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摘 要：本文介绍了作者运用生物筛选法筛选出了中药材川芎、麻黄和天麻中的主要活性成分。确

定川芎中主要活性成分为香兰素、阿魏酸和洋川芎内酯类化合物；麻黄中主要活性成分为麻黄碱、伪麻

黄碱、去甲基麻黄碱和去甲基伪麻黄碱；天麻中主要活性成分为天麻苷元和天麻苷。作者认为生物筛选

法所得结果与已有研究报道基本一致，说明生物筛选法是一种快速、准确的中药活性成分筛选方法。
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用生物筛选法筛选

中药活性成分的研究
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中药是在千百年实践的基础

上了解其药效的，但其产生药效的

物质基础却未被阐释清楚。这不仅

阻碍了中药新方的开发研究，也使

中药在走向国际市场的过程中受

阻。我们认为，中药（单味或复方）

口服后，通常进入体内的分子不止

一种，而是多种（群或系列）. ) /。它们

可以构成不同的功能组合，分别产

生不同的作用。换言之，中药的某

一作用可由其进入体内的分子群

中的某一特定分子组合来表示，我

们称之为有效分子组合。如何求得

有效分子组合（药效成分）是中药药

理学研究的关键。目前，研究中药

药效成分主要沿袭传统的方法。即

先将方剂中的化学成分按一定的方

法和步骤分成若干类物质，然后分

别用各类物质进行药理实验，按一

定的药理指标确定药效成分。随着

现代医学的发展，传统方法已有明

显的不足，如： * ) , 工作量和耗资

大。中药成分多且作用广，按传统

方法筛选则需用多种药理指标和模

型过筛多种成分，所得有效成分还

需用同位素标记，才能查明其通过

体液进入组织的分子结构。 * ! , 因

为其忽视了各种成分之间的协同作

用，所以容易漏掉药效成分。* 3 , 传

统研究方法中化学成分的提取条件

与实际用药时的煎煮条件相差较

远，难以真实反映复方中进入体内

的药效成分。为此，我们提出了一

个查找中药有效分子组合的研究方

法—生物筛选法。
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一、方法原理

中药材中的化学成分种类多、

含量差别大，能被人体吸收且发挥

药效的成分只是一小部分。我们认

为，可发挥药效作用的药物成分应

该能进入人体内，并且能够被现代

分析技术所检测。基于这一思想，

我们提出了一种中药活性成分筛选

的新方法。该方法是将中药总提取

物从胃肠道给予实验动物，观察对

动物的作用，并取动物组织（血液和

器官组织），分析动物组织内中药成

分或其代谢物。改变所给制剂成

分，动物组织内中药成分的种类和

浓度会随之改变，中药的作用也同

时变化，由此可以发现对应于特定

作用的有效分子组合。我们把这种

先利用动物的生化过程将中药活性

成分分离到动物体内，然后从体液

中分析药物成分的方法称作“生物

筛选法”。生物筛选法只是一个进

行初步筛选的方法，它还需要进一

步的药理药效实验来确证。生物筛

选法在某些方面显示出了一定的优

越性，用它查找中药活性成分快捷

而准确，同时又能充分保持中药原

有的特色。我们根据这种新的研究

思路，用生物筛选法分析了中药川

芎、麻黄和天麻中的活性成分，结果

成功地验证了生物筛选法的可行性

和有效性。从而为今后运用该方法快

速分析其它中药，尤其是复方中药的

有效分子组合奠定了一定的基础。

二、实验方法

"# 试剂与材料

川芎、天麻和麻黄原药材购自

四川省成都市，川芎嗪、对羟基苯甲

醇（天麻苷元）、对羟基苯甲醛、天麻

苷、盐酸麻黄碱等对照品（分析纯）

购自中国药品生物制品检定所。其

它试剂均为分析纯。

$# 仪器

美国惠普 %&""’’ 高效液相色

谱仪和 %&()*+ 气质联用仪。液相

色 谱 柱 为 硅 胶 柱 ,-./01 !1 2345
67# 899 4# :# ;$(’99< 和反相柱 =->
?0 2&0@ A"B6+# )994# :# ;"(’99<。毛

细管气相色谱柱为 %&2(C3 6+’9;
’# $(99 4# :# ;’# $(!9<。

+# 动物实验

将川芎、麻黄及天麻的总提取

物分别给大鼠灌胃，测定进入动物

体内的主要化学成分的含量及其分

布、药代动力学、代谢产物。口服给

药前，禁食 "$ D，自由饮水，采血期

间禁食。给药剂量 $ 95（浸膏浓度

(’ 9E F 95），口服给药后于 ’、"’、+’
94G 以及 "、"# (、$、7、B D 分别断头

处死，收集全血，取出脑、肾、肝脏等

器官。口服给药后至处死前，分别于

"、$、7 和 B D 分段收集尿液（大鼠置

于代谢笼中）。

7# 样品处理

血液取 $ 95，加肝素抗凝，离心

分离（+’’’ .H? F 94G），取上清液加 +
倍量甲醇沉淀蛋白，离心过滤后分

析。脑组织是在取完血后立即取出

大鼠脑组织，称重后加 (95 生理盐

水，用玻璃研钵研磨，$(’’. F 94G 离

心分离，取上清液作为脑匀浆样

品。加 + 倍量甲醇沉淀蛋白，离心过

滤，浓缩后分析。其它组织器官的

处理同脑组织。

三、结果与讨论

"# 川芎中活性成分的筛选

通过比较大鼠灌胃 $D. 后的血

清与空白血清的液相色谱图 （图

"），发现主要有 ( 种成分进入血浆

和大脑中。通过与标准品保留时间

及紫外光谱图对照，确定进入血液

中的成分有香兰素（7# 794G）、阿魏

酸（(# 794G）。保留时间为 "’# (94G
和 "$# 894G 的物质无标准品，通过

液质联用分析和文献对比，确定他

们分别为洋川芎内酯 % 和洋川芎

内酯 I，另有 $ 个未知成分（8# $94G
和 B# 894G）尚不能确认。同样方法

测得大脑中含有阿魏酸、洋川芎内

酯 % 和洋川芎内酯 I。文献报道川

芎中主要有效成分为香兰素、阿魏

酸和洋川芎内酯等，与我们的实验

结果一致。

$# 麻黄中活性成分的筛选

分析实验动物血液及各组织器

官样品中进入的麻黄化学成分。分

析血样、脏器及尿液时，仅在血样和

肾脏中测到少量盐酸麻黄碱（J）和

盐酸伪麻黄碱（&J），在其它脏器

（大脑、肝和心脏）中未能检测到来

自麻黄的药物成分。尿液中麻黄类

生物碱浓度较高（图 $）。我们考虑

一方面可能是由于药物经胃肠粘膜

逐渐吸收进入血液循环后，药物成

分经血液稀释，使血药浓度过低而

不能检测到；另一方面可能是由于

逐渐被吸收进入血液中的少量麻黄

药物成分在血液中的滞留时间很

短，进入血液后迅速作用于靶器官，

随后到达肾脏，经尿液排出。从给

药后 ’ 2 "，" 2 $，$ 2 7，7 2 BD. 时间
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&*

&*色谱柱：($+, - .,/ 0)1 23& 455 6& 7& 8 )9"55:；
流动相：甲醇 - 水 - 乙酸（39; <9; "& 9，体积比）；

流速："& 15% = 56>；检测波长：!?">5。

色谱峰：) - 阿魏酸@ ! - 洋川芎内酯 A@ 3 - 洋川芎内酯 B@ ’ - 洋川芎内酯 B 异构体@ 9 - 未知，< - 香兰素

图 ! 空白尿液 2C : 及服药 )D 后尿液（E）的色谱图

色谱柱：($+, - .,/ 0)1 23& 455 6& 7& 8 )9"55:；
流动相：甲醇 - "& "! 5$% = F GA!.H’I - 乙酸 - 三乙胺（4<I ’I "& !I "& ")，体积比）；

流速："& 1 5% = 56>；检测波长：!)" >5。

色谱峰：) - 去甲基麻黄碱，! - 去甲基伪麻黄碱，3 - 麻黄碱，’ - 伪麻黄碱。
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段大鼠尿液中 ! 和 "! 浓度变化可

看出尿中药物浓度在服药后 # $%
内即达到最大，随后逐渐降低。尽

管进入血液及其它脏器中的麻黄药

物成分由于浓度过低而难以检测，

但仍然可以用进入实验大鼠尿液中

药物成分作为评判依据，因为：（#）

药物成分只有在被吸收进入血液

后，才能通过血液循环经肾小球过

滤，进入尿液；（&）进入血液的药物

成分在尿液中经浓缩后排出，使浓

度大大增加，有利于检测；（’）根据

药理学研究，麻黄类生物碱不被肝

脏破坏，在体内仅发生少量脱氨氧

化，而大量的（约 () * +),）麻黄类

生物碱是以原形药从肾脏排出。因

此推断口服麻黄后，进入实验动物

体内的麻黄药效成分有 !、"!、-!

（盐酸去甲麻黄碱）和 -"!（盐酸去

甲伪麻黄碱）。这与文献报道的麻

黄类生物碱是麻黄中最主要的有效

成分相符。

’. 天麻中活性成分的筛选

用天麻浸膏灌胃后，分析大鼠

各组织和尿液中的天麻化学成分。

在反相柱上因动物组织成分影响苷

和苷元的分离，所以采用正相硅胶

柱 /0%123 43 * 567 分离。测定了灌胃

&$ 后，各个脏器中天麻苷元和苷的

含量（图 ’）。苷元在各器官中的分

布为：胃8 肾8 肝，苷在各器官中的

分布为：肝8 胃8 肾。脑中几乎检

测不到，心、血浆中含量极微。天麻

苷在肝和肾中的含量分别是天麻苷

元的 &# 倍和 9 倍。

用 :";< 分离时，在空白组织

心、肾脏等脏器中，对应于天麻苷元

和苷的保留时间处也有小峰，基质

干扰较大，用 =< > ?5 法进一步确

定了大脑、尿液中含有天麻苷元和

苷。测定前样品及标准品用醋酸 *
吡啶衍生化。通过比较药材与尿的

总离子流色谱图，同时用质谱库检

索，发现尿中含有天麻苷元和苷。

同样测得大鼠大脑中含有天麻苷元

和天麻苷。文献报道天麻的主要活

性成分为天麻苷元和天麻苷，且苷

在生物体内易代谢为苷元，本实验

验证了这一结果。
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图 ’ 血浆中天麻苷元和苷的测定

色谱柱：/0%123 43 * 567 B9. (DD 6. E. F &G)DDC H 流动相：正己烷 * 乙酸乙酯 * 甲醇 B ’)I #)I #)J 体积比 C H 流速：). K D7 >
D6LH 检测波长I &+) LD（二极管阵列检测器）H 色谱峰：# * 苷元J & * 苷
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