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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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前期研究结果表明，人参白虎汤中人参总皂苷

有显著降低糖尿病模型大鼠血糖、升高胰岛素水平

作用，同时能够降低心脏指数和心室指数，上调糖尿

病心肌病变大鼠心肌中Glu T。基因表达[1]。还能够

抑制内皮细胞损伤，改善血管内皮细胞功能，可用于

治疗糖尿病血管并发症[2]。基于此，本实验采用RP—

HPLC法对人参自虎汤方中单味人参以及人参与方

中其他药物不同配伍合煎后其中人参皂苷Rg。、Re

的变化进行系统的研究，以进一步揭示人参白虎汤

的配伍规律。

1仪器与材料

PTHW型电热套(巩义市英峪予华仪器厂)，

Btichi R114旋转蒸发仪(美国BtiCHI公司)，高效液

相色谱仪(日本岛津公司)。

生晒参、知母、石膏、炙甘草购自南京市医药股

份公司，粳米购于市场，经笔者鉴定知母为百合科多

年生草本植物知母Anemarrhena asphodeloides

Bunge的干燥根茎，生晒参为五加科多年生植物人

参Panax ginseng C．A．Mey的干燥根，石膏为单

斜晶系含水硫酸钙的矿石，炙甘草为豆科植物甘草

Glycyrrhiza uralensis Fisch．的干燥根及根茎，粳米

为禾本科植物稻(粳稻)Oryza sativa L．的种仁。人

参皂苷Rg。(批号0732—200117)、人参皂苷Re(批号

0754—200115)对照品由中国药品生物制品检定所

提供。试验所用试剂均为分析纯。

2方法与结果

2．1供试品溶液的制备：按照各配伍组别剂量称取

药物，水煎2次，每次1 h，加水量分别为15和12倍

量，滤过，合并2次滤液。分别取各组的水煎液15～

30 mL，用等体积的水饱和正丁醇提取4次，合并提

取液，减压浓缩至适量，置水浴上蒸干，残渣加甲醇

使溶解并转移至5 mL量瓶中，加甲醇至刻度，摇

匀，以0．22 ttm微孔滤膜滤过，取滤液，即得。

2．2 色谱条件：采用ODS C18柱(150 mm×4．6

mm，5肚m)，以乙腈一水(20：80)洗脱，体积流量为

1．0 mL／min，检测波长203 nm，柱温30．0℃。在此

条件下，理论塔板数按人参皂苷Rg。计算为7 707，

人参皂苷Rg。、Re的分离度达到1．6。

2．3 阴性对照试验：按照各配伍组别剂量除人参外

分别称取各药物，按照供试品溶液的制备方法制备

阴性对照溶液，进样测定，结果在与人参皂苷Rg。、

Re的色谱峰相应的位置未检出色谱峰，表明方中其

他药物对人参皂苷Rg。、Re的测定无干扰，见图1。

U 5 lU l， 2U Z， jU j，

t／min

1一人参皂苷R91 2一人参皂苷Re

1-ginsenoside Rgl 2-ginsenoside Re

图1 人参皂苷Rg-和Re混合对照品(A)、阴性对照

(B)和6样品(C)的HPLC图谱

Fig．1 HPLC Chromatograms of ginsenoside Rgl

and Re mixed substances(A)，negative

sample(B)，and No．6 sample(C)

2。4线性关系考察：精密称取人参皂苷Rg。3．15

mg、人参皂苷Re 2．02 mg，置10 mL量瓶中，加甲

醇溶解并稀释至刻度，摇匀，得混合对照品溶液。按

上述色谱条件分别进样4．0、8．0、12．0、16．0、20．0

弘L，各2次，记录峰面积。以峰面积积分值的平均值

为纵坐标，人参皂苷Rg。、Re的质量为横坐标绘制

标准曲线，计算回归方程，结果人参皂苷Rg，：Y=

207 521 X一182 778，r一0．999 0，线性范围1．26～

6．31／xg；人参皂苷Re：y=103 254 X一．51 789，T-=

0．999 1，线性范围0．80～4．04弘g。

2．5 精密度试验：分别精密吸取质量浓度为0．315、

0．202 mg／mL人参皂苷Rg。、Re混合对照品溶液20

弘L，重复进样6次，测定峰面积，计算，结果人参皂苷

Rg。、Re峰面积的RSD分别为1．07％、1．08％。

2．6重现性试验：称取人参样品5份，每份20 g，制

备供试品溶液，平行进样2次，每次进样20弘L，测定

峰面积，计算人参皂苷Rg，、Re的质量分数，结果

RSD分别为2．21％、2．52 o．4。

2．7稳定性试验：取人参单煎液，分别于0、1、2、4、8、

12、24 h各测定1次，进样20弘L，记录峰面积，计算，结

果人参皂苷Rg。、Re峰面积的RSD分别为1．20％、

1．36％。表明供试品溶液在24 h内基本稳定。

2．8回收率试验：称取含人参皂苷Rg，0．995 mg／g，

人参皂苷Re 0．997 mg／g的人参样品5份，每份20

g，每份样品精密加入人参皂苷Rg。、Re各10 mg，制
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备供试品溶液，平行进样2次，每次进样20弘L，测定，

计算得人参皂苷Rg。、Re的平均回收率分别为97．3％

和96．7％，RSD分另4为2．43％、2．60％。

2．9样品的测定：精密吸取各样品液20弘L注入液

相色谱仪，每份样品进样2次，测定，计算各样品中

人参皂苷Rg。和Re的质量分数，结果见表1。

表1不同配伍中人参皂苷Rgl和Re的测定结果@一2)

Table 1 Determination of ginsenoside Rgl and

Re in different compatibilities(捍一2)

样品
配伍

号

人参皂苷／(rag·g-1)

Rgx Re

3讨论

原方比例条件下，全方中人参皂苷Rg。的量为

人参单煎液的5．8倍，且高于其他按原方比例配伍

的组别。知母、人参在原方比例配伍条件下，人参皂

苷Rg。的量略低于人参单煎液，当增加人参或知母

的比例，人参皂苷Rg。的量均有所提高。在知母、人

参原方比例配伍基础上，加入石膏后，人参皂苷Rg。

的量提高，当增加或降低石膏的比例时，人参皂苷

Rg，的量均有所降低。知母、人参、石膏在原方比例

配伍的基础上，再加入炙甘草，人参皂苷Rg。的量提

高，当增加或降低炙甘草的量时，人参皂苷Rg。的量

均降低。知母、人参、石膏、炙甘草在原方比例配伍的

基础上，再加入粳米(全方)，人参皂苷Rg。的量提

高，当增加粳米比例1倍时，人参皂苷Rg。的量略有

提高，而粳米比例减少l倍时，人参皂苷Rg。的量降

低约1倍。

原方比例条件下，各配伍组别中人参皂苷Re

的量大大提高。其中，知母、人参组在原方比例配伍

条件下，人参皂苷Re的量最高，当增加人参或知母

的比例，人参皂苷Re的量均有所降低。知母、人参、

石膏组，增加石膏的比例时，人参皂苷Re的量反而

降低，而降低石膏的比例，人参皂苷Re的量反而有

所提高。知母、人参、石膏、炙甘草组在原方比例配伍

条件下，人参皂苷Re的量最高，无论增加或减少炙

甘草比例，人参皂苷Re的量均降低。全方组，增加

粳米的比例是1倍时，人参皂苷Re的量略有降低，

当降低粳米的比例是1倍时，人参皂苷Re的量降

低约2．5倍。

人参皂苷为人参白虎汤治疗糖尿病(中医之消

渴症)有效成分之一。各配伍组别在原方配伍比例条

件下，其中人参皂苷Rg，和人参皂苷Re的量有了

很大的提高。说明原方配伍比例合理，且方剂配伍存

在规律性。有关本方不同配伍条件下其他化学成分

的动态变化，目前正在研究中。
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