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丹参中酚酸类化合物的化学和药理研究进展
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摘要　丹参是我国应用最广泛的中药之一，临床上广泛应用于治疗心血管系统疾病。近年来国内外研究者对丹参的研究
取得了显著进展，本文就丹参所含酚酸类化合物的结构及性质、提取分离方法、质量控制手段、药理活性分别进行概述。
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　　丹参药材（ＲａｄｉｘＳａｌｖｉａＭｉｌｔｉｏｒｒｈｉｚａｅ）取自唇形
科鼠尾草属植物丹参（ＳａｌｖｉａＭｉｌｔｉｏｒｒｈｉｚａＢｕｎｇｅ）的干
燥根及根茎，是我国应用最广泛的中药之一。丹参

始载于《神农本草经》，居于上品。据中国药典记

载，丹参具有祛瘀止痛、活血调经、养心除烦等功用，

因此临床上广泛用于治疗心血管系统疾病，具有良

好的药用价值。随着近年来科研水平不断进步，对

丹参的研究不断深入和透彻，国内外研究者对丹参

的研究取得了显著进展，本文现就丹参所含酚酸类

的化合物的结构及性质、提取分离方法、质量控制手

段、药理活性分别进行概述。

１　酚酸类化合物结构及其性质
丹参中所含的药用成分主要以水溶性的酚酸类

化合物和脂溶性的醌类化合物为主，除此之外还有

少量黄酮等其他种类化合物。自上世纪８０年代以
来，随着以Ｓｅｐｈａｄｅｘ为代表的葡聚糖凝胶填料和以
十八烷基硅烷键和硅胶为代表的反相填料的普及应

用，我国科研工作者先后从丹参中分得丹参素（Ｄａｎ
ｓｈｅｎｓｕ）［１］、丹酚酸（ＳａｌｖｉａｎｏｌｉｃＡｃｉｄ）Ａ［２］、Ｂ［３］、Ｃ［４］、
Ｄ［５］、Ｅ［６］、Ｆ［７］、Ｇ［８］、迷迭香酸［９］（ＲｏｓｍａｒｉｎｉｃＡｃｉｄ）、
紫草酸［１０］（ＬｉｔｈｏｓｐｅｒｍｉｃＡｃｉｄ）、原紫草酸［１１］（Ｐｒｏ
ＬｉｔｈｏｓｐｅｒｍｉｃＡｃｉｄ）等多种酚酸类化合物。之后经过
各国科研工作者的共同努力，又从丹参同属植物中

得到丹酚酸 Ｈ［１２］、Ｉ［１３］、Ｊ［１４］、Ｋ［１５］、Ｌ１、Ｌ２［１６］、鼠尾
草香豆素（Ｓａｇｅｃｏｕｍａｒｉｎ）［１７］等化合物。丹参中所含
酚酸类化合物由于富含酚羟基，在提取分离过程中

易发生水解反应氧化反应等化学变化。近年来，随

着高分辨质谱和制备液相的应用，通过离子碎片的

产生规律又陆续推导鉴别出多个酚酸的水解产

物［１８］。

相应酚酸类化合物结构如下图１所示。这些酚
酸化合物可以通聚合程度分为单体酚酸、二聚体酚

酸、三聚体酚酸、四聚体酚酸。如咖啡酸、丹参素、原

儿茶酸、原儿茶醛等属于单体酚酸；迷迭香酸、丹酚

酸Ｄ、丹酚酸Ｆ等属于二聚体酚酸；紫草酸、丹酚酸
Ａ、丹酚酸 Ｃ、丹酚酸 Ｈ等属于三聚体；丹酚酸 Ｂ和
丹酚酸Ｅ等属于四聚体。

丹参中酚酸类化合物生成途径主要有２种，一
是由若干丹参素和若干咖啡酸发生缩合反应生成缩

合产物，二是缩合产物通过氧化、水解、周环等反应

生成的转化产物。典型的生成过程如下图２所示。
一分子丹参素首先和一分子咖啡酸通过缩合反应生

成迷迭香酸，两分子迷迭香酸进一步通过周环反应

生成丹酚酸Ｂ，丹酚酸 Ｂ再通过周环反应脱去一分
子丹参素生成丹酚酸 Ａ，丹酚酸 Ａ最终通过氧化反
应生成丹酚酸Ｄ。
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图１　从丹参或同属植物中获得的酚酸类化合物及转化产物
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图２　部分酚酸类化合物的转化反应

　　丹参中酚酸由于转化反应复杂，吸引了大量研
究者的深入研究。在转化反应的研究中，由于丹酚

酸Ｂ在丹参中含量高且易大量制备，对其反应的动
力学参数和转化产物的认识透彻深入。张军［１９２０］

等人考察了温度、溶液ｐＨ、溶液浓度、溶液类型等多
种因素对丹酚酸Ｂ的影响，最终发现丹酚酸 Ｂ和迷
迭香酸在高温或碱性条件下不稳定，易发生转化。

毛声俊［２１］等人进一步证明了丹酚酸 Ｂ发生水解反
应可以生成丹参素。林青［２２］等人又进一步证明丹

酚酸Ｂ在溶液中降解符合一级动力学。ＨｙｏｕｎｇＪａｅ
Ｌｅｅ［２３］等人对丹酚酸Ｂ的转化反应进行了深入彻底
的研究，透彻地理解了丹酚酸 Ｂ的转换过程，并得
到了多个转化产物，包括如图１中所示的４，７，８三
羟基１甲基２苯并吡喃３羧酸３［３，４二羟基（３，
４二羟基苯基）苯乙基］酯等。
２　酚酸类化合物提取精制方法

传统中药提取多采用水煎或者醇提的方法提取

有效成分，该方法具有简单易行、用料环保的优点，

但是在后续浓缩回收溶剂过程中需要消耗大量能

源。为克服这一缺点，近年来科研工作者开发了二

氧化碳超临界流体提取法。超临界流体法具有消耗

能源少的优点，同时又兼具环保和快速的优势。提

取出的总酚酸可以用水提醇沉的方法除去多糖、蛋

白质、叶绿素等大量无用物质［２３］。

对提取物进行进一步粗分和精制常需要使用柱

层析，不同柱填料对酚酸的分离效果和吸附情况不

同。丹参中的酚酸成分含有多个酚羟基，在最常用

的硅胶填料上有很大的吸附，导致最终回收率不高；

而在葡聚糖凝胶和反相填料上吸附较少，在实际应

用时回收率高，因此可将上述填料用于精制分离。

大孔吸附树脂是由苯乙烯和二苯乙烯发生聚合反应

生成的高聚物，具有吸附量大、不需使用有机溶剂等

优点，常用来分离中药的有效成分［２４］。近年来随着

多种大孔吸附树脂的普及，其开始广泛地应用于丹

参粗分精制过程［２５］。除以上提到的柱层析法外，近

年来新兴的超滤、纳滤［２６］、高速逆流色谱等方法也

可用于酚酸的粗分和精制，最终可以得到总酚酸提

取物或者某一单体。

倪力军［２７］等人通过正交试验证明，丹酚酸类成

分使用水为溶媒提取率高，丹参酮类成分用乙醇作

为溶媒提取率高，这一结论同丹酚酸的溶解度相吻

合。苗建武［２８］等人考察了聚酰胺填料对丹参总酚

酸的分离效果，通过考察丹参总酚酸的吸附量以及

洗脱率，最终确定了使用聚酰胺分离丹参总酚酸的

工艺条件。初始上样液中所含丹酚酸的质量浓度为

３５ｇ／Ｌ，采用梯度洗脱的方法，首先使用２０％乙醇
洗脱杂质，再用４０％乙醇洗脱丹酚酸。最终测定纯
化后固体中丹参总酚酸含量为９８４１％。王凤美［２９］

等人通过比较 Ｄ１０１、Ｄ３０１、ＬＳＡ２０、ＳＩＰＩ９０５四种大
孔吸附树脂对丹酚酸 Ｂ的分离的效果，发现 Ｄ１０１
树脂从经济性、易得性、便利性等方面均适合用于制

备丹酚酸Ｂ。通过正交试验最终确定分离丹酚酸 Ｂ
工艺条件为：药材切片筛去泥土，加入８倍量水，于
９０℃下提取２次，１ｈ／次；提取结束后过滤，提取液
离心后取上清液减压浓缩；浓缩液用乙酸乙酯萃取，

萃取液减压蒸干用水溶解；上述溶解液上 Ｄ１０１大
孔吸附树脂柱，静止吸附２ｈ，水洗除去未吸附杂质，
４０％乙醇洗脱丹酚酸 Ｂ；洗脱液减压浓缩除去乙醇
冷冻干燥得丹酚酸 Ｂ纯化物。王凤美［３０］等人还尝

试采用高速逆流色谱法制备高纯丹酚酸 Ｂ，色谱法
采用正己烷乙酸乙酯水甲醇（１５∶５∶５∶１５）的混
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合物作为分离递质，混合物的上相做固定相，下相做

流动相。每次将粗提物８０ｍｇ进样，最终可制备得
到６３４ｍｇ纯度为９８６％的丹酚酸Ｂ。
３　酚酸类化合物的分析方法及质量控制

丹参质量控制的研究经历了相当长的时间。起

初质控多采用单一成分控制的策略。如对于酚酸类

成分，只关注其中含量较高的原儿茶醛或丹酚酸 Ｂ
等某一成分的含量［３１］。该策略简单易操作，但是忽

略了其他有效成分，易造成质量控制的不全面性。

随着对丹参不断的深入了解，仅控制其中１种成分
的含量已经远远无法达到质控的要求。近年来，对

丹参及其提取物的分析已经向多成分、微量化、指纹

图谱几方面飞速发展，为丹参的质量控制奠定了良

好的基础。

中药的功效往往是其中多种成分联合作用的结

果，因此只关注其中１种物质往往是不够的。近年
来对丹参的质量控制开始关注其中多个组分含量的

综合分析。张英丰［３２］等人建立了丹参提取物中丹

酚酸Ａ、丹酚酸Ｂ、紫草酸、丹参素及丹参酮ＩＩＡ同时
测定的新方法。该方法采用高效液相色谱法，以

ＫｒｏｍａｓｉｌＣ１８为固定相，乙腈０１％甲酸水为流动相
梯度洗脱，检测波长２８５ｎｍ。待测化合物在进样范
围线性关系良好，仪器精密度和稳定性等各项指标

均符合要求，可以用于含量测定。虞科［３３］等人采用

高效液相色谱法为对照建立了近红外光谱测定丹参

滴丸中３种酚酸类含量的方法。使用最小二乘法建
立３种成分的ＮＩＲ光谱分析值与ＨＰＬＣ分析值之间
的多元校正模型，校正模型相关系数均大于０９９，
表明ＮＩＲ光谱法和 ＨＰＬＣ法测定值无统计学意义。
证明 ＮＩＲ法操作简便、快速无损，可用于中药及其
复方制剂有效成分的快速检测。

在研究中药的化学成分时需对其含有的每种物

质进行定性研究，常采用 ＮＭＲ方法进行鉴定。但
有些成分往往含量较低，无法采用富集后进行 ＮＭＲ
检测的方法进行研究。在这种情况下，采用质谱联

用的技术往往可以收到事半功倍的效果。Ｌｉｕ
Ｍｅｉ［３４］等采用 ＨＰＬＣＤＡＤＭＳ联用技术检测了 １３
个丹参样品和２１批次制剂中的共有峰，并根据质谱
鉴定出了其中２０多个成分。

虽然丹参中多种成分结构已经明确，但这只占

其所有化学成分的小部分。针对这种情况，“指纹

图谱技术”适合用来对丹参进行质量控制。指纹图

谱强调复杂体系的模糊性和整体性，主要考察体系

的整体相似性而不是某几个组分的相似性。唐旭

利［３５］等人采用高效液相色谱法测定了１８批丹参药
材的图谱，同时进行了聚类分析。最终根据聚类分

析结果，建立了丹参水溶性成分指纹图谱。图谱共

显示了１２个共有峰，从共有峰中指认了丹参素钠、
丹酚酸Ｂ等特征峰。丰加涛［３６］等不仅建立了指纹

图谱，并且对指纹图谱进行了方法学研究，最终可以

利用指纹图谱测定其中原儿茶醛、迷迭香酸的含量，

从而提高了丹参的质量标准，使丹参的质控向着完

善化、全面化发展。

４　酚酸类化合物的药理活性
丹酚酸类化合物和丹参酮类化合物是丹参中主

要的药理活性成分。丹酚酸类化合物的结构中富含

酚羟基。研究表明，该类化合物具有显著的抗氧化

作用、对脑缺血损伤和内皮细胞的保护作用、抑制糖

性白内障等活性。诸多体外实验证明，丹酚酸类化

合物具有清除氧自由基、抑制脂质体过氧化等多种

抗氧化作用。Ｗｕ等人认为丹酚酸Ａ对神经细胞及
肝脏细胞过氧化应激损伤等的保护作用机制主要来

源于其抗氧化作用［３７］。张亚杰等人考察了丹参多

酚酸盐对大鼠心脏缺血再灌注损伤的影响，发现用

丹参多酚酸预给药的试验组大鼠心肌梗死面积明显

低于对照组，证明丹参多酚酸盐对损伤有保护作

用［３８］。除此之外，丹参多酚酸还可以改善冠脉慢血

流现象［３９］，改善慢性心力衰竭患者心功能［４０］，有着

丰富的治疗心血管疾病的作用。

在治疗脑缺血方面，丹酚酸类化合物也有丰富

的药理活性。杜冠华［４１］用脑缺血再灌注损伤造成

小鼠学习记忆功能障碍模型，通过跳台实验和避暗

实验研究了丹酚酸Ａ对记忆获得功能障碍的作用，
结果表明丹酚酸 Ａ可以明显改善小鼠学习记忆功
能障碍状态。任德成［４２］等人也发现总丹酚酸可以

明显改善缺血再灌注引起的学习记忆障碍，其机制

与总丹酚酸抗氧化作用有关。在保护血管内皮细胞

方面，陈敏等［４３］观察丹参多酚酸盐对术后危重症患

者血管内皮细胞功能的作用，发现丹参多酚酸盐可

以改善一氧化氮、白细胞介素、内皮素水平，降低患

者ＡＰＡＣＨＥＩＩＩ评分，降低ＭＯＤｓ发生率。表明丹参
多酚酸盐对血管内皮细胞有保护作用。

５　结语
丹参中含有酚酸类、丹参酮类等多种化学成分，

这些化学成分有丰富的药理作用。虽然研究者们对

丹参的化学成分和药理作用研究逐年深入，但是丹

参有效成分的作用机理研究和应用研究并不充分完

备。因此对于丹参有效成分的药理和临床作用，还
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需要大量研究工作，从而可以充分发掘丹参这一中

药的潜力，造福人类。
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