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缓释制剂在体内具有起效迅速、药效缓和而持久的

特征，时间效应过程的统计矩结果表明，其体内平均

滞留时间为11．27 h，大于通栓救心片(5．94 h)。相

对生物利用度为129．1％，与血药浓度法测得的数

据(126．3％)基本一致。
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HPLC法研究泻心汤中大黄和黄芩配伍的活性成分变化
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摘 要：目的 研究泻心汤中大黄和黄芩配伍前后的活性成分变化。方法 采用HPLC法对两药合煎液和单煎混

合液的各峰进行检测和分析，并对两药合煎液和单煎混合液中黄芩苷、大黄素等活性成分进行测定和动态分析。结

果大黄与黄芩配伍合煎后产生了活性成分的动态变化。结论 中药复方配伍并非是单味药的简单加合，本实验

结果有助于阐明泻心汤的化学成分基础。
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Effective component changes in compatibility of Radix et Rhizoma Rhei

with Radix Scutellariae in Xiexin Decoction
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Abstract：Objective To explore the chemical components changes in compatibility of Radix et Rhi—

zoma Rhei with Radix Scutellariae in Xiexin Decoction．Methods HPLC Chromatograms were used to

study the peak changes of single and co—decoction of Radix et Rhizoma Rhei with Radix Scutellariae，as

well as the effective components were determined and analysed．Results The significant changes of baica—

clin，rhein，emodin，chrysophanol，and physcion had been found．Conclusion Compatibility of Chinese

herbal medicines doesn
7
t mean adding single herb simply and this test is just an attempt to elucidate the

chemical foundation of Xiexin Decoction．

Key words：Xiexin Decoction；Radix et Rhizoma Rhei；Radix Scutellariae；compatibility

泻心汤由大黄、黄连和黄芩3味药组成，是经典

的清热解毒方剂，临床治疗急性感染性疾病的疗效

确切。拆方研究表明，泻心汤中大黄与黄芩配伍的抗

内毒素作用大于全方及大黄和黄芩单用时的情

况叫。因此，本实验采用HPLC法研究大黄与黄芩

配伍前后化学成分的变化，为后期的药效学研究提

供依据。

1仪器与试药

HP 1100高效液相色谱系统：四元梯度泵、柱恒

温系统、自动进样器、二极管阵列检测器，ChemSta一
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tion色谱工作站(安捷伦科技公司)，BP 121S电子

天平(北京赛多利斯仪器系统有限公司)。

色谱分析用乙腈、戊烷磺酸钠为色谱纯；其余试

剂均为分析纯。黄芩苷、芦荟大黄素、大黄酸、大黄

素、大黄酚、大黄素甲醚对照品为中国药品生物制品

检定所提供。药用大黄Rheum officinale Baill．、黄

芩Scutellaria baicalensis Georgi均购自成都市中药

材有限公司，均符合《中国药典>>2005年版大黄、黄

芩药材项下的规定。

2方法与结果

2．1色谱条件：色谱柱为迪马DiamonsilTM C18(150

mm×4．6 mm，5弘m)；流动相为0．01 mol／L戊烷

磺酸钠溶液(A)一乙腈(B)，B由14％保持3 min，3～

35 min线性升到40％，35～50 min线性升到90％；

体积流量：1．0 mL／min；进样量：20肛L。

2．2供试品溶液的制备

2．2．1大黄一黄芩合煎供试品溶液的制备：称取大黄

药材20 g和黄芩药材10 g，混合均匀后，用10倍量

水浸渍30 min，回流提取60 min；倾出提取液后，药

渣用8倍量水再回流提取40 min，合并两次煎液，

浓缩并调整至含大黄生药50 mg／mL，含黄芩生药

25 mg／mL。精密吸取该煎液10 mL，水浴浓缩至干，

残留物以65％甲醇溶解并转移至50 mL量瓶中，加

65％甲醇稀释至刻度，摇匀，4 000 r／min离心10

min，取上清液待用。

2．2．2大黄单煎供试品溶液的制备：称取大黄药材

20 g，同上法煎煮。取1／10的煎液，水浴浓缩至干，

残留物以65％甲醇溶解，制成含大黄生药10

mg／mL的溶液，待用。

2．2．3黄芩单煎供试品溶液的制备：称取黄芩药材

10 g，同上法煎煮。取1／10的煎液，水浴浓缩至干，

残留物以65％甲醇溶解，制成含黄芩生药5 mg／mL

的溶液，待用。

2．2．4大黄一黄芩单煎混合供试品溶液的制备：按照

大黄、黄芩在方剂配伍中的比例，各取1／10的大黄和

黄芩的单煎液混合均匀后，同上处理，制成含大黄生

药10 mg／mL、黄芩生药5 mg／mL的溶液，待用。

2．3检测波长的选择：分别选择254、274、280、430

nm检测波长，对大黄一黄芩合煎液进行HPLC图谱

的直观比较，结果280 nm检测波长下所得图谱分

离较好，能够提供较多的特征峰(图I)。因此选择

280 nm检测波长进行HPLC分析。

2．4干扰试验：由空白样品的色谱图(图2)可见，

选定的流动相系统所得图谱没有杂质峰和假峰的干
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图1不同检测波长下大黄一黄芩合煎液的HPLC图谱

Fig·1 HPLC Chromatograms of co-decoction with

Radix et Rhizoma Rhei and Radix Scutellariae

at various wave length

扰。在280 nm下，由大黄单煎、黄芩单煎、大黄一黄芩

合煎及其单煎混合供试品溶液的色谱图(图2)可

见，即使不同的样品，色谱图中相应成分的保留时间

是重复的，说明建立的分析方法稳定、可靠。

2．5确定峰归属：以保留时间对各峰进行归属，见图

2。能明显地辨别出合煎液供试品溶液中各峰在单煎

液供试品溶液中的位置，确定了大黄一黄芩合煎液供

试品溶液中峰3、5、22为共流出峰，峰1、2、11～14、

16、20、21来源于大黄，峰4、6～10、15、17～19来源

于黄芩。

丛!：垒竺鱼幽塑垫塑：≥：堡；丝!垫!!亡
：=必==甚：呈：一圳k：：生；：霉：：k：：：丛；=；。j，

．jIIL——L^—旦——_L^——————WL—_L—一一 ． ．I][二二I二二．二二二。。。。。：
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图2大黄(A)、黄芩(B)及其合煎液(c)与单煎

混合液(D)、空白(E)的HPLC色谱图

Fig．2 HPLC Chromatograms of Radix et Rhizoma

Rhei(A)，Radix Scutellariae(B)，their

mixture(C)，CO-decoction sample(D)，

and blank sample(E)

由于中药的色谱峰有共流出现象，所以配伍后

单一地用保留时间进行峰归属是不可靠的。采用二

极管阵列检测器扫描有紫外吸收的色谱流出物的紫

外图，可以进一步验证用保留时间进行的峰归属。

分别提取大黄一黄芩合煎液供试品溶液中峰形

较明显的16个峰的紫外光谱图，经人工识别大黄与

黄芩单煎液供试品溶液及单煎混合液供试品溶液中

各峰的紫外光谱，初步归属大黄一黄芩合煎液供试品

溶液中各主要峰的来源，结果见表1。合煎液供试品

溶液中峰22为共流出峰，峰2、12"14、20来源于大

黄，峰4、6,---10、15、17～19来源于黄芩。

通过将与已知对照品的色谱行为进行对比分
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析，确定合煎液供试品溶液中峰6、12、14分别对应 化学成分发生明显变化的原因。以峰6为例，在选用

黄芩苷、大黄酸和大黄素。 的HPLC色谱条件下，合煎液在保留时间约为20

2．6单煎混合与合煎样品供试品溶液的HPLC图 min时其峰面积占全谱的33．03％，而单煎混合样

谱比较：通过比较大黄、黄芩配伍前后化学成分的异 品供试品溶液中，该峰对应化学成分的峰面积占全

同，发现两药共煎导致某些成分产生明显的量变，这 谱的40．68％，所以，在共煎煮过程中，合煎液中保

种变化在两药分别煎煮，再按配伍比例混合的单煎 留时间20 min的峰所对应的化学成分产生了明显

混合样品供试品溶液中未见发生，表明共煎是导致 变化。大黄、黄芩配伍共煎化学成分的变化见表1。

表1大黄与黄芩配伍各主要峰的归属结果

Table 1 Assignment of peaks in CO—decoction of Radix et Rhizoma Rhei and Radix Scutellariae

峰号 保留时间／min kmax／nm 来源 合煎样品供试液面积比／％ 单煎混合面积比／％ 差值／％

2．7定量测定与动态分析：为进一步探明两药配伍

规律，采用HPLC法，对大黄、黄芩配伍前后水煎液

中的黄芩苷、大黄素、大黄酚的煎出量进行测定。参

照《中国药典》2005年版大黄和黄芩项下的色谱条

件设定各参数。芦荟大黄素由于色谱峰分离度不佳，

故未对其进行测定。

2．7．1标准曲线的制备：精密称取经五氧化二磷干

燥4 h的黄芩苷对照品适量，加甲醇制成590

gg／mL的溶液。取大黄酸、大黄素、大黄酚和大黄素

甲醚对照品适量，加甲醇制成质量浓度分别为25、

118、28、27 pg／mL的混合对照品溶液。分别精密吸

取黄芩苷对照品溶液和混合对照品溶液2、4、8、12、

16弘L进样，测定峰面积。以进样量对峰面积进行线

性回归，结果见表2。

表2 5种成分的线性范围和回归方程

Table 2 Linear ranges and regression equations

for five components

2．7．2样品测定：精密吸取各供试品溶液适量，水浴

浓缩至于，所得残留物分别按《中国药典》2005年版

大黄和黄芩项下供试品溶液的制备方法处理。精密吸

取各供试品溶液和黄芩苷对照品溶液、混合对照品溶

液20弘L，进样，记录色谱峰，测定峰面积，并按外标

法计算质量浓度，将测定结果转换成按生药量计所含

相应的有效成分的量，结果见表3。结果表明，大黄和

黄芩配伍后，黄芩苷的煎出量降低，而大黄蒽醌类成

分大黄酸、大黄素、大黄酚的量均有明显升高。

表3大黄、黄芩配伍前后有效成分的测定(i土s，一一6)

Table 3 Determination of active components in single

and CO—decoction(i士$，一一6)

与各自的单味药材煎液比较：一P<O．01

。。P<O．01口s decoction of single herb

3讨论

中药复方是一个复杂体系，研究中药复方药味

配伍需要建立一套稳定、可靠、重现性好、有较好的
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分离度和适当分离时间的色谱分离方法；在此基础

上，通过复方共煎与各味药单煎及单煎混合的

HPLC图谱比较分析，可以得出复方中的化学成分

因相互作用而出现量的变化情况，同时还可以得出

中药复方指纹峰与单味药的相关信息、化学成分结

构信息、量变信息等。在上述总体思路和策略的指导

下，本实验采用HPLC—DAD及其指纹图谱方法，对

大黄、黄芩配伍前后活性成分的变化情况进行了考

察。实验确定了在反相色谱模式和梯度洗脱条件下，

乙腈一0．01 mol／L戊烷磺酸钠溶液为流动相系统的

分离条件，并利用保留时间和紫外光谱归属配伍后

合煎液中主要峰的来源。结果表明，泻心汤中的大

黄、黄芩相配伍，既表现出了增溶协同作用(峰2、4、

10)，又表现出明显的溶出抑制作用(峰6、9)。

大黄能抑制血中肿瘤坏死因子(TNF)和白细

胞介素一1(IL一1)浓度的升高，从而降低内毒素血症

的毒性及炎性反应，并通过影响中枢介质cAMP水

平来抑制内毒素性发热[2]。前期药效筛选研究的结

果证实了大黄蒽醌和黄芩黄酮均为活性成分。活性

成分之间的相互作用往往能够影响疗效。实验中发

现，大黄、黄芩配伍的水煎液中没有出现明显的沉

淀，这可能由于大黄蒽醌类成分和黄芩苷均为酸性

成分，成盐的机会少，故沉淀不明显。配伍后，黄芩苷

的煎出量明显降低，可能是由于大黄蒽醌类成分的

酸性较强，混煎液由其所致的酸性因素，不利于其他

酸性成分溶人汤液。而大黄蒽醌类成分大黄酸、大黄

素、大黄酚在配伍后较配伍前有显著升高，可能受黄

芩和大黄蒽醌类大部分成分的增溶效应影响。研究

结果既是对大黄、黄芩配伍的活性成分相互作用的

一般规律的探讨，也为进一步开展泻心汤抗内毒素

作用的药效物质基础研究奠定基础。

实验结果提示，中药复方配伍并非是单味药的

简单加合，而中药复方研究的重要任务之一就是寻

找能够提升复方疗效、使多个药效指标达到综合最

优的配伍比例。大黄与黄芩相配伍，未发现新的成

分，但使大黄中大部分蒽醌类成分的煎出量升高，使

黄芩苷的煎出量有所降低，而其作为整体抗内毒素

作用得到加强。说明在泻心汤抗内毒素作用的研究

中，大黄蒽醌与黄芩黄酮存在一个最佳配伍比例。至

于这个最佳配伍比例是什么，是否为原方以药材配

伍合煎提取所得的配比，这是一个值得研究的问题。
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摘要：目的通过研究不同配伍条件下人参皂苷Rg。、Re"的变化，探讨人参白虎汤配伍规律。方法采用HPLC

法测定人参白虎汤中各单味药物及不同配伍组别和全方中人参皂苷Rg，、Re。结果各配伍组别在原方配伍比例

条件下，人参皂苷Rg。和人参皂苷Re的量有了很大的提高。结论人参与方中其他药物配伍后，人参皂苷Rg-和

人参皂苷Re的溶出量有一定程度的增加，表明原方配伍比例是合理的。
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