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珠子参叶皂苷对脂肪酶抑制机制及降血脂研究
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摘　 要: 珠子参叶是五加科(Ａｒａｌｉａｃａ)植物珠子参(Ｐａｎａｘ ｊａｐｏｎｉｃａｓ ｖａｒ. ｍａｊｏｒ)的干燥带梗叶ꎬ为秦巴地区特

色中药材ꎮ 为合理开发利用珠子参叶并阐明其化学成分ꎬ该研究利用 ＨＰＬＣ 方法分析珠子参叶皂苷部位的

主要化学成分ꎬ测定珠子参叶皂苷部位的脂肪酶抑制活性及抑制类型ꎬ通过分子对接及动物实验验证脂肪

酶抑制机制及降血脂作用ꎮ 结果表明:(１)珠子参叶皂苷部位主要成分为 ２０(Ｓ)￣人参皂苷 Ｒｇ２、２０(Ｒ)￣人参

皂苷 Ｒｇ２、人参皂苷 Ｒｂ２、人参皂苷 Ｒｂ３、人参皂苷 Ｒｄ、人参皂苷 Ｒｈ２ꎮ (２)珠子参叶皂苷部位、２０(Ｒ)￣人参皂

苷 Ｒｇ２对脂肪酶具有较强的抑制作用ꎬ其 ＩＣ５０分别为 ０.１４、２.３０ μｍｏｌ􀅰Ｌ￣１ꎮ (３)珠子参叶皂苷部位、２０(Ｒ)￣
人参皂苷 Ｒｇ２、人参皂苷 Ｒｂ３ 对脂肪酶的抑制为可逆性抑制ꎬ抑制类型为非竞争型抑制ꎮ ( ４) 配体与

ＡＲＧ３３７Ｂ、ＡＳＰ３３１Ｂ、ＩＬＥ２４８Ｂ 残基结合可能有助于提高配体的脂肪酶抑制活性ꎮ (５)珠子参叶总皂苷可以

显著降低高脂血症小鼠血清中胆固醇和甘油三酯的含量ꎮ 该研究为珠子参叶在降血脂方面的深入开发和

利用提供了理论参考ꎮ
关键词: 珠子参叶ꎬ 皂苷ꎬ 脂肪酶ꎬ 酶动力学ꎬ 分子对接ꎬ 体内验证
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　 　 珠子参叶是五加科(Ａｒａｌｉａｃｅａｅ)植物珠子参

(Ｐａｎａｘ ｊａｐｏｎｉｃｕｓ ｖａｒ. ｍａｊｏｒ)的干燥带梗叶ꎬ性微

寒ꎬ苦ꎬ甘ꎻ归肝、肺、胃经ꎬ具有清肺止咳、生津、润
喉、防暑、滋补强壮的功效ꎬ在民间多泡茶饮用(宋
小妹ꎬ２０１１ꎻ 国家药典委员会ꎬ２０２０)ꎮ 珠子参叶

的应用历史可追溯到清朝ꎬ由于当时人参和人参

叶价格日渐昂贵ꎬ珠子参叶作为人参和人参叶的

替代品开始使用 (赵学敏ꎬ１９６３ꎻ陆维承ꎬ２０１６)ꎮ
脂肪酶是水解膳食中脂质的关键酶( Ｊａｅｇｅｒ ＆

Ｒｅｅｔｚꎬ１９９８ꎻ 廖家乐ꎬ２０２２)ꎬ参与脂肪消化、吸收、
利用的全过程(王哲等ꎬ２０１３)ꎻ抑制其活性能有效

减少脂质的消化吸收ꎬ从而降低血脂水平ꎬ抑制脂

肪酶的活性是治疗高脂血症、肥胖、非酒精性脂肪

肝等疾病的有效策略(Ｙｕｎꎬ ２００７ꎻ ｄｅ ｌａ Ｇａｒｚａ ｅｔ
ａｌ.ꎬ ２０１１)ꎮ 三萜皂苷类化合物具有脂肪酶抑制

作用ꎬ是潜在的有效治疗肥胖及其相关疾病的化

合物 (Ｈａｎ ｅｔ ａｌ .ꎬ ２００５ꎻ Ｙｏｓｈｉｚｕｍｉ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２００６ꎻ
Ｅｒｃａｎ ＆ Ｅｌꎬ ２０１６ꎻ Ｌｉｕ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１７ꎻ 冯海燕ꎬ２０１９ꎻ
邱悦ꎬ２０２０ꎻ Ｎａｖａｒｒｏ Ｄｅｌ Ｈｉｅｒｒｏ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０２０)ꎮ

珠子参作为常用中药材ꎬ生长缓慢成药周期

长ꎬ目前野生珠子参已处于濒危状态ꎬ而珠子参叶

作为非药用部位被遗弃ꎬ造成资源浪费ꎮ 前期课

题组研究发现ꎬ珠子参叶的主要化学成分是三萜

类化合物ꎬ包括 ２０ ( ２２) Ｅꎬ２４ －达玛二烯￣３βꎬ６αꎬ
１２β￣三醇、人参皂苷 Ｒｄ、人参皂苷 Ｒｂ１、人参皂苷

Ｒｂ２、人参皂苷 Ｒｂ３和人参皂苷 Ｒｃ、人参皂苷 Ｒｓ２、
西洋参皂苷 Ｒ ｌ、人参皂苷 Ｒｓ１、三七皂苷 Ｆｅ、人参

皂苷 Ｒｄ２、Ｇｙｐｅｎｏｓｉｄｅ ＩＸ、２０ ( ２１)ꎬ ２４￣达玛二烯￣

３βꎬ６αꎬ１２β￣三醇、 ２０(２２) Ｚꎬ２４￣达玛二烯￣３βꎬ６αꎬ
１２β￣三醇、珠子参苷 Ｚ 等ꎬ还有 ５ꎬ ７￣二羟基￣８￣甲氧

基黄酮 (赵东东等ꎬ２０１３ꎻ何瑞等ꎬ２０１４ꎻ杨延等ꎬ
２０１９ꎻ张化为等ꎬ２０２０)ꎮ 因此ꎬ探究珠子参叶的化

学物质基础和生物活性ꎬ对提高珠子参全植株的

利用率具有重要意义ꎮ 目前ꎬ珠子参叶皂苷的脂

肪酶抑制机制及降血脂作用尚未见报道ꎮ 本研究

以珠子参叶为研究对象ꎬ依托完善的天然产物开

发研究平台ꎬ综合利用现代色谱分离手段和现代

药理学方法ꎬ拟探讨以下问题:(１)珠子参叶皂苷

部位主要成分为哪些ꎻ (２)珠子参叶皂苷部位对

脂肪酶是否具有抑制作用ꎻ(３)珠子参叶皂苷部位

对脂肪酶抑制类型为哪种ꎻ(４)珠子参叶皂苷部位

成分与哪种残基结合可提高脂肪酶抑制活性ꎻ(５)
珠子参叶皂苷部位是否可以降脂ꎮ

１　 仪器与材料

１.１ 主要实验仪器和药品

分析电子天平[ＥＸ１２５ＺＨ 型ꎬ奥豪斯仪器(常
州)有限公司]ꎻ多功能酶标仪( Ｓｙｎｅｒｇｙ ＴＭ Ｈ１ 型ꎬ
美国 宝 特 Ｂｉｏ￣Ｔｅｋ)ꎻ 高 效 液 相 色 谱 仪 ( Ｗａｔｅｒｓ
ｅ２６９５ 型ꎬ美国 Ｗａｔｅｒｓ 公司)ꎻ奥利司他胶囊 (批

号:１９０２０４ꎬ重庆华森制药有 限 公 司)ꎻ移 液 器

(Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｐｌｕｓ 系 列ꎬ 德 国 艾 本 德 股 份 公 司

Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ ＡＧ)ꎻ低速台式离心机( ＴＤＬ￣５０Ｂ 型ꎬ上
海安亭科学仪器厂)ꎻ高速台式离心机( ＴＧ１６￣ＷＳ
型ꎬ湘仪离心机仪器有限公司)ꎻ皱褶假丝酵母脂
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肪酶(批号: Ｓ２５７４０)、 ４￣硝基苯基棕榈酸酯 ( ４￣
ｎｉｔｒｏｐｈｅｎｙｌ ｐａｌｍｉｔａｔｅꎬ４￣ＮＰＰꎬ批号:ＥＣ２５０１１２)、柠
檬酸钠(批号:７５１６４)ꎬ以上试剂均购自美国 Ｓｉｇｍａ
公司ꎻ色谱乙腈(ＡＨ０１５ 型ꎬＨｏｎｅｙｗｅｌｌ)ꎻＤＭＳＯ(批
号:Ｄ６３７０) 购自北京博奥拓达科技有限公司ꎻ
Ｄ１０１ 型大孔树脂购自天津南开大学化工厂ꎻ２０
(Ｓ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２(货号:Ｂ２１０５８)、２０(Ｒ) ￣人参皂

苷 Ｒｇ２ ( 货 号: Ｂ２１７２７ )、 人 参 皂 苷 Ｒｂ２ ( 货 号:
Ｂ２１０５１)、人参皂苷 Ｒｂ３(货号:Ｂ２１０５２)、人参皂苷

Ｒｄ(货号:Ｂ２１０５４)均购自上海源叶生物科技有限

公司ꎻ人参皂苷 Ｒｈ２(货号:１１１７４８)购自中国药品

生物制品鉴定所ꎻ５０ ｍｍｏｌ􀅰Ｌ￣１ Ｔｒｉｓ￣ＨＣｌ( ｐＨ:７.８)
(批号:ＢＢ０５１２)购自陕西中晖赫彩生物医药科技

有限公司ꎮ
１.２ 实验动物

ＳＰＦ 级 ＳＤ 小鼠ꎬ共 ６０ 只ꎬ体重为 １８ ~ ２２ ｇꎬ购
自成都达硕实验动物有限公司ꎬ实验动物生产许

可证号为 ＳＣＸＫ(川)２０２０￣０３０ꎬ适应性饲养 ５ ｄꎮ

２　 实验方法

２.１ ＨＰＬＣ 法分析化学成分

２. １. １ 色 谱 条 件 　 色 谱 柱: Ａｇｅｌａ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ
ｌｎｎｏｖａｌ ＯＤＳ￣２ (４. ６ ｍｍ × ２５０ ｍｍꎬ ５ μｍ)ꎻ流动

相:水溶液( Ａ) ￣乙腈溶液 ( Ｂ)ꎬ梯度洗脱:０ ~ １０
ｍｉｎꎬ１０％→２８％Ｂꎻ １０~ ２７ ｍｉｎꎬ２８％→２８％Ｂꎻ ２７ ~
３３ ｍｉｎꎬ２８％→３１％Ｂꎻ３３ ~ ４６ ｍｉｎꎬ３１％→３１％Ｂꎻ
４６~ ５０ ｍｉｎꎬ３１％→３６％Ｂꎻ５０ ~ ５５ ｍｉｎꎬ３６％→３９％
Ｂꎻ５５ ~ ７０ ｍｉｎꎬ３９％→６０％Ｂꎻ柱温 ３０ ℃ꎻ进样量 １０
μＬꎬ检测波长 ２０３ ｎｍꎻ流速 １.０ ｍＬ􀅰ｍｉｎ￣１ꎮ
２.１.２ 供试品溶液的制备 　 本实验所用药材由陕

西中医药大学王继涛高级实验师鉴定为五加科人

参属珠子参(Ｐａｎａｘ ｊａｐｏｎｉｃｕｓ ｖａｒ. ｍａｊｏｒ)的干燥叶ꎮ
参照赵东东等(２０１３)的方法提取珠子参干燥叶ꎮ
取干燥的 ７０％乙醇洗脱部位粉末约 ０.０５ ｇꎬ置于

５０ ｍＬ 具塞锥形瓶中ꎬ精密加入甲醇 ５０ ｍＬꎬ称定

重量ꎬ超声提取 １０ ｍｉｎꎬ放冷ꎬ称定重量ꎬ用甲醇补

足损失的重量ꎬ摇匀ꎬ滤过ꎬ取续滤液ꎬ经 ０.２２ μｍ
微孔滤膜滤过ꎬ得到所需浓度的溶液ꎮ
２.１.３ 对照品溶液的配制 　 精密称取对照品 ２０
(Ｓ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２、２０(Ｒ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２、人参皂

苷 Ｒｂ２、人参皂苷 Ｒｂ３、人参皂苷 Ｒｄ、人参皂苷

Ｒｈ２ꎬ用甲醇分别制成浓度为 ０. １０、 ０.２５、 ０. １０、

０.２５、０.１１、０.５０ ｍｇ􀅰ｍＬ￣１的溶液ꎮ
２.２ 脂肪酶抑制实验及动力学机制研究

２.２.１ 不同皂苷对脂肪酶活性的影响 　 脂肪酶抑

制活性测定参考 ( Ｌｉｕ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２０１８ꎻ王亚凤等ꎬ
２０２０ꎻ黄桂等ꎬ２０２１)报道的方法稍加修改ꎬ脂肪酶

Ｔｒｉｓ￣ＨＣｌ 溶 液 浓 度 为 ２８０ Ｕ 􀅰 ｍＬ￣１ꎮ ４￣ＮＰＰ 的

ＤＭＳＯ 溶液浓度 ７５０ μｍｏｌ􀅰ｍＬ￣１ꎬ奥利司他的浓度

为 ２５０ μｍｏｌ􀅰ｍＬ￣１ꎬ珠子参叶皂苷部位以 ＤＭＳＯ 为

溶剂配制成浓度为 ２.５２ ｍｇ􀅰ｍＬ￣１的溶液ꎬ２０( Ｓ) ￣
人参皂苷 Ｒｇ２、２０ ( Ｒ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２、人参皂苷

Ｒｂ２、人参皂苷 Ｒｂ３、人参皂苷 Ｒｄ、人参皂苷 Ｒｈ２以

ＤＭＳＯ 为溶剂配制成 ５００ μｍｏｌ􀅰ｍＬ￣１的溶液ꎬ使用

时稀释成不同浓度ꎬ用于后续实验ꎮ
将 ２５ μＬ 珠子参叶皂苷部位(珠子参叶皂苷

部位摩尔质量按奥利司他摩尔质量算ꎬ终浓度为

０、０.６２５、６. ２５、６２. ５、１２５ μｍｏｌ􀅰ｍＬ￣１)、人参皂苷

Ｒｂ３(终浓度为 ０、５、１２.５、１２５、２５０ μｍｏｌ􀅰ｍＬ￣１)、
２０(Ｓ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２(终浓度为 ０、１、２. ５、５、１２. ５
μｍｏｌ􀅰ｍＬ￣１)、２０(Ｒ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２(终浓度为 ０、
２５、５０、１２５、２５０ μｍｏｌ􀅰ｍＬ￣１)、人参皂苷 Ｒｂ２、人参

皂苷 Ｒｄ、人参皂苷 Ｒｈ２(终浓度为 ０、１２.５、２５、１２５、
２５０ μｍｏｌ􀅰ｍＬ￣１)和 ４５ μＬ 胰脂肪酶于 ９６ 孔板中

３７ ℃孵育 ３０ ｍｉｎꎬ再加入 ９０ μＬ 的 ４￣ＮＰＰ (终浓

度为 ７５０ μｍｏｌ􀅰ｍＬ￣１)３７ ℃恒温反应 ２０ ｍｉｎꎬ加入

柠檬酸钠终止反应ꎬ４０５ ｎｍ 下测定吸光度ꎮ
按照如下公式计算胰脂肪酶活性:
胰脂 肪 酶 活 力 ＝ ( Ａ样品 － Ａ样品对照 ) / ( Ａ空白 －

Ａ空白对照) ×１００％ꎮ
式中: Ａ样品为加入样品和活性酶反应后的吸

光度ꎻＡ样品对照为加入样品和失活酶反应后的吸光

度ꎻＡ空白为加入活性酶和 ＤＭＳＯ 反应后的吸光度ꎻ
Ａ空白对照为加入失活酶和 ＤＭＳＯ 反应后的吸光度ꎮ
所有反应中均有 ４￣ＮＰＰꎮ
２.２.２ 不同皂苷对脂肪酶活性的抑制机理 　 按照

“２.２.１”项下的珠子参叶皂苷部位、人参皂苷 Ｒｂ３、
２０(Ｓ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２样品浓度和 ４￣ＮＰＰ 底物浓度ꎬ
参照陈静等(２０２１)的方法稍加修改ꎬ通过改变脂

肪酶浓度(终浓度为 ０、７０、１４０、２８０、５６０ Ｕ􀅰ｍＬ￣１)
测定不同浓度样品在不同浓度脂肪酶催化下水解

４￣ＮＰＰ 底物产生的吸光度ꎮ 将 ２５ μＬ 不同样品及

浓度的皂苷和 ４５ μＬ 胰脂肪酶于 ９６ 孔板中 ３７ ℃
孵育 ３０ ｍｉｎꎬ加入 ９０ μＬ ４￣ＮＰＰ (终浓度为 ７５０
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μｍｏｌ􀅰ｍＬ￣１)ꎬ４０５ ｎｍ 下测定吸光度ꎮ 按下式计算

相对酶活力:
相对酶活力 ＝ (Ａ２－Ａ１) / (Ａ４－Ａ３) ×１００％ꎮ
式中: Ａ１ 和 Ａ２ 是不同皂苷、脂肪酶与 ４￣ＮＰＰ

反应初末的吸光度ꎻＡ３和 Ａ４是脂肪酶与 ４￣ＮＰＰ 反

应初末的吸光度ꎮ
２.２.３ 不同皂苷对脂肪酶活性的抑制类型和抑制

常数　 按照“２.２.２”项下的测定方法ꎬ固定脂肪酶

的浓度ꎬ改变 ４￣ＮＰＰ (终浓度为 ０. ３７５、０. ７５、１. ５、
３ ｍｍｏｌ􀅰ｍＬ￣１)ꎬ测定不同浓度皂苷对脂肪酶催化

水解 ４￣ＮＰＰ 后产生的吸光度ꎮ
２.３ 分子对接数据库及软件

所 用 软 件 包 括 ＣｈｅｍＢｉｏＤｒａｗ３Ｄ、 ＡｕｔｏＤｏｃｋ
Ｔｏｏｌｓ１.５.６、 ＰｙＭＯＬ、 ＣＡＤＤ１. ５. ６、 Ｖｉｓｉｏｎ１. ５. ６ꎮ 从

ＰｕｂＣｈｅｍ 数据库中下载相关化合物的 ２Ｄ 结构文

件ꎬ靶蛋白的晶体结构从 ＰＤＢ 数据库中获取ꎬ利用

ＰｙＭＯＬ 软件对靶蛋白进行去除水分子、加氢等前

处理ꎬ使用软件 ＡｕｔｏＤｏｃｋ Ｔｏｏｌｓ１.５.６ 对化合物和靶

蛋白进行分子对接ꎮ 靶蛋白及其结合位点为 ＩＬＰＢ
蛋白的 Ａ￣ＢＯＧ 位点ꎮ
２.４ 动物实验

２.４.１ 药物的制备及给药 　 实验前将小鼠随机分

为 ６ 组:空白组(１０ 只)、高脂血模型组(１０ 只)、奥
利司他组(１０ 只)、皂苷部位高中低剂量组(各 １０
只)ꎮ 其中ꎬ空白组饲喂基础饲料ꎬ其他组饲喂高

脂饲料ꎬ建立高脂血症模型ꎮ
高脂饲料配方如下:１５％猪油、５％蛋黄、２０％

糖、０.５％盐、０.５％香油ꎮ
给予小鼠高脂饲料 ３５ ｄ 后开始给药ꎬ空白组及

高脂血模型组给予一定剂量的生理盐水ꎬ奥利司他

组按照 ４６.８ ｍｇ􀅰ｋｇ￣１灌胃给药ꎬ各给药组剂量按人

每日服用量和提取物收率计算ꎬ高剂量组按照

１１７.０ ｍｇ􀅰ｋｇ￣１给予小鼠珠子参叶皂苷部位提取物

(相当于 ７０ ｋｇ 的成人每日服用 ２０ ｇ 提取物)ꎬ中剂

量组按照 ５８.５ ｍｇ􀅰ｋｇ￣１给予小鼠珠子参叶皂苷部

位提取物ꎬ低剂量组按照 ２９.３ ｍｇ􀅰ｋｇ￣１给予小鼠珠

子参叶皂苷部位提取物ꎬ每日给药一次ꎬ连续灌胃 ３
周ꎬ于末次给药后称量体重ꎮ 空白组、高脂血模型

组小鼠给药期间分别继续饲喂基础饲料及高脂饲

料ꎬ期间受试小鼠均正常摄食摄水ꎮ
２.４.２ 样本采集及处理 　 末次给药后ꎬ所有小鼠禁

食不禁水ꎬ１６ ｈ 后眼球取血ꎬ全血静置ꎬ于 ４ ℃ 下

保存ꎬ再以 ３ ０００ ｒ􀅰ｍｉｎ￣１的转速离心 １５ ｍｉｎꎬ分离

血清ꎬ按组依次分装ꎬ于－８０ ℃冰箱中保存ꎬ备用ꎮ
２. ４. ３ 生 化 指 标 的 测 定 　 血清总胆固醇 ( ｔｏｔａｌ
ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬＴＣ)和甘油三酯( ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅꎬＴＧ)的含

量分别按照试剂盒的说明书进行测定ꎮ
２.５ 统计学处理

所有的统计分析均使用 Ｇｒａｐｈｐａｄ Ｐｒｉｓｍ ８.０.１
软件ꎬ计量数据以“均数±标准差” ( ｘ± ｓ)表示ꎬ两
组比较用 ｔ 检验ꎬ多组之间两两比较采用单因素方

差分析ꎮ

３　 结果与分析

３.１ 色谱数据采集

由图 １ 可知ꎬ珠子参叶皂苷部位的主要成分为

２０(Ｓ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２、２０(Ｒ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２、人参

皂苷 Ｒｂ２、人参皂苷 Ｒｂ３、人参皂苷 Ｒｄ、人参皂

苷 Ｒｈ２ꎮ
３.２ 脂肪酶活性测定结果

以“２.２.１”所述方法测定各皂苷的脂肪酶抑制

活性ꎬ测试结果见表 １ꎮ 由图 ２ 可知ꎬ珠子参叶皂

苷部位、２０(Ｒ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２、人参皂苷 Ｒｂ３反应

体系吸光度随时间的延长而逐渐增大ꎬ吸光度随

时间变化的曲线通过原点ꎬ不存在迟滞效应ꎮ 在

相同反应时间下ꎬ随着珠子参叶皂苷部位、２０(Ｒ) ￣
人参皂苷 Ｒｇ２、人参皂苷 Ｒｂ３样品浓度的增大ꎬ曲
线的斜率不断减小ꎬ即脂肪酶催化水解 ４￣ＮＰＰ 的

速度不断降低ꎬ说明其具有抑制脂肪酶活性的作

用ꎮ 在反应 ０ ~ ７.５ ｍｉｎ 时 Ａ４０５ ｎｍ￣Ｔｉｍｅ 曲线近似呈

线性关系ꎬ随着时间的延长ꎬ曲线逐渐平坦ꎬ斜率

降低ꎬ反应的速度也随之降低ꎬ此时测得的酶活力

不能代表真实的酶活力ꎬ故取反应 ７.５ ｍｉｎ 时的反

应速度为初速度ꎮ 由表 １ 和图 ３ 可知ꎬ珠子参叶皂

苷部位、人参皂苷 Ｒｂ２、人参皂苷 Ｒｄ、人参皂苷

Ｒｈ２、２０(Ｓ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２、２０(Ｒ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２、
人参皂苷 Ｒｂ３ 的 ＩＣ５０ 分别为 ０. １４、２８. ００、３１. ００、
１８.００、８.７３、２.３０、６０.７６ μｍｏｌ􀅰Ｌ￣１ꎮ
３.３ 不同皂苷对脂肪酶的抑制作用机理

按照“２.２.２”项下的测定方法ꎬ将反应液置于

酶标仪中 ３７ ℃ 恒温ꎬ间隔 ２０ ｓ 测定 １ 次共 ７. ５
ｍｉｎꎬ选取(０ ~ ７.５ ｍｉｎ 吸光度随时间的改变拟合方

程ꎬ其斜率)即为酶活力值ꎮ 以相对酶活力对酶浓

度作图ꎬ根据图像判断不同皂苷对脂肪酶活性的

抑制作用是否可逆ꎮ 如果作图结果为一组直线且
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１. ２０(Ｓ)￣人参皂苷 Ｒｇ２ꎻ ２. ２０(Ｒ)￣人参皂苷 Ｒｇ２ꎻ ３. 人参皂苷 Ｒｂ２ꎻ ４. 人参皂苷 Ｒｂ３ꎻ ５. 人参皂苷 Ｒｄꎻ ６. 人参皂苷 Ｒｈ２ꎮ
１. ２０ (Ｓ)￣ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｇ２ꎻ ２. ２０(Ｒ)￣ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｇ２ꎻ ３. Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｂ２ꎻ ４. Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｂ３ꎻ ５. Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｄꎻ ６. Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｈ２ .

图 １　 珠子参叶皂苷部位(Ａ)与混合对照品溶液(Ｂ)的 ＨＰＬＣ 图
Ｆｉｇ. １　 ＨＰＬＣ ｏｆ ｓａｐｏｎｉｎ ｆｒａｃｔｉｏｎｓ ｆｒｏｍ Ｐａｎａｘ ｊａｐｏｎｉｃａｓ ｖａｒ. ｍａｊｏｒ ｌｅａｖｅｓ (Ａ) ａｎｄ ｍｉｘｅｄ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｓｕｂｓｔａｎｃｅ ｓｏｌｕｔｉｏｎ (Ｂ)

表 １　 皂苷和奥利司他的脂肪酶半数抑制浓度
Ｔａｂｌｅ １　 Ｔｈｅ ｈａｌｆ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｎ

ｌｉｐａｓｅ ｏｆ ｓａｐｏｎｉｎｓ ａｎｄ ｏｒｌｉｓｔａｔ

化合物
Ｃｏｍｐｏｕｎｄ

半数抑制浓度 ＩＣ５０

Ｈａｌｆ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ＩＣ５０

(μｍｏｌ􀅰Ｌ ￣１)

奥利司他
Ｏｒｌｉｓｔａｔ ３.８４(１ ９０４.６０ μｇ􀅰Ｌ ￣１)

珠子参叶皂苷部位
Ｓａｐｏｎｉｎｓ ｆｒａｃｔｉｏｎ ｏｆ Ｐａｎａｘ
ｊａｐｏｎｉｃｕｓ ｖａｒ. ｍａｊｏｒ ｌｅａｖｅｓ

６９.４０ μｇ􀅰Ｌ ￣１

(相当于奥利司他
０.１４ μｍｏｌ􀅰Ｌ ￣１

Ｅｑｕｉｖａｌｅｎｔ ｔｏ ｏｒｌｉｓｔａｔ
０.１４ μｍｏｌ􀅰Ｌ ￣１)

人参皂苷 Ｒｂ２

Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｂ２
２８.００

人参皂苷 Ｒｄ
Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｄ ３１.００

人参皂苷 Ｒｈ２

Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｈ２
１８.００

２０(Ｓ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２

２０(Ｓ) ￣ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｇ２
８.７３

２０(Ｒ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２

２０(Ｒ) ￣ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｇ２
２.３０

人参皂苷 Ｒｂ３

Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｂ３
６０.７６

通过原点ꎬ则为可逆抑制ꎻ如果只得到一组平行直

线ꎬ则为不可逆抑制ꎮ
由图 ４ 可知ꎬ以酶活力对酶浓度作图时ꎬ得到

一组通过原点的直线ꎬ该直线的斜率随着珠子参

叶皂苷部位、２０(Ｒ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２、人参皂苷 Ｒｂ３

浓度的增大而逐渐降低ꎬ表明珠子参叶皂苷部位、
２０(Ｒ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２、人参皂苷 Ｒｂ３是通过抑制脂

肪酶活力导致脂肪酶催化水解 ４￣ＮＰＰ 的速度减

慢ꎬ而不是通过降低有效酶量所导致的ꎬ说明珠子

参叶皂苷部位、２０ ( Ｒ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２、人参皂苷

Ｒｂ３对脂肪酶活性的抑制属于可逆型抑制ꎮ
３.４ 不同皂苷对脂肪酶活性的抑制类型和抑制

常数

利用“２.２.３”项下的测定结果按照 Ｖ ＝ ΔＡ４０５ / ｔ
计算催化反应速度ꎬ以反应速度的倒数(１ / Ｖ)对底

物浓度的倒数( １ / Ｓ)作图ꎬ判断珠子参叶皂苷部

位、人参皂苷 Ｒｂ３、２０( Ｓ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２对脂肪酶

活性的抑制类型和抑制常数ꎮ
由 Ｌｉｎｅｗｅａｖｅｒ￣Ｂｕｒｋ 双倒数图(图 ５)可知ꎬ３ 个

样品图均为相交于横轴一点的线ꎬ随着样品浓度

的增大ꎬＫｍ值不变ꎬＶｍ值逐渐减小ꎬ符合非竞争型

抑制类型的特征ꎮ 以 Ｌｉｎｅｗｅａｖｅｒ￣Ｂｕｒｋ 曲线中的斜
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图 ２　 珠子参叶皂苷部位(Ａ)、２０(Ｒ)－人参皂苷 Ｒｇ２(Ｂ)
及人参皂苷 Ｒｂ３(Ｃ)对脂肪酶的抑制作用曲线

Ｆｉｇ. ２　 Ｅｆｆｅｃｔ ｃｕｒｖｅｓ ｏｆ ｓａｐｏｎｉｎ ｆｒａｃｔｉｏｎｓ ｆｒｏｍ Ｐａｎａｘ
ｊａｐｏｎｉｃａｓ ｖａｒ. ｍａｊｏｒ ｌｅａｖｅｓ (Ａ)ꎬ ２０(Ｒ)￣ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ

Ｒｇ２(Ｂ) ａｎｄ ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｂ３ ｏｎ ｌｉｐａｓｅ(Ｃ)

率对 ３ 个样品浓度作图ꎬ得到 ３ 个样品的 Ｋｍ 值分

别为 １.０７ꎬ０.８３ꎬ８.６４(图 ５)ꎬ抑制剂的结合常数 Ｋ Ｉ

分别为 ０.２７、２.５３、０.１７(图 ６)ꎬ以截距对浓度得到

抑制常数 Ｋ ＩＳ分别为 ２１.４６、２８.００、３.８０(图 ７)ꎮ
３.５ 分子对接结果

采用分子对接技术探讨配体与蛋白 ＩＬＰＢ 的

相互 作 用ꎮ ２０ ( Ｒ ) ￣人 参 皂 苷 Ｒｇ２ 与 ＩＬＰＢ 的

ＡＲＧ３８Ａ、 ＬＥＵ４１Ａ、 ＡＳＰ３３１Ｂ、 ＳＥＲ３３３Ｂ、
ＡＲＧ３３７Ｂ、ＬＹＳ３６７Ｂ 形成氢键结合ꎬ与 ＨＩＳ３０Ａ、
ＡＬＡ４０Ａ、 ＩＬＥ２４８Ｂ 等氨基酸残基形成疏水互作ꎬ
见图 ８:Ａꎻ２０( Ｓ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２与 ＩＬＰＢ 的结合方

式与 ２０(Ｒ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２相似见图 ８:Ｂꎬ其不同之

处在于 ２０(Ｓ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２糖苷基 ４ 位和 ５ 位氢

键同时与 ＳＥＲ３３３Ｂ 氨基酸残基连接ꎻ人参皂苷

Ｒｂ２与 ＩＬＰＢ 的结合方式见图 ８:Ｃꎬ人参皂苷 Ｒｂ２与

ＧＬＵ１３Ａ、 ＧＬＮ２９Ａ、 ＡＳＰ３１Ａ、 ＬＥＵ３６Ａ、 ＳＥＲ３５Ａ、
ＡＲＧ１３Ａ、ＣＹＳ３９Ａ、ＡＳＰ３３１Ｂ、ＡＲＧ３３７Ｂ、ＬＹＳ３６７Ｂ
形成氢键结合ꎬ与 ＧＬＵ１３Ａ 残基形成疏水互作ꎬ人
参皂苷 Ｒｂ２与 ＬＹＳ３６７Ｂ 之间形成 π￣阳离子相互作

用力ꎬ嵌入 ＩＬＰＢ 蛋白活性口袋中实现与 ＩＬＰＢ 的

结合ꎻ人参皂苷 Ｒｂ３与 ＩＬＰＢ 的结合方式见图 ８:Ｄꎬ
人 参 皂 苷 Ｒｂ３ 与 ＡＳＰ３１Ａ、 ＬＥＵ３６Ａ、 ＬＥＵ４１Ａ、
ＬＹＳ４２Ａ、 ＣＹＳ６１Ａ 形 成 氢 键 结 合ꎬ ＧＬＵ１３Ａ、
ＡＲＧ３８Ａ、ＡＬＡ４０Ａ 等氨基酸残基形成疏水互作ꎬ
嵌入 ＩＬＰＢ 蛋白活性口袋中实现与 ＩＬＰＢ 的结合ꎻ
人参皂苷 Ｒｄ 与 ＩＬＰＢ 的结合方式见图 ８:Ｅꎬ人参

皂苷 Ｒｄ 与 ＡＳＰ３１Ａ、ＡＲＧ３８Ａ、ＡＬＡ４０Ａ、ＡＬＡ４３Ａ、
ＡＲＧ４４Ａ 形 成 氢 键 结 合ꎬ 与 ＧＬＵ１３Ａ、 ＡＬＡ４０Ａ、
ＬＥＵ４１Ａ、ＡＬＡ４３Ａ 等氨基酸残基形成疏水互作ꎬ嵌
入 ＩＬＰＢ 蛋白活性口袋中实现与 ＩＬＰＢ 的结合ꎻ人
参皂苷 Ｒｈ２与 ＩＬＰＢ 的结合方式见图 ８:Ｆꎬ人参皂

苷 Ｒｈ２ 与 ＧＬＮ２９Ａ、ＬＹＳ４２Ａ、ＧＬＵ４８Ａ、ＣＹＳ６１Ａ 形

成 氢 键 结 合ꎬ 与 ＧＬＵ１３Ａ、 ＡＬＡ４０Ａ、 ＬＥＵ４１Ａ、
ＩＬＥ２４８Ｂ、ＡＬＡ３３２Ｂ 氨基酸残基形成疏水互作ꎬ嵌
入 ＩＬＰＢ 蛋白活性口袋中实现与 ＩＬＰＢ 的结合ꎻ奥
利司他与 ＩＬＰＢ 的结合方式见图 ８:Ｇꎬ奥利司他与

ＡＲＧ３３７Ｂ、 ＡＬＡ３３２Ｂ、 ＡＳＰ３３１Ｂ 形 成 氢 键 结 合ꎬ
ＩＬＥ２４８Ｂ 和 ＬＥＵ４１Ａ 氨基酸残基形成疏水互作ꎬ嵌
入 ＩＬＰＢ 蛋白活性口袋中实现与 ＩＬＰＢ 的结合ꎮ
３.６ 胆固醇和甘油三酯测定结果

由图 ９ 可知ꎬ高脂血模型组小鼠血清中 ＴＧ、
ＴＣ 含量均明显高于空白组(Ｐ<０.０１)ꎬ说明高血脂

模型造模成功ꎻ皂苷部位的低、中、高剂量组小鼠

血清中的 ＴＧ、ＴＣ 含量均明显低于高脂血模型组

(Ｐ<０.０１)ꎬ其中高剂量组降低 ＴＧ 作用与奥利司

他组相当ꎬ降低 ＴＣ 作用优于奥利司他组ꎮ
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图 ３　 珠子参叶皂苷部位(Ａ)、２０(Ｒ)－人参皂苷 Ｒｇ２(Ｂ)、人参皂苷 Ｒｂ３(Ｃ)及奥利司他(Ｄ)对脂肪酶活力的影响

Ｆｉｇ. ３　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｐａｎａｘ ｊａｐｏｎｉｃａｓ ｖａｒ. ｍａｊｏｒ ｌｅａｖｅｓ ｓａｐｏｎｉｎ ｆｒａｃｔｉｏｎｓ (Ａ)ꎬ ２０(Ｒ)￣ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ
Ｒｇ２ (Ｂ) ａｎｄ ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｂ３ (Ｃ) ａｎｄ ｏｒｌｉｓｔａｔ (Ｄ) ｏｎ ｌｉｐａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ

Ａ. 珠子参叶皂苷部位ꎻ Ｂ. ２０(Ｒ)￣人参皂苷 Ｒｇ２ꎻ Ｃ. 人参皂苷 Ｒｂ３ꎮ
Ａ. Ｓａｐｏｎｉｎ ｆｒａｃｔｉｏｎｓ ｆｒｏｍ Ｐａｎａｘ ｊａｐｏｎｉｃａｓ ｖａｒ. ｍａｊｏｒ ｌｅａｖｅｓꎻ Ｂ. ２０(Ｒ)￣ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｇ２ꎻ Ｃ. Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｂ３ .

图 ４　 不同浓度样品下酶浓度与酶活力的关系
Ｆｉｇ. ４　 Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｅｎｚｙｍｅ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｅｎｚｙｍｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｕｎｄｅｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ
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图 ５　 珠子参叶皂苷部位(Ａ)、２０(Ｒ) ￣人参皂苷
Ｒｇ２(Ｂ)、人参皂苷 Ｒｂ３(Ｃ)的抑制类型

Ｆｉｇ. ５　 Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ｔｙｐｅｓ ｏｆ ｓａｐｏｎｉｎ ｆｒａｃｔｉｏｎｓ ｆｒｏｍ
Ｐａｎａｘ ｊａｐｏｎｉｃａｓ ｖａｒ. ｍａｊｏｒ ｌｅａｖｅｓ (Ａ)ꎬ ２０ (Ｒ)￣
ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｇ２ (Ｂ) ａｎｄ ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｂ３ (Ｃ)

图 ６　 珠子参叶皂苷部位(Ａ)、２０(Ｒ) ￣人参皂苷
Ｒｇ２(Ｂ)、人参皂苷 Ｒｂ３(Ｃ)的抑制常数 ＫＩ

Ｆｉｇ. ６　 Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｃｏｎｓｔａｎｔ ＫＩ ｏｆ ｓａｐｏｎｉｎ ｆｒａｃｔｉｏｎｓ
ｆｒｏｍ Ｐａｎａｘ ｊａｐｏｎｉｃａｓ ｖａｒ. ｍａｊｏｒ ｌｅａｖｅｓ (Ａ)ꎬ ２０(Ｒ)￣

ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｇ２ (Ｂ) ａｎｄ ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｂ３ (Ｃ)
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图 ７　 珠子参叶皂苷部位(Ａ)、２０(Ｒ) ￣人参皂苷
Ｒｇ２(Ｂ)、人参皂苷 Ｒｂ３(Ｃ)的抑制常数 ＫＩＳ

Ｆｉｇ. ７　 Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ｃｏｎｓｔａｎｔ ＫＩＳ ｏｆ ｓａｐｏｎｉｎ ｆｒａｃｔｉｏｎｓ ｆｒｏｍ
Ｐａｎａｘ ｊａｐｏｎｉｃａｓ ｖａｒ. ｍａｊｏｒ ｌｅａｖｅｓ (Ａ)ꎬ ２０(Ｒ)￣
ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｇ２ (Ｂ) ａｎｄ ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｂ３ (Ｃ)

４　 讨论与结论

长期以来ꎬ由于对合理开发利用中药植物资

源认识不足ꎬ导致对中药植物资源进行掠夺式过

度采收ꎬ使得一些中药资源处于濒危状态ꎮ 为了

保护和合理开发珠子参资源ꎬ对珠子参整株植物

进行系统化学研究和药用价值探索ꎬ以提高珠子

参资源的利用率ꎮ 珠子参地下部分为传统药用部

位ꎬ其地上部分的药用价值有待开发ꎬ而在地下部

分采收过程中地上部分大多被遗弃ꎬ药农仅保留

少量在民间泡茶饮用ꎬ造成一定的资源浪费ꎮ 另

外ꎬ珠子参为多年生草本植物ꎬ每年秋季种植基地

和野生资源的珠子参地上部分自然枯萎腐烂ꎬ未
被合理采收使用ꎮ 前期研究发现ꎬ珠子参叶主要

成分为三萜皂苷类化合物且具有脂肪酶抑制作

用ꎬ本研究采用 ＨＰＬＣ 确定珠子参叶皂苷部位的

主要单体成分ꎬ测定其体内外脂肪酶抑制作用ꎬ为
珠子参资源合理开发利用提供了依据ꎮ

脂肪进入小肠后被胰脂肪酶水解ꎬ中链甘油

三酯被水解为游离脂肪酸和甘油ꎬ中链脂肪酸与

白蛋白结合ꎬ通过门静脉转移到肝脏ꎻ长链甘油三

酯被水解为游离脂肪酸、单酰基甘油酯和甘油ꎬ长
链脂肪酸在小肠中形成乳糜微粒ꎬ经淋巴管流入

静脉系统被输送到脂肪组织和肌肉等外周组织ꎬ
一部分被氧化ꎬ另一部分重新合成甘油三酯储存

在组织中 ( Ｂｕｈｍａｎ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２００２ꎻ Ｔａｋｅｕｃｈｉ ｅｔ ａｌ.ꎬ
２００２ꎻ Ｓｉｄｄｉｑｉꎬ ｅｔ ａｌ.ꎬ ２００６ꎻ姚晓琳等ꎬ２０１８)ꎮ 脂

肪酶负责水解胃肠中 ５０％ ~７０％膳食脂肪ꎬ是防治

肥胖的一个关键靶点ꎬ而脂肪酶抑制剂可通过降

低该酶的活性减少消化器官中膳食脂肪的分解和

吸收ꎬ进而改善肥胖和高脂血症等代谢性疾病(苗
志国ꎬ２００９)ꎮ 奥利司他是临床上常用的胰脂肪酶

抑制剂ꎬ是美国 ＦＤＡ 批准的唯一的脂肪酶抑制剂

(Ｋａｎｇ ＆ Ｐａｒｋꎬ ２０１２)ꎬ能够抑制胰脂肪酶、胃肠道

的羧基酯酶和磷脂酶 Ａ２的活性ꎬ减慢胃肠道中食

物脂肪的水解过程ꎬ进而减少饮食中 ２５％ ~ ３０％的

脂肪水解和吸收 ( Ｚｈｉ ｅｔ ａｌ.ꎬ １９９９ꎻＢｅｎｅｔ ｅｔ ａｌ.ꎬ
２０１１)ꎬ进而减少热量摄入ꎬ控制体重ꎬ降低因肥胖

带来的一系列健康问题ꎮ 因此ꎬ本研究选择奥利

司他作为阳性药ꎮ 皱褶假丝酵母脂肪酶和 ４￣ＮＰＰ
常用于测定化合物的脂肪酶抑制活性(Ｄｏｏｌｉｔｔｌｅ ＆
Ｂｅｎ￣Ｚｅｅｖꎬ １９９９ꎻ侯成波ꎬ２０１６)ꎮ 本实验结果表明
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Ａ. ２０(Ｓ)￣人参皂苷 Ｒｇ２ꎻ Ｂ. ２０(Ｒ)￣人参皂苷 Ｒｇ２ꎻ Ｃ. 人参皂苷 Ｒｂ２ꎻ Ｄ. 人参皂苷 Ｒｂ３ꎻ Ｅ. 人参皂苷 Ｒｄꎻ Ｆ. 人参皂苷 Ｒｈ２ꎻ
Ｇ. 奥利司他ꎮ
Ａ. ２０(Ｓ)￣ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｇ２ꎻ Ｂ. ２０ (Ｒ)￣ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｇ２ꎻ Ｃ. Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｂ２ꎻ Ｄ. Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｂ３ꎻ Ｅ. Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｄꎻ Ｆ. Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｈ２ꎻ
Ｇ. Ｏｒｌｉｓｔａｔ.

图 ８　 各皂苷单体和奥利司他与脂肪酶 ＩＬＰＢ 残基的相互作用三维图
Ｆｉｇ. ８　 Ｔｈｒｅｅ￣ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ ｍａｐｓ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｓａｐｏｎｉｎ

ｍｏｎｏｍｅｒ ａｎｄ ｏｒｌｉｓｔａｔ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ａｃｉｄ ｒｅｓｉｄｕｅｓ ｏｆ ｌｉｐａｓｅ ＩＬＰＢ
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１. 对照组ꎻ ２. 模型组ꎻ ３. 奥利司他组ꎻ ４. 高剂量组ꎻ ５. 中剂量组ꎻ ６. 低剂量组ꎮ ＃＃. 与对照组比较 Ｐ<０.０１ꎻ ∗∗. 与模型组比较
Ｐ<０.０１ꎮ
１. Ｂｌａｎｋ ｇｒｏｕｐꎻ ２. Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐꎻ ３. Ｏｒｌｉｓｔａｔ ｇｒｏｕｐꎻ ４. Ｈｉｇｈ ｄｏｓｅ ｇｒｏｕｐꎻ ５. Ｍｉｄｄｌｅ ｄｏｓｅ ｇｒｏｕｐꎻ ６. Ｌｏｗ ｄｏｓｅ ｇｒｏｕｐ. ＃＃. Ｃｏｍｐａｒｉｎｇ ｗｉｔｈ ｂｌａｎｋ
ｇｒｏｕｐ (Ｐ<０.０１)ꎻ ∗∗. Ｃｏｍｐａｒｉｎｇ ｗｉｔｈ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ (Ｐ<０.０１).

图 ９　 珠子参叶皂苷部位对小鼠血清 ＴＣ (Ａ)和 ＴＧ(Ｂ)的影响
Ｆｉｇ. ９　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｓａｐｏｎｉｎ ｆｒａｃｔｉｏｎｓ ｆｒｏｍ Ｐａｎａｘ ｊａｐｏｎｉｃａｓ ｖａｒ. ｍａｊｏｒ ｌｅａｖｅｓ ｏｎ ｓｅｒｕｍ ＴＣ (Ａ) ａｎｄ ＴＧ (Ｂ) ｉｎ ｍｉｃｅ

珠子参叶皂苷部位和 ２０(Ｒ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２表现出

良好的脂肪酶抑制作用ꎬ是潜在的脂肪酶抑制剂ꎮ
由于珠子参叶皂苷部位和 ２０(Ｒ) ￣人参皂苷

Ｒｇ２具有较强的脂肪酶抑制作用ꎬ并且人参皂苷

Ｒｂ３在珠子参叶皂苷部位峰面积最高ꎬ因此本研究

测定 ３ 个样品对脂肪酶的抑制机制ꎮ 动力学分析

发现ꎬ珠子参叶皂苷部位、２０(Ｒ) ￣人参皂苷 Ｒｇ２、
人参皂苷 Ｒｂ３对脂肪酶均为可逆性非竞争性抑制ꎬ
表明该化合物不仅与游离酶结合ꎬ还与酶－底物复

合物结合ꎬ为阐明其脂肪酶抑制机制提供了依据ꎮ
分子对接技术是一种模拟生物大分子与配体

小分子结合及计算结合强度的手段ꎬ通过分子对

接的方式来筛选活性分子ꎬ从而评价配体小分子

与受体的相互作用(欧海亚等ꎬ２０２１ꎻ席佳越等ꎬ
２０２２)ꎮ 分子对接结果显示ꎬ珠子参叶皂苷成分与

ＡＲＧ３３７Ｂ、ＡＳＰ３３１Ｂ、ＩＬＥ２４８Ｂ 残基结合可能有助

于提高配体的脂肪酶抑制活性ꎮ 抑制脂肪酶的活

性可有效减少脂质的消化吸收ꎬ从而降低血脂水

平ꎮ 动物实验发现ꎬ珠子参叶皂苷部位能显著降

低高血脂小鼠血清中的 ＴＧ 和 ＴＣ 含量ꎬ提示珠子

参叶皂苷部位可能是通过抑制脂肪酶的活性来发

挥降脂作用ꎮ

中药中常含有多种活性成分ꎬ而中药治疗疾

病往往是多种活性成分相互协同作用的结果 (王
四旺ꎬ２００８)ꎮ 珠子参叶皂苷部位的脂肪酶抑制活

性强于 ６ 个单体成分ꎬ可能是珠子参叶皂苷部位

多组分之间相互协同作用的结果ꎬ也可能是珠子

参叶中含有高活性脂肪酶抑制作用的单体化合物

尚未被发现ꎮ 本课题组将在今后的研究中ꎬ继续

分离珠子参叶的化学成分ꎬ进一步阐明化学物质

基础及生物活性ꎮ
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