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基于成分分析和活性评价的延胡索醋制的研究 
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摘  要：目的  对现代醇提工艺条件下的延胡索醋制工艺进行研究，为全面阐释延胡索醋制的意义提供依据。方法  采用 HPLC
法对延胡索生品及醋制品中 10 种成分（别隐品碱、海罂粟碱、盐酸黄连碱、盐酸巴马汀、盐酸小檗碱、脱氢紫堇碱、延胡索

乙素、紫堇碱、四氢黄连碱、脱氢海罂粟碱）的量进行比较，并对其肠吸收液的血管舒张活性进行比较。结果  延胡索醋制品

和生品在乙醇提取液中 10 种成分中有 4 种成分增加，有 6 种成分减少。其肠吸收液的血管舒张活性醋制品稍高于生品，但没

有显著性差别。结论  从成分与活性两者之间的相关性来看，未见样品中这 10 种成分的量与舒张血管活性之间的直接关联。 
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Study on vinegar-processing of Corydalis Rhizoma based on component analysis 
and activity evaluation 
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Abstract: Objective  To investigate the vinegar-processing technology of Corydalis Rhizoma under the modern alcohol extraction 
process conditions and to provide the basis for explaining the vinegar-processing significance of Corydalis Rhizoma. Methods  The 
contents of 10 alkaloids (allocryptopine, sea papaverine hydrochloride, berberine, palmatine, berberine, dehydrogenation corydaline, 
tetrahydropalmatine, corydaline, tetrahydro coptisine, and dehydrogenation sea papaverine) extracted from the viniger-processed 
Corydalis Rhizoma (VCR) and raw Corydalis Rhizoma (RCR) were analyzed, and the vasodilatation activity of intestinal absorption 
was compared. Results  Among the contents of 10 alkaloids in VCR and RCR, four of them increased while six of them decreased, 
and the vasodilatation activity of intestinal absorption of VCR was little higher than that of RCR, there was no obvious difference. 
Conclusion  In the view of the correlation between the content of the 10 compounds and the vasodilatation activity of VCR and 
RCR, there are not direct relationship. 
Key words: HPLC; intestinal absorption solution; vasodilatation activity; Corydalis Rhizoma; viniger-processed 

 
延 胡 索 Corydalis Rhizoma 为 罂 粟 科

（Papaveraceae）紫堇属 Corydadis DC. 植物延胡索

Corydalis yanhusuo W. T. Wang 的干燥块茎，主要产

于浙江和江苏，具有活血、散瘀、理气、止痛的功

效，用于胸胁、脘腹疼痛、经闭通经、产后瘀阻、

跌扑肿痛等。临床应用时往往使用炮制品，《中国药

典》2010 年版收载的炮制方法为净制法、醋炙法和

醋煮法[1]。其中醋制品最为常用。 
根据已有的文献报道，目前多以 1 个或几个主

要成分的量对延胡索炮制进行研究，如延胡索乙素、 
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原阿片碱和去氢紫堇碱的量比较，难以全面反映其

物质基础[2]；并有文献报道，通过热板法和化学刺

激法证明，醋制品比生品的镇痛效果好[3]。研究表

明，延胡索醋制后，游离生物碱与醋酸结合成盐，

增加水溶液中总生物碱的量，从而增强止痛效果[3]。

但现代提取工艺常用醇提[4]，并有文献报道 60%乙

醇提取液中的延胡索乙素的量大于 80%乙醇和水[5]。

所以有必要对现代醇提工艺条件下的延胡索醋制工

艺进行研究。 
本实验基于成分分析和活性评价对延胡索在现

代乙醇提取工艺下的醋制进行研究。对延胡索生品

（raw Corydalis Rhizoma，RCR）及醋制品（viniger- 
processed Corydalis Rhizoma，VCR）中 10 种成分的

量进行比较，并对血管舒张活性进行比较，为更全

面地阐释延胡索醋制的意义提供依据。 
1  仪器与材料 

Agilent 1200 高效液相色谱仪，G1315B 二极管

阵列检测器，Mettler Toledo XS105 Dual Range 型

1/100 000 电子分析天平，Sartorius BP110S 型 1/1
万电子分析天平，KH3200E 型超声波清洗器（昆山

和创超声仪器有限公司）。ALC—M 型组织-器官水

浴-记录系统（上海奥尔科特生物科技有限公司），

BP110S 型电子分析天平（Sartorius 公司），KH3200E
型超声波清洗器（昆山和创超声仪器有限公司）。 

清洁级雄性 SD 大鼠，体质量（250±20）g，
由中国人民解放军军事医学科学院实验动物中心提

供，合格证号：SCXK-（军）2007-004。 
盐酸黄连碱（批号 RFS-Y-091212-02）、盐酸巴

马汀（批号 110732-201108）和盐酸小檗碱（批号

110713-201108），均购自中国食品药品检定研究院，

紫堇碱（批号 20120602）购自宝鸡市辰光生物科技

有限公司，海罂粟碱（批号 12784）和延胡索乙素

（批号 MUST-12071004）购自北京盈泽纳新化工技

术研究院，α-别隐品碱（批号 20121203）、脱氢紫

堇碱（批号 20120512）、四氢黄连碱（批号 20120304）
和脱氢海罂粟碱（批号 20120723）购自上海顺铂生

物工程有限公司，所有对照品的质量分数均不低于

98%。甲醇、乙腈均为色谱纯，Fisher 公司；冰醋

酸（批号 20120522）、三乙胺（批号 20120406）均

为分析纯，国药集团化学试剂有限公司。蒸馏水（自

制）、纯净水（杭州娃哈哈集团有限公司）。 
延胡索生品于2012年5月采于主产地浙江东阳

市横店镇，经中国中医科学院中药研究所何希荣主

管药师鉴定，延胡索为罂粟科植物延胡索 Corydalis 
yanhusuo W. T. Wang 的干燥块茎。龙门米醋（北京

二商龙和食品有限公司，批号 20120806），总酸不

低于 3.95 g/100 mL。 
2  方法与结果 
2.1  溶液配制[6] 
2.1.1  Tyrode 缓冲液  NaCl 8.0 g，KCl 0.28 g，
NaHCO3 1.0 g，NaH2PO4 0.05 g，MgCl2 0.1 g 溶于

500 mL 蒸馏水中，4 ℃保存备用；CaCl2 0.2 g 溶于

500 mL 蒸馏水中，4 ℃保存备用；用时二者均匀混

合，加入葡萄糖 1.0 g 即得。 
2.1.2  Krebs-Henseleit液  储备液A液：NaCl 6.896 
g，MgSO4 0.144 g，KH2PO4 0.163 g，NaHCO3 2.1 g，
KCl 0.35 g；B 液：葡萄糖 1.915 g；C 液：CaCl2 0.277 
g。各加双蒸水溶解定容到 100 mL，4 ℃保存备用。

用时先加 650～670 mL 双蒸水，再加 B 液，再加 A
液至 850～870 mL，摇匀后，滴加 C 液，定容至

1 000 mL。 
2.2  延胡索醋制工艺[1] 

取延胡索药材 3 份，每份 150 g，分别加 30 mL
米醋，拌匀，闷透待醋吸尽（大约 2 h），置炒锅内

140 ℃左右炒 12 min，出锅，晒干备用。 
2.3  色谱条件 

Agilent 1200 高效液相色谱仪，Platisil DOS C18

色谱柱（250 mm×4.6 mm，5 μm）。乙腈-0.2%冰醋

酸水溶液（三乙胺调 pH 值至 5.05）为流动相，梯

度洗脱：0～60 min，10%～80%乙腈；检测波长为

280 nm；柱温 30 ℃；体积流量 1 mL/min。在此条

件下，所有成分 60 min 内出峰完全，10 种被测定

成分与其他化合物色谱峰分离度均大于 1.5，分离度

良好，色谱图见图 1。 
2.4  对照品溶液的制备 

精密称取 10 种对照品适量，置同一 5 mL 量瓶

中，加甲醇溶解并定容至刻度，使各对照品质量浓

度为 α-别隐品碱 116 μg/mL、海罂粟碱 50 μg/mL、
盐酸黄连碱 135.6 μg/mL、盐酸巴马汀 92.4 μg/mL、
盐酸小檗碱 17 μg/mL、脱氢紫堇碱 209.6 μg/mL、延

胡索乙素 145.6 μg/mL、紫堇碱 162.8 μg/mL、四氢

黄连碱 74.8 μg/mL 和脱氢海罂粟碱 12.6 μg/mL。摇

匀，0.45 μm 微孔滤膜滤过，即得混合对照品溶液。 
2.5  供试品溶液的制备 

精密称取延胡索药材粉末 8 g（过 3 号筛），用

60%乙醇 54 mL 浸泡 24 h，回流提取 3 h，静止放冷 
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1-α-别隐品碱  2-海罂粟碱  3-盐酸黄连碱  4-盐酸巴马汀 
5-盐酸小檗碱  6-脱氢紫堇碱  7-延胡索乙素  8-紫堇碱 
9-四氢黄连碱  10-脱氢海罂粟碱 
1-α-allocryptopine  2-glaucine  3-coptisine  4-palmatine 
5-berberine  6-dehydrocorydaline  7-tetrahydropalmatine 
8-corydaline  9-tetrahydrocoptisine  10-dehydroglaucine 

 
图 1  混合对照品 (A) 和延胡索生品 (B) 及醋制品  

(C) 的 HPLC 图 
Fig. 1  HPLC chromatograms of mixed reference  

substances (A), RCR (B) and VCR (C) 
 
后滤过，定容到 100 mL 量瓶中，取 1.25 mL 溶液

定容到 10 mL 量瓶中，摇匀，滤过，取续滤液即得。 
2.6  线性关系考察 

取混合对照品溶液，用甲醇稀释至 2、4、8、
16、32 倍。按“2.3”项中的色谱条件，各进样 20 μL。
以峰面积为纵坐标（Y），对照品质量浓度为横坐标

（X），进行线性回归，得回归方程。各对照品的回

归方程、相关系数和线性范围：α-别隐品碱 Y＝10.82 
X－7.43，r＝0.999 9，线性范围 3.63～116.00 μg/mL；
海罂粟碱 Y＝41.87 X－17.09，r＝0.999 9，线性范

围 1.56～50.00 μg/mL；盐酸黄连碱 Y＝15.28 X－
20.10，r＝0.999 9，线性范围 4.24～135.60 μg/mL；
盐酸巴马汀 Y＝69.01 X－23.27，r＝0.999 9，线性

范围 2.89～92.40 μg/mL；盐酸小檗碱 Y＝72.41 X－
8.16，r＝0.999 9，线性范围 0.53～17.00 μg/mL；脱

氢紫堇碱 Y＝69.02 X－50.18，r＝0.999 9，线性范

围 6.55～209.60 μg/mL；延胡索乙素 Y＝17.61 X－
10.81，r＝0.999 9，线性范围 4.55～145.60 μg/mL；
紫堇碱 Y＝14.49 X－17.03，r＝0.999 9，线性范围

5.09～162.80 μg/mL；四氢黄连碱 Y＝9.97 X－5.60，
r＝0.999 9，线性范围 2.34～74.80 μg/mL；脱氢海

罂粟碱 Y＝53.12 X－6.20，r＝0.999 9，线性范围

0.39～12.60 μg/mL。结果表明各成分均有良好的线

性关系。 
2.7  精密度试验 

取稀释 2 倍的混合对照品溶液，在“2.3”项

下的色谱条件下，进样 20 μL，连续进样 6 次，测

定并计算 10 种被测成分的色谱峰峰面积的 RSD
值：α-别隐品碱 1.0%，海罂粟碱 1.0%，盐酸黄连

碱 1.2%，盐酸巴马汀 0.9%，盐酸小檗碱 1.3%，脱

氢紫堇碱 0.9%，延胡索乙素 0.9%，紫堇碱 0.9%，

四氢黄连碱 0.8%，脱氢海罂粟碱 1.6%。由结果可

知，各组精密度的 RSD 均小于 3%，表明仪器的精

密度良好。 
2.8  重复性试验 

称取同一批延胡索药材粉末 6 份，按“2.5”项

下方法制备供试品溶液，平行制备 6 份试液后进样，

测定并计算 10 种被测成分的平均质量分数的 RSD
值：α-别隐品碱 2.4%，海罂粟碱 1.0%，盐酸黄连

碱 2.3%，盐酸巴马汀 1.8%，盐酸小檗碱 1.7%，脱

氢紫堇碱 1.7%，延胡索乙素 1.1%，紫堇碱 2.2%，

四氢黄连碱 1.9%，脱氢海罂粟碱 1.5%，结果表明

方法重复性良好。 
2.9  稳定性试验 

取同一批样品制备供试品溶液，室温分别放置

0、2、4、8、12、24 h 后进行 HPLC 测定，10 种成

分的峰面积的 RSD 值：α-别隐品碱 2.7%，海罂粟

碱 1.3%，盐酸黄连碱 1.4%，盐酸巴马汀 0.3%，盐

酸小檗碱 0.9%，脱氢紫堇碱 0.6%，延胡索乙素

2.2%，紫堇碱 1.5%，四氢黄连碱 1.0%，脱氢海罂

粟碱 1.2%。表明供试品溶液在 24 h 内基本稳定。 
2.10  样品测定 

取供试品溶液各 20 μL 注入液相色谱仪，测定

峰面积（Y），将结果代入回归方程，计算延胡索生

物碱的量（X），结果见表 1。可见，炮制后 α-别隐

品碱、盐酸巴马汀、盐酸小檗碱、脱氢紫堇碱 4 种

成分增加，海罂粟碱、盐酸黄连碱、延胡索乙素、

紫堇碱、四氢黄连碱、脱氢海罂粟碱 6 种成分减少， 
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表 1  不同延胡索炮制品中化合物的质量分数 (n＝3) 
Table 1  Contents of constituents in processed Corydalis Rhizoma by different ways (n＝3) 

质量分数 / (μg·g−1) 
样 品 

α-别隐品碱 海罂粟碱 盐酸黄连碱 盐酸巴马汀 盐酸小檗碱 

生品 604.29±41.74 1 211.77±45.45 3 079.43±263.78 140.32±4.69 43.24±1.67 

醋制品 626.04±44.44 1 192.22± 9.83 2 962.12± 58.51 142.98±5.86 43.38±0.68 

质量分数 / (μg·g−1) 
样 品 

脱氢紫堇碱 延胡索乙素 紫堇碱 四氢黄连碱 脱氢海罂粟碱 

生品 551.02±17.29 786.40±29.14 1 851.67±33.73 787.00±34.80 117.88±4.51 

醋制品 584.43±12.29 747.12± 4.12 1 674.02±20.25 700.47± 1.77 110.88±0.67 

 
但是各成分炮制前后均没有显著性差异。 
2.11  舒张血管活性评价 
2.11.1  延胡索肠吸收液的制备  将实验前禁食 12 h
的大鼠称定质量后断颈椎处死，沿腹中线和腹白线

分别剪开皮肤与肌肉，迅速取出小肠，自胃幽门以

下 10 cm 开始向下量取 14 cm 为肠段 1；继续量取

14 cm 为肠段 2；再量取 14 cm 为肠段 3；最后从回

盲瓣以上 5 cm 开始向上取 14 cm 为肠段 4。将剪下

的肠管放入 0 ℃台氏液中冲洗，至无肠内容物为

止。将自制硅胶套管软端插入肠管用丝线结扎，小

心将肠道翻转。用 0 ℃台氏液冲洗内表面，将另一

端用丝线结扎成囊状。麦氏浴管中预先加入 25 mL
延胡索供试液，通入混合气体（95% O2 和 5% CO2），

37 ℃恒温。在肠管中注入 2 mL 台氏液，将肠管放

入麦氏浴管中。在 2 h 收集各组的肠囊内所有液体，

每只动物 4 根肠段的液体各自合并为 1 个肠吸收液

样品。肠吸收液样品放入干净的 EP 管中，−20 ℃
保存待用。 
2.11.2  大鼠胸主动脉环制备  取 SD 雄性大鼠，颈

部脱臼，剪开胸腔，迅速取出胸主动脉条，放置于 4 
℃ K-H 液中，小心剥去附在胸主动脉的脂肪及结缔

组织，横切成 2～3 mm 长的血管环。将血管环悬挂

于预置 5 mL K-H 液的浴槽中，恒定温度（37.0±0.2）
℃，持续通入 95% O2 和 5% CO2 的混合气体。血管

环的一端固定，另一端经张力换能器连接 ALC-M
离体组织器官实验系统，记录实验过程中张力的变

化。稳定过程先以 0 g 张力开始，维持 30 min 后调

节其基础张力至 1 g，平衡 1 h，期间每隔 15 min 更

换 1 次 K-H 液。主动脉环稳定后，用 60 mmol/L KCl
刺激，待收缩幅度稳定后用 K-H 液洗脱，以激发最

大收缩并使血管收缩状态更稳定。 
2.11.3  大鼠胸主动脉环收缩和舒张功能的测定  

血管环用 K-H 液清洗数次，使其保持基础张力。然

后用 60 mmol/L KCl[7]诱发最大收缩幅度约为

100%，实验结果以肠吸收液的血管张力舒张幅度与

KCl 诱发最大收缩幅度之间的比率作血管舒张反映

的量-效曲线；药物引起的收缩幅度均以第 2 次 60 
mmol/L KCl 引起的最大收缩幅度为相对标准值，用

百分比表示。 
2.11.4  各样品对预收缩血管环张力的影响  主动

脉环稳定后，采用累积加样法在浴槽中依次加样至

50、100、200、400、800 μL，每 15 min 加入 1 次，

观察血管舒张的量-效曲线，结果见图 2。延胡索生

品和醋制品的肠吸收液对大鼠胸主动脉环均有明显

的舒张作用，随加样量的增加，血管舒张活性增强，

具有明显的量-效关系。与生品肠吸收液进行比较，

醋制品肠吸收液的舒张血管活性稍高于生品肠吸收

液，但是不具有显著性差异。 
2.11.5  统计分析  采用 SPSS 17.0.0 统计软件，P＜
0.05 为有统计学意义，实验数据均以 x ±s 表示。 

 
 

图 2  延胡索生、醋饮片的肠吸收液对大鼠离体胸 
主动脉环张力的影响 

Fig. 2  Effects of RCR and VCR on tension of isolated 
thoracic aortic rings in rats 
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3  讨论 
3.1  色谱条件优化 

色谱柱考察了 Kromasil C18和 Platisil ODS，结

果发现 Platisil ODS 对延胡索生物碱的分离更好。

同时，流动相考察了乙腈-水、乙腈-0.1%冰醋酸水

溶液、乙腈-0.2%冰醋酸水溶液，结果乙腈-0.2%冰

醋酸水溶液有较好的分离效果，其中冰醋酸对延胡

索中主要成分的峰形有一定的改善，然后，用三乙

胺对 0.2%冰醋酸水溶液分别调节 pH 值至 4.0、4.5、
5.0、5.5、6.0、6.5，结果发现 pH 5 时，各峰的分离

度最好。延胡索中大多数生物碱的 λmax 为 280 nm，

且基线比较稳定，所以检测波长选择为 280 nm。 
3.2  样品的处理方法 

中药的化学成分复杂，一些成分如鞣质、电解

质等，或是药物的酸碱度都可能会对离体组织、器

官等生理活性产生干扰，造成假阳性结果，特别是

一些成分能直接作用于离体器官产生活性，但这些

成分不能被吸收入血而不能发挥作用，从而影响生

物活性评价[7]。外翻肠囊法是由 Wiseman 和 Wilson
在 1954 年创建，最早用于研究氨基酸和葡萄糖在肠

道的代谢、转运[8]，之后经不断改进，成为目前最

常用的体外肠道吸收生物模型。其次，外翻肠囊法

实验条件易控制，操作简便，经济适用，重复性好，

便于推广应用。故选择肠吸收液做样品。 
3.3  延胡索肠吸收液的给药量和肠吸收时间的选择 

通过预实验，延胡索提取液用台氏液稀释至含

生药量为 0.16、0.08、0.04 g/mL 的供试液，在 0.25、
0.5、1、2 h 分别制备延胡索肠吸收液。结果显示延

胡索肠吸收液血管舒张活性存在量-效关系和时-效
关系。含生药量为 0.16 g/mL 的延胡索供试液并制

备 2 h 的延胡索肠吸收液的血管舒张活性最高，因

而选择此条件制备样品。 
3.4  体外药理评价模型的选择 

中医认为“不通则痛”。而延胡索镇痛原理在于

“解痉镇痛”，“专治人气滞血瘀之痛”。舒张血管是

解痉类药物的主要药效活性之一。因此，选择离体

血管模型进行延胡索肠吸收液的药理实验，是针对

延胡索解痉镇痛药效作用的评价。 
3.5  基于成分分析和活性评价的延胡索醋制工艺

的评价研究 
从成分与活性两者之间的相关性来看，未见样

品中这 10 种成分的量与舒张血管活性之间的直接

关联。生品中的 10 种成分总量高，表现的活性不强，

说明除了这 10 种成分发挥舒张血管活性作用外，还

有其他成分参与发挥作用；同样，未见样品中某一

成分的量与舒张血管活性相关联，说明中药的药理

作用是多成分的协同作用。需要进一步的成分和药

理作用的研究，以其对延胡索的醋制工艺进行全面

评价。 
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