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摘  要：目的= =研究金莲花总黄酮的吸收特征，为确定金莲花的主要药效物质和进一步开发利用提供依据。方法= =建立外翻

肠囊模型，浴槽中给予 qyrode液配置的质量浓度分别为 O、S、NM=mgLmi的金莲花总黄酮溶液，分别在给药后 NR、PM、QR、
SM、VM、NOM、NRM、NUM=mán从肠囊内取样 100 μL，补以相同体积的空白 qyrode液，样品经处理后作为供试品溶液；以荭草

素为对照品，应用酶标仪测定供试品在 PQN= nm下的吸光度（A）值，计算总黄酮含量、单位面积累积吸收量（np）和药物

吸收率（s）。结果= =浴槽中给予低、中、高浓度的总黄酮溶液后，随着时间的延长，肠囊内 s 逐渐增加，但均较小，最大

吸收率分别为 UKTQB、UKNRB、UKTTB，组间无统计学差异；在 M～NUM=mán内，低、中、高浓度 np持续增加，最大值分别为

POKMM、SPKQV、NNRKOV=μg/cmO，QR～NUM=mán高浓度组显著大于低浓度组（m＜MKMN）。结论= =金莲花中的总黄酮不易被机体吸

收，其吸收特征与其单体化合物一致。=
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éroéeríáes=~re=consásíení=wáíÜ=íÜose=of=íÜe=monomerác=coméoundsK= =
hey=wordsW=qrollius chinensis _ungeX=íoí~l=fl~vonoádsX=~bsoréíáonX=everíed=guí=s~csX=oráeníán=

=
金莲花为毛茛科金莲花属植物金莲花 qrollius 

chinensis= _unge 的干燥花xNz，具有清热解毒、消肿

明目的功效，临床用于治疗上呼吸道感染、咽炎、

扁桃体炎等症xOJPz。金莲花化学成分明确，主要含黄

酮、酚酸和生物碱等xQJRz，其中黄酮类含量最多，被

认为是金莲花的重要活性成分，具有抗病毒、抗菌、

抗炎、抗氧化等生物活性xSJUz。金莲花中的黄酮类多为

黄酮碳苷，例如荭草素、牡荆素、金莲花碳苷 f、ff
和 fff，异当药黄素以及日本异当药素等xQJRI=Vz。这

些化合物在金莲花的疗效中发挥作用的大小取决

于其生物利用度，而化合物能否被机体吸收是生

物利用度的关键影响因素。在前期研究中，本课

题组报道了金莲花中部分单体黄酮类化合物的吸

收情况xNMz，发现这些黄酮类成分很难被机体吸收，

并且，多种黄酮类化合物同时给药时，存在相互

影响吸收的现象。为了表征金莲花中黄酮类化合

物的整体吸收特点，考察其生物利用度，本研究

采用经典的外翻肠囊模型xNNz对金莲花总黄酮的吸

收率进行了测定。=
N= =材料=
NKN= =实验动物=

雄性 pa大鼠，U周龄，体质量（OMM±NM）g，
由斯贝福（北京）实验动物科技有限公司提供，动

物合格证号 pCuh（京）OMNSJMMMO，常规饲养于北

京中医药大学生物制药实验室动物房。=
NKO= =仪器=

béocÜ全自动酶标仪（美国 _áoqek公司）；_m=
ONNa型 NLNM万电子天平、p~ríoráusNJNQ型高速离心

机（德国赛多利斯公司）；hnJRMM型数控超声仪（昆

山市超声仪器有限公司）；qrJNVMN 紫外J可见分光

光度计（北京普析通用仪器有限责任公司）；VS 孔

细胞培养板，美国 Cornáng公司产品。=
NKP= =药物及主要试剂=

金莲花总黄酮和荭草素对照品，均为本实验

室从金莲花中自制xUI= NOz，按照面积归一化法测得

荭草素质量分数不低于 VUB；氯化钠、氯化钾、

氯化钙、碳酸氢钠、磷酸二氢钠、氯化镁、葡萄

糖、分析纯甲醇，均购自北京高华伟业食品添加

剂有限公司；VRB= lOLRB= ClO，购自北京氧利来

有限公司。=

O= =方法与结果=
OKN= =溶液制备=
OKNKN= = qyrode 液的制备= =精密称取 UKM= g 氯化钠、

MKO=g氯化钾、MKO=g氯化钙、NKM=g碳酸氢钠、MKMR=g
磷酸二氢钠、MKN=g氯化镁、NKM=g葡萄糖，溶于 N=i
超纯水中，调节 ée值至 TKO～TKQ即得 qyrode液xNPz。=
OKNKO= =对照品储备液的制备= =精密称取干燥至恒

重的荭草素对照品 Q=mg，置于 NM=mi量瓶中。加入

200 μL DMSO 超声溶解，甲醇定容至 NM=mi，即得

400 μgLmi的荭草素对照品储备液。=
OKNKP= =总黄酮溶液的制备= =分别精密称取干燥至恒

重的金莲花总黄酮 OM、SM、NMM=mg，置于 NM=mi量
瓶中。加入适量 qyrode液超声溶解，定容至 NM=mi，
即得质量浓度为 O、S、NM=mgLmi的总黄酮溶液。=
OKO= =大鼠肠外翻吸收试验=

取 pa大鼠，实验前 NO=Ü禁食，自由饮水。脱

颈处死后，将大鼠肠管同肠系膜和脂肪剥离，迅速

取出十二指肠（NM=cm），用冰冷的 qyrode液冲洗肠

管，直到无内容物流出。小心翻转肠管，将其一端

结扎于塑料管，qyrode液冲洗后再用细线将另一端

结扎，使之形成囊状肠管。向肠囊内注入 PT=℃
qyrode液 O= mi，将其放入已装有 qyrode液的浴槽

中，实验过程中保持 PT=℃恒温，并向浴槽中通入

VRB=lOLRB=ClO。平衡 R=mán后，将浴槽中的 qyrode
液换成 qyrode液配制的金莲花总黄酮溶液（质量浓

度分别为 O、S、NM=mgLmi），然后分别在给药后 NR、
PM、QR、SM、VM、NOM、NRM、NUM= mán 从肠囊内取

样 100 μL，同时补足相同体积的空白 qyrode液。=
OKP= =样品处理=

取上述样品 100 μL，以 NR=MMM=rLmán离心 O次，

每次 NR=mán，吸取上清液，即得供试品溶液。将肠

管纵向剖开，自然摊于滤纸上测量长度和宽度，计

算吸收面积 p。=
OKQ= =测定方法及条件的选择=

取供试品及荭草素溶液，用 qrJNVMN 型紫外J
可见分光光度计在 OMM～VMM=nm波长范围内扫描。

如图 N 所示，荭草素在 ONQ、OST、PPU= nm处有吸

收峰，吸光度（A）值分别为 QKUU、MKSR、MKTR；供

试品在 OMS、OTM、PQN=nm处有吸收峰，A值分别为

QKQR、NKPS、MKVO。=
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从图 N看出，供试品与荭草素均出现 P个吸收

峰，供试品在 PQN=nm（荭草素为 PPU=nm）和 OTM=nm
（荭草素为 OST= nm）附近的吸收峰分别为黄酮类化

合物的特征性吸收峰带 f 和带 ff。通过综合比较，

二者在带 f 处的吸收更为一致和稳定，故确定 PQN=
nm作为检测波长。由于酶标仪具有样本、试剂用=

=

= = = = = =
=

=

图 N= =荭草素对照品（A）和供试品（B）的紫外光谱=
cigK=N= = rs=spectra=of=orientin=EAF=and=sample=EBF=

量少，测定速度快，效率高等优点，且与紫外J可见

分光光度计测定原理一致，因此，决定以荭草素对

照品为对照，应用酶标仪测定供试品在 PQN= nm 下

的 A值，计算供试品中总黄酮含量。=
OKR= =对照品标准曲线的制备=

精密量取对照品储备液 SKOR=mi于 OR=mi量瓶

中，加 qyrode 液稀释至刻度，摇匀，即得浓度为

100 μgLmi的对照品溶液。再分别量取该对照品溶

液 M、MKOR、MKRM、NKMM、OKMM、QKMM、RKMM=mi置于

T个 NM=mi量瓶中，加 qyrode液稀释至刻度，摇匀

备用。将上述系列浓度及浓度为 100 μgLmi的对照

品溶液分别加入 VS孔板中，每孔 100 μL，每个浓

度设 Q个复孔，PQN=nm处测定 A值。以对照品浓度

为横坐标，A 值为纵坐标绘制标准曲线，得线性回

归方程 v＝MKMMV=T=u＋MKNRV=P（r＝MKVVV=S）。=
OKS= =方法学考察=
OKSKN= =精密度试验= =精密吸取同一对照品溶液，连

续测定 S次在 PQN= nm处的 A值，计算 opa，opa
为 NKNMB，表明该方法精密度良好。=
OKSKO= =稳定性试验= =精密吸取同一供试品和 P个浓

度对照品溶液各 100 μL 于 VS孔板中，在 M、PM、
SM、VM、NOM=mán后于 PQN=nm处测定 A值，根据 A
值计算含量和各组的 opa。样品组 opa为 NKVPB，
P个对照品 opa分别为 OKRNB、OKQSB、MKOVB，说

明该方法稳定性良好。=
OKSKP= = 回收率试验 = = 取某已知质量浓度供试品

（42.8 μgLmi）于 S个 bm管中（编号 N～S），每管

500 μL，再依次向编号 N～S的管中加入 500 μL 质

量浓度为 R、NM、OM、PM、QM、50 μgLmi的对照品

溶液，混匀。将 S 个管中的混合溶液分别加到 VS
孔板中，每孔 100 μL，Q个复孔。于 PQN=nm处测定

A值，根据测定的 S组 A值，计算各组的含量，进

一步计算各组的回收率，S 组的平均回收率为

VUKSTB，opa为 PKNPB，说明该方法回收率较好。=
OKT= =供试品测定=

将不同时间点的供试品进行相应的稀释，在

PQN=nm处测定 A值，每个样品设置 P个复孔。计算

累积吸收量（n，μg）、单位面积累积吸收量（np，
μgLcmO），np＝nLp= xNQz及药物吸收率（s，B），s＝
（ntLO=mi）LCM，其中 nt（μg）为给药 t（mán）后药

物累积吸收量，CM（μgLmi）为浴槽中金莲花总黄

酮溶液初始浓度，“O= mi”指肠囊内液体体积为 O=
mixNRz。s为肠囊吸收药物一定时间后肠囊内药物浓

度与给药浓度的比值，可用于表示肠囊对药物的吸

收能力。如图 O所示，给予 P个浓度的总黄酮溶液

后，随着时间的延长，肠囊内 s逐渐增加，但 s值

均较小，最大吸收率分别为 UKTQB、UKNRB、UKTTB，

均小于 VB，且各浓度间无统计学差异。=
用 pAp= VKP软件对数据进行分析，各组间数据

采用单因素方差分析（AklsA）。=
以总黄酮的 np对 t绘制图表，结果如图 P。由

图可知，药物 np在 NUM=mán内持续增长，QR=mán后
增长幅度明显变大；高剂量组增幅明显大于低剂量

组。各剂量组最大 np值分别为 POKMM、SPKQV、NNRKOV=

OMM= = = = = PMM= = = = = QMM= = = = = RMM= = = = = SMM= = = = = TMM= = = = = UMM= = = = = VMM=

波长Lnm=

OMM= = = = = PMM= = = = = QMM= = = = = RMM= = = = = SMM= = = = = TMM= = = = = UMM= = = = = VMM=

波长Lnm=

A= _=
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图 O= =不同浓度金莲花总黄酮的 s（ ±sI=n ==P）=
cigKO= =s=of=different=concentrations=of=flavonoids=from=
flowers=of=T. chinensis=in=intestinal=tract=E ±sI=n ==PF=

=

=

=

图 P= =不同浓度金莲花总黄酮肠道 np-t曲线（ ±sI=n ==P）=
cigKP= =np-t=curves=of=different=concentrations=of=flavonoids=
from=flowers=of=T. chinensis=in=intestinal=tract=E ±sI=n ==PF=

μgLcmO。M～PM=mán内 P个剂量组 np值无显著性差

异；QR～NUM=mán高剂量组显著大于低剂量组（m＜
MKMN），差异具有统计学意义。=
P= =讨论=

外翻肠囊吸收模型操作简单、快捷、经济、重

复性好，模型保持了完整的组织和粘膜特性，可以

在体外模拟体内生理状态下药物在肠道的吸收情

况。另外，囊内液体较少，药物累积速率较快，所

需药物量少xNSJNUz，因此目前常用于药物吸收机制的

研究。本研究通过建立外翻肠囊模型，分析了金莲

花中总黄酮的吸收特征。结果表明，金莲花中的总

黄酮的吸收率均小于 VB，不易被机体吸收，而且

吸收率不受给药浓度的影响。=
黄酮类是金莲花中含量最多的成分，生物活

性较高，通常被认为是金莲花的主要药效物质，

但是这类成分的生物利用度较低，使其药效的发

挥受到限制。而吸收率低，不能被大量吸收入血，

是导致黄酮类成分生物利用度低的重要原因。本

课题组之前的研究也证明，黄酮类单体化合物的

机体吸收较弱，主要单体成分的吸收率均低于

SB，被吸收入血后，其含量反而低于金莲花中的

酚酸类化合物xNMI= NVJOMz。另有研究从药动学角度说

明，金莲花的黄酮类单体成分溶解性差，极性大，

难于被吸收且体内消除迅速，故生物利用度低xONz。

虽然通常认为中药复杂成分间存在相互促进或者限

制吸收的现象，但是本研究的结果证明，金莲花总

黄酮与其单体化合物的吸收特征一致。因此，金莲

花中黄酮类化合物的吸收确实较差，其对金莲花疗

效的贡献度也应该被重新考虑。如何提高金莲花中

黄酮类成分吸收率，进而提高其生物利用度是进一

步开发利用金莲花的关键问题。=
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