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人 参 皂 苷 结 构 修 饰 的 研 究 进 展

谢丽娟，苑冰冰，李健豪，徐芳菲，李 蕾，王国明，郭畅冰，曹志强 *
（吉林人参研究院·吉林 通化·134001）

摘 要：人参为我国长白山道地药材，人参皂苷为其主要活性物质，其中以次级皂苷的药理活性最为突出。
本文综述了人参皂苷结构修饰的物理转化法、化学转化法及生物转化法的研究进展，分别概述了
三种方法的优缺点，并对人参皂苷结构修饰的研究前景进行了展望，为今后研究人参皂苷的结构
修饰提供了参考，同时为人参化学成分的研究提供了理论依据。
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人参皂苷是五加科人参属植物人参、西洋参、三七
中的主要活性物质，具有一定的药理活性和功能，具体
表现为抗肿瘤、抗氧化、延缓衰老、抗疲劳、抗龋保护、
调节血糖平衡、改善心脑血管、增强免疫力等[1～3]，其中
次级皂苷的药用价值更高。人参皂苷按照苷元结构的
不同，分为三类，分别为：达玛烷型人参皂苷、奥克梯
隆型人参皂苷和齐墩果酸型人参皂苷。其中达玛烷型
人参皂苷包括二醇型人参皂苷和三醇型人参皂苷，属
于四环三萜类化合物，在人参皂苷中占大部分，被认
为是人参中的主要活性成分之一， 主要有人参皂苷
Re、Rb1、Rh1、Rh2 和 Rg3 等[4]，其结构特点是 C-3、C-
12、C-20 均有羟基取代，三醇型人参皂苷 C-6 位也有
羟基取代。 近年来，次级人参皂苷因其生物活性比初
级皂苷更强，备受研究人员的青睐，但是次级人参皂
苷的天然含量极低，且对其简单初始产物进行化学合
成较为困难， 使其在医疗和科研上的应用受到限制。
国内外研究人员发现利用有效的技术对初级人参皂
苷进行结构修饰，对提高次级人参皂苷的产量和生物
利用度具有重要意义。人参皂苷结构修饰的方法主要
有三种，分别为物理转化法、化学转化法及生物转化
法[5]。本文综述了人参皂苷结构修饰的不同方法，为人

参单体皂苷的开发及利用提供了重要参考。
人参皂苷结构修饰研究方法的现状见图 1，其中

物理转化法占 19%，生物转化法占 35%，化学转化占
法 46%。

图 1 人参皂苷结构修饰研究方法占比
1 物理转化法

物理转化法是指人参通过蒸制而产生的人参单
体皂苷转化的过程。即对人参进行高温高压处理使其
失去部分糖基，产生次级人参皂苷[5]。通过控制蒸制的
温度和时间，使人参中含量高的主要皂苷转化为生物
活性更高的次级人参皂苷如 Rg3、Rh1、Rh4 等[6]。 金凤
燮等人 [7]利用不同温度分别分阶段加热处理鲜参，得
到 的 红 参 比 传 统 的 红 参 人 参 皂 苷 单 体 Rh1、Rh2 和
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Rg3等的含量更高。 Lee 等人[8]对人参反复蒸制 9 次后
制成黑参，得到主要成分为人参皂苷 Rg3、Rk3 和 Rh4
等。物理转化法有利于保持人参外形的完整度，但加工
时间长、耗能大且制备出的次级人参皂苷的产率较低，
增加了生产成本。 常见的结构修饰路线见图 2。

2 化学转化法
化学转化法是指修饰人参皂苷的活泼位点，将得

到的一系列衍生物进行活性测定和构效关系研究，最
终筛选出活性较高的人参皂苷。常见的化学转化法主
要有酸水解法、碱水解法及其它反应。

谢丽娟等：人参皂苷结构修饰的研究进展

2.1 酸水解法
酸水解法操作简单， 根据溶剂及其酸度的差异，

可得到不同的次级产物。 Kaku 和 Kawashima[9]研究发
现使用 50%乙酸溶液对人参皂苷 Rb1、Rc、Rd 进行水
解处理，得到了人参皂苷 20（S）-Rg3 和 20（R）-Rg3
的混合物。 Teng 等人[10]对三七总皂苷进行弱酸水解，
最终得到 20 种人参皂苷。 刘迎[11]利用醋酸进行酸水
解制备了人参皂苷降解产物， 最终分离鉴定出 15 种
稀有人参皂苷。 陈妍心[12]以三七茎叶皂苷为原料利用
醋酸溶液降解，再进行分离，得到了 20（S）-人参皂苷
Rh2、20（R）-人参皂苷 Rh2、20（S）-人参皂苷 Rg3 和
20（R）-人参皂苷 Rg3；并研究 发现了在醋 酸溶液浓
度 20%、料 液 比 1:15、温 度 90℃、时 间 1.5 h 的 条 件
下，Rb1、Rb2、Rb3、Rc 和 Rd 转化为 20 (R)-人参皂苷
Rh2 的转化率为 10.7%，此转化法可制备单一构型的
目标产物且转化率较高。 梁志齐等人[13]利用盐酸作为
催化剂水解人参二醇型皂苷， 温度 90℃、 时间 3.0 h
的条件下，可以将其转化完全。 成乐琴等人 [14]以原人
参二醇组皂苷为原料，利用乳酸催化，制得 Rg3。 杨烁
等人[15]以人参茎叶皂苷提取物为原料，用柠檬酸水解
出 Rk3、Rh4、Rg3 和 Rk1 等 7 种产物。

酸水解法虽方法简单、目标产物较为单一，但有
些强酸反应条件稍有剧烈，产生的副产物相对较多，
利用一些弱酸，如柠檬酸进行酸水解条件较为温和，

反应易控制。 人参皂苷结构修饰酸水解法总结见表 1。

表 1 人参皂苷酸水解法

2.2 碱水解法
碱水解法与酸水解法相比条件稳定，适用于遇酸

不稳定的人参皂苷，且可选择性断裂糖苷键，从而得
到单一糖苷键的次级人参皂苷。目前常用的碱水解法
有高温碱水解法和常温碱水解法，由于人参皂苷在常
温碱溶液条件下降解缓慢，通常采用高温碱水解法制
备。Cui 等人[16]用氢氧化钠溶液水解人参总皂苷，使得
人参皂苷 Rg1 和 Re 大部分水解为 20 （S）-原人参三
醇及少量的 20 （S）-人参皂苷 Rhl 和 F1， 人参皂苷
Rb1、Rc 和 Rd 则降解为 20（S）-原人参二醇。 Im 等人
[17]对人参叶总皂苷进行降解时发现利用甲醇钠-无水
吡啶溶液进行降解可制备 PPD 和 PPT， 此方法几乎
只含有皂苷元，产物较为简单。 李绪文等人 [18]研究发
现将西洋参茎叶总皂苷和强碱溶于高沸点的有机溶
剂中制备出的 20 （S）-原人参二醇产率为 5.01%，纯
度为 98.56%，该方法得到的产物产率和纯度较高、成

图 2 常见的人参皂苷结构修饰路线

酸种类
酸浓度

（%）

反应温度

（℃）

反应时间

（h）
转化率

（%）

醋酸 20～50 65～100 1～10 2～15

盐酸 10～50 70～90 1～5 2～15

乳酸 3～7 80～85 1～3 18～50

柠檬酸 20～40 65～80 1.5～2.5 27～35
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底物 转化菌株 产物 参考文献

Rb1

Leuconostoc mesenteroides DC102 K [23]

乳酸菌 F2 [24]

CZ2 F2、gypenoside-XV Ⅱ [25]

Paecilomyces Bainier sp. 229 C-K [26]

Rg3 GS514 Rh2 [29]
Rb1、Rb2、Rc 及 Rd Penicillium oxalicum sp. 68 C-K [20]

红参总皂苷
Lactobacillus plantarum M1 Rg2、Rg3、Rh1 [27]
KMU103 Monascus pilosus Rh1、Rh2、Rg3 [28]

人参根总皂苷 霉菌 GS1-33 C-K、Rh1 [21]

本较低。 碱水解法得到的次级皂苷结构单一，适合单
体的制备，但使用的碱溶液过多，温度要求较高，反应
较为剧烈不易控制，并容易对环境造成污染。
3 生物转化法

生物转化法包括微生物转化法和酶解法，利用细
胞或细胞器及生物酶对人参皂苷进行修饰，能够有选
择性的制备次级人参皂苷，具有反应条件温和、易于
控制、对环境危害小的优点，近年来成为研究的热点。
3.1 微生物转化法

微生物转化法是指利用生物酶的专一性和特异
性对人参皂苷等物质进行转化 [19]，来制备次级人参皂
苷，国内外现在用于转化人参皂苷的微生物主要来自
于栽培人参植物的土壤、肠道菌群、食品级微生物、药
用真菌及人工诱变育种等[11]。 Gao 等人 [20]从土壤中分
离获得了 Penicillium oxalicum sp. 68， 并从发酵液中
分离纯化得到 β-糖苷酶， 利用其可分别将人参皂苷
Rb1、Rb2、Rc 及 Rd 转 化 活 性 更 高 的 次 级 人 参 皂 苷
C-K。 侯耀达等人[21]利用 7 年生林下参根部土壤中分
离的菌种对人参根总皂苷进行微生物转化，发现霉菌
GS1-33 能将人参根总皂苷转化为人参次级皂苷 C-K
及 Rh1。 陈新梅[22]发现人参皂苷 Rg1 在人工胃液中 2
h 可全部降解，在大鼠肠内菌群的代谢下可转化为一
对同分异构体人参皂苷 Rh1 和人参皂苷 F1。 近年，韩
国关于微生物次级人参的研究较多，Quan 等人[23]从韩

国 泡 菜 中 分 离 出 菌 株 Leuconostoc mesenteroides
DC102，利用从菌株中分离出的粗酶液成功地将人参
皂苷 Rb1 转化为次级人参皂苷化合物 K。 卲淇等人[24]

从酸奶、酸菜汁、辣白菜、水果中筛选出乳酸菌，对人
参皂苷 Rb1 进行生物转化，除菌株 L2 外均其他菌株
具有转化能力； 金艳等人 [25] 从橙汁中分离的菌株
CZ2， 成功地将人参皂苷 Rb1 转化为次级皂苷 F2 和
gypenoside-XV Ⅱ， 这两种方法为今后利用食品级微
生物转化人参皂苷提供参考。 Yan 等人[26]降解人参皂
苷 Rb1 时选用 Paecilomyces Bainier sp. 229 菌， 得到
次级人参皂苷 C-K。 Kim 等人[27]在红参的发酵时选用
微 生 物 Lactobacillus plantarum M1， 制 得 人 参 皂 苷
Rg2、Rg3 和 Rh1 等；Hong 等人 [28]也对 红 参 总 皂 苷 进
行了相关研究， 利用 KMU103 Monascus pilosus 转化
出 Rh1、Rh2 和 Rg3。 梁志齐等人[29]从 28 株菌种中筛
选出的菌株 GS514 能够高效转化人参二醇组皂苷产
生次级人参皂苷， 并利用基因工程技术得到 bgp2 基
因，能够高效地转化人参皂苷 Rg3 为 Rh2，具有广阔
的应用前景。

微生物法具有副产物少、成本要求低、生产周期
短、产物更安全等优点，即可通过广泛的筛选得到可
以定向合成得到菌株，再筛培出高产的菌株，对今后
大规模生产次级人参皂苷具有重要意义。不同种类微
生物对人参皂苷的结构修饰见表 2。

表 2 不同种类微生物对人参皂苷的结构修饰

3.2 酶解法
酶解法利用不同类型酶的选择性的不同，对人参

皂苷的不同组成糖和不同构型的苷键进行水解，从而
得到目标皂苷产物。酶解法具有高效性、专一性，转化
过程可控等特点， 被广泛应用于人参皂苷的结构修
饰。KO 等人[30]将人参主要皂苷成分人参皂苷 Re 和人
参皂苷 Rg1 作为降解底物，利用青霉属获取乳糖酶和
黑曲霉属获取半乳糖苷酶来制备次级人参皂苷 Rg2
和 Rh1。 Kim 等人[31]研究发现不同酶对人参皂苷水解
的作用不同， 经淀粉酶处理后的人参提取物， 再经
Rapidase 处理，发现可显著提高次级人参皂苷的总含
量。 金豆豆等人[32]利用酶转化和金属离子催化联用的
二步法催化三醇类人参皂苷 Re 转化， 优化出最佳反
应条件， 为次级人参皂苷 Rh1 组异构体的制备提供
了新方法。 崔莹莹[33]研究了糖苷酶在人参皂苷单体分

离纯化和制备其降解产物中的作用并成功分离纯化
出人参皂苷 Rb2、Rb3 和 Rc，并制备了相应皂苷的降
解产物 C-O、C-Y、C-Mx1、C-Mx、C-Mc1 和 C-Mc，为
以上九种人参皂苷的大量生产提供了新方法，且糖苷
酶的应用为人参皂苷单体的分离纯化提供了新的思
路。 刘莉等人 [34]对人参次级皂苷的酶解法进行了研
究，发现使用湿热酶能够转化原人参二醇型皂苷生成
Rg3 和 C-K，该方法为大规模工业化生产次级人参皂
苷奠定基础。 王彩艳等人 [35]选用 Aspergillus niger sp.
G8 菌所产酶与 Aspergillus niger sp.G4 菌所产酶的等
体积混合酶对三七茎叶总皂苷进行转化，在最佳反应
条件下， 得到 C-K、C-Mx、Fc 和 R7 四种产物， 其中
C-K 的转化得率可达 32.7%，为三七茎叶总皂苷的充
分利用提供了新的研究方向。
4 存在问题与前景展望
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近年来人参及人参衍生产品越来越受到人们的
关注， 人参皂苷早在 20 世纪 60 年代被分离出来，对
活性优良的人参皂苷进行结构修饰对新药的研发有
着指导价值，且在体外将初级人参皂苷转化为次级皂
苷，对人参皂苷进行结构修饰可以提高人参的生物利
用率和药用价值。人参皂苷的物理转化法更有利于保
持人参的原有的形态； 化学转化法方法相对简单、产
物相对单一、转化率较高，探索反应条件温和的弱酸
制备出单一、活性较强的人参皂苷有利于今后的工业
化生产；酶解法由于一些酶易失去活性且最适温度较
高，大大增加了生产成本，寻找热稳定性好的耐热重
组酶将是我们今后的研究重点；微生物转化法其工艺
流程简单、价格低廉，但目前菌种的转化率不高，研究
出一种高转化率的菌种，对得到药理活性强、应用性
高的人参皂苷具有重要意义。
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