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石榴科植物化学成分及药理活性研究进展
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摘　要: 综述了石榴科植物中黄酮、鞣质、生物碱、有机酸等化学成分和其对消化系统、生殖系统的药理作用以及抗

菌、抗病毒、抗肿瘤等方面的研究进展 ,为全面开发利用石榴科植物提供参考。
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　　石榴科 ( Punicaceae)亦称安石榴科 ,全世界共有 1属 [石

榴属 (Punica L. ) ], 2种 ,产于地中海至亚洲西部地区。我国

引入栽培 1种—— 石榴 Punica granatum L. , 在南北各省

都有分布。石榴根据花的颜色以及重瓣或单瓣等特征又分为

若干个栽培变种 ,常见的有白石榴、重瓣白石榴、月季石榴、

黄石榴、玛瑙石榴等 [1]。石榴的根、叶、花、果实、果皮、种子均

可入药 [2, 3]。有关本科植物的研究大都集中在石榴这一种上 ,

另一种几乎未见报道。石榴的研究基本上代表了石榴科植物

化学成分和药理活性的研究进展。

近年来随着分离技术的提高 ,对其化学成分特别是其中

鞣质类成分的研究有了较大进展 ;随着药理作用研究的深

入 ,其药理活性也正日益受到重视。

1　化学成分

石榴所含化学成分在其不同部位有所不同。黄酮、鞣质、

生物碱、有机酸和特殊结构的多元酚在果汁、果皮、叶、树皮

中的分布各有偏重 ;石榴籽及其它部位则多含甾类、磷脂、甘

油三酯等成分。

1. 1　黄酮类: 从石榴中已分离出的黄酮类化合物有黄酮、黄

酮醇、花色素、黄烷 -3-醇类等。果汁、果皮含有较多的花色素

类成分而呈黄、红等颜色 ,并且果汁中 6种花色素的含量随

果实成熟程度而增加。 在成熟早期 , 3, 5-二葡萄糖苷是主要

的花色素 ,其中飞燕草素衍生物是主要成分 ;在成熟后期 ,单
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糖苷的含量不断增加 ,达到甚至超过二糖苷 ,矢车菊素衍生

物成为其主要成分。 果皮仅含有天竺葵素、矢车菊素类成

分 [4 ]。 石榴各个部位含有黄酮类化合物的情况如表 1所示。

1. 2　鞣质类: 石榴富含可水解鞣质类成分 ,结构形式较多 ,

表 1　石榴中黄酮类化合物的分布

　　化　　合　　物　　　　　 果汁 果皮 叶 树皮 参考文献

天竺葵素 -3-葡萄糖 ( pelargonidin-3-glucos e) + + - - 4

天竺葵素 -3, 5-二葡萄糖 ( pelargonidin-3, 5-diglucose) + + - - 4

矢车菊素 -3-葡萄糖 ( cyanidin-3-g lucos e) + + - - 4, 5

矢车菊素 -3, 5-二葡萄糖 ( cyanidin-3, 5-dig lucos e) + + - - 4

飞燕草素 -3-葡萄糖苷 ( delphinidin-3-glucoside) + - - - 4

飞燕草素 -3, 5-二葡萄糖苷 ( delphinidin-3, 5-diglucose) + - - - 4

芦丁 ( rutin) + - - - 5

原花青定 ( p rocyanidin) + - - - 5

儿茶酚 ( catechol ) + - - - 5

儿茶素 ( catechin ) + - - - 5

异槲皮苷 ( is oquercet rin) - + - - 6

芹菜素 4′-O-β-吡喃葡萄糖苷 ( apigenin 4′-O -β-glucopyranoside) - - + - 7

木犀草素 3′-O-β-吡喃木糖苷 ( luteolin 3′-O-β-xylopyranosid e) - - + - 7

木犀草素 4′-O-β-吡喃葡萄糖苷 ( luteolin 4′-O-β-glucopyranoside) - - + - 7

木犀草素 3′-O-β-吡喃葡萄苷 ( luteolin 3′-O-β-glucopyran oside) - - + - 7

　　　+ :含有　 - :不含或未见报道

有没食子酸、逆没食子酸和碳苷丹宁等 ,还有没食子酸的四

聚体即没食子酰双内酯。但在不同部位鞣质类化合物分布明

显不同。 安石榴林和安石榴苷是果皮中的主要成分 ,树皮中

含量也较高 ,而叶中却几乎没有 [8]。没食子鞣质大多在叶中 ,

其它部位则较少含有。从石榴各个部位中得到的鞣质类化合

物列于表 2中。

表 2　石榴各部位中的鞣质类成分

　　化　　合　　物　　　　　　 果汁 果皮 叶 树皮 参考文献

没食子酸 ( galli c acid) + + - - 4, 5

石榴皮亭 A( g ranatin A) - + + - 6, 9

石榴皮亭 B( granatin B) - + + - 6, 9, 11

鞣云实精 ( cori lagin) - + + - 9, 11, 6

鞣花酸 ( ellagic acid) - + + - 6, 11

安石榴林 ( pu nicalin) - + - + 6, 8

安石榴苷 ( pu nicalagin) - + - + 6, 8

木麻黄宁 ( casuarinin) - + - + 6, 12

英国栎鞣花酸 [pedunculagin ( 2, 3, 4, 6-bis-( S ) -HHDP-G-glucose) ] - + - + 6, 8

特里马素Ⅰ ( tellimagrandinⅠ ) - + - - 6

没食子酰双内酯 ( gallagyldi latone) - + - - 6

1, 2, 3-三 -O -没食子酰 -β-4C1-吡喃葡萄糖 ( 1, 2, 3-t ri-O-G-β-4C1-glu) - - + - 11

1, 2, 4-三 -O -没食子酰 -β-吡喃葡萄糖 ( 1, 2, 4-t ri-O-G-β-glu) - - + - 13

1, 3, 4-三 -O -没食子酰 -β-吡喃葡萄糖 ( 1, 3, 4-t ri-O-G-β-glu) - - + - 13

1, 2, 6-三 -O -没食子酰 -β-4C1-吡喃葡萄糖 ( 1, 2, 6-t ri-O-G-β-4C1-glu) - - + - 11

1, 4, 6-三 -O -没食子酰 -β-4C1-吡喃葡萄糖 ( 1, 4, 6-t ri-O-G-β-4C1-glu) - - + - 11

1, 2, 4, 6-四 -O -没食子酰 -β-D-葡萄糖 ( 1, 2, 4, 6-tet ra-O-G-β-D-glucose) - - + - 9

1, 2, 3, 4, 6-五 -O -没食子酰 -β-D-葡萄糖 ( 1, 2, 3, 4, 6-peta-O-G-β-D-glucos e) - - + - 9

3, 6-(R ) -六羟基联苯二甲酰 -(α/β )-1C4-吡喃葡萄糖 [3, 6-( R ) -HHDP-(α/β ) -1C4-glu ] - - + - 11

1, 4-二 -O -没食子酰 -3, 6-( R )-六羟基联苯二甲酰 -β-吡喃葡萄糖 [ 1, 4-di-O-G-3, 6-( R ) -

HHDP-β-glu ]
- - + - 13

小木麻黄素 ( s t rictinin) - - + - 9

1, 2, 4-三 -O-没食子酰 -3, 6-( R ) -六羟基联苯二甲酰 -β-D -葡萄糖 [ punicafolin ( 1, 2, 4-t ri-O-

G-3, 6-(R ) -HHDP-β-D-glucose) ]
- - + - 9, 11

木麻黄鞣质 ( casuariin) - - - + 12

2-O-没食子酰 -4, 6-( S , S ) -并没食子酸连二没食子酰 -D-葡萄糖 [2-O-G-4, 6-( S , S ) -gal-

lagyl-D-glucose ]
- - - + 8

2, 3-(S ) -六羟基联苯二甲酰 -D -葡萄糖 [2, 3-( S )-HHDP-D-glucose ] - - - + 8

6-O-没食子酰 -2, 3-( S )-六羟基联苯二甲酰 -D-葡萄糖 [6-O-G-2, 3-( S ) -HHDP-D-glucos e] - - - + 8

石榴皮新丹宁 A, B, C, D( punicaco rteins A, B, C, D) - - - + 12

石榴皮葡萄糖酸 ( punig luconin) - - - + 12, 14

　　　注: g lu-glucopyranose, DHHDP-dehydrohexah ydroxydiph enoyl , G-gal loyl, HHDP-h exahydroxydiph enoyl

　　　+ :含有　 - :不含或未见报道
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随着鞣质类化合物结构测定方法的不断进步 ,从植物中分离

得到的鞣质类化合物也越来越多 ,通过与已知鞣质类单体化

合物进行结构比较以及新方法的应用 ,使得此类化合物的结

构逐渐明确。 用弱碱水解等方法修订了石榴皮亭 A、石榴皮

亭 B中脱氢六羟基联苯二甲酰基的定位 [10]。 石榴皮葡萄糖

酸的结构被修订为 2, 5-di-O-G-4, 6-O-( S ) -HHDP-D-g lu-

conic acid [14]。安石榴苷、安石榴林的结构被修订为 2, 3-( S ) -

HHDP-4, 6-( S , S ) -gallag yl-D-g luco se和 4, 6-( S , S ) -ga l-

lag y l-D-gluco se[8]。

1. 3　有机酸及结构特殊的多元酚类:有机酸类成分在果汁

中含有较多 ,包括奎宁酸 ( quinic acid)、苯乙烯酸 ( cinnamic

acid)、原儿茶酸 ( pro toca techuic acid)、阿魏酸 ( ferulic acid)、

邻 -香豆酸 (O-couma ric acid)和绿原酸 ( chlor og enic acid)、新

绿 原 酸 ( neochlor og enic a cid )、 对 -香 豆 酸 ( p-coumaric

acid) [5 ]。 果皮中也有部分有机酸 ,如:奎宁酸、熊果酸、桦木

酸、苹果酸 [2, 3, 15]。 多元酚 brevifo lin、 brev ifo lin carboxy lic

acid、 3, 4, 8, 9, 10-pentahy roxydibenzo [b, d ] py ran-6-one[11]

主要分布在叶中 ,它们都是结构较特殊的多元酚。 叶中还有

2 个多元酚的新化合物 , N -( 2′, 5′-dihydroxyphenyl) py ri-

dinium chlo ride[7]和 brev ifo lin ca rboxy lic acid 10-monopota-

ssium sulpha te[13 ] ,它们分别是天然产物中首次报道的多元

酚吡啶衍生物 (图 1 A)和带有硫酸钾盐残基的逆没食子酸

(图 1B)。

图 1　石榴叶中新化合物的结构

1. 4　生物碱类: N -乙酰石榴碱、 2-( 2-羟丙基 ) -△ 1-哌啶、

sedridine及 N -乙酰 sedridine的 2个异构体分布于石榴的几

乎所有部位 [16]。 石榴皮碱 [ pelletierine ( punicine) ]、伪石榴

皮碱 ( pseudopelletierine )、 N -甲基石榴皮碱、异 石榴碱

( isopelletierine)则主要存在于在根皮、茎皮、枝皮和果皮 ;前

3者还是根皮、茎皮、枝皮中主要的生物碱 [15, 17 ]。根皮中还有

norhyg rine、 hyg rine、 2-( 2′-丙烯基 ) -△ 1-哌啶、 2-( 2′-羟丙

基 ) -△ 1-哌啶和 no rpseudopelletierine; 后者在茎皮、枝皮仅

有痕量 ( 1μg /g) ,其余 4个生物碱在茎皮、枝皮中没有检测

到 [17]。 其它生物碱 2-( 2-丙烯基 ) -△ 1-哌啶主要分布于石榴

的叶及秧苗中 [3] ,甲基异石榴皮碱则在根皮、茎皮中含有 [3]。

1. 5　其它类成分:甾类、磷脂、甘油三酯、挥发油均分布于石

榴籽中。 石榴籽是甾类激素丰富的资源 ,有雌甾酮、雌二醇、

睾丸激素和雌甾三醇及胆甾醇 [18]以及非甾类雌激素拟雌内

酯等 [19]。还有磷脂包括卵磷脂、磷脂酰乙醇胺、磷脂酰肌醇、

磷脂酸酰和溶血磷脂酰乙醇胺等 [20 ]。 甘油三酯有: tri-O-

punicy lg lycero l 和 di-O-punicyl-O-octadeca-8Z , 11Z , 13E-

trienylg lyce rol [21]。挥发油有: 石榴酸 ( punicic acid)、软脂酸、

磷脂酸、油酸、亚油酸 、辛酸、十八烯酸、 4-甲基月桂酸、 13-甲

基硬脂酸、 nonadecanoic acid、 heneicosanoic acid和 tricosan-

o ic acid [22, 23 ]。 此外 ,籽中尚含豆甾醇 ( stigmastero l) [18 ]。

β-谷甾醇在石榴各个部位中均有分布 ;无羁萜、哌啶 -2-

甲酸、戊二胺则存在于根皮和茎皮中 [3 ]。

2　药理活性

2. 1　对消化系统的作用: 果皮因含大量鞣质 ,能沉淀或凝固

局部的蛋白质 ,有助于局部创面愈合成或保护其免受刺

激 [15] ,因而有涩肠、止血的功能。 动物试验表明石榴果皮的

水提液可治疗兔消化机能紊乱引起的腹泻。果皮中的多元酚

以 5, 50 mg /kg预处理大鼠时 ,对胃具显著保护作用 ,对酒

精诱发的胃损伤可分别减少 53%和 80% [24]。石榴叶水浸剂

ig能显著增强大鼠胃蛋白酶活性 ,促进胆汁分泌 ,并可加强

小鼠小肠蠕动 [25]。 石榴果皮驱除肠道寄生虫的机制可能是

作用于其肌肉 ,使之持续收缩 ,达到驱虫目的 [15 ]。另据报道 ,

果皮中的总生物碱是果皮中的主要毒性成分 ,能够导致多种

实验动物运动障碍及呼吸麻痹 [15 ]。

2. 2　对生殖系统的作用: 石榴果皮的水提液具有体外抑制

人精子活性、增加家兔阴道压力和强烈的抗家兔生育作

用 [26]。其急性毒性试验显示:大鼠 po给药 LD50为 4. 785 g /

kg ,小鼠 ip给药 LD50为 799. 99 mg /kg;生殖毒性试验没有

发现致突作用和致畸现象。 局部短期和长期刺激试验表明:

中、小剂量石榴皮栓剂对阴道粘膜无刺激 ,作为局部给药的

石榴皮栓剂长期毒性多指标观察也未见明显毒性反应 ,提示

其栓剂可推荐临床使用 [27 ]。 进一步对石榴皮生殖毒理学进

行研究 ,观察该药对性腺机能的影响 ,结果表明其不影响生

殖过程 [28]。

2. 3　抗菌、抗病毒和抗肿瘤作用: 石榴果皮在体外对志贺、

施氏、福氏、宋氏等 4种痢疾杆菌及伤寒杆菌、结核杆菌、大

肠杆菌、变形杆菌、绿脓杆菌、金黄色葡萄球菌、脑膜炎双球

菌等多种细菌均有抑制作用 [3, 15, 29] ,对堇氏毛癣菌、同心性

毛癣菌等多种皮肤真菌也有不同程度的抑制作用 [3, 15]。以上

抗菌作用 ,可能与所含大量鞣质有关。鸡胚法实验证明 ,石榴

皮煎剂稀释至 1∶ 1× 104～ 1∶ 1× 105 ,仍有抑制流感病毒

(甲型 PR8 )的作用 [15]。最近发现石榴皮水煎液在体外实验中

不但能明显抗生殖器疱疹病毒 ( IISV-2) [30 ] ,还可抑制淋球菌

生长 [31 ] ,并证实鞣质是其抗 HSV-2的活性成分 [32 ]。 石榴皮

抗 HSV-2的作用特点是不仅能抑制 HSV-2在细胞内繁殖 ,

而且有较强的直接灭活和阻止 HSV-2吸附细胞的作用 ,提

示其抗 HSV-2感染是多环节产生的 ,尤其是预防方面效果

更明显 ,所以其可用于防治性传播疾病 ,在临床上也已用于

淋球菌的感染 [31 ]。 石榴皮水提液在体外对乙型肝炎病毒

( HBV )还有灭活作用 ,剂量依赖性抑制病毒 DNA聚合酶的

活性 [33]。

从石榴果皮中提取的逆没食子鞣质 ,纯化后对小鼠的药

理实验表明 ,在体内逆没食子鞣质被水解为鞣花酸 ,鞣花酸

以 4 g /kg的剂量饲养 A /J小鼠时可 54%的抑制由 NN K[4-

( methy lnit ro samino ) -1-( 3-pyridyl) -1-butanone ]诱发的多种
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肿瘤 [34]。

2. 4　其他药理作用: 从果皮的逆没食子鞣质中分离得到的

安石榴林、安石榴苷、石榴皮亭 B、木麻黄宁、没食子酰双内

酯、英国栎鞣花酸和特里马素Ⅰ 是 7个高活性的碳酸酐酶抑

制剂 ,而鞣花酸、没食子酸、鞣云实精和石榴皮亭 A活性较

弱。在这十几个化合物中没食子酸的四聚体没食子酰双内酯

显示出比二聚体鞣花酸或单聚体没食子酸更高的活性 ;在葡

萄糖酯化没食子酰双内酯后 ,其活性降低 ;化合物中有 2个

没食子酰基的比有一个六羟基联苯二甲酰或去氢六羟基联

苯二甲酰基的活性高 ,而六羟基联苯二甲酰基比去氢六羟基

联苯二甲酰基具有更高的活性 [6]。没食子酰双内酯对牛红细

胞的碳酸酐酶活性的抑制作用较强 ,可达 80%以上 [15 ]。石榴

发酵的果汁和冷压的种子油显示具有和绿茶相近的抗氧化

活性 ;从中提取的黄酮均有抑制大豆脂肪氧化酶作用 [22]。

另外 ,石榴花中的熊果酸和谷甾醇被用作收敛剂和止血

剂 ;石榴花提取物可明显降低大鼠血糖 [35]。 iv石榴叶提取

物 ,可显著提高大鼠的脑微循环血流量 [36 ]。石榴籽石油醚的

提取物在切除卵巢的小鼠和大鼠身上显示有较强的雌激素

活性 ,并且此作用能被黄体酮所拮抗。

3　结语

石榴科植物虽然较少 ,仅 1属 2种 ,但作为药用的 1种

—— 石榴 ,资源丰富 ,在我国各地广有栽培。石榴的果皮作为

传统中药石榴皮在我国历版药典中均有收载 ,有涩肠止泻、

止血、驱虫等作用 ,用于治疗细菌性痢疾 、阿米巴痢疾、小儿

消化不良、烧伤、化脓性中耳炎等 [15] ;现有药理研究显示其

具有杀灭精子、防治性病传播、抗菌、抗病毒、抗癌等独特的

活性。石榴叶在枣庄地区作为茶叶大量开发利用 [36] ,石榴树

皮在非洲国家也作为传统药物得到使用。加强石榴科植物化

学成分与临床应用方面的相关研究 ,不仅能进一步明确药理

活性成分 ,为新药开发打下良好基础 ,对提高药材质量 ,确保

临床用药安全也有重要意义 ,同时石榴果皮这一资源也可充

分开发利用 ,故而本科植物具有较好的研究价值和广阔的开

发前景。
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　　唇形科香茶菜属 [Rabdosia ( BL. ) Hassk. ]植物在世界

各地分布约 150种 ,我国是该属植物资源最丰富的国家 ,有

90种 , 21个变种 ,全国各地均有分布 ,其中以西南各省种数

最多。对于香茶菜属植物的药用价值 ,人们早有认识 ,在民间

多用作清热解毒、活血破瘀、抗菌消炎、抗肿瘤和治疗各种肝

炎等 [1]。 我国于 70年代中期开始了对该属植物的开发利用

研究。这里 ,将近 10年来有关国内有不同产地香茶菜属植物

的活性成分和药理学研究情况进行综述 ,为该属植物及其二

萜类活性成分在抗菌、抗肿瘤等方面的开发利用提供依据。

1　化学成分研究

1. 1　二萜类: 赵清治等人从河南省新县产道孚香茶菜 Rab-

dosia dawoensis ( Hand. -Mazz. ) Ha ra叶中分离得到已知二

萜类化合物信阳冬凌草甲素 ( x indongnin A)与 1个新二萜

化合物 ,根据各种光谱数据推断结构为: 对照 -11α-羟基 -3α,

6β , 7α-一三乙酰氧基 -16贝壳杉烯-15-酮 ,命名为道孚香茶菜

甲素 ( dowoensin A) [2]。 张冰雁等从新县产的 4种香茶菜属

植物中 ,分得了 2个新二萜类化合物 ,它们分别是:香茶菜醛

( amechystonal)、香茶菜酸 ( amechytonoic)、显脉叶香茶菜素

( nerv osin)、新香茶菜素 ( novelrabdosin )、毛叶香茶菜醇

( isodonoio l)、毛叶香茶菜素 ( naoyer abdo sin)、道孚香茶菜素

( dowoensin)、并列出了这些新化合物的结构、名称、分子式、

分子量、溶点、比旋光度、紫外吸收值及最主要的 13C-核磁共

振化学位移值 ;另外还分得了 5种已知二萜化合物 [3]。 安徽

宿迁地区民间习用香茶菜属植物王枣子 ,已有报道从中分出

具有抗菌活性的二萜成分王枣子甲素、乙素和丙素。 90年代

初 ,王先荣等又首次从分离出 ent-16-kaurene型二萜类化合

物 ,鉴定为毛叶醇 ,为首次从木本植物中分得这种化合物 [4 ]。

郭跃伟等对香茶菜属 40余种植物中分得的近 300个新

二萜成分的 6种基本骨架类型的红外、紫外、核磁共振、质

谱、园二色散等光谱特征进行了归纳和总结 [5]。 并综述了香

茶菜属二萜结构鉴定中常用的化学反应及化学沟通 ,包括氢

化反应、氧化反应、酰化反应、 Gar ry foline-Cuaauchicine重排

反应、水解反应及缩醛反应 ;提出可通过各种化学反应对香

茶菜属二萜成分进行部分结构改造 ,以寻找高效低毒药物的

工作思路 [6 ]。

由于香茶菜入药主要是利用地上部分 ,为充分合理利用

药物资源 ,陈玉俊等采用紫外分光光度法 ,以香茶菜中的主

要二萜成分香茶菜甲素为对照品 ,对不同产地香茶菜的地下

部分的醋酸乙酯提取物进行总二萜含量测定 ,平均回收率为

100. 42% , RSD为 0. 87% ,结果表明:浙江江山地区所产的

香茶菜地下部分总二萜成分含量最高。该项研究为今后增加

该属植物的药用部位和提高资源利用率提供了理论依据 [7]。

Florilena lin( C15 H20O4 )及大萼香茶菜甲素 ( C24 H30O9 )是

分别从堆心菊 Helemium autumnale L. 和大萼香茶菜 R .

macroalyx ( Dunn) Hara中提取出的二萜类抗癌活性组分 ,

居学海等为探讨其抗癌活性与电子结构的关系 ,利用 MN-

DO方法完成了对上述 2个组分的量子化学计算 ,获得了分

子轨道、轨道能量、原子电荷密度、键级等数据。 计算结果表

明:该类化合物的抗癌活性区为α-亚甲基 -β 羰基五元环 ,该

区域的原子组成了易接受电子的 πLUM O, 并包含了整个

分子中键级最小的键。 其他五元环、五元内酯环及亚甲基七

元环则无明显活性 [8]。这项研究为该类化合物抗癌活性成分

筛选提供了理论依据。

1. 2　无机元素:郭纲平等用 ICP-AES(直续 )仪测定了河北

蓝萼香茶菜 R . japonica ( Burm. f. ) Ha ra va r. glaucocalyx

( Max im. ) Ha ra不同部位多种元素的含量 ,发现河北蓝萼香

　　　　　　　　　中草药　 Chinese Traditional and Herba l Drugs　 2002年第 33卷第 8期　　　　　　· 附 3·

① 收稿日期: 2001-09-14
作者简介:孙　骏 ,女 ,工程师。 毕业于南京中医学院中药系 ,获学士学位。 现在江苏省药品监督管理局从事药品不良反应监测等工作。

Tel: ( 025) 4543855


