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石榴功能物质鞣花酸研究进展
冯立娟，陶吉寒，尹燕雷*，招雪晴，王长君

（山东省果树研究所，山东 泰安 271000）

摘  要：鞣花酸是石榴中重要的酚类物质之一，具有抗氧化、抗癌、抗炎、抗菌等生物学效应，与石榴保健功能密

切相关。笔者概括了鞣花酸的结构、理化性质、石榴中鞣花酸提取工艺和含量测定、代谢途径和保健功能等，以期

为石榴功能品质的栽培调控和加工产品的开发利用提供参考。
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石榴（Punica granatum L.）属石榴科（Punicaceae）石榴

属（Punica）植物，原产于印度、阿富汗等中亚地区，是一

种集生态、经济、社会效益、观赏价值与保健功能于一身

的优良果树[1]。石榴被誉为超级水果，能预防和治疗心脑血

管、癌症和炎症等疾病，这些功效来自于果实中极为丰富多

样的酚类物质，如类黄酮、花青苷、酚酸和鞣花单宁等[2]。

鞣花酸（ellagic acid）是石榴中主要的酚类物质之一，是没

食子酸的二聚衍生物，呈反式没食子酸单宁结构，具有抗氧

化、抗癌变、抗诱变、抗突变、抗菌和抗病毒等作用，广泛

应用于食品、医药、医疗和化妆品等领域[3]。近年来石榴鞣

花酸结构、理化性质、提取工艺、含量测定、代谢途径和保

健功能等方面的研究已进行了有益的探索。

1 鞣花酸结构与理化性质

鞣花酸是广泛存在于各种软果、坚果等植物组织中

的一种天然多酚组分，是一种多酚二内酯。它不仅能以游

离的形式存在，而且更多的是以缩合形式（如鞣花单宁、

苷等）存在于自然界。鞣花酸与三氯化铁的显色反应呈蓝

色，遇硫酸呈黄色，Greiss-meger反应呈阳性，还易与金

属阳离子如Ca2+、Mg2+结合。纯鞣花酸是一种黄色针状晶

体，熔点高于360 ℃，微溶于水、醇，溶于碱、吡啶，不

溶于醚[4]。鞣花酸分子式为C14H6O8，其结构如图1所示。
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图 1 鞣花酸结构

Fig.1 Structure of ellagic acid

2 石榴鞣花酸提取与含量测定

2.1 石榴鞣花酸提取工艺
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鞣花酸提取工艺研究主要集中在石榴果皮中。李

海霞等[5]利用正交设计优选石榴皮鞣花酸的提取工艺发

现，鞣花酸最佳提取工艺为1 mol/L盐酸溶液（8 倍量）

回流提取1 h，提取2 次；溶剂类型对鞣花酸提取影响

最大。邸幼军等[6]研究表明，在萃取温度60 ℃、水解酸

度1.5 mol/L、超声波萃取0.5 h条件下，利用超声波萃取

和酸水解一步提取石榴皮渣中鞣花酸，提取率最高达

4.3%。超声波萃取石榴皮鞣花酸工艺具有低成本、节

能和高效特点，值得在医药和食品加工企业推广应用。 

Lu Jingjing等[7]研究发现，石榴皮中鞣花酸最佳提取条件

是60%乙醇水解后，用5.0% H2SO4酸解5 h，然后每克粗

提取物用30 mL甲醇纯化，获得鞣花酸纯度高达90%以

上，该方法操作简单、成本低，适合应用于食品工业。

2.2 石榴鞣花酸含量测定

目前，石榴鞣花酸含量测定方法主要有紫外分

光光度法、高效液相色谱法（high performance liquid 

c h r o m a t o g r a p h y，H P L C）、反相高效液相色谱法

（reversed phase-high performance liquid chromatography，

RP-HPLC）和高效毛细管电泳法（high-performance 

capillary electrophoresis，HPCE）等。陈笳鸿等[8]利用

紫外分光光度法测定了鞣花酸含量，将鞣花酸试样溶于

适量稀碱配制分析试液，解决了其难溶于水和有机溶

剂的难题；确定了鞣花酸紫外特征吸收峰测定波长为

357 nm，该方法操作简便、耗用溶剂少、分析成本低、

误差小，适用于鞣花酸工业产品含量分析。

石榴鞣花酸含量测定普遍利用HPLC和RP-HPLC

法。李鸿飞等 [9]采用RP18色谱柱，以乙腈-1.2%磷酸

（20∶80）为流动相洗脱，在254 nm波长处，利用HPLC

检测了石榴皮中鞣花酸含量，该方法操作简便，结果可

靠，重现性好，可作为石榴皮中鞣花酸检测方法。刘玉

革等[10]在254 nm检测波长处，以3%冰乙酸（A）-纯甲醇

（B）为流动相，梯度洗脱条件下，利用HPLC法测定了

石榴叶提取物游离鞣花酸的含量，鞣花酸含量高低与叶

片成熟度有关，该方法用于测定鞣花酸是切实可行的。

彭海燕等 [11]以甲醇-0.1%三氟乙酸为流动相，梯度洗

脱，在254 nm波长条件下，利用RP-HPLC法测定了石

榴汁中鞣花酸含量，该方法可作为检测石榴汁中鞣花

酸含量的方法。

Zhou Benhong等[12]对毛细管电泳和HPLC两种方法

测定石榴皮中鞣花酸含量进行了比较，毛细管电泳缓

冲液为30 mmol/L三羟甲基氨基甲烷-30 mmol/L磷酸二

氢钾（pH 8.4），HPLC法采用Zobax SB C18色谱柱，流

动相为甲醇-乙酸乙酯-磷酸二氢钾（均为0.05 mmol/L，
34∶2∶64，V/V），检测波长均为254 nm。结果表明，两

种方法均适用于石榴皮中鞣花酸含量的测定，应根据实

验需要选择适宜的测定方法。

3 石榴鞣花酸生物合成途径

鞣花酸是植物体内一种天然的酚类物质，可以通过

多种途径代谢生成。石榴果皮、果汁和叶片等部位产生

的次生代谢物没食子酸、安石榴苷等鞣花单宁类物质可

代谢成鞣花酸。

3.1 没食子酸代谢生成鞣花酸

研究表明，没食子酸由莽草酸途径代谢产生（图2）。

莽草酸在莽草酸脱氢酶作用下生成3-脱氢莽草酸，3-脱氢

莽草酸烯醇化后在3-脱氢莽草酸脱氢酶作用下生成没食

子酸[13]。没食子酸在过氧化酶作用下，在图2所示的途径

下生成鞣花酸[14]。
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图 2 没食子酸代谢生成鞣花酸途径[13-14]

Fig.2 Metabolic mechanism of gallic acid to generate ellagic acid[13-14]

3.2 安石榴苷代谢生成鞣花酸

安石榴苷是2～3 个鞣花酸的低聚合化合物，是已知分

子质量最大的酚类物质，具有较强的抗氧化性。石榴果皮

和果汁中安石榴苷含量占整个酚类物质的一半以上。因为

其含有配糖基，易溶于水，可降解形成鞣花酸[15]。如图3 

所示，安石榴苷水解产生六羟基联苯二酰酸，六羟基联

苯二酰酸代谢生成鞣花酸，鞣花酸代谢产生其衍生物二

甲酯鞣花酸，二甲酯鞣花酸代谢生成葡糖苷酸二甲酯鞣

花酸和硫酸二甲酯鞣花酸[16]。
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图 3 安石榴苷水解生成鞣花酸[15-16]

Fig.3 Hydrolysis of punicalagin into ellagic acid[15-16]
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4 石榴鞣花酸微生物代谢途径

石榴中安石榴苷等鞣花单宁类物质不能直接吸收进

入血液，而是先被水解成鞣花酸。鞣花酸可以直接被人

体吸收利用，鞣花酸被代谢后在血浆中以尿石素A、尿

石素B等形式存在[17]。鞣花酸经肠道微生物代谢成尿石

素，其微生物代谢途径如图4所示[18]，鞣花单宁代谢生成

鞣花酸（11），鞣花酸可以代谢生成Nasutin A（12）和

Isonasutin（13）。尿石素M-5（10）可能是由鞣花酸生成

的中间产物代谢而成的，它代谢生成尿石素D（8）和尿石

素M-6（9）。尿石素M-6代谢生成尿石素C（6）和尿石素

M-7（7），两者均可代谢生成尿石素A（4）。尿石素C代

谢生成异尿石素A（5），异尿石素A可以代谢生成异尿石

素B（3）和尿石素B（2），尿石素B还可以由尿石素A代

谢生成。尿石素A可以代谢合成8-羟基尿石素（1）。
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图 4 鞣花酸生成尿石素的微生物代谢途径[18]

Fig.4 Microbial metabolism pathways from ellagitannins to urolithins[18]

5 石榴鞣花酸保健功能

石榴果皮、果汁和叶片中均含有鞣花酸，石榴各部分在

抗氧化、抗癌、抗菌、抗炎、调节血脂、预防动脉粥样硬化

等方面有较强的保健功能，均与鞣花酸的作用密切相关。

5.1 抗氧化作用

研究发现，鞣花酸能清除过氧化氢、二氧化氮和

过氧亚硝酸盐等反应性氧自由基（ROS）和氮自由基

（RNS），微浓度鞣花酸可有效地抑制大鼠肝微粒体内

由γ射线辐射诱导的脂质过氧化，可作为亲脂性的抗氧化

剂[19]。鞣花酸可以作为中断链反应的抗氧化剂，因为其

羟基可以稳定地与链中的过氧化氢自由基反应，从而终

止由自由基引发的增殖反应[20]。

H a n 等 [ 2 1 ]研究表明，鞣花酸具有很高的清除 

1 , 1 - 二苯基 - 2 - 三硝基苯肼（ 1 , 1 - d i p h e n y l - 2 -

picrylhydrazyl，DPPH）自由基和抑制膜脂过氧化能力，

鞣花酸处理肺V79-4细胞后，过氧化物歧化酶、过氧化

氢酶和谷胱甘肽过氧化物酶活性显著增加。鞣花酸能显

著减少人体骨肉瘤（human osteosarcoma，HOS）细胞

增殖，诱导细胞凋亡和Bax蛋白表达，激活半胱氨酸蛋

白酶-3活性，这说明，鞣花酸在V79-4细胞内具有抗氧化

性，并通过上调Bax蛋白和半胱氨酸蛋白酶-3活性，在

HOS细胞内诱导细胞凋亡。

石榴提取物中鞣花酸能被人体吸收，其在血液中的

代谢物尿石素A、尿石素B、羟基尿石素A、葡糖苷酸-尿
石素A和葡糖苷酸二甲酯鞣花酸均能被检测出，抗氧化能

力较强[22]。药物动力学研究表明，大鼠口服石榴叶片提

取物后，鞣花酸在其血液中吸收较慢但排泄较快，大部

分从胃中吸收，能防止组织氧化并维持较高含量，可见

鞣花酸是一种有效的体内抗氧化剂[23]。

5.2 抗癌作用

5.2.1 抗前列腺癌

研究发现，鞣花酸能抑制前列腺癌细胞株PC-3生

长，诱导细胞凋亡，阻滞细胞周期，对治疗激素非依

赖性前列腺癌有重要价值[24]。鞣花酸通过抑制脂多糖诱

导的环氧化酶-2（cyclooxygenase-2，COX-2）、膜结合

型前列腺素E2合酶（membrane-associated prostaglandin 

E2 synthase-2，mPGEs-1）和胞浆型磷脂酶A2a蛋白的

表达，抑制人体单核细胞中前列腺素E2（PGE2）的释

放，抑制前列腺癌 [25]。除了抑制细胞增殖和细胞分化

外，鞣花酸通过降低十二烷酸合成和血红素加氧酶系统

蛋白表达，抑制前列腺癌细胞血管形成，起到抗前列腺

癌的作用[26]。

鞣花酸是石榴汁中起药理作用的主要活性成分之一[27]。

Seeram等[28]研究发现，人体喝石榴汁后，果汁中的鞣花单

宁物质在血液中水解释放鞣花酸。鞣花酸通过肠道微生物

代谢成尿石素A。鞣花酸和尿石素A通过调控细胞周期和

细胞凋亡，协同作用抑制雄激素非依赖性前列腺癌细胞生

长[29]。因此，可以通过喝石榴汁预防和治疗前列腺癌。

5.2.2 抗结肠癌

石榴中鞣花酸及其肠内代谢物尿石素A和尿石素B能



328  2014, Vol.35, No.23             食品科学	 ※专题论述

调节结肠癌Caco-2细胞内第1和第2时期解毒酶的活性。

肠内微量浓度的鞣花酸和尿石素类物质能诱导细胞色素

单氧环酶和尿苷二磷酸葡萄糖醛酸（基）转移酶基因的

活性和表达，抑制很多磺基转移酶的活性，在一定程度

上预防肠癌[30]。鞣花酸代谢物尿石素类物质还能通过抑

制细胞增殖和诱导细胞分化，降低患结肠癌的风险[31]。

Wnt信号通路在人体结肠致癌方面起重要作用，90%

结肠癌是信号级联反应的不恰当激活。研究表明，利用

经典Wnt通路介导转录激活的荧光素酶报告基因，鞣花酸

及其代谢物尿石素A能抑制人体293T细胞内的Wnt信号通

路。这说明，富含鞣花酸的食品能预防结肠癌，尿石素A

是结肠内相关的活性成分[32]。

Larrosa等[33]研究发现，在S期，鞣花酸下调细胞周

期A和B1，上调细胞周期E，经内源性途径诱导细胞凋

亡，下调抗凋亡基因Bcl-xL），诱导线粒体释放细胞色

素c进入到细胞质中，并激活启动子细胞凋亡蛋白酶9

（Caspase-9）和效应物细胞凋亡蛋白酶3（Caspase-3）。

在结肠癌Caco-2细胞中，鞣花酸通过线粒体途径诱导细

胞凋亡抑制结肠癌，在正常的肠CCD-112CoN细胞内则

没有这种作用。

5.2.3 抗乳腺癌、肝癌和胰腺癌

鞣花酸对乳腺癌和肝癌细胞增殖有显著的抑制作

用，其作用机理可能与抑制肿瘤细胞DNA合成，诱导肿

瘤细胞凋亡和细胞周期阻滞有关[34]。Adams等[35]研究石榴

中鞣花单宁衍生物鞣花酸及其代谢物尿石素A和尿石素B 
等抗芳香酶活性和抑制睾丸激素诱导乳腺癌细胞增殖的

能力表明，与其他物质相比，尿石素B更能有效地抑制活

细胞中芳香酶的活性，显著地抑制睾丸激素诱导乳腺癌

细胞MCF-7aro增殖。这说明，石榴中鞣花酸及其代谢物

尿石素类物质对雌激素反应乳腺癌有预防作用。鞣花酸

通过抑制苏氨酸蛋白激酶、音猬因子和Notch信号途径抑

制胰腺癌细胞生长、血管形成和新陈代谢，有利于胰腺

癌治疗[36]。

5.3 抗动脉粥样硬化

石榴果皮、籽粒和花中均含有鞣花酸，能抗动脉

粥样硬化。Aviram等 [37]研究表明，石榴皮、籽粒和花

提取物均具有抗氧化性，能显著减少动脉粥样硬化病变

区域，增加对氧磷酶2活性，降低过氧化低密度脂蛋白

（oxidized low density lipoprotein，Ox-LDL）吸收速率。

石榴花提取物还能降低血脂和葡萄糖水平，对高血脂和

巨噬细胞动脉粥样硬化预防效果更佳。石榴酚类物质鞣

花酸能降低DPPH自由基光密度值，抑制血清低密度脂蛋

白氧化和Ox-LDL的吸收，降低细胞内氧化压力，起到预

防动脉粥样硬化作用。

血清胆固醇升高能导致动脉粥样硬化，石榴叶片

中主要的鞣花单宁物质鞣花酸与胆固醇水平高低有关。 

Lan等[38]研究发现，石榴叶片中鞣花酸能运输到人肝癌细

胞HepG2内，促进胆固醇在细胞间运输和细胞内代谢。

胆固醇需要运输到肝细胞内进行代谢，鞣花酸促进胆固

醇运输到肝细胞对研究脂类代谢具有重要意义。鞣花

酸在肝细胞运输的动力学特点能为调控细胞内胆固醇水

平、抗动脉粥样硬化提供理论依据。

5.4 抗炎、抗菌和抗毒性

石榴提取物鞣花酸及其肠道代谢物尿石素（主要

是尿石素A）通过降低蛋白激酶MAPKs磷酸化作用、

COX-2和一氧化氮合酶过度表达，抑制核因子NF-κB活

化，减轻小鼠结肠炎症状[39-40]。鞣花酸对葡聚糖硫酸钠诱

导的急性和慢性结肠炎均有抑制作用，对治疗慢性溃疡

性结肠炎有特效[41]。

石榴皮中鞣花酸能有效抑制腐霉菌、豆炭疽病菌、

马铃薯炭疽病菌、烟草赤星病菌、轮状镰刀霉菌、腐皮

镰刀菌、接骨木镰孢和立枯丝核菌菌丝生长，具有抑菌

活性，可作为抗真菌剂防治植物真菌病害[42]。由于鞣花

酸具有抗菌性，在非洲东南部偏远地区鞣花酸有望成为

治疗肺结核病的药物[43]。

从生理、组织结构和生化方面，鞣花酸（30 mg/kg）

能减轻顺铂治癌药物诱导的肾毒性症状，具有修复机

制 [44]。鞣花酸也有利于缓解饮酒导致的肝毒性症状，具

有抗毒性[45]。

5.5 其他作用

石榴皮中鞣花酸通过抑制脂肪酸合成酶活性和

3T3-L1脂肪细胞表达，降低脂肪形成，可用于预防和

治疗肥胖[46]。

鞣花酸能减轻紫外线辐射后皮肤中色素沉淀，缓解

皮肤皱纹和紫外辐射引起的炎症等症状，起到保护皮肤

的作用[47]。

鞣花酸处理能降低糖尿病小鼠大脑和坐骨神经组织

中丙二醛含量、总氧化剂容量、氧化损伤指数和一氧化

氮水平，对预防和治疗糖尿病有特效[48]。

6 结 语

鞣花酸生物学效应广泛，与石榴较强的保健功能密

切相关，石榴果实中鞣花酸代谢机理等方面的研究鲜有

报道。目前研究主要集中在石榴中鞣花酸的提纯分离与

含量测定等方面，研究层次相对滞后。为此，笔者建议

应加强以下几个领域的研究工作：1）研究石榴果实中鞣

花酸的代谢机理。从生理和分子两个层面研究石榴发育

期果实中鞣花酸与其生物合成关键调控酶活性、关键调

控酶结构基因表达的关系，揭示石榴果实中鞣花酸的代

谢机理；2）选育富含鞣花酸的优良品种。测定全国主产
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区主栽石榴品种果实中鞣花酸含量，选育富含鞣花酸的

石榴品种加以开发利用；3）对石榴提取物或加工产品进

行临床研究，探索其保健功能如抗癌、抗心血管疾病等

的作用机理，探明这些保健功能与鞣花酸的关系。
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