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丹参素药理作用及机制的研究进展
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[摘要] 丹参是一种广泛用于心血管疾病治疗的传统中药，其主要活性成分丹参素是其研究的热点。近年来，对丹参素

的药理作用研究主要集中在探讨其心血管活性特点及作用机制方面。本文查阅了近5年来的文献，归纳总结了丹参素的药理

作用特点及作用机制的研究进展。
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[Abstract] Sahria was a traditional Chinese medicine，which was widely nsed for cardiovascular treatment．The water．s01．ble

components of Salvia was Danshensu，which had become One of the research hotspots． In recent)'ears，the pharmaco】ogical rcseareh of

danshensu fUeused on the characteristics of the activity and its roles in cardiovascular mechanisms．The literatures of past five years

were reviewed and new pharmacologica】actions and mechanism studies of danshensu were summarized．
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丹参为唇形科植物丹参Salvia miltiorrhiza Bge

的干燥根及根茎，始载于《神农本草经》，被列为上

品，历代本草均有收载。其昧苦，性微寒，归心、肝二

经。具有祛瘀止痛、活血通经、清心除烦之功效。丹

参在临床上广泛用于心血管系统疾病的治疗，其具

有扩张冠状动脉、增加冠脉血流量、防止心肌缺血和

心肌梗塞、改善微循环、降低心肌耗氧量等作用。丹

参素是从丹参水溶性部位分离得到的主要活性成

分，国内外特别是我国学者对其药理作用进行了大

量的研究。2007年以后，未见有对丹参素药理作用

进行的系统性综述。本文对近5年来有关丹参素的

药理学研究进展进行综述。

1丹参素的理化性质

丹参素化学名称为13一(3，4-二羟基)苯基乳酸，

分子式为C。H，。0，，为白色长针状结晶，易溶于水，

稍溶于乙醇和甲醇。丹参素具有邻苯二酚的结构，

是一种不稳定的酚性芳香酸类化合物，在水溶液中
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与空气接触易氧化成醌式结构，在偏碱时更易氧化，

使溶液呈桔黄色，因而在其注射液的配制中需添加

一定的抗氧剂。

2丹参素的药理作用

2．1 改善心血管功能

2．1．1 抑制心肌肥大 心肌肥大是指心肌对由各

种原因导致的血液动力学超负荷而作出的适应性反

应。心肌肥大是一种产生较缓慢但较有效的代偿性

机制。但这种代偿功能也有其不利之处，主要是因

为肥大的心肌需氧增加，而冠状动脉的供血量往往

不能满足其需求，故肥大心肌的功能若不能长期维

持正常，将最终转向心力衰竭。Tang等⋯评价了丹

参素对异丙肾上腺素诱导的心肌肥厚大鼠的心肌保

护作用，首次报道丹参素能逆转心室组织中间隙链

接蛋白43(Cx43)的减量调节作用。试验证明，心肌

病模型中左心室的Cx43的表达受到减量调节，而丹

参素能逆转这种受减量调节Cx43的蛋白水平，显示

了潜在的抗氧化活性和细胞保护作用。Le等。2 o采

用心肌肥厚大鼠的离体心脏模型，研究了丹参素对

缺血再灌注导致的心律失常的保护作用。丹参素对

甲状腺素诱导的心肌肥厚模型中NO信号通道的影
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响少有报道。试验结果表明，丹参素能增加NO含

量和保护eNOS活性，显著减轻心肌肥厚大鼠缺血

再灌注损伤的程度。Guo等¨o研究证明，丹参素不

仅明显抑制血管紧张素Ⅱ诱导的心肌细胞内钙离子

浓度的升高，同时也可明显抑制血管紧张素Ⅱ诱导

的心肌成纤维细胞内钙离子浓度的升高。表明丹参

素可能具有钙拮抗剂的作用，通过抑制血管紧张素

Ⅱ所介导的细胞内钙离子升高，从而抑制心肌细胞

肥大和心肌成纤维细胞的增殖。

2．1．2 改善心肌能量代谢及电生理 能量代谢障

碍是缺血再灌注损伤的基础，因此ATP的生成和保

存是心肌保护的重要前提。张琳等¨1发现丹参素

不仅可以使大鼠离体心脏ATP含量及腺苷酸能荷

值升高，乳酸含量降低，还可以降低添加脂肪酸的缺

血再灌注心肌组织乙酰CoA／CoA比值，提示丹参素

对病理状态下心肌脂肪酸的氧化有一定的抑制作

用，改善病理状态下的心肌能量代谢，对缺血再灌注

心肌有保护作用。Gu等"’发现丹参素可影响大鼠

心室肌细胞动作电位时程(APD)，其作用包括：使

APD25、APD50和APD90显著缩短；抑制L-型钙电

流；使ATP敏感性钾电流(I。Ⅲ)外向电流增大，此

效应呈浓度依赖性。由此可得出结论：丹参素的心

肌保护作用机制与抑制L一型钙电流和部分激活

I㈨，外向电流有关。

2．1．3改善心肌血流动力学 陈维中等旧。采用心

脏导管法观察了丹参素钠注射液(2、4、8 mg／kg)对

麻醉犬心率(HR)、收缩压(SAP)、舒张压(DAP)、平

均动脉压(MAP)、左心室收缩压(LVSP)、左心室平

均压(MLVP)、左心室收缩压最大变化速率(±dp／

dt⋯)、左心室舒张末期压(LV—EDP)等血流动力学

的影响。结果显示，丹参素钠注射液显著增加

LVSP、±dp／dt⋯，对SAP、DAP、MDP无显著影响。

结果表明，丹参素钠注射液可直接增强心肌收缩性

能，提高心脏泵血功能、增加心输出量，具有正性肌

力作用。

2．1．4扩张冠脉 血管的收缩和舒张主要受内外

电流的平衡调节，钙激活钾通道(K。。)是血管平滑

肌最主要的外向电流通道，而钙通道则是血管平滑

肌上主要的内向电流通道"。。许多扩张冠脉药物

就是通过阻滞钙内流和激活K。。而起作用。White

等¨1证实心钠素通过阻滞钙通道和激活K。。从而大

大降低了平滑肌细胞的电兴奋性。Lain等H。研究证

明，丹参素及丹参水提物对大鼠冠脉环扩张作用是

通过抑制血管平滑肌细胞的ca“内流而起作用；同

时，钾通道的开放对防止Ca“内流也起到了辅助作

用，此作用不涉及内皮依赖的机制。

2．1．5 防治动脉粥样硬化 内皮损伤被认为是动

脉粥样硬化形成的始动因子_⋯。Yang等“o采用甲

硫氨酸致大鼠高同型半胱氨酸血症模型，观察了丹

参素对血管内皮的保护作用。结果显示，造模同时

和造模之后的丹参素处理均降低了降主动脉中的肿

瘤坏死因子＆(TNF—alpha)和细胞间粘附分子．1

(ICAM一1)的表达，显著地减少了血清中高半胱氨

酸、血浆中的内皮素的含量，增加了一氧化氮(NO)

的含量。试验证明丹参素能抑制或缓解动脉粥样硬

化的形成，机制可能是抑制动脉内皮组织中典型的

致炎细胞因子和粘附分子，也包括高半胱氨酸和循

环分子的改变。

氧化低密度脂蛋白(OX—LDL)能诱导血管平滑肌

细胞(VSMCs)的增殖，是致动脉粥样硬化的重要因

素。郑莲星等¨引发现丹参素可明显降低OX—LDL引

起的吸光度(用细胞毒性测定法MTT检测)的升高，

可降低OX—LDL引起的血小板衍生生长因子-BB

(PDGF—BB)表达水平。结果表明，丹参素可对抗OX—

LDL致血管平滑肌细胞的增殖，其可能是通过降低

OX．LDL引起的PDGF．BB表达水平而发挥作用。

2．2修复神经组织 丹参是一种常用于治疗心血

管疾病的中草药，可减轻脑组织的缺血性损伤，并参

与神经组织的修复⋯1。庞鹤等。14。观察了丹参素对

神经细胞SH—SY5Y缺氧／缺糖损伤时线粒体膜电位

(MMP)和凋亡的影响。实验证明丹参素对脑缺血

性损伤的保护作用机制可能包括：抑制缺氧／缺糖损

伤对细胞线粒体的损伤；稳定MMP；改善缺氧／缺糖

损伤所致的线粒体氧化磷酸化功能障碍；调节细胞

能量代谢；抑制神经细胞凋亡。郭国庆等¨纠观察了

丹参素对胎鼠脑神经干细胞迁移的诱导作用，结果

表明，丹参素对胎鼠脑神经干细胞有强烈的促迁移

作用，能促进室管膜下神经干细胞向其他脑区迁移。

孙超等¨钊观察了丹参素对神经细胞损伤的改善作

用。试验采用细胞培养上清乳酸脱氢酶(LDH)活

性反映细胞受损伤程度，并测定了细胞内脂质过氧

化产物丙二醛(MDA)水平和超氧化物歧化酶

(SOD)活性，以反映细胞氧化胁迫状态。结果显示，

丹参素可抑制细胞内SOD活性的降低，对上述各损

伤指标均有明显的干预作用，且具有浓度依赖性。

研究结果提示丹参素对神经细胞损伤具有明显保护

作用，具有一定的临床应用价值。

2．3抗肝纤维化余斌斌等Ⅲ1发现丹参素可抑制

正常传代培养的和经白细胞介素一lp(IL—lp)刺激的

大鼠HSC增殖、I型胶原合成与分泌。戴晴等¨引观

察了丹参素对转化生长因子B。(TGF．B。)诱导活化

的大鼠肝星状细胞增殖的影响，发现丹参素能下调
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HSCs细胞膜上’I'pRI、Ⅱ蛋白的表达，抑制了HSCs

的活化增殖；丹参素能上调HSCs内Smad7 mRNA

表达，并下调Smad2、Smad3 mRNA表达，抑制HSCs

活化，并抑制TGF—B．诱导的HSCs活化。wu等。1
9。

观察了丹参素对活化的鼠肝星状细胞(HSCs)内c-

Jun氨基末端激酶(JNK)和核因子一KB信号通路的

抑制作用，并探讨其抗肝纤维化作用的机制。发现

丹参素能抑制HSCs的活性和增殖，增加HSCs的凋

亡率，减少III型胶原的合成和分泌；能明显抑制IL一

1B刺激的HSCs中JNK、P．IKB一仅的磷酸化和核因

子．KB的表达，其机制可能是丹参素抑制了JNK和

核因子一KB的信号转导。

2．4抗癌作用 赵广荣等。20。采用体外抗癌药物筛

选模型，评价了丹参素的抗癌活性。试验以遗传物

质DNA为靶标，溴化乙锭(EB)为致癌物质，利用

荧光光谱检测了丹参素对EB．DNA体系的荧光猝灭

效应；利用圆二色谱技术检测丹参素对EB—DNA体

系的干扰作用。结果显示，丹参素能明显抑制EB—

DNA体系的荧光强度，且具有浓度依赖性；丹参素

能够有效阻断EB嵌入DNA的碱基对中，维持DNA

分子的正常构象，表明丹参素能显著抑制致癌剂对

DNA链的嵌合，具有一定的抗癌活性。Zhang等121。

评价了丹参素对B16F10黑色素瘤细胞的抗肿瘤活

性。在体外试验中，丹参素虽然不能抑制B16F10

黑色素瘤细胞和HUVEC的增殖，但是它明显地抑

制了VEFG介导的内皮迁移及绒毛膜尿囊膜中新血

管的生成，下调了B16F10黑色素瘤细胞中MMP-2，

9和VEGF的表达。在动物试验中，丹参素显著抑

制自发性和试验性的B16FIO黑色素瘤转移模型中

的肺转移。所有这些结果都表明丹参素能通过抑制

肿瘤血管的发生和肿瘤侵入而起到抗肿瘤作用。

2．5 治疗先兆子痫 先兆子痫是指妊娠24周左

右，伴随高血压和蛋白尿，病人出现头痛、眼花、恶

心、呕吐、上腹不适等症状㈣，23|。Shen等Ⅲ1评价了

丹参素对磷酸酰丝氨酸／磷酸卵磷脂微泡诱导的母

体综合征小鼠的影响。实验比较了高、低剂量丹参

素、阿司匹林、肝素钠对收缩压，尿蛋白总量，止血功

能参数(平均血小板数，血浆抗凝血酶Ⅲ的活性，血

浆D一二聚体水平，凝血酶时间)的影响。实验表明，

丹参素可降低胎盘血栓调节素的表达，降低胎盘早

剥和肠出血的危险。在小鼠试验中，不同剂量的丹

参素都没有观察到有副作用的发生。结果表明，丹

参素在改善先兆子痫小鼠的母体综合征中是安全有

效的，建议怀孕期间长期服用低剂量的丹参素，可以

保证母体安全并改善先兆子痫综合征。

2．6抗腹膜纤维化 腹膜纤维化是腹膜透析较严

重的并发症，往往导致患者退出腹透治疗。高糖及

非生物相容性的腹透液、腹透相关性腹膜炎及尿毒

症毒素是导致腹膜纤维化综合征的主要危险因

素旧“。目前，所有腹透液均以葡萄糖作为渗透剂，

而葡萄糖及其代谢产物均可破坏腹膜的完整性。

Zhang等¨6。探讨了丹参素对腹膜间皮细胞

(HPMCs)分泌细胞外基质I型胶原及纤维连接蛋白

的影响。实验以不同浓度丹参素干预高糖刺激培养

的HPMC，RT—PCR法检测细胞内I型胶原、纤维连

接蛋白的mRNA表达，酶联免疫吸附测定法或免疫

荧光法测定FN，C01．I，HO．1和ET一1。结果显示，

丹参素能减弱FN和Col-I的蛋白表达和mRNA的

表达，并呈浓度、时间依赖性。相对于高糖组，丹参

素组的ET．1蛋白含量和mRNA含量显著降低，HO．

1的蛋白水含量和mRNA的含量显著增加并呈剂量

依赖性。试验结果表明，丹参素能通过抑制高糖诱

导的FN和Col—I的表达来保护HPMCs，这可能与抑

制了氧化应激机制有关。

3 结语

综上所述，随着丹参素的研究深入，它的药理作

用及机制El渐明朗，不断有新的药理作用被发现，希

望丹参素早日在疾病防治方面能被充分利用，充分

挖掘中药有效成分对疾病作用的机制，促进祖国医

药与国际接轨，推动中药现代化的发展。
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