
　2007　第九卷 　第三期 　★Vol. 9 No. 3 　

　 　〔W orld Science and Technology /M odern iza tion of Trad itiona l Chinese M edicine and M ateria M edica〕

中药复方冠心Ⅱ号的化学成分
及药理研究进展

□乔　雪　徐　曼　韩　健　果德安 * 　　　　　　　　
(北京大学药学院天然药物与仿生药物国家重点实验室 　北京 　100083)

　　　组稿日期 : 2007203223

　　　收稿日期 : 2007205217

* 　　联系人 :果德安 ,教授 ,本刊学术副主编 ,主要从事中药质量控制及其体内代谢研究 , Tel: 010282801516, E2mail: gda5958@163. com。

摘 　要 :复方冠心 Ⅱ号是来源于临床的有效名方 ,由丹参、红花、赤芍、川芎、降香 5味药组成 ,具有

活血通络的功效。本文概括并归纳了该复方及其组方的 5味生药近年来的研究状况 ,包括复方及单味

药的相关药理学、药动学研究状况 ,各单味药的化学成分研究及有效成分的测定。

关键词 :复方冠心 Ⅱ号 　药动学 　有效成分 　药理学

一、冠心 Ⅱ号方现代研究进展

复方冠心 Ⅱ号由丹参 ( Radix Salviae M iltiorrhi2
zae)、红花 ( Flos Cartham i)、赤芍 ( Radix Paeoniae

Rubra)、川芎 ( Rhizoma Chuanxiong)、降香 ( L ignum

Dalbergiae Odoriferae) 5味中药按比例 2 ∶1∶1∶1∶1

配伍组成 ,其中以丹参、川芎为君药 ,赤芍、红花为臣

药 ,降香为佐使。

1. 药理学研究

冠心 Ⅱ号主要有增加冠脉流量和心肌营养性血流

量、调节血小板功能、调节血脂含量、改善微循环等功

能。之前均在动物实验中得到过验证。新近研究主要

集中在人体给药后对心功能的改善及其机理探

讨。　　

冠心 Ⅱ号临床上主治冠心病、心绞痛 ,可有效增加

冠脉血流量 (CBF) ,减小心梗面积 ,抗心肌缺血等 [ 1 ]。

张伟霞等 [ 2 ]报道了冠心 Ⅱ号方剂治疗不稳定型心绞

痛 (UA ) ,辩证加减后 ,在缓解症状的同时对早期患者

血浆溶血磷酯酸水平 (LPA )有明显降低作用。甘洪全

等 [ 3 ]研究了复方冠心 Ⅱ号对冠脉血流动力学的影响。

结果表明 ,健康男性口服该药后冠脉血流显像测量值、

Vmax和舒张期血流速度时间积分在 30、60、90、120m in

较服药前明显增加。证明增加冠脉血流量可能是冠心

Ⅱ号治疗冠心病心绞痛的机制之一。唐文富等 [ 4 ]通

过临床实验证实了常规剂量冠心 Ⅱ号喷雾干燥剂对健

康男性肠系膜下动脉血流动力学有明显影响。

2. 药动学研究

甘洪全等 [ 5 ]用三维指纹图谱分析法考察了冠心

Ⅱ号煎剂口服后 ,其中的化学成分在人血清中的变化

状况。实验结果表明煎剂、含药血清中与空白对照的

差异色谱峰数目分别不超过 30个、10个 ,后者未检测

到丹参素、原儿茶醛、川芎嗪和芍药苷。
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二、冠心 Ⅱ号中各单味药化学成分研究进展

1. 丹参的化学成分

丹参为唇形科鼠尾草属植物丹参 (Sa lvia m iltior2
rh iza Bge)的干燥根 ,主要含有二萜醌类 (脂溶性 )和酚

酸类 (水溶性 )成分。赵新锋等 [ 6 ]采用高效液相色谱 /

电喷雾 /离子阱多级质谱法对丹参总提物的化学成分

进行分析 ,确定了 15个化学成分。刘爱华等 [ 7 ]采用

HPLC - DAD - ESI - MS
n 方法 ,建立了丹参药材的指

纹图谱 ,并用质谱技术鉴定了其中的 34个成分。杨敏

等 [ 8 ]进一步用 LC - ESI - MS
n 方法对丹参中的丹参酮

类成分进行了鉴定 ,共鉴定出 27个成分 ,其中 5个为

丹参中的新成分。

(1)二萜醌类。

共轭醌、酮类化合物 ,具有特征的橙黄色和橙红

色 [ 9 ]。目前为止 ,从丹参中分离得到的这类化合物约

有 29个 ,主要为 :

丹参酮 Ⅰ,丹参酮 ⅡB,异丹参酮 Ⅰ,异丹参酮 Ⅱ

A,丹参酮 ⅡA,羟基丹参酮 ⅡA ,异隐丹参酮 ,隐丹参

酮 ,丹参酸甲酯 ,丹参新酮 ,丹参醌 A、B、C、D,丹参醇

Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ,紫丹参甲素、乙素、戊素 ,次甲丹参醌 , 3α -

羟基丹参酮 ⅡA , 1, 2, 15, 16 - 四氢丹参醌 ,二氢次丹

参醌 [ 9 ]
,二氢丹参酮 Ⅰ[ 10 ]

,二氢异丹参酮 Ⅰ[ 11 ]
,丹参

新醌甲、乙、丙、丁 [ 12, 13 ]
,准丹参酮 , 1, 2 - 二氢丹参

醌 [ 14 ] , 2 -异丙基 - 8 -甲基菲醌 - 3, 4 -二酮 [ 15 ]。

(2)其它脂溶性物质。

二萜萘嵌苯酮 ,丹参螺旋酮内酯 ,丹参醛 [ 9 ]
, ferru2

qinol
[ 16 ]

, tanshilactone
[ 17 ]

(3)酚酸类 (水溶性成份 )。

多为邻苯二羟基类化合物 ,包括 :

丹参酚 ,丹参酸甲 (丹参素 )、乙 (丹酚酸 C)、丙 ,

丹参二醇 A、B、C,鼠尾草列酮 ,琥珀酸 ,Δ′- 丹参新

酮 ,Δ′-丹参酮 ⅡA ,丹参内酯 ,铁锈醇 ,替告吉宁 ,鼠

尾草酚 [ 9 ]
,丹参酚酸 A、B、C、D、E、F、G、H、I、J ,异丹酚

酸 C,迷迭香酸 ,紫草酸 [ 18 ] ,原儿茶醛 ,原儿茶酸 ,熊果

酸 ,异阿魏酸 [ 13 ] ,咖啡酸、紫草酸乙酯 [ 19 ] ,以及丹酚酸

及紫草酸的钾盐、镁盐 [ 20 ]。

(4)其它成分。

黄芩苷 , salviam iltam ide
[ 21 ]

, β - 谷甾醇 ,胡萝卜

苷 [ 13 ]
,谷氨酸、丙氨酸、天冬氨酸、组氨酸和精氨酸等

15种游离氨基酸和水解氨基酸 [ 22 ]
,尚含钙、镁、钡、

铝、镍、硒、铁等无机元素 [ 23 ]。

2. 红花的化学成分

红花为菊科植物红花 (Ca rtham us tinctorius L. )的

干燥管状花。其化学成分主要有黄酮及其苷类、查耳

酮类、链烷双醇、甾体等类化合物。尹宏斌等 [ 24 ]分离

并用 MS鉴定了包括 HYSA在内的 12个化合物。周

震等 [ 25 ]对红花油脂肪酸进行了 MS分析 ,指认了其中

10个成份。

(1)黄酮及其苷类。

红花中含有多种黄酮类成分。主要包括 :芹菜素 ,

山奈酚 ,槲皮素 ,芹黄素 ,山奈酚 - 3 - O - 葡萄糖苷 ,

山奈酚 - 3 - O - 芸香糖苷 ,槲皮素 - 3, 7 - 二葡萄糖

苷 ,槲皮素 - 3 - O - 葡萄糖苷 ,槲皮素 - 3 - O - 芸香

糖苷 ,丁香苷 , 6 -羟基山奈酚 , 6 - 羟基山奈酚 - 3 - O

-葡萄糖苷 , 6 -羟基山奈酚 - 3, 6 - 二葡萄糖苷 , 6 -

羟基山奈酚 - 3, 6, 7 -三葡萄糖苷 , 6 -羟基山奈酚 - 3

-芸香糖 - 6 -葡萄糖苷 [ 26 ] ,芦丁 ,杨梅素 ,木樨草素 ,

木樨草素 - 7 - O -β - D - 葡萄糖苷 [ 27 ] ,及新近分离

得到的槲皮素 - 7 - O -葡萄糖苷和 6 -羟基山奈酚 -

7 - O -葡萄糖苷 [ 28, 29 ]。

(2)查耳酮类。

迄今从红花中分离得到的查耳酮有两类 :红色素

和黄色素。红色素成分包括红花苷 [ 30 ]、新红花苷、红

花醌苷 [ 31 ]。黄色素成分包括 : safflom in A、B 和

C
[ 32, 33 ]

,红花黄色素 safflor yellow - A、B和 C,羟基红

花黄色素 A, cartorm in
[ 30 ]

, tinctorm ine
[ 34 ]。红花水溶性

成份的抗氧化作用主要来自红花黄色素。

(3)链烷双醇。

Toshihior
[ 35 ]从红花甲醇提取物中分离得到一系列

长链赤型 6, 8 - 双醇化合物 ,并认为它们是甲醇提取

物抗炎活性的主要有效成分。

(4)脂肪酸和脂肪油。

迄今从红花中分得了棕榈酸、肉豆蔻酸、月桂酸、

油酸、亚油酸等脂肪酸。亚油酸甘油脂含量高达

80%
[ 30 ]。红花种子富含脂肪油。
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(5)聚炔类。

从红花的根、地上部分、花及未成熟种子中都曾分

得 [ 36 ]。

(6)微量元素。

红花富含铬、锰、锌、铜 ,且多为天然结合状态。红

花的生物活性很可能与这些微量元素有关 [ 27 ]。

(7)甾体及其它成分。

Kasaharas
[ 37 ]等从红花甲醇提取物中分离得到 3

种饱和甾醇、9种Δ5
-甾醇、1种 9β, 19 -环甾醇、7种

Δ7 -甾醇、15α, 20β -二羟基 -Δ4 - 孕烯 - 3 - 酮。还

包括β -谷甾醇 ,豆甾醇 ,胡萝卜苷。此外 ,红花中也

有氨基酸、多糖及酚酰胺类化合物。

3. 赤芍的化学成分

赤芍为毛茛科植物芍药 ( Paeon ia lactif lora Pall)或

川赤芍 ( Paeon ia veitch ii Lynch)的干燥根。赤芍中含

丰富的苷类化合物 ,主要含芍药苷 3. 5% ～ 7. 98 % ,

羟基芍药苷 0. 12 % ～0. 21 %
[ 38 ]。李晓如等 [ 39 ]对赤

芍挥发性成分进行了 GC - MS研究 ,鉴定了 38个化合

物。

(1)芍药苷类。

芍药苷、白芍苷、羟基芍药苷、苯甲酰芍药苷、芍药

新苷、( Z) - (1S, 5R) -β - 蒎烯 - 10基 -β - 巢菜糖

苷 ,芍药内酯苷 ,苯甲酰芍药苷 ,氧化芍药苷 ,芍药苷

元 ,没食子酰芍药苷 [ 38 ]
, 4 -乙基 -芍药苷 [ 40 ]等。

(2)萜类化合物。

芍药成花激素酮 [ 41 ] ,芍药内酯 A、B、C[ 42 ] , palbi2
none

[ 38 ]。

(3)甾醇类化合物。

β -谷甾醇 ,β -谷甾醇 -α -葡萄糖苷 ,豆甾醇 ,α

-菠甾醇 ,胡萝卜甾醇 [ 43 ]。

(4)其它类化合物。

天门冬素 ,苯甲酸 ,水杨酸 ,没食子酸 ,水杨酸甲

酯 [ 44 ]
,芍药酮 ,芍药花苷 [ 45 ]

,胡萝卜苷 ,木栓酮 ,表木

栓醇 , stigmast - 7 - en - 3β - ol
[ 43 ]

,邻苯三酚 ,二氢芹

菜素 [ 40 ] ,丹皮酚 ,丹皮酚原苷 ,丹皮酚苷 ,没食子酸甲

酯 ,没食子酸乙酯 ,没食子酸丙脂 ,香荚兰酸 ,鞣花酸 ,

芍药苷元酮 ,逆没食子鞣质 , pedunculagin, galonlpedun2
culgain, eugeniin,赤芍精 ( d - 儿茶精 ) ,赤芍甲素 ,赤

芍乙素 ,棕榈酸 ,以及部分石油醚层中提取的长链饱和

和不饱和脂肪酸 [ 38 ]。

4. 川芎的化学成分

川芎为伞形科植物川芎 (L igusticum chuanx iong

Hort. )的干燥根茎。主要含有苯酞衍生物、生物碱、有

机酸、挥发性物质及其它类物质。董岩等 [ 46 ]等报道了

川芎中挥发油成分的 GC - MS检测结果 ,从中鉴定了

40个组分。其中藁本内酯的含量很高。李松林等 [ 47 ]

用 HPLC - DAD - MS联用技术指认了 9批川芎样品

的 21个共有化合物 ,并给出了这些化合物的 MS图

谱。

(1)苯酞衍生物。

川芎内酯 ,川芎酚 (4 -羟基 - 3 - 丁基苯酞 ) , 5 -

羟基 - 3 - 亚丁基苯酞 [ 48, 49 ]
, 4, 5 - 二氢 - 3 - 亚丁基

苯酞 , 3 -亚丁基苯酞 , 3 - 丁基苯酞 [ 49, 50 ] , 7 - 羟基 - 3

-亚丁基苯酞 [ 51 ] , 3 ( S) - 3 - 丁基 - 4, 5 - 二氢苯

酞 [ 52 ]
,反 - 6, 7 -二羟基藁本内酯 ,顺 - 6, 7 - 二羟基

藁本内酯 [ 53 ]
, 4β -羟基 - 4, 5 -二氢 - 3 -丁基苯酞 , 6

-羟基 - 7 -氯 - 6, 7 - 二氢藁本内酯 , 6 - 丁酰基 - 7

-羟基 -二氢藁本内酯 [ 54 ] , 6, 7 - 环氧 - 6, 7 - 二氢藁

本内酯 , 3, 6, 7 -三羟基 - 4, 5, 6, 7 -四氢 - 3 - 丁基苯

酞 ,新蛇床内酯 [ 55 ]
, 3 -正丁基 - 3 - 羟基 - 4, 5, 6, 7 -

四氢 - 6, 7 - 二羟基苯酞 [ 56 ]
, ( Z, Z′) - 二藁本内

酯 [ 57 ]
, ( Z) - 6, 8, 7, 3′-二藁本内酯 , wallichilide, ( Z′)

- 3, 8 - 二氢 - 6, 6′, 7, 3′α - 二藁本内酯 [ 55 ] ,藁本内

酯二醇 , 4, 7 - 二羟基 - 3 - 丁基苯酞 , 3 - 丁基 - 3 -

羟基 - 4, 5 -二氢苯酞 ,洋川芎内酯 B～S, Z, Z′- 6,

6 , 7, 3α -二聚藁本内酯 , Z - 6, 8 , 7, 3 - 二聚藁

本内酯 , Z′- 3, 8 -二氢 - 6, 6 , 7, 3α -二聚藁本内

酯 ,新川芎内酯 [ 58 ]。

(2)生物碱。

川芎嗪 , L - 异亮氨酸 - L - 缬氨酸酐 , 1 -β - 丙

烯酸乙酯 - 7 - 醛基 -β - 卡啉 , 1 - 乙酰基 -β - 卡

啉 ,腺嘧啶 , L -缬氨酸 - L - 缬氨酸酐 ,盐酸三甲胺 ,

盐酸胆碱 ,腺嘌呤 ,腺苷 ,黑麦草碱 [ 58 ]。

(3)酚类和有机酸类。

阿魏酸 ,叶酸 ,香草酸 ,咖啡酸 ,原儿茶酸 ,棕榈酸 ,

亚油酸 ,瑟丹酸 ,大黄酚。4 -羟基 - 3 -甲氧基 -苯乙
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烯 , 1 -羟基 - 1 - (3 -甲氧基 - 4 - 羟苯基 ) - 乙醇 , 4

-羟基苯甲酸 ,香荚兰酸 , 5, 5′- 双氧甲基呋喃醛 ,香

荚兰醛 ,正十六烷酸 [ 58 ]。

(4)挥发油类。

川芎水蒸气蒸馏得到挥发油 ,主要成分为藁本内

酯 ,蛇床内酯 ,新蛇床内酯 ,洋川芎内酯 , 3 -丁基苯酞 ,

3 -亚丁基苯酞 ,另外还有香桧烯 ,α - 蒎烯 ,月桂烯等

多种萜类及多种脂肪酸酯 [ 58 ]。

(5)其他成分。

萜类化合物匙叶桉油烯醇 ,β - 谷甾醇 ,蔗糖 , 5 -

羟甲基 - 6 -内 - 3′-甲氧基 - 4′- 羟苯基 - 8 - 氧杂

环双 (3, 2, 1) -辛 - 3 - 烯 - 2 - 酮 ,川芎三萜 ,洋川芎

醌 [ 58 ]。

5. 降香的化学成分

降香为豆科植物降香檀 (D alberg ia odorifera T.

Chen)树干和根的干燥心材。主要成分为挥发油 ,黄

酮类及其它类成分。刘荣霞等 [ 59 ]用 LC - MS指认了

其中的 10个黄酮类成份。

(1)挥发油。

挥发油中主要成分为橙花叔醇 (苦橙油醇 ) [ 60 ] ,占

油的 93. 64%。其他成分包括 :糖醛 ,金合欢醇 ,β - 没

药烯 ,反式 -β -金合欢烯 , transnerolidol, 1, 2, 4 - trim2
ethylcyclohexane, 4 - methyl - 4 - hydroxy - cyclohex2
one,α - santalol, geranylactone

[ 61 ]。毕和平 [ 62 ]等应用

气相色谱 -质谱 -计算机联用技术分离鉴定了降香檀

叶挥发油中 21个化合物。

(2)黄酮类化合物。

黄酮类化合物为降香的主要成份 ,种类繁多。降

香药材中黄酮和异黄酮的含量为 2. 5% ～5. 82%
[ 61 ]

异黄酮类包括 :芒柄花素 , bowdichione[ 63 ] , kopa2
rin, 3′- hydroxydaidzein, 2′, 7′- dihydroxy - 4′, 5′- di2
methoxyisoflavone, xenognosin B ,李属异黄酮 [ 64 ]

, 3′-甲

氧基异黄酮苷 [ 65 ]。

二氢异黄酮类包括 : (3R) - 2′, 3′, 7 - 三羟基 - 4′

-甲氧基异黄酮 [ 66 ] , 3′- O - meth - ylviolanone, sati2
vanone[ 64 ] ,降香素 - 13, 14, 15, 16, 17, 18, 19, 20, 21,

23, 24
[ 63, 66, 67, 68 ]

,驴食草酚 ,美迪紫檀素 [ 65 ]。

异黄烷包括 : ( 3R ) - vestitol
[ 63 ]

, ( 3R ) - 5′- me2

thoxy - resitol, ( 3R ) - duartin, ( 3R ) - 3′, 8 - di -

hydroxyresitol
[ 66 ]

, ( + ) - duartin, ( ±) mucronulatol,

( ±) - isoduartin
[ 69 ]。

黄酮类包括 :木犀草素 ,木犀草素 - 7 - O - 葡萄

糖苷 [ 57 ] , 4′, 5, 7 -三羟基 - 3 -甲氧基黄酮 [ 65 ]

二氢黄酮类包括 : 3′, 4′, 7′- trihydroxyflavanone
[ 64 ]

,

甘草素。

查耳酮类包括 :异甘草素 , 2′- 甲氧基异甘草素 [66 ]
,

紫铆素 ,紫铆查尔酮 [ 64 ]。

新黄酮类包括 : stevein, 3′- hydroxymelanettin,

melanettin, dalbergin, 3′- hydroxyl - 2 , 4, 5 - trime2
thoxydalbergiquinol和 ( S) - 4 - methoxydalbergione

[ 70 ]。

双黄酮类包括 : DO13 - DO17, benzopyranⅠ,Ⅱ, Ⅲ。

后者有降血脂的作用 [ 64 ]。

(3)其它。

2′, 6 - 二羟基 - 4′- 甲氧基 - 2 - 芳基苯并呋

喃 [ 67 ]
, 2 -羟基 - 3, 4 -二甲氧基苯甲酸甲酯和桂皮酰

酚类成分 : obtustyrene, isomucronustyrene, hydroxyob2
tustyrene

[ 69 ]。medicarp in, (3R ) - claussequinone
[ 63 ]

, 2,

4 -二羟基 - 5 -甲氧基苯甲酮 [ 65 ] , ordoriflavene, ( - )

- methylnissolin, ( - ) - melilotocarpan C、D, ( - ) -

odoricarpan
[ 69 ]

, meliotocarpan A
[ 64 ]。还包括微量元素

Cr,Mn, Ti, Fe, Sr, Co, Ca等。

三、冠心 Ⅱ号中各单味药指纹图谱研究进展

1. 丹参的指纹图谱

黎琼红等 [ 71 ]建立了丹参药材脂溶性成分的 HPLC

指纹图谱分析方法 ,标定了 14个共有峰。宋敏等 [ 72 ]

建立了 HPLC法测定丹参药材水溶性成份的指纹图谱

标准 ,标定了其中 15个特征峰作为指纹峰。张金兰

等 [ 73 ]用 HPLC - UV法建立了 10批丹参注射液样品的

指纹图谱 ,并用 HPLC - MS法指认了其中 11个色谱

峰 ,说明其中含量最多的成分包括丹参素、原儿茶醛和

丹参酚酸 B。

2. 红花的指纹图谱

周晓英等 [ 74 ]用 HPLC法建立了红花的指纹图谱

分析法 ,标定了其中 9个色谱峰。其中红花黄色素 A

为最主要的成分。宋金春等 [ 75 ]建立了评价红花质量
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优劣的 HPLC指纹图谱分析方法 ,并使用计算机辅助

相似度评价软件对 23批红花进行了比较和分析。该

法简便快捷 ,结果可靠。

3. 赤芍的指纹图谱

张克荣等 [ 76 ]建立了赤芍的 HPLC指纹图谱研究

方法。该法有较好的重复性 ,为全面控制赤芍药材的

质量提供了依据。同时证明了不同产地赤芍药材色谱

峰面积的比值有较明显的差异。不同产地芍药共有的

主要成分包括 :芍药内酯苷、芍药苷、苯甲酸。

4. 川芎的指纹图谱

刘洋等 [ 77 ]建立了川芎药材化学成分 RP - HPLC

指纹图谱的研究方法 ,标定了其中 18个共有峰。并证

实不同产地、不同等级的川芎所含的有效成分基本相

同 ,但含量有差异。

5. 降香的指纹图谱

刘荣霞等先后建立了降香中 9个有效黄酮类成分

的 HPLC检测方法 [ 78 ]
,并指认了降香心材 HPLC谱中

的 10个主要黄酮类成分 [ 79 ]。最终用 HPLC - UV - MS

方法指认了其中的 23个黄酮类成分并对该类成、分在

MS中裂解的规律进行了总结 [ 80 ]。这些黄酮类成分主

要包括芒柄花素、甘草素、紫铆素、黄檀素、sativanone、

violanone、vestitone等。

刘荣霞等 [ 59 ]又建立了评价降香药材质量的液相

色谱指纹图谱分析方法 ,并采用液相色谱 - 质谱连用

技术对其主要成分进行定性分析。据此将不同产地的

药物分成了三类 ,测定了这 3批代表性药材的 HPLC

- DAD - MS图谱 ,并指认了部分酚性成分。

四、冠心 Ⅱ号中各单味药心血管药理活性研究进展

1. 丹参的心血管药理作用

丹参是中医常用的活血化瘀药 ,具有活血化瘀 ,调

经止痛 ,清热安神等功效。能够抑制动脉粥样硬化、减

少心肌耗氧量 ,在临床上有较广泛的应用。丹参有效

成分包括脂溶性和水溶性。脂溶性成分为二萜类 ,最

主要的是丹参酮 ⅡA ,其它丹参酮类也有一定药理活

性。水溶性成分为酚酸类 ,最主要的是丹参素 ,其它如

原儿茶醛 ,丹参酸甲、乙、丙 ,也有一定药理活性 [ 81, 82 ]。

(1)对心血管的作用。

动物实验证明丹参有抗动脉粥样硬化、降低心肌

耗氧量、缩小心肌梗塞面积的作用。心血管作用的有

效成分主要为丹参酮 ⅡA
[ 83 ]。

(2)改善外周循环。

丹参能改善外周血液循环、提高在常压和低压情

况下机体的耐缺氧能力、加快微循环血液流通。并能

在一定程度上抑制凝血、激活纤溶 [ 83 ]。

2. 红花的心血管药理作用

红花具有活血通经、化瘀止痛的功效 ,用于闭经、

恶露不行、跌打损伤等症 ,是中医常用药之一。红花的

有效作用成分主要是查尔酮类化合物红花黄色素

( SY)。其中羟基红花黄色素 A ( hydroxysafflor yellow

A, HSYA)是其主要成份 [ 30 ]。红花黄色素的心血管药

理活性研究较为透彻。

(1)扩张冠状动脉、改善心肌缺血。

SY可缓解心室肌组织 ATP含量下降及其超微结

构的损伤 ;亦可缓解大鼠心肌线粒体混悬液中线粒体

的肿胀及膜流动性下降 ,表明 SY可缓解大鼠心肌缺

氧性损伤 ,改善心肌能量代谢 [ 30 ]。

(2)扩张血管、降低血压。

SY的降压作用可能与抑制中枢加压反射、抑制肾

素 -血管紧张素、激动 H1 受体等作用有关 [ 30 ]。

3. 赤芍的心血管药理作用

赤芍含有丰富的苷类化合物。药理作用研究证明

其具有抑制血小板和红细胞聚集、抗凝和抗血栓、抗动

脉粥样硬化、保护心脏和肝脏、抗肿瘤等作用 ,具有广

泛的药理活性。赤芍总苷是赤芍的主要活性成分 ,芍

药苷在总苷含量中占 75%以上 ,具有良好的心血管活

性 [ 38 ]。

(1)抗动脉粥样硬化 (AS)作用。

可明显降低血清 TC、TG、LDL,提高血管内皮细胞

抗氧化能力 ,使高脂血症引起的 TXA2 /PGI2 比值改变

并趋向平衡 ,降低血浆 LPO、动脉壁脂质 ,降解血浆纤

维蛋白原及抗平滑肌细胞增殖 ,对主动脉 AS病灶也

有消退作用。

(2)作用于心脏。

有直接扩张冠脉作用 ,可保护缺血心肌 ,减轻后负

荷。
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(3)对微循环的影响。

增强烫伤大鼠细动脉收缩 ,有改善微循环的作用。

(4)降低门脉高压。

赤芍注射液可显著降低门脉高压。

4. 川芎的心血管药理作用

川芎所含成分复杂 ,极性差异大。以藁本内酯为

代表的挥发油含量最高 ,是公认的主要有效成分 ,且有

较强的药理作用 [ 84 ]。大量药理实验证明 ,阿魏酸、川

芎嗪、丁烯基肽内酯也是川芎中的主要有效成

分 [ 85, 86, 87 ]。

(1)对心脏的作用。

川芎嗪可抑制心肌收缩和增加冠脉流量。对心肌

缺血再灌注所致心肌损伤和心肌顿抑有保护作用 [ 58 ]。

(2)对脑血管的作用。

川芎嗪能显著增加缺血大鼠血浆中 NO含量 ,降

低 MMS总量和组织中 MDA的含量 ,降低血比黏度 ,

对大鼠缺血性再灌注损伤具有保护作用 ,另外能显著

抑制 ADP致血小板的聚集 [ 58 ]。

(3)对冠脉循环的作用。

川芎水提物及生物碱能扩张冠脉 ,增加冠脉流量 ,

改善心肌缺氧状况。

(4)对机体其他血循环的作用。

对肺动脉有明显的舒张作用。

(5)对外周血管及血压的作用。

川芎总生物碱、川芎嗪能降低外周血管阻力。川芎

生物碱、酚性部分和川芎嗪有显著而持久的降压作用。

5. 降香的心血管药理作用

降香能行气止痛 ,活血止血。用于心胸闷痛 ,脘胁

刺痛 ,外治跌打出血。现代药理研究表明 , 降香具有

抗氧化、抗癌、抗炎、镇痛和松弛血管等作用 [ 64 ]。

降香有抗血栓及微弱的抗凝作用 ,能显著增加冠脉

流量 ,减慢心率 ,轻度增加心跳幅度。黄檀素为其主要

作用成分 ,部分挥发油、黄酮类也可能起到此作用 [ 61 ]。

五、冠心 Ⅱ号中各单味药及主要

成份的体内代谢过程研究进展

　　1. 丹参的体内代谢过程研究进展

脂溶性成分 :据有关文献报道 [ 88 ]
,大鼠口服隐丹

参酮后 ,于尿液、胆汁及肠道内容物中检测到隐丹参

酮、丹参酮 ⅡA、羟基丹参酮 ⅡA等。实验证明药物经

过反复肝肠循环 ,在肝脏由肝微粒体药酶催化代谢。

李莉等 [ 89 ]建立了大鼠血浆中丹参脂溶性成分 (主要为

丹参酮 ⅡA和隐丹参酮 )的 HPLC - UV检测法 ,证明

丹参脂溶性成分给药后 ,丹参酮 ⅡA的药 - 时曲线符

合二室模型 ,表观分布容积大 ;隐丹参酮在血浆中消除

快 ,药动学参数不易获得。孙江浩等 [ 90 ]对丹参中丹参

酮类成分总提物 TTE - 50的体内代谢规律进行了研

究 ,指认了大鼠口服 TTE - 50后胆汁中含有的 16个

丹参酮类成分及 17个一相代谢成分。

水溶性成分 :王娟等 [ 91 ]用 HPLC法研究了了丹参

水溶性成份 (主要为丹参素甲 )在大鼠体内的药动学。

结果表明丹参水溶性成份在大鼠体内血药浓度 -时间

曲线呈二室开放模型。庄燕黎等 [ 92 ]采用 HPLC法对

丹参水溶性成份 (主要为丹参素和原儿茶醛 )的药动

学进行了研究 ,得到丹参素和原儿茶醛的的药 - 时曲

线。证明丹参素给药 30m in、原儿茶醛给药 10m in后

可达到最大吸收 , 6h可基本消除。说明丹参主要水溶

性成份吸收迅速 ,起效快 ,消除慢。

丹参素 :赵福芹等 [ 93 ]利用 HPLC对丹参素在家兔

的组织分布进行了研究 ,结果表明静注含丹参的中药

制剂后 ,丹参素在家兔各组织中的分布顺序为肺 →肝

→肾 →心 →脑 →脾 ,肾、肝、肺分布最多。严常开 [ 94 ]等

研究证明丹参素经口给药后在兔体内过程符合一室开

放模型。张金兰等 [ 95 ]用 HPLC - UV - MS法指认了

SD大鼠口服丹参总酚酸后尿液和粪便中的 5个代谢

产物 ,并研究了总酚酸类物质的在体内的代谢方式。

丹参酮 ⅡA:汪宝琪等 [ 96 ]对家兔口服丹参酮后的

体内分布进行了研究。采用胶束增敏荧光法 ,对主要

脏器所含丹参酮 ⅡA进行了测定。

丹酚酸 A:张向容等 [ 97 ]利用双波长法考察了丹参

酚酸 A在大鼠小肠的吸收机制。实验证明丹参酚酸 A

在小肠中的吸收机制为被动扩散 ,在小肠内以离子形

式存在 ,不易透过生物膜 ,在小肠中不易吸收。

2. 红花的体内代谢过程研究进展

红花黄色素 :杨志福等 [ 98 ]报道小鼠尾静脉注射

HSYA后 ,血药浓度 -时间曲线符合一室开放模型 ,半
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衰期为 41. 6 m in, HSYA在肝和肾中浓度最高 ,心、脾

和肺次之 ,脑中浓度最低。刘月庆等 [ 99 ]建立了 HPLC

测定法研究 HSYA在小鼠体内的代谢、分布情况。证

明 HSYA在小鼠体内分布迅速 ,在血及各脏器中有不

同程度的分布 ,脑中未检测到。刘月庆等 [ 100 ]研究了

大鼠血浆中 HSYA含量 ,证明 HSYA在大鼠体内呈一

室开放模型 ,分布、代谢和消除均较快。曹蔚等 [ 101 ]证

明红花黄色素在健康家兔体内代谢过程为一室模型 ,

在 38～168. 29μg/mL的范围内线性关系良好 ,代谢过

程存在后滞现象。

3. 赤芍的体内代谢过程研究进展

芍药苷 : L ih - Chi Chen等 [ 102 ]报道了小鼠口服赤

芍总提取物后 ,在血中分布、消除均较快。但此法回收

率只在 80%左右。Xing - Gang Yang等 [ 103 ]研究了小猎

犬口服两种精制冠心制剂 (渗透泵控释片 EOPT,普通片

剂 )后体内芍药苷分布情况。对比可见精制冠心方中 ,

芍药苷的吸收程度明显高于单独口服赤芍提取物。

4. 川芎的体内代谢过程研究进展

川芎嗪 ( TMP) :在体内吸收完全 ,分布广泛 ,主要

集中在血流丰富的组织器官 ,能快速透过血脑屏障 ,在

脑中持久存在。在血液中消除快 ,半衰期短。药物主

要经肝代谢、肾排泄 , 尿中原药浓度极低 [ 104 ]。蔡

伟 [ 105 ]用 HPLC测定人口服磷酸川芎嗪 ( TMPP)的药

物代谢动力学特征。证明 TMPP代谢动力学参数符合

开放式二室模型 , TMP在人体内分布较广 ,同时在体

内迅速消除 ,排泄及代谢较快。刘晓勤 [ 106 ]报道正常

人一次肌注 TMPH的药物代谢动力学研究。研究表

明肌注后药物分布及消除迅速。说明肌注属一级消除

动力学 ,血药浓度维持约 5 - 8 h。药物主要分布在细

胞内外液。L iang C C[ 107 ]建立了用 HPLC测定大鼠血

和脑组织中 TMP的药物代谢动力学研究方法。不同

剂量静注 TMP,其在血清中药物浓度的下降一般呈指

数形式。同一剂量静注 15 m in后在脑的不同区域分

布无明显不同 ,大鼠血清中的浓度大约 5倍于其在脑

中的浓度。此外还有学者分别用放射免疫法、紫外分

光光度法、气相色谱法等方法对川芎嗪的体内代谢进

行了测定 [ 104 ]。

亚丁基苯肽 (丁烯基肽内酯 ) : Kouji Sekiyaa等 [ 108 ]

通过实验证明透皮贴剂中的亚丁基苯肽可迅速渗透皮

肤 ,进入外周循环 ,并分布到肺、肝、胆汁和肾。之后在

尿中以半胱胺酸的衍生物代谢。

阿魏酸 :孙世仁等 [ 87 ]对口服川芎汤吸收入人血清

中阿魏酸的含量进行了 HPLC测定 ,得出动力学参数

符合二室模型。各参数表明口服川芎汤后阿魏酸在胃

肠道吸收迅速 ,达峰时间短 ,但消除缓慢。

川芎哚 :唐刚华等 [ 109 ]用 GC - MS法在碱性和中

性提取物中 ,检出原型川芎哚及其一种代谢物 ;在酸性

水溶性提取物中 ,检出川芎哚的另两种代谢物。推断

出川芎哚体内代谢途径可能是川芎哚羟基化和川芎哚

羟甲基的氧化。

藁本内酯 :潘嘉等 [ 110 ]运用药理效应法测定了川

芎挥发油 (主要成分为藁本内酯 )的表观药动学参数。

将痛阈值测定时间与体存量数据经 3P87实用药动学

程序拟合得量 -时曲线。结果表明川芎挥发油腹腔给

药及灌胃给药其体存量的表观药动学过程均符合一室

开放模型。

5. 降香的体内代谢过程研究进展

有文献报道 [ 61 ]芸香科植物山油柑 Acronych ia pe2
dunca la ta (L ) M iq. (在民间作为降香用药 )体内过程

的研究。表明山油柑碱口服吸收及分布速率较快 ,消

除较慢。大鼠灌服山油柑碱化后能够逐渐由胃肠道吸

收 ,半衰期较短。给药后药物在各组织浓度依次为肝、

脾、心、肺、肾、肌肉和脑 ,主要由尿排泄。但因山油柑

与降香来源降香檀的成分有所不同 [ 59 ] ,药代动力学相

同之处有待考证。刘荣霞等 [ 111 ]研究了降香中黄酮类

总提物的代谢方式 ,指认了大鼠口服降香中黄酮类总

提物后 ,尿液中存在的 18种黄酮类物质 ,用内标法测

定了期中最重要的两种化学成分的含量。

六、小　结

中药复方冠心 Ⅱ号的药理作用较为明确 ,但是仍

然停留在整体药效学的研究 ,缺乏作用机制的深入探

讨。冠心 Ⅱ号方中各单味药的化学成分、指纹图谱、药

理作用及体内代谢过程的研究已经很多 ,但该方中各

成分之间的相互作用及整方的药效物质基础和体内代

谢过程仍有待于进一步研究。
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Recen t Advances in Study of Peruv ian L ep id ium m eyen ii( maca)

X iao W ei, Peng Yong, X u L ijia, Chen Sh ilin, X iao Peigen

( Peking U n ion M edica l College /Ch inese A cadem y of M edica l Sciences Institu te

of M edicina l P lan t D evelopm ent, B eijing 100094)

L iu Yong

(B eijing U niversity of Trad itiona l Ch inese M edicine, B eijing 100029)

This paper briefly summarizes recent research advances of Lep idium meyenii (maca) , a Peruvian medicinal p lant,

including ecological, its phytochem ical, pharmacological, and clinical aspects. Maca’s pharmacological effects and its

potential app lications as a functional food has attracted increasing attention of medical community.

Keywords:Maca; Lep idium meyenii; macam ides; glucosinolate; healthy function

(责任编辑 :张述庆 ,责任译审 :邹春申 )

(Continued from Page 95)

Progresses:Con stituen ts and Pharmacolog ica l Ana lyses of Guan X in Er Hao D ecoction

Q iao X ue, Xu M an, Han J ian, Guo D e - an
3

( The sta te Key L abora tory of N atura l and B iom im etic D rugs, School of Pharm aceu tica l

Sciences, Pek ing U niversity, B eijing 100083)

Guan XinⅡdecoction ( Guan Xin Er Hao) , made up of a range of herbal elements including Radix Salviae M iltior2
rhizae, Radix Paeoniae Rubrae, Rhizoma Chuan - xiong, Flos Cartham i, and L ignum Dalbergiae Odorafera, is a popu2
lar traditional Chinese medicine. It has been widely used in treating coronary artery diseases, and easing blood flows. In

this study, we have reviewed recent studies of Guan Xin Er Hao, including its pharmacokinetics and pharmacology, in

the context of both compound decoctions and single crude drugs. W e also reviewed quantitative and qualitative analyses

of crude drugs’chem ical constituents.

Keywords: Guan Xin Er Hao, pharmacokinetics, effective constituents, pharmacology
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