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摘要：三七皂苷是从三七根中提取的达玛烷型三萜皂苷，具有多种药理活性和药用价值，已作为天然药物使用多
年。然而，三七总皂苷的治疗潜力在很大程度上受到其低生物利用度的限制，这主要是由于其极性大、膜渗透性差、在
胃肠道不稳定以及体内代谢广泛。 文章就三七总皂苷的药理作用、吸收及代谢特征、影响其生物利用度的关键因素、
提高生物利用度的有效策略等方面进行综述，以期加深对三七总皂苷在临床治疗和预防疾病等不同领域的认识，设
计出更有效的给药系统，以最大限度地发挥三七总皂苷的多功能治疗潜力。
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三七是中国应用广泛且具代表性的传统中药
材，主要分布于云南、四川、广西等地，传统的入药
部位主要是其根和根茎[1]。 三七为典型的人参属药
用植物，在中国整个成药市场销量中占据首位，含三
七的中药制剂和中成药已达 300 多种，以三七单味
药材研制的中成药，其市场规模已超过 100 亿元[2]。
三七一直以来都是心脑血管领域的研究热点，在临
床上已被开发成多种用于治疗心脑血管疾病的中
药制剂，如血塞通注射液、血栓通注射液、血塞通片
等[3]。 三七在制药业的广泛应用以及作为功能性食
品的消费不断增加，使三七成为中国消费最多的中
草药。 目前，已确定了三七中的多种生物活性成分
包括皂苷类、黄酮类、多糖和挥发油等[4]，具有抗炎、
止血、降血脂、抗肿瘤等作用[5-6]，在保护和治疗心脑
血管疾病等领域具有显著疗效[7]。

三七总皂苷（PNS）被认为是三七发挥广泛药理
作用的主要活性成分，其在抗动脉粥样硬化、调节
血脂血糖、治疗急性肺损伤、抗肿瘤以及治疗心脑
血管疾病等方面具有显著优势[8]。 临床应用上，除疾
病急性期的注射给药外，口服的三七总皂苷制剂更
多，且口服给药通常被认为是最普遍且安全性较高
的给药方法。注射制剂在临床用药中以 PNS 原型成

分入血发挥疗效，说明其原型皂苷成分对疾病的治
疗至关重要。然而，由于 PNS 自身的理化性质（分子
量大、亲水性强）、胃肠道的生理条件、肠道菌群以
及吸收屏障的存在，这些因素共同影响了 PNS 在胃
肠道的稳定性，最终导致其肠道吸收差、生物利用
度低（总口服生物利用度仅为 1.2%）[9-16]，显著影响
PNS 的有效性和安全性。

从药代动力学上看，药物穿过肠膜的通透性是
影响肠道吸收的关键因素之一，约 90%的药物吸收
发生在小肠中， 肠上皮作为药物吸收的主要部位，
其表面黏液层和上皮细胞膜流动性会对药物通透
性产生影响，进而影响药物吸收 [17]，尤其对于 PNS
这类高亲水性、高分子量药物来说，这些挑战更甚。
此外，由于 PNS 可在肠道菌群中广泛代谢以及在胃
液酸性环境下不稳定，易失去糖基转化成次级苷[18]，
PNS 母体皂苷成分或其代谢物可能对其生物活性
以及胃肠道吸收产生直接影响，进而影响其生物利
用度[19]。 为了提升 PNS 疗效，需提高其体内生物利
用度以实现 PNS 广泛的药用价值，以便更好地在临
床上得到开发和应用。 本文从生物利用度的角度出
发，综述了影响三七总皂苷生物利用度的理化因素
以及胃肠道的水解代谢过程；并对目前改善 PNS 生
物利用度的新型制剂技术、剂型等进行总结。 示意
图见图 1。
1 三七总皂苷主要成分结构

目前已发现的三七中皂苷类化合物有 200 多
种[20]，三七总皂苷作为口服和静脉注射等制剂主要
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图 1 三七总皂苷药代动力学过程及提高其生物利用度的策略
Fig.1 Pharmacokinetic process of PNS and strategies to improve their bioavailability

原料，其代表性单体皂苷有人参皂苷 Rb1、Rg1、Re、
Rd 和三七皂苷 R1[2，21]。 见表 1。 其中，人参皂苷 Rb1
和 Rg1 是含量最高的两个皂苷成分，分别占三七总
皂苷的 30%和 20%， 而三七皂苷 R1（NG-R1）是
PNS 的特征皂苷，含量为 2.5%[22]。 大多数 PNS 可分
为两大类，包括糖基连接在 C-3 上（含或不含 C-20）
的原人参二醇型皂苷（PPD）和糖基连接在 C-6 上
（含或不含 C-20）的原人参三醇型皂苷（PPT）。 人参
皂苷 Rb1、Rd 属于 PPD 型，人参皂苷 Re、Rg1 和三
七皂苷 R1 属于 PPT 型[4，23]。 见图 2。
2 影响三七总皂苷生物利用度的主要因素

药物的口服生物利用度是影响其体内发挥作
用的首要因素。 PNS 中，人参皂苷 Rg1 的口服生物
利用度仅为 2.58%，存在严重的胃肠道吸收障碍[24]；
人参皂苷 Rb1 作为原人参二醇型的代表，胃吸收较

差，其生物利用度仅约 0.78%[18]；三七皂苷 R1 具有
较差的膜透性， 在大鼠体内的绝对生物利用度为
9.29%，在小肠上段吸收，以被动转运为主，其吸
收速率随着浓度和极性的增加而逐渐减小[25]；人参
皂苷 Re 在胃肠道中较其他皂苷成分吸收快， 绝对
生物利用度为 7.06%[26]。 三七皂苷类成分的理化
性质、结构、胃肠道水解代谢等因素决定了其生物
利用度。
2.1 三七皂苷类成分的结构特点 PNS 的成分结
构被视为影响生物利用度的重要因素。 众所周知，
口服药物经肠上皮细胞的转运吸收发挥疗效，脂溶
性小分子化合物在上皮细胞的渗透性好，生物利用
度高。而 PNS 中的单体皂苷组分大多为大分子水溶
性成分，口服后主要通过细胞旁路被动转运吸收，而
亲脂性的肠上皮细胞膜也会阻碍亲水性药物通过

图 2 20（S）-原人参二醇型（A）和 20（S）-原人参三醇型（B）皂苷
Fig.2 20（S）-PPD（A）and 20（S）-PPT（B）

A B
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表 1 常见的三七皂苷类型
Tab.1 Common types of panax notoginseng saponins

类型 皂苷成分 R1 R2

PPD Rb1 -glc（2—1）glc -glc（6-1）glc

Rb2 -glc（2—1）glc -glc（6-1）ara（p）

Rb3 -glc（2—1）glc -glc（6-1）xyl

Rc -glc（2—1）glc -glc（6-1）ara（f）

Rd -glc（2—1）glc -glc

Rg3 -glc（2—1）glc -H

Rh2 -glc -H

GCK -H -glc

F1 -H -glc

F2 -glc -glc

PPT Re -glc（2—1）rha -glc

Rg1 -glc -glc

20-gluco-ginsenoside Rf -glc（2—1）glc -glc

20（S）-ginsenoside Rg2 -glc（2—1）rha -H

20（R）-ginsenoside Rg2 -glc（2—1）rha -H

20（S）-ginsenoside Rh1 -glc -H

20（R）-ginsenoside Rh1 -glc -H

notoginsenoside R1 -glc（2—1）xyl -glc

注：glc，β-D-glucopyranosyl；rha，α-L-rhamnopyranosyl；ara（p），
α-L-arabiopyranosyl； ara（f），α-L-arabinofuranosyl；xyl，β-D-xylopy－
ranosyl。

跨细胞途径被吸收[27]，其中，除人参皂苷 Rg1 含 2 个
葡萄糖基外，其余 4 种皂苷均含 3~4 个糖基，分子
量较大，极性强，膜黏膜渗透性差，导致生物利用度
不高。 Liu 等[28]采用 Caco-2 单层细胞模型研究三七
中三萜皂苷、皂苷元的吸收机制，发现多数皂苷的
表观渗透系数（Papp）＜3×10-7 cm/s，且从培养板顶端
到基底外侧（AP→BL）与从基底外侧到顶端（BL→
AP）的 Papp 基本相同，表明三七中多数皂苷的膜透
性较差，其吸收属于被动扩散机制。 也有实验证明，
减少糖基部分的数量，降低氢键容量、分子柔韧性
和分子质量，能显著降低药物的溶解度[28-29]，这在一
定程度上改善了其生物利用度。
2.2 胃肠道的水解和代谢 大多数 PNS 及其主要
皂苷成分很难被人体血液吸收，很少分布在人体组
织中以达到其功效，胃酸介导的水解或水化、肠道
菌群分泌的酶（主要是 β-葡萄糖苷酶和 β-木糖苷
酶）介导的去糖基化或肝脏代谢[30-31]，影响了口服生
物利用度。

三七皂苷类成分在胃液中的转化是口服后的
第一道屏障，其胃稳定性差，易被胃肠道细菌所产
生的酶降解。 有文献报道，PNS 在人工胃液中主要

通过去糖基化途径降解，在其进入肠道前就在胃液
中进行了广泛的代谢， 研究人员将 30 mg PNS 加入
到 20 mL 0.1N HCl 中，在（37±0.5）℃下，摇速 100 r
孵育，PNS 在人工胃液中发生转化， 形成的主要代
谢物为去糖基化产物 Rg3、Rh2、Rg2 和 Rh1，且代谢
产物的产量在 2 h 达到峰值，表明 PNS 在胃液中会
快速降解[32]。不仅如此，PNS 中的主要单体皂苷成分
在胃液的稳定性也不佳，研究者对 Rb1 胃肠道稳定
性进行考察， 将质量浓度为 0.1 mg/mL 的 Rb1 在人
工胃液 37 ℃孵育 2 h， 测得有 90%以上被降解；同
样酸水解条件下，质量浓度为 0.1mg/mL Rg1 有 80%
以上被破坏[33]；刘梅等[34]将 0.2 mg/mL 的 Rg1 对照品
溶液（1 mL）注射到大鼠胃内，2 h 时测得胃匀浆中
Rg1 为 26.8%，降解了 73.2%，这说明不同给药剂量
的 Rg1 在胃液酸性环境中的水解程度可能不同。 除
了给药剂量的影响，胃的酸性环境和蛋白酶破坏了
皂苷中的糖苷键，并且皂苷的降解速率与糖苷键的
位置也有一定关系。 与 C3 位置相比，C6 位置的糖
苷键更容易断裂，因此 NGR1、GRg1 和 GRe 的降解
速度更快[35]。

肠道菌群可以影响 PNS 口服后的代谢，包括改
变 PNS 的药代动力学性质和改变其药理活性 [36]。
PNS 在血浆中的 4 种主要代谢物分别为人参皂苷
CK、人参皂苷 F1、人参皂苷 Rh2 和 PPT[37]。Rb1 在大
肠内容物中易被降解[38]，其水解产物的量高于原型
药物，血液中有大量的人参皂苷 CK和 F2[33，39]；Rg1主
要的代谢产物是 Rh1、F1 及 PPT，口服后，Rg1 在胆
汁的排泄回收率为 6.88%[40]，且其代谢产物的量超
过原形药， 代谢产物的吸收和消除速率相对缓
慢[41]；NG-R1 在肠道细菌作用下，以 NGR1→Rg1→
F1→PPT→脱氢 PPT 这一过程逐步水解[42]，2 h 内排
泄到胆汁中被消除，12 h 内仍可被检测到，这表明
NGR1 在大鼠体内代谢的时间过程较长[43]；Re 口服
后，在胃肠道内主要被肠道菌群代谢为 Rh1和 G-F1，
然后吸收进入血液。 PNS 及主要皂苷成分在肠道菌
群的影响下，均被广泛代谢，影响其生物利用度。
3 提高三七总皂苷生物利用度的策略

为提高三七总皂苷的生物利用度，人们采用了
各种新的策略，例如利用吸收/渗透增强剂改善肠
道吸收，靶向输送到预定的生理部位以及运用纳米
递送系统和制剂新技术增加其渗透性或者防止胃
肠道的降解或代谢等，不同程度上提高了其生物利
用度。
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3.1 利用肠道吸收/渗透促进剂 根据生物制药分
类系统（BCS），三七总皂苷为生物药剂学分类系统
的 BCS Ⅲ类药物（高溶、低渗），提高渗透性是改善
其生物利用度的主要解决方向。

使用肠道吸收促进剂是一种提高低渗透性药
物口服生物利用度的方法[44]，可提高细胞膜流动性、
降低黏液黏度、延长药物在吸收部位的作用时间，
进而改善药物在胃肠道中的通透性，来提高制剂的
口服生物利用度[45]。 PNS 常用的肠道吸收/渗透促进
剂有生物黏附材料、冰片等，并结合药剂学手段，制
备的纳米粒或混悬液，具有一定的缓释作用，一定
程度上避免了 PNS 在胃液中的降解；延长在人体组
织或吸收部位的作用时间，增加对肠上皮细胞的渗
透，提高其生物利用度[46]。
3.1.1 生物黏附材料 卡波姆作为常用生物黏附
材料之一，口服后毒性低，生物相容性好，联用卡波
姆可将三七总皂苷在小肠中的生物利用度提高
2.02~3.14 倍 [47]；张运等 [48]发现卡波姆 934P、卡波姆
941P 均能显著促进 PNS 中 R1、Rg1、Rb1 在十二指
肠段的吸收（与原药比较 P＜0.05）。 曹飒丽[49]利用卡
波姆 940 将人参皂苷 Rd 制备成微乳凝胶， 经鼻给
药后，血浆绝对生物利用度为 55.49%，显著高于溶
液组的 8.29% ； 脑组织中绝对生物利用度为
97.83%，显著高于溶液组的 8.8%。

壳聚糖能延长 PNS 在吸收部位的滞留时间，使
药物更易通过细胞间隙，药物在胃肠道中的稳定性
也显著提高[18]。 使用壳聚糖制备的 PNS 生物黏性片
剂，与普通片相比，其主要成分 R1、Rg1、Rb1 的相
对生物利用度分别提高至 204.53% 、152.73% 、
150.50%[50]。 研究人员制备的 PNS 三甲基壳聚糖包
被的纳米颗粒，吸收速率常数和表观吸收系数均
高于 PNS溶液[51-52]，PNS 在各肠段的 Papp由均＜1.8×
10-4 cm/min 提高到＞1.2×10-3 cm/min，从难吸收转变
成易吸收[27]，壳聚糖的加入进一步提高了 PNS 的生
物利用度。

羟丙基甲基纤维素（HPMC）是一种亲水性凝胶
材料，当 HPMC 置于水介质中时，由于水化作用和
形成较厚的凝胶屏障， 阻断了 PNS 在胃中的释放，
避免了 PNS 在胃中的降解。 Li 等[46]制备了含 HPMC
的生物黏附微丸，根据体外释放实验和体内药动学
研究表明， 含 HPMC 的微丸具有较好的缓释效果，
与普通微丸相比，PNS 生物胶黏剂微丸的口服生物
利用度提高 1.45~3.20 倍，Cmax 增加， 平均滞留时间

延长，口服生物利用度提高。
3.1.2 冰片 冰片可以通过破坏亲水基团之间的
氢键来松动脂质双层，导致细胞之间形成瞬时水通
道，从而增加亲水化合物的扩散系数，起到吸收增
强剂的作用 [53-54]。 研究人员在体外人工膜透性实
验和体内药代动力学结果中发现，冰片在一定摩尔
比下显著提高了三七皂苷类活性成分的通透性（P＜
0.05），与不含冰片的处方相比，含冰片与 Rb1 和
Rg3 的处方（摩尔比 1∶27）的口服吸收明显增强，总
口服吸收程度约为对照品的 3 倍 [55]，说明冰片增
加了 PNS 的口服吸收，并进一步改善其口服生物利
用度。
3.2 制剂技术与新剂型 利用制剂技术，特别是纳
米给药递送系统，主要目的是能增加 PNS 口服制剂
在胃肠道内的稳定性，有效增加其表面积，提高药
物溶出速率，增加药物穿过肠上皮的吸收和转运[56]。
除 PNS 口服制剂之外，另外一个重要的研究方向是
开发 PNS 其他给药剂型和给药途径， 靶向病灶部
位，提高 PNS 的生物利用度，最大限度地发挥其多
功能治疗潜力。
3.2.1 口服纳米制剂
3.2.1.1 纳米粒 Fu 等[57]制备了 PNS-卵磷脂-玉米
醇溶蛋白（zein） 的脂蛋白激发杂交纳米粒（PLZ-
NPs），该纳米粒子具有核壳结构，以 zein 取代动物
源性蛋白，其较强的抗酶解能力能避免 PNS 在胃液
的降解，同时，以卵磷脂为脂类成分，也提高了 PNS
的口服吸收，载药能力增强。 研究表明，PLZ-NPs 在
结肠细胞的通透性是游离 PNS 的 1.5 倍。 PLZ-NPs
在回肠和空肠的吸收参数分别比游离 PNS 提高
1.75 和 1.80 倍，体内药代动力学表明，PLZ-NPs 在
大鼠中的相对生物利用度是游离 PNS 的 1.71 倍，
PNS 纳米粒子在肠道的渗透、吸收和生物利用度均
有一定程度的提高。
3.2.1.2 纳米乳 纳米乳是两种不混溶液体的双相
分散体：油包水（W/O）或由两亲性表面活性剂稳定
的水包油（O/W）液滴，当口服给药时，纳米乳液可以
提高溶解度、增强渗透性及其保护药物免受恶劣环
境因素[氧化、酸碱度（pH）、水解]的影响，提高药物
全身生物利用度[58]。 对于 PNS 这类吸收差的亲水性
大成分，W/O 型纳米乳更为适用， 可能是因为表面
活性剂能改善膜流动性，增强了透膜吸收程度。 Liu
等[59]通过高压均质成功制备了三七总皂苷油包水纳
米乳（PNS-N），平均粒径为（28.17±0.39）nm，PDI 为
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（0.116±0.032），制备结果符合要求，且纳米乳能持
续释放，稳定性良好。 在大鼠肠道中 PNS-N 吸收动
力学的研究中，PNS-N 的 3 种主要成分的 Papp 比
大鼠肠道中的 PNS 溶液（PNS-SOL）增加了 5 倍，SD
大鼠的药代动力学研究表明，与 PNS-SOL 相比，口
服生物利用度增加了 2.58 倍。
3.2.1.3 脂质体 脂质体是由磷脂和胆固醇组成的
封闭囊泡，作为药物载体，具有一定的靶向和缓释
能力。 它可以延长血液循环，减轻药物毒性，增强药
物稳定性[60-61]。 将 PNS 制成脂质体，可提高 PNS 的
生物利用度，延长其在体内的作用时间。吕竟夷等[62]

采用薄膜分散法制备 PNS 口服胆盐脂质体，其粒径
为（163.0±5.28） nm，PDI 为（0.25±0.06），包封率为
80.6%±2.14%，且大鼠体内药动学实验表明，相比于
血栓通胶囊，PNS 脂质体的 Tmax 为 2.6 h， 口服脂质
体的 AUC 大于血栓通胶囊， 其相对生物利用度为
166.72%，显著提高了 PNS 的口服生物利用度。
3.2.2 磷脂复合物 磷脂复合物既能改善药物亲
水性，又能改善亲脂性，延长药物在体内作用时间，
提高生物利用度[63]。 Xiong 等[64]基于磷脂复合物，将
PNS -磷脂复合物溶解在中链及长链脂肪酸甘油酯
中，制备出了含 PNS 磷脂复合物的疏水性制剂来抑
制胶束形成。 以 PNS 中 Rg1、Rb1 为研究对象，根据
其在 PNS 胶束溶液的释放结果表明，在 6 h 内，Rg1
的释放量小于 30%，Rb1 的释放量约为 5%，说明该
疏水性制剂有效减缓了分子向水相的扩散，抑制了
胶束的形成，增加其吸收。 同时，通过大鼠十二指肠
内生物利用度实验表明，Rg1 和 Rb1 水溶液的
AUC0 -∞ 分别为 （7.87 ±2.85）（148.58 ±36.730） μg/
（mL·h）， 其疏水制剂的 AUC0-∞ 分别为（207.52±
53.95）（1 961.72±686.6）μg/（mL·h），生物利用度显
著提高。他的另一项研究也证明了 PNS 溶解在中链
脂肪酸甘油酯（3∶1）的吸收程度略大于其他脂肪甘
油酯，且口服生物利用度显著提高[65]。
3.2.3 口服肠溶制剂 PNS 及其主要皂苷成分大
多对酸不稳定，易在胃液中降解、代谢，为了最大程
度发挥 PNS 的药理活性，应尽可能避免 PNS 在胃酸
中降解代谢，提高其口服生物利用度。 在口服制剂
研发中可利用肠溶技术将 PNS 开发成肠溶制剂，例
如肠溶胶囊、微囊、微丸、微孔渗透泵片 [66-67]等各种
PNS 制剂以实现规定时间内在胃中极少甚至是不
释放药物，而在肠的某部位能大部分或全部释放药
物，增加了药物稳定性，延缓药物肠道吸收时间，提

高生物利用度[68]。
3.2.3.1 自乳化给药系统 自乳化给药系统是在胃
肠道内通过水相适度搅拌和稀释后生产微乳液或
水包油（O/W）乳液的药物递送体系[69-70]。基于自乳化
系统制成的肠溶胶囊，可以避免胃肠道消化酶对内
水相亲水性成分的破坏，保护其不被胃液降解，并
缓慢释放，直到其释放到肠道中，使小肠吸收的药
物浓度最大化[71]。

Wang 等 [19]在双乳化给药系统（SDEDDS）的基
础上，选择肠溶胶囊对 PNS-SDEDDS 进行包被，制
备出三七皂苷肠溶胶囊（PNS-SDE-ECC）。 PNS-
SDEDDS 油相有吐温 80、大豆卵磷脂、油酸，自乳化
的小油滴可以快速穿过肠道黏液与肠上皮细胞接
触，同时，油滴中的油酸可以暂时破坏细胞膜磷脂
双分子层的流动性，提高了膜渗透性。 选择 5%吐温
80 的 PNS-SDEDDS 水化成的 W/O/W 乳液粒径小，
载药量大，包封率高 80.34%±10.24%。 将 PNS-SDEDDS
装入肠溶性胶囊制成 PNS-SDE-ECC， 显著促进了
PNS 在肠道的吸收，与 PNS 胃胶囊相比，该肠溶胶
囊中 NGR1、Rg1、Re、GRb1 和 Rd 的相对生物利用
度分别提高了 4.83 倍、10.78 倍、9.25 倍、3.58 倍和
4.63 倍。 Zheng 等[72]选择异丙基肉豆蔻酸为油相，吐
温 80 和 Cremophor RH40 为表面活性剂，PEG400
为辅助表面活性剂，一定比例下混合均匀，逐渐加
水制成PNS 自微乳，并采用甲醛浸渍法制备了 PNS
肠溶软明胶胶囊。 对比格犬进行体内药代动力学研
究，与市面上的常规胶囊相比，PNS 自乳化肠溶胶
囊中，Rb1 的相对生物利用度为 196.2%；Rg1 相对
生物利用度为 77.2%；NGR1 的相对生物利用度为
117.7%，其体内相对生物利用度高于市场常规胶囊。
3.2.3.2 口服缓释微囊、微丸 微囊、微丸作为口服
缓控释制剂，具有释药吸收速率均匀、稳定性高、靶
向性好、减少在胃肠道中的不良反应、生物利用度
高等优点[73]。 赖玲[74]采用溶剂-非溶剂法，在聚丙烯
酸树脂Ⅱ号乙醇溶液中加入一定量的 PNS、冰片和
液体石蜡等，制备了 PNS 肠溶微囊，其包封率和载
药量分别为 88.69%和 25.32%。 并根据药动学初步
研究发现，PNS 肠溶胶囊与普通制剂相比， 延长了
PNS 的体内滞留时间， 促进了其在肠道的吸收，生
物利用度提高了 1.08~5.71 倍。赖玲等[75]采用空白丸
芯上药法，选择羟丙基甲基纤维素为黏合剂，低取
代羟丙基纤维素为崩解剂，进行肠溶包衣，制备了
PNS 肠溶微丸。 以 R1、Rb1、Rg1 作为比格犬的药代
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动力学考察指标，结果表明，自制肠溶微丸各成分
在体内的平均滞留时间均有不同程度的延长，避免
了胃酸对 PNS 的破坏，也促进了肠道吸收，且与普
通胶囊相比，自制肠溶微丸的相对生物利用度提高
了 2.52～5.21 倍。
3.2.4 非胃肠道给药系统 因三七总皂苷水溶性
好、在胃肠道易降解、口服存在肝首过效应等药物
性质，随着新型给药方式的发展，为了提高其生物
利用度，开发出多种非胃肠黏膜给药方法，如鼻腔
给药、肺部吸入给药、经皮给药等，这些给药方式均
有利于 PNS 的吸收，发挥其药效。
3.2.4.1 鼻腔给药 鼻腔给药是将药物输送到大脑
中可避免血脑屏障、胃肠道降解和肝脏首过效应的
直接途径，并且具有治疗脑部疾病的高生物利用度
的特征，在 PNS治疗脑血管疾病中应用最为广泛，研
究人员发现鼻内给药 PNS 表现出良好的脑靶向[76]。

许清芳等[77]选择了羟丙基纤维素（HPC）作为黏
附材料将 PNS 制成凝胶剂鼻腔给药，发现该制剂中
Rg1和 Rb1的 AUC0~48 h分别为 38.83（mg·h）/L和
204.52（mg·h）/L，绝对生物利用度分别为 83.74%和
93.72%，均可达到较高的生物利用度。 Li 等[78]通过
鼻内和胃内两种途径研究脑清微乳在大鼠体内的
药代动力学，结果表明，鼻内给药后 Rg1、Rb1 在血
液及其他组织中的 AUC 值均高于胃内给药，Rb1 尤
其明显；鼻内给药时 Rg1 在大脑中的 AUC0-∞、分布
半衰期（t1/2α）和消除半衰期（t1/2β）分别是胃内给药时
的 5.83、0.26 和 7.10 倍。 表明 Rg1 与 Rb1 经鼻内给
药时具有更快的吸收和更高的生物利用度。
3.2.4.2 肺部给药 近年来，吸入疗法已成为一种
普遍采用的将药物直接输送到肺部的方法，提高了
肺部疾病的治疗靶向性，同时，也会降低药物被肝
脏或肠道代谢的风险。 王华美[79]采用喷雾干燥方法
制备了肺部吸入“三七总皂苷-丹参酮ⅡA”复合粒
子，给大鼠肺部给药后，较口服给药，人参皂苷 Rg1、
Rb1 生物利用度得到很大提升，为口服吸收差的
PNS 中的水溶性成分到达全身循环提供了可行性。
3.2.4.3 经皮给药 与口服给药途径相比，经皮给
药具有多种优点。 例如当肝脏有明显的首过效应
时，可以过早地代谢药物；避免药物在酸性介质中
的水解和降解；减少药物波动和胃肠道刺激[80-81]。 皮
肤外用制剂包括三七总皂苷脂质体喷雾剂、脂质凝
胶经皮给药制剂、三七总皂苷与细胞穿透肽 Tat 联
合经皮给药制剂等均为 PNS 安全且有效的外用制

剂[82-84]，在一定程度上提高了 PNS 的生物利用度。
综上所述，以上总结的三七总皂苷制剂技术均

能不同程度地提高三七总皂苷及其主要成分的渗
透性，改善肠道吸收，减少胃肠道对 PNS 的降解，靶
向病理部位，提高了 PNS 的生物利用度，为多领域
多功能 PNS 临床制剂的开发提供理论基础。然而鲜
少有人将 PNS 制备成固体分散体和包合物这些常
用剂型，可能是由于这两种制剂技术主要是通过提
高难溶性药物的溶解度、溶出速率，继而改善其生
物利用度。故而，对于亲水性强的 PNS 来说，无需采
用这类制剂技术来提高其溶解性，这也说明了 PNS
制剂技术和新剂型是有针对性地解决其低生物利
用度的问题，为 PNS 成药性提供了有效策略。
4 展望

三七总皂苷作为一种极具开发价值的皂苷类
化合物，在医疗保健等领域广泛应用，然而由于其
理化性质和物质结构的限制，以及受到肠道菌群、
代谢酶等因素的影响，PNS 易在胃肠道降解代谢，
胃肠道吸收差，导致其生物利用度极低（<2%），口服
吸收仍存在问题。 随着纳米化技术和新剂型可提高
生物利用度的概念被制药行业和监管部门广泛接
受，越来越多的多功能纳米药物递送系统被用于提
高药物溶解度、渗透性，防止胃肠道水解代谢，也可
通过促进跨血脑屏障来提高药物吸收。 然而，这些
制剂技术也存在不足之处，比如载药量低、稳定性
较差可能导致药物较难被包封，若想达到体内药理
学活性的浓度，则需要较多的载体，可能会导致毒
性或不良反应，在临床应用上仍有一定的局限性。

因此，根据 PNS 的药理应用，迫切需要引入更
好、更安全的载体材料，并结合 PNS 的药动学特点，
对 PNS 新剂型策略、给药途径和吸收机制进行深入
分析，不断探索新型药物递送系统，以期获得更高
的载药量、包封率和生物利用度，为 PNS 的临床应
用和新药开发提供理论依据。
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Research progress on new technologies to improve bioavailability of Panax notoginseng saponins
LU Wenmin1，2，WANG Xi1，2，WANG Xiangtao1，2
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Abstract：Panax notoginseng saponinｓ （ＰＮＳ） ａre dammarane鄄type triterpenoid saponins extracted from the root of panax notoginseng，
which have been used as natural medicines for many years because of their diverse pharmacological activities and medicinal values.
However，the therapeutic potential of PNS is largely limited by their low bioavailability，mainly due to their high polarity，poor membrane
permeability，instability in the gastrointestinal tract，and extensive metabolism in the body. This article reviewed the pharmacological
effects，absorption and metabolic characteristics of PNS，the key factors affecting their bioavailability，effective strategies to improve their
bioavailability，in order to deepen the understanding of PNS in different areas such as clinical treatment and disease prevention，to design
a more efficient drug delivery system and maximize the therapeutic potential of PNS.
Keywords：Panax notoginseng saponin；absorption and metabolism in the body；new technologies for formulations；bioavailability

680


