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鞭质的药理活性△
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摘 要 在化学和生物学的基础
_

L
,

综述了蹂质的药理活性
,

尤其对揉质在抑菌
、

抗病毒
、

抗肿瘤

和癌变
、

抗心脑血管疾病
、

护肝益肾等几个重要方面的研究进展进行了概括
。

关键词 植物单宁 靴质 药理活性

揉质广泛存在于 植 物中
。

按照 B at e -

Sm ith 的定义
:

鞭质为分子量 5 0 0 ~ 3 0 0 0 的

能沉淀生物碱
、

蛋 白质的水溶性多酚类化合

物
〔‘〕 。

一般 中草药中都含有棘质
,

富含鞭质的

如 五倍子
、

贯众
、

方儿茶
、

地榆
、

柯子
、

大黄
、

牡

丹皮
、

仙鹤草和老鹤草等
。

目前国外对其药理

学活性的研究 已成为天然产物领域的热点之

一
。

人们发现靴质不仅是多种传统草药和药

方中的活性成分
,

而且其药理活性具有独特

性和多样性
,

是综合作用的结果
。

笔者拟重点

阐述鞭质的药理活性
。

l 鞭质药理活性的化学基础

可以认为靴质的化学活性是其药理活性

的基础
,

而它又取决于分子结构
。

从化学结构

上鞭质可分为水解揉质和缩合靴质两大类
。

前者是葡萄糖或多元醇与格酸 (或桔酸衍生

物 )主要通过醋键形成的多酚
,

可分为格揉质

和鞭花裸质
;
后者是羚基黄烷类单体的缩合

物
。

目前也发现有同时含上述两类结构单元

的鞭质
,

称为复杂鞭质
。

除了基本组成的不同

以外
,

聚合度
、

分子构型的差异也造成揉质结

构的千变万化
。

鞭质与蛋白质发生结合使之沉淀是其最

重要的性质
,

称之为收敛性
,

结合强弱 以
“

相

对涩性
”
(R A )表示

,

结合方式 主要是氢键和

疏水键
,

属可逆结合
。

鞭质同生物碱(包括核

酸 )和多糖等也可发生类似的复合反应 (这是

靴质引起药液浑浊沉淀的原 因)
。

由于揉质分

子较大
,

如 儿茶素那样直接插入 D N A 或

R N A 碱基对之间不太可能
,

一般认为吸附在

其表面
。

鞭质分子量在 5 00 一 3 0 00 的范围内

其收敛性与分子量成正 比关系
。

通常同分子

量的水解类揉质的收 敛性大于缩合类
,

揉花

酸类又大于格酸类
〔2〕 。

揉质分子中的众多酚

经基使其具有很强的还原性
,

对各种氧 自由

基
、

脂质 自由基
、

含 氮自由基都有强清除能

力
,

比常用抗氧化剂 V it C 和 Vi t E 还强
,

也

超过了小分子多酚如茶多酚和没食子酸
〔3〕。

鞭质以其酚经基与大多数金属离子发生络合

反应
,

与重金属离子生成沉淀
,

发生络合的同

时往往伴随着将高价金属离子还原成低价态

(这也是鞭质引起药液浑浊的原因)
。

因此鞭

质具有高度 的化学活泼性
,

这些性质是鞭质

作为活性化合物的化学基础
。

2 鞭质药理活性的生物学基础

揉质的药理活性是它们与生物体的蛋白

质
、

多糖
、

核酸等相互作用的最终体现
。

大部

分药理活性都可归因于收敛性
〔4〕 。

但 目前 已

证明鞭质具有更广泛的活性
,

这些 活性还与

鞭质的抗氧化和与金属离子络合等其它性质

相关
。

现代基础医学已经证明体内自由基的

过剩是多种疾病的起因
。

揉质能利用其抗氧
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化和清除自由基的能力抑制这些病的发生和

发展
。

实际上
,

鞭质的药理活性往往是其性质

的综合使用
。

例如在传统药方中
,

含揉酸 (水

解类 )为主的五倍子
、

儿茶鞭质为主的儿茶膏

常因其收敛性作创伤
、

烧伤表面的止血剂
,

同

时由于鞭质有一定的抑菌效果
,

可以保护伤

部
,

防止伤 口感染发炎等
。

鞭质一般对多种酶的活性都起抑制作

用
,

如对血管紧张素转化酶 (A C E )
、

亮氨酸

氨肤酶等都有明显抑制效果的报道
。

对于作

用机理
,

目前 尚有争议
,

可能有 以下几种途

径
: 1 )

、

沉淀酶蛋白质使其变性
。

2 )
、

与酶形成

可溶性复合物降低其活性
。

3 )
、

与金属酶的金

属离子络合使其失活
。

4 )
、

与底物蛋 白质复

合
,

剥夺底物
。

但也有相反的例子
,

对于梭肤

酶 A
,

靴酸起抑制作用
,

而所有的缩合靴质却

增加其活性
,

也有实验 已经证实揉质对 S O D

有激活作用
,

这是棘 质对酶的构 型改变所

致
〔2〕。

3 鞭质的药理活性
3

.

1 抑菌
:

靴质因其能凝 固微生物体内的原

生质
,

以及对多种酶的作用
,

对多种细菌
、

真

菌
、

酵母菌都有明显 的抑制能力
,

抑制机理针

对种类不 同的微生物有所不 同
,

但不影 响动

物体细胞的生长
,

例如
,

对霍乱菌
、

金黄色葡

萄球菌
、

大肠杆菌等常见致病菌都有某些靴

质能起到很强的抑制作用
。

茶靴质可作胃炎

和 溃疡药 物成分
,

抑制幽 门螺旋 菌的生 长

(M lc 15 拜g / m L )
。

睡莲根因其所含水解靴质

的杀菌能力
,

可治喉炎
、

白带
、

眼部感染
。

熊果

的乙醇提取物在 pH 高至 5
.

2 时仍保持抑菌

能力
,

其中主要为缩合靴质起作用
〔5 一 7 〕 。

抑菌

作用可能从一个角度说明了蹂质
“

清热解毒
、

利尿通淋
”

的原因
。

.

揉质
,

尤其是丹皮
、

熊果
、

老鹤草中的水

解类揉质
,

茶叶
、

槟榔的缩合鞭质具有很强的

抗龋功能
,

其中 5
一

格酞基葡萄糖的作用 最

强
,

浓度为 0
.

1 m g / m L 一 1
·

。 m g / m I
J

时即

可产生抑制
,

1 m m ol / L 时抑制率达 94 %
,

其

作用主要通过抑制链球菌的生长及其在牙齿
·

4 8 8
·

表面的吸附
,

同时抑制糖昔转化酶的活性和

糖昔的合成来减少龋齿形成
。

从各种棘质的

结构和抗龋性分析可得 出
:

揉质结构中的榕

酞基是必需的
,

但与收敛性并不完全一致
,

表

明鞭质与酶作用是选择性结合
,

并且在低浓

度下促进酶活性而在高浓度下抑制
〔”一 ‘。〕 。

3
.

2 抗病毒
:

靴质抗病毒的性质与其抑菌性

有一定相似之处
。

病毒结构简单 (蛋 白质外壳

内含 核酸 )
,

对揉 质尤 其敏 感
,

一般 M IC

0
.

01 2 9 / I
J

一 1 9 / L 〔, 1〕 。

贯众治疗感冒
,

扁蓄

治疗疙疹都与其靴质抗病毒有关
。

目前鞭质

的抗艾滋病 (A ID S) 研究令人关注
。

低分子量

的水解揉质
,

尤其二聚靴 花靴质 (如马桑因
,

仙鹤草素 )可作 口服剂用来抑制 A ID S
。

仙鹤

草素在浓度 1 拌g / m L ~ 10 拼g / m L 时起到最

强的抑制 A ID S 病毒 H IV 生长的效果
〔‘幻 。

研究表明
,

靴质抗 A ID S 与其抑制 H IV

反转录酶有相当的关系
,

同时还因为鞭质可

阻止病毒在细胞上的吸附
。

例如在 H IV 感染

淋巴细胞后加入柯子酸
、

石榴素和 3
,

4
一

桔酞

基奎尼酸等靴质化合物均能抑制病变
。

众多

的试验结果表 明靴花 鞭质抗病毒活性最显

著
,

而且二聚体比单体强得多
;
格酞基化和聚

合度提高都增加缩合靴质的抑制能力
。

这说

明鞭质的抗病毒活性与收敛性相关
。

3
.

3 抗肿瘤和抗癌变
:

仙鹤草
、

猪牙皂
、

土获

荃
、

酸模根等草药具有抗肿瘤活性
,

长期饮用

绿茶和食用水果蔬菜也可有效减少癌症和肿

瘤的发病率
。

这些都与植物中所含的鞭质类

有关
。

从虾子花中得到的几种大环水解靴质

具有很强的抗瘤活性
〔1 3 〕。

在小鼠腹腔注射靴质及相关化合物后再

注射肉瘤
一

1 80 细胞培 养
,

发现 水解棘 质
,

尤

其是揉花蹂质大大延长了小鼠的寿命
。

比较

了 6 3 种揉质的活性之后
,

发现缩合靴质几乎

不抗肿瘤
,

而二聚鞭花鞭质
,

如 月见草素
、

仙

鹤草因
、

马桑因
,

玫瑰素最具活性
。

通过分析

靴质的结构与活性的关系
,

表明一定的分子

量大小
、

榕酞基 (特别是蹂花酸基 H H D P) 含

量
,

以及酚经基 的立体构象都是活性必需因



素
〔“〕。

揉质的抗肿瘤作用可能是通过提高受

体动物对肿瘤细胞的免疫力来实现的
。

相似

的结果被其它类型的肿瘤
,

如硬性肿瘤的实

验所验证
。

柯子酸
、

老鹤草素
、

地榆素对恶性

黑 色素瘤细 胞显 示 最 明显 的选择性毒性

(I D
S。

< 2。 拼g / m L )
。

口服月见草素 B 也可抑

制艾氏腹水瘤
〔, 5〕 。

除了对肿瘤发展的抑制外
,

鞭质的保护

作用更在于对癌症
、

肿瘤生成的突变阶段的

抑制
。

紫外光和多种化学品对细胞的诱变与

致癌
、

基因毒性和老化有关
。

揉质对多种诱变

剂都有抑制作用
,

这种活性具有多重性
。

例如

对于直接诱变剂 T R P一P
一

1
、

M N N G
、

B 〔a〕P

等
,

揉质的抑制可认为直接与之结合
。

老鹤草

素 (含鞭花酸 )
、

仙鹤草素
、

石榴宁
、

5
一

格酞
一

葡

萄糖昔等收敛性较强的蹂质 (也是与碱基结

合强 的靴质 )显示了最强的抑制能力
。

对于前

诱变剂 PA H 和 A FB I
,

揉质通过抑制前诱变

剂激活必需的 P
一

45 。细胞色素和代谢酶
,

清

除自由基和抑制 中间代谢产物
一

的生成
,

阻止

最终诱变剂在 D N A 上 的结合
,

以及促进对

生物大分子的损伤和 修复等方式来起作用
,

在紫外光 (2 5 4 n m )诱变的测 定中
,

揉酸
、

没

食子酸
、

布音儿茶素有效
,

但氯原酸
、

咖啡酸
、

儿

茶素无效
,

表明格酞基是必要的
。

鞭酸对紫外

光专效性可能在于它能促进对细胞损坏的修

复
、

除了作外用药膏对皮肤肿瘤有效外
,

食用

靴酸和茶鞭质对于化学诱变的表皮
、

肺
、

前胃

肿瘤都有抑制作用
。

当然这与用量有很大的

关系
。

实验证明
,

靴酸在低浓度下 (20 拼m ol /

L )反而会促进 BP 诱导的皮肤癌
〔1 6一 1 8〕 。

3
.

4 抗心脑血管疾病
:

血液流变性降低
、

血

脂浓度增 加
、

血小板功能异常是心脑血管疾

病的发生和发展的重要因素
。 “

活血化察
”

是

含揉质草药的一大疗效 (例如大黄
、

水三七
、

泽兰
、

紫荆皮
、

罗布麻等 )
,

这就意味着揉质可

能改善血液流变性
。

此外
,

揉质还可降低血脂

浓度
。

以葡萄子鞭质喂养高胆固醇饮食鼠
,

发

现 明 显降低血清脂蛋 白和 低 密度脂 蛋 白

(L D L C )的浓度
。

L D L C 是导致粥样硬化和
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心 血管疾病的重要 因素
。

缩合揉质降低

L D L C 的能力与其分子量成正 比
。

揉酸也可

使血液参数发生类似的变化
。

其作用机理可

能在于辣质降低 了小肠中胆 固醇的吸收
〔‘9〕。

茶靴质在 5 只 1 0
一
‘
m ol / L 抑制蔗糖酶活性达

95
·

9 %
,

口服茶棘质能降低血糖和血脂质浓

度
,

并有抑制血小板聚集的作用
〔20j

。

心血管疾病中很大一部分也与自由基有

密切关系
。

靴质是一类作用很强的自由基清

除剂和脂质过氧化抑制剂
。

其中
,

水解揉质强

于缩合鞭质
,

而后者又远强于小分子酚类 (没

食子酸和儿茶素等 )
。

并且揉质对多种自由基

有广谱清除性
。

例如柯子揉质在 2
.

5 拼g / m L

有 明显的清除 O 子的作用
,

在 20 拌g / m g 有效

地清除
’

O H 〔2 ‘一 2 3〕。

蹂质在抗心血管疾病方面的作用突出体

现在其抗高血压的性质上
。

一些水解靴质
,

如

揉酸
、

云实素
、

栗木靴花素
、

柯子酸本身就有

降低血压 的作用
,

提纯物活性高于原草药煎

剂
。

实验证明
,

这种降压活性与体液中的电解

质 C a
络合有关而不影响心率

。

柿子揉质
、

茶

鞭质
、

大黄靴质 (缩合类 )虽然不能降压
、

但可

减少脑出血
、

脑梗死的可能性
。

除了这几种途

径外
,

缩合揉质对 A C E 有 比对其它酶更强

的抑制作用
,

从而可以降血压
。

从槟榔中提取

的一种鞭质对患高血压大鼠
,

不论 口服还是

静注均可降压
,

但不影响正常鼠血压
〔, ‘

,
2 5〕。

目前 已有使用纯 化合物 治疗高血 压
,

如

揉质衍生物 6
一

O
一

格酞基
一

D
一

葡萄糖云实素和

1
,

2
,

3
,

4
,

6
一

五
一

O
一

桔酞基各D
一

萄葡糖
。

含甘油

(5 份 ~ 1 0 份 )
、

向日葵油 (5 份一 1 0 份 )
、

靴酸

(1 份一 5 份 )可 以配成速效的降压药
。

3
.

5 护肝益肾
:

桑堪
、

旱莲草
、

败酱草
、

锁阳
、

肉桂
、

杜仲有养肝益肾之用
,

其它多种含靴质

的草药也可作利尿药
。

实验表明
,

鞭质确实影 响了肝肾的功能
。

水解蹂质对肝脏有毒
,

缩合揉质不仅对肝脏

无毒
,

而且还有一定的保护作用
。

揉质改善了

血液状况
,

降低了血糖浓度
,

同时减少了肝脏

线粒体中的自由基
,

从而对肝脂质过氧化起
·

4 8 9
-



到 了较强的抑制作用
。

肾功能与肝脏有密切

的联系
。

大黄辑质明显降低血液中的尿毒素
,

对肾炎有所改善
〔2 6 , 。

这种作用随靴质分子量

的增加而减少
,

活性成分中都含有格酞基
,

靴

质也可能是在肾病的发展过程中起作用的
。

例如
,

与肾小球肾炎和糖尿病相关的肾小球

过滤功能 损坏将导致慢性肾炎
,

组织学上可

以看出 m e sa n
gl

a l细胞增生可能干扰肾小球

的过滤功能
。

靴质则可抑制细胞增生
,

作用与

浓度 成 正 比 (25 拜g / m L 或更高 时抑制最

强 )〔
“了〕 。

总体可以认为
,

揉质对肝肾的保护与

其清除自由基的能力密切相关
。

4 结论

靴质活性的研究是一个非常复杂的课

题
。

揉质的化学活泼性
、

结构 的多样和易变
、

生理反应的高度特殊性
、

病理因素和作用方

式的多重性和综合性
,

都给研究带来很大的

困难
。

靴质可能与其它药学成分起到协同作

用
,

但是也可能互相妨碍而降低草药的疗效
,

因此澄清揉质的药理活性及其与化学结构之

间的关系是非常必要的
。
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辛夷化学成分和药理作用研究进展

第一军医大学南方医院药学部 (广州 51 0 5 1 5) 杨西晓
兴

庄志铃

摘 要 辛夷含有挥发油和木脂素类化合物等成分
,

具有抗过敏
,

改善微循环
,

C a Z 十

拮抗及 P A F

拮抗等药理作用
。

关键词 辛夷 化学成分 药理作用

辛夷为木兰科植物辛夷或玉兰的花蕾
,

具有祛风
、

通窍的功效
,

是治头痛
、

鼻渊
、

鼻塞

不通
、

齿痛的常用 中药
〔1 〕 。

药典收载有 2 种
,

民间替代品达数十种
。

近年来国内外的研究
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,

现在南方医院药学部从事医院药学工作


