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［摘要］ 附子多糖( Aconiti Lateralis Ｒadix Praeparata polysaccharides，AP) 是从附子药材及其各种炮制品中提取得到的一类生
物活性大分子。自 1986年首次分离得到附子多糖以来，陆续发现其免疫调节、抗肿瘤、抗抑郁、脏器保护、降血糖和抗炎等药
理作用。近年来，随着多糖提取分离与结构鉴定技术的发展，已从附子及其炮制品中分离得到 20 多种附子多糖，它们在相对
分子质量、单糖组成、糖苷键等结构特征以及生物活性方面存在明显差异。尤其是附子多糖在发酵、浸泡、蒸煮等复杂炮制环
境下可能发生溶解、降解或变构，导致附子多糖结构的多样化，这为深入理解附子多糖的结构-活性关系提供了可能。因此，该
文系统梳理了附子多糖的结构、构效关系相关研究进展，总结了附子多糖的生物活性以及潜在的起效机制，并对附子多糖开
发应用所面临的技术挑战进行了讨论，以期促进附子多糖的质量控制与深度开发利用。
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［Abstract］ Aconiti Lateralis Ｒadix Praeparata polysaccharides ( AP ) are a class of bioactive macromolecules extracted from the
herbs of Aconiti Lateralis Ｒadix Praeparata and its various processed products． Since the AP was first separated in 1986，its pharmaco-
logical effects include immune regulation，anti-tumor，anti-depression，organ protection，hypoglycemia，and anti-inflammatory had
been found． In recent years，with the development of polysaccharide extraction，separation，and structure identification technologies，
more than 20 kinds of AP have been separated from Aconiti Lateralis Ｒadix Praeparata and its processed products，and they have ob-
vious differences in relative molecular weight，monosaccharide composition，glycosidic bond，structural characteristics，and biological
activities． In particular，AP may be dissolved，degraded，or allosteric under the complex processing environment of fermentation，soa-
king，cooking，etc．，leading to the diversified structure of AP，which provides a possibility for further understanding of the structure-
activity relationship of AP． Therefore，this study systematically reviewed the research progress on the structure and structure-activity re-
lationship of AP，summarized the biological activity and potential action mechanism of AP，and discussed the technical challenges in
the development and application of AP，so as to promote the quality control and further development and utilization of AP．
［Key words］ Aconiti Lateralis Ｒadix Praeparata polysaccharides; polysaccharide structure; process; structure-activity relationship;
biological activity
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附子为毛莨科植物乌头 Aconitum carmichaelii Debx．子
根的加工品，是著名的川产道地药材，被誉为“回阳救逆
之第一品药，补先天命门真火之第一要药”［1］。20 世纪
中期以前，附子的物质基础研究主要集中于生物碱，直到

1986 年 KONNO C 等［2］从附子中分离出 4 种具有降血糖
活性的多糖，附子多糖才逐渐引起人们的关注。此后，越
来越多的研究证明，附子多糖也是附子中的一类活性物

质，具有抗肿瘤、免疫调节、抗抑郁、保护心肌细胞等多种
药理作用，且不良反应更小、安全性更高［3］。近年来，附
子多糖在结构表征、药理活性等方面已取得一定进展，但

附子多糖结构在复杂炮制环境中的变化规律，以及构效

关系至今仍未阐明。本文总结了附子多糖结构、构效关
系、活性等方面的研究进展，以期为深入理解附子的药效
作用、精准控制附子质量，以及附子多糖的综合利用开发
提供科学依据。
1 附子多糖结构
目前，已从附子及其炮制品中分离了 20多种均一多糖，

其结构表征主要集中在相对分子质量、单糖组成、糖苷键类
型等，少数研究解析了附子多糖的表面形态及糖苷键连接顺

序( 表 1) 。

表 1 附子多糖的化学结构表征
Table 1 Chemical structure characterization of Aconiti Lateralis Ｒadix Praeparata polysaccharides

No． 名称 来源 提取方式
相对分子
质量

单糖组成 结构特征
参考
文献

1 FI 白附片 热水抽提，过滤、浓缩、离心 2. 6×105 葡萄糖 存在 β型糖苷键 ［4］
2 PTXP-W 炮天雄 在 90 ℃的条件下以 1 ∶29 的比

例提取 2 h 10 min; 水洗脱部位
5. 7×104 葡萄糖 α构型的喃糖; 完全由葡萄糖经过

糖键结合而成的葡聚糖
［5］

3 PTXP 0. 05 mol·L－1 NaCl溶液洗脱部位 4. 4×104 葡萄糖 主链连接方式为→4 ) -α-D-Glcp-
( 1→的糖苷键，而端基 α-D-Glp-
( 1→通过→4，6) -α-D-Glcp-( 1→的
O-6键连接在主链上

4 PTXP-N 0. 05 mol·L－1 NaCl溶液洗脱部位 2. 7×104 葡萄糖 α构型的喃糖; 完全由葡萄糖经过
糖键结合而成的葡聚糖

5 FPS-a 无胆附子 提取料液比 1 ∶ 50，先超声时间
20 min，然后 100 ℃回流提取 2 h;
水洗脱部位

268 345 Ara-Man-Glc= 1. 67 ∶1. 58 ∶72. 6 以 α构型为主，可能含有 β-吡喃
糖苷键; 无三螺旋结构

［6］

6 FPS-b 0. 1 mol·L－1 NaCl溶液洗脱部位 105 007 Ara-Glc-Gal = 0. 299 ∶40. 93 ∶1. 92 以 α构型为主; 无三螺旋结构
7 FPS-c 0. 2 mol·L－1 NaCl溶液洗脱部位 200 028 Ｒha-Ara-Xyl-Glc-Gal = 3. 71 ∶

13. 58 ∶7. 59 ∶56. 65 ∶6. 34
以 α构型为主，可能含有 α-吡喃
糖苷键; 无三螺旋结构

8 APS1 蒸附子 提取时间 4 h，提取次数 4次，料
液比 1 ∶30; 连续通过 FPA90C1-和
FPC-3500串联阴阳离子交换树脂
柱、DE-52纤维素柱;水洗脱部位

2. 48×104 D-Ｒib-D-GlcA-D-GalA-D-Glc-L-
Ara-D-Xyl = 0. 05 ∶ 0. 30 ∶ 0. 50 ∶
31. 21 ∶0. 11 ∶0. 07

糖环构型为吡喃型，端基异头碳
的构型为 α型

［7］

9 APS2 提取时间 4 h，提取次数 4次，料
液比 1 ∶30; 通过 FPA90C1-和 FPC-
3500串联阴阳离子交换树脂柱的
水洗脱部位，再通过 DE-52 纤维
素柱的 0. 1 mol·L－1 NaCl 洗脱
部位

2. 01×106 D-Man-L-Ｒha-D-Ｒib-D-GlcA-D-
GalA-D-Glc-L-Ara-D-Xyl = 0. 07 ∶
0. 05 ∶0. 08 ∶0. 40 ∶0. 58 ∶30. 50 ∶0. 27 ∶
0. 67 ∶0. 31

糖环构型为吡喃型，端基异头碳
的构型为 α型

［7］

10 APS3 提取时间 4 h，提取次数 4次，料
液比 1 ∶30; 通过 FPA90C1-和 FPC-
3500串联阴阳离子交换树脂柱的
水洗脱部位，再通过 DE-52 纤维
素柱的 0. 1 mol·L－1 NaCl 洗脱
部位

1. 44×106 D-Man-L-Ｒha-D-Ｒib-D-GlcA-D-
GalA-D-Glc-L-Ara-D-Xyl = 0. 07 ∶
0. 20 ∶0. 06 ∶0. 18 ∶0. 26 ∶36. 08 ∶0. 34 ∶
1. 10 ∶0. 66

糖环构型为吡喃型，端基异头碳
的构型为 α型

［7］

11 APY2 提取时间 4 h，提取次数 4次，料
液比 1 ∶30; 通过 FPA90C1-和 FPC-
3500串联阴阳离子交换树脂柱的 1
mol·L－1 NaCl 洗脱部位，再通过
DE-52纤维素柱的水洗脱部位

1. 60×106 D-Man-L-Ｒha-D-Ｒib-D-Glc-D-
Gal-L-Ara-D-Xyl-L-Fuc = 1. 82 ∶
1. 95 ∶0. 58 ∶7. 77 ∶3. 93 ∶0. 68 ∶1. 79 ∶
0. 47

糖环结构为 D-吡喃环 ［7］
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续表1

No． 名称 来源 提取方式
相对分子
质量

单糖组成 结构特征
参考
文献

12 APY3 提取时间 4 h，提取次数 4次，料
液比 1 ∶30; 通过 FPA90C1-和 FPC-
3500串联阴阳离子交换树脂柱的 2
mol·L－1 NaCl 洗脱部位，再通过
DE-53纤维素柱的水洗脱部位

1. 78×106 D-Man-L-Ｒha-D-GlcA-D-Glc-D-
Gal-L-Ara-D-Xyl = 0. 71 ∶0. 78 ∶
1. 19 ∶4. 02 ∶2. 99 ∶0. 86 ∶1. 90

糖环构型为呋喃型，端基异头碳
的构型为 α型

［7］

13 APY4 提取时间 4 h，提取次数 4次，料
液比 1 ∶30; 通过 FPA90C1-和 FPC-
3500串联阴阳离子交换树脂柱的
2 mol·L－1 NaCl 洗脱部位，再通过
DE-54纤维素柱的 0. 1 M NaCl 洗
脱部位

1. 63×106 D-Man-L-Ｒha-D-Ｒib-D-Glc-D-
Gal-L-Ara-D-Xyl-L-Fuc = 0. 47 ∶
0. 78 ∶0. 78 ∶5. 32 ∶2. 41 ∶0. 38 ∶0. 78 ∶
1. 11

糖环结构为 D-吡喃环 ［7］

14 FPS-1 1) 附子 1 L双蒸馏水在 100 ℃下提取 2
h，然后过滤。用 750 mL的水进一
步提取残渣 1 h

1. 4×104 Glc α-( 1→6) -D-葡聚糖 ［8］

15 L-CWPS-N 1) 附子 用冷水( 4 ℃，1 ∶ 20) 提取 3 次
( 每次 6 h) ; 水洗脱部分

10. 2×103 Man-Ｒha-GlcA-GalA-Glc-Gal-
Ara= 0. 53 ∶ 0. 82 ∶ 1. 50 ∶ 2. 54 ∶
90. 71 ∶3. 41 ∶0. 49

－ ［9］

16 L-CWPS-A 用冷水( 4 ℃，1 ∶ 20) 提取 3 次
( 每次 7 h) ; 0. 5 mol·L－1 NaCl 洗
脱部位

1. 602×105，
5. 8×103

Man-Ｒha-GlcA-GalA-Glc-Gal-Xyl-
Ara =1. 25 ∶3. 67 ∶6. 60 ∶11. 14 ∶31. 14 ∶
19. 04 ∶1. 51 ∶25. 65

－

17 L-HWPS-N 在 95 ℃下用水提取冷水提取的
残渣; 水洗脱部位

1. 33×104 GalA-Glc-Gal-Xyl-Ara = 2. 04 ∶
78. 27 ∶5. 66 ∶0. 72 ∶13. 32

－

18 L-HWPS-A 在 96 ℃下用水提取冷水提取的
残渣; 0. 5 mol·L－1 NaCl洗脱部位

2. 073×105，
1. 02×104

Ｒha-GalA-Glc-Gal-Xyl-Ara =
8. 30 ∶ 20. 02 ∶ 3. 78 ∶ 12. 87 ∶ 5. 37 ∶
49. 68

－

19 ＲFP 1) 附子 将粗多糖粉溶于含有 1%α-淀粉
酶的蒸馏水中，在 60 ℃的水浴中
溶解 3 h，此后，在 0 ℃和 pH 1 下
向溶液中加入 40. 6%木瓜蛋白酶
2 h

7. 973×103，
3. 764×104，
4. 61×104

Ｒha-D-GalA-D-Glc-D-Gal-Xyl-L-
Ara= 1 ∶ 2. 34 ∶ 59. 12 ∶ 4. 64 ∶ 1. 88 ∶
10. 72

β-吡喃糖构型 ［10］

20 FZPS-1 1) 附子 90 ℃热水提取 6. 29×106 D-Ara-D-Glc= 7. 5 ∶92. 5 → 4 ) -α-D-Glc-( 1→ 4 ) -α-D-Glc-
( 1→，侧链为末端 α-L-Ara-( 1→，连
接在 D-Glc骨架的 C6位

［11］

21 附子多糖 生附片 以蒸馏水为溶剂，回流提取 150
min( 1 ∶20)

80 251 Ara-Gal-Glc-Fuc = 0. 004 ∶ 0. 018 ∶
0. 913 ∶0. 065

α-糖苷键
［12］

注: 1) 系指原文献未标明附子炮制品种类; －．无研究信息; Glc．葡萄糖; Ara．阿拉伯糖; Man．甘露糖; Gal．半乳糖; Xyl．木糖; Ｒha．鼠李糖; Ｒib．核
糖; GlcA．葡萄糖醛酸; GalA．半乳糖醛酸; Fuc．果糖。

1. 1 附子多糖的相对分子质量 多糖的生物活性与其相对

分子质量密切相关。研究表明，附子多糖的相对分子质量分

布范围主要在 5. 8×103 ～ 6. 29×106。进一步分析发现，附子

不同炮制品中的多糖相对分子质量差异较大，其中，白附片

多糖相对分子质量为 2. 6×105［4］，炮天雄多糖相对分子质量

为 2. 7× 104 ～ 5. 7 × 104［5］，无胆附子多糖相对分子质量为

1. 05×105 ～2. 68×105［6］，蒸附子多糖相对分子质量为 2. 48×

104 ～2. 01×106［7］。

1. 2 附子多糖的单糖组成 单糖组成是研究多糖结构特

征、理化性质和构-效关系的基础。已有研究表明，附子多糖

主要为 α-葡聚糖，单糖组成主要以葡萄糖为主，但不同炮制

品中的附子多糖的单糖组成具有明显差异。例如，鲜附子粗

多糖由甘露糖、半乳糖醛酸、葡萄糖、半乳糖、阿拉伯糖组

成［13］; 生附片由阿拉伯糖、半乳糖、葡萄糖、果糖组成，物质的

量比为 0. 004 ∶0. 018 ∶0. 913 ∶0. 065［11］; 蒸附子主要由葡萄糖

组成，同时还含有少量的核糖、糖醛酸、阿拉伯糖、木糖等［6］;

无胆附子以葡萄糖为主，还含有阿拉伯糖、甘露糖和半乳

糖［5］; 黑顺片多糖由阿拉伯糖、木糖、葡萄糖和半乳糖组

成［14］; 也有研究表明，黑顺片单糖、白附片单糖和生附片单

糖均由鼠李糖、阿拉伯糖、甘露糖、葡萄糖、半乳糖组成，但单

糖的相对含量不同［15］。不同附子炮制品的单糖组成和比例

发生变化可能与炮制过程中大分子多糖降解及浸泡、蒸煮过
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程多糖、单糖的流失有关。
1. 3 附子多糖的糖苷键类型及链接顺序 多糖具有四级结
构，一级结构为初级结构，二至四级为高级结构，两者共同决

定了多糖的生物活性。其中，多糖的一级结构为分子链构
成，包括糖基与其连接方式、糖链有无分支、分支的位置与长
短等。前期研究表明，附子多糖的糖环构型多为吡喃型，糖
苷键类型以 α-( 1→4) 糖苷键连接为主，少数以 α-( 1→6) 糖
苷键连接［8］，还有极少数存在 β构型糖苷键［4］。附子多糖主
链结构主要由→4) -α-D-Glcp-( 1→连接，端基 α-D-Glcp-( 1→
通过→ 4，6 ) -α-D-Glcp-) 1→的 O-6 键连接在主链上 ( 图
1A) ［5］。也有研究表明，附子多糖的主链→4) -α-D-Glc-( 1→
4) -α-D-Glc-( 1→，而端基则是由 α-L-Ara-( 1 →链接在 C-6的
骨架上［11］( 图 1B) 。此外，还有研究报道附子多糖的主链结
构为→6) -α-D-glcp-( 1→6) -α-D-glucan-( 1→，端基 α-D-Glcp-
( 1→连接到 C-3位的骨架上( 图 1C) 。

Glc．葡萄糖; α-D-Glcp．α-D-吡喃葡萄糖苷; Ara．阿拉伯糖。

图 1 附子多糖糖苷键类型及链接顺序
Fig．1 Glycosidic bond types and linking sequence of Aconiti
Lateralis Ｒadix Praeparata polysaccharides

1. 4 附子多糖的表面特征 生附片多糖主要呈多块状，表
面附有薄片状结构，形态较为规则紧密，为层状堆积，经放大

后可观察到薄片状结构镶嵌于块状结构之中，其余部分表面

光滑( 图 2) ［12］。附子经无胆炮制后，其多糖表面呈光滑的片
状，且带有碎屑状物，放大后可观察到多糖表面结构疏松，附

着许多细小颗粒［6］。还有研究表明，经炮制后的附子多糖在
1 000 倍电子显微镜下，能观察到不规则的切片、碎片，少量
短棒状和球状，组织松散且分布不均匀，进一步放大后能观

察到交联紧密且规律的蜂窝网状结构( 图 3) ［10］。炮制工艺
的差异可能是影响附子多糖表面结构从完整、致密的片层逐
步变得松散、细小、富有空隙碎片的主要原因。
1. 5 炮制工艺对附子多糖结构的影响 为了防止附子腐烂
变质，附子产地采收后会将泥附子浸泡在胆巴池中，在炮制

时先通过反复漂洗退胆，再进行后续的炮制加工处理。研究
表明，附子反复漂洗不仅会损失大量的生物碱，对附子多糖

的含量及种类也有一定影响。GAO T等［9］发现，采用冷水浸
提附子 6 h，可提取得到 2. 39%附子多糖，对冷水浸提后的附

A．×500; B．×1 000; C．×2 000; D．×5 000。

图 2 生附片多糖 SEM图［12］

Fig． 2 SEM images of raw Aconiti Lateralis Ｒadix

Praeparata［12］

A．×1 000; B．×2 000; C．×5 000; D．×10 000。

图 3 炮制后附子多糖 SEM图［10］

Fig．3 SEM images of processed Aconiti Lateralis Ｒadix Prae-

parata［10］

子继续采用热水回流提取，这两部分提取出的附子多糖在相

对分子质量、单糖组成以及活性等方面具有明显差异。蒸、
煮处理是附子炮制过程中常用的减毒手段，高温有助于附子

毒性生物碱水解。同时，高温也可以使多糖结构发生转变，
但多数情况下多糖在冷却后结构即可恢复原状，这也是多糖

常采用热水法提取的原因［16］。值得注意的是，长时间的高
温处理可能造成多糖结构发生不可逆的结构转变，其原因是

长时间的高温处理可能破坏附子多糖的糖苷键以及氢键、范
德华力等非共价键，导致多糖链解聚或断裂，使多糖发生水
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解［17］。近年来，附子生产厂家为提高生产效率，将附子的常

温蒸煮的工艺变更为高压蒸煮，但高压蒸制工艺是否会影响

多糖结构与活性尚待研究。炮天雄不同于其他附子炮制品，

除了浸胆、蒸煮外，还需要进行发酵处理［18］，可能影响其多

糖含量与组成。研究表明，发酵可以显著提高怀山药的多糖

含量，使其单糖组成以半乳糖和甘露糖为主，同时提高其抗

氧化活性和免疫调节活性［19］。根据现有文献报道，炮天雄

多糖的相对分子质量明显比蒸附子、无胆附子以及白附片的

相对分子质量低，该结果是否与发酵有关，仍需进一步研究。

另外，部分文献虽然报道了附子多糖的结构，但并未注明该

多糖具体来源于附子何种炮制品，难以横向对比不同炮制工

艺对附子多糖的影响［8-11］。因此，有必要追踪附子多糖在炮

制过程中的变化规律，阐明不同炮制工艺对多糖结构的

影响。

2 附子多糖的构-效关系

多糖相对分子质量是决定其活性的关键之一，多糖相对

分子质量较低无法形成活性聚合结构，而相对分子质量太大

则不利于穿过细胞膜进入体内发挥生物活性［20］。王瑞［7］从

蒸附子多糖中分离纯化得到 4 个多糖片段 APS1、APS2、

APS3和 APS4，相对分子质量分别为 2. 48× 104、2. 01× 106、

1. 44×106 和 1. 78×106，抗氧化活性分别为 58. 41%、80. 13%、

68. 85%和 89. 10%，其抗氧化作用随相对分子质量从小到大

呈现先升后降的变化趋势。GAO T等［9］发现，相对分子质量

较大的附子多糖，具有更强的细胞毒性和抗肿瘤活性。

单糖组成是决定多糖的链结构及高级结构的关键，而链

结构及高级结构则是影响多糖活性的重要因素，多糖的单糖

组成不同，可能导致生物活性不同［21］。目前对附子多糖的

构效关系尚未有充分研究，但在对其他多糖的研究中发现，

多糖种类不同、同种多糖单糖种类组成及单糖比例不同都会

明显影响其生物活性。如从香菇子实体中提取得到的香菇

多糖和从红芪中分离的红芪多糖均是由葡萄糖组成葡聚糖，

具有显著的抗肿瘤活性［22-23］。壳聚糖上的氨基可以与细菌

细胞壁中带负电荷的磷壁酸或脂多糖结合，从而改变细胞壁

的通透性，起到对大肠杆菌和金黄色葡萄球菌的抑菌作

用［24］。阿拉伯半乳聚糖具有一定的免疫调节功能，可以增

强巨噬细胞和自然杀伤细胞的免疫作用［25］。

而对于同种多糖，其单糖组成种类及组成比例差异也会

对药理作用产生影响。果胶多糖可以有效的预防小鼠结肠

癌的发生，而经过酸处理，会使 ＲG-Ⅰ型果胶多糖的部分支

链降解，去除阿拉伯糖，增加半乳糖的含量，从而靶向半乳凝

集素-3，抑制肿瘤细胞的侵袭和转移，并抑制血管生成，发挥

抗肿瘤作用［26］。CONG Q等［27］发现从羊栖菜中分离出的海

藻酸钠中甘露糖醛酸和古洛糖醛酸比例为 9 ∶1，不同于商品

化海藻酸钠中二者的比例 5. 5 ∶1，且硫酸化后商品化的海藻

酸钠具有更强的抑制血管生成和抑制肝癌细胞增殖活性，而

羊栖菜中的海藻酸钠硫酸化物则没有抑制血管生成的作用。

刘政祥［28］等发现，一蒸一晒九华黄精多糖单糖组成为葡萄

糖、半乳糖和木糖，单糖组成摩尔分数分别为 89. 9%、5. 4%

和 4. 7%。而九蒸九晒九华黄精多糖的单糖组成为葡萄糖、

盐酸氨基葡萄糖、半乳糖、甘露糖、果糖、半乳糖醛酸和阿拉

伯糖，7 种单糖摩尔分数分别为 43%、2. 1%、15. 9%、18%、

10. 7%、6. 4%、3. 9%。随后实验测定了小鼠体内总抗氧化能

力( total antioxidant capacity，T-AOC) 、总超氧化物歧化酶( to-

tal superoxide dismutase，T-SOD) 、谷胱甘肽过氧化物酶( gluta-

thione peroxidase，GSH-PX) 活性及丙二醛( malondialdehyde，

MDA) 含量，发现九蒸九晒后黄精多糖的体内抗氧化活性

降低。

附子多糖主要以葡萄糖为主，同时也含有鼠李糖、阿拉

伯糖、甘露糖、半乳糖等单糖。GAO T 等［9］发现，L-CWPS-A

和 L-HWPS-A的单糖组成中半乳糖醛酸和阿拉伯糖比例远

高于 L-CWPS-N和 L-HWPS-N，具有更强的抗肿瘤活性，但是

其机制尚不明确，有待深入研究。多糖取代基的有无、取代

度和种类差异对多糖的生物活性也有显著影响［21］。近年

来，多糖的硫酸化成为多糖结构修饰的重要方向之一。邱昆

成等［29］对炮天雄多糖进行硫酸化处理，制备了含有不同取

代度的硫酸酯化衍生物，并对其活性进行研究。结果表明，

PTXP-S1( 硫酸基取代度 0. 864 ) 、PTXP-S2 ( 硫酸基取代度
1. 076) 和 PTXP-S3( 硫酸基取代度 1. 081) 对 DPPH自由基的

清除能力无明显增强，但是清除 ABTS 自由基的能力有所提

升; 同时，PTXP-S2比 PTXP-S1 和 PTXP-S3 具有更强的促进

小鼠脾淋巴细胞增殖活性和抑制 LPS 诱导的巨噬细胞形态

变化活性。

以上研究表明，附子多糖的相对分子质量、单糖组成以

及多糖取代基的数量对其活性均有影响。但现有附子多糖

研究多侧重于分离、纯化、组成以及生物活性研究等，对多糖

活性与其糖苷键类型、主链结构、空间构象等关系研究仍不

深入，加之多糖结构解析还存在困难，附子多糖的构效关系

研究仍是一项具有挑战性的任务。

3 附子多糖的药理作用

附子为我国使用历史非常久远的一味传统中药，其具有

回阳救逆、补火助阳、散寒止痛之功效，可用于亡阳虚脱、脉

微肢冷之症［30］。现代常用于慢性心功能不全、风湿性关节

炎等的治疗。近年来相关研究发现，附子多糖也是附子中的

有效成分之一，具有非常广泛的药理活性，如免疫调节、抗肿

瘤、抗抑郁、脏器保护、血糖调节，以及抗炎、抗菌等作用。

3. 1 免疫调节 附子多糖具有显著的免疫调节作用。研究

表明，黑顺片多糖可通过升高脾脏和胸腺指数、增强 T、B 淋

巴细胞增殖、提高血清 IFN-γ 含量，促进 Th1 型细胞因子分
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泌，增强细胞免疫应答，促进淋巴细胞的增殖，提高腹腔巨噬

细胞吞噬能力和 NK细胞活性，改善环磷酰胺导致的免疫抑

制作用［14］。苗智慧等［31］还发现，腹腔注射附子多糖较之于

灌胃给药对免疫低下小鼠的疗效更优，灌胃给药低剂量( 10

mg·mL－1 ) 组小鼠的胸腺和脾脏指数分别提升至 2. 32、2. 16，

而腹腔注射低剂量组小鼠为 3. 53、3. 15。同时，附子多糖可

剂量依赖性地促进特异性有丝分裂原诱导的小鼠 T 细胞和
B细胞增殖［8］。李发胜等［32］采用颗粒性抗原( SＲBC) 和可

溶性抗原( 卵清蛋白) ，分别激发小鼠的免疫系统，然后给予

附子多糖，发现小鼠体内相应抗体表达水平明显增加，附子

多糖可增强正常小鼠的免疫水平。此外，研究还发现岭南炮

天雄精制多糖可促进刀豆素 A( concanamycin A，ConA) 诱导

的 T淋巴细胞增殖和脂多糖( lipopolysaccharide，LPS) 诱导的
B 淋巴细胞增殖作用，增加 ConA 诱导的脾脏淋巴细胞
CD4+ /CD8+比值，加强小鼠的免疫应答。

3. 2 抗肿瘤 附子多糖对肝癌、胃癌等多种肿瘤都具有一

定的治疗效果，且副作用小。LI H 等［33］发现附子多糖可以

提高肝癌小鼠的平均生存时间，将肝癌小鼠的胸腺指数、脾

脏指数恢复至正常水平，并显著提升血清中 IL-2、TNF-α、

IFN-γ水平，疗效与对照药物 5-氟尿嘧啶( 5-fluorouracil，5-

FU) 相当; 此外，附子多糖与 5-FU联用时还可抑制 5-FU造成

的体质量减轻、白细胞减少等副作用。董兰凤等［34］发现，附

子粗多糖和酸性多糖不仅可明显抑制肿瘤生长，与阿霉素联

用时还可以增强阿霉素的抗肿瘤作用，提高肿瘤细胞凋亡率

及抑癌基因 FAS、FASL 的表达，增加脾脏淋巴细胞 IL-2 及
IL-12的表达，并降低阿霉素的毒副反应［35-36］。有研究对附

子多糖抑制肿瘤机制进行了深入探索，发现抑瘤机制可能与

降低基质金属蛋白酶-2( matrix metalloproteinases-2，MMP-2) 、

基质金属蛋白酶-14( matrix metalloproteinases-14，MMP-14) 蛋

白及 mＲNA表达有关［37］。此外，研究还发现适当浓度的附

子多糖能在体外诱导肝癌患者的外周血单核细胞分化为树

突状细胞，促进细胞增殖与 CD80、CD83、CD86等免疫标志物

高表达，激发肿瘤免疫［38］。

3. 3 抗抑郁 附子多糖对抑郁症具有潜在的治疗效果。龙

亚秋等［39］发现，100 mg·kg－1·d－1附子多糖可缩短抑郁大鼠

游泳不动时间，恢复大鼠正常体质量，还可提高海马神经元

细胞数量，促进神经元再生。YAN H C等［40］发现，附子多糖

可促进海马体神经的修复，增加 NeuN /BrdU 细胞与总 BrdU

细胞的比例，且与阳性药物丙咪嗪相比，由慢性失败压力所

致小鼠回避行为的时间明显缩短。脑源性神经营养因子
( brain derived neurotrophic factor，BDNF) 在抑郁症患者和抑

郁症动物模型中起着至关重要的作用。给予附子多糖 6 h

后，海马体中 BDFN 含量明显升高，而给予小鼠 BDFN 的受

体 trkB的有效抑制剂 K252a后，附子多糖所诱导的细胞增殖

效应被完全阻断，表明附子多糖的抗抑郁作用涉及 BDFN 信

号传导［41］。以上研究表明，附子多糖是一种潜在的抗抑郁

药物，其机制可能与 BDFN信号转导有关。

3. 4 脏器保护 缺血性心脏疾病，如心肌缺血再灌注损伤、

心肌梗死和心力衰竭，都是心肌细胞内大量产生氧自由基后

导致心肌细胞凋亡和坏死。研究表明，附子多糖可通过促进

金属硫蛋白的合成，清除活性氧，抑制心肌细胞凋亡，从而对

氧化应激损伤的心肌细胞发挥保护作用，治疗心肌缺血再灌

注损伤［42］。在心肌细胞缺氧复氧后，细胞内锰超氧化物歧

化酶( Mn-superoxide dismutase，MnSOD) 活性下降，线粒体膜

电位降低，细胞出现明显凋亡［43］，10 mg·mL－1附子多糖则可

通过促进 MnSOD基因的表达，对抗线粒体内氧自由基，保护

线粒体，抑制细胞凋亡，发挥对缺氧复氧后心肌保护作

用［44］。此外，附子多糖在 1～10 mg·mL－1还可呈浓度依赖性

抑制缺氧 /复氧引起的内质网应激标志蛋白( glucose regula-

ted protein 78，GＲP78) 、内质网相关促凋亡蛋白( CCAAT /en-

hancer binding protein homologous protein，CHOP) 和 caspase等

表达上调，提高心肌细胞的存活率，抑制心肌细胞凋亡［45］。

LIAO L Z等［46］发现，附子多糖能以浓度依赖性减弱饥饿诱

导的细胞活力下降和 MMP 的降低，显著激活细胞自噬和
AMPK/mTOＲ通路，发挥心脏保护作用。

附子多糖不但具有心脏保护作用，还具有一定的肝脏和

肾脏保护作用。LIN S 等［47］发现附子多糖可以降低肝缺血

再灌注损伤( hepatic ischemia-reperfusion injury，HIＲI) 大鼠血

清谷草转氨酶( aspartate aminotransferase，AST) 、谷丙转氨酶
( aminotransferase alanine，ALT) 水平，增强抗 HIＲI 的超氧化

物歧化酶( superoxide dismutase，SOD) 和过氧化氢酶( cata-

lase，CAT) 等抗氧化酶水平，降低 MDA 含量，并逆转缺血再

灌注导致的 Na+-K+-ATP 酶和 Ca2+-ATP 酶含量降低，减少肝

脏缺血再灌注损伤。TIAN M 等［10］发现附子多糖可抑制过

氧化氢诱导大鼠肾小管损伤，可通过提高谷胱甘肽( gluta-

thione，GSH) 和谷胱甘肽过氧化物酶-4 ( glutathione peroxi-

dase-4，GPX-4 ) 的水平，降低 MDA 和 4-羟基壬烯醛 ( 4-

hydroxynonenal，4-HNE) 的水平，减少脂质过氧化，从而抑制

铁死亡，减轻顺铂诱导的小鼠急性肾损伤。WANG L 等［48］

还发现炮天雄多糖可修复肾、附睾和精囊的损伤，高剂量组

可显著降低血尿氮( blood urea nitrogen，BUN ) 和血清肌酐
( serum creatinine，SCr) ，恢复血清 BUN 和 SCr 的稳态，抑制

腺嘌呤诱导的小鼠多器官( 肾、睾丸、附睾和脾脏) 炎症反应。

3. 5 调节血糖 WANG B B等［49］研究了附子多糖对糖尿病

周围神经病变引起的雪旺细胞损伤的保护作用及其机制。

结果表明，附子多糖可以降低雪旺细胞内的 ＲOS 和细胞凋

亡，上调 SOD，CAT和过氧化物酶体增殖激活受体 γ 共激活

物 1α ( peroxisome proliferator-activated receptor γ coactivator-
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1α，PGC-1α) 蛋白水平，下调 NADPH 氧化酶-1( NADPH oxi-

dase-1，Nox1) 蛋白水平。同时，附子多糖可以激活 AMPK 信

号通路，促进 PGC-1α的转录。SU J等［50］研究了附子多糖对
2型糖尿病小鼠的治疗作用，发现 400 mg·kg－1·d－1附子多糖

可显著降低高脂饮食诱导的肥胖( diet-induced obese，DIO) 小

鼠体内的游离脂肪酸和甘油三酯水平，200、400 mg·kg－1·d－1

附子多糖可降低小鼠的空腹血糖水平，且呈现剂量依赖性，

提高小鼠糖耐量，恢复餐后血糖调节能力，并改善小鼠的胰

岛素耐受性。同时，附子多糖还可降低血清胰岛素、C 肽水

平和胰岛素抵抗指数，改善小鼠的糖代谢紊乱症状，其机制

可能与附子多糖增加了糖原合成酶激酶-3β ( glycogen syn-

thase kinase-3 beta，GSK-3β) 磷酸化表达量，从而减弱 GSK-3β

活性和减少肝糖原合成有关［51］。

3. 6 抗炎 LPS 会诱导肥大细胞的诱导型一氧化氮合酶
( inducible nitric oxide synthase，iNOS) 表达，导致 NO 的大量

生成，促进炎症疾病的发展，造成类风湿性关节炎、慢性肝炎

等后果。从乌头中分离出的 ＲG-Ⅱ型多糖( 50、100、200 μg·

mL－1 ) ，可以剂量依赖性地抑制 LPS诱导的 iNOS、磷酸化 NF-

κB-p65、磷酸化 IKK和 TLＲ4的蛋白表达，减弱所调控的炎性

因子 IL-1β、IL-6、TNF-α 和 iNOS 基因表达，发挥抗炎作

用［52］。

生附子多糖在 25～200 μg·mL－1可以抑制巨噬细胞的吞

噬作用和 M1型极化过程，减轻炎症反应［12］。附子多糖注射

液各剂量组( 20、40、80 mg·kg－1 ) 可以抑制佐剂关节炎大鼠足

部肿胀，纠正大鼠免疫脏器的病理变化，其具有免疫活化作

用，促进脾和胸腺增大，提高大鼠血清 IL-2水平，还可以明显

减轻关节滑膜充血、水肿症状［53］。

3. 7 其他 附子多糖还被报道具有预防血管钙化［54］、抗

菌［55］、抗疲劳［56］以及调节脂质代谢［57］等药理活性，但这些

研究还处于起步阶段，仍需进一步研究。

4 讨论

近年来，附子多糖的结构、活性研究取得了一定进展，但

附子多糖的开发应用仍面临诸多瓶颈，主要表现在以下方

面:①缺乏附子多糖高级结构及构效关系的相关研究。目前

附子多糖结构解析多集中在相对分子质量、单糖组成以及糖

苷键等一级结构的研究，对于糖苷键链接顺序、立体构象等

的高级结构研究较少; 附子多糖的构效关系研究深度不够，

缺乏活性片段、活性中心与生理活性的相关性研究。挖掘附

子多糖高级结构和空间构象有利于揭示附子多糖发挥药理

作用的具体结构位点，阐明结构-靶点的分子间相互作用关

系。②炮制环节对附子多糖结构和活性的影响不明。不同

附子炮制品的多糖存在明显差异，现代研究也表明炮制工艺

可在一定程度上改变多糖的结构以及生物活性［58］。但目前

炮制工艺对附子多糖结构和活性的影响尚不明确，尤其是新

型炮制技术的引入，如高压蒸煮、微波技术、红外干燥技术

等，是否会对附子多糖结构与活性造成影响亟待研究。③附

子多糖与生物碱的组分配伍关系尚不明确。附子多糖与生

物碱均是附子的主要活性成分，附子多糖具有免疫调节作

用，生物碱具有镇痛抗炎作用，两者是否存在协同效应，共同

治疗类风湿性关节炎等免疫性疾病或其他疾病，亟待深入阐

释。④附子多糖作为功能载体相关研究不足。近几年，利用

天然多糖代替合成高分子材料作为药物载体的优势越来越

明显，附子多糖储备丰富，能否对其进行结构修饰，制备功能

化的药用高分子材料，用于疏水药物在体内的靶向递送，也

亟待探索，有必要开展附子多糖作为功能性载体或新型高分

子材料的相关研究。
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