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丹参为唇形科鼠尾草植物丹参 Salvia miltiorrhiz a Bunge

的干燥根及根茎，是最常用的活血化瘀中药之一，首载于《神
农本草经》，被列为草部上品。丹参，味苦，性微寒，入心、肝
经，具有活血调经、祛瘀止痛、凉血消痈、清心除烦、养血安神
的功效。古有“一味丹参，功同四物”的说法：补血生血，功过
归地；调血敛血，力堪芍药；逐瘀生新，性倍川芎。丹参主要通
过“养血”的作用来达到活血化瘀的目的。丹参作为传统的活
血化瘀中药，也是现代医学研究的主要中药之一。其主要化
学成分为脂溶性的二萜醌类化合物和水溶性的酚酸类化合
物。近年研究发现，丹参在改善脑缺血再灌注损伤、血液流变
学及血小板功能等方面有药理活性。现就其化学成分、药理
作用及作用机制等方面作一综述。

1 丹参对脑缺血再灌注损伤的保护作用
脑缺血再灌注损伤（Cerebral ischemia reperfusion injury）

是指脑缺血致脑细胞损伤，恢复血液再灌注后，其缺血损伤反
而进一步加重的现象[1]。与脑缺血再灌注损伤的复杂机制相
对应，近年研究发现，丹参在脑缺血再灌注损伤方面有良好的
改善作用，可影响其病理生理过程中的自由基损伤、氧化作
用，线粒体结构、小热休克蛋白（Small heat shock protei，sHSP）

表达、脑血流、炎症反应改变及兴奋性氨基酸类神经递质和神
经元凋亡等多个环节；且丹参具有多组分、多层次、多途径、多
靶点、多向调节等特点。

1.1 清除/减少自由基产生，抑制过氧化反应

脑缺血再灌注期间产生的大量自由基可广泛攻击富含不
饱和脂肪酸的血管与神经膜，进一步引起蛋白质变性、多核苷
酸链断裂、碱基重新修饰，从而破坏细胞结构的完整性，严重
影响膜的通透性、离子转运和膜屏障功能，进而导致细胞死
亡。而丹参可清除/减少自由基产生，抑制脂质过氧化反应，打
断级联反应。韩若东等[2]采用线栓法致大脑中动脉闭塞复制
大鼠局灶性脑缺血再灌注模型，以丹参酮ⅡA连续30 mg/kg灌
胃给药7 d，系统观察发现，与模型组比较，丹参酮ⅡA能明显提
高脑梗死区谷胱甘肽过氧化物酶（Glutathione Peroxidase，

GSH- Px）的活性（P＜0.05）。提示丹参酮ⅡA对抗氧自由基效

果明显。王强等[3]通过线栓法复制大鼠脑中动脉缺血再灌注

损伤模型，再灌注后 72 h 测定脑组织，发现丹参多酚酸盐高

（30 mg/kg）、低剂量（10 mg/kg）治疗组较模型组脑组织内超氧

化物歧化酶（Superoxide Dismutase，SOD）及 GSH- Px 活性升

高，丙二醛（Malondialdehyde，MDA）含量下降，均具有统计学

意义（P＜0.05），并呈剂量相关性。说明丹参多酚酸盐可通过

抑制脂质过氧化反应，保护抗氧化酶的活性，改善机体氧自由

基生成与清除之间的动态平衡，增强机体的抗氧化能力。

1.2 减轻线粒体损伤

脑缺血再灌注后线粒体损伤可造成细胞能量产生进行性

降低和能量合成障碍，导致神经细胞死亡。丹参可改善缺血

再灌注后线粒体结构及功能，减轻线粒体损伤。张秋玲等[4]采

用大脑中动脉线栓阻断法复制局灶性大鼠脑缺血再灌注模

型，应用电镜观察损伤侧取自额叶大脑皮层组织切片中脑细

胞超微结构，发现模型组大鼠脑细胞胞质内出现大量高电子

密度中毒颗粒，同时出现大量空泡，线粒体嵴断裂，部分核膜

崩解。丹参组较模型组电镜下脑细胞超微结构损伤明显减

轻，仍可分辨出部分线粒体结构，而高电子密度中毒颗粒和空

泡明显减少。支文煜[5]采用高、中、低剂量丹参酮ⅡA干预脑缺

血再灌注模型大鼠，用Clark-氧电极检测线粒体呼吸功能，用

荧光分光光度计检测线粒体氧自由基的含量，用生化方法检

测线粒体呼吸链酶复合物活性及线粒体肿胀度。结果发现，

模型组的线粒体功能明显受损，与模型组相较，丹参可明显改

善线粒体功能。提示丹参酮ⅡA对缺血再灌注线粒体损伤具有

保护作用，且可能与清除氧自由基有关。

1.3 促进 sHSP 20表达

sHSP 20，分子质量为 12～43 kDa，是热休克蛋白（Heat

Shock Protein，HSP）家族中低分子质量蛋白亚家族，功能是保

护细胞免受各种应激因素的损害，如稳定细胞骨架、抑制血小

板聚集、抑制细胞凋亡等。丹参可上调 sHSP 20的阳性表达，

减轻再灌注后的损伤。曹天然[6]采用大脑中动脉闭塞法复制

脑缺血再灌注大鼠模型，发现模型组 sHSP 20在对应时间点上

的表达在6 h时开始迅速增加，24 h时仍明显增加，72 h时增加

到高峰，7 d时减少；丹红注射液组相应时间点 sHSP 20表达趋

势同模型组，但 sHSP 20蛋白表达阳性细胞数均明显高于模型

组（P＜0.05）。提示丹红注射液可上调 sHSP 20表达，减轻脑
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缺血再灌注损伤程度。田磊[7]研究发现，丹红注射液干预过的

脑缺血再灌注模型大鼠较模型组大鼠 sHSP20阳性细胞数增

加，差异有统计学意义（P＜0.05）。

1.4 抗炎症介质

大量实验已经证实，脑缺血后强烈的炎症反应是造成脑

组织继发性损伤的因素之一，在此炎症反应过程中，多因素相

互作用，共同引起再灌注损伤[8]，许多细胞因子，如肿瘤坏死因

子（Turmor necrosis factor，THF）、核转录因子κB（Nuclear fac-

tor kappa B，NFκB）、细胞黏附分子（Intercellular adhesion mole-

cule-1，ICAM-1）、趋化因子（Fractalkine，FKN）等都参与了炎症

反应。赵军伟、张利[9-10]分别观察了丹参酮ⅡA及丹参酮ⅡA与

丹酚酸B的不同质量浓度配比混合物对局灶性脑缺血再灌注

模型大鼠的影响，对单一成分及不同成分间的相互作用进行

初步探讨。结果显示，与模型组比较，丹参酮ⅡA组及不同配比

混合物组均能抑制炎性因子 ICAM-1、TNF-α、NFκB65的表达，

降低缺血损伤后的炎症损伤，而混合物组较丹参酮ⅡA组更为

明显（P＜0.01）。提示丹参酮ⅡA及丹参酮ⅡA与丹酚酸B混合

物均可抑制过度炎症反应，减轻大鼠脑缺血再灌注损伤，起到

神经保护作用。闻公灵等[11]用线栓法复制大鼠局灶性脑缺血

再灌注模型，采用免疫组化法将脑组织HE染色后检测发现，

模型组较假手术组 ICAM-1表达明显升高（P＜0.05），丹红注

射液组 ICAM-1表达较模型组明显减少（P＜0.05）。表明丹红

注射液预处理可降低局灶性脑缺血再灌注大鼠 ICAM-1 表达,

减轻白细胞浸润，提示抑制粒细胞黏附作用是丹红注射液脑

保护作用机制之一。陈晏林[12]采用改良Longa 线栓法复制大

鼠大脑中动脉脑缺血再灌注模型，在观察丹参酮ⅡA对脑缺血

再灌注大鼠脑中炎症因子——巨噬细胞迁移抑制因子（Macro-

phage migration inhibitory factor，MIF）表达的影响中发现，丹

参酮ⅡA可减少脑缺血再灌注的脑组织髓过氧化物酶活性，抑

制MIF的表达、NF-κB的活性、TNF-α和白细胞介素（IL）-6的

释放。表明丹参酮ⅡA的神经保护作用可能是通过下调MIF的

表达而发挥其抗炎作用来实现的。

1.5 调节氨基酸类神经递质

脑缺血再灌注损伤时，脑内重要的神经递质谷氨酸（Glu-

tamic acid，Glu）和γ-氨基丁酸（γ-aminobutyric acid, GABA）失

衡，浓度紊乱的Glu和GABA进一步加重神经细胞损伤。丹参

可调节这 2种神经递质的浓度，促进平衡，保护脑神经。蔡青

等[13]采用线栓法复制局灶性脑缺血再灌注大鼠模型，应用低、

中、高剂量（4、8、16 mg/kg）丹参酮B钠盐术前连续给药3 d，缺

血2 h再灌注24 h后检测双侧海马区脑组织。结果显示，与模

型组比较，丹参酮B钠盐高剂量组可降低海马Glu、GABA含

量（P＜0.01），提示丹参酮B钠盐可通过降低Glu而对抗脑缺

血再灌注损伤。石少明等[14]采用丹酚酸B干预大脑中动脉栓

塞脑缺血再灌注模型大鼠，检测大鼠脑缺血侧纹状体透析液

发现，给药第 28天，与模型组比较，丹酚酸B高、低剂量（10、1

mg/kg）组Glu、GABA含量均明显降低（P＜0.05），推测丹酚酸

B对脑的保护作用可能与调节Glu、GABA含量有关。

1.6 保护神经元，抑制凋亡细胞

脑缺血再灌注损伤最终会导致神经细胞坏死或凋亡，凋

亡的细胞主要为神经元，部分为神经胶质细胞和血管内皮细

胞，而海马神经元对脑缺血损伤最为敏感。丹参可降低脑缺

血再灌注后脑细胞的凋亡数量,保护受损神经元。陈晏林[12]采

用改良Longa 线栓法复制大鼠大脑中动脉脑缺血再灌注模型，

观察丹参酮ⅡA对大鼠脑组织切片形态和神经细胞凋亡的影

响。结果显示，与模型组比较，丹参酮ⅡA组大鼠损伤脑组织切

片中神经元数量明显增多，形态更接近正常对照组，且凋亡细

胞明显减少（P＜0.05），表明丹参酮ⅡA的神经保护作用可能有

部分是通过抗神经元细胞凋亡而实现的。蔡青等[15]应用线栓

法可逆性地阻塞大鼠大脑中动脉，复制大鼠局灶性脑缺血再

灌注模型。灌注后24 h取大鼠海马组织观察，发现丹参酮B钠

盐不同剂量组的大鼠海马 CA1和CA3 区神经细胞损伤性改

变较模型组程度轻。提示丹参酮B钠盐对大鼠局灶性脑缺血

再灌注的海马神经元具有很好的保护作用。

1.7 提高脑血流量

在脑缺血再灌注的过程中，缺血后的血流恢复可致组织

进一步的损伤，从而降低局部脑血流量。丹参可通过改善脑

血流量，从而抑制再灌注损伤。张景秋等[16]采用改良Longa线

栓法复制大鼠大脑中动脉缺血再灌注模型，于脑缺血再灌注

48 h后测定各组脑血流量发现，模型组、尼莫地平组、丹参+川

芎嗪组与正常对照组比较，差异均有统计学意义（P＜0.05）。

表明丹参可改善再灌注后脑血流量，影响血液流变性，扩张小

动脉，促使梗死边缘区侧枝循环的开放，减少脑梗死体积，实

现对脑缺血再灌注的保护作用。

再灌注损伤在新生儿缺氧缺血性脑病（Hypoxie-ischemic

encephalopathy，HIE）中起重要作用，缺血后再灌注比单纯缺

血引起的脑损伤更为严重[17]。目前，丹参在对HIE的影响机制

方面研究不多，可借助丹参在脑缺血再灌注方面的研究新进

展，进一步探讨丹参在HIE中的作用机制及临床应用。

2 丹参对血液流变学及血小板功能的影响
已有研究表明，丹参可有效改善血液流变学指标、降低血

液黏稠度、改善红细胞变形性、增强红细胞膜的机械强度、降

低血浆纤维蛋白原、抑制血小板聚集、防止血小板活化、阻止

血栓形成、扩张微血管、改善微循环。

牛雯颖等[18]研究认为，丹参注射液能降低大鼠高、低切变

率时的全血黏度，改善红细胞的变形性，其机制可能与影响红

细胞膜上脂质代谢，增加抗氧化能力，减少自由基生成，维持

细胞内外离子浓度和细胞内浓度的相对稳定，以及改善红细

胞膜上的电荷等有关。王新荣等[19]通过临床观察发现，丹参

酮ⅡA磺酸钠可改善肺心病患者血液流变学指标，其机制可能

是：改善缺血缺氧时血栓素A2/前列腺素失衡状态，预防微血

管收缩；通过降低血浆纤维蛋白原，改善凝血和纤溶系统的失

衡状态，降低血液黏度，抑制血小板聚集和激活；通过降低内

皮素的释放，增加体内一氧化氮含量来调节血管张力，改善血

液流变异常。欧希等[20]发现，丹参注射液可改善肝硬化脾亢脾

切除术患者血液流变学指标，这一作用可能是通过扩张毛细

血管，使组织液进入微循环，起到稀释血液的作用，激发性引

起血浆黏度和红细胞比容降低，改善血液高凝状态；降低血小

板、红细胞聚集性，抑制血栓形成，从而减轻高凝状态，使全血

黏度得以降低而实现的。范华英[21]首次从体外血小板聚集、血

液流变学、凝血参数及血栓质量等方面评价了丹酚酸A的抗

血小板及抗血栓作用，认为丹酚酸A使得血小板中环磷酸腺

苷 (Cyclic adenosine monophosphate，cAMP) 含量升高的这种

作用可能是通过作用于血小板G或GS蛋白偶联受体信号通

路中某一关键信号分子、蛋白受体或抑制cAMP磷酸二醋酶活
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性，进而抑制血小板聚集和释放而实现的，它与影响血小板的
cAMP多条G蛋白偶联受体信号通路有关。

3 其他药理作用
既往研究表明[22-26]，丹参主要应用于心血管系统，如保护

心肌、扩张血管、抗动脉粥样硬化、抗血栓等；其还具有改善微
循环、促进血管新生、抗肿瘤、抗肝纤维化、调节免疫、抗菌消
炎等作用。除上述作用外，丹参还可以增大耳蜗蜗轴，促进外
侧壁血流，增加对螺旋器的血氧供应，改善听损伤；还有改善
学习、记忆的作用。张再兴等[27-28]研究表明，丹参可减轻耳蜗
螺旋器内、外毛细胞的变性坏死程度，降低顺铂所致听功能损
伤模型豚鼠的听性脑干反应（ABR）阈值，缩短Ⅰ波潜伏期，表
明丹参可降低顺铂所致的耳蜗毒性，保护耳蜗及听力。王芳
媛等[29]对一次性被动回避条件反射——跳台实验的行为学观
察发现，中等强度的运动并补充丹参提取液（0.8 ml/只）的大
鼠，较单纯中等强度运动组，可显著延长跳台实验中大鼠停留
在平台上的潜伏期，缩短经电刺激后大鼠逃避至台上的潜伏
期，减少跳台的错误次数。提示中等强度的运动并补充丹参
可以提高学习、记忆能力。这一作用表明丹参在改善伴有听
力损伤、运动障碍、学习记忆障碍等脑损伤患儿神经系统后遗
症方面可能有一定作用，应加强进一步的研究。

4 结语
目前，丹参对脑缺血再灌注损伤的保护作用研究，主要集

中在药理实验方面。由于脑缺血再灌注病理的复杂性，丹参
药理活性成分的多样性，大多数实验仅能说明丹参的某些成
分在某个病理环节上起作用，而有效成分间的相互作用研究
较少，无法体现中药的多层次、多靶点、多环节的作用和中医
的整体观念、辨证论治等特点。因此，对丹参有效成分间的相
互作用，以及作用实现途径及靶点有待进一步研究、阐述。

丹参在改善血液流变学指标及血小板功能方面的研究多
集中于单个化学成分对血液流变学的宏观指标上，而在细胞、

分子层面的研究较少。丹参作为传统常用中药，应把丹参对
血液流变学影响的研究，放到流动的血液这个环境之中，进一
步探讨丹参药理活性成分间的相互作用，真正反映丹参改
善血液流变性的机制及丹参多元化、多层面、多途径的药
理作用。

今后应结合现代生物学、药理学、化学及临床应用等学
科，在中医辨证论治、整体观念的指导下，研究丹参对疾病防
治的优势及多元化临床应用。
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