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摘  要：再生障碍性贫血是一种以全血细胞减少、骨髓衰竭为特征的血液免疫功能障碍，其中免疫抑制疗法是最常用的治疗

方案。穿龙薯蓣皂苷的结构类似于类固醇激素，具有多种药理作用，可通过增强骨髓增生活性、调节免疫平衡、抑制骨髓细

胞凋亡、阻止骨髓细胞成脂化、促进血管新生、降低炎症反应以促进骨髓造血功能恢复，提高有核细胞数量，恢复血象指标

水平。总结了穿龙薯蓣皂苷防治再生障碍性贫血的药理作用研究进展，为穿龙薯蓣皂苷的临床应用提供支持。 
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Abstract: Aplastic anemia is a blood immune dysfunction characterized by a decrease in whole blood cells and bone marrow failure, 

and immunosuppressive therapy is the most commonly used treatment method. Dioscorea nipponica saponins has a structure similar 

to steroid hormones and has multiple pharmacological effects. Dioscorea nipponica saponins can enhance bone marrow proliferation 

activity, regulate immune balance, inhibit bone marrow cell apoptosis, prevent bone marrow cell lipidation, promote angiogenesis, 

reduce inflammatory response to promote bone marrow hematopoietic function recovery, increase the number of nuclear cells, and 

restore blood count indicators. This article summarizes the pharmacological research progress of Dioscorea nipponica saponins in 

preventing and treating aplastic anemia, providing support for the clinical application of Dioscorea nipponica saponins. 
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再生障碍性贫血是一种以全血细胞减少、骨髓

衰竭为特征的血液免疫功能障碍，严重患者容易因

缺乏中性粒细胞或血小板而发生危及生命的感染

或出血，治疗效果较差[1]。目前临床治疗再生障碍

性贫血的主要手段包括造血干细胞移植、免疫抑制

疗法、其他替代疗法等，其中免疫抑制疗法是最常

用的治疗方案，但受到不良反应和年龄的限制，无

法保持长期有效的治疗效果[2]。因此再生障碍性贫

血作为严重的血液系统疾病，迫切需要新的、更有

效的治疗方法。穿龙薯蓣皂苷的结构类似于类固醇

激素，具有调血脂、抗氧化、抗炎、抗肿瘤、免疫

调节、促进骨细胞增殖等多种药理作用，临床可用

于心脑血管、恶性肿瘤、风湿等多种疾病的治疗[3]。

穿龙薯蓣皂苷可通过增强骨髓增生活性、调节免疫 
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平衡、抑制骨髓细胞凋亡、阻止骨髓细胞成脂化、

促进血管新生、降低炎症反应以促进骨髓造血功能

恢复，提高有核细胞数量，恢复血象指标水平。本

文总结了穿龙薯蓣皂苷防治再生障碍性贫血的药

理作用研究进展，为穿龙薯蓣皂苷的临床应用提供

支持。 

1  增强骨髓增生活性 

骨髓增生活性可反映再生障碍性贫血骨髓造

血功能活跃程度，骨髓增生降低，可造成有核细胞

数量减少，血象指标显著降低[4]。张珊[5]研究证实

74.88 mg/kg 穿龙薯蓣皂苷可显著促进再生障碍性

贫血小鼠的骨髓细胞增殖，恢复骨髓造血功能，促

使血象指标恢复正常。李佳妮[6]使用 74.88 mg/kg 穿

龙薯蓣皂苷治疗再生障碍性贫血小鼠，能显著增强

小鼠骨髓细胞的增生活性，恢复骨髓造血功能，作

用效果与环孢素作用相同。1 项穿龙薯蓣皂苷治疗

改良再生障碍性贫血小鼠的实验中，74.88 mg/kg 穿

龙薯蓣皂苷可有效恢复骨髓增生活性，显著提高有

核细胞数量，恢复外周血细胞三系水平，维持骨髓

造血功能[7]。 

2  调节免疫平衡 

2.1  调节 Th17/Treg 细胞平衡 

外周系统中 Treg 的绝对数量减少和骨髓的下

降出现免疫抑制，再生障碍性贫血患者外周血中

Th17 细胞的比例和绝对值增加，Tregs 和 Th17 之

间的平衡是免疫耐受性的关键，Notch 家族是类保

守的跨膜信号蛋白，可调节在 CD4 上广泛表达的多

细胞生物的发育 T 细胞，通过促进 Notch1 和 Foxp3

的表达，可降低 DLL4、Jagged1 和 RORγt 的表达，

促进 RBPJκ 与 Foxp3 的结合，继而促进 Treg 细胞

的释放和降低 Th17 的释放[8]。 

Song 等[9]使用穿龙薯蓣皂苷干预 137Cs 照射联

合环磷酰胺、氯霉素建立的再生障碍性贫血小鼠，

40 mg/kg 穿龙薯蓣皂苷能显著提高小鼠白细胞

（WBC）、血红蛋白（HGB）、血小板（PLT）和网织

红细胞（RET）数量，促进骨髓细胞的增殖，显著

提高 Th17/Treg 细胞比例，证实穿龙薯蓣皂苷可通

过调控 Notch/RBPJκ/FOXP3/RORγt 信号通路以调

节 Th17/Treg 平衡，发挥抗再生障碍性贫血的作用。

张珊[5]研究结果也证实，74.88 mg/kg 穿龙薯蓣皂苷

可通过上调 Notch 信号通路以促进 Jagged1、D114

配体的表达，促进 RBP-Jκ 与 Foxp3、RORγt 蛋白向

结合，提高 Treg 细胞数量，调节 Th17/Treg 的平衡，

以恢复再生障碍性贫血小鼠的血象指标，促进骨髓

细胞增殖，恢复骨髓造血功能。王萍萍等[10]使用 2.5 

μmol/L 穿龙薯蓣皂苷干预骨髓间充质干细胞和淋

巴细胞，结果穿龙薯蓣皂苷可提高细胞液中白细胞

介素（IL）-10、转化生长因子-β（TGF-β）的水平，

降低 IL-2、IL-6、IL-17 的水平，显著提高 Treg 的

细胞水平，降低Th17的细胞水平，下调YAP、LATS2

基因和蛋白的表达，提示穿龙薯蓣皂苷通过调控

Hippo 通路以调节 Th17/Treg 平衡，以促使骨髓造

血功能恢复。 

Fan 等[11]使用 74.88 mg/kg 穿龙薯蓣皂苷治疗

再生障碍性贫血小鼠，可促进小鼠脾脏内 IL-10、IL-

35、TGF-β的表达，上调Treg细胞上CD152、CD357、

CD39、CD73 和穿孔素的表达，继而显著提高 Treg

的水平，促进 RBC、WBC、中性粒细胞胞外诱捕网

（NET）、PLT、RET 等血象指标的恢复，提高骨髓

有核细胞数量。宋新龙等[12]使用 74.88 mg/kg 的穿

龙薯蓣皂苷可显著促使再生障碍性贫血小鼠血象

指标的恢复，通过上调 CXCR4/SDF-1 蛋白的表达

以提高 Treg 细胞的水平，纠正免疫功能紊乱。 

2.2  调节 Th1/Th2 细胞平衡 

再生障碍性贫血患者 T 淋巴细胞亚群 Th1/Th2

比例失衡是主要的病理机制，T 淋巴细胞产生过量

的造血负性调节因子，包括 γ-干扰素（IFN-γ）和肿

瘤坏死因子-α（TNF-α），表现出明显的造血抑制活

性，IL-4 对 Th2 细胞分化最为关键，主要在启动 Th2

分化方面起着作用，并且 IL-4 浓度越高，对 Th1 细

胞抑制中 IFN-γ 产生的抑制作用越强[13]。1 项穿龙

薯蓣皂苷治疗再障小鼠的实验发现，74.88 mg/kg 穿

龙薯蓣皂苷可通过抑制小鼠骨髓腔内 IFN-γ 和

TNF-α 的表达促进 IL-4 的表达，进而调节 Th1/Th2

比例平衡，减轻骨髓组织的病理损伤[14]。1 项穿龙

薯蓣皂苷干预再生障碍性贫血小鼠骨髓有核细胞

的研究中，70 mg/kg 穿龙薯蓣皂苷能显著提高上清

液中 IFN-γ、IL-2 的水平，提高 IL-4 的水平，通过

阻止 Th1 细胞的活性调节 Th1/Th2 平衡，发挥缓解

再生障碍性贫血的作用[15]。 

再生障碍性贫血发病过程中 T 淋巴细胞表明

CD28 上调，从而负调控 CTL 相关抗原 4 的表达，

免疫平衡向 Th1 转移，阻断 CD28/mTOR/S6 信号通

路可促使 T 细胞失活，发挥免疫抑制作用[16]。刘宝

山等[17]使用穿龙薯蓣皂苷干预免疫介导建立再生

障碍性贫血小鼠的研究中，74.88 mg/kg 穿龙薯蓣皂
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苷改善小鼠 WBC、PLT、HGB 的作用效果最好，可

显著降低骨髓有核细胞中 p-S6 基因的表达，通过下

调 p-mTOR/p-S6 信号通路以抑制 CD28/mTOR/ 

S6/IFN-γ 信号通路，以调节 Th1 细胞功能，通过免

疫抑制恢复再生障碍性贫血的造血功能重建。 

2.3  促进 T 细胞活化 

免疫共刺激分子（CD28、CD80、CD86、CD152）

参与再生障碍性贫血 T 淋巴细胞协同刺激信号，

CD28 可促进 T 细胞活化并促进其增殖，CD152 可

抑制 T 细胞活化，促进 T 细胞抑制，免疫细胞异常

表达可造成骨髓细胞造血功能障碍[18]。1 项穿龙薯

蓣皂苷治疗再生障碍性贫血小鼠的研究中，74.88 

mg/kg 穿龙薯蓣皂苷可显著提高小鼠 HGB、PLT、

WBC 的水平，降低 CD28、CD80、CD86 的表达，

升高 CD152 的表达，结果证实穿龙薯蓣皂苷可通过

调节骨髓T淋巴细胞免疫共刺激分子表达以恢复骨

髓造血功能[19]。 

3  抑制骨髓细胞凋亡 

Fas 信号通路参与再生障碍性贫血骨髓细胞的

凋亡进程，通过与多种细胞中 FasL 特异性结合，传

导凋亡信号，激活下游分子 Caspase-3、Caspase-8，

靶向作用于骨髓细胞，促进细胞凋亡[20]。 

Zhang 等[14]使用穿龙薯蓣皂苷干预 137Cs γ 射线

照射建立的再障小鼠的研究中，74.88 mg/kg 穿龙薯

蓣皂苷可提高小鼠 WBC、HGB、PLT 和 RBC 的水

平，减轻骨髓有核细胞减少、发育不全、巨核细胞

不发育、脂肪颗粒增多等病理改变，降低骨髓有核

细胞凋亡率，显著降低骨髓细胞 CD34+中 Fas 的表

达，抑制 Fas、FasL、Caspase-3、Caspase-8 蛋白的

表达，结果提示穿龙薯蓣皂苷通过下调 Fas 信号通

路以阻止骨髓细胞凋亡，维持骨髓细胞稳态。Wang

等[15]使用穿龙薯蓣皂苷干预再生障碍性贫血小鼠

的研究中，70 mg/kg 穿龙薯蓣皂苷能显著提高骨髓

有核细胞的水平，通过抑制 Fas-FasL 信号通路抑制

Caspase-3、Caspase-8 的表达，进而阻止骨髓有核细

胞的细胞凋亡。李佳妮 [6]使用穿龙薯蓣皂苷治疗
137Cs 照射建立的再生障碍性贫血小鼠的研究中，

74.88 mg/kg穿龙薯蓣皂苷可提高小鼠外周血HGB、

WBC、PLT、RBC 的水平，显著促进小鼠骨髓增生

活性，其作用与环孢素的作用相当，降低骨髓细胞

的细胞凋亡，上调 Fas、FasL、Bax、Caspase3 蛋白

的表达，下调 Caspase-3 的表达，通过调控 Fas/FasL

信号通路以阻止骨髓细胞凋亡，维持骨髓功能稳

定。颜田赅等[21]研究证实，37.44、74.88、149.76 

mg/kg 穿龙薯蓣皂苷可抑制再生障碍性贫血小鼠骨

髓组织中 Caspase-3、Caspase-8 蛋白表达，继而抑

制骨髓有核细胞的细胞凋亡，发挥骨髓保护作用。 

4  阻止骨髓细胞成脂化 

4.1  抑制氧化物酶体增殖物激活受体 γ（PPARγ）

信号通路激活 

PPARγ 信号通路可通过调控多种信号通路促

进骨髓细胞成脂化进程，Leptin、Adiponectin 是该

通路的主要下游信号因子，调节脂肪细胞代谢进

程，抑制 PPARγ 信号通路活性可保护骨髓细胞，恢

复再生障碍性贫血骨髓造血功能[22]。张珊等[23]使用

穿龙薯蓣皂苷治疗 60Co γ 射线照射建立的再生障碍

性贫血小鼠的研究中，74.88 mg/kg 穿龙薯蓣皂苷在

提高小鼠 HGB、PLT、WBC 水平的效果较 37.44、

149.76 mg/kg 穿龙薯蓣皂苷更好，还能提高骨髓细

胞数量和增生活性，阻止骨髓细胞向成脂细胞分

化，下调 Leptin、Adiponectin、C/EBPα、PPARγ 基

因和蛋白的表达，结果表明穿龙薯蓣皂苷通过抑制

PPARγ 信号通路以阻止骨髓细胞成脂化进程，以保

护骨髓造血功能。 

4.2  Wnt/β-连环蛋白（Wnt/β-catenin）通路 

Wnt/β-catenin 通路参与骨髓间充质干细胞的增

殖，通过调控 TCF4、Axin、GSK-3β 等下游调控分

子阻止胚胎干细胞向成脂细胞分化，阻止脂肪前体

细胞形成，恢复骨髓细胞的造血功能[24]。左祥宇[25]

使用穿龙薯蓣皂苷治疗 60Co γ 射线建立的再生障碍

性贫血小鼠，74.88 mg/kg 穿龙薯蓣皂苷可恢复小鼠

的血象指标，促进骨髓细胞增殖，显著降低成脂细

胞的数量，通过促进 Wnt/β-catenin 通路关键基因/

蛋白的表达以阻止成脂化进程，调控造血微环境。 

5  促进血管新生 

血管生成受血管内皮生长因子（VEGF）、表皮

生长因子受体 1（EGFR1）多种生长因子调控，正

常骨髓微血管分布广泛，可为造血干细胞输送氧气

和营养物质，为骨髓造血奠定增殖和生长条件[26]。

李佳妮等[27]使用穿龙薯蓣皂苷干预 137 G γ 射线照

射建立的再生障碍性贫血小鼠，74.88 mg/kg 穿龙薯

蓣皂苷能提高小鼠血象指标的水平，促进骨髓组织

骨髓象增生，通过上调骨髓组织中 VEGF、EGFR1

蛋白的表达促进血管新生，改善骨髓造血功能。 

6  降低炎症反应 

缺氧诱导因子-1α（HIF-1α）是在炎症状态下激
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活的转录因子，IL-1β、TNF-α 等多种炎症因子参与

上述激活进程，核因子-κB（NF-κB）的激活是引发

炎症反应的典型路径，可激发炎症反应，造成骨髓

细胞的炎症损伤[28]。张乐[7]使用穿龙薯蓣皂苷治疗

γ 射线和氯霉素、环磷酰胺建立的改良再生障碍性

贫血小鼠的研究中，74.88 mg/kg 穿龙薯蓣皂苷能显

著恢复小鼠的外周血细胞三系，恢复骨髓细胞的增

生活性，提高骨髓有核细胞的数量，通过抑制 HIF-

1α/NF-κB 信号通路的活化显著降低血清 IL-1β、

TNF-α 的水平，减轻炎症反应，恢复骨髓造血功能。 

7  结语 

再生障碍性贫血是一种难治性血液病，致病过

程多种多样，病因复杂，临床治疗难度较大[29]。穿

龙薯蓣皂苷可通过增强骨髓增生活性、调节免疫平

衡、抑制骨髓细胞凋亡、阻止骨髓细胞成脂化、促

进血管新生、降低炎症反应多途径、多机制恢复骨

髓造血功能恢复。由于目前尚缺乏穿龙薯蓣皂苷用

于人体的多样本研究报道，因此穿龙薯蓣皂苷在人

体的作用机制还需进一步探讨，以提供更有力的循

证证据。穿龙薯蓣皂苷的药物安全性缺乏相关研

究，其量效关系也需进一步确认。总之，穿龙薯蓣

皂苷在再生障碍性贫血的治疗方面具有广阔的前

景，以期使更多的再生障碍性贫血患者获益。 
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