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细叶远志皂苷治疗痴呆的研究进展
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（山东中医药大学，济南 250355）

［摘要］ 细叶远志皂苷是远志的主要成分之一，常作为远志及其炮制品质量控制的重要指标。痴呆是一种较严重的、持

续性的认知障碍，患病人数在全球不断攀升，给家庭和社会带来了巨大的经济痛苦和精神压力。目前上市的胆碱酯酶抑制剂

等药物仅能缓解痴呆的症状，且存在一定的不良反应。研究发现，细叶远志皂苷有显著地改善认知障碍和学习记忆的功效，有

望成为治疗痴呆的潜在药物。细叶远志皂苷可以通过多种机制有效对抗神经退行性病变产生的淀粉样 β蛋白沉积、乙酰胆碱

减少、神经炎症、细胞氧化损伤、神经细胞凋亡，对多种类型痴呆均有作用。另外，细叶远志皂苷可以迅速吸收入血，主要分布

于肝脏和肾脏，且可以透过血脑屏障吸收入脑。同时也会在体内迅速消除，由于其较大的相对分子质量和较差的脂溶性，存在

口服吸收利用度和血脑屏障透过率低等问题。因此，笔者总结了细叶远志皂苷化学质量控制、药效机制、药代动力学、毒理 4

个方面的内容，以期为细叶远志皂苷的深入研究和应用提供参考和思路。
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Tenuifolin in Treatment of Dementia：A Review
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［［Abstract］］ Tenuifolin，a main component in Polygalae Radix， is frequently used as an important

indicator for quality control of Polygalae Radix and its processed products. Dementia is a serious and persistent

cognitive disorder，and the number of dementia patients is increasing worldwide，which brings great economic

burden and mental pressure to families and society. At present，cholinesterase inhibitor and other drugs can only

alleviate the symptoms of dementia，and there are some toxic and side effects. It has been found that tenuifolin

can significantly improve cognitive disorder，learning and memory and is expected to be a potential drug for

treating dementia. Tenuifolin exerts protective effects on amyloid- β（Aβ）deposition，acetylcholine reduction，

neuroinflammation，cellular oxidative damage and nerve cell apoptosis caused by neurodegenerative diseases via

multiple mechanisms，and can be applied to various types of dementia. In addition，it can be quickly absorbed

into the blood，mainly distributed in liver and kidney，and can enter into the brain through the blood-brain

barrier. However，because of its large molecular mass and poor fat solubility， tenuifolin can be rapidly

eliminated，generating some problems such as low oral absoBrbability and permeability of blood-brain barrier.

Therefore，the information of chemistry，pharmacology，pharmacokinetics and toxicology of tenuifolin was

summarized in this paper to provide reference and ideas for further research and application.
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痴呆是指较严重的、持续的认知障碍，有着不

同 的 类 型 ，如 阿 尔 茨 海 默 病（AD）、血 管 性 痴 呆

（VaD）等。目前，全球约有 4 750 万痴呆患者［1］。缺

乏有效药物成为治疗痴呆的主要困境，胆碱酯酶抑

制剂是治疗痴呆的主要药物［2］，但仅能缓解痴呆症

状，且存在恶心呕吐、肝损伤等不良反应［3］。中药具

有多组分、多靶点、低毒性的特性，且某些中药对神

经系统疾病有治疗作用［4］。远志又名细叶远志，是

远志科植物远志或卵叶远志的干燥根，有安神益

智，交通心肾，祛痰消肿的功效，对中枢神经系统有

保护作用，经常用于治疗记忆障碍、失眠和神经衰

弱［5］，是临床上治疗痴呆的常用药。细叶远志皂苷

（TEN）是远志及其炮制品的主要成分之一，常用于

远志等药材的质量控制［6］。大量实验研究结果表

明，TEN 具有防治痴呆的潜力，本文从化学、药理、

药代动力学和毒理方面对 TEN 的相关研究进展进

行详细综述，为 TEN 的进一步研究开发提供借鉴。

1 TEN作为药材远志的质量控制指标之一

TEN 是远志中提取的一种皂苷类成分，为白色

针状结晶，分子式 C36H56O12（图 1），相对分子质量

680.82 Da，溶 于 水 、甲 醇 ，密 度（1.4±0.1）g·cm-3，

沸 点（853.6±65.0） ° C（760 mmHg，1 mmHg≈
0.133 kPa），熔点 201~204 ℃，常用于远志及其炮制

品的质量控制指标之一。TEN 目前多被作为远志

的质量控制指标，用于判别道地产区、采收时间、采

收部位和炮制与否，以防止品种的混用。

1.1 作为药材基原产地标识 远志的产区广泛分

布于全国大部分地区，其中山西、陕西产量大、质量

优，TEN 含量高［7］，被认为是道地产区。以包括 TEN

在内的 5 个主要成分为指标，张琳等［8］分析甘肃、河

北、河南、山东、陕西、山西 6 省 20 个产区的远志质

量发现，TEN 的质量分数在 1.492%（河南洛阳）～

3.944%（陕西渭南），平均质量分数山西（3.170 0%）>

陕西（2.956 3%）>甘肃（2.367 6%）>山东（2.113 0%）>

河北（2.030 8%）>河南（1.868 0%）。
1.2 用 于 判 别 采 收 时 间 《中 华 人 民 共 和 国 药

典》［9］载远志“春、秋二季采挖”。《中华本草》［10］载“栽

种后第 3、4 年秋季反苗后或春季出苗前挖取根部”。

研究表明，多年生的远志中 TEN 含量高于 1 年生，且

春季 TEN 平均质量分数为 3.87%，秋季 3.65% 次之，

高于夏季 3.34% 和冬季 3.25%，说明采收需要春秋

两季采挖且以多年生为佳［7，11］。

1.3 用于辨识采收部位 远志采挖取根后若去除

木心晒干者称为“远志筒”，不去木心者称为“远志

棍”或“远志根”。相同干燥方式下，TEN 含量远志

筒>根>木心［12］，且远志筒中 TEN 的含量是木心中的

4~6 倍［13］，另外，TEN 在根中的含量明显高于茎

和叶［14］。

1.4 用于判定炮制方式 《得配本草》［15］载生远志

有“戟人咽喉”的不良反应，生品也会有胃肠刺激

性，因此常用甘草（制远志）和蜂蜜（蜜远志）炮制后

服用［10］。炮制方式的不同，TEN 的含量也有差别。

制远志中 TEN 的含量最高，生品其次，略高于蜜远

志［16］。除 TEN 外，制远志中远志 酮Ⅲ和 3，6′二芥

子酰基蔗糖也高于生品［17］。生品经炮制后服用毒

性低的原因可能在于生品中的皂苷类成分水解生

成了 TEN、3，4，5 三甲氧基肉桂酸和对甲氧基肉

桂酸［18］。

2 药理活性

目前尚未见 TEN 的临床研究报道，仅有基于

AD 与 VaD 动物和细胞模型的研究。TEN 治疗痴呆

的作用机制见图 2。

2.1 TEN 防治 AD 的研究 AD 是一种神经退行性

疾病，其特征是认知能力和日常功能的渐进性退

化［19］。其标志性的病理改变为 β淀粉样蛋白（Aβ）
在大脑内神经元外沉积形成的老年斑和 Tau 蛋白异

常磷酸化在神经元内形成的纤维缠结以及神经元

的丢失导致的脑萎缩［20］。早期症状包括近事遗忘、

冷漠和抑郁；后期可发展为沟通、定向障碍，判断

力、定向力下降，行为改变，最终出现语言、吞咽及

行走困难。其发病机制尚未明确，主要有 Aβ［21-22］、

Tau 蛋白［23］、神经炎症［24］、胆碱能［25］、衰老和氧化应

激［26］等学说。

2.1.1 基 于 Aβ 学 说 Aβ 是 β 淀 粉 样 前 体 蛋 白

图 1 TEN结构式

Fig. 1 Structure of TEN
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（APP）的水解产物。APP 存在 2 种代谢途径，一种

由 α-分泌酶切割产生可溶性 sAPPα和 C83 片段，后

者进一步被 γ -分泌酶水解，不形成 Aβ；另一种由

β-分泌酶切割产生可溶性 sAPPβ和 C99 片段，后者

经 γ-分泌酶水解生成 Aβ40 和 Aβ42 2 种异构体，两者

迅速积聚在神经元周围，引发一系列的神经毒性反

应。因而降低 β-、γ-分泌酶活性有利于减少 Aβ的产

生，减缓 AD 进展。

研究表明，TEN 可以显著改善淀粉样前体蛋白/

早老素 1（APP/PS1）转基因小鼠［27］、Aβ25-35 侧脑室注

射 C57 小鼠［28］、海马注射 Aβ40 的 SD 大鼠［29］的空间

学习记忆能力，其对抗 Aβ损害学习记忆功能的机

制一方面在于 TEN 可抑制 β -分泌酶 1（BACE1）活
性、降低 Aβ40 和 Aβ42 水平［30］，另一方面在于 TEN 通

过 提 高 脑 、肝 内 低 密 度 脂 蛋 白 受 体 相 关 蛋 白 1

（LRP1）含量，从而减少 Aβ的积累［31］。另外，TEN 还

可抑制 Aβ引起的神经元凋亡、氧化应激和神经

炎症。

神经元凋亡会导致大脑皮层和海马区神经元

丢失从而引发痴呆，可分为外部死亡受体途径和内

在 线 粒 体 途 径 。 研 究 表 明 ，50 μmol·L-1 和

100 μmol·L-1 的 TEN 可 以 逆 转 Aβ25-35 诱 导 的 SH-

SY5Y 细胞的活力下降［27，30］。50 μmol·L-1的 TEN 可

以抑制胱天蛋白酶（Caspase）-3、Caspase-9 的激活和

parkin RBR E3泛素蛋白连接酶基因（PRKN）的表达

来保护 SH-SY5Y 细胞免受 Aβ25-35 诱导的凋亡和线

粒体膜电位的丧失［27］。

在机体正常代谢过程中，氧自由基的产生与清

除处于动态平衡。活性氧（ROS）的过度产生和积累

会 导 致 生 物 功 能 的 氧 化 损 伤 。 研 究 表 明

50 μmol·L-1 的 TEN 减少 ROS、丙二醛（MDA）的产

生，增加超氧化物歧化酶（SOD）、谷胱甘肽过氧化

物酶（GSH-Px）和过氧化氢酶（CAT）的活性，提高

Aβ25-35 诱导的 SH-SY5Y 细胞抗氧化应激能力，发挥

神经保护作用［32］。

研究表明神经炎症参与了 AD 的发病机制［24］。

5 μmol·L-1 和 10 μmol·L-1 的 TEN 可以逆转暴露于

Aβ42 的 BV2 细胞培养基诱导的 SH-SY5Y 细胞活力

下降［33］。研究表明 TEN 可通过下调核转录因子-κB

（NF-κB）信号通路，降低肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）、
白细胞介素-6（IL-6）、白细胞介素-1β（IL-1β）等炎症

因子和诱导型一氧化氮合酶（iNOS）、一氧化氮

（NO）、环氧合酶 -2（COX-2）等氧化应激产物，从而

保护 SH-SY5Y 细胞免受 Aβ42 寡聚体诱导的 BV2 细

胞介导的炎症和氧化应激的影响［33］。另外，TEN 还

可通过调节腺苷酸激活蛋白激酶（AMPK）/哺乳动

物雷帕霉素靶蛋白（mTOR）/UNC-51 样蛋白激酶

（ULK1）途径介导的自噬来降低 Aβ25-35 诱导的细胞

炎症［30］。

2.1.2 基于衰老学说 衰老是伴随增龄而缓慢出

现、以生理功能的衰退为特征的生物学过程，是痴

呆患者神经退化的主要危险因素［34］。基因组不稳

定、端粒磨损、表观遗传改变、蛋白稳态丧失、营养

传感失调、线粒体功能障碍、细胞衰老、干细胞耗竭

和细胞间通讯改变被认为是衰老的标志，这些过程

也可能在多种神经退行性疾病中起关键作用［35-37］。

TEN 可增强自然衰老的老龄小鼠［38］、腹腔注射

东莨菪碱致衰老小鼠［38］、腹腔注射 30% 乙醇致衰老

模型小鼠［38］的被动回避反应能力，改善腹腔注射亚

硝酸钠致衰老模型小鼠［38］、AlCl3 联合 D-半乳糖致

图 2 TEN治疗痴呆的作用机制

Fig. 2 Anti-dementia mechanism of TEN
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衰老模型小鼠［39］的空间学习记忆能力，机制可能与

TEN 抑制乙酰胆碱酯酶（AchE）、增强胆碱乙酰转移

酶（ChAT）活性、提高突触内乙酰胆碱（ACh）浓度、

提高海马胆碱能系统功能，增强 GSH-Px、SOD 酶活

力、降低 MDA 含量，明显减轻氧化应激，减少脑组

织 Aβ42表达及上调 sAPPα浓度有关［39］。

2.2 TEN 防治 VaD 的研究 VaD 是一种表型异质

性的大脑疾病，是 AD 之后第二常见亚型［40］。其血

管病变影响了脑循环和灌注，发生缺血、水肿、出血

等状况，进而造成脑部神经元损伤，认知功能障

碍［41］。其机制的认知尚不完全清楚，主要与氧化应

激［42-43］、炎症反应［43］、胆碱能系统障碍［44］等因素有

关。研究发现，TEN 可改善双侧颈总动脉反复缺血

再灌注 VaD 模型小鼠的空间学习记忆能力，提高

ChAT 蛋白表达水平。TEN 防治痴呆的药效学研究

总结见表 1。

3 药代动力学

TEN 具有防治痴呆的潜在作用，其在体内的吸

收［46-49］、分布［46，50］、代谢、排泄特性，尤其是其能否透

过血脑屏障对于其成药性至关重要，其药代动力学

研究。

3.1 吸收 基于正常 SD 大鼠，采用色谱 -质谱联用

表 1 TEN防治痴呆的药效学研究

Table 1 Study on pharmacodynamics of TEN in prevention and treatment of dementia

模型

海马注射 Aβ25-35的雄性 C57 小鼠

海马注射 Aβ1-40诱导的 SD 大鼠

4 月龄雄性 APP/PS1 转基因小鼠

雄性 22~24 月龄昆明种小鼠

腹腔注射东莨菪碱的昆明种小鼠

腹腔注射亚硝酸钠的昆明种小鼠

腹腔注射 30% 乙醇的昆明种小鼠

灌胃 AlCl3并伴随皮下注射 D-

半乳糖的 10 月龄昆明种小鼠

双侧颈总动脉反复缺血再灌注

B6 雄性小鼠

学习记忆能力

评价方法

Morris水迷宫

穿梭箱实验

Morris水迷宫

Morris水迷宫

Y 迷宫

跳台实验

跳台实验

Y 迷宫

跳台实验

Morris水迷宫

Morris水迷宫

剂量

/mg·kg-1·d-1

3、9

16、32、64

20、40、80

20、40、80

15

10

阳性药

加兰他敏

无

无

无

盐酸多

奈派齐

无

给药时长

9 d

28 d

3 个月

15 d

3 个月

28 d

行为学指标变化

时期

学习期

测试期

测试期

测试期

学习期

测试期

测试期

测试期

测试期

测试期

测试期

学习期

测试期

测试期

指标

逃避潜伏期

逃避潜伏期

游泳总距离

目标象限停留时间

进入暗室的潜伏期

错误次数

逃避潜伏期

穿环次数

逃避潜伏期

逃避潜伏期

穿环次数

目标象限停留时间

潜伏期

错误次数

潜伏期

错误次数

潜伏期

错误次数

潜伏期

错误次数

潜伏期

错误次数

逃避潜伏期

逃避潜伏期

目标象限停留时间

逃避潜伏期

穿环次数

有效剂量

/mg·kg-1·d-1

3、9

3、9

3、9

3、9

9

3、9

32、64

32、64

40、80

40、80

40、80

40

40、80

40、80

80

40、80

40

40、80

20、40、80

20、40、80

80

80

15

15

15

10

10

变化

↓
↓
↓
↑
↑
↓
↓
↑
↓
↓
↑
↑
↓
↓
↑
↓
↑
↓
↑
↓
↑
↓
↓
↓
↑
↓
↑

参考

文献

［28］

［29］

［27］

［38］

［38］

［38］

［38］

［39］

［45］

注：↓ .减少；↑ .增加
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技术检测 TEN 的含量，灌胃 2 mg·kg-1 的 TEN 的结

果发现，口服约 28 min 时 TEN 出现浓度峰值，为

（12.55±3.43）μg·L-1、半衰期为（1.80±0.39）h，平均

滞 留 时 间 为（2.19±0.49）h，绝 对 生 物 利 用 度 为

（0.83±0.28）%，这可能与其相对分子质量较大、氢键

能力强、脂溶性较差有关［46］。给予 SD 大鼠腹腔注

射 2 mg·kg-1 的 TEN，半衰期为（1.41±0.54）h，平均

滞留时间为（0.57±0.12）h，在血浆和所有组织中会

迅速消除且在血浆中超过 12 h 后无法检测到［46］。

基于正常 SD 大鼠，采用色谱 -质谱联用技术检

测 TEN 的含量，灌胃 100 mg·kg-1的远志皂苷水解物

（相当于 15 mg·kg-1 的 TEN）的结果发现［47］，口服后

约 24 min 时 TEN 出 现 浓 度 峰 值 ，为（0.4±

0.1）mg·L-1、半衰期为（4.8±1.6）h，口服利用度约

2.0%，静脉给药 20 mg·kg-1的远志皂苷水解物（相当

于 3 mg·kg-1 的 TEN）的结果发现，TEN 的半衰期分

别为（2.0±0.3）h，其结果与 MA 等［46］研究相差较大，

可能是由于大多数皂苷分子中含有 TEN 母核，在体

内代谢过程中，部分皂苷分子中的酯键水解，生成

次级苷 TEN［48］，因此减缓了 TEN 的半衰期。

基于正常 SD 大鼠和 AD 模型大鼠（腹腔注射

D-半乳糖联合海马注射 Aβ25-35），采用色谱 -质谱联

用技术检测 TEN 的含量，灌胃开心散（人参 30 g、茯

苓 30 g、远志 20 g、石菖蒲 20 g）的结果发现，正常

SD 大鼠口服后约 23 min 时 TEN 出现浓度峰值，为

133.9 μg·L-1，血药浓度时间下的总面积（AUC0-∞）为
365.7 ng·h·mL-1，AD 模型组大鼠口服后约 13 min

时 TEN 出现浓度峰值，为 144.0 μg·L-1，AUC0-∞为

692.2 ng·h·mL-1。AD 模型组的达峰时间（Tmax）显著

低于正常组，AUC0-∞显著高于正常组，更短的 Tmax和

更高的 AUC0-∞值可能意味着 TEN 对于治疗 AD 是重

要的［49］。另外，TEN 在血浆浓度 -时间曲线中存在

双峰现象，且在 48 h 内都能检测到，而在 MA 等［46］研

究中却没有这种现象，这提示代谢过程中可能存在

其他皂苷类成分转化为 TEN 的过程。

3.2 分布 采用反相色谱 -质谱联用技术检测腹腔

注射 TEN 的 SD 大鼠心、肝、脾、肺、肾和大脑中 TEN

的含量，发现 TEN 主要分布于肝脏和肾脏，在心、

脾、肺也有分布［46］。在单次静脉给药后的 5 min，检

测到脑组织匀浆中 TEN 的浓度为 59 ng·g-1左右，表

明少量药物可渗透到脑组织，提示 TEN 可能透过血

脑屏障［46］。但是由于其研究选取的脑组织匀浆而

非脑脊液，结果可能存在假阳性，它可能只存在于

构 成 血 脑 屏 障 的 星 形 胶 质 细 胞 或 血 管 内 皮 细

胞中［51］。

给予 SD 大鼠腹腔注射远志皂苷水解物，采用

脑微透析探针技术收集含药脑脊液，采用色谱-质谱

联用技术检测 TEN 的含量发现，约 42 min 时出现浓

度峰值，为 0.25 mg·L-1左右，半衰期为 2.4 h，可以透

过血脑屏障，透过率为 4.99%［50］。

综上，TEN 可以迅速吸收入血，主要分布于肝

脏和肾脏且可以透过血脑屏障。但是也会在体内

迅速消除，由于其较大的分子量和较差的脂溶性，

存在口服吸收利用度和血脑屏障透过率低等问题。

目前尚未有关于 TEN 的代谢与排泄等方面的研究，

也缺乏提高生物利用度的新剂型研究。TEN 的药

代动力学研究总结见表 2。

4 毒理

目前没有动物口服或注射 TEN 的急性、亚慢性

和长期毒性的报道，仅有 TEN 的细胞增殖抑制和远

志单味药的毒性报道。

研究表明，0.5～2.0 mg·L-1 的 TEN 对 COS 细胞

系 无 乳 酸 脱 氢 酶 抑 制 作 用［52］，0～10 µmol·L-1 的

TEN 不会影响 BV2 细胞系的细胞存活率［33］。

自古以来就有远志“伤中”的记载，有研究表明

远志对胃肠功能有明显的抑制作用［53］，给予 SD 大

鼠 4.16 g·kg-1 的远志醇提液灌胃 15 d 后，可使其胃

泌素、胃动素、P 物质水平降低、血管活性肠肽和生

长抑素水平升高，且总皂苷含量越高，半数致死浓

度（LD50）越低，毒性越大［54］。

但也有研究表明远志根乙醇提取物对大鼠和

狗都没有急性或亚慢性毒性［55］，给予 SD 大鼠灌胃

2 g·kg-1的远志根乙醇提取物，15 d 的急性毒性实验

结果显示，雄鼠在给药 1 d 和 7 d 后、雌鼠在给药 1 d

后，体质量显著低于未服用远志根乙醇提取物的对

照组。仅 1 只雌性大鼠在灌胃后 1 d 出现毛发生长

和活动减少，并在当天死亡，但没有显示与实验物

质相关的特定毒性的证据［55］。

SHIN 等［55］分别给予宾利犬 1 g·kg-1 和 2 g·kg-1

的远志根乙醇提取物，15 d 的急性毒性实验结果显

示，绝大多数宾利犬（7/8）在 15 d 内都出现了不同程

度的呕吐现象，体质量与对照组相比没有明显的差

异。在一名雄性犬中观察到十二指肠黏膜出血和

右肺小叶暗红色变色，其他无异常。

给予 SD 大鼠灌胃 360、600、1 000 mg·kg-1 的远

志根乙醇提取物，90 d 的亚慢性毒性实验结果显示，

在第 50 天和第 67 天分别有 1 只大鼠死亡，除了轻微

的抓伤、结痂、结疤和牙齿脱落外，死亡大鼠的临床
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症状、体质量变化、食物和水消耗量、尸检结果和组

织病理学结果并未表明试验物质有任何毒性［55］。

TEN 作为远志中一个重要的潜在活性成分，其

不良反应有待进一步深入研究。

5 结语

TEN 是开窍益智的中药远志的主要活性成分，

具有降低 Aβ的产生、增强胆碱能系统功能、抗炎、

抗氧化、抗凋亡等活性，可以被迅速吸收入血和透

过血脑屏障，具有良好的应用前景和临床治疗潜

力。但是目前 TEN 的研究存在一些问题和局限，比

如对 TEN 治疗痴呆的机制不深入，尚未发现 TEN 治

疗痴呆的潜在靶点。关于其体内代谢研究相对较

少，其体内的代谢途径和产物尚未明确，且存在口

服吸收利用度和血脑屏障透过率低等问题。因此，

提高其生物利用度及在靶器官的积累显得尤为重

要。近年来纳米靶向技术的出现，既解决了传统制

剂不能靶向给药、疗效差等问题，也提高了患者用

药的安全性［56］。所以积极开发合适的纳米给药系

统，一方面增加血管和血脑屏障的通透性，另一方

面使药物在脑区富集，以实现针对痴呆的靶向给药

系统，从而达到更高的载药量和受控的药物递送。

另外，由于纳米给药对药物的富集，可能使 TEN 毒

性增强，因此动物或人口服或注射 TEN 后急性、亚

慢性和长期毒性研究至关重要，以评估 TEN 在高浓

度下的安全性。本文在化学、药理、药代动力和毒

理对 TEN 的进行总结，以期为基础研究和临床提供

有益参考。
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表 2 TEN的药代动力学研究

Table 2 Study on pharmacokinetics of TEN

药物

TEN

TEN

远志皂

苷水解物

远志皂

苷水解物

开心散

开心散

远志皂

苷水解物

动物

SD 大鼠

SD 大鼠

SD 大鼠

SD 大鼠

SD 大鼠

D- 半 乳 糖

联 合 海 马 注

射 Aβ25-35 模

型大鼠

SD 大鼠

方式

ig

ip

ig

ip

ig

ip

ip

剂量

/g·kg-1
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0.003*

10

10
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/%
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注：ig.灌胃；ip.腹腔注射；*.根据得率计算的 TEN 的剂量；Cmax.达峰浓度；t1/2.半衰期；CL.清除率；MRT.平均驻留时间
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