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以及透皮接收液中 S个主要活性成分（阿魏酸、芍药苷、芍药苷内酯、四氢非洲防己碱、普鲁托品、延胡索乙素）的量；将

这 S个活性成分按照 _t中的比例混合制备活性组分群；采用改良 cr~nz扩散池以及离体大鼠腹部皮肤进行体外透皮吸收

实验。结果= = rmiCJjpLjp方法专属性良好，各成分均有良好的线性关系（r＞MKVVT）、精密度（opa≤OKSSB）、重复性

（opa≤OKVUB）、稳定性（opa≤PKVVB）和准确性［平均加样回收率（VRKOO±RKQU）B～（NMPKSU±OKVM）B］。活性组分群

和 _t 中活性成分的累积透过率顺序相同：阿魏酸＞四氢非洲防己碱＞延胡索乙素＞普鲁托品＞芍药苷≈芍药内酯苷，且

供给液的 pe值显著影响活性成分的体外透皮吸收。结论= =活性组分群与 _t体外透皮吸收行为具有一致性，pe值能够改

变活性成分的体外透皮吸收行为。=
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香附四物汤出自清代梁廉夫《不知医必要》卷

四，由当归、川芎、白芍、熟地、木香、香附、延

胡索 T味药组成，具有养血调血、行气止痛之功效，

主治气滞血瘀所致痛经、月经不调等症xNJOz，为行气

化瘀代表方之一。=

曾有文献报道xPJRz，对香附四物汤的物质基础进

行研究，并对提取工艺进行了优化，制备了香附四

物汤效应部位（_t）并提出阿魏酸、芍药苷、芍

药苷内酯、普鲁托品、延胡索乙素、四氢非洲防己

碱 S个成分为 _t的主要活性成分，其中阿魏酸主

要来自当归和川芎，普鲁托品、延胡索乙素、四氢

非洲防己碱主要来自延胡索。在此基础上将 _t开

发成外用制剂，研制了透皮贴剂，结果显示该制剂

有较好的治疗效果xSz。但 _t自身的透皮吸收性质

还未见研究报道，本实验按照 _t中 S种活性成分

的比例制备活性组分群，并考察了 _t和活性组分

群的体外透皮吸收性质。=

N= =仪器与材料=

qpn= s~nt~ge 型串联三重四级杆质谱仪，美国

qhermo=cisher公司；rltim~te=PMMM型超高效液相色

谱，美国 _eckm~n=Coulter公司；qhJNOa透皮扩散

试验仪，上海锴凯科技贸易有限公司；赛多利斯

_pAJNOQp分析天平，赛多利斯科学仪器有限公司；

qdiJOM_o高速冷冻离心机，上海安亭科学仪器厂；

pJONMC酸度计，梅特勒公司；bmJba超纯水机，南

京易普易达科技发展有限公司；caJNAJRM冷冻干燥

机，北京博医康实验仪器有限公司；heROMMb型超

声波清洗机，昆山禾创超声仪器有限公司；ahwJO

电热恒温振荡水浴槽，上海精宏实验设备有限公司。=

当归为伞形科当归属植物当归 Angelica 
sinensis EllivKF= aiels的干燥根、川芎为伞形科藁本

属植物川芎 iigusticum chuanxiong eortK=的干燥根

茎、白芍为毛茛科芍药属植物芍药maeonia lactiflora 
m~llK=的干燥根、熟地黄为玄参科地黄属植物地黄

oehmannia glutinosa= iiboschK= 的块根的炮制加工

品、木香为菊科植物 Aucklandia lappa aecneK=的干

燥根、香附为莎草科莎草属植物莎草 Cyperus 
rotundus iK=的干燥根茎、延胡索为罂粟科紫堇属植

物延胡索 Corydalis yanhusuo tK=qK=t~ng的干燥块

茎，药材饮片均购自安徽纪淞堂中药饮片有限公司，

药材经南京中医药大学段金廒教授鉴定，药材质量

均符合《中国药典》OMNM年版一部规定，标本收藏

于南京中医药大学药学院药物制剂研究室。=

对照品延胡索乙素（批号 NNMTOSJOMNQNQ，质

量分数≥VVKVB）、克拉霉素（质量分数≥VUB，批

号 NPMRRUJOMNPMP）均购自中国食品药品检定研究

院；对照品反式阿魏酸（批号 OMNRMNNO）、芍药内

酯苷（批号 OMNQNNOU）、普鲁托品（批号 OMNQNOMV）、

四氢非洲防己碱（批号 OMNQNNOQ）、芍药苷（批号

OMNQNNOV），质量分数均≥VUB，均购自南京春秋生

物工程有限公司；aNMN大孔树脂，购自西安蓝晓科

技有限公司；甲酸，色谱纯，Al~ddin；乙腈、甲醇，

色谱纯，qedi~；其余试剂均为分析纯。=

雌性 pa 大鼠，OMM～OOM= g，购于上海杰思捷

实验动物有限公司，合格证号 pCuh（沪）

OMNPJMMMS。=

O= =方法和结果=

OKN= = rmiC-jpLjp条件=

OKNKN= =液相条件= =色谱柱为 eib~r= eo= CNU柱（NMM=

mm×OKN= mm，O= μm）；流动相为乙腈JMKNB甲酸水

溶液。梯度洗脱：M～N=min，NMB乙腈；N～R=min，

NMB～PMB乙腈；R～S=min，PMB～TRB乙腈；S～U=

min，TRB～NMB乙腈；U～NN=min，NMB乙腈；体积

流量 MKQ=miLmin；进样体积 Q=μi；柱温 PR=℃。=

OKNKO= =质谱条件= =离子源：bpf 源；扫描方式：多

反应监测（joj）方式；气化管温度：QRM=℃；毛

细管温度：PRM=℃；喷雾电压：负离子（P=RMM=s），

正离子（P=NUQ=s）。各成分的质谱参数见表 N。=

OKO= =线性关系考察=

分别取阿魏酸、芍药苷、芍药内酯苷、四氢非

洲防己碱、普鲁托品、延胡索乙素对照品适量，精

密称定，用甲醇溶解配制成对照品储备液；取适量

的各成分储备液置于 NM=mi量瓶中，加甲醇稀释至

刻度，配制成混合对照品溶液，其中阿魏酸、芍药

苷、芍药内酯苷、四氢非洲防己碱、普鲁托品、延=
=

表 N= =质谱参数=

qable=N= =marameters=of=mass=spectrometry= =

成分=
母离子=

mLz=

子离子=

mLz=
pJiens=

碰撞能=

量Ls=
极性=

阿魏酸= NVPKM= NPQKM= SP= NT= 负极=

芍药内酯苷= RORKN= NONKM= VV= OR= 负极=

芍药苷= RORKN= NONKMI=POTKM= VVI=VV= PTI=OO= 负极=

四氢非洲防己碱= PQOKO= NTUKN= NNT= OU= 正极=

普鲁托品= PRQKN= NUUKN= NMS= PM= 正极=

延胡索乙素= PRSKN= NVOKN= NQM= OT= 正极=

克拉霉素= TQUKR= NRUKM= NOQ= PN= 正极=
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胡索乙素的质量浓度分别为 O=RMMKM、ROVKU、ROVKM、

PNKSV、PNKTR、PPKNP= ngLmi。取上述混合对照品溶

液用甲醇稀释成 S份不同质量浓度的混标工作液。=

精密称取克拉霉素对照品适量于量瓶中，用甲

醇溶解配制成内标储备液，再取适量储备液用甲醇

稀释至质量浓度为 NSKMS=ngLmi的内标工作液。=

精密量取混标工作液 NM0 μL，加入 100 μi内

标工作液，混匀，NV=MMM=rLmin离心 NM=min。取上清

液，按“OKN”项下 rmiCJjpLjp 方法进行分析。

以被测化合物与内标的峰面积之比（v）对质量浓

度（u）进行线性回归，并按信噪比（pLk）＞NM计

算被测组分的定量限（iln）。结果分别为阿魏酸

v＝UKNOP×NM−R=u－NKMSN×NM−P，r＝MKVVV= Q，线性

范围 TUKNP～O=RMMKMM=ngLmi，定量限 TUKNP=ngLmi；

芍药苷 v＝NKUMQ×NM−Q=u－NKRMR×NM−P，r＝MKVVV=T，
线性范围 NSKRS～ROVKTR= ngLmi，定量限 NSKRS=

ngLmi ； 芍 药 内 酯 苷 v ＝ NKUUU×NM−Q= u －

PKSMO×NM−Q，r＝MKVVV= U，线性范围 NSKRP～ROVKMM=

ngLmi，定量限 NSKRP=ngLmi；四氢非洲防己碱 v＝
MKPPT= T=u－MKNRS= P，r＝MKVVV= M，线性范围 MKVV～

PNKSV= ngLmi，定量限 MKVV= ngLmi；普鲁托品 v＝
MKONM= P=u＋MKRSN= V，r＝MKVVT= T，线性范围 MKVV～

PNKTR=ngLmi，定量限 MKVV=ngLmi；延胡索乙素 v＝
MKOVV= M=u＋MKQMV= S，r＝MKVVV= Q，线性范围 NKMQ～

PPKNP=ngLmi，定量限 NKMQ=ngLmi。各成分均有良好

的线性关系，r值均＞MKVVT。=

OKP= =方法学考察=

OKPKN= =精密度试验= =精密量取中质量浓度混标工作

液（阿魏酸、芍药苷、芍药内酯苷、四氢非洲防己

碱、普鲁托品、延胡索乙素的质量浓度分别为 PNOKR、

NPOKR、NPOKP、TKV、TKV、UKP=ngLmi）NMM=μi，加内

标工作液 NMM=μi，连续进样 S次，以各成分质量分

数为指标，计算阿魏酸、芍药苷、芍药内酯苷、四

氢非洲防己碱、普鲁托品、延胡索乙素的 opa值分

别为 NKSNB、MKVQB、OKOMB、OKRPB、OKSSB、NKUPB，

各成分精密度 opa≤OKSSB，符合分析要求。=

OKPKO= =重复性试验= =按“OKQ”项下方法制备 _t供

试液，平行 S份，分别进样，以各成分质量分数为

指标，计算阿魏酸、芍药苷、芍药内酯苷、四氢非

洲防己碱、普鲁托品、延胡索乙素的 opa 分别为

OKUTB、OKRSB、OKMOB、OKVUB、NKRNB、NKMMB，重

复性 opa≤OKVUB，符合分析要求。=

OKPKP= =稳定性试验= =用“OKRKO”项下空白接收液配

制 _t混悬液，置于 PT=℃水浴，分别于 M、O、Q、

U、NO=h分别取样，进行 rmiCJjpLjp分析，以被

测化合物质量浓度为指标，计算 opa，考察方法的

稳定性。结果阿魏酸、芍药苷、芍药内酯苷、四氢

非洲防己碱、普鲁托品、延胡索乙素的 opa分别为

OKONB、NKSUB、NKSQB、PKRNB、PKVVB、OKOTB，表

明供试品溶液在 NO=h内稳定，各成分在空白皮肤接

收液中NO=h内稳定性opa≤PKVVB，均符合分析要求。=

OKPKQ= =加样回收率试验= =取已测定的 _t 粉末适

量，加入 _t中各成分量的 UMB、NMMB、NOMB的

对照品，各平行 P 份，用 rmiCJjpLjp 测定，计

算加样回收率。结果各成分高、中、低回收率分别

为阿魏酸（NMOKTS±OKMV）B、（VTKNN±SKRO）B、

（VRKOO±RKQU）B，芍药苷（NMNKTP±PKRR）B、

（VTKMS±OKMU）B、（VSKVV±RKSR）B，芍药内酯苷

（NMPKSR±NKNP）B、（NMOKPN±SKPR）B、（VSKPO± 

TKQM）B、四氢非洲防己碱（VVKNU±NKQM）B、（VRKUV± 

OKNQ）B、（VUKQR±OKRV）B，普鲁托品（NMOKUV± 

PKMO）B、（NMOKMO±PKOS）B、（VSKPU±UKPO）B，

延胡索乙素（NMPKSU±OKVM）B、（VUKVT±OKST）B、

（ VTKUO±RKVP）B，平均加样回收率 VRKOOB～

NMPKSUB，符合分析要求。=

OKPKR= =方法专属性考察= =取空白皮肤接收液，按

“OKRKP”项下方法处理（不加内标），作为空白样品；

取已知质量浓度混标工作液 NMM= μi，加入 NMM= μi

内标，获得混合对照样品；取已知浓度的 _t溶液

NMM=μi，加入 NMM=μi内标，获得测试样品。按“OKN”

项下 rmiCJjpLjp方法进行测定，结果见图 N。皮

肤接收液中的内源性物质不干扰各成分的测定，方

法专属性良好。=

OKQ= = Bt的制备xTz及活性成分定量测定=

取当归、川芎、白芍、熟地、木香、香附、延

胡索（S∶P∶P∶U∶O∶P∶P）药材饮片 OKN=kg，加

NM倍量水浸泡 NO=h后连续煎煮 O次，合并 O次药液，

加热浓缩至生药质量浓度为 N=gLmi，加入 VRB乙醇

至药液达到 UMB酒精度，静置 OQ=h后取上清液浓缩

至无醇味，浓缩液经大孔吸附树脂以水、OMB乙醇、

QMB乙醇、SMB乙醇梯度洗脱，收集 SMB乙醇洗脱

部位（得率为 MKPSSB），冷冻干燥后即得 _t粉末。

精密称取 _t粉末适量，用 RMB甲醇超声溶解并定

容，NV=MMM=rLmin离心 NM=min，精密量取上清液 NMM=

μi，加入 NMM= μi内标，混匀，得 _t供试液，用

于 rmiCJjpLjp分析。=
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图 N= =混合对照品＋内标= EAF、样品溶液＋内标= EBF=和空白

皮肤接收液= ECF=中 S个成分的joj色谱图=

cigK= N= = joj= chromatograms= of= six= compounds= in=mixed=

reference= substances= H= internal= standard= EAFI= sample=

solution= H= internal= standard= EBFI= and= blank= receptor=

solution=ECF=
=

经 rmiCJjpLjp测定，_t中阿魏酸、芍药苷、

芍药内酯苷、四氢非洲防己碱、普鲁托品、延胡索

乙素的量分别为（QKSR±MKNN）B、（UKOQ±MKNO）B、

（PKMM±MKMV）B、（MKOM±MKMP）B、（MKOQ±MKMN）B、

（MKOO±MKMO）B（n＝P）。=
OKR= =体外透皮吸收研究=

OKRKN= =离体皮肤的制备= =取大鼠，麻醉后用刀片将

腹部毛剔除干净，OQ=h后脱颈处死，剥离腹部皮肤，

除去皮下血管及组织，于−OM=℃保存。实验前将皮

肤自然解冻，用 OMB乙醇水溶液清洗干净备用。=

OKRKO= =供给液与接收液的制备=

（N）_t混悬液的制备：精密称取 _t粉末适

量置于量瓶，用 OMB乙醇水溶液超声溶解，最终 _t

质量浓度为 OKMS=mgLmi（阿魏酸、芍药苷、芍药苷

内酯、四氢非洲防己碱、普鲁托品、延胡索乙素的

质量浓度分别为 TOKM、NRRKQ、RVKO、QKN、QKN、QKO=

μgLmi）。用 pe计测定其 pe值为 QKMQ。=

（O）活性组分群溶液的制备：精密称取阿魏酸、

芍药苷、芍药苷内酯、四氢非洲防己碱、普鲁托品、

延胡索乙素适量（按照 _t 部位中 S 个成分的比

例），用 OMB乙醇水溶液溶解，定容到 NM=mi。再用

OMB乙醇水溶液稀释一定倍数。最终得到活性组分

群溶液（阿魏酸、芍药苷、芍药苷内酯、四氢非洲

防己碱、普鲁托品、延胡索乙素的质量浓度分别为

TOKM、NRRKQ、RVKO、QKN、QKN、QKO= μgLmi）。用 pe

计测定其 pe 值为 QKUV，为活性组分群 A。同法配

制活性组分群 _，质量浓度与活性组分群 A相同，

溶剂中加入适量醋酸调节其 pe 值与 _t 混悬液

（pe值为 QKMQ）相同。=

（P）空白接收液的制备：OMB乙醇水溶液，使

用前 PT=℃预热并超声除去气泡。=

OKRKP= =体外透皮吸收实验= =采用改良 cr~nz 扩散池

（扩散面积为 PKNQ=cmO，接收室体积为 TKM=mi）进行

透皮实验，将离体腹部皮肤固定于扩散池上，角质

层向上，接收室加入接收液，将装好皮肤与接收液

的扩散池放入透皮扩散仪，PT=℃，RMM=rLmin，平衡

N=h。精密量取供给液 OKM=mi于供给室，_t和活性

组分群 A、_各平行 P份；在 M、N、O、Q、S、U、

NM、NO=h分别吸取 MKO=mi接收液，及时补充等温空

白接收液。接收液样品用甲醇稀释，NV= MMM= rLmin

离心 NM=min，精密量取上清液 NMM=μi，加入内标 NMM=

μi，进行 rmiCJjpLjp分析。=

按公式 n＝Es 总Cn＋∑s 取Cn－NFLAxUz求算不同时

间单位面积的药物累积透过量；按公式 qn＝AnnLZ 总

求算不同时间药物累积透过率，式中 n为单位面积

累积透过量（μgLcmO），A 为有效透皮吸收面积

（cmO），s 总为接收室体积（mi），s 取为取样体积

（mi），Cn 为第 n 个取样点测得的接收液中药物质

量浓度（μgLmi），Cn－N为第 n－N 个取样点测得的

接收液中药物质量浓度（μgLmi），qn为第 n取样点

的累积透过率，nn为第 n个取样点测得的单位面积

累积透过量，Z 总为供给室中加入的总药量。=

S个成分的体外透皮吸收结果见图 O及表 O、P。

图 O是各成分在不同时间点的累积透过率曲线。以

各时间点单位面积累积透过量为纵坐标，时间（t）=

阿魏酸=

芍药苷=

普鲁托品=

延胡索乙素=

克拉霉素（内标）=

四氢非洲防己碱=

芍药内酯苷=

阿魏酸=

芍药苷=

芍药内酯苷=

四氢非洲防己碱=

普鲁托品=

延胡索乙素=

克拉霉素（内标）=

A=

_=

C=

M= = = = = = = = O= = = = = = = = Q= = = = = = = = S= = = = = = = = U= = = = = = = = NM=

tLmin=
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图 O= =活性组分群 A、B和 Bt中 S个成分累积透过率曲线=

En=Z=PF=
cigK=O= = Accumulate=transmittance=curves=of=six=ingredients=

in=active=ingredient=groups=AI=BI=and=Bt=En=Z=PF=

为横坐标作图，将曲线尾部直线部分数据进行线性

回归，得到 nJt方程，直线的斜率为稳态流量［g，
μgLEcmO·hF］，渗透系数（h）＝gLEP=SMM=CF，C＝nLs 总，

结果见表 O。表 P是 S个成分 NO=h的累积透过率的

比较。=

从图 O可以看出，供给液 pe值不同，S个成分

在活性组分群中的累积透过率不同，活性组分群 A

（pe值为 QKUV）与活性组分群 _（pe值为 QKMQ）相

比，延胡索乙素和四氢非洲防己碱的累积透过率变

高，阿魏酸的累积透过率变低。从表 P中也可以看

出 pe 值影响 S 个成分的累积透过率，特别是延胡

索乙素、四氢非洲防己碱 NO=h的累积透过率在活性

组分群 A与 _t中有统计学差异（m＜MKMR）。=
将活性组分群与 _t的 pe值调节一致后，活

性组分群_与 _t中 S个成分的累积透过率具有相

同的顺序：阿魏酸＞四氢非洲防己碱＞延胡索乙素＞

普鲁托品＞芍药苷≈芍药内酯苷，阿魏酸的累积透

过率最高，qNO 为 SMB，而芍药苷和芍药内酯苷的

qNO在 NMB以下。表 O 中，将活性组分群 _ 和 _t

组 S个活性成分的 h值用单侧 t检验，得到 m值为

MKQVV＞MKN，无统计学差异，进一步说明这 S个成分

在活性组分群 _（pe=QKMQ）和 _t中有相似的透皮=
=

表 O= =体外透皮实验结果=

qable=O= =oesults=of in=vitro=transdermal=experiment= =

成分=
nJt方程= gLEμg·cm−O·h−NF= hLE×NM−R=cm·s−NF=

活性组分群 _= _t= 活性组分群 _= _t= 活性组分群 _= _t=

阿魏酸= v＝QKSMO=V=u－NNKQOR= v＝RKQNQ=U=u－VKSTR=O= QKSMP= RKQNR= SKRPS= SKMSM=

芍药苷= v＝MKROR=U=u－OKOQS=U= v＝MKQRS=U=u－OKQON=U= MKROS= MKQRT= TKSTV= UKVSU=

芍药内酯苷= v＝MKNVS=P=u－MKSUP=M= v＝MKNVR=P=u－NKMVV=M= MKNVS= MKNVR= SKRTV= VKPRN=

四氢非洲防己碱= v＝MKNOR=R=u－MKSRV=O= v＝MKNSO=M=u－MKTUO=R= MKNOS= MKNSO= UKRPQ= UKNMS=

普鲁托品= v＝MKMOU=T=u－MKNMU=T= = v＝MKMPO=Q=u－MKMVR=P= MKMOV= MKMPO= SKSOP= RKUTU=

延胡索乙素= v＝MKNTN=O=u－NKMPN=M= v＝MKNQT=N=u－MKRSV=R= MKNTN= MKNQT= VKTVS= TKPSU=
=
行为，_t中其他成分对这 S个成分的体外透皮吸

收无影响。=

OKS= =主要活性成分饱和溶解度的测定=

取阿魏酸、芍药苷、芍药内酯苷、四氢非洲防

己碱、普鲁托品、延胡索乙素对照品适量，置于西

林瓶中，加入 MKR=mi=OMB乙醇水溶液，各平行 P份。

PT=℃水浴振荡 NO=h，NO=MMM=rLmin离心 R=min后立

即取上清液，用甲醇稀释一定倍数，rmiCJjpLjp

进行测定，按“OKO”项回归方程求得饱和溶解度。

结果见表 Q。从表 Q中可知，在体外透皮实验中，S

个成分均满足漏槽条件。=

P= =讨论=

张伯礼院士xVJNMz提出以组分配伍研究现代中药

的观点，认为研究必须遵循“复杂J简单J复杂”的

原则，借鉴现代药学的研究方法，发挥中医药理论

优势，保持中药方剂的配伍特点，研制创新中药。

在此基础上，苗明三等xNNz对中药有效组分配伍研究

进行探讨，认为中药有效组分配伍研究是开展中药

现代研究的重要途径。本实验基于中药有效组分配

伍的观点，首次以 S个主要活性成分按照 _t的比

例制备活性组分群，将复杂的中药效应部位进行简

化。体外透皮吸收实验结果显示，活性组分群 _与=

阿魏酸=
芍药苷=
芍药内酯苷=
四氢非洲防己碱=
普鲁托品=
延胡索乙素=

UM=
=
=
SM=
=
=
QM=
=
=
OM=
=
=
M=

累
积
透
过
率
LB
=

SM=
=
=
QM=
=
=
OM=
=
=
= M=

累
积
透
过
率
LB
=

SM=

=

QM=

=

OM=

=

= M=

累
积
透
过
率
LB
=

M= = = = = = = O= = = = = = = Q= = = = = = = S= = = = = = = U= = = = = = = NM= = = = = = = NO=

tLh=

组分群 A（pe=QKUV）=

组分群 _（pe=QKMQ）=

_t（pe=QKMQ）=
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表 P= =主要活性成分 NO=h累积透过率= E x±sI=n=Z=PF=
qable= P= = Cumulative= transmittance= rate= of= main= active=

ingredients=for=NO=h=E x±sI=n=Z=PF=

成分=
qNOLB=

活性组分群 A=活性组分群 _= _t=

阿魏酸= RPKRQ±UKOQ SMKMM±QKON SMKTV±OKTR 

芍药苷= RKUR±MKPM VKPO±OKNO RKTV±MKVV 

芍药内酯苷= RKVR±MKPS VKRR±OKQR RKSV±MKVP 

四氢非洲防己碱= TNKTO±QKRUG RNKVM±OKRR QVKTO±NKTU 

普鲁托品= OOKUQ±PKTM OQKNO±QKMO NSKQO±NKSQ 

延胡索乙素= SOKSQ±QKSSG QMKMS±OKRU PQKMS±QKRN 

与 _t组比较：Gm＜MKMR=
Gm=Y=MKMR=vs=_t=group=

=
表 Q= =主要活性成分相关理化性质= E x±sI=n=Z=PF=

qable= Q= = mhysicochemical= properties= of= main= active=

ingredients=E x±sI=n=Z=PF=

成分= MwG= ph~G=
OMB乙醇中饱和=

溶解度LEμg∙mL−NF=

阿魏酸= NVQKNU= = PKVT= Q=VTOKSM±RSKQM=

芍药苷= QUMKQT= NOKNU= ＞NMM=MMM=

芍药内酯苷= QUMKQS= NOKUV= ＞NMM=MMM=

四氢非洲防己碱= PQNKQM= = TKTU= PVKON± NKQV=

普鲁托品= PRPKPT= = UKQM= NOVKQM± RKQQ=

延胡索乙素= PRRKQP= = TKUO= NNMKMP± OKNQ=

GMw和 ph~的数据均来自 Chem_ioar~w=rltr~=NPKM软件=

GMw=~nd=ph~=v~lues=obt~ined=from=Chem_ioar~w=rltr~=NPKM=softw~re=
=
_t中的 S个成分透皮行为具有较高的一致性，_t

中的其他成分对这 S 个成分的体外透皮吸收无影

响。说明在透皮吸收研究中可以考虑用活性组分群

_代替 _t进行处方筛选优化。=

本实验在体外透皮实验中发现 pe 值对 _t的

吸收行为具有显著影响，所以将活性组分群和 _t

的 pe 调至一致。因为 S 个成分 ph~ 值从 PKVT～

NOKUV，如阿魏酸 ph~= PKVT，P 个生物碱的 ph~ 在
TKTU～UKQM，芍药苷和芍药内酯苷的 ph~＞NO，溶液

pe值从 QKMQ变为 QKUV，会影响各成分的解离程度，

从而会影响其透皮行为，且影响的程度不同。对阿

魏酸和 P个生物碱的影响较大，而对 ph~＞NO的芍

药苷和芍药内酯苷的影响不显著。=

对在透皮制剂的处方优化和促渗剂筛选中，往

往会忽视 pe 的影响，如油酸、丙二醇、氮酮等经

常作为促渗剂xNPJNQz，很明显其中油酸（ph~=QKSV）具

有酸性，会影响基质的 pe，从而影响药物的透皮吸

收效果。在本实验中，由于 S 个成分的 ph~和 Mw
差异很大，且 pe 对这 S 个成分的透皮行为的影响

不同，所以，还要通过药效实验进一步来确定制剂

的最佳 pe值。=
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