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1992 年的一天，中国科学院上海药物研究所的
宣利江骑着单位食堂送菜用的“黄鱼”车，由于不怎
么会骑，一路上歪歪扭扭，好不容易才骑到了龙吴
路上的上海药材公司仓库。 他要到那里购买 50 公
斤的丹参，用于他攻读博士学位的一个课题———丹
参水溶性成分研究。 那时，宣利江是博士一年级学
生。 这是他丹参研究之旅中第一次购买丹参。

2012年的 2月 14日，宣利江代表中国科学院上
海药物研究所和绿谷制药有限公司的丹参研究团

队，在北京人民大会堂举行的 2011 年度国家科学技
术奖励大会上， 接受胡锦涛等国家领导人的亲切接
见，并接受国家技术发明奖二等奖的证书。 这一奖，

是奖励宣利江、王逸平、
徐亚明、丁愉、王唯、顾
云龙及其他丹参研究团

队成员所发明的丹参多

酚酸盐及其粉针剂。
经历 20 年， 丹参

这一传统的中药材，经
过宣利江、王逸平等人
之手，从上海药物研究
所的实验室，转化到了
上海绿谷制药有限公

司的工厂，并最终进入
了全国各大医院，转型
成为了现代植物药。 在
这篇文章中，我们将试
着讲述这一段刚刚发

生的 “中药现代化”的
新药研发历程。

没有任何刻意，研究团队自然而然成立

宣利江所研究的丹参，属于唇形科鼠尾草属植物
的根和根茎。关于丹参的药用，李时珍有曰：“活血，通
心包络，治病痛”。 作为一种传统的活血化瘀中药，丹
参在临床上被广泛用于治疗冠心病、心绞痛、缺血性
中风等疾病。中国药典将其功效归纳为“活血祛瘀，通
经止痛，清心除烦，凉血消痈”，历代医家更有比喻说，
“一味丹参， 功同四物”，（四物即活血化瘀经典方剂
“四物汤”，由当归、地黄、川芎、白芍四味药组成)。
问题在于，丹参何以有“功”？ 现代医药要求，一

种药之所以可以使用，是因为人们清楚知道它的成
分和机理。 丹参作为一种传统中药材，也必须道明
产生药效的物质基础， 才能真正的与现代医药接
轨、被临床实践接受。
在宣利江涉足丹参研究之前，实际上国内外对

丹参都已进行了很多研究，尤其是针对脂溶性的二
萜醌类化合物，但对于水溶性酚酸类成分的研究则
相对薄弱。 而不少用于临床的丹参制剂，如在临床
上有着广泛应用的丹参注射剂，恰恰是以水溶性成
分为主要成分的。
在此情况下，导师徐亚明交给了宣利江在博士

期间的一个研究任务：寻找和发现丹参水溶性的有
效成分。
药用植物体内的物质，除了糖、蛋白质和核酸等必

需的初级代谢产物外，还包括具有植物相关性的次级代
谢产物，如萜、黄酮、生物碱、甾体、木脂素等。 而这些物
质恰恰可能是这些药用植物的药理作用的物质基础。对
丹参水溶性成分的研究，目的就是为了阐明：丹参保护
心脑血管的物质基础是什么———在临床上有着明确疗

从传统中药材到现代天然植物药
———记上海药物研究所宣利江、王逸平等人 20年丹参研究

本刊记者 / 李 辉

丹参 ， 《本草纲目 》中
有记载曰：处处山中有之，
一枝五叶，叶如野苏而尖，
青色皱皮， 小花成穗如蛾
形，中有细子。其根皮丹而
肉紫。
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效的丹参注射剂到底是因为什么成分起了作用？
“我们开始做的时候， 尽管已有大量的研究结

果问世了，但丹参水溶性最具活性的成分是什么还
不完全明确，大家都认为水溶性的酚酸类化合物应
该是其有效成分，但具体是什么样的化合物，还没
有解答清楚。 ”宣利江如是说。
很幸运， 经过 1992 年到 1995 年三年的研究，

宣利江找到了答案：丹参水溶性成分的多酚酸类化
合物，不是以酸而是以盐的形式存在，而且包含平
常非常罕见的镁盐。这是一个全新的发现。紧接着，
当时上海药物研究所最年轻的课题组长王逸平，领
导他的心血管药理组，对镁盐的药理活性进一步做
了研究，他们发现，多酚酸盐的药理活性强于游离
酸（镁盐的效果更为明显），而以前以为丹参注射剂
的有效成分是丹参素，显然是不够准确的。
经过反复检查，他们确认：以丹参乙酸镁为主要成

分的多酚酸盐，是丹参中最重要的水溶性有效成分。

明确成分、明了机理与工艺线的建立

在研究结果的基础上，徐亚明、宣利江、王逸平
觉得他们可以以丹参乙酸镁为核心来研制丹参新制

剂。 没有任何的刻意，上海药物研究所的丹参研究团
队或者说丹参多酚酸盐研究团队就这样悄然诞生

了。 在当时，或许谁也没有预测到十几年后的情形。
中药现代化的第一波热潮，按照清华大学药学

研究所罗国安等人的说法， 发生在 1996 年到 2000
年即“九五”期间。 1996 年，中国新药研究与开发协
调领导小组提出了 “中药现代化科技产业行动计
划”，旨在运用现代科学的理论和手段, 促进中医药
走向现代、走向世界。

1996 年， 也正是宣利江博士毕业的第一年，丹
参多酚酸盐项目获得了第一笔基金资助，75 万元，
来源于上海市科委的上海市现代生物与医药产业发

展基金。 按照项目合同要求，一旦项目获得成功，项
目组需要返还科委该项资助。据说，科委之所以这样
要求， 是期望他们所资助的项目最终能够真正实现
成果转化。关于这次基金支持，宣利江等人一直心存
感激。 “那时候是最需要用钱的。 ”他说。 最终，丹参
多酚酸盐研究团队第一个返还了所受资助。
中药，即使是单味中药的制剂，通常是成分、含

量不完全明确的混合物， 可能含有几十甚至上百种

化合物。而西药，往往是单一化合物。显然，具有复杂
体系的中药比单一成分的西药在质量控制上复杂得

多。而质量的不可控带来的就是疗效、安全性的不稳
定。 这也正是中药受到很多人质疑的一个原因。
在丹参多酚酸盐研发的初期，按照宣利江的说

法，一个明确的想法一直贯彻在丹参研究团队的各
种行动中，那就是“明确”：明确成分、明确含量、明
确药理作用、明确安全性。 让丹参多酚酸盐不再像
传统中药那样“模糊”，是他们追求的目标。
在药学研究的同时， 药理学的研究也不断深

入。 王逸平课题组的研究发现，丹参多酚酸盐可以
通过多种机制和途径保护心血管系统。 比如，通过
一定手段调节平滑肌细胞的内钙平衡来舒张血管，
可以改善血液循环。 徐向阳（后来将丹参多酚酸盐
成功产业化的上海绿谷制药有限公司市场总监 ）
说：“王逸平的工作为消除医生针对中药注射液的
质疑提供了极大的帮助。 他能清楚地说明，具有明
确结构的丹参乙酸镁等成分在人体发生作用的靶

点、代谢过程和药效的关系，用现代医学理论诠释
了传统的活血化瘀学说。 ”
当然，明确成分、明了机理，只是新药面世万里

长征中的第一步。
实验室可以不计过程、成本，以结果论英雄，而工

业化生产则需要具有规模化和可行性。 “感触最深的
是在实验室看到一个不太合理的地方，不假思索顺手
就改变了，在工业化生产中也许就要多出一个管道甚
至一个步骤才能实现这种改变，但工艺路线的先进性
不在于用了多么先进的技术和设备，而是简单可行，”
宣利江说，“这是很大的差别。 ”他感慨道。
在经历一次次的失败摸索之后，一条具有专利

技术的工艺路线最终建立了。 通过这一工艺路线，
他们从丹参中提取的提取物，丹参乙酸镁的含量可
以超过 80%，而余下的 20%是同样具有保护心血管

宣利江：

1990 年毕业于上海医科大学（现复旦药学院），
1995 年于中国科学院上海药物研究所获博士
学位，1996 年赴日本九州大学药学部进行博士
后工作，1998 年回中国科学院上海药物研究所
工作，从事天然药物化学研究。

‖走近科学‖

41



世界科学 2012.7

系统功效的丹参乙酸镁同系物。

主动出价 1 000万的民企与其快速的
市场推动能力

药物的上市需要深谙市场运作规律的企业的参

与。2000年，上海药物研究所将丹参多酚酸盐技术转
让给了绿谷集团， 并与之共同组建了上海绿谷制药
有限公司。 当时的转让费是 1 000 万元。 “在 2000
年，1 000 万元的转让金额还是很大的，”绿谷集团董
事长吕松涛如是说，“我们就是看准了。 ”他补充道。
而具体负责此事的上海药物研究所时任副所长

丁健院士说，当时的情况其实并不乐观，“当时我们要
跟企业合作，进行技术成果转化。 上海市科委生物医
药处领导建议我们， 上海的成果最好在上海转化，因
此我们找了几家上海企业。我们原本是想转给国有企
业的，但是极少国企问津，仅有意向的一家也只愿出
价 450万。 而作为民营企业的绿谷则愿意出价 1 000
万。民营企业的特点是更尊重市场规律。事实上，绿谷
介入之后，对丹参多酚酸盐的上市确实推进很快。 ”
当然，并不是所有事情都可以“推进很快”。 临

床批件的获取就经历了漫长的无奈等待。
2000年 9月， 研究团队将丹参多酚酸盐申报临

床试验的资料报送到了国家药监局。 但是没想到，在
资料递交上去整整两年之后，直到 2002年的 9月，国
家食品药品监督管理局药审中心才予以批准。

时任上海药物研究所所长的陈凯先院士

说明了其中的原委，“要申请临床批件，首先要
明确该药物在新药审评中归属的类别，丹参多
酚酸盐恰恰在这方面遇到了问题。 按说这个新
药应该列入中药二类新药，但负责审评的专家
认为：此前已有丹参提取物被批准为中药二类
新药，现上报的丹参多酚酸盐只能算是原有药
物的技术改进，不能再报批为一种新药。 实际
上，上海药物研究所研制的丹参多酚酸盐与当
时已有丹参提取物产品在成分上有根本性的

差别，不仅在一些成分的含量和比例上差别很
大， 而且在许多重要成分的种类上也完全不
同，理应作为一种新药审评。 在后来召开的专
家审评会上，与会专家也一致认为丹参多酚酸
盐明显是一种新药。 尽管如此，还是足足等了

两年，才最终获得临床批件。 ”
临床试验，要做三期，这方面，企业的快速推进

力终于有了用武之地。 “在二期试验时，我们请北京
一家医院牵头， 共五家医院， 为我们做临床观察，
2003年春节过后开始试验，我们与该牵头医院商定，
如果 8 月 31 号之前可以完成 240 例临床，我们可以
给予一定的奖励，如果晚于这一时间，则没有任何奖
励，后来由于‘SARS’，我们又给了两个月的宽裕时
间，在 11月之前顺利完成了试验所需的病例观察。 ”
绿谷集团的董事长吕松涛如是说，“三期我们更快。
正是因为我们临床试验完成的比较快，在 2005 年的
5 月，我们就顺利拿到了新药证书。 要知道，在此之
后， 国家食品药品管理局停止了中药新药证书的发
放。可以说耽误一点时间，我们就要错过机会了。 ”他
不无感慨地说。 据说，当时有另外一家药厂同时在推
另外一种类似新药，由于错过了食品药品管理局“关
门”前的机会，一直拖到2011年才拿到新药证书。
而在三期试验中，研究团队更是大胆地采用了

运动平板试验———被称为心血管药物的国际黄金
评判标准。 这样的试验要求苛刻，传统中药一般都
不敢冒险进行这样的标准试验。 但是试验结果显
示，注射用丹参多酚酸盐疗效非常之好。

2005 年， 经国家食品药品监督管理局批准，上
海药物研究所和绿谷集团获得了丹参多酚酸盐及

其注射用丹参多酚酸盐新药证书和生产批文，并被
国家发改委列为高科技产业化示范工程。

2006 年， 由宣利江与王逸平分别领导的两个课题组
组成的丹参研究团队，被人事部、中国科学院评为“先进
集体”。 前排左三为王逸平、左四为宣利江。

‖走近科学‖
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王逸平：

1985 年毕业于上海第二医科大学（现上海交通
大学医学院），获医学学士学位；1988 年毕业于
上海第二医科大学， 获医学硕士学位；2001 年
毕业于中科院上海药物研究所 ， 获博士学位。
1988 年进入中科院上海药物研究所工作，从事
心血管药理研究。

质疑挡不住自信，终进全国医保目录

2008 年前后发生的一系列中药注射剂的安全
性事件，如“鱼腥草注射剂事件”等，一度使得中药
注射剂的安全性问题成为了全社会的讨论热点。 刚
刚进入市场的丹参多酚酸盐因为也属于中药注射

液，也受到了牵连，被列为较高风险品种。
事实上，丹参多酚酸盐，早已规避了中药注射剂常

见的有效成分不明确、质量控制不严格等问题。 了解丹
参多酚酸盐的医生和病人， 仍然对其保持了极大的信
任。 在大环境不利的情况下，丹参多酚酸盐逆市而上，自

2006年上市起，连续 5年以超过 100%的年增长率不断
扩大市场。 2012年 3月底，该药以 10.98亿元的销售额
在 IMS医院处方药销售榜位居第二十三位，成为年销售
额过 10亿元的四个中药注射剂之一。 该药也已顺利进
入 2009版《国家基本医疗保险用药目录》。 当然进入医
保目录，也并非容易之事。 其中也经历颇多周折。
由于丹参多酚酸盐是新药， 虽然 2005年已拿到

拿到新药证书和生产批件，但 2004年《国家基本医疗
保险用药目录》刚刚做了修订，所以它并没有赶上。病
人当然更希望医生所开药物在医保目录之内。即便在
新药证书拿到之后所开的新闻发布会上，陈竺、陈凯
先、陈可冀等多名院士从学术上对丹参多酚酸盐的药
效给予了充分肯定，但产品进入销售环节后仍然面临
重重困难。在这个时候，上海市科委等相关部门，通过
相关渠道，将丹参多酚酸盐列入了上海市医保药物目
录，使得该药在上海市范围内有了一定的销售支持。
而在药品上市后，丹参多酚酸盐在国内进行了大

规模的四期临床试验，2153病例，50家医院， 这也是
中药注射剂的第一次如此大规模的规范试验。其疗效
和安全性得到了进一步的证实，尤其是其不良反应发
生率仅为惊人的 0.56%。 “我们一直对丹参多酚酸盐

的临床疗效和安全性充满信心，而实际的试验结果甚
至超出了我们的预期，尤其是安全性，”宣利江说。
目前， 丹参多酚酸盐继续进行更加广泛的试验，

将通过 5万病例的研究，来进一步验证其安全性和有
效性。也许经过这次大考之后，我们会发现，丹参多酚
酸盐已经成为了一种真正有品牌的名药。

写在最后

继 2007 年获得上海市技术发明奖一等奖后 ，
2011 年丹参多酚酸盐项目组又获得了国家技术发
明奖二等奖。 这说明，丹参多酚酸盐及其粉针剂获
得了科学共同体的一致认可。
截止 2011 年， 丹参多酚酸盐及其粉针剂已累

计销售超过 3000 万瓶，惠及数百万患者，而且市场
仍在扩大。 这说明，作为一种新药，丹参多酚酸盐及
其粉针剂获得了市场和医患群体的接受。
在本文成文之际，关于中药注射剂的是是非非

再次成为了社会讨论的热点。 事实上，在访谈的过
程中，我试着去问每一个受访者，丹参多酚酸盐及
其粉针剂到底是中药还是西药。 他们大多数人的回
答是，丹参多酚酸盐及其粉针剂来自中药材，而且
仍然具有中药的成分混合的特点，但是它遵照了西
药的研制工艺，经受了西药标准的考量。
中国工程院院士胡之璧教授在接受 《自然—生物

技术》 采访时说：“丹参多酚酸盐及其粉针剂的成功产
业化意味着， 通过对具有悠久临床应用历史的传统中
药进行化学成分研究， 中国的生物医药可开发出新的
药物，相对于从头开始的合成新化合物，该途径更加快
捷并且成本低廉。 ” 也许如胡教授所言，如丹参多酚酸
盐及其粉针剂者，并不可以中药还是西药来简单归类。
它或许可以算作西药化了的中药。 丹参多酚酸盐这类
药据说将在国家新药注册分类中被归为植物药。
毫无疑问，丹参多酚酸盐及其粉针剂的研制为从

传统中药中发掘有效成分、开拓中国植物药的新品类
做了一次有益的尝试。在其中 20年的历程中，有科学
家的科学研究、 企业的市场开发以及政府的战略推
动，环环相扣，有关卡但最后都幸运走过。我们不知道
这样的创新案例可否复制。 但至少可以确定，这种新
药已经造福了众多的患者，已经获得了成功。
感谢宣利江、陈凯先 、丁健 、吕松涛 、徐向阳 、

丁愉接受采访并审定本文内容。
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