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基于文献计量学的重楼皂苷研究现状及热点分析  
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摘  要：目的  基于文献计量学总结分析重楼皂苷研究现状及热点，为今后该领域的研究和理论发展提供参考。方法  检

索中国学术期刊全文数据库（CNKI）、万方数据库（Wanfang Data）、维普生物医学数据库（VIP）和Web of Science核心数

据库自建库以来—2024年 12月 31日发表的重楼皂苷相关文献，应用 R语言和 CiteSpace软件对整体产出和主题、研究热点

分布及趋势，以及英文文献引文情况进行可视化分析。结果  分别纳入 1 033和 415篇与重楼皂苷相关的中、英文文献，发

文量总体呈逐年上升趋势，中国在该研究领域占据核心地位。关于重楼皂苷的国内外研究主要集中在抗肿瘤相关的药理机

制、协同给药、逆转耐药，并且靶向抗癌纳米粒成为新兴研究领域。结论  重楼皂苷近年来研究热度不断上升，抗肿瘤是重

楼皂苷的主要研究热点，生物工程合成、靶向纳米制剂、毒性研究等可能是重楼皂苷未来新的研究方向。 
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Research status and hotspot analysis of polyphyllin based on bibliometrics 
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Abstract: Objective  To conduct a bibliometric analysis of the research status and research hotspots of polyphyllin, and to quickly 

summarize the current research and provide reference for future research and theoretical development in this field. Methods  The 

related literatures of polyphyllin published in CNKI, Wanfang, VIP Chinese database and Web of Science from the establishment of 

the database to December 31, 2024 were searched. The R language and CiteSpace software were used to visualize the overall output 

and theme, the distribution and trend of research hotspots, and the citation of English literature. Results  A total of 1 033 and 415 

Chinese and English literatures were included in the literature search results related to polyphyllin, respectively. The number of 

publications showed an overall upward trend. China occupied the core position in this study, and international cooperation was weak. 

The research on polyphyllin at home and abroad mainly focuses on the pharmacological mechanism related to anti-tumor, synergistic 

administration, reversal of drug resistance, and targeted anticancer nanoparticles have become an emerging research field. Conclusion  

The research heat of polyphyllin has been increasing in recent years, and anti-tumor is the main research hotspot of polyphyllin. 

Bioengineering synthesis, targeted nano-preparation and toxicity research may be the new research directions of polyphyllin in the 

future. 
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重楼皂苷是中药重楼的主要活性成分[1]，现代

药理研究证明其具有较好的抗肿瘤、抗炎、抗氧化、

抑菌、止血、镇痛等作用[2]。临床上，常被用于治疗

疔疮痈肿、惊风抽搐、跌扑伤痛、蛇虫咬伤以及胃
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炎胃痛等[3]。参贝止咳颗粒、蒌芍痉挛平颗粒等多

种中成药将重楼皂苷纳入有效成分体系[4-5]，并作为

质量检测的关键标志物。此外，重楼皂苷在延龄草[6]

等药味中亦有分布。重楼皂苷相关研究时间跨度
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长，研究范畴涉猎广泛，涵盖药学、中药学、植物

化学、皮肤科学等多个学科交叉领域，由此积累数

量可观的文献资料。为深入探究该领域研究现状，

精准把握研究热点及前瞻未来发展趋势，本研究采

用 R语言、CiteSpace、NoteExpress、Excel软件，

从整体科研产出概况、研究主体及其合作网络架

构、关键词共现规律挖掘以及引文跟踪策略运用等

方面展开可视化分析，以期为后续的深入研究提供

参考，推动重楼皂苷相关研究的进一步发展。 

1  数据与方法 

中文文献的选取来自于中国学术期刊全文数

据库（（CNKI）、万方数据库（（Wanfang Data）、维普

生物医学数据库（（VIP）。检索主题为（ 重楼皂苷”，

并启用同义扩展选项，文献发表起止时间设定为建

库—2024年 12月 31日。分别下载为 RefWorks题

录文件后，导入 NoteExpress 软件进行去重，并剔

除学位论文、会议、报纸、图书等无关文献。英文

文献采用Web of Science（WOS）进行检索，检索

策略为：TS＝（ polyphyllin”or（ paris saponin”,文

献类型为（ article”和（ review”，检索时间为建库—

2024年 12月 31日，由 2名研究者独立阅读题目和

摘要，有争议时引入第 3位研究者参与决断，排除

主要主题与重楼皂苷无关的文献。最终纳入中文文

献 1 033篇，英文文献 415篇。 

将经过 NoteExpress 整理的中文文献以

Refworks-CiteSpace格式导出，WOS获取的英文文

献以纯文本文件导出，并以 download_*.txt 命名。

使用 CiteSpace 6.1.R4对得到的数据进行格式转换。

time slicing（（时间范围）＝1990年 1月—2024年 12

月。years per slice（（时间切片）＝1，Note Types（（节

点类型）依次为 author（（作者）、institution（（机构）、

keyword（关键词）。分析筛选标准均为 g-index（k＝

25），将软件转化的数据进行可视化分析。将经过

CiteSpace 格式转化的中文文献和英文文献分别用

R 4.5.0 进行分析，使用 ggplot2 包和 Bibliometrix

包，进行作者年度发文量、期刊信息、关键词频、

引文关系等进行可视化分析。绘制相应的知识图

谱，挖掘重楼皂苷的研究热点及研究方向。 

2  结果 

2.1  整体产出与主体分析 

2.1.1  年发文量分析  重楼皂苷的中、英文文献分

别起始于 1998年和 2004年，1998—2024年，重楼

皂苷相关研究总数呈整体上升趋势（（图 1）。1998—

2010 年，重楼皂苷相关研究逐渐起步。自 2010 年

起，重楼皂苷的研究进入快速发展阶段。2010年前

后，云南、贵州、四川等省份大力鼓励重楼药材种

植，多地将重楼种植作为扶贫产业项目，这一举动

带动重楼皂苷相关研究的快速增长，此后随着技术

进步、研究资金投入增加和相关政策支持该领域研

究整体呈波动中上升趋势，2013年前后，重楼皂苷

相关发文量出现短暂的降低，原因可能来自于 2013

年国家中医药管理局联合支持成立以中国中医科

学院中药资源中心为依托的中药材商品规格等级

标准技术研究中心，该中心联合全国 60余家科研、

教学及企业单位开展常用中药材规格等级标准的

制订和修订，重楼正是其中的重点品种之一，领域

内科研力量投身于相关标准的制定，聚焦于重楼皂

苷这一活性成分研究产出有所降低。2017年总发文

量达到峰值；2018年，重楼皂苷相关文献发文量突

降，原因可能是此前重楼皂苷相关研究主要集中于

检测方法确定，至此时间段，检测方法大致明确，

相关研究达到饱和；此外，2017—2018年重楼药材

价格剧烈增长，在一定程度上抑制研究投入的积极

性，间接导致发文量的降低[7]。同时重楼的种质资

源问题受到重视，随着市场调控和政策推动，2018

年后重楼皂苷相关文献发文量重新呈上升态势，并

且重楼栽培方面的文章数目有所提升。随着 2023年

云南大理（ 大理州（ 十四五”中医药发展规划》、2024

年湖北（ 宣恩县支持中药材产业高质量发展奖补办

法（（试行）》等文件中对重楼相关产业的支持，可以

预见今后重楼皂苷相关研究将继续上升。同时，中

英文领域相关研究都在同步上升，也反映全球对重

楼皂苷的研究兴趣都在提升。 

2.1.2  发文国家和机构分析  对 1998—2024 年间

发表的中英文文献数据予以整理统计，并剖析整体

产出状况（（图 2）。从文献出版语言来看，该领域中

文文献占比 71%，英文文献占比 29%。共有 13 个

国家为主要研究产出贡献力量（（发文量≥3篇），其

中中国的研究产出优势极为显著。在全部 415篇文

献里，有中国研究机构参与的发文量总计 364篇，

在文章发布中占据主导地位。该研究领域中较为活

跃的国家大多为亚洲国家，这可能是因为重楼皂苷

的来源植物在日本、越南、印度[8-10]等多个国家的传

统医学中作为药用植物使用，推动这些国家对重楼

皂苷的研究。观察国家共现图，共有 36个国家形成

56条连线，合作网络密度为 0.088 9，国家间合作的 



第 49 卷第 1 期  2026 年 1 月     Drug Evaluation Research    Vol. 49 No. 1  January 2026  

     

·288· 

 

图 1  重楼皂苷相关文献年发文量分析 

Fig. 1  Analysis of annual number of articles related to polyphyllin 

 

图 2  重楼皂苷相关文献语言分布 (A) 和国家分布 (B) 

Fig. 2  Language distribution (A) and national distribution (B) of polyphyllin related literature 

紧密程度较低，整体合作网络的连接性不强，各节点

间的合作关系较为稀疏。发文国家主要集中在北美

洲中东部、欧洲西部、亚洲东部与南部，呈现出 核

心大国主导、发达地区集中”的规律：这些区域多是

科研资源密集、经济实力较强的发达国家或新兴经

济体，而南美、非洲、大洋洲仅少数国家参与，国际

合作多发生在具有草药应用传统的亚洲国家之间或

亚洲与欧美国家之间，如中日、中美、日本与尼泊尔、

法国与越南等，中美之间的合作尤为频繁，国际合作

文章主要为重楼皂苷的分子机制及综述类。其中，中

国在国际合作中广泛参与，展现出极高的中介中心

性（0.84），表明中国在推动不同国家间的交流合作

进程中发挥着关键且不可或缺的作用。 

对中英文文献分别进行研究机构分析（图 3），

可知重楼皂苷相关研究中文文献涉及全国 443家研

究机构。累计发文量 10篇以上的共有 12家机构，

主力研究机构集中在西南地区。重楼皂苷主要来源

于多种重楼属和延龄草属[6]植物中，重楼属分布较

广，集中于云南、贵州、四川、广西、广东和福建。

其中云南是重楼的重要产区，云南重楼在云南分布

广泛且为道地药材[11]。延龄草属植物在我国吉林、

西藏、四川、云南、陕西、甘肃、湖北、安徽、浙

江等省份都有分布，其中西南地区分布较为集中[12]，

由此可见，中文领域重楼皂苷的研究与来源植物的

产地高度相关，中国在依托资源进行研究布局上具

有独特的优势。在英文文献方面，涉及 253家研究

机构，累计发文量 12篇以上的活跃机构共 12家，

核心机构（（中介中心性＞0.1）包括中国科学院、北

京中医药大学、广州中医药大学。活跃机构均为中

国机构，从侧面体现中国在重楼皂苷研究领域的核

心地位，同时也表明目前国际上其他机构在该领域

尚未形成稳定的研究态势。活跃机构多为中医药大

学，原因来自于重楼皂苷作为中药重楼核心药效成

分，相关研究需兼顾中药资源开发、药效机制解析、

毒理防控等多个维度，而这与中医药大学的核心学

科布局完全匹配。这也凸显中医理论对重楼皂苷现

代研究的指导价值。借助中医药传统的辨证论治思

维与独特实验方法，深入探究重楼皂苷的作用机制， 
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图 3  重楼皂苷领域中 (A)、英 (B) 文研究机构合作网络 

Fig. 3  Collaborative network of Chinese (A) and English (B) literature research institutions in field of polyphyllin 

挖掘其在疾病治疗中的潜在价值，有力推动重楼皂

苷研究在中医药框架内的持续发展与创新。 

2.1.3  作者分析  为探究重楼皂苷领域高产作者

及团队的分布特征，对作者年度发文量与合作关系

进行分析。时间线图以线条和点呈现发文量排名前

20位作者的年度发文动态演变趋势，合作网络图通

过节点大小与聚集程度呈现发文量及合作关系（（图

4）。中英文文献发文量前 20的作者中，2015—2019

年作者发文密度最高，并出现新旧交替的趋势。浏

览相关作者的发文，可以看出该领域的发文从提取

分离基础药理等传统方向走向进一步的抗肿瘤和

纳米制剂等研究方向。将发文量大于 6篇的作者进

行标注，生成作者间的合作图谱，见图 4-B、4-D。 

中文文献作者中形成较为稳定的 7个团队，周

满红团队[13-17]在药理机制研究方面系统阐明重楼

总皂苷通过调控肿瘤坏死因子-α（（TNF-α）、白细胞

介素-1β（（IL-1β）、白细胞介素-6（（IL-6）等炎症因子

发挥抗炎作用的分子机制。周浓团队[18-21]则从栽培

角度入手，揭示土壤微环境及 AM真菌对重楼皂苷

生物合成的调控规律。尹翔鸿团队[22-24]在栽培技术

优化、药理活性评价等方面开展系统研究，特别是

在重楼皂苷 H 的止血机制和重楼皂苷Ⅵ的抗肿瘤

作用研究方面取得重要进展。在分析方法与药效评

价方面，夏从龙和段宝忠团队[25-27]建立重楼皂苷的

检测方法体系，并深入研究其抗肝癌活性与成分谱

的关联性[28]。李向日团队[29-30]主要研究不同炮制技

术对重楼皂苷含量的影响，并利用斑马鱼模型考察

重楼皂苷 I的肝心毒性。陆云阳团队在活性成分分

离纯化[31-35]和抗胶质瘤机制研究方面形成特色[36-39]，

叶方团队[40-41]则专注于区域特色重楼资源的开发

利用。 

英文文献作者中形成较为明显的 5个团队。Yu 

Biao 团队[42-44]较早系统探索重楼皂苷的合成与抗

癌药理，其代表性工作揭示重楼皂苷 D通过诱导线

粒体损伤触发肝癌和乳腺癌细胞凋亡的作用机制。

Gao Wenyuan团队[45-48]深入阐明多种重楼皂苷的多

种抗肿瘤机制，核心发现包括通过调控组织金属蛋

白酶抑制剂-2/基质金属蛋白酶（（TIMP-2/MMPs）轴

抑制肿瘤生长[49]、激活含半胱氨酸的蛋白水解酶/细

胞色素 C（Caspase/cytochrome C）及关键信号通路

（p38 MAPK，ERK，Akt）增强化疗敏感性[50]、影响

c-Jun氨基末端激酶/磷酯酰肌醇-3-激酶（JNK/PI3K）

通路诱导自噬性凋亡等[51]。同时，该团队还报道重

楼皂苷类成分对胃肠动力的抑制作用及其潜在的

毒蕈碱受体机制[52]。Mei Qibing团队[53-54]证实重楼

皂苷 VI 通过活性氧-雷帕霉素复合物-NOD 样受体

热蛋白结构域相关蛋白 3（（ROS-mTOR-NLRP3）级

联反应协同诱导凋亡、自噬与焦亡，同时拓展重楼

皂苷VII在抗结直肠癌转移[55-56]及类风湿关节炎[57]

治疗中的新应用场景，并开发减轻其溶血不良反应

的靶向纳米递送系统 PSVII@MCP-CaP[58]。Jiang 

Hao团队[59-62]的核心贡献在系统揭示多种重楼皂苷

逆转肿瘤细胞耐药性的机制。系统阐明重楼皂苷

I/II/VII 分别通过调控转移相关肺腺癌转录本 1/信

号转导与转录激活因子 3（（MALAT1/STAT3）、PI3K/

蛋白激酶 B（（Akt）/mTOR及 P21通路逆转耐药性，

并通过调控关键凋亡蛋白和细胞周期阻滞显著提

升放射敏感性[63]。Ni Jian团队[64-65]主要聚焦于重楼

皂苷的药理毒理评价、药动学研究及先进纳米递送

技术。其研究不仅评价重楼皂苷的生物药剂学和药

动学特性，并证实多个皂苷单体作用于血管内皮细

胞生长因子受体 2（VEGFR2）发挥抗血管生成和促

凋亡作用[66]及其肝毒性问题[67]。该团队同时开展制

剂创新方面研究，成功构建多种基于金属有机骨架等 
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A-国内高产作者年度发文量；B-中文文献作者合作网络；C-国际高产作者年度发文量；D-英文文献作者合作网络。 

A-annual number of domestic high-yield authors; B-Chinese literature author cooperation network; C-annual number of international high-yield authors; 

D-English literature author cooperation network. 

图 4  重楼皂苷领域作者产出分析 

Fig. 4  Analysis of author 's output in field of polyphyllin 

材料的智能响应型纳米平台[68-69]，用于高效递送重楼

皂苷Ⅰ和Ⅱ，以改善其成药性。 

该领域科研力量雄厚，作者众多，研究团队稳

定，研究范畴广泛，涉及资源分布、成分提取、药

理作用、制剂研究等多个关键方向，从基础研究到

应用转化各环节均有涉猎，全方位推动领域发展。 

2.1.4  期刊分析  将中英文领域发文量前 10 的期

刊按发文年份进行划分，结果如图 5-A、C 所示，

可看出高产期刊的发文量均呈逐年上升趋势。布拉

德福德定律是文献计量学的重要理论，用于描述科

学文献在期刊中的分布规律，揭示某一领域文献的

集中与分散特征。根据布拉德定律划分重楼皂苷研

究领域的核心期刊，共划出英文期刊 21种，中文期

刊 11种，如图 5-B、D所示。中文期刊集中在中医

药领域，如（ 中草药》 中国中药杂志》（ 中国实验

方剂学杂志》等。英文期刊集中在药理学、植物医

学、民族药理学等领域，代表期刊有 Journal of 

Ethnopharmacology》 Phytomedicine》 Frontiers in 

Pharmacology》等。英文期刊分析结果体现药理学

与植物医学的高度关联，中文期刊分析结果又融合

中医药的特色，二者共同展示研究人员对重楼皂苷

研究的多元性与深入性，反映中医药在国内外均有

持续的研究热度与发展潜力。 

进一步对英文期刊的被引用相关参数进行分

析。h 指数是衡量期刊影响的参数，代表该期刊至

少有 h篇论文的被引用频次不低于 h次。圆点的大

小代表期刊的 h指数，圆点的颜色代表期刊的影响

因子（IF）。图 6中列出 h指数排名前 10的期刊。

h指数最高的期刊是（ Journal of Ethnopharmacology》

（ Frontiers in Pharmacology》被引用次数最多，达到

622次， Biomedicine& Pharmacotherapy》的 IF为

6.9（2023年），是 IF最高的期刊。 

2.2  研究热点分布及趋势分析 

2.2.1  关键词共现分析  提取中英文文献中出现

频次前 50 的关键词，分别生成词云图（图 7-A、

C），词云图中字体的大小直观反映关键词出现的频

次，字体越大则表明该关键词在文献中出现越频

繁，帮助快速定位研究热点。同时，分析关键词在

文献中的共现频率，构建关键词间的共现关系网络

（（图 7-B、D），图中节点的密集程度和连线的粗细清

晰展示关键词间的关联紧密程度，揭示不同研究关

键词的内在联系。 

由中文文献关键词共现图谱可知，中文文献共

得到 499个关键词，其中词频≥10的有 27个。高

频、强中介中心性的关键词有（ 重楼” 重楼皂苷”

（ 滇重楼”，作为核心连接起整个重楼皂苷的研究领 
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A、C-中、英文高产期刊文献年度发文量；B、D-中、英文核心期刊。 

A, C-Chinese and English high-yield journal literature annual volume; B, D-Chinese and English core journals. 

图 5  重楼皂苷领域期刊分析 

Fig. 5  Analysis of journals in field of polyphyllin 

 

图 6  期刊引用分析气泡图 

Fig. 6  Bubble diagram of journal citation analysis 

域，此外，出现次数较多的关键词涉及到重楼种类

的有（ 滇重楼” 华重楼”，涉及到重楼皂苷相关成

分的有（ 偏诺皂苷” 薯蓣皂苷”，与药理作用相关

的关键词中（ 抗肿瘤”尤为突出，且多与（ 细胞周

期” 细胞增殖” 凋亡”等机制有关[70-72]，其中关

于结肠癌的研究目前积累最多。与质量控制有关的

关键词中，（ 指纹图谱” 聚类分析”常见于重楼的

质量鉴定与品种甄别[73-74]，正交试验的方法与重楼

制剂制备和提取工艺息息相关[75-77]，含量测定和质

量控制、质量评价贯穿重楼生产流通全流程。这些

方面共同构成重楼研究的丰富图景，为深入挖掘重

楼的价值提供多维度的视角和方向。 

英文文献共得到 433个关键词，2 492条连线，

从关键词的频次来看， apoptosis”频次高达 106，

此外，还有 autophagy” cell cycle arrest”等，表

明凋亡是其起效的主要机制。（ apoptosis”的中介中

心性为 0.18，这意味着它在整个研究网络中起着重

要的连接作用，是众多研究方向的关键枢纽，其他

关键词如（ growth” inhibition” cancer cells”等可

能都通过与（ apoptosis”的关联，共同构建起重楼皂

苷的抗癌机制研究体系，癌症类型方面， lung 

cancer” breast cancer”等关键词出现，说明重楼皂

苷在治疗这 2种癌症方面的研究较为密集，同时（ in 

vitro”中介中心性为 0.14，表明体外实验方法是该

领域的主要研究方法，在连接不同研究内容、推动

机制探究方面发挥关键作用。 polyphyllin I”频次

为 70，（ polyphyllin D”频次为 61，反映出重楼皂苷

这 2种单体的研究更为深入。（ polyphyllin D”的中

介中心性为 0.16，且节点同心圆中心橙色部分占比

大，可能在 2010 年左右对连接相关研究内容起到

重要作用。 

2.2.2  关键词聚类分析  将关键词进行聚类分析，

有助于将研究热点可视化呈现（（图 8）。（ 聚类#”后

的数字越小，说明该类研究的规模越大。在中文聚

类体系中，#0 滇重楼、#1重楼、#5 重楼属聚焦于 
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A、C-中、英文文献词云图；B、D-中、英文文献关键词共现图。 

A, C-Chinese and English literature word cloud map; B, D-Chinese and English literature keyword co-occurrence map. 

图 7  重楼皂苷领域文献关键词频次及共现分析 

Fig. 7  Keyword frequency and co-occurrence analysis of literature in field of polyphyllin 

 

A、C-中、英文文献关键词聚类；B、D-中、英文文献聚类时间线。 

A, C-Chinese and English literature keyword clustering; B, D-Chinese and English literature clustering timeline. 

图 8  重楼皂苷领域文献关键词聚类及时间线分析 

Fig. 8  Keyword clustering and timeline analysis of literature in field of polyphyllin 

物种鉴定与资源分布研究。研究主体为重楼的种质

资源、品种、栽培繁殖条件等对重楼皂苷的影响。

#4 含量测定、#8 性状鉴别、#7 皂苷类构建起与药

材的标准化息息相关，研究主体主要为重楼皂苷鉴

别和含量测定的一系列质量保证过程。这些聚类的

形成，可能受重楼皂苷产业发展对种质资源和质量

控制的需求驱动。#6 药理作用侧重于宏观药效评

价，包含抗肿瘤、抗炎、抗菌等，#2凋亡则指向核

心机制研究方向；#9大鼠成为一个独立聚类，反映

目前研究中对动物模型验证的路径依赖。英文聚类

体系里，#1 mitophag（（线粒体自噬）与#5 cytochrome 

C（（细胞色素 C）是凋亡自噬调控的枢纽，聚类下相
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关研究重点关注细胞死亡机制；#2 drug resistance

（（耐药性）是临床转化的关键接口，该聚类下的研究

证明重楼皂苷对多吉非替尼、奥希替尼等多种耐药

均有效，这可能与其多靶点特性有关。#0 polyphyllin 

Ⅵ（（重楼皂苷Ⅵ）、#4 polyphyllin D、#8 polyphyllin 

I 构成单体药效解析矩阵，表明对各个单体的研究

呈差异化布局，重点单体形成单独聚类， #9 

adenomyosis（（子宫腺肌症）体现对具体疾病的研究

关注。 

2.2.3  关键词突现分析  关键词突现分析是将某

段时间内频次变化高的关键词筛选出来，展现关键

词出现的起止年份以及突变强度，可以清晰地表现

出研究热点和发展趋势，预测重楼皂苷未来发展情

况。重楼皂苷关键词突现图如图 9所示，加粗的蓝

色线段代表关键词出现的时间，红色线段代表关键

词集中爆发的时间。从关键词突现图来看，重楼皂

苷研究大致可以分为几个阶段。早期为基础研究阶

段，涉及关键词有 化学成分” 甾体皂苷”

（ polyphyllin D” polyphyllin Ⅰ” dioscin”（薯蓣皂

苷）等，开启对重楼皂苷所含成分的研究，同时，

对相关物质的含量测定和质量评价也深受关注，为

后续重楼皂苷药理作用等方面的研究奠定坚实基

础。2007—2015年为药理机制研究兴起阶段，并在

2011—2014 年大规模爆发，2007 年 anticancer 

activity”突现，标志重楼重要药理作用的发现，此

后几年间， 细胞凋亡” cycle arrest” growth 

inhibition”等关键词的出现，表明研究深入到细胞

层面，研究人员开始探索重楼对细胞凋亡、生长抑

制等生理过程的影响，以揭示其抗癌机制。2015—

2022年为深入拓展阶段， 结肠癌” hepatocellular 

carcinoma”（ 侵袭” autophagy”等关键词出现，说

明对重楼皂苷的研究更加精确，其机制主要集中于

自噬方面，并且显示出对肝癌、肺癌的较好抑制效

果。此外（ 结构鉴定”关键词与机制相关关键词的

突现，体现研究人员开始探究重楼皂苷的药效与结

构的关系，为丰富扩展其应用奠定基础。 

重楼相关研究从早期对化学成分和植物基础

信息的研究，逐步发展到对其药理机制尤其是抗癌

机制的深入探索，研究内容和方向不断丰富、细化

和深入，未来有望在重楼药用价值开发等方面取得

更多突破。 

2.2.4  关键词-作者-来源期刊分析  将高频关键词

与使用作者、来源期刊进行连线分析，观察关键词

与活跃作者、领域期刊之间的关系（（图 10）。例如，

中文图谱中，周浓的研究主要集中于（ 滇重楼”，成

果发表在（ 中国实验方剂学》 中草药》等多个期刊，

关键词（ 重楼”与杨敏、丁博等作者相连，相关研

究成果多发表于 中国现代中药》 中华中医药学

刊》等国内中医药领域期刊，侧重重楼资源调查、

品种鉴定等基础应用研究；高频关键词（ 重楼皂苷”

则关联郭冬琴等作者，常见于（ 中国药师》等期刊，

聚焦重楼活性成分分析及药学领域应用。英文图谱

里，关键词 apoptosis”与 Jiang Hao等作者相关，

成果发表于 Latin American Journal of Pharmacy》

等国际期刊，体现对重楼成分诱导细胞凋亡机制的

药理学探索；关键词（ lung cancer”关联 Liu Ying等 

 

图 9  重楼皂苷领域中（A）、英（B）文关键词突现分析 

Fig. 9  Analysis of Chinese (A) and English (B) keywords in field of polyphyllin 
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图 10  中（A）、英（B）文关键词-作者-来源期刊连线 

Fig. 10  Chinese (A) and English (B) keyword-author-source journal link 

作者，多见于 Frontiers in Pharmacology》。 

2.3  引用相关分析 

2.3.1  高被引文献分析  被引频次是引文分析用

于科技评价中最具代表性的科学计量指标，是衡量

论文质量和期刊等级评价的重要标志。本研究对收

集的每篇文献的被引频次进行统计，分别选出中英

文文献被引频次前 10 的文献，旨在通过高被引频

次文献的内容聚焦点，揭示重楼皂苷领域内多数研

究者共同关注的研究前沿。见表 1、2。 

高被引研究指出，过度采挖、漫长生长周期及生

境破坏已导致重楼属植物资源急剧萎缩，包括 9种国

家Ⅰ级濒危物种在内的多数种类面临严峻威胁[78-79]。为

应对这一挑战，研究焦点正集中于开发多元保护策

略，例如建立核心种质资源库、推广林下生态种植

模式，并积极利用合成生物学前沿技术，旨在突破

资源瓶颈并保障未来可持续供给。重楼药材质量控

制技术的创新成为另一关键研究方向。 中国药典》

2025版将重楼皂苷Ⅰ、Ⅱ、Ⅶ列为指标成分，但依赖

单一或少数成分的传统方法难以全面客观评价其

复杂体系的质量与疗效关联。更精准高效的质控策

略受到研究者广泛关注：一方面，基于 物种-皂苷-

功效”关联的质量标志物（（Q-Marker）[80]预测模型

被用于挖掘特征性标志物；另一方面，（ 一测多评”

（（QAMS）技术[81]受到广泛重视，其可实现多成分同

步定量，有效克服传统多指标质控面临的对照品复

杂与高昂检测成本瓶颈，为实现复杂皂苷群的多成

分同步定量和质量标准化评价提供新路径，但该技

术的实际应用潜力与方法学标准化仍需深入探索

与验证。化学成分研究方面，甾体皂苷作为占总化

合物 49.8%重楼属植物的活性物质[80]，其结构-活性

关系是核心研究内容。其中，重楼皂苷Ⅰ、Ⅱ、Ⅵ、

Ⅶ因分布广泛且药理活性突出而被深入研究。多篇

高被引文献研究证实，苷元类型及糖链结构是决定

其药理活性的关键因素。这些发现不仅为高效活性

成分的筛选提供理论依据，也提示通过结构修饰可

能是未来提升药效的重要方向。重楼皂苷的抗肿瘤

机制研究是国际高被引文献的核心焦点领域。研究

深入揭示重楼皂苷Ⅰ、Ⅱ、Ⅵ、Ⅶ、H等通过诱导肿 

表 1  中文被引量前 10 的重楼皂苷相关文献 

Table 1  Chinese cited top 10 polyphyllin related literature 

序号 文献 期刊 被引频次 文章性质 发表时间 

 1 重楼化学成分和药理作用研究进展 中草药 357 综述 2004 

 2 中药重楼研究进展 中国实验方剂学杂志 160 综述 2011 

 3 重楼属植物化学成分及药理活性研究进展 中草药 143 综述 2016 

 4 适合中药特点的质量评价模式——QAMS研究概述 中国中药杂志 133 综述 2012 

 5 重楼属植物的药用价值及其化学物质基础 中国中药杂志 130 研究论文 2015 

 6 中国重楼资源现状评价及其种植业的发展对策 西部林业科学 129 研究论文 2015 

 7 滇重楼植物的研究进展 云南植物研究 103 综述 2006 

 8 滇重楼的抗肿瘤活性成分研究 中国中药杂志 100 研究论文 2007 

 9 滇重楼皂苷对 10种肿瘤细胞株的细胞毒谱及构效关系研究 中国中药杂志  95 研究论文 2008 

10 重楼属植物化学成分、药理作用研究进展及质量标志物预测分析 中草药  89 综述 2019 
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表 2  英文被引量前 10 的重楼皂苷相关文献 

Table 2  Literatures on top 10 polyphyllins cited in English 

序

号 
文献 期刊 

被引

频次 

文章

性质 

发表

年份 

1 Synergistic effects of Chinese herbal medicine: A comprehensive review of 

methodology and current research 

Frontiers in 

Pharmacology 

338 综述 2015 

2 Polyphyllin VI induces Caspase-1-mediated pyroptosis via inhibition of ROS/lung-

cancer/3/GSDMD signal axis in non-small cell lung cancer 

Cancer Letters 261 研究

论文 

2020 

3 A review of connectivity map and computational approaches in pharmacogenomics Computer Methods and 

Programs in Biology 

183 综述 2014 

4 Effects of polyphyllin D, a steroidal saponin in Paris polyphylla in growth inhibition 

of human breast cancer cells and in xenograft 

Cancer Letters 150 研究

论文 

2005 

5 Natural chemical compounds as modulators of epithelial-mesenchymal transition Cellular Oncology 147 研究

论文 

2013 

6 Polyphyllin G2 is a potent apoptosis inducer in drug-resistant cancer cells European Journal of 

Pharmaceutical 

Sciences 

135 研究

论文 

2015 

7 Glycosyl trifluoracetimidates. 2. synthesis of dioscin and neotigogenin 

trifluoracetimidates 

Journal of Organic 

Chemistry 

130 研究

论文 

2001 

8 Saponins from Chinese medicines as anticancer agents Molecules 113 研究

论文 

2016 

9 Anthelmintic activity of steroidal saponins from Paris polyphylla Phytomedicine 97 研究

论文 

2010 

10 Paris saponin I induces apoptosis via increasing the Bax/Bcl-2 ratio and Caspase-3 

expression in gefitinib‑resistant non‑small cell lung cancer in vitro and in vivo 

Molecular Medicine 

Reports 

92 研究

论文 

2014 

瘤细胞凋亡、铁死亡、细胞周期阻滞以及抑制转移和

血管生成等多途径发挥显著的抗肿瘤作用[54,82-83]。其

在克服肿瘤细胞耐药性方面展现出独特优势，与化

疗药物或免疫疗法的联合应用策略凸显出巨大的

临床转化潜力[84-87]。系统生物学方法[88]正被积极应

用于解析其复杂的作用靶点网络。 

高被引文献分析表明，重楼皂苷研究的核心趋

势与关键挑战集中于以下方面：重楼野生资源的严

重濒危现状亟需突破资源依赖，寻找可持续利用方

案已成为领域共识，最新研究表明，糖基化技术在

皂苷合成中的应用已取得突破[89]。重楼皂苷现有质

量评测体系仍存在优化空间。与此同时，重楼皂苷

在抗肿瘤、免疫调节等临床场景的潜力正通过多学

科技术加速挖掘，其转化应用前景值得持续关注。 

2.3.2  共被引分析  共被引分析通过挖掘文献间

的共被引关联，能够揭示文献间的内在联系、重要

程度及研究领域的结构，有助于识别核心文献、梳

理研究聚类，为文献推荐、探索研究方向以及促进

学术合作提供重要参考。对有关重楼皂苷的进行共

被引分析，结果如图 11所示，可见共被引文章大致

分为 4 个聚类。蓝色节点文章主要集中在 2002—

2011的早期研究阶段，因共同关注重楼皂苷的合成

和生物活性形成共被引网络，其中 Lee，MS（（2005）

作为奠基性研究，被后续机制和应用研究高频引

用，多篇文章初步发现重楼皂苷的抗癌作用；绿色

节点聚集一类 2011 年后发表的文章，研究均抗癌

作用展开，机制涉及凋亡诱导、线粒体功能障碍和

信号通路调控；紫色节点多围绕重楼皂苷Ⅰ和Ⅵ的抗

癌作用展开，涉及多种癌细胞，如肺癌、卵巢癌、

肝癌、乳腺癌、胃癌、宫颈癌等细胞系，探究其对

癌细胞增殖、凋亡、转移、侵袭等方面的影响；红

色节点文章多发布于 2014—2017 年间，更多地涉

及耐药性逆转研究。4 个主要聚类在时间上存在递

进关系，在研究内涵上也形成有机互补的整体架

构：早期基础研究（（蓝色聚类）通过成分分离和活

性筛选建立研究基石；中期机制探索（绿色聚类）

聚焦细胞死亡通路的分子解析；后期应用研究（（紫

色和红色聚类）则分别从抗癌谱系拓展和临床耐药 
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图 11  重楼皂苷相关文献共被引分析 

Fig. 11  Co-citation analysis of related literature on polyphyllin 

逆转 2个维度推进转化研究。同时，各聚类间也存

在密集的共被引关联，研究呈现出多聚类特征融合

的趋势，如将机制研究与临床转化相结合、基础发现

与技术革新相衔接，这种交叉融合的发展态势预示

着重楼皂苷研究正在向更系统、更深入的方向演进。 

2.3.3  共被引时间线分析  将共被引强相关的文

章按时间线排布，并对他们之间的关系进行连线，

可知核心发展方向的发展脉络。最早的 2个节点起

源于 2005 年的 2 篇文献[43-44]，均围绕重楼皂苷 D

展开，重楼皂苷 D单体被成功分离，并被证实能诱

导癌细胞凋亡，由此拉开重楼皂苷抗癌研究的序

幕。2008年，研究通过引入生物信息学、蛋白质组

学和转录组学分析等方法，深入探究重楼皂苷 D在

耐药细胞中的作用特点及其对肺癌细胞的复杂作

用机制[42]。2009 年，重楼皂苷Ⅰ被成功分离，研究

表明其对肿瘤细胞系的细胞毒性较依托泊苷更强

且更具选择性[90]。2012年，重楼皂苷Ⅱ被发现对肿

瘤细胞生长具有强效抑制作用，且对正常细胞无显

著有害影响，显示出其作为癌症治疗药物的潜力[91]。

2014年的多个节点[55,91-92]，分别探讨重楼皂苷Ⅰ对吉

非替尼耐药的肺腺癌细胞系 PC-9-ZD 的放射增敏

作用、重楼皂苷Ⅶ对阿霉素耐药乳腺癌细胞的作

用，以及其对人结直肠癌细胞和相关小鼠模型的影

响。2015年，针对重楼皂苷Ⅵ和Ⅶ的研究表明，二

者可抑制 A549和 NCI-H1299细胞增殖，诱导 G2/M

期细胞周期阻滞和细胞凋亡，且在体内显著抑制

A549细胞生长并调控凋亡通路相关蛋白表达。2016

年，研究进一步聚焦重楼皂苷Ⅶ对人肝癌细胞的抗

癌作用及其分子机制。2017年和 2018年的研究[93-94]

则主要聚焦于重楼皂苷Ⅰ抗乳腺癌和顺铂耐药胃癌

的分子机制，深入探索其在体内外的抗癌机制。至

2020年，1篇综述[95]对重楼皂苷Ⅰ在各类癌症中的

抗肿瘤特性及其潜在机制进行系统归纳总结，涵盖

其在诱导细胞周期阻滞、细胞凋亡、自噬、抗血管

生成等多方面的作用，为后续研究提供重要参考，

成为时间线中最新的强共被引节点。 

总体来看，在共被引时间线下，重楼皂苷抗癌

作用始终是贯穿研究的主线。成为时间线主要节点

的研究，通常涉及新重楼皂苷单体研究中新的实验

方法的引入，或联合用药、逆转耐药性等抗癌特性

的拓展，这些节点共同勾勒出该领域的发展轨迹。

见图 12。 

3  讨论 

本研究采用文献计量学的方法，使用 R语言和

CiteSpace软件对重楼皂苷 26年间的文献进行可视

化分析，使重楼皂苷整体产出和主题、研究热点分

布及趋势，以及英文文献引文情况的展现更加直

观，最终得出以下结论。 

重楼皂苷研究的发展轨迹呈现：自 1997 年至

2024年，研究历程依次经历年均发文量不超过 5篇

的缓慢探索期（（1997—2005年）、年增长率达 12.3%

的稳定增长期（2006—2015 年），以及年发文量突

破 30篇的快速发展期（（2016—2024年）。中国作为

该领域的核心研究力量，参与 78.6%的学术成果发 
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图 12  重楼皂苷相关文献共被引时间线分析 

Fig. 12  Analysis of co-citation time line of polyphyllin related literature 

表，国内研究机构主要集中于云南、四川、贵州等

重楼资源富集区。亚洲其他国家如日本、韩国等亦

有少量研究成果发表。在国际合作方面，中美、亚

洲国家与欧美国家的合作较为频繁。 

关键词共现与突现分析可见，研究热点逐步从

成分提取、结构鉴定等物质基础研究，拓展至抗肿

瘤、凋亡、自噬等药理机制探究，进而深入到纳米

递送、耐药逆转等应用转化领域。其中，针对肺癌、

肝癌、结肠癌等实体瘤的抗肿瘤研究成为核心方

向，涉及多通路调控机制。关键词聚类分析提示中

文研究集中在资源与标准化，围绕重楼物种鉴定、

种植资源分布及药材质量控制展开，同时覆盖宏观

药效评价与细胞凋亡等基础药理机制；英文研究更

注重机制探索、单体药效解析及临床转化，深入细

胞死亡调控枢纽机制，对重楼皂苷不同单体进行研

究，并关注耐药逆转及子宫腺肌病等具体应用。 

研究团队分析发现，以周浓团队（种植与资

源）、Gao Wenyuan团队（抗肿瘤机制）、Ni Jian团

队（（纳米制剂）为代表的中英文研究群体，构建起

覆盖基础到应用的完整研究体系；一系列学术成果

主要发表于（ 中草药》 中国中药杂志》等中文核心

期刊，以及（ Journal of Ethnopharmacology》 Frontiers 

in Pharmacology》等英文期刊。高被引文献聚焦于

抗肿瘤机制、资源保护及质量控制技术，共被引分

析揭示，研究形成基础研究、机制探索、抗癌谱系

拓展、耐药逆转 4大聚类；共被引时间线分析则表

明，领域发展从 2005—2010 年发现重楼皂苷单体

并探索抗癌机制，到 2011—2015 年引入多组学技

术深化信号通路研究，再到 2016—2020 年推进耐

药逆转与纳米递送开发，2020年后进入多机制整合

与跨学科融合阶段，完整展现该领域从基础发现到

应用突破的演进历程。 

本研究基于中、英文数据库融合分析可知，中

国在该研究中占据核心地位，发文机构高度集中于

重楼属植物主产区，中国在资源依托与研究布局上

具有双重优势，但当前合作网络存在显著局限性：

国内合作紧密且活跃，但跨国、跨区域及跨组织间

的学术联动相对较少，国际协同研究机制亟待进一

步加强。对比中英文领域的研究可见，二者虽均聚

焦于抗肿瘤这一核心热点，并关注细胞凋亡、自噬

及耐药逆转等关键机制，但在研究思路上仍存在差

异。中文研究更倾向于遵循（ 资源-质量-应用”的逻

辑路径，从产地种植、品种鉴定到质量控制，形成

覆盖全产业链的研究体系，具体涉及栽培技术改

良、工艺优化、含量测定、指纹图谱构建及药效机

制探讨等方面。而英文研究则更注重（ 机制-转化-优

化”的研究范式，从分子机制解析出发，延伸至耐

药逆转与制剂改良，并广泛运用前沿分子技术。这

一差异的深层原因可能与各自的用药体系及产业

需求有关。在中国，重楼具有悠久的中药应用历史，

资源分布广泛，（ 本草-炮制-质控”的传统理念影响

深远。原药材的使用使得提取分离与质量控制成为

产业基础，中药饮片与中成药也已形成规模化产

业，其中，重楼皂苷作为质控指标成分具有重要地

位。反观国外，由于缺乏传统应用背景，研究多从

重楼皂苷单体成分入手，依托药理学与肿瘤学实验
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室，重点关注其作为新型抗肿瘤药物的临床转化潜

力，并充分利用其在药物研发领域更为成熟的技术

与条件。 

（ 中国药典》2025 年版中，明确提到中药重楼

有小毒，但作为其主要药效成分的重楼皂苷，关于

其毒性的发文量较少，联系不密切，在关键词相关

分析、引文相关分析中，均未形成明确的节点或者

聚类，进一步查阅文献得知，肝毒性是重楼皂苷最

明确的毒性类型，多篇文献通过体内外实验证实其

肝损伤，动物实验中肝脏损伤特征显著[67,70]，其机

制可能来源于诱发 ROS生成、促进细胞凋亡等。重

楼皂苷的溶血反应也有明确的报道，这一不良反应

与结构密切相关[96-97]，但如何解决这一问题，目前

还没有明确的方法。同时重楼皂苷的发育毒性也有

报道[30]，但仅有 1篇文献进行斑马鱼模型的探索，

相关研究存在大量的空白。关于重楼皂苷其他脏器

和心血管毒性，有研究认为重楼皂苷Ⅰ、重楼皂苷Ⅱ、

重楼皂苷Ⅶ具有肾脏、心血管细胞毒性[98]。但也有

些研究认为心脏毒性、肾毒性、免疫毒性不明显[99]，

关于重楼皂苷的毒-效关系尚不明确，缺乏对毒性靶

点的系统识别以及量-毒关系的定量分析，亟待进一

步深入研究。 

重楼皂苷作为具有明确抗肿瘤等活性的中药

活性成分，其基础研究已形成覆盖资源培育、成分

解析、机制阐明的完整体系，但从实验室研究向临

床应用的转化仍面临诸多瓶颈，首先，在资源可持

续性方面，作为重楼皂苷的主要来源，野生重楼资

源日益枯竭，亟需优化人工繁育技术并筛选替代资

源。其次，毒性认知尚不充分，重楼皂苷的安全窗

口模糊，已明确的肝毒性和溶血毒性尚未建立有效

干预策略，而肾毒性、心血管毒性等潜在风险仍需

系统评估。此外，现有研究多聚焦于体外细胞增殖

抑制及动物移植瘤模型，与临床实际需求存在一定

脱节，缺乏以临床转化为导向的药效与安全性研

究。在制剂开发方面，除传统中成药外，目前尚无

明确以重楼皂苷为主成分的临床给药系统。尽管已

有研究尝试构建纳米递送系统以提升其生物利用

度，但受限于规模化生产工艺不成熟与成本高昂等

问题，其实际应用仍面临严峻挑战。 

面向未来，重楼皂苷研究体系可从以下方向深

化拓展：其一，强化资源保护与可持续利用，通过

优化人工种植条件、构建标准化种植体系提升重楼

中重楼皂苷产量，同时，加大生物合成技术的研究

与应用力度，例如，挖掘重楼皂苷生物合成通路关

键酶与功能改造，通过构建酵母、植物组织等表达

体系，实现规模化培养，实现重楼皂苷的高效生产；

其二，系统开展毒性机制研究，阐明毒性机制和开

发减毒技术，综合利用转录组学、蛋白组学等现代

分子生物学技术，揭示重楼皂苷毒性的分子通路与

关键靶点，研究活性成分与减毒成分的配伍使用，

或通过化学结构修饰设计低毒衍生物。例如，针对

溶血毒性，可探索糖基改造、脂质体包裹等途径，

降低其溶血潜力。其三，加速靶向抗癌制剂的临床

转化进程。整合计算机辅助设计、生物仿生技术与

多组学方法，着力开发刺激响应型纳米粒、抗体-药

物偶联物及外泌体载药系统等新型递送技术，通过

剂型创新提升药物的生物利用度、实现器官选择性

分布，并降低其脱靶毒性。需系统评估制剂的体内

过程，重点关注其药动学特征、组织分布规律与代

谢途径，为剂型的持续优化提供充分依据，从而加

快其产业化进程。其四，拓展重楼皂苷的非抗癌适

应症。现有研究表明，其在抗类风湿性关节炎、抑

制胃窦平滑肌收缩等方面具有药理活性，提示新的

治疗潜力。未来应深入开展相关方面的研究，以充

分挖掘其应用价值。通过协同推进以上研究方向，

有望推动重楼皂苷从传统中药活性成分，向现代化

的精准治疗药物转化，从而加速此类中药活性成分

的临床应用进程。 

本研究系统性地梳理与归纳重楼皂苷领域的

研究现状，并对其未来发展方向进行展望与建议。

力求为该领域的研究者提供一个全面的系统性视

角，并为后续的研究提供一些参考。然而，本研究

仍存在以下几点局限性：尽管本研究检索 CNKI、

Wanfang、VIP和WoS等主流数据库，但仍可能遗

漏部分发表于其他平台或期刊的重要研究，从而引

入潜在的文献收录偏差。其次，文献的整理可能存

在一些疏漏，例如本研究采用的关键词设定可能存

在偏倚，导致部分相关文献未被检索到，或者早期

出版格式与现行标准存在差异，导致部分信息可能

未能被完整提取。此外，部分最新发表的研究成果，

因其被引频次尚低、学术影响力还未充分显现，在

基于引文等指标的分析中可能未被凸显，这可能会

影响对当前前沿热点的即时性与准确性判断。 
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