝损伤状况犤３７犦。

２．４．２ 抑菌作用

总丹参酮对以金黄色葡萄球菌为主的急性感染，特

别是对耐药金黄色葡萄球菌具有显著疗效，对人型结核

杆菌Ｈ３７ＲＶ菌株也具有较强的抑制作用犤３８犦。朱嘉蓉等犤３９犦

研究发现，丹参酮类化合物对大肠杆菌、金黄色葡萄球

菌、绿脓杆菌、溶血性链球菌均有一定的抑制作用。ＣＨＡ
等犤４０犦的研究表明，隐丹参酮对临床分离的耐甲氧西林

金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）和耐万古霉素金黄色葡萄球
菌（ＶＲＳＡ）表现出较强的抗菌活性，其与抗生素联用对
大多数临床分离的ＭＲＳＡ和ＶＲＳＡ具有协同增效作用。
该研究结果为抗多药耐药病原体感染的临床治疗提供

了新的思路。

２．５ 抗肿瘤作用
近年来的理论研究和临床实践犤４１－４２犦表明，丹参酮

类化合物具有一定的抗肿瘤活性，临床上能对人体多种

肿瘤细胞（如肝癌细胞、白血病细胞、乳腺癌、肺癌、胃癌

细胞、宫颈癌、肠癌）起到明显的抑制作用，其作用机制

主要涉及抑制细胞增殖、调控细胞周期、诱导细胞分化

与凋亡及抑制肿瘤侵袭迁移等多个环节。

最新研究显示，丹参酮ⅡＡ能增强多种化疗药物的

抗肿瘤作用，降低化疗药物不良反应的发生率，延缓癌

细胞耐药性的产生犤４３犦。ＷＡＮＧ等犤４４犦采用 ＭＴＴ法技术，
发现丹参酮Ⅰ和丹参酮ⅡＡ对结肠癌细胞均有明显的抑
制作用，在 ｐ５３＋／＋结肠癌细胞系中效果更明显，且丹参
酮Ⅰ的抗结肠癌活性比丹参酮ⅡＡ更强、更具选择性。马
喜梅等犤４５犦研究发现，不同浓度的丹参酮ⅡＡ对ＨｅｐＧ２细
胞的杀伤作用呈现一定的剂量依赖性，丹参酮ⅡＡ可以
提高ＨｅｐＧ２细胞中ｐ５３的表达，诱导细胞凋亡。该研究
结果进一步证明丹参酮ⅡＡ通过调控抑癌基因 ｐ５３，调
节 ＨｅｐＧ２细胞的增殖和凋亡，为丹参酮ⅡＡ治疗肝癌提
供了启示。ＺＨＡＮＧ等犤４６犦首次报道，丹参酮ⅡＡ通过下调
ｍｉＲ－１２２介导的 Ｍ２型丙酮酸激酶（ＰＫＭ２），可抑制人
食道癌细胞生长，并最终确认 ｍｉＲ－１２２靶向作用于
ＰＫＭ２。结果表明，丹参酮ⅡＡ的抗癌活性主要针对人食
管癌细胞中 ｍｉＲ－１２２／ＰＫＭ２的代谢调控，而靶向作用
于ＰＫＭ２介导的代谢重整，在抑制食管癌细胞生长中起
到了关键作用。

２．６ 改善及防护脏器纤维化
器官及组织纤维化是许多疾病致残、致死的主要原

因。有研究表明，丹参酮ⅡＡ主要通过保护肝细胞、调节
肝星状细胞活性、去除细胞外基质和改善微循环等诸多

方式发挥抗肝纤维化作用犤４７犦。

心肌纤维化是心力衰竭发生、发展过程中的重要环

节，反复暴露于亚临床剂量脂多糖（ＬＰＳ）会增加小鼠的
死亡率，诱导心脏纤维化。ＨＵＡＮＧ等犤４８犦研究发现，丹参

酮ⅡＡ可降低 ＮＡＤＰＨ氧化酶亚基（ＮＯＸ２）的表达和
ＲＯＳ的水平，减轻心肌的纤维化。此外，丹参酮ⅡＡ可减
轻急性肾损伤大鼠的肾小管上皮细胞病变，促进组织再

生，且对单侧输尿管梗阻性肾病小鼠和糖尿病大鼠的肾

间质纤维化具有抑制作用，为各类型肾损伤的治疗提供

了新的研究方向犤４９犦。

３ 结语

丹参疗效确切，应用广泛犤１犦。丹参酮类化合物作为

丹参中的代表性成分，具有保护血管内皮、改善微循环、

抗炎、抗感染等多种药理作用，临床常用于心脑血管疾

病、癌症、糖尿病、肝病等的治疗犤３犦。

近年来，国内外有更多的研究关注丹参酮类化合

物的药理作用、作用机制等，但丹参酮类化合物种类

多样，各成分的作用靶点及作用机制不尽相同，仍需

进一步探索与求证，以为丹参的临床应用提供更充分

的理论支持，为中医药现代化和新产品的开发提供科

学依据。
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