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植物化合物调控微量营养素稳态代谢的研究进展
蒋　丽，何旭艳，魏家玙，王鑫慧，王福俤*
(浙江大学公共卫生学院营养与健康研究中心，杭州 310058)

摘　要：微量营养素主要指微量元素及维生素，它们在体内的平衡对维护细胞的正常功能至关重要。最新

研究结果提示：一些具有生物活性的植物化合物在体内以多种精密方式有效调控微量营养素稳态代谢，因

而可能在微量营养素失衡引发的氧化损伤、炎症反应、免疫失调以及贫血等相关疾病中发挥一定的保护作用。

总结国内外近年植物化合物调控微量营养素代谢的研究成果、相关分子机制及有效干预途径，旨在为深入

研发植物化合物的预治微量营养素代谢失衡相关疾病方面提供科学依据。
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Advances of phytochemicals in mediating micronutrients metabolisms
JIANG Li, HE Xu-Yan, WEI Jia-Yu, WANG Xin-Hui, WANG Fu-Di*

(Research Center of Nutrition and Health, School of Public Health, School of Medicine, 
Zhejiang University, Hangzhou 310058, China)

Abstract: Micronutrients refer to trace element and vitamins, which play important roles in maintaining multiple 
cellular functions in almost all live organisms. Recent studies suggest phytochemicals may have protective effects 
on micro nutritional imbalance related disorders, such as oxidative damage, inflammatory response, dysregulated 
immunity, and iron-deficient anemia. This review article discusses most advances of phytochemicals in mediating 
homeostasis of several essential micronutrients, their proposed molecular mechanisms, and potential interventional 
implications in related diseases. 
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世界卫生组织推荐人体每天需摄入 5~8 种水果

蔬菜 ( 约 400~600 g) 来降低心血管疾病、癌症及膳

食相关疾病的风险，以及预防人体微量营养素的缺

乏 [1]。通常认为植物主要通过其产生的植物化合物

来发挥治疗疾病或降低疾病风险的功能，包括抗氧

化、抗感染、抑制肿瘤发生、调节免疫力以及延缓

衰老等 [2]。随着营养科学及相关学科的发展，植物

化合物的产生、调控机制，以及促进健康、降低疾

病风险的作用日益受到人们的关注。人体营养素常

分为常量营养素和微量营养素，微量营养素主要包

括微量元素以及维生素。微量营养代谢是一个复杂

而又精细的调控网络，大量研究表明微量营养素稳

态失衡与多种人类疾病息息相关，本文着重从微量

元素、维生素代谢调控角度，综述植物化合物在调

节微量营养代谢平衡中的研究进展。

1　植物化合物与微量元素营养

微量元素代谢异常是众多慢性病发病的重要因

素，由于剂量效应以及是否有效吸收等问题使得营

养素添加剂的使用存在争议。因此，从食物中获取

微量元素及通过食物中化合物调控微量元素代谢成

为人们首要且安全的选择。研究表明许多植物化合

物能与细胞相互作用，以多种方式调控转录因子的

激活以及基因的表达，从而调控细胞生命活动的进

程 [3-4]。自此，植物化合物调控微量元素代谢机制

有重大进展。

1.1　植物化合物与铁营养

铁是细胞生命活动进程中尤为重要的微量元素，

机体铁稳态在细胞代谢过程中的作用不容小觑 [5]。

作为铁稳态的关键调控因子，铁调素 Hepcidin 在肝

脏中产生并通过作用于 Ferroportin 来调控机体铁代

谢 [6-9]。人体由于铁吸收受阻而引起体内铁缺乏或

导致缺铁性贫血等，进而引发相应的组织器官功能

障碍。因此，预防或治疗贫血等疾病，潜在可行的

方法是调控体内 Hepcidin 通路来维持机体铁代谢稳

态平衡。

自古以来，我国源远流长的中医药及饮食文化

中均推崇“食疗”来预防或治疗各类疾病 [10]。传统

食材中的“黑五类”( 黑豆、黑木耳、黑芝麻、黑

枣以及黑米 ) 被誉为补血佳品，然而，植物性食物

的铁含量及吸收率远远低于动物性食物，“黑五类”

补血的机制一直是个谜。近期研究首次提出，黑豆

(Black soyabean) 种皮提取物中含有花青素等大量

植物化合物，它们抑制了由 BMP6 和 IL-6 诱导的

Hepcidin 的表达，同时降低了 Hepcidin 表达通路中

的调控因子 SMAD1/5/8 的磷酸化水平 [11]。所以，

黑豆皮提取物通过调控 BMP/SMAD 信号通路来抑

制 Hepcidin 的表达，进而改善了铁的吸收，显示出

防治贫血的优良作用。

此外，据《中国药典》记载，众多药用植物也

可用于补血以及治疗缺铁性贫血 [12-13]。相关实验

指出，在已知的具有相似药效的多种中药材中，

可食用性药材鸡血藤 (Caulis spatholobi) 对细胞中

Hepcidin 的编码基因 HAMP 表现出明显的抑制

作用，用 400 mg/mL 鸡血藤提取物处理细胞

5 d，BMP6 诱导的 HAMP 表达被明显抑制，同时

SMAD1/5/8 的磷酸化水平降低 [14]。当归 (Angelica 
sinensis) 常被用于治疗贫血、产后出血以及痛经等

疾病 [15]。研究表明，当归中分离出来的多糖 (APS)
能有效促进机体造血细胞及肌肉组织的生成 [16] ；同

时，APS 通过抑制肝脏中 SMAD4 的表达而有效抑

制了 Hepcidin，并诱导分泌红细胞生成素，进而改

善了机体缺铁性贫血的症状 [17]。槲皮素 (quercetin)
是植物中广泛存在的化合物，细胞及动物实验中均

证实其能够有效缓解酒精性肝损伤 (alcbholic liver 
disease, ALD) 以及炎症 [18]，同时也能够预防机体铁

表1  植物化合物在铁代谢调控中的作用 
调控物质	 调控机制	 功能	 参考文献

植物提取物

黑豆	 抑制 BMP6\IL-6 和 Hepcidin表达; 下调 SMAD1\5\8	 促进铁吸收、治疗贫血	 [11]
鸡血藤	 抑制 BMP6 和 Hepcidin 表达; 下调 SMAD1\5\8	 促进铁吸收、治疗贫血抵御炎症反应	 [14]
当归	 抑制 SMAD4、Hepcidin 表达 促进造血细胞、生成改善贫血 [17]

植物化合物

槲皮素	 抑制 SMAD4 \BMP6 和 Hepcidin 表达	 缓解酒精性肝损伤、抵御炎症反应 [21]
染料木素	 上调 STAT3\BMP6 和 Hepcidin 表达	  治疗肝损伤及铁过载综合症	 [27]
姜黄素	 铁螯合剂	 引起机体缺铁、贫血	 [28]
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过载引起的肝损伤 [19-20]。长期饮酒会引起铁代谢通

路中 BMP6 及 SMAD4 下调，进而抑制了其下游通

路中 Hepcidin 的表达，造成机体铁蓄积，引发肝损

伤。Tang 等 [21] 对槲皮素治疗 ALD 的机制进行了研

究，指出槲皮素通过调控 BMP6/SMAD4 通路中

Hepcidin 的表达，改善了机体铁过载及肝损伤的情

况。这表明，鸡血藤、当归等中草药以及槲皮素等

植物提取物有望作为膳食补充物或添加剂来预防或

治疗贫血、ALD 等 Hepcidin 调控相关的疾病。

下调 Hepcidin 会显著增加小肠铁吸收的功效，

防治贫血；相反，如果上调 Hepcidin 表达，会具有

降低小肠摄取铁的功效，防治高铁蓄积。染料木素

(genistein) 是大豆异黄酮中最具活性的成分，鉴于

其能清除自由基、抑制大量蛋白激酶以及调控基因

表达等功效，其临床用途被广泛开发 [22-26]。染料木

素首次被用作调控 Hepcidin 表达的小分子化合物来

研究，结果指出其通过 STAT3 和 SMAD4 途径增强

Hepcidin 启动子的活性并上调 Hepcidin[27]。植物化

合物用于治疗肝损伤或铁过载综合症的作用将有望

被开发。

除了调控铁代谢相关基因表达之外，有研究

表明一些植物化合物还具有铁螯合剂的作用。姜黄

根茎提取物姜黄素 (curcumin) 会引发小鼠体内

Hepcidin 合成被抑制，同时降低机体血清铁水平以

及相应血液学指标，使得机体表现出贫血症状 [28]。

因此，开发新型药物治疗途径的同时，植物化合物

的潜在副作用也应该充分考虑到。

1.2　植物化合物与锌营养

微量元素锌对于维持机体的生长、发育和功能

至关重要，细胞中几乎所有的生理过程都需要依赖

锌才能正常进行。

人体内有大量锌汇集在脑部起作用，作为脑中

的一种应激物质，是脑发育过程中必不可少的营养

素 [29-30]。脑中的锌有 20% 都储存于突触囊泡中，它

们是神经传导的重要调节器，锌过载会导致抑郁症、

阿尔兹海默症 (AD) 以及神经元损伤等疾病 [31-35]。

突触囊泡中的锌受其转运蛋白 ZnT3 调控，而内源

或外源性的雌激素对 ZnT3 的表达有明显的抑制作

用 [36]。雌激素缺乏的女性或绝经期妇女多患有抑郁

或记忆力衰退等神经性综合症，卵巢切除小鼠具有

相似的行为学和生理学表现。研究表明杏鲍菇

(Pleurotus eryngii)的酒精提取物中含有大量嘧啶醇，

它具有类雌激素的生物活性。杏鲍菇提取物抑制了

卵巢切除小鼠中 ZnT3 的表达，从而降低了突触囊

泡中锌的水平，同时小鼠的神经性综合症也得到改

善 [37-38]。植物提取物通过调控锌离子的运输来改善

神经系统疾病拓宽了这一研究领域的范围。

日常食用果蔬中富含儿茶酚 (catechins) 和原花

青素 (procyanidins) 等黄酮类化合物，它们能通过

螯合金属离子来清除体内的活性氧自由基 [39-40]，并

调控细胞代谢以及信号转导途径 [41-44]。用儿茶酚和

原花青素处理人类肝癌细胞 HepG2，结果表明它们

通过与基质中的锌形成络合物而阻碍锌离子转运到

细胞中，同时抑制了锌外排蛋白 ZnT1 的表达，增

强 ZIP1 和 ZIP4 的表达 [45]，提示了黄酮类化合物调

控细胞代谢以及信号转导的机制可能与其调控锌稳

态代谢的机制有关。

1.3　植物化合物与其他微量元素

除了调控微量元素代谢过程中相关基因的表

达，植物化合物能与多种金属元素螯合或形成络合

物，从而调控细胞中的氧化还原反应过程以及后续

的生命活动，其中尤以多酚物质的研究最多。黄酮

类化合物包括多种具有抗氧化特性的多酚物质，槲

皮素 (quercetin)、山奈酚 (kaempferol)、芦丁 (rutin)
以及木犀草素 (luteolin) 等黄酮类化合物具有较好的

抗氧化特性，其机理在于能够有效结合富余的铜离

子并形成螯合物，从而阻碍由铜离子诱导的氧化反

应，包括低密度脂蛋白 (LDL) 过氧化 [46]。此外，黄

芪 (Radix astragali)、党参 (Radix codonopsis) 以及

地骨皮 (Cortex lycii) 等中草药也具有相似的抗氧化

功效，保护机体免于氧化损伤 [47]。植物化合物的抗

氧化功效一直以来都备受推崇，在机制清晰的基础

之上，其用途将更有待于深度挖掘。

2　植物化合物与维生素营养

维生素一般以其本体形式或能被机体利用的前

体形式存在于天然食物中。大多数维生素不能在机

体内合成，或合成量很少不能满足机体所需，必须

由食物提供。如何将植物化合物转化为可利用的维

生素或通过植物化合物来促进维生素的吸收利用逐

渐成为人们感兴趣的问题。

2.1　植物化合物与维生素A
维生素 A(VA) 缺乏轻则引起夜盲、干眼症、

角质软化等眼部疾病，重则导致失明。据统计，全

世界有 1.24 亿儿童表现出 VA 缺乏症状，补充营养

将使得每年 100 万 ~200 万的儿童免于死亡 [48-49]。类

胡萝卜素是植物色素中一组重要的群体，作为饮食

中合成 VA 的唯一前体物质而起作用，其中尤以 β-
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胡萝卜素最为常见，β- 胡萝卜素进入人体内分解为

VA 供代谢所用。由于没有一种水稻品系的胚乳能

够合成 β- 胡萝卜素，研究通过基因工程的方法修

饰水稻基因，使得 β- 胡萝卜素的合成途径在水稻

中得以表达 [50-51]。黄金大米是通过该方法产生的一

个品系，水稻发育过程中胚乳部分能够自身合成 β-
胡萝卜素，成熟后颜色变黄因而得名。研究表明，

经基因改良后的二代黄金大米类胡萝卜素含量提高

了近 23 倍 ( 最高达 37 µg/g)，其中大多为 β- 胡萝

卜素 [51-52]。因此，在人类主食作物中添加这种前体

物质，使得其在作物中的产生可持续地遗传下去，

从而增加人群中 VA 吸收量，是预防相关疾病的有

效方法。

众所周知，多食富含类胡萝卜素的蔬菜水果能

降低疾病风险，推测这主要归功于其抗氧化性质或

作为维生素 A 的前体物质起作用，以及潜在的调控

基因表达的功能。然而，膳食中的类胡萝卜素通常

与多种化合物形成复合物而存在，其单一形式也许

并不是有益健康的主要原因 [53-55]。研究指出，柑橘

中富含的黄酮类化合物，包括橙皮苷 (hesperidin)、
橙皮素 (hesperetin) 等，能促进小肠 Caco-2 细胞吸

收类胡萝卜素。由于橙皮苷等具有铁螯合功能，推

测其吸收机制可能与内脏铁水平相关 [56]。了解植物

化合物对于机体吸收维生素的调节作用有助于我们

有效评价这些化合物的生物活性及利用价值。

2.2　植物化合物与维生素D
如今，肥胖开始纳入慢性病的范畴，虽然很多

分子化合物都被用作治疗和预防的手段，但单一疗

法的效果往往不尽人意，因此，研究开始转向多种

化合物协同作用于多条信号通路。1,25(OH)2D3 是

维生素 D 的活性形式，在体内通过结合其受体 VDR
后起作用。研究发现，在培养基中添加染料木素能

够增加细胞中 ADR 的蛋白水平，进而增强其诱导

的细胞凋亡以及抑制脂肪细胞生成的过程 [57-58]。此

外，维生素 D 与化合物共同作用能够调控机体骨生

成。维生素 D 协同染料木素、槲皮素以及白藜芦醇

(resveratrol) 等化合物有效改善了切除卵巢的大龄雌

鼠的骨质疏松以及肥胖等症状 [59]，提示可寻求微量

营养素与植物化合物结合来实现多方位预防和治疗

更年期综合症。

2.3　植物化合物与维生素B12

维生素 B12(VB12) 是维生素家族中化学结构最

为复杂的咕啉环复合物，由特殊细菌合成并储存在

食物链高级捕食者的组织中，因此，人体所需 VB12

主要来源于动物性食物 [60-62]。由于食物受限，严格

的素食者缺乏 VB12 的风险比非素食者更高；一些

发展中国家的儿童由于动物性食物摄入较少而导致

VB12 缺乏率较高；大多数老年人 ( 非恶性贫血患者 )
由于胃功能紊乱多患有 VB12 吸收功能障碍 [63-64]。

人体长期缺乏 VB12 会引起巨幼红细胞性贫血以及

神经病变 [65]。近期研究表明，多种海洋藻类生长发

育过程中均需要 VB12，因而其体内自身合成了大量

可食用的 VB12。此外，海洋藻类能够产生大量的类

胡萝卜素以及生物活性肽，既调控氧化应激反应，

又参与了细胞因子介导的免疫细胞增殖途径 [66-69]，

海洋蔬菜这一新型食物开始进入公众视野，其生物

活性有待深入研究。

3　植物化合物与疾病预防及治疗

随着饮食和生活方式的改变，全世界范围内慢

性疾病的增加对人类来说是一个巨大的难题。一直

以来，植物中的可食用成分被广泛用于降低疾病的

发病率、阻止病情恶化。现如今，致力于植物化合

物改善营养、预防并治疗疾病的研究更是不胜枚举。

众多研究证据表明，多种植物化合物都具有抗

氧化、抗贫血、抗炎症反应以及调节免疫反应的功

效，其中包括苜蓿、匙羹藤、紫葳等 [70-72]。苜蓿在

我国多地都有种植且种类繁多，其中最为常见的品

系主要为 Medicago sativa L. 和 Hybrid lucerne，它

们一般被用作动物饲料。由于富含植物化合物，传

统药材中也将苜蓿用于治疗心血管、胃肠道以及免

疫系统疾病。近年来，Vyas 等 [73] 研究指出，苜蓿

的蛋白叶黄素提取物 (EFL) 中富含人体所需的微量

元素，日常剂量的 EFL 中包含有 5 mg 铁以及 13 μg
叶酸，对比于相同剂量的药片，EFL 能更有效地治

疗贫血症。Bertin 等在对印度 14~18 岁患有贫血症

的女性进行临床试验的结果证实，每天服用 10 g 
EFL，患者血红蛋白量增加近 15%，并伴随有其他

血液指标水平的上升。同时，EFL 被认为改善了青

少年的情绪和心理状态，增强其活力。研究同时调

查了 50 名 50~86 岁的中老年人，由于年老体弱而

引起的贫血及相关疾病在服用 EFL 半个月后均有很

大改善 [74]。用纯天然植物提取物改善人体身心健康，

这对于所有人来说是再好不过的治疗手段。

传统药用植物中不乏有抗氧化、抗炎症反应的

植物，刺芹 (Eryngium foetidum) 在热带地区一直被

当做药材或调料来食用，据推测刺芹叶中含有的化

学物质是其能发挥药用功效的原因。近期在 Caco-2
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细胞中的研究证实了这一推测。将 Caco-2 细胞与

刺芹水提取物共培养之后用 IL-1β刺激细胞，测定

培养基中 MCP-1、IL-8 以及胞外 ROS 的量。刺芹

中主要的化合物为咖啡酸、绿原酸、β- 胡萝卜素以

及山奈酚等，处理 Caco-2 细胞后抑制了由 IL-1β诱

导的 MCP-1、IL-8 的表达 (33%)，同时降低了胞外

ROS 的量约 34%[75]。除药用植物外，众多可食用植

物的作用也不容小觑。浆果类植物富含维生素、矿

物质以及多种化合物，包括黄酮、酚类、花青素、

芪类以及单宁等，其提取物常被用作化妆品、保健

品以及功能食品的组成成分 [76-77]。机理研究表明，

浆果类植物中的化合物参与了调控抗炎症反应的信

号通路，促进一氧化氮合酶 eNOS 的活性，下调

NF-κB 的表达并抑制了随后的炎症反应 [78]。植物的

抗氧化功效是一个经久不衰的话题，植物化合物的

发现推进了抗氧化机理的研究进展。

阿尔兹海默症 (AD) 是人体内发生的不可逆的

神经退行性功能紊乱疾病，表现为认知能力下降、

行为障碍、日常生活受阻等，多发于老年人 [79]。

AD 影响着全世界近 2 700 万人口，在老年人中发

病率仅次于心血管疾病和癌症，成为第三大疾病威

胁 [80-81]。历史上欧洲及东方各国均有用草本植物治

疗神经退行性疾病以及认知障碍的记载，草本植物

中有多种化合物来发挥功效。最近的研究主要集中

于黄连素 (berberine，黄连提取物 )、姜黄素 (curcumin，
姜黄根提取物 )、皂苷 (ginsenoside Rg1，三七或人

参提取物 )、葛根素 (puerarin，葛根提取物 ) 以及

水飞蓟宾 (silibinin，水飞蓟提取物 ) 五种化合物 [82]。

引发 AD 的因素很多，包括神经细胞凋亡、氧化损

伤以及体内代谢稳态失衡等。脑部重要区域和胞外

堆积大量 β- 淀粉样蛋白 Aβ会引发脑部突触可塑性

和记忆力的损伤 [83-88]。AD 的发病机理与 PI3K/Akt/
GSK3β信号转导途径息息相关，它们调控 APP 的

运转和处理进而抑制 Aβ的堆积。研究表明黄连素、

姜黄素和葛根素对 PI3K/Akt/GSK3β途径有调控作

用，它们通过促进通路中相关蛋白的磷酸化进而促

进 APP 运出 [89-97]。此外，氧化应激状态与 AD 的发

生也有确切的相关性，ROS生产过剩会引发神经元

细胞凋亡。姜黄素、葛根素、皂苷和水飞蓟宾能够

降低 NO 或 MDA 的水平，抑制 ROS 积累，从而保

护细胞免于氧化损伤 [98-101]。以上研究提示，可利用

药用草本植物中化合物的功效来治疗 AD 及相关

疾病。

4　结语和展望

在药物匮乏的年代，能接受药物治疗无疑是一

件幸运的事。可现在，无论从药物安全、副作用还

是治疗效果来考虑，人们更愿意选择从食物或药食

同源植物中寻求解决方案。试想在一日三餐的过程

中就能抵抗疾病入侵，或将病痛减轻或排除，这才

是“医治”的最高境界吧。中医注重养生，养生注

重每天营养摄入均衡，这与西医的营养观念不谋而

合。当下慢性病高发多与营养不均衡相关，普遍认

为多糖、多脂、多盐是诱因，因此治疗过程中大多

要求减少动物性食物的摄入量，转而摄入植物性食

物。殊不知，除了均衡营养、提供生命活动所需的

营养素之外，植物中富含的各类化学物质的作用也

不可忽视。近年来，食用及药用植物功效的研究开

始转向植物化合物调控微量营养素代谢方面，研究

者们期望通过这些精细的调控网络来了解人体细胞

活动、代谢的规律，尝试从另一角度来掌控疾病发

生的机制，进而更好地促进健康、治疗及预防疾病。

植物化合物领域的研究已经颇有成效，化学物质的

调控机制也逐一被揭开。然而，任何一种植物中的

化学组分都十分复杂，哪一种或哪几种组分最为有

效？混合组分如何协调起作用？是否可以人工合成

以及合成之后效果是否有差异？植物化合物的作用

位点与药物靶点之间是协调还是拮抗？这一系列的

问题都有待我们去探索、去查证。我们期待着社会

各界更加重视植物次生代谢产物维持人类营养代谢

与健康的重要性，在科研和应用有更多的重大成就。
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