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【摘要】 　 综述近年来人参皂苷 Ｒｈ３ 的药理作用研究进展。 人参皂苷 Ｒｈ３ 具有多种药理活性，包括抗肿瘤、抗氧化、抗炎、抗凋

亡、神经保护等，并且对于多种疾病（大肠癌、卵巢癌、白血病、视网膜变性、产后子宫出血、心肌缺血再灌注损伤、肾化疗损伤、
慢性皮炎、紫外线致皮肤病、阿尔茨海默病等）具有显著作用，且化学毒性低，具有深入研究和开发的潜力。
【关键词】 　 人参皂苷 Ｒｈ３；抗肿瘤；抗炎症；抗氧化；抗凋亡；神经保护；肠道菌群；综述

Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｓｔａｔｕｓ ｏｎ ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｈ３
ＪＩ Ｚａｉｘｉｏｎｇ１， ＬＩ Ｊｉａｑｉ２， ＷＡＮＧ Ｊｉａｎｂｏ１

１．Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎａｌ Ｒａｄｉｏｌｏｇｙ， Ｓｉｘｔｈ Ｐｅｏｐｌｅ’ ｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ ｔｏ Ｓｈａｎｇｈａｉ Ｊｉａｏｔｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｓｈａｎｇｈａｉ
２００２３３， Ｃｈｉｎａ； ２．Ｇｒａｄｕａｔｅ Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｓｈａｎｇｈａｉ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ， Ｓｈａｎｇｈａｉ ２０１２０３，Ｃｈｉｎａ

Ａｂｓｔｒａｃｔ： Ｔｈｉｓ ｐａｐｅｒ ｒｅｖｉｅｗｓ ｔｈｅ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ ｔｈｅ ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｈ３ ｉｎ ｒｅｃｅｎｔ ｙｅａｒｓ． Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｈ３ ｈａｓ ａ ｖａｒｉｅｔｙ ｏｆ
ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ， ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ａｎｔｉ⁃ｔｕｍｏｒ， ａｎｔｉ⁃ｏｘｉｄａｔｉｏｎ， ａｎｔｉ⁃ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ， ａｎｔｉ⁃ａｐｏｐｔｏｓｉｓ， ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ｅｔｃ． Ｉｔ ｐｌａｙｓ ａ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ
ｒｏｌｅ ｉｎ ｓｅｖｅｒａｌ ｋｉｎｄｓ ｏｆ ｄｉｓｅａｓｅｓ （ｓｕｃｈ ａｓ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ， ｏｖａｒｉａｎ ｃａｎｃｅｒ， ｌｅｕｋｅｍｉａ， ｒｅｔｉｎａｌ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ， ｐｏｓｔｐａｒｔｕｍ ｕｔｅｒｉｎｅ ｂｌｅｅｄｉｎｇ， ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ
ｉｓｃｈｅｍｉａ⁃ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ， ｒｅｎａｌ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ ｉｎｊｕｒｙ， ｃｈｒｏｎｉｃ ｄｅｒｍａｔｉｔｉｓ， ｕｌｔｒａｖｉｏｌｅｔ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｓｋｉｎ ｄｉｓｅａｓｅ， Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ＇ｓ ｄｉｓｅａｓｅ， ａｎｄ ｓｏ ｏｎ） ａｎｄ
ｓｈｏｗｓ ｌｏｗｅｒ ｃｈｅｍｉｃａｌ ｔｏｘｉｃｉｔｙ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｐｏｓｓｉｂｉｌｉｔｙ ｔｏ ｂｅ ｄｅｅｐｌｙ ｒｅｓｅａｒｃｈｅｄ ａｎｄ ｄｅｖｅｌｏｐｅｄ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ： ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｈ３； ａｎｔｉ⁃ｔｕｍｏｒ； ａｎｔｉ⁃ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ； ａｎｔｉ⁃ｏｘｉｄａｔｉｏｎ； ａｎｔｉ⁃ａｐｏｐｔｏｓｉｓ； ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ； ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｆｌｏｒａ； ｒｅｖｉｅｗ

　 　 人参（Ｐａｎａｘ ｇｉｎｓｅｎｇ Ｃ．Ａ．Ｍｅｙｅｒ）是一味广为人知

的中药，其应用历史悠久，具有大补元气、补脾益肺、生
津安神等功效［１⁃２］。 人参皂苷（ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ）是人参属植

物的主要成分之一，为四环三萜达玛烷型糖苷衍生物，
具有广泛的药理活性［１⁃２］。 热处理人参的主要活性成

分之一为 Ｒｇ５，具有抗肿瘤、抗炎和抗氧化能力［３⁃５］。 人

参皂苷 Ｒｇ５ 可在人体内代谢为人参皂苷 Ｒｈ３［６］，且后

者在发挥各种药理活性方面比其亲本皂苷更有效

力［３， ６⁃７］。 人参皂苷 Ｒｈ３ 的分子式为 Ｃ３６Ｈ６０Ｏ７，相对分

子质量为 ６０４．８６。
本文对近年来有关人参皂苷 Ｒｈ３ 在抗肿瘤、抗氧

化损伤、抗炎症反应、抗凋亡等方面的药理研究进行系

统地归纳和总结，旨在探究其潜在的治疗价值，为临床

应用提供进一步指导。

１　 抗肿瘤活性

目前临床上肿瘤药物治疗以化疗药为主，传统化

疗药物在杀伤癌细胞的同时，也会对正常细胞造成一

定的损伤。 人参皂苷作为天然的活性成分，可调节多

个分子靶点［８⁃９］，对肿瘤细胞具有较强的细胞毒性，而
对正常细胞的毒性较低［１０⁃１１］。 　

Ｃｏｎｇ 等［８］ 以人大肠癌 ＳＷ１１１６ 细胞为模型，研究

了人参皂苷 Ｒｈ３ 的抗肿瘤活性，结果显示，人参皂苷

Ｒｈ３ 可通过剂量和时间依赖性（在 １２０ μｇ ／ ｍＬ 时抑制

率为 ６２．１％，人参皂苷 Ｒｈ３ 的抑制作用在 ９ ｈ 出现，
１２ ｈ达到峰值，并保持到 ４８ ｈ）抑制大肠癌细胞的增

殖；其机制可能是调节了人结肠直肠癌 ＳＷ１１１６ 细胞中

细胞周期蛋白（ｃｙｃｌｉｎ）和周期蛋白依赖性激酶（ ｃｙｃｌｉｎ
ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｋｉｎａｓｅ， ＣＤＫｓ） 的表达［９］。 此外，人参皂苷

Ｒｈ３ 可显著上调 Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ 的表达水平，促进 ＳＷ１１１６
细胞发生凋亡［９］。

在体外培养的人结肠癌 ＳＷ４８０ 细胞中，人参皂苷

Ｒｈ３ 同样呈剂量依赖性和时间依赖性抑制结肠癌细胞

增殖并诱导其凋亡［１２］。
尉文功等［１３］研究发现，人参皂苷 Ｒｈ３ 处理后，可

呈时间依赖性降低卵巢癌细胞系 ＳＫＯＶ⁃３ 的活性，并

·７９·
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显著增加凋亡相关蛋白 Ｃａｓｐａｓｅ⁃３ 和 Ｃａｓｐａｓｅ⁃９ 的表

达。 人参皂苷 Ｒｈ３ 对人卵巢癌细胞系 ＳＫＯＶ⁃３ 具有显

著的增殖抑制作用，其机制可能是通过启动细胞内在

凋亡途径实现的，并且在药物处理浓度为 １００ μｇ ／ ｍＬ、
作用时间为 ８ ｈ 时其抗肿瘤活性最佳［１４］。

恶性肿瘤存在着明显的细胞分化异常。 白血病粒

细胞可在体外被某些化合物诱导分化为正常或近似正

常的粒细胞。 人早幼粒细胞白血病 ＨＬ⁃６０ 粒细胞分化

需要 Ｇ１期和 Ｓ 期的维持，在白血病中，人参皂苷 Ｒｈ３ 可

在 Ｇ１ ／ Ｓ 期阻止人早幼粒细胞白血病 ＨＬ⁃６０ 细胞的细

胞周期，并诱导其分化为形态和功能上的粒细胞［８］。
上述研究结果显示，人参皂苷 Ｒｈ３ 可能是潜在的

肿瘤凋亡诱导剂和分化诱导剂，其主要机制是通过上

调凋亡相关蛋白表达，诱导凋亡和阻止细胞周期诱导

分化来发挥抗肿瘤作用。
２　 抗氧化

活性氧（ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓ，ＲＯＳ）的产生和氧

化应激是临床多种疾病损伤的重要病理机制，可引起

明显抗氧化反应的药物对这些器官功能障碍具有重要

的治疗价值。 人参皂苷 Ｒｇ５ 具有清除 ＲＯＳ 的能力［３］，
其代谢物 Ｒｈ３ 的药理作用更强［１５⁃１６］。

紫外线过度照射会对视网膜色素上皮细胞（ｒｅｔｉｎａｌ
ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ， ＲＰＥｓ） 和视网膜神经节细胞

（ｒｅｔｉｎａｌ ｇａｎｇｌｉｏｎ ｃｅｌｌｓ，ＲＧＣｓ）产生细胞毒性，从而诱发

视网膜变性［１７⁃１８］。 在体内 实 验 中， 人 参 皂 苷 Ｒｈ３
（５ ｍｇ ／ ｋｇ， 预 处 理 ３０ ｍｉｎ ） 可 诱 导 小 鼠 视 网 膜

ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１４１（ｍｉＲ⁃１４１）表达、Ｋｅａｐ１ 下调和核因子 Ｅ２
相关因子 ２（Ｎｒｆ２）激活，进而保护小鼠视网膜免受光诱

导损伤［１５］。 体外细胞实验研究结果表明，人参皂苷

Ｒｈ３（１０ μｍｏｌ ／ Ｌ，３０ ｍｉｎ）可抑制紫外线诱导的 ＲＰＥｓ 和
ＲＧＣｓ 的 ＲＯＳ 产生和凋亡 ／非凋亡细胞死亡［１５］。

氧 糖 剥 夺⁃再 氧 化 （ ｏｘｙｇｅｎ ｇｌｕｃｏｓｅ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ
ｒｅｏｘｉｄａｔｉｏｎ，ＯＧＤＲ ） 会 诱 导 子 宫 内 膜 细 胞 氧 化 损

伤［１９⁃２１］。 Ｗａｎｇ 等［２２］ 通过研究发现，人参皂苷 Ｒｈ３
（１０ μｍｏｌ ／ Ｌ，２ ｈ 预处理） 可保护子宫内膜细胞免受

ＯＧＤＲ 的损伤，且该功能依赖 Ｎｒｆ２ 信号通路的激活。
人参皂苷 Ｒｈ３ 诱导 Ｎｒｆ２（Ｓｅｒ⁃４０）磷酸化和 Ｋｅａｐ１⁃Ｎｒｆ２
解离，导致 Ｎｒｆ２ 蛋白稳定和核易位，从而导致抗氧化剂

响应元件依赖性基因的转录和表达，并且 Ｎｒｆ２ 或者

Ｋｅａｐ１ 的敲除均可废除人参皂苷 Ｒｈ３ 对子宫内膜细胞

的抗 ＯＧＤＲ 作用。 人参皂苷 Ｒｈ３ 还可有效减弱 ＯＧＤＲ
诱导子宫内膜细胞 ＲＯＳ 的产生。

在体内研究中［２３⁃２４］，缺血再灌注大鼠的血清乳酸

脱氢酶 （ ｌａｃｔａｔｅ ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ， ＬＤＨ）、血清肌酸激酶

（ｃｒｅａｔｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ，ＣＫ）和丙二醛（ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）
水平明显升高，超氧化物歧化酶（ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅ，
ＳＯＤ）水平明显降低，人参皂苷 Ｒｈ３（４、８、１６ ｍｇ·ｋｇ－１·

ｄ－１，７ ｄ）预处理可以显著促进氧自由基的减少。
总结上述研究结果，提示 Ｎｒｆ２ 信号传导通路的激

活可能是人参皂苷 Ｒｈ３ 发挥抗氧化损伤作用的关键

机制。
３　 抗炎

体内实验结果表明［７］，在恶唑酮诱导的小鼠慢性

皮炎模型中，人参皂苷 Ｒｈ３ 具有显著的炎症损伤抑制

作用， 可 通 过 调 节 巨 噬 细 胞 产 生 的 环 氧 合 酶

（ｃｙｃｌｏｏｘｙｇｅｎａｓｅ，ＣＯＸ）⁃２、白介素 （ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ， ＩＬ）⁃１β
和肿瘤坏死因子⁃α（ ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ⁃α，ＴＮＦ⁃α）以

及辅助性 Ｔ（Ｔｈ）细胞产生的干扰素（ ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ，ＩＦＮ）⁃γ
显著改善慢性皮炎或牛皮癣。 机制上，人参皂苷 Ｒｈ３
可显著抑制恶唑酮诱导的小鼠耳部皮肤中 ＮＦ⁃κＢ 的

ＤＮＡ 结合活性。
与假手术组相比，人参皂苷 Ｒｈ３（５ ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１，

７ ｄ）预处理可显著减低心肌缺血再灌注模型大鼠心肌

细胞产生的炎性因子（ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α） ［２４］。
粒细 胞 巨 噬 细 胞 集 落 刺 激 因 子 （ ｇｒａｎｕｌｏｃｙｔｅ

ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ｃｏｌｏｎｙ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｆａｃｔｏｒ，ＧＭ⁃ＣＳＦ）为组织炎

症的主要介质，在多种自身免疫性和慢性炎症中起重

要作用［２６］。 紫外线引起的皮肤损伤由生长因子和促炎

细胞因子如 ＧＭ⁃ＣＳＦ 介导。
Ｃｈｕｎｇ 等［２７］ 研究发现，人参皂苷 Ｒｈ３ 可降低紫外

线 Ｂ（ｕｌｔｒａｖｉｏｌｅｔ Ｂ，ＵＶＢ）照射诱导的 ＳＰ⁃１ 角质形成细

胞 ＧＭ⁃ＣＳＦ 表达水平，ＵＶＢ 在 １０ ｍｉｎ 时诱导细胞外调

节蛋 白 激 酶 （ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅｓ，
ＥＲＫ）的磷酸化，而人参皂苷 Ｒｈ３（１０ μｍｏｌ ／ Ｌ，预处理

２４ ｈ）可以降低 ＥＲＫ 的磷酸化。 此外，人参皂苷 Ｒｈ３ 还

可抑制 ＵＶＢ 诱导 ＥＲＫ 的上游信号表皮生长因子受体

（ｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＥＧＦＲ）的磷酸化。 这

些结果表明人参皂苷 Ｒｈ３ 对 ＧＭ⁃ＣＳＦ 表达的抑制源自

ＥＧＦＲ 磷酸化的降低。
Ｐａｒｋ 等［２８］研究人参皂苷 Ｒｈ３ 对 ＵＶＢ 诱导的 ＳＰ⁃１

角质形成细胞中 ＧＭ⁃ＣＳＦ 表达的抑制作用，发现人参

皂苷 Ｒｈ３（４、８ μｍｏｌ ／ Ｌ，预处理 ２４ ｈ）可剂量依赖阻止

ＧＭ⁃ＣＳＦ 在 ＵＶＢ 暴露的 ＳＰ⁃１ 角质形成细胞中的产生

和释放，并且这种抑制作用是由于蛋白激酶 Ｃ（ｐｒｏｔｅｉｎ
ｋｉｎａｓｅ Ｃ，ＰＫＣ）和 ＥＲＫ 磷酸化的降低所致。

Ｌｅｅ 等［２９］ 研 究 发 现， 人 参 皂 苷 Ｒｈ３ （ １０、 ３０、
５０ μｍｏｌ ／ Ｌ，１６ ｈ）对于脂多糖（ＬＰＳ）刺激的小胶质细胞

具有抗炎作用，且该功能的发挥可能是通过对 ５＇腺苷

单磷酸激活的蛋白激酶（ＡＭＰＫ）及其下游信号分子磷

脂酰肌醇 ３⁃激酶 ／蛋白激酶 Ｂ（ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ）、ｊａｎｕｓ 激酶

１ ／信号转导子和转录激活子 １（ ＪＡＫ１ ／ ＳＴＡＴ１）和 ＮＦ⁃
κＢ ／ Ｎｒｆ２ 的调节，表明人参皂苷 Ｒｈ３ 可能对伴有小胶质

细胞活化的各种神经功能紊乱具有潜在的治疗作用。
研究表明［１０］，人参皂苷 Ｒｈ３ 可显著降低顺铂诱导的猪近

·８９·
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端肾小管细胞系（ｌｉｌｌｙ ｌａｂｏｒａｔｏｒｉｅｓ ｃｅｌｌ⁃ｐｏｒｃｉｎｅ ｋｉｄｎｅｙ １，
ＬＬＣ⁃ＰＫ１）中的炎性分子。

现有的研究结果提示，ＡＭＰＫ、ＮＦ⁃κＢ 和 ＥＲＫ 信号

通路可能是人参皂苷 Ｒｈ３ 发挥抗炎作用的关键机制。
４　 抗凋亡

病理情况下的细胞过度凋亡可见于多种系统疾
病，如心血管疾病（心肌梗死）、神经退行性疾病（阿尔
茨海默病）、免疫系统疾病（获得性免疫缺陷综合征）
等。 因此，抗凋亡一直是药物机制的研究热点。

体内研究发现［２３⁃２５］，人参皂苷 Ｒｈ３（１６ ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１，
７ ｄ）可抑制心肌组织中 Ｃａｓｐａｓｅ⁃３，上调心肌细胞抗凋

亡蛋白 Ｂａｌ⁃２ 以及抑制 Ｂａｘ 蛋白的表达，从而减少心肌
细胞凋亡，进而对大鼠心肌缺血再灌注损伤起到保护

作用。
顺铂是治疗各种实体瘤最有效的化疗药物之

一［１０］。 但其严重的副作用，尤其是肾毒性，限制了其应
用［１０］。 在体外研究中，人参皂苷 Ｒｈ３（１０～１００ μｍｏｌ ／ Ｌ）
可剂量依赖性改善顺铂诱导的细胞活力降低。 研究同
时进行了基于图像的细胞分析，以验证人参皂苷 Ｒｈ３
的抗凋亡潜力。 结果发现，与顺铂治疗组相比，人参皂
苷 Ｒｈ３（１００ μｍｏｌ ／ Ｌ） 可显著抑制凋亡细胞 （肾近端

ＬＬＣ⁃ＰＫ１） ［１０］。
机制上，抑制丝裂原活化的蛋白激酶（ＭＡＰＫｓ）⁃凋

亡信号传导级联在介导人参皂苷 Ｒｈ３ 的肾保护作用中

起关键作用。 先前的研究中，人参皂苷 Ｒｈ３（浓度范围
为 ５～８０ μｍｏｌ ／ Ｌ 时）对人肝癌 ＨｅｐＧ２ 细胞具有中等的
细胞毒性作用［１１］。 此项研究结果提示，人参皂苷 Ｒｈ３
可以在不干扰抗肿瘤活性的情况下降低化疗药物的肾

毒性，可作为潜在的降低化疗副作用的药物，在化疗药
杀灭肿瘤细胞时可以保护正常细胞。
５　 其他药理活性

乙酰胆碱酯酶（ ａｃｅｔｙｌｃｈｏｌｉｎｅｓｔｅｒａｓｅ，ＡＣｈＥ）抑制剂
如多奈哌齐，可通过提高脑胆碱能活性来改善认知障

碍。 然而，由于疼痛、恶心和呕吐等副作用，批准用于
治疗记忆障碍患者的药物数量有限。 体内动物实验研

究中［６］，通过腹腔注射东莨菪碱建立记忆缺陷小鼠模
型，发现人参皂苷 Ｒｈ３（１０ ｍｇ ／ ｋｇ）可逆转东莨菪碱诱
导的被动回避、Ｙ⁃迷宫和 Ｍｏｒｒｉｓ 水迷宫记忆减退，可能

通过抑制 ＡＣｈＥ 活性并增加海马脑源性神经营养因子
（ ｂｒａｉｎ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃ ｆａｃｔｏｒ， ＢＤＮＦ ） 的 表 达 和

ｃＡＭＰ 反应元件结合蛋白 （ ｃＡＭＰ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｅｌｅｍｅｎｔ
ｂｉｎｄｉｎｇ，ＣＲＥＢ）活化来保护记忆缺陷。 此项研究结果

提示，人参皂苷 Ｒｈ３ 具有乙酰胆碱酯酶抑制剂的潜
能［６］。 此外，人参皂苷 Ｒｇ５ 口服后，在肠道内可能被代
谢为人参皂苷 Ｒｈ３，而 Ｒｈ３ 对记忆缺陷表现出更强的
保护作用［６］。 已有研究表明，肠道菌群可激活人参皂
苷 Ｒｂ１ 的药理作用［３０⁃３１］。 虽然人参皂苷 Ｒｇ５ 和 Ｒｈ３ 发

挥功能的详细机制尚未完全阐明，但肠道菌群可能同

样会增强人参皂苷 Ｒｇ５ 的保护作用［７］。
心 肌 肌 浆 网 Ｃａ２＋⁃ＡＴＰ 酶 （ ｓａｒｃｏ⁃ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ

ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ Ｃａ２＋⁃ＡＴＰａｓｅ，ＳＥＲＣＡ）是肌浆网中的一种钙泵
酶，可调节稳定细胞钙，保持心肌的稳定。 其在心肌细

胞的表达水平远高于其余细胞，当心肌细胞发生缺血
再灌注后，受损心肌中 ＳＥＲＣＡ 表达水平显著降低，进
而钙离子调节受阻。 研究显示，人参皂苷 Ｒｈ３（１６ ｍｇ
·ｋｇ－１·ｄ－１，７ ｄ）可显著增加 ＳＥＲＣＡ 表达水平，调节
细胞钙离子平衡，进而对大鼠心肌缺血再灌注损伤发
挥显著的保护作用［３２］。

研究表明，人参皂苷 Ｒｈ３ 具有更低的溶血性，当人

参皂苷 Ｒｈ３ 的浓度不大于 １２０ μｇ ／ ｍＬ 时未观察到溶血
现象，具有更高的安全性［９］。 由于溶血对患者极为危
险，因此该发现可能为研究如何减少人参皂苷的溶血

提供重要参考。
６　 安全性

体外研究显示，在 ＢＶ２（小鼠小胶质细胞）和原发
性小胶质细胞中，人参皂苷 Ｒｈ３（０～５０ μｍｏｌ ／ Ｌ）在 ４８ ｈ
内没有任何细胞毒性［２９］。

ＲＰＥｓ 和 ＲＧＣｓ 经 ０ ～ ３０ μｍｏｌ ／ Ｌ 的人参皂苷 Ｒｈ３
处理 ２４ ｈ 后，其细胞活力无明显变化［１５］。

细胞毒性实验显示，１ ～ １ ０００ μｍｏｌ ／ Ｌ 的人参皂苷
Ｒｈ３ 处 理 ＳＰ⁃１ 角 质 形 成 细 胞 ２４ ｈ 不 影 响 细 胞
活力［２７］。

人参皂苷 Ｒｈ３（０ ～ ２００ μｍｏｌ ／ Ｌ，２ ｈ）对猪近端肾小

管细胞无细胞毒性［１０］。
动物体内研究表明，小鼠玻璃体内注射人参皂苷

Ｒｈ３（ ５ ｍｇ ／ ｋｇ， 预 处 理 ３０ ｍｉｎ ） 未 出 现 显 著 毒 副

作用［１５］。
此外，２０１８ 年，以人参皂苷 Ｒｈ３ 为主要成分之一的

瑞得生 （ Ｒｅｄｓｅｎｏｌ） 人参皂苷胶囊通过了美国 ＢＳＣＧ
（Ｂａｎｎｅｄ Ｓｕｂｓｔａｎｃｅｓ Ｃｏｎｔｒｏｌ Ｇｒｏｕｐ）认证，安全性有一定
保障（ｈｔｔｐｓ： ／ ／ ｒｅｄｓｅｎｏｌ．ｃｏｍ ／ １６０１９．ｈｔｍｌ；ｗｗｗ．ｂｓｃｇ．ｏｒｇ）。
未来仍需大型、随机、对照、双盲临床试验来验证人参
皂苷 Ｒｈ３ 的临床疗效。
７　 总结

综上，人参皂苷 Ｒｈ３ 可通过多靶点、多信号途径发
挥抗肿瘤、抗氧化、抗炎症、抗凋亡等多方面的药理活

性，且化学毒性低，可在大肠癌、卵巢癌、白血病、视网
膜变性、产后子宫出血、心肌缺血再灌注损伤、肾化疗

损伤、慢性皮炎、紫外线致皮肤病、阿尔茨海默病等多

种疾病体系中发挥治疗作用。 此外，人参皂苷 Ｒｈ３ 可
能是潜在的 ＡＣｈＥ 抑制剂和 ＰＫＣδ 抑制剂，其更强的药

效可能与肠道菌群有关。
过去分离人参皂苷技术上的困难阻碍了其生物学

研究，但目前人参皂苷 Ｒｈ３ 已经可以方便地实现化学
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合成［３３］，具有深入研究和开发的潜力。 未来，人参皂苷

活性单体 Ｒｈ３ 的药理作用、分子靶点及更深入的机制

有待进一步探索，以期更好地应用于临床。
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