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半夏和白蔹分别与生川乌合煎过程中淀粉类成分对生川乌生物碱类成分 

溶出的影响 

王  晖，张艳军* 
天津中医药大学中药学院 天津市现代中药重点实验室-省部共建国家重点实验室培育基地，天津  300193 

摘  要：目的  分析淀粉类成分在煎煮过程中对生川乌中小分子乌头类生物碱溶出的影响，初步探讨淀粉对生物碱成分的作

用机制。方法  将不同来源的淀粉类成分与生川乌药材合煎，运用 RRLC-Q-TOF-MS 技术分析淀粉对合煎液中乌头类生物

碱溶出的影响；运用 HPLC-UV 技术分析淀粉与生物碱单体合煎后，溶液中生物碱类成分的量；采用方差分析和偏最小二乘

判别法进行差异分析。结果  与淀粉合煎后，生川乌中双酯型、单酯型和醇胺型生物碱溶出率均明显降低，其中单酯型和醇

胺型生物碱在生川乌与白蔹淀粉、半夏淀粉、市售淀粉、白蔹以及半夏药材 5 组配伍后其降低更为显著；而生川乌中双酯型

生物碱量在与除去淀粉的半夏和除去淀粉的白蔹配伍时出现明显的上升趋势。生物碱类成分直接与淀粉类成分合煎时，合煎

液中生物碱量明显低于生物碱单独煎煮。结论  淀粉类成分能够在煎煮液中抑制生川乌中生物碱类成分的溶出，对于游离生

物碱，淀粉类成分能够与其发生一定形式的结合，影响生物碱在水溶液中的量。 
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Effect of starch composition on dissolution of alkaloids in Aconiti Radix 
co-decocted with Pinelliae Rhizoma or Ampelopsis Radix 

WANG Hui, ZHANG Yan-jun 
Tianjin State Key Laboratory of Modern Chinese Medicine-Province and Ministry Co-established State Key Laboratory Cultivation 
Base, Tianjin University of Traditional Chinese Medicine, Tianjin 300193, China 

Abstract: Objective  To analyze the effect of starch composition on the dissolution of small molecular alkaloids in Aconiti Radix 
when co-decocted with medicines rich in starch, and to explore the mechanism of the effect of starch on alkaloids. Methods  RRLC-Q- 
TOF-MS was used to analyze the effect of starch on the dissolution of alkaloids in the decoctions. HPLC-UV was applied to determine 
the content of alkaloids in the decoctions of starches with alkaloids, and analysis of variance and partial least square method were used 
to analyse the difference. Results  The dissolution of alkaloids in Aconiti Radix, including the diester-, monoester-, and amine- 
diterpenoid alkaloids, wsa obviously decreased when co-decocted with starch, especially the monoester- and amine-diterpenoid 
alkaloids co-decocted with Pinelliae Rhizoma, Ampelopsis Radix, starch of Pinelliae Rhizoma, starch of Ampelopsis Radix, and 
normally sold starch, while the content of diester-diterpenoid alkaloids was increased when co-decocted with starch-removed Pinelliae 
Rhizoma and Ampelopsis Radix. When co-decocted directly with starch, free alkaloids in water decoction was decreased compared with 
the decoction without starch. Conclusion  Starch could inhibit the dissolution of alkaloids in Aconiti Radix in the decoction. Free 
Aconitum alkaloids could be integrated by the starch, which could finally affect their content in decoction. 
Key words: starch; Aconitum alkaloids; Aconiti Radix; Pinelliae Rhizoma; Ampelopsis Radix; decoction 
 

配伍是中医辨证用药的特色之一。中药复方的

配伍机制的阐明，解释组方的科学性和合理性，能

够为指导临床用药和中药新药研制提供理论依据。

随着中药分离技术、方剂药效物质和作用机制等基

础研究的深入，逐步形成了组分配伍的研究理论和

思路[1]。复方组分配伍是建立在方剂药效物质和作 
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用机制研究的基础上的，药效物质基础应是广义的

化学成分，包括无机物、小分子有机物及生物大分

子，多种物质协同产生疗效[2]。目前关于药效组分

物质基础及其配伍的研究多关注小分子活性成分，

如黄酮、蒽醌、生物碱、皂苷、萜类、强心苷、有

机酸等[3-5]。然而淀粉作为中药中的非活性物质很少

被中药学研究者所关注。在前期研究中发现，在与

富含淀粉的药物白蔹配伍时，随着白蔹配伍比例的

增加生川乌中小分子物质乌头类生物碱的量在煎煮

液中呈降低趋势，而在沉淀中呈现上升趋势[6]。淀

粉性质稳定，可以在水中分散，高温时溶胀形成半

透明凝胶，具有很大黏性[7]，能够对溶液中小分子

物质产生影响。 
本实验在前期研究的基础上进一步深入研究，

从淀粉大分子物质的角度，阐明水煎液中淀粉类成

分对小分子生物碱物质的影响及其作用规律。 
1  仪器和材料 

Agilent 1200/API 4000 型 RRLC-Q-TOF-MS/ 
MS 色谱-串联质谱联用仪（Agilent 公司）；KDM 型

调温电热套（山东省鄄城永兴仪器厂）；岛津 AC—
20AT 高效液相色谱仪（Shimadzu 公司）；湘仪 6—
WS 台式高速离心机（湘仪离心机仪器有限公司）；

RE—52AA 旋转蒸发器（上海亚荣生化仪器厂）。 
白蔹、生川乌购于四川江油饮片厂，半夏购于

北京华邈中药技术开发中心，均经天津中医药大学

李天祥副教授鉴定，分别为葡萄科白蔹Ampelopsis 
japonica (Thunb.) Makino的块根、毛茛科乌头属植

物乌头Aconitum carmichaeli Debx. 的干燥母根、天

南星科植物半夏Pinellia ternata (Thunb.) Breit. 的
干燥块茎。色谱纯甲酸（批号40212010）购于天津

市光复精细化工研究所；色谱纯乙腈（批号34851）
购于Sigma-ALD；超纯水（杭州娃哈哈集团有限公

司）；对照品乌头碱（批号110720200410）、苯甲酰

次乌头原碱（批号111796201002）、次乌头碱（批号

110798200805）、新乌头碱（批号110799200505）、
苯甲酰新乌头原碱（批号111795200901），均购自中

国食品药品检定研究院；对照品苯甲酰乌头原碱（批

号B-010110916）购于成都瑞芬思生物科技有限公

司；分析纯乙醚（批号3216083）购于天津市化学试

剂供销公司。 
2  方法和结果 
2.1  白蔹及半夏药材中淀粉提取和去除 
2.1.1  淀粉提取[8-9]  将药材干燥后粉碎，过 160 目

筛，分别称取白蔹和半夏药材粉末用 95%乙醇 700 
mL 冷浸提取 24 h，重复 3 次，滤过后残渣用蒸馏

水悬浮和沉降，更换蒸馏水反复操作至上清液无色

透明。将底层的淀粉乳以 3 000 r/min 离心 20 min，
刮去上层的残余蛋白质、纤维素等比淀粉轻的物质，

舍弃下层比淀粉重的组织等杂质，经过 7～8 次反复

沉降离心后，得到白色淀粉。50 ℃干燥，将淀粉块

研细，过 160 目筛，备用。 
2.1.2  白蔹及半夏药材中淀粉的去除  分别取 1.00 
g 白蔹和半夏药材加入 10 倍量蒸馏水浸泡 1 h，回

流提取 30 min（从沸腾开始计时），冷却，转移至

离心管中，3 500 r/min 离心 15 min，将上清液转移

至 100 mL 量瓶中，沉淀加入 8 倍量的水再回流 15 
min，待冷却后离心，合并 2 次上清液，加乙醇量

至 50%，静置沉淀，滤过，滤液挥去溶液，留残渣

在圆底烧瓶底部，备用，平行 3 份。 
2.2  白蔹和半夏淀粉对生川乌生物碱溶出的影响 
2.2.1  供试液制备  分别称取 1.00 g 生川乌于圆底

烧瓶中，加入 10 倍量蒸馏水浸泡 1 h，回流提取 15 
min 时（从沸腾开始计时），配伍组（分别为白蔹药

材 1.00 g、白蔹淀粉 0.25 g、除去淀粉的白蔹、半夏

药材 1.00 g、半夏淀粉 0.75 g、除去淀粉的半夏、纯

淀粉 1.00 g），以不加淀粉的生川乌单煎作为对照。

继续回流提取 30 min，冷却后 3 500 r/min 离心 15 
min，将上清液转移至 100 mL 量瓶中，沉淀加入 8
倍量的水再回流 15 min（从沸腾开始计时），待冷

却后离心，合并 2 次提取的上清液，用蒸馏水定容

至 100 mL 量瓶中，每组平行 3 份。 
2.2.2  RRLC-Q-TOF-MS/MS 色谱条件  色谱柱为

Agilent Zorbax Eclipse Plus C18 柱（100 mm×2.1 
mm，1.8 μm）；进样量为 5 μL；流动相体积流量为

0.3 mL/min；柱温为 40 ℃；流动相组成为 0.1%甲

酸水溶液（A）-0.1%甲酸乙腈溶液（B），梯度洗脱

程序：0～2 min，1% B；2～5 min，1%～6% B；5～
15 min，6%～10% B；15～30 min，10%～20% B；
30～31 min，20%～30% B；31～36 min，30%～50% 
B；36～38 min，50%～70% B。 
2.2.3  质谱条件  采用 RRLC-Q-TOF/MS 系统在电

喷雾正离子模式下采集数据，质量范围：m/z 200～
800；锥孔电压为 35 V；干燥器温度为 350 ℃；雾

化温度为 300 ℃；毛细管电压为 4 kV；离子源温度

为 120 ℃；壳气体积流量为 900 L/h；选取 [M＋H]+ 

m/z 556.277 1 的亮氨酸-脑啡肽进行精确质量数校正。 
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2.2.4  精密度试验[10]  取生川乌按照“2.2.1”项下

的方法制备生川乌单煎液供试品溶液，连续进样 6
次，提物乌头类生物碱的质谱信息，记录峰面积及

保留时间，以内标氧化苦参碱作为参照，计算其相

对保留时间和相对峰面积的 RSD 值，结果见表 1。
结果表明该方法精密度良好。 
2.2.5  重复性试验[10]  平行制备生川乌单煎液供

试品溶液 6 份，依次进样分析，记录乌头类生物碱

的峰面积和保留时间，以内标氧化苦参碱作为参照，

计算其相对保留时间和相对峰面积的 RSD 值，结果

见表 1。结果表明供试品溶液在 24 h 内稳定。 
2.2.6  稳定性试验[10]  取生川乌单煎液供试品溶

液，分别在 0、2、6、8、12、24 h 进样分析，记录

各峰峰面积和保留时间，计算相对保留时间和相对

峰面积的 RSD 值，结果见表 1。结果表明方法重复

性良好。 

表 1  方法学考察结果 
Table 1  Results of methodological investigation 

精密度 RSD / % 稳定性 RSD / % 重复性 RSD / % 
化合物 

相对保留时间 相对峰面积 相对保留时间 相对峰面积 相对保留时间 相对峰面积

中乌头原碱 1.71 1.20 3.59 3.79 4.02 2.79 
乌头原碱 1.72 1.07 2.84 2.55 3.64 3.16 

次乌头原碱 1.66 1.31 2.20 8.14 2.88 2.47 

14-苯甲酰-10-OH-中乌头原碱 0.42 1.65 1.43 5.35 0.55 7.53 

10-OH-苯甲酰乌头原碱 0.43 2.24 1.30 4.03 0.65 9.23 

10-OH-乌头碱 0.44 1.37 4.32 1.17 0.39 2.06 

14-苯甲酰中乌头原碱 0.44 1.69 1.14 4.80 0.63 3.88 

14-苯甲酰乌头原碱 0.43 1.92 0.99 3.40 0.58 6.80 

14-苯甲酰次乌头原碱 0.44 1.92 8.69 2.52 0.55 8.73 

10-OH-中乌头碱 0.44 1.57 6.88 3.56 0.51 3.81 

中乌头碱 0.43 1.62 4.64 3.22 0.43 1.35 

次乌头碱 0.29 2.17 3.33 3.61 0.22 1.55 

乌头碱 0.26 2.22 3.20 1.34 0.21 6.37 
 
2.2.7  样品测定  在方法学考察合格的基础上，按

照“2.2.1”项下方法制备生川乌与不同配伍组的合

煎液供试品溶液（n＝3），进样前样品用 0.22 μm 的

滤膜滤过，精密量取 500 μL 续滤液，加入 20 μL 氧

化苦参碱溶液（50 μg/mL）作为内标，涡旋混匀 1 
min，作为各供试品溶液。结果采用内标半定量方

法进行测定，使用 Mass Hunter Workstation 提取质

谱数据。 
2.2.8  数据处理  提取生物碱类成分的质谱信息，

使用 Profile Analysis 软件处理后，运用 Simca-p 12.0
统计软件进行偏最小二乘判别分析（PLS-DA），比

较不同配伍组别之间的差异。 
2.2.9  乌头类生物碱成分的鉴定  14-苯甲酰中乌

头原碱、14-苯甲酰乌头原碱、14-苯甲酰次乌头原

碱、中乌头碱、次乌头碱、乌头碱通过与对照品的

质谱图比较进行了鉴定。中乌头原碱、乌头原碱、

次乌头原碱、14-苯甲酰-10-OH-中乌头原碱、10-OH-
苯甲酰乌头原碱、10-OH-乌头碱、10-OH-中乌头碱

则依据相关文献报道进行质谱峰指认[11-13]。 
2.2.10  淀粉类成分对生川乌中生物碱溶出的影响  
生川乌分别与白蔹药材、白蔹淀粉、除去淀粉的白

蔹、半夏药材、半夏淀粉、除去淀粉的半夏、市售

淀粉进行配伍，为了从整体上比较各组别之间的差

异，运用 Simca-p 11.5 统计软件 PLS-DA 法对数据

进行了分析。结果见图 1。 
由图 1 可见，生川乌与不同配伍组合煎后有明

显区分，生川乌单独煎煮为一区，生川乌与除去淀

粉的半夏和除去淀粉的白蔹合煎较为相近，而生川

乌与不同来源的淀粉以及含淀粉的半夏-白蔹合煎

较为接近。可见，淀粉类成分对生川乌药材中生物

碱类型成分的溶出具有一定的影响。 
以各生物碱峰面积与内标物峰面积的比值来表

示各生物碱的相对质量分数，以各配伍组与生川乌

单煎组之比的相对溶出率来反映各生物碱的溶出变

化[8]。各配伍组生物碱的溶出差异见图 2～4。与生

川乌单煎相比，配伍后的合煎液中单酯型和醇胺型 
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图 1  生川乌与不同配伍组煎煮液的 PLS-DA 得分图 (RX
2＝0.996，RY

2＝0.796，Q2＝0.531) 
Fig. 1  Score plots of PLS-DA for co-decoction of Aconiti Radix with different compatibility groups 

(RX
2＝0.996, RY

2＝0.796, Q2＝0.531) 
 

 
 

图 2  生川乌与各配伍组煎煮液中双酯型生物碱成分溶出度的差异 
Fig. 2  Dissolution difference of diester-diterpenoid alkaloids in Aconiti Radix co-decocted with different compatibility groups 
 

 
 
 

图 3  生川乌与各配伍组煎煮液中单酯型生物碱成分溶出度的差异 
Fig. 3  Dissolution defference of monoester-diterpenoid alkaloids in Aconiti Radix co-decocted with different compatibility groups 

 
 

图 4  生川乌与各配伍组煎煮液中醇胺型生物碱成分溶出度的差异 
Fig. 4  Dissolution difference of amine-diterpenoid alkaloids in Aconiti Radix co-decocted with different compalibility groups 
 
生物碱溶出率都明显的降低，特别是与白蔹淀粉、

半夏淀粉、市售淀粉、白蔹以及半夏药材富含淀粉

类成分组配伍后其降低更为显著；而生川乌中双酯

型生物碱溶出量在于除去淀粉的半夏和除去淀粉的

白蔹配伍时出现明显的上升趋势，而与含淀粉的组

别配伍时均是降低的，因此可以确定，淀粉类成分
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能够抑制生川乌药材中生物碱类成分在水煎液中的

溶出。 
2.3  在水溶液中半夏和白蔹中淀粉类成分对乌头

类生物碱量的影响 
2.3.1  供试品溶液制备  6 种乌头类生物碱（乌头

碱、次乌头碱、新乌头碱、苯甲酰乌头原碱、苯甲

酰次乌头原碱、苯甲酰新乌头原碱）各精密称取 2.00 
mg 用蒸馏水定容到 2 mL，制成生物碱混合溶液。

取混合液和 10 倍量的白蔹淀粉、半夏淀粉和纯淀粉

置于试管中混合，每组平行 3 份。另量取等量混合

溶液不加淀粉作为对照组。将试管置水浴锅中 100 
℃加热 15 min，冷却后，以 0.45 μm 微孔滤膜滤过，

即得。 
2.3.2  HPLC-UV 色谱条件   色谱柱为 Agilent 
Eclipse XDB-C18 柱（150 mm×4.6 mm，5 μm），体

积流量 1 mL/min，进样量 20 μL，检测波长 235 nm，

流动相为 0.1%甲酸水溶液（A）-纯乙腈（B），梯

度洗脱程序：0～4 min，1% B；4～11 min，1%～

6% B；11～32 min，6%～10% B；32～43 min，10%～

20% B；43～67 min，20%～30% B；67～78 min，
30%～50% B；78～82 min，50%～70% B。 
2.3.3  线性关系考察  取 6 种乌头类生物碱（乌头

碱、次乌头碱、新乌头碱、苯甲酰乌头原碱、苯甲

酰次乌头原碱、苯甲酰新乌头原碱）各精密称取 2.00 
mg 用蒸馏水定容到 1 mL，制成生物碱混标溶液，

稀释至 1.5、1.0、0.5、0.2、0.1 mg/mL，0.45 μm 微

孔滤膜滤过，进行 HPLC-UV 检测，用 Excel 软件，

以峰面积为纵坐标（Y），样品质量浓度为横坐标（X），
制备乌头类生物碱标准曲线，进行线性回归，得回

归方程：苯甲酰新乌头原碱 Y＝3 125.3 X－282 631，
R2＝0.999 2，线性范围为 0.10～2.00 mg/mL；苯甲

酰乌头原碱 Y＝2 416.3 X－230 200，R2＝0.999 4，

线性范围为 0.10～2.00 mg/mL；苯甲酰次乌头原碱

Y＝3 190.4 X－331 794，R2＝0.999 4，线性范围为

0.10～2.00 mg/mL；新乌头碱 Y＝1 408.1 X－142 187，
R2＝0.999 1，线性范围为 0.10～2.00 mg/mL；次乌头

碱 Y＝3 794.1 X－284 328，R2＝0.999 5，线性范围为

0.10～2.00 mg/mL；乌头碱 Y＝3 507.9 X－304 196，
R2＝0.999 3，线性范围 0.10～2.00 mg/mL。 
2.3.4  精密度试验  将乌头类生物碱混合溶液加市

售淀粉按照“2.3.1”项下方法进行制备，按照“2.3.2”
项下检测方法，连续测定 6 次，记录各个生物碱的

峰面积，计算其 RSD 值小于 5.0%。 
2.3.5  稳定性试验  取生物碱与市售淀粉合煎供试

品溶液，分别在 0、2、6、8、12、24 h 进样分析，

记录各峰峰面积，计算其 RSD 值小于 5.0%。 
2.3.6  重复性试验  平行制备生物碱混合样品与市

售淀粉合煎供试品溶液 6 份，依次进样分析，记录

乌头类生物碱的峰面积，计算各生物碱量的 RSD 值

值小于 5.0%。 
2.3.7  加样回收率试验  精密称取 6 种生物碱，每

种 1.80、1.80、2.00、2.00、2.20、2.20 mg，用蒸馏

水定容到 2 mL，制成混合溶液 6 份，按照“2.3.1”
项下方法进行制备，按照“2.3.2”项下方法进行测

定，计算各生物碱回收率在 98.6%～100.0%。 
2.3.8  测定结果  生物碱混合溶液与淀粉类成分合

煎后测定其在水溶液中的量，结果见图 5。与生物

碱单煎相比，与淀粉类成分合煎后其在水溶液中的

溶出量有明显的下降，而生物碱分别与白蔹淀粉、

与半夏淀粉合煎、与市售淀粉合煎之间并没有显著

性的差异，说明淀粉类成分是使水煎液中乌头生物

碱浓度减少的主要物质，淀粉对于游离状态的生物

碱具有一定的结合作用，能够降低其在水煎液中的

溶出量。 

 
 

与生物碱单煎相比：*P＜0.05  **P＜0.01 
*P < 0.05  **P < 0.01 vs decoctions of Aconitum alkaloids without starches  

图 5  生物碱与淀粉合煎液中乌头类生物碱的量比较 
Fig. 5  Comparison content changes of Aconitum alkaloids in co-decoctions with starches 
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3  讨论 
中药临床应用多为汤剂以水煎煮，而汤剂的体

系较为复杂，煎煮过程中大分子物质，特别是淀粉

类成分对小分子活性物质的影响研究仍是中药研究

领域的空白[14]。本实验从前期研究中所发现的生川

乌中生物碱随配伍药物白蔹的用量增加而降低的现

象出发，进一步研究白蔹中的淀粉类成分对煎煮液

中生川乌生物碱的溶出影响。为了验证淀粉作用的

普遍性，增加了临床上长于生川乌类药材配伍使用

且淀粉量也较高的半夏[15-16]，以及市售淀粉，分别

与生川乌进行配伍（白蔹和半夏淀粉的配伍量为相

当于 1 g 药材中所含淀粉量），结果发现无论是白蔹

淀粉、半夏淀粉，还是市售的普通淀粉均能影响生

川乌中生物碱的溶出。证明了淀粉类成分对小分子

溶出具有普遍的抑制作用。 
需要注意的是，对于单酯型和醇胺型生物碱除

去淀粉组中生物碱溶出量降低程度小于含淀粉组，

而双酯型生物碱在除去淀粉组中溶出量没有降低反

而升高，提示半夏和白蔹中有其他成分能够影响生

物碱的溶出[17]。 
在研究过程中主要关注了生物碱类型的物质，

为了进一步探索淀粉类成分对生物碱类成分的作

用，本实验将生物碱单体化合物与淀粉类成分进行

合煎，结果同样发现淀粉类成分能够影响煎煮液中

生物碱的溶出量，说明淀粉可能不仅仅影响生物碱

类成分从生川乌药材的溶出，还能与生物碱物质发

生了一定形式的结合，影响其在水溶液中的存在形

式。为了避免实验结论因生物碱受热发生的转化而

产生影响，本实验以生物碱单独煎煮作为对照，同

时对生物碱受热后的转化产物醇胺型生物碱也进行

了检测，结果没有检出醇胺型生物碱。 
在后续的研究中，将更深入探索淀粉类成分对

生物碱的作用机制，揭示煎煮过程中淀粉大分子类

成分对生物碱小分子物质的影响。 
本实验初步分析了淀粉类成分对生川乌中生物

碱类成分溶出的影响，以及淀粉类成分对水溶液中

游离生物碱的作用，并对其作用机制进行初步的推

测和分析，研究证实煎煮液中淀粉类成分能够抑制

生川乌中生物碱类成分的溶出，淀粉类成分能够结

合水溶液中的生物碱成分，影响生物碱在水溶液中

的溶出量。为揭示配伍机制提供了新的研究思路，

也为研究半夏、白蔹等药物对乌头类药物“相反”

提供了科学数据。 
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