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丹参有效成分及丹参类制剂抗炎药理作用的研究进展
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摘 要： 中药在治疗炎症方面具有疗效较好、毒副作用小等优点。综述丹参 Salvia miltiorrhiza中的水溶性成分（丹酚酸A、

丹参茎叶总酚酸、丹酚酸B、迷迭香酸、丹参素等）、脂溶性成分（丹参酮 IIA、丹参酮 I、隐丹参酮、甲基丹参酮等）、丹参

多糖，丹参类注射液（丹参注射液、注射用丹参多酚酸、丹红注射液等）以及丹参其他类制剂（如丹参凝胶、丹参涂膜剂

等）的抗炎药理作用研究进展，以期为丹参抗炎作用研究及丹参的临床应用提供参考。
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Abstract: Traditional Chinese medicine in the treatment of inflammation has good curative effect, small side effects and other

advantages. The water-soluble components (salvianolic acid A, total salvianolic acid in stem and leaf of salvianolic acid, salvianolic

acid B, rodanic acid, danshensu, etc.), lipid soluble components (tanshinone IIA, tanshinone I, cryptotanshinone, methyl tanshinone,

etc.) and salvianolic polysaccharide in salvianolic acid were reviewed. Research progress on anti-inflammatory pharmacological

effects of salvia miltiorrhiza injection (Salvia miltiorrhiza Injection, Salvianolic Acid for Injection, Danhong Injection, etc.) and

Salvia miltiorrhiza preparation (such as Salvia miltiorrhiza Gel, Salvia miltiorrhiza Coating Agent, etc.), in order to provide

reference for anti-inflammatory research of traditional Chinese medicine and clinical application of Salvia miltiorrhiza.
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炎症是一种机体对损伤因子所产生的正常防

御反应过程，其主要由活化的巨噬细胞、单核细胞

及其他免疫细胞所介导，适度的炎症反应过程对人

体是有益的。当机体自身调节能力失调时，将出现

炎症反应失控，使其产生级联放大效应，导致严重

自身损伤［1］。如何选择合适的实验模型来评价抗炎

药物的效果及其作用机制也成为重要的课题

之一［2］。

丹参来源于唇形科植物丹参 Salvia miltiorrhiza

Bge.的干燥根及根茎，作为传统中药在中国有悠久

的使用历史［3］。丹参中含多种化学成分，主要分为

两大类：一类是以丹参酮型二萜为主的二萜类脂溶
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性成分，另一类是以酚酸为主的水溶性成分。此

外，还有含氮类化合物、内酯类化合物，以及多糖、

黄酮、甾体、三萜等成分［4］。根据中医药理论，丹参

具有止血止痛、活血化瘀、抗炎的功效［5］。丹参中的

水溶性成分（如丹酚酸A、丹参茎叶总酚酸、丹酚酸

B、迷迭香酸、丹参素等），脂溶性成分（如丹参酮 IIA、

丹参酮 I、隐丹参酮、甲基丹参酮等）、丹参多糖，丹

参类注射液（如丹参注射液、注射用丹参多酚酸、丹

红注射液、丹参川芎嗪等），以及丹参类制剂（如丹

参凝胶、丹参涂膜剂等）已被广泛应用于炎症相关

疾病的治疗（如心脑血管疾病中炎症的改善作用，

通过抑制机体炎症因子的释放、抑制细胞凋亡来减

轻炎症性疾病中的炎症反应等）［6-7］。

本文综述了丹参中有效成分以及丹参类制剂

抗炎药理作用的研究进展，为丹参及丹参类制剂治

疗炎症相关疾病，以及抗炎新药研发提供依据。

1 丹参的抗炎成分

具有抗炎作用的丹参成分包括水溶性成分、脂

溶性成分和丹参多糖。

1.1 丹参水溶性成分

丹参中水溶性主要成分为酚酸类物质，主要有

原儿茶醛、丹酚酸A～J、丹参素、迷迭香酸、紫草酸、

咖啡酸、四甲基丹酚酸 F、异丹酚酸 C等，是丹参发

挥药理作用的一大类活性成分［8］。

1.1.1 细胞炎症模型 内毒素是革兰阴性菌细胞

壁外膜的结构成分之一，是全身炎症反应综合

征（SIRS）及脓毒症中重要的致病因子，化学本质为

脂质和多糖的复合物脂多糖（LPS）。LPS作为一种

经典的病原体相关分子模式通过与相应的模式识

别受体作用，可促进早期相应基因的表达，产生一

系列细胞因子及生物活性分子，引起一系列炎性

事件［9］。

LPS 诱导的炎症细胞模型细胞系主要有单核/

巨噬细胞（如小鼠巨噬细胞RAW264.7、小鼠巨噬细

胞BMDM、J774A.1细胞、NR8383细胞、THP-1细胞

等）、中性粒细胞、其他类型细胞（如 P388D1细胞、

L929细胞、小鼠胚胎成纤维细胞NIH/3T3等）［10］。

马淑丽［11］对从白花丹参分离得到的 9种酚酸类

化合物（低、中、高浓度分别为 1、5、25 µmol/L），以丹

酚酸B 5 µmol/L为阳性对照，LPS诱导的巨噬细胞

THP-1为炎症模型，进行抗炎活性评价并初步探讨

其作用机制。采用噻唑蓝（MTT）法、酶联免疫吸

附（ELISA）法、荧光定量逆转录聚合酶链反应（qRT-

PCR）法、免疫蛋白印记（Western blotting）法检测指

标及蛋白表达水平。结果显示，所测 9种酚酸类化

合物均能够从基因与蛋白水平显著抑制 LPS 诱导

的巨噬细胞THP-1炎症因子肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、

白细胞介素-1β（IL-1β）及白细胞介素-8（IL-8）的过

表达，证明 9 种酚酸类化合物具有抗炎活性。张

愉［12］以LPS诱导的巨噬细胞THP-1为模型对白花丹

参中丹酚酸A提取物（高、中、低剂量分别为 40、20、

10 µg/mL）进行了抗炎活性评价。采用ELISA法检

测细胞炎症因子的表达。结果显示，与模型组比

较，丹酚酸A提取物能够明显地抑制炎症因子 IL-8

及 IL-1β的过表达，且随提取物浓度的增加，其抗炎

活性增强，说明丹酚酸 A 提取物有较好的抗炎

活性。

邬爽等［13］采用LPS诱导巨噬细胞RAW264.7及

小鼠脓毒症模型评价丹参地上部分提取物丹酚酸

A（浓度分别为 125、25、5、1 µg/mL，ip给药）对脓毒

症的影响。MTT法检测细胞活性，ELISA法检测细

胞及小鼠肝脏中炎症因子的含量。结果表明丹酚

酸A各剂量组细胞活性均有提高，炎症因子TNF-α、

IL-6含量显著或极显著降低，丹酚酸A各剂量组（除

5 µg/mL 组外）IL-10 含量均极显著升高，说明丹酚

酸A能够改善LPS对细胞活性的影响。

黄莉婷［14］对丹参中三萜酸化学成分分离和鉴

定，运用 LPS刺激巨噬细胞 RAW264.7模型进行抗

炎活性研究，7个三萜酸类化合物［2α，3α-二羟基油

酸-12-烯-28-酸、山楂酸、2α，3β-二羟基油酸-蒲公英

赛烯-20-烯-28-酸、2α，3α-二羟基乌苏烯-28-酸、2α-

羟基熊果酸、2α，3α-二羟基脲-12，20（30）-二烯-28-

酸、2α，3α-二羟基脲-12，20（30）-二烯-28-酸］的浓度

分别为 60、30、15 μmol/L。结果 7 个化合物都具有

较好的抗炎活性，它们的半数抑制浓度（IC50）分别

是 35.6、36.6、40.1、37.8、34.8、32.8、32.1 μmol/L，且

化合物在高剂量（60 μmol/L）下都能很好地抑制

TNF-α和 IL-6炎症因子的释放。

邝晓娇［15］为了探讨丹参水提物（高中低剂量分

别为 250、100、10 µg/mL）的抗炎作用，选择 LPS 诱

导山羊子宫内膜上皮细胞为炎症模型，采用试剂盒

检测炎症因子 TNF-α、IL-1β的表达，结果表明不同

浓度丹参水提物作用炎症模型后，均能使炎症指标

降低，且高剂量丹参水提物作用效果最为明显。

1.1.2 动物炎症模型 二甲苯、巴豆油等致炎物质

可使炎症介质如组胺、纤维蛋白溶解释放，引起毛

细血管通透性增加，炎症细胞浸润，造成耳部急性

渗出性炎症水肿。因此二甲苯致小鼠耳肿胀模型
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常用于药物抗炎作用研究［16］。脓毒症是由细菌、真

菌、病毒及寄生虫感染引起的全身炎性反应综合

症［17］，有人采用与临床病理过程较一致的盲肠结扎

穿刺法（CLP）复制脓毒症大鼠模型［18］，用于脓毒症

肝脏损伤的研究。用于丹参水溶性提取物常见的

炎症研究疾病动物模型还有溃疡性结肠炎（UC）模

型［19］，脑缺血再灌注（MCAO）模型［20］，慢性肾炎模

型［21-22］，血栓闭塞性脉管炎（TAO）模型［23］等。

李园园等［24］对丹参的水溶性成分进行了分离

及抗炎作用研究，选择二甲苯致小鼠耳肿胀模型，

采用先ip给药（高、中、低剂量分别为10、5、2.5 g/kg）再造

模，检测炎症因子的表达水平，结果表明在高、中剂

量时，丹参水溶性部位萃取物能极显著抑制二甲苯

致小鼠耳肿胀，说明丹参水溶性部位萃取物具有显

著抗炎作用。

彭珂毓等［25］研究丹参茎叶总酚酸（高、低剂量

分别为 200、100 mg/kg）及其主要效应成分丹酚酸

B（高、低剂量分别为 60、30 mg/kg）和迷迭香酸组分

单独（高、低剂量组分别为 60、30 mg/kg）或混合使

用（丹酚酸B＋迷迭香酸高、低剂量组）对UC模型小

鼠的保护作用。小鼠自由饮用2%葡聚糖硫酸钠7 d建

立UC模型，各组 ig给药。实验结束后，取结肠分别

进行长度测量，苏木精-伊红（HE）染色，ELISA法，

实时荧光 PCR法检测。结果显示与正常对照组比

较，模型组小鼠体质量明显减轻，结肠明显缩短，结

肠组织 TNF-α、IL-6 和 IL-4 水平及 IL-6、环氧合酶-

2（COX-2）和 IL-17A mRNA 表达明显升高，给药干

预后上述指标得到改善。说明丹参茎叶总酚酸及

其主要效应成分丹酚酸B和迷迭香酸能够改善UC

模型小鼠肠道症状和减轻炎症反应。

魏桂枝等［26］分析并研究丹参素ip给药100 mg/kg

对CLP模型大鼠肝损伤的影响，ELISA法检测炎症

标志物TNF-α、IL-1、IL-6及肝损伤标志物门冬氨酸

氨基转移酶（AST）、丙氨酸氨基专业酶（ALT）、碱性

磷酸酶（ALP）的表达，同时取大鼠肝组织行病理观

察。结果显示与脓毒症对照组比较，丹参素实验组

肝损伤标志物和炎症标志物的水平显著降低，并且

发现丹参素实验组相对脓毒症对照组肝损害明显

减轻。说明丹参素对脓毒症引起的炎症性肝损伤

具有明显的保护作用。

时洁等［27］观察 ig丹参酚酸B（低、中、高剂量组

分别为 50、100、200 mg/kg）对慢性肾炎模型大鼠的

疗效，并探讨其作用机制。给药 1 周后，检测血肌

酐（Scr）、血尿素（BUN）、血总胆固醇（TC）及 24 h尿

蛋白、血清丙二醛（MDA）、一氧化氮（NO）水平及超

氧化物歧化酶（SOD）活性，测定肾组织中 TNF-α、

IL-6 和 IL-1β mRNA 水平及血清中蛋白水平，观察

肾组织病理学变化。结果显示与模型组比较，低、

中及高剂量组 Scr、BUN、TC、MDA、24 h 尿蛋白水

平下降，肾组织中TNF-α、IL-6和 IL-1β mRNA和血

清中蛋白水平下降，NO含量和SOD活性升高，且均

呈剂量相关性。低、中及高剂量组肾组织病变程度

随剂量增加而减轻。结论说明丹参酚酸B能改善慢

性肾炎大鼠 Scr、BUN、TC及 24 h尿蛋白水平，清除

机体自由基，其机制可能与其抑制体内炎性因子水

平相关。

朱海林等［28］采用薄层-紫外-质谱（LC-UV-MS）

法对白花丹参总酚酸提取物中的主要成分进行定

性分析，探讨白花丹参总酚酸提取物（高、中、低剂

量分别为 5.63、2.82、1.41 g/kg）对大鼠股动脉注射月

桂酸溶液制备 TAO模型大鼠的影响。观察 ig给药

前后大鼠血管和组织等病理变化，以及血清中血栓

素 B2（TXB2）、6-酮前列腺素 1α（6-κ-PGF1α）、内皮

素（ET）水平。结果显示白花丹参总酚酸提取物明

显减轻TAO大鼠患肢病变程度和范围，减轻炎症反

应，减少血管内血栓形成，降低血清中 TXB2、ET水

平，升高 6-κ-PGF1α水平。说明白花丹参总酚酸提

取物对血栓闭塞性脉管炎大鼠具有较好的治疗作

用，其作用机制与其抗氧化、减轻血管壁炎症反应

有关。

1.2 丹参脂溶性成分

丹参中的脂溶性成分主要为丹参酮类化合物，

对光不稳定，属于二萜类化合物，主要包括丹参酮

IIA、隐丹参酮、二氢丹参酮、丹参酮 I等。

1.2.1 细胞炎症模型 用于丹参脂溶性成分抗炎

研究的细胞模型主要为 LPS 诱导的小鼠巨噬细胞

RAW264.7、THP-1或人脐静脉内皮细胞EA·hy926、

人 单 核 细 胞 系（THP-1）、人 主 动 脉 内 皮 细

胞（HAECs）等，以及大鼠脑微血管内皮细胞糖氧剥

夺损伤模型和大鼠心肌细胞缺氧/复氧（H/R）模

型等。

徐 雯 婧［29］选 择 LPS 刺 激 小 鼠 巨 噬 细 胞

RAW264.7共 6 h作为炎症模型，再用不同浓度的丹

参酮ⅡA（浓度分别为 20、30、40、50 µmol/L）作用于

RAW264.7 细胞，用 MTT 比色法检测。结果显示，

丹参酮ⅡA作用 48 h对炎症细胞有明显的抑制作用。

侯道荣等［30］建立 LPS 诱导的小鼠单核巨噬细胞

RAW264.7炎症模型，采用 CCK-8（cell counting kit-
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8）法、ELISA 法、Western blotting 法探究丹参酮 IIA

10 µmol/L的抗炎活性及其机制。结果表明丹参酮ⅡA

对 LPS 诱导的 RAW264.7 细胞培养液中炎症因子

TNF-α、IL-6、IL-1β的分泌有明显的抑制作用，说明

丹参酮ⅡA具有抗炎活性。李蒙［31］以 LPS 诱导的小

鼠巨噬细胞RAW264.7为炎症模型研究丹参脂溶性

提取物（质量浓度为1.44、2.01、2.94、4.20、6.00 mg/L）的

抗炎作用。采用ELISA法测定细胞炎症因子水平，

采用丙二醇甲醚醋酸酯（PMA）导致的耳肿胀模型

考察其对耳肿胀的抗炎作用。结果丹参脂溶性提

取物剂量相关地下调LPS诱导的炎症细胞中 IL-1β、

IL-6 和 TNF-α水平。外涂丹参脂溶性提取物（高、

中、低剂量分别为 10、5、2.5 mg/mL）可明显抑制

PMA引起的耳肿胀，而 ig给药（高、中、低剂量组分

别为 20、10、5 mg/mL）则无效。丹参脂溶性提取物

体内的抗炎作用为传统中药丹参在炎症疾病中的

应用提供了依据。

马淑丽［11］从白花丹参分离得到的 11种丹参酮

类化合物（2-异丙基-８-甲基菲-3，4-二酮、次甲二氢

丹参醌、1，2，6，7，8，9-六氢-L，6，6-三甲基-3，11-二

氧杂萘［2，1-E］芳烃-10，12-二酮、丹参新醌Ｂ、3-羟

基 -2-异丙基 -8，8 二甲基 -5，6，7，8-四氢菲 -1，4-二

酮、鼠尾草酚酮、银白鼠尾草二醇、柳杉酚、丹参醇

A、丹参酮 IIB、丹参二醇 C）高、中、低剂量组分别为

5、0.5、0.05 μmol/L，以丹参酮ⅡA（5 μmol/L）为阳性

对照，用LPS诱导的巨噬细胞THP-1炎症模型进行

抗炎活性评价。采用 MTT 法、ELISA 法、qRT-PCR

法检测炎症因子以及蛋白的表达。结果表明 11种

丹参酮类化合物中，绝大多数化合物都能够从蛋白

与基因水平抑制LPS诱导的巨噬细胞THP-1中炎症

细胞因子 TNF-α、IL-1β及 IL-8的表达，且在相同浓

度下抑制作用优于阳性对照丹参酮ⅡA。

王利月等［32］探讨丹参酮ⅡA（高、中、低剂量组分

别为 10、5、2.5 µg/mL）抗动脉粥样硬化作用，用LPS

体外刺激人外周血单个核细胞及人单核细胞

系（THP-1），通过ELISA和RT-PCR法分别检测细胞

的促炎性细胞因子和黏附分子血管细胞黏附分子-

1（VCAM-1）的表达。结果表明，丹参酮ⅡA可明显抑

制LPS诱导上述细胞因子及黏附分子表达，表明丹

参酮ⅡA能够明显地抑制单核/巨噬细胞介导的炎性

应答反应。

贾连群等［33］以 LPS 诱导人脐静脉内皮细胞

EA·hy926为炎症模型，观察丹参酮ⅡA（高、中、低剂

量分别为 20、10、5 µg/µL）的抗炎作用，采用 ELISA

法测定炎症因子TNF-α水平。结果表明，经LPS刺

激后TNF-α的表达与正常组比较均明显升高，丹参

酮ⅡA组TNF-α的表达与刺激组相比明显受抑制，说

明丹参酮ⅡA具有抗炎作用。

马铭怿［34］研究了丹参酮 I、隐丹参酮和15，16-二

氢丹参酮 I 3种丹参酮类化合物（高、中、低剂量分别

为 12、2.4、0.4 μmol/L）对 TNF-α诱导的人主动脉内

皮细胞（HAECs）炎症模型的影响。采用 RT-PCR

法、ELISA 法、免疫细胞化学法检测细胞因子的表

达。实验结果表明这 3种丹参酮类化合物能不同程

度地抑制 TNF-α诱导的 IL-6、核因子-κB（NF-κB）、

细胞间黏附分子-1（ICAM-1）和 VCAM-1的过量表

达，并且能有效抑制吞噬细胞与细胞黏附分子的黏

附作用。说明这 3种丹参酮类化合物有较好的抗炎

作用并对主动脉内皮细胞具有较好的保护作用。

杨华等［35］探讨丹参酮ⅡA（8 µg/mL）对大鼠脑微

血管内皮细胞糖氧剥夺炎症损伤的影响。采用

CCK-8法测细胞活力，ELISA法检测细胞炎症因子

水平。结果表明，与对照组比较，糖氧剥夺组细胞

活力明显降低，IL-6和TNF-α水平明显增加；丹参酮

ⅡA明显抑制糖氧剥夺作用，但未恢复到对照组水

平。说明丹参酮ⅡA可减轻糖氧剥夺对大鼠脑微血

管内皮细胞的炎症损伤。

张亚文等［36］探讨丹参酮ⅡA（高、中、低剂量分别

为 10、5、2.5 µg/mL）对miR-148-5p过激活NF-κB通

路引起H/R大鼠心肌细胞损伤和炎性反应的影响。

采用 CCK-8 法、RT-qPCR 法、ELISA 法、Western

blotting法和免疫荧光检测细胞活力、蛋白及因子的

表达。结果显示丹参酮ⅡA干预后，Bax、casepase 3、

TNF-α、IL-17、IKBKG、p-p50、p-p65表达显著降低，

Bcl-2、IL-4、IL-10表达显著升高。说明丹参酮ⅡA可

以保护心肌细胞，可能与其通过调控 miR-148-5p，

抑制 NF-κB 通路过激活，抑制细胞凋亡，下调促炎

因子、上调抑炎因子，减轻炎症反应有关。

1.2.2 动物炎症模型 用于丹参脂溶性成分抗炎

作用研究的动物模型主要有MCAO模型，新生大鼠

脑室周围白质软化（PVL）模型［37］，骨癌痛小鼠模型，

类 风 湿 性 关 节 炎 模 型 ，大 鼠 慢 性 阻 塞 性 肺

病（COPD）模型，病毒性心肌炎模型，脓毒症模型，

溃疡性结肠炎大鼠模型，膝骨关节炎，哮喘模型等。

胡霞敏等［38］研究 ig丹参酮ⅡA（高、中、低剂量组

剂量分别为 32、16、8 mg/kg）对大鼠脑缺血/再灌注

损伤缺血区白细胞浸润及细胞黏附分子的影响。

制备大鼠MCAO模型，采用ELISA法测定炎症因子
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TNF-α、IL-8的含量。结果表明丹参酮ⅡA能降低脑

内 TNF-α、血清 IL-8 含量，说明丹参酮ⅡA可通过抑

制脑缺血-再灌注过程中炎症介质释放、表达，降低

脑缺血-再灌注所致脑损伤。

马丙祥［39］探讨 ig 丹参酮ⅡA（高、低剂量组分别

为 15、7.5 mg/kg）对 PVL新生大鼠脑组织病理及炎

症因子 IL-1β、IL-6的调节作用。结果丹参酮ⅡA低剂

量组较模型对照组缺血明显改善，而丹参酮ⅡA高剂

量组较低剂量组缺血改善更明显。与模型对照组

比较，丹参酮ⅡA高剂量、低剂量均能显著降低 IL-1β

及 IL-6 表达水平。说明丹参酮ⅡA 可以显著改善

PVL新生大鼠脑组织缺血情况、降低炎性因子 IL-1β

和 IL-6的表达，减轻新生大鼠脑白质损伤。

任炳旭［40］探讨鞘内注射丹参酮ⅡA（高、中、低剂

量分别为 40、20、10 µg）对骨癌痛小鼠热痛觉过敏

及脊髓水平炎症因子表达的影响。应用 Real-time

PCR技术检测mRNA表达。丹参酮ⅡA 10 μg组缩足

潜伏期（PWTL）、脊髓 IL-1β、IL-6、TNF-α表达水平

与模型组比较差异无统计学意义。说明鞘内注射

丹参酮ⅡA具有剂量依赖性抗癌痛作用，抑制脊髓水

平表达释放炎症因子 IL-1β、IL-6、TNF-α可能是其

机制之一。

计思敏［41］通过完全弗氏佐剂致敏小鼠制作类

风湿性关节炎模型，以研究丹参酮ⅡA、丹参酮 I和甲

基丹参酮（给药剂量均为10 mg/kg）的抗炎作用。结

果表明造模后各组小鼠之间的足爪肿胀程度相比

空白组差异显著，尾静脉 iv给药后，阳性药组、丹参

酮ⅡA组，丹参酮 I组，甲基丹参酮组小鼠足趾肿胀程

度与模型组相比明显减轻；各组小鼠血清中的干扰

素-γ（IFN-γ）水平较模型组升高，各组小鼠血清中的

IL-4、白三烯B4（LTB4）、NO水平较模型组降低。治

疗后，发现小鼠跺关节滑膜组织中出现较多炎性细

胞浸润现象明显减轻，软骨破坏程度有所改善。孙

晓娟［42］通过研究不同浓度丹参酮对膝骨关节炎的

抗炎作用，膝骨关节处注射制备的 9份丹参酮样本，

评价大鼠膝骨关节炎指数；利用离体血管环灌流与

双抗体夹心 ABC-酶联免疫吸附法，分别检测各组

受乙酰胆碱影响的内皮依赖性舒张功能与血管性

血友病因子含量；通过荧光素酶报告基因活性确定

丹参酮抗炎活性。结果表明 9 份丹参酮样本中，

55%洗脱液的荧光素酶报告基因活性为 89.26，其抗

炎效果最佳，说明丹参酮能够修复内皮细胞，对膝

骨关节炎模型大鼠的抗炎作用较好。

俞凌等［43］用气管内滴注 LPS 联合烟熏法制备

COPD模型研究 ip丹参酮ⅡA（高、低剂量分别为 2、

1 mg/mL）对其肺组织病理改变及炎症因子的影响，

并探讨其作用机制。实验后收集大鼠肺组织、血清

进行病理学观察及炎性因子测定。结果显示丹参

酮ⅡA高、低剂量组大鼠肺组织炎症情况炎性细胞浸

润现象明显改善，炎症因子释放显著降低，且呈剂

量相关；磷酸化核因子-κB p65（NF-κB p-p65）表达

水平明显降低。说明丹参酮ⅡA能减少COPD模型

大鼠肺组织炎症反应，抑制炎症因子释放，且该作

用可能与其抑制炎症反应中心通路 NF-κB 的激活

相关。

王德坤等［44］观察丹参酮ⅡA对病毒性心肌炎小

鼠血清 TNF-α、IL-6水平的影响。腹腔接种柯萨奇

病毒B3建立病毒性心肌炎模型。取血测定小鼠血

清 IL-6、TNF-α水平；取心脏，计算心脏指数，HE染

色，计算病理评分。结果显示与模型组比较，治疗

组小鼠心脏指数、TNF-α、IL-6水平、心脏病理评分

均降低。说明丹参酮ⅡA可通过降低TNF-α、IL-6发

挥减轻心肌损伤、治疗病毒性心肌炎作用。

张友平等［45］探讨 ip丹参酮ⅡA（10 mg/kg）对LPS

致脓毒症小鼠脑微血流和神经炎症反应的干预作

用。应用BI2000型微循环图像处理系统，通过开放

式颅窗观察各组小鼠不同时相软脑膜微静脉、微动

脉血流速度，用ELISA法检测小鼠脑海马组织内炎

症因子的水平。结果显示药物组微动脉、微静脉血

流速度较模型组明显加快，脑海马组织 TNF-α和

IL-1β的水平较模型组显著降低。说明丹参酮ⅡA可

改善脓毒症小鼠脑微血流速度，减轻神经炎症反

应，发挥脑保护作用。

陈华文等［46］采用盲肠结扎穿孔术制备脓毒症

大鼠模型，探讨 ip丹参酮ⅡA（5 mg/mL）对脓毒症大

鼠心肌炎性损伤的保护作用。于治疗 12 h后观察

血流动力学情况 ，检测血清 cTnI 及 B 型钠尿

肽（BNP）、心肌细胞髓过氧化物酶（MPO）、P-选择

素基因表达、TNF-α和 IL-1β水平。结果显示丹参酮

ⅡA治疗后可显著改善脓毒症大鼠的异常指标。说

明丹参酮ⅡA对脓毒症大鼠的心脏损伤具有较好的

保护作用，可能通过降低心脏炎性水平和氧化应激

反应来实现。张海芳［47］探究丹参酮对盲肠结扎穿

孔术致大鼠脓毒症模型心脏损伤的保护作用机制，

造模结束后 ip丹参酮ⅡA磺酸钠注射液 20 mg。采用

ELISA 法、HE 染色法、Western blotting 法检测。结

果与模型组相比丹参酮组心功能恢复，心肌炎症细

胞因子 IL-1β、IL-18、TNF-α降低，Caspase-3、Bax、
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GSDME-N蛋白表达下调，Bcl-2蛋白表达上调。说

明丹参酮对脓毒症大鼠心脏损伤具有良好保护作

用，其机制可能是通过降低心肌炎症反应，抑制细

胞凋亡以及焦亡过程。

刘新红等［48］研究丹参酮 IIA对溃疡性结肠炎大

鼠的治疗作用及机制。用TNBS法［49］构建溃疡性结

肠炎大鼠模型，造模 48 h后 ig给药，低、高剂量分别

为 100、200 mg/kg。用 ELISA 法、免疫组化法、

Westen blotting 法及实时荧光定量聚合酶链反

应（PCR）法检测蛋白及因子表达。结果显示干预结

束 后 ，低 、高 剂 量 组 血 清 IL-1β，IL-6，活 性 氧

簇（ROS）与模型组相比差异均有统计学意义。说明

丹参酮ⅡA可有效抑制溃疡性结肠炎大鼠炎性反应。

李俊峰等［50］观察 ip 隐丹参酮（低、高剂量分别

为 15、30 mg/kg）对哮喘模型小鼠呼吸道炎症的作

用。采用鸡卵白蛋白致敏和激发的方法制作哮喘

小鼠模型。收集支气管肺泡灌洗液，测定总炎性细

胞数量及炎症因子水平。与哮喘组比较，隐丹参酮

低、高剂量组中炎性细胞、嗜酸性粒细胞、中性粒细

胞和淋巴细胞数量及 IL-4、IL-5、IL-13 水平均明显

降低。说明隐丹参酮具有抗哮喘作用，其机制可能

与下调Th2细胞因子、减少炎性细胞浸润有关系。

1.3 丹参多糖

丹参多糖是丹参的主要有效成分之一，对丹参

多糖的抗炎研究主要是免疫性肝损伤模型，包括体

外细胞模型和在体动物模型。韩超等［51］探究丹参

多糖对导致免疫性肝损伤相关炎性因子的体外调

节作用，在体外用LPS刺激共培养的小鼠正常肝细

胞NCTC1469和小鼠巨噬细胞RAW246.7建立体外

肝 细 胞 损 伤 模 型 ，LPS 单 一 刺 激 巨 噬 细 胞

RAW246.7建立炎症模型。MTT法测定丹参多糖对

两种细胞活性的安全范围；微板法测定共培养细胞

上清液中ALT的活性；Diff-Quik染色观察巨噬细胞

RAW246.7的形态变化；ELISA测定RAW246.7细胞

上清液中炎症因子水平；Griss法测定细胞上清液中

NO的含量。结果显示，丹参多糖各组（2.0、1.0、0.5 g/L）

能显著性降低共培养细胞液中ALT的活性，并能改

善 LPS导致的 RAW246.7的变形程度，显著性降低

RAW246.7 细胞液中 TNF- α、IL-6、IL-10、IL-1β 和

NO的释放量。结果表明，丹参多糖能有效抑制炎

症反应，并通过减少炎性因子的释放达到缓解免疫

性肝损伤的效果。王霄等［52］采用 ip LPS和 D-氨基

半乳糖（D-GalN）建立小鼠免疫性肝损伤模型来评

价 ig丹参多糖（高、中、低剂量分别为 750、500、

250 mg/kg）对该模型的改善作用。检测各组小鼠肝

组织中SOD、MDA、谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）

水平，IL-1β、IL-6、TNF-α的含量变化。结果显示，丹

参多糖各剂量组小鼠肝组织中 MDA 含量显著降

低，SOD、GSH-Px活性显著升高，IL-1β、IL-6、TNF-α

含量以及 ICMA-1蛋白表达水平均显著降低。说明

丹参多糖具有明显缓解小鼠免疫性肝损伤的作用，

其机制可能与拮抗肝脏脂质过氧化反应，降低肝组

织中炎症细胞因子含量有关。

2 丹参类制剂

2.1 丹参类注射剂

丹参注射液是由丹参经提取、纯化等现代化工

艺而制成，由于其起效迅速，治疗效果显著而被广

泛应用于临床急、重症患者的治疗［53］。丹参类注射

剂主要有丹参注射液、注射用丹参多酚酸、丹红注

射液、丹参川芎嗪等。丹参类注射剂的抗炎研究主

要用在体动物模型，有脓毒症模型、心肌缺血损伤

模型［54］、膝骨性关节炎（KOA）模型、非酒精性脂肪

肝（NAFLD）模型、LPS引起的小鼠全身急性炎症模

型、二甲苯致小鼠耳肿胀模型等。

陈欢等［55］研究尾静脉 iv 注射用丹参多酚

酸（SAFI）21 mg/kg 对大鼠脑缺血再灌注损伤恢复

期炎性因子的影响。采用改良栓线法制作大鼠

MCAO 模型。实验结束后分别检测脑组织及血清

TNF-α、IL-1β、IL-6含量并进行比较。结果显示经鼠

尾 iv干预 10 d后 SAFI组大鼠血清炎性因子含量及

脑组织炎性因子含量较 IR组下降。说明SAFI治疗

能够减轻脑缺血再灌注损伤大鼠血清及脑组织炎

症因子反应，减缓再灌注脑损伤。史银玲［56］采用大

鼠 MCAO 模型，用 ELISA 及 Western blotting 法，观

察 ip SAFI（30 mg/kg）对脑缺血大鼠脑水肿、神经功

能评分及血清、脑损伤组织中 TNF-α及 IL-10 的含

量变化，研究SAFI在缺血性脑血管病方面的炎症机

制，以证实其在脑缺血损伤中的神经保护作用。秦

袖平等［57］研究ip SAFI（低、高剂量分别为18、36 mg/kg）

对心肌缺血损伤大鼠炎症因子水平的影响。采用

ELISA 法测定炎症因子 TNF-α和心肌组织匀浆髓

过氧化物酶（MPO）含量。给药后，低、高2个剂量实

验组，TNF-α和MPO与模型组比较，高剂量实验组

差异有统计学意义。结果表明 SAFI具有心肌保护

作用，能明显减轻心肌细胞损伤，减少心肌组织炎

性细胞浸润，这可能与降低 TNF-α、MPO等炎性介

质水平有关。

罗晓梅等［58］采用盲肠结扎穿孔法复制脓毒症
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大鼠模型，探讨丹参注射液（低、中、高剂量分别为

1、2、4 mL/kg）对脓毒症大鼠心肌损伤的保护作用及

其机制，采用ELISA法检测炎症指标含量。结果显

示，与模型组比较，丹参注射液改善脓毒症大鼠心

肌损伤，抑制TNF-α、IL-6和 IL-1β产生，说明丹参注

射液通过抑制炎症因子的产生抑制脓毒症大鼠心

肌损伤。滕海等［59］研究丹参注射液对KOA模型的

改善情况，探讨其治疗膝骨性关节炎的分子机制。

采用旷场实验验证兔失稳模型建立是否对兔的运

动能力产生影响，模型组关节内注射 0.9%氯化钠溶

液 0.7 mL/d，给药组关节内注射丹参注射液0.7 mL/d，

并采用 PCR和Western blotting法、ELISA检测兔膝

关节液中细胞因子和蛋白表达。结果丹参注射液

组与KOA组相比，家兔移动的距离明显增加，兔关

节液中 TNF-α、IL-6、MMP-3 含量及蛋白表达量较

KOA组明显降低，差异具有统计学意义。说明丹参

注射液可能抑制了骨基质蛋白酶的释放，抑制关节

软骨的降解，对关节软骨的退行性病变起到控制作

用，最终改善膝骨性关节炎的症状。闫蕾等［60］观察

sc丹参注射液（低、高剂量分别为400、1 600 mg/kg）对

NAFLD 大鼠血清中 IL-6 及 TNF-α的影响，从而验

证丹参注射液对非酒精性脂肪肝治疗作用。采用

ELISA 法检测各组大鼠血清中炎症因子的水平。

结果显示与模型组比较不同剂量丹参注射液组大

鼠血清中水平明显降低。说明丹参注射液可能通

过降低血清中 IL-6、TNF-α水平，从而抑制肝细胞炎

症反应，减轻肝组织损伤，达到治疗 NAFLD 的

效果。

任贵华等［61］探讨复方丹参注射液的抗炎、镇痛

作用。通过二甲苯致小鼠耳肿胀模型，热板实验，ig

给药（高、中、低剂量分别为 10、5、2.5 mL/kg）。结果

显示复方丹参注射液可显著抑制小鼠耳肿胀与模

型对照组比较，差异有显著性。热板实验中，复方

丹参注射液高、中剂量组可明显提高痛阈，延长抬

脚反应时间。说明复方丹参注射液具有明显抗炎

与镇痛作用。

高丽娜等［62］研究 ip丹红注射液（低、中、高剂量

组分别为 6、9、12 mL/kg）对LPS引起的小鼠全身急

性炎症反应的治疗作用及其抗炎作用机制。采集

血清和组织中炎症因子和蛋白的表达。结果显示

丹红注射液能显著下调 LPS 刺激的小鼠血清中多

种细胞因子和急性期反应蛋白的表达，并能从基因

表达水平显著降低肝、肾组织中 iNOS、IL-6、IL-1β

和 MCP-1的表达。说明丹红注射液能够发挥多靶

点抗炎作用。

2.2 丹参其他制剂

除注射液外，丹参类制剂还包括口服制剂、凝

胶、涂膜剂等，抗炎实验大多集中于动物在体实验。

王静等［63］研究丹参凝胶对特应性皮炎小鼠治

疗作用并探讨其机制。皮肤背部涂抹二硝基氯

苯（DNCB）制备特应性皮炎模型，观察丹参凝胶对

皮炎小鼠的胸腺指数和脾指数、血清 IgE、IgG2a及

体外培养脾细胞中 IL-4、IL-12、IFN-γ的含量差异。

结果显示丹参凝胶能明显改善皮损情况，降低皮炎

模型的胸腺指数和脾指数，并能降低血清 IgE和脾

细胞上清 IL-4水平，显著升高血清 IgG2a和脾细胞

上清的 IFN-γ水平。说明丹参凝胶可以通过降低

IgE、IL-4，以及提高 IgG2a和 IFN-γ的水平而发挥治

疗特应性皮炎的作用。

柯瑾等［64］优选丹参祛痘涂膜剂提取工艺条件

和制备方法，采用二甲苯致小鼠耳肿胀模型对其抗

炎作用进行观察，将膜剂贴于患处（高、中、低剂量

分别为含所提取浸膏量的 2%、1%、0.5%）。结果显

示祛痘涂膜剂中剂量与高剂量具有抗炎作用，能显

著降低小鼠耳廓肿胀度。

3 结语

丹参药理活性广泛，临床主要用于治疗心脑血

管疾病。现代药理研究发现丹参还具有保护脏器、

抗纤维化、抗菌抗炎、抗肿瘤及免疫调节等作用［4］。

其中，丹参提取物及相关制剂的抗炎作用已有大量

研究，应用于抗炎研究的炎症模型也有多种。

结合近年研究，对丹参提取物及相关制剂抗炎

研究应用的炎症模型及抗炎评价中常用的炎症指

标进行了总结。通过对近年研究的总结发现，在丹

参提取物及相关制剂抗炎实验研究中，常用的细胞

模型有 LPS诱导的巨噬细胞RAW 264.7、巨噬细胞

THP-1、大鼠脑微血管内皮细胞、大鼠心肌细胞、人

脐静脉内皮细胞、人单核细胞系、人主动脉内皮细

胞模型等。其中大多数研究采用的细胞模型为巨

噬细胞 RAW264.7 和巨噬细胞 THP-1，可以在更多

的细胞系上进行研究；细胞炎症的致炎因子大多为

LPS，可以根据炎症发生的机制探索更多的致炎因

子。动物模型有二甲苯致耳肿胀模型，脓毒症模

型（LPS刺激引起或盲肠结扎术导致），心肌炎、结肠

炎、关节炎、皮炎模型，心肌损伤、免疫性肝损伤模

型，还有哮喘模型，血栓闭塞性脉管炎模型等。应

用于炎症研究的动物模型比较多样化，但大多集中

在心脑血管疾病，皮肤、组织炎症等，以后可以开展
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全身炎症模型的探索。

本文综述了丹参有效成分及丹参类制剂抗炎

研究中使用的各种炎症细胞模型和在体动物模型

及其抗炎作用，进一步揭示了丹参的抗炎作用机

制，以期为丹参类成分及其制剂的抗炎作用评价提

供实验依据。但目前的研究都是基于细胞水平和

动物水平，具体的起效途径和作用机制尚不十分明

确，深入探讨抗炎机制仍需要大量的在体实验研

究，以进一步明确丹参抗炎的药理作用机制，为其

更广泛、准确的应用提供新的思路，也为开发治疗

炎症新药提供新的候选化合物。
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