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产物研究的热点之一。在全面总结前人研究成果的基础上,综述了红景天苷生物合成可能的 3 条途径: 苯丙烷类
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� � 红景天苷( salidroside) 是景天科 ( Crassulaceae )红景天

属(Rhodiol L� )植物最为重要的药效成分, 具有抗疲劳、抗

衰老、抗微波辐射、抗病毒及抗肿瘤等多种特异功效, 尤其在

军事、航天、运动及保健医学等方面具有极其重要的应用价

值[1]。近年来,以其作为主要原料生产的药剂、饮料、食品以

及化妆品等产品种类越来越多,人们对红景天苷的关注程度

也在不断提高[2]。

野生红景天中红景天苷的量很低, 如现在最常用的高山

红景天和大花红景天, 其植株中红景天苷的量只有 0. 5% ~

0. 8% [ 3]。尽管目前已有不少地方在人工栽培红景天方面取

得了不同程度的进展[ 4] ,但由于人工栽培的红景天成本高而

有效成分量低,达不到市场要求的标准。因此,目前红景天苷

的主要来源仍然是野生红景天。为了对极其有限的野生红景

天资源进行可持续的永久利用,就必须利用生物技术来提高

红景天的红景天苷的量, 或者直接利用生物技术进行红景天

苷的离体生物合成[ 5]。而要做好以上两方面的工作, 就必须

先要了解红景天苷的生物合成途径。因此, 对红景天苷的生

物合成途径及其生物技术的研究具有非常重要的现实意义。

1 � 红景天苷的生物合成途径

红景天苷是一种由葡萄糖与酪醇以苷键结合而成的糖

苷,酪醇为其苷元[ 6]。根据红景天的代谢特点,红景天苷的

生物合成分为 4 个阶段:一是初生代谢产物磷酸烯醇式丙酮

酸和赤藓糖-4-磷酸经莽草酸途径形成莽草酸; 二是由莽草

酸再经几步酶促反应形成阿罗酸;三是由阿罗酸到酪醇的合

成;四是由葡萄糖和酪醇结合形成红景天苷。在这 4 个阶段

中,根据相关研究成果[ 7] , 第 1 阶段是许多高等植物所共有

的代谢步骤,因此是十分明确的; 近几年来, 第 2 阶段和第 4

阶段的反应机制也基本被探索清楚[ 8] ; 只有第 3 阶段, 尽管

在苷元酪醇合成途径的研究方面取得了不少成果,但至今仍

然没有探索出十分清晰和肯定的合成途径。

关于从阿罗酸到酪醇的生物合成途径, 根据已有研究成

果[ 6-9] , 已经提出了 3 条可能的途径, 即苯丙烷类代谢途径

(图 1-1~ 4 途径)、酪氨酸脱羧代谢途径(图 1-5~ 7、10 途径)

和酪氨酸转氨代谢途径(图 1-5、8、9 途径)。其中,苯丙烷类

代谢途径是人们最容易想到的,因为酪醇分子属于典型的酚

类化合物,而植物体内的大部分酚类化合物均来源于该途径,

该途径为酪醇的合成提供了碳架结构最为相似的前体化合物

来源。高小东[ 9]的研究成果也证实了这一途径的客观存在。

在随后的研究中, Ma 等[ 10]和张继星[ 11]的研究成果又在另一

途径有了新的发现,相关研究人员又提出两条新的可能途径,

也就是酪氨酸脱羧代谢途径和酪氨酸转氨代谢途径。

1-阿罗酸脱氨酶, 2-苯丙氨酸解氨酶, 3-肉桂酸解氨酶, 4-p-香豆

酸脱羧酶, 5-阿罗酸脱氢酶, 6-酪氨酸脱羧酶, 7-单氨氧化酶, 8-

酪氨酸转氨酶, 9-脱羧酶, 10-还原酶, 11-尿苷二磷酸葡萄糖基转

移酶

1- arogenate deh ydratase, 2-phenylalanine ammonialyase, 3-cin-

namic acid h ydroxylase, 4-p-coumaric acid decarb oxylase, 5- aro-

gen ate dehydrogenase, 6- ty ros ine d ecarboxylase, 7- monoam ine

oxidase, 8-tyrosine t ran smaine, 9- decarboxylas e, 10-reductase,

11- UPD-glucos yl t ransferas e

图 1 � 红景天苷可能的生物合成途径

Fig. 1� Potential biosynthetic pathway for salidroside
� � 从以上研究成果可以看出: 一是酪醇的生物合成属于典

型的次生代谢过程, 而次生代谢的产生与分布通常有种属、

器官、组织和生长发育期的特异性[ 7] ;二是 3 条途径的提出

都有相应的理论基础和研究成果作为支撑 ;三是其中的第 1

条和第 2 条途径已经被相关实验所证实[9, 11] ,第 3 条途径也

正在研究之中, 相信不久就会有所突破。因此对于以上 3 条

酪醇生物合成的可能途径, 它们之间的关系并不是非此即彼

的排斥关系, 而是相对独立的并行关系,只是在不同的种类、

器官、组织、细胞或不同的环境条件下, 以及不同的生长发育

期, 3 条途径存在的机会和作用的大小有所不同而已。

2 � 组织培养与快速繁殖

植物组织培养技术经过几十年的发展, 已经形成了一套

比较完整的技术体系, 对中药、农业、种植等行业的发展产生

了巨大影响, 尤其是在药用植物的快速繁殖和有用代谢产物

的生产上显示了巨大的发展潜力。

红景天的组织培养研究开始于 20 世纪 80 年代末[ 12] ,

到 1999 年, 秦佳梅等[13]采用高山红景天 R� sachalinens is

A� Boo r� 的叶片作为外植体, 接种在 MS 培养基上诱导愈

伤组织, 在 MS 附加 6-BA ( 2 mg / L ) + IAA( 0. 25 mg / L )的培

养基上可以分化出大量丛生芽, 丛生芽培养于 B5 附加 IAA
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( 0. 5 mg / L )的培养基上可诱导生根、最后形成完整植株。

进入 21 世纪后, 红景天组织培养的研究工作主要集中

在下面 3 个方面:一是对不同种类的组织培养与快速繁殖技

术进行研究;二是针对不同的种类、同一种类的不同器官或

组织,以及相同外殖体的不同培养阶段,来筛选理想的培养

基配方和培养条件的配置;三是利用组织培养方式来进行相

关的其他研究,如探索红景天苷的生物合成途径、提高培养

组织的红景天苷的量等。经过广大研究者的努力, 在以上 3

个方面均取得了不少的成果[14-18]。吴双秀等[ 14]利用植物组

织和细胞培养技术,以诱导和建立较高红景天苷产量的高山

红景天愈伤组织悬浮培养体系为目的,系统地对高山红景天

愈伤组织的诱导和状态调控、分化了的愈伤组织颗粒悬浮培

养体系的特点和生长规律、红景天苷的累积规律、培养基和

培养条件的优化、利用诱导因子和添加前体方法提高红景天

苷产量,以及红景天苷生物合成途径等几个方面进行了研

究,并取得了相应的成果。李伟[16] 对狭叶红景天 R� kir il-

ow ii ( Regel) Regel 和大花红景天 R� cr enulata ( H ook� f�

et Thoms� ) S� H� Fu 不同外植体的组织培养进行了探索,

找出了不同外植体在不同培养阶段的理想培养基配方和培

养条件配置。

3 � 生物合成与前体饲喂

从已有研究成果来看[19] , 红景天苷的生物合成方法主

要有组织培养、细胞培养和利用其他生物进行合成, 在这 3

种方法中采用前体饲喂均能不同程度地提高红景天苷的量。

3. 1 � 组织培养: 在采用组织培养方式进行红景天苷的生物

合成方面,研究成果最为成熟的是Wu 等[ 20] 用致密愈伤组

织( compact callus aggr egate, CCA )体系进行了红景天苷高

产出率培养条件的研究。从高山红景天的根、茎、叶、子叶等

分离体得到的相应的几种愈伤组织, 并对其生长速度、红景

天苷量和培养繁殖条件进行筛选,确定了生成高产出率红景

天苷的最佳条件, 红景天苷最高收获率可达到干重 57. 72

mg/ g, 为野生植株的 5~ 10 倍, 相应的红景天苷产出率为

555. 13 mg / L , 并总结出了相应的实践经验: 酸性介质和剧

烈搅拌可增加红景天苷的生成量;在介质中加入 2, 4-二氯苯

氧乙酸和用苷元酪醇进行前体饲喂同样有利于红景天苷的

生成。该法非常适合于工业化大生产,为红景天苷的工业化

生物合成奠定了良好的基础。另外, G y�r gy [21]的研究成果

也比较成熟, 在进行玫瑰红景天 R� r osea L� 致密愈伤组织

培养的研究时,通过外源前体饲喂, 收获的红景天苷量明显

高于野生植物,并探索出了合适的前体浓度和适当的收获时

间,为利用玫瑰红景天进行红景天苷的工业化生物合成提供

了可靠的技术途径。

3. 2 � 细胞培养: 目前研究最多的是高山红景天和长鞭红景

天。许建峰等[22-24]分别以高山红景天根、茎、叶及种子萌发

的子叶为外植体诱导出 5 种愈伤组织,并系统地研究了高山

红景天细胞悬浮培养的动力学规律及过程调控,建立了细胞

悬浮生长和营养成分摄取的动力学模型及其计量关系, 研究

了致密愈伤组织颗粒内氧传递特性与细胞活性的关系, 还进

行了气升式反应器培养高山红景天愈伤组织颗粒的动力学

与氧传递特性研究, 并最终在气升式反应器中实现了大规模

培养, 从而为高山红景天资源的开发和利用开辟了新的有效

途径。在长鞭红景天细胞培养的研究方面, 建立起长鞭红景

天悬浮细胞培养体系的基础上, 对其悬浮培养细胞的玻璃化

法超低温保存开展了深入细致的理论探索与技术研究,形成

了一套较为完善的实验室研究用长鞭红景天悬浮培养细胞

的超低温保存方案[ 3]。另外, Seo 等[ 25]在细胞培养的指数生

长期每隔 24 h 重复 3 次添加 3 mmol/ L 酪醇, 红景天苷的产

量可达 516 �mol/ L ,这样的研究结果展示了红景天苷工业

化生产的可能性。

3. 3� 利用其他生物合成: 在利用其他生物来合成红景天苷

的研究方面, 由于红景天苷的生物合成属于典型的次生代

谢, 而植物的次生代谢有显著的种属特异性[ 7] ,因此,要想在

这方面取得理想的成效是非常困难的。目前关于这方面的

报道很少, 较为典型的是 Landtaga等[ 26]将欧芹的酪氨酸脱

羧酶转化马铃薯后, 意外地发现了一种在马铃薯中从未有过

的化合物 � � � 红景天苷。M in 等[27]利用苹果种子中的�-糖

苷酶作为新型催化剂, 使 4-取代苯甲醇和红景天苷元与葡萄

糖在水-二噁烷单相介质中发生糖基化作用,糖苷产出率为

13. 1% ~ 23. 1% ,其中红景天苷为 15. 8%左右;王梦亮等[ 28]

以 D-葡萄糖和酪醇为底物, 探索出了一种借助于微生物合

成红景天苷的方法。

4 � 基因克隆与遗传转化

近年来正蓬勃兴起的第二代基因工程技术 � � � 代谢工

程技术是综合利用基因克隆与遗传转化来改造代谢途径、调

控靶标天然产物合成的重要方法[29]。而实现代谢工程的前

提是开展天然产物生物合成途径的研究, 包括分离和鉴定代

谢途径上的功能基因, 从而为代谢工程提供候选基因, 以及

明确代谢途径中的限速步骤, 以便为代谢工程提供理想的作

用靶点等。

由于以上这些工作的开展都要以基因克隆作为基本手

段,所以近年来有不少研究者在进行与红景天苷合成有关基

因的克隆与转化的研究工作, 并取得了不错的成果。李

伟[ 16]在 2003 年就对大花红景天的苯丙氨酸解氨酶基因成

功地进行了克隆和分析; 马兰青[ 30]于 2005 年克隆了高山红

景天的苯丙氨酸解氨酶基因(命名为 PALcl1)和 UDP-葡萄

糖基转移酶基因(命名为 UGT1) ,并通过对两种基因转录水

平差异组织中红景天苷进行 HPLC 分析, 说明不同组织和

紫外诱导处理条件下的 PALcl1 转录水平与红景天苷量变

化存在正相关关系, UGT1 具有以尿苷二磷酸葡萄糖为糖基

供体、以酪醇为糖基受体形成红景天苷的功能。Gy�o rg y[ 21]

在 2006 年克隆了一个编码玫瑰红景天酪氨酸脱羧酶的

cDNA片段,根据这个基因在其根和叶中的表达分析, 证实

了酪氨酸脱羧酶在红景天苷生物合成中的重要作用。张继

星[ 11]在 2007 年成功克隆了高山红景天的酪氨酸脱羧酶基

因(命名为 T yrDCl)和 UDP-葡萄糖基转移酶基因(命名为

UGT3) ,通过对基因转录水平存在差异的组织中红景天苷
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进行 H PLC 测定, 结果表明 T yrDC1 和 UTG3 都与红景天

苷的生物合成可能存在内在关联。于寒松[31]在 2008 年成

功克隆了高山红景天糖基转移酶基因家族里的 3 种基因(命

名为 UGT C1、UGTC2、UGT R) ,并利用农杆菌 ATCC15834

介导法对高山红景天进行了遗传转化,通过对转基因发根组

织及其野生型对照的红景天苷进行 HPLC 测定, 结果表明

UGTC1、UGTC2 和 UGTR 的超表达都增加了红景天苷在

转基因发根中的积累,转基因发根中红景天苷量与野生型相

比分别提高了 1. 51、1. 20和 1. 96 倍。

5 � 发展与展望

红景天原是我国藏族人民的习用药物, 至今已有 1 000

多年的应用历史[32]。而红景天的现代研究始于 20 世纪 50

年代,人们通过现代研究发现红景天具有与人参、刺五加类

似的� 适应原样�作用,而且不会出现人参的过度兴奋作用和

刺五加容易导致便秘的作用[1] ,因而越来越受到人们的广泛

重视。

作为红景天最为重要的药效成分,红景天苷的来源备受

世人关注。在红景天自然资源十分有限、人工种植又相当困

难的情况下,采用现代生物技术来提高红景天植株的红景天

苷量,或另外开辟红景天苷的生物合成途径几乎成了解决问

题的唯一而根本的出路。而在红景天苷的生物合成研究中,

多相相关的关键酶基因都已经被成功克隆,这不仅为进一步

探索红景天苷的生物合成途径打下了良好的基础,更是为采

用代谢工程策略对红景天进行遗传改良,从而提高其红景天

苷的生物合成能力提供了必需的功能基因和作用靶点; 同

时,红景天遗传转化的成功为这些基因的遗传转化提供了必

要的技术支撑。随着这两方面研究工作的不断深入, 以及功

能基因组学、代谢组学和生物信息学研究手段的不断丰富,

使得准确阐明红景天苷整个生物合成途径的分子机制, 并实

现其代谢工程的生物合成已不再遥远。
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