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方剂配伍影响复方化学成分的研究进展元

阴杨 亚 肖盛元元元

（北京理工大学生命学院 北京 100081）

摘 要：目的：了解中药复方在煎煮过程中化学成分相互作用的研究现状。方法：查阅近期的相关

研究文献，通过对其中部分研究成果进行归类，总结中药复方配伍在煎煮过程中化学成分之间的相互

影响，及其研究方法。结果：目前采用的研究方法主要包括：植物化学方法、色谱分析方法、质谱分析方

法、色谱质谱分析方法等。与单味药材煎煮（单煎）相比，合煎（复方煎剂）的化学成分发生的变化，总结

起来包括有以下 4个方面：（1）复方汤剂的化学成分与药材单煎的汤剂基本保持一致；（2）复方汤剂的
某些化学成分与药材单煎的汤剂相比含量升高；（3）复方汤剂的某些化学成分与药材单煎的汤剂相比
含量降低；（4）复方汤剂的化学成分在煎煮过程中发生化学成分转化，产生新的物质。结论：方剂配伍
对复方的化学成分确实存在一定的影响，导致复方汤剂中化学组分的含量，或种类的变化，这种变化

可能是中药复方配伍的协同作用的物质基础之一。目前，进行方剂配伍的化学机制的研究还不够系

统，方法还不够完善，采用色谱质谱联用技术，对方剂配伍和单味药材进行全成分比较，可能是研究方

剂配伍的化学机制的有效方法之一。
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中药是以中医学理论指导下应用的药物，具有

其独特的理论体系和应用形式。中药复方（或称中药

方剂）是中医临床用药的主要形式。来源于长期的医

疗实践，具有深刻的科学内涵和临床价值。中药复方

讲究“君臣佐使，协同作用”的配伍原则，强调用药的

系统性和整体作用，中药复方配伍所展示的独特疗

效是多组分协同作用的结果。复方中的化学成分是

中药发挥药效作用的物质基础，复方化学成分的研

究是中医药现代化研究的主要内容之一。

由于不同药材中的化学成分在煎煮过程中可能

存在助溶、挥发、水解、氧化、产生沉淀等物理或化学

的相互作用，使原有的某些成分溶出增加，或者减

少，甚至消失，或是产生新的化合物，化学成分可能

会发生一定变化，从而使配伍表现出减毒、增效甚至

产生单味药不具备的药理活性。煎煮过程对中药复

方的临床应用和药效发挥有重要作用，复方配伍在
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煎煮过程中化学成分变化的影响，可能是复方配伍

协同发挥疗效的物质基础之一。

本文收集了近年来国内中药配伍煎煮过程的化

学成分变化方面的主要研究文献，对其中关于配伍

在煎煮过程中化学成分与单味药材化学成分之间的

变化关系的研究结果，及其所采用的研究方法进行

了分析比较。以期对中药配伍煎煮过程中化学协同

现象获得进一步的认识，为研究中药煎煮过程中的

化学协同作用提供依据。

一、复方中的化学成分研究

与单味药材煎煮（单煎）相比，合煎（复方煎剂）

的化学成分发生的变化，总结起来包括有以下 4个
方面：

1. 复方煎剂的化学成分与药材单煎基本保持一致
吴昭晖 [1]应用反相高效液相色谱法测定麻黄汤

各配伍组合的水煎液中苦杏仁苷的含量，结果表明，

麻黄、桂枝、甘草对苦杏仁苷的影响无显著性差异，

与杏仁单煎相比，复方中苦杏仁苷含量变化不大。

谭洪根等 [2]应用硅胶柱层析、聚酰胺柱层析结合
薄层鉴别法对芍药甘草汤进行了研究，从中分离得

到苯甲酸、芒柄花素、异甘草苷元、甘草苷元、4，7-二
羟基黄铜、芒柄花苷、甘草苷、没食子酸、芍药苷、异

甘草苷和甘草酸共 11 个化合物，未发现新的化合
物。

涂瑶生等 [3]采用同批药材分别制备了单煎和合
煎的三利降脂颗粒（由大黄、草决明、半边莲、蒲黄、

泽泻、丹参、瓜蒌组成），对其脂溶性成分、有机酸类、

生物碱类成分进行了薄层层析定性鉴别，结果显示，

这些成分在两种颗粒中没有明显差异。采用硅胶 G
薄层层析，进行单波长扫描，用外标法计算峰面积，

对两种颗粒中的原儿茶醛及大黄素成分进行了定量

测定，结果显示，二者在合煎颗粒中的含量略高，但

差异无显著性。

王燕生等[4]从四君子汤（由党参、茯苓、白术和甘
草四味药组成）复方和单味白术的水煎剂中分得苍

术醚、苍术内酯、羟基苍术内酯和脱水羟基苍术内酯

等多种化合物，并用薄层层析和紫外、红外等多种分

析手段对四君子汤中的白术主要活性成分进行了考

查，结果表明，四君子汤煎剂中白术主要成分与单味

白术相比没有发生变化。

2. 复方中某些化学成分在配伍后含量升高

曾惠芳等 [5]采用分光光度法和薄层色谱法对虎
杖单煎及复方共煎过程中的物理化学变化进行了研

究，结果发现，虎杖分别与楤木、甘草合煎，其有效成

分蒽醌煎出量较虎杖单煎高。作者推断楤木、甘草含

有丰富的皂苷可能对蒽醌类的溶出有增溶作用，使

蒽醌类含量在配伍后升高。李川等 [6]采用分光光度法
研究了 4种煅石决明及其生品对决明子煎液中的蒽
醌煎出率的影响。发现决明子与石决明配伍后，蒽醌

煎出率显著提高；且煅石决明的助溶作用优于生品。

郭戌等[7]采用薄层色谱扫描-吸光度比例系数校正法
对当归中的磷脂组分进行了探讨，研究了当归承气

汤中磷脂对大黄中蒽醌溶出率的影响，结果表明，加

大当归用量，汤液中磷脂含量随之升高，大黄总蒽醌

的溶出也随之增大。许益民 [8]用麻黄、银花、当归组
方，研究发现当归中的磷脂也可以增加麻黄碱、绿原

酸的煎出率。分析磷脂的增溶作用，可能在于其结构

中具有极性磷酸基和非极性磷酸基，是天然表面活

性剂。

苏子仁等 [9]对补骨脂复方煎剂研究发现，与大
枣、黄芪、菟丝子、白芍、丹参、当归合煎，可以显著提

高补骨脂有效成份的煎出。这是由于中药复方大多

含有磷脂、皂苷、高级脂肪醇、甾醇等两亲性物，在共

煎中均有可能形成胶团，增加药物有效成份的溶出。

苏子仁等 [10]研究发现，在骨康方（由补骨脂、淫羊藿、
当归、白芍、黄芪、丹参等组成）中，补骨脂与丹参配

伍共煎，对补骨脂素、异补骨脂素均有显著的增溶作

用。推测这是由于丹参中的丹参酮在 90益的水中可
分解成各种烷烃、高级脂肪醇、甾醇等 [11]，一方面该反
应产物已经没有原来的药效作用，但另一方面分解

产物高级醇、甾醇与磷脂共同组成胶团，在药物共煎

液中可以发挥增溶作用，促进其他有效成分的煎出

率。

张宇等 [12]在研究四逆汤（由附子、甘草、干姜 3
味药组成）时，采用薄层层析结合离子对萃取-分光
光度法对附子与干姜及 3味药配伍前后主要有效成
分进行了定性与定量分析。结果表明，附子与干姜配

伍及 3味药配伍时，乌头碱类生物碱含量升高。王勇
等 [13]利用电喷雾质谱分析和比较生附子及其复方中
药煎煮液中二萜类生物碱的变化规律。研究结果发

现，生附子单煎煮及与甘草共煎后，双酯型乌头生物

碱大部分发生水解；而生附子与半夏或五味子共煎，

生物碱水解受抑制。生附子和甘草单煎液的酸性远
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低于半夏或五味子单煎液，乌头碱在酸性条件下不

水解。说明酸性是影响乌头碱类双酯型生物碱水解

的重要因素，强酸条件下（与半夏或五味子配伍时）

其水解受抑制，从而使其含量相对升高，增加附子煎

煮液的毒性。

袁久荣等[14]采用多种分析方法测定了四物汤（由
当归、地黄、赤芍和川芎组成）各药单煎、分煎和合煎

液中的阿魏酸、8种微量元素、17种氨基酸及水溶性
煎出物的含量，并测定了紫外谱吸收峰位值。结果表

明，在加热条件下合煎时，各成分间具有增溶效应。

对生脉散的研究 [15]表明，共煎过程中原来是微量
成分的人参皂苷 Rg3、Rh1等转化为主要成分，含量
明显增加。由此推测在加热煎煮过程中发生了人参

皂苷的水解转化，使原来单味药中某些微量成分成

为复方的主要成分。

在应用高效液相色谱法考察了六味地黄汤（由

熟地、山茱萸、山药、丹皮、泽泻、茯苓组成）煎煮过程

中对马钱素煎出率的影响，证明了六味地黄汤不同

配伍煎煮时对马钱素煎出率有影响，其中丹皮与山

茱萸合煎时，能使马钱素的煎出量增加[16~17]。
3. 复方中某些化学成分在配伍后含量降低
吴昭晖 [1]应用反相高效液相色谱法测定麻黄汤

各配伍组合水煎液中甘草酸的含量，结果表明，麻

黄、桂枝、苦杏仁能显著降低汤剂中甘草酸的含量。

曾惠芳等 [5]采用分光光度法和薄层色谱法对虎
杖单煎及复方共煎过程中的物理化学变化进行了研

究，结果发现虎杖分别与五味子、山楂合煎，其有效

成分蒽醌煎出量均较虎杖单煎低。

张宇等[12]在研究四逆汤（由附子、甘草、干姜 3味
药组成）时，采用薄层层析结合离子对萃取-分光光
度法对附子与甘草配伍前后主要有效成分进行了定

性与定量分析。结果表明，附子与甘草配伍时，乌头

碱含量降低。研究者 [18~21]采用不同方法都得到了同样
的结果。

何桂霞等[22]用薄层扫描法测定了芍药汤中黄连、
大黄、黄芩的有效成分在不同配伍情况下煎液中的

含量，结果大黄、黄芩、甘草使黄连中小檗碱含量明

显降低，尤以大黄配黄连煎液中小檗碱含量降低最

为严重。涂瑶生等 [23]采用薄层色谱扫描法对清胃散
（由当归、黄连、生地、牡丹皮、升麻 5味中药组成）单
煎液与合煎液中黄连的有效成分盐酸小檗碱的含量

进行了考察，结果表明，合煎液中小檗碱的含量明显

减低。研究者 [24~25]对白头翁汤进行了研究，结果发现
汤剂中小檗碱、七叶树碱、七叶树内酯含量较相应的

单味药中的含量降低。黄连配伍白头翁后，小檗碱含

量下降最为明显；白头翁、黄连、黄柏分别与秦皮配

伍后，汤剂中七叶树内酯含量下降。影响大小顺序为

白头翁>黄连>黄柏。白头翁汤合煎液中七叶树内酯
含量下降 26.37% ，小檗碱下降 46.45%，二者含量的
降低，并不符合各单味药作用的相加。黄连与方中各

味药配伍煎煮，均会产生含小檗碱的沉淀，推测可

能是配伍后某些化学成分的存在，使小檗碱的溶解

度降低而析出。王浴铭等 [26]采用薄层扫描法研究发
现，黄连与吴茱萸配伍后，煎液中小檗碱含量较黄连

单煎液下降，且有沉淀产生，沉淀物经 TLC检识及其
化学组成的探讨，发现黄连中小檗碱与吴茱萸中的

黄酮类成分产生沉淀。梅全喜等[27]对含黄连的泻心汤
类方剂进行了研究，结果发现复方中同时含有大黄

或甘草时，煎液中小檗碱的强烈苦味消失，不含大黄

或甘草的煎液有强烈苦味，原因是大黄或甘草存在

时小檗碱与大黄鞣质或甘草酸结合生成了难溶性沉

淀物，从而使小檗碱含量降低。

徐艳春等 [28]采用高效液相色谱法对黄连与吴茱
萸配伍后吴茱萸碱及吴茱萸次碱的含量进行了测

定，结果发现配伍后两种生物碱的含量均有不同程

度的下降。潘浪胜等 [29]按照黄连和吴茱萸药材先分
煎，然后再用分煎液配伍的思路，来研究配伍后主要

组分的含量变化规律，二者按不同比例配伍，在 l00益
下加热 lh，在优化的 RP-HPLC条件下进行分析，比
较色谱指纹图谱，考察主要组分相对峰面积变化和

配伍比例之间的关系。结果发现黄连水煎液和吴茱

萸水煎液配伍后色谱峰具有加和性，未见新峰产生，

吴茱萸中主要组分的相对峰面积未见明显变化，黄

连生物碱的相对峰面积随吴茱萸水煎液配比的增加

呈线性下降，说明吴茱萸组分存在时，使黄连生物碱

溶解度下降，含量降低。

黄熙等[30]用液相色谱-质谱联用仪和高效液相色
谱仪研究了不同煎煮方法所得川芎单煎液和川芎配

伍赤芍的合煎液对阿魏酸含量的影响，结果发现川

芎与赤芍合煎中阿魏酸含量显著低于川芎单煎液中

阿魏酸含量。

吴嘉瑞等 [31]应用薄层扫描法对不同比例人参与
莱菔子配伍后人参主要指标性成分人参皂苷 Rg1的
含量进行了测定，并对其煎出量变化进行了初步分
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析，实验结果表明，与人参单煎组比较，不同比例人

参与莱菔子配伍组合中人参皂苷 Rgl的煎出量均有
所减少。

容蓉等[32]采用 RP-HPLC对考察了四物汤中白芍
与其它各单味药排列组合构成的 8 种样本药物中苯
甲酸煎出量的变化，结果显示，四物汤各药合煎提取

液的苯甲酸含量明显低于白芍单煎液提取物中苯甲

酸的含量。

魏凤环等[33]应用 GC-MS法研究了配伍对麻黄汤
（由麻黄、桂枝、杏仁、甘草组成）中桂皮醛含量的影

响，通过比较麻黄、杏仁、甘草及两两相互作用对桂

皮醛含量的影响，发现麻黄汤全方煎液中桂皮醛的

含量明显低于其他各配伍组煎液中桂皮醛的含量，

且麻黄、杏仁对配方中桂皮醛含量下降影响显著，而

甘草及两两相互作用对配方中桂皮醛含量影响不明

显。统计结果显示，麻黄、杏仁能显著降低桂皮醛的

含量。

谢跃生等 [17]在应用高效液相色谱法考察了六味
地黄汤（由熟地、山茱萸、山药、丹皮、泽泻、茯苓组

成）煎煮过程中对马钱素煎出率的影响，证明了六味

地黄汤不同配伍煎煮时对马钱素煎出率有影响，其

中，山茱萸与丹皮配伍，马钱素溶出显著增加（22%），
而与山药熟地配伍时，马钱素的溶出增加（2%），而增
加泽泻和茯苓后马钱素溶出降低的效应非常显著，

全方合煎时使马钱素的煎出率显著下降，达到 26%。
研究没有讨论山茱萸加泽泻、茯苓的配伍对马钱素

溶出的影响。

钟立贤等[34]在研究小青龙汤的过程中，测定了各
药浓煎剂、单煎混合及混煎液中麻黄碱的含量。结果

显示，合煎液中麻黄碱含量最低，作者推测这是由于

甘草酸与麻黄碱作用产生沉淀所致。

4. 复方中化学成分在配伍过程中发生化学成分
转化

肖盛元等[35]利用色谱二级质谱数据，从干姜水煎
煮液中鉴定了 18个二芳基庚烷类化合物，通过对比
干姜水煎煮液和附子、干姜、甘草配伍后水煎煮液中

二芳基庚烷类化合物 HPLC-MS 提取离子流色谱图
发现，采用配伍/饮片对应的化学成分的积分面积比
值（四逆汤中的积分面积比干姜中的积分面积）考察

配伍对二芳基庚烷类化合物的影响，从色谱保留行

为、质谱数据等推测某些化合物的差向异构体在复

方煎煮过程中发生了显著的立体选择性反应，由外

消旋体变成了单一旋光异构体，并从这些化合物的

结构特征推测，吡喃环 C4-位手性碳原子上的羟基乙
酰化可能是减少这种反应的关键因素。

研究者 [36~38]根据传统中药复方，选取具有代表性
的药材分别与苦参配伍，用水煎提取后，比较配伍前

后苦参碱和氧化苦参碱含量变化，发现中药复方配

伍后，氧化苦参碱含量降低，而苦参碱含量升高。说

明苦参入药后苦参碱和氧化苦参碱之间存在相互转

化。崔健等[39]采用薄层扫描法研究了山豆根主要化学
成分苦参碱和氧化苦参碱在复方中化学成分的变

化，结果表明，山豆根分别与丹参、木蝴蝶、黄柏、玄

参等配伍合煎时，氧化苦参碱含量随时间的延长而

减少直至消失；苦参碱含量增加。作者认为这是因为

氧化苦参碱的结构中含有 N-O配位键，与含羟基、醛
基、双键等基团的化合物合煎(加热条件下)时，会被
还原为苦参碱。艾云[40]采用高效液相色谱法，在定量
研究氧化苦参碱向苦参碱的转化过程的同时，分析

其他化学成分的变化。研究结果表明，苦参与蛇床子

配伍过程中有新成分产生及某些成分的消失，经核

磁氢谱和色谱保留时间及紫外吸收研究共煎时新产

生的成分和蛇床子中消失的成分，大致判断为氧化

还原反应（氧化苦参碱作为氧化剂被还原成苦参碱

作为已知半反应）的另一个半反应。作者认为这是证

明在中药复方中有氧化还原反应发生的完整证据。

魏其才等 [41]采用络合滴定法对甘草与生石膏配
伍煎煮前后，煎液中钙盐含量的变化进行了考察，结

果表明，配伍后生石膏中硫酸钙煎出量有所下降，但

煎液中钙盐总量仍略有升高，可能由于甘草酸类成

分与钙离子结合生成不溶性钙盐，在甘草单煎液中

可测出部分可溶性钙盐。研究认为石膏清热之功在

于钙离子，麻杏石甘汤清热的物质基础可能与其中

的微量元素同有机成分的协同作用有关，即石膏的

主要无机元素钙、铁、锰、锌等与麻黄碱、甘草酸、杏

仁苷形成络合物。

苏子仁等[42]在利用 GC-MS法研究大黄提取精制
工艺的过程中，发现大黄素在煎煮过程中发生开环

等一系列化学反应，推测这些反应与大黄素在水中

发挥醌类递氢体作用，催化自身氧化还原反应有关。

罗尚凤等[43~44]采用 GC-MS法以白术中有效化学
成分苍术酮、苍术内酯、羟基苍术内酯和脱水羟基苍

术内酯为标准，对白术在炮制、组方等不同状况下这

4种成分的含量和变化进行了研究，结果发现在炮制
702

PDF 文件使用 "pdfFactory Pro" 试用版本创建 www.fineprint.cn

http://www.fineprint.cn
http://www.fineprint.cn


世界科学技术—中医药现代化绎综 述

也World Science and Technology/Modernization of Traditional Chinese Medicine and Materia Medica页

时，白术中的苍术酮氧化生成苍术内酯和羟基苍术

内酯；而在与枳实组方时，苍术内酯和羟基苍术内酯

又可还原成苍术酮。

有关学者 [45~46]对生脉散(由人参、麦冬、五味子 3
味药组成)煎煮前后的化学成分进行了研究，发现单
味人参、麦冬、五味子在煎煮前均不含 5-羟甲基-2-
糠醛（5-HMF），单味五味子水煎后能产生少量的 5-
HMF，人参、麦冬与五味子配伍的水煎液中 5-HMF
的含量显著增高，由此推断 5-HMF的形成可能与五
味子的酸性有关。朱丹妮等[15]进一步探讨 5-HMF在
生脉散各配伍组中的含量变化，用高效液相色谱法

测定了不同配伍组中 5-HMF的含量，并测定了不同
煎煮时间、煎煮次数及不同比例的麦冬与五味子配

伍对 5-HMF含量的影响。结果表明，5-HMF是麦冬
与五味子共煎过程中生成的，含量随麦冬的增加而

增加，以煎煮 1.5h为最高，且前两次煎煮即可提取完
全。据此分析生脉散中 5-HMF产生和变化机理为：
麦冬在与五味子共煎时(酸性条件下)，麦冬中所含的
糖降解生成了 5-HMF。

二、中药复方配伍煎煮过程中

化学成分相互影响的研究方法

中药复方化学成分的研究目前处于多方法、多

途径的探索阶段，现代科学的高速发展为中药复方

的化学成分和体内成分的研究提供了简便、快速、高

效的技术手段。

对于中药复方化学成分的现代研究，主要有两

大类。其一，是药理活性筛选结合分离纯化、结构鉴

定的方法，此处简称植物化学法。其二，是以化学分

析为基础的定性、定量分析法。比较常用的包括薄层

色谱法、液相色谱法、气相色谱法等色谱法，软电离

质谱法，以及与上述方法联用的研究方法等。

1. 植物化学方法
植物化学方法将中药复方视为一个整体，采用

各种现代化学方法和色谱技术，对其化学成分进行

系统的提取、分离、纯化和结构鉴定，同时结合一定

的药理实验模型，确定复方的有效部位（组分）。它采

用了系统提取分离和结构鉴定的思路，有助于了解

复方的化学物质基础，并且可以兼顾有效组分的筛

选，通过与单味药成分的比较，也有可能发现复方配

伍后是否产生的新化合物。如谭洪根[2]等采用柱层析
结合薄层鉴别法，从芍药与甘草共煎的水提取物中

分离出 11个化合物，分别为苯甲酸、芒柄花素、异甘
草苷元、甘草苷元、4，7-二羟基黄酮、芒柄花苷、甘草
苷、没食子酸、芍药苷、异甘草苷和甘草酸。

植物化学方法的缺点有两个方面，一是不够灵

敏，分离纯化所获得的成分种类有限，往往是含量比

较高的成分，不能全面地反映复方的化学组成。二是

不能反映煎煮过程中由于配伍引起的化学成分之间

在含量变化上的影响。植物化学分离纯化主要以获

得一定量的纯净化合物以满足结构分析的需要，相

对而言，忽视了物质转移过程中的量值转移效率，经

过多次处理，植物化学法在量值传递方面必然带入

较大的误差，因此不能较好地反映定量关系。如上述

对芍药甘草汤的研究过程中，只是提取分离得到并

鉴定了 11个化合物成分，只能说明在复方中这些成
分仍然存在，并不能反映复方煎煮过程中，哪些成分

的相对含量发生了变化。同时，芍药甘草汤中的化学

成分远不只这 11种。
2. 色谱分析方法
应用于中药复方在煎煮过程中化学成分变化的

色谱学方法主要包括气相色谱（GC）、液相色谱和薄
层色谱等。色谱分析方法可对一种或几种化学成分

进行比较准确的定量分析，因此，可以对煎煮过程中

配伍引起的化学成分含量变化进行准确、灵敏的比

较，从而把握配伍引起的药效、用途变化的物质基

础。但是，如前所述，单纯考察一种或几种成分的变

化，并不能反映复方的全部，对于未被考察的成分，

不能进行含量变化关系的考察，因此，有可能会出现

错误的推论。

例如艾云 [40]的研究中认为复方中增加的色谱信
号和减少的信号是氧化苦参碱还原为苦参碱的还原

剂发生氧化反应的结果。但是从减少信号部位的组

分和增加信号部位的组分的核磁共振氢谱，两者结

构上不应该有太大的相似性。如前所述，复方煎煮过

程引起煎煮液中化学成分变化的因素很多，因此，需

要经过系统的研究才能搞得出合理的结论。

3. 质谱（MS）分析法
电喷雾质谱（ESI-MS）的出现使复杂组分的溶

液直接用于质谱分析，从中获得溶液中的化合物的

分子量信息和碎片离子组成信息成为可能。质谱分

析有较强的分离能力，可以区分分子量不同的化合

物的离子。利用二级质谱特异性的碎片离子，质谱可

以对分子结构不同的同分异构体分别进行定量分
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析。利用电喷雾质谱直接进样分析中药提取物，可以

快速获得中药提取物中大致的物质组成情况。研究

者 [47~50]利用这种技术对中药附子在炮制、配伍煎煮过
程中生物碱类成分的变化规律进行了大量的研究。

结果表明，在附子炮制过程中，双酯键取代的乌头碱

类化合物酯键连接的取代基会发生水解反应，生成

毒性较低，溶解性更好的单酯键取代生物碱。炙甘

草、大黄、白芍、干姜、山茱萸等药材与附子配伍时，

可以促进双酯乌头碱水解。而山药、白术、半夏、五味

子等药材与附子配伍时，可能促进双酯乌头碱的溶

出，或减少其酯键的水解。大黄与附子配伍时，乌头

碱可能与大黄的某些成分结合而生成难溶复合物从

而减少方剂中双酯乌头碱的含量。而另有一些中草

药，如肉桂、丹皮、泽泻、地黄、茯苓等则对附子乌头

碱没有影响。

直接质谱分析应用于中药提取物直接分析的缺

陷表现在以下几个方面。第一，同分异构体难以直接

用质谱区分。中药提取物中存在大量的天然化合物

的分子量信息和二级质谱信息完全相同，如甘草中

的二氢黄酮和查尔酮及其相应的糖复合物；有些化

合物在结构上的区别仅仅是取代基的连接位置的差

别，例如人参皂苷 Rb2，Rb3和 Rc。乌头属植物中发
现的与乌头碱分子元素组成完全一致的化合物有 4
种，这些化合物单纯采用质谱是难以区分的。第二，

源内裂解（In source dissociation）产生的离子难以同
提取物中的化合物产生的离子区分。一个离子从离

子源产生后，在进入质量分析器之前，可能会在传输

过程中发生裂解 [51~52]，质量分析器不能区分这些离子
的来源。例如，人参皂苷 Re可能因为源内裂解脱除
一份子鼠李糖而产生与 Rg1 质荷比相同的离子，如
果这两种中物质的混合物直接进行质谱分析，则对

应于 Rg1 的离子中可能有部分来源于 Re 的源内裂
解。通常乙酰基、甲酰基、苯甲酰基取代的化合物只

需要几个伏特的电势差就可以发生源内裂解。另外，

离子化过程中的离子抑制效应（Ion suppression）以及
离子阱质谱的空间电荷效应对直接应用质谱分析复

杂混合物的结果产生影响。

4. 色谱质谱联用法
中药复方是一个非常复杂的研究体系，对这种

复杂体系的化学成分进行尽量全面的表征需要采用

分辨率较高的分析方法。色谱和质谱两种方法均具

备较好的分离能力，两种方法联用，可以比较全面地

分辨研究体系中不同物质产生的信号响应。另外，质

谱信息可以对分析目标进行一定程度的定性研究，

所以色谱质谱联用是目前最适合中药复方研究的方

法之一。色谱质谱联用方法的最大优势在于可以根

据化合物类群的结构特征，对具有共同结构的化合

物类群进行定性定量比较，从而发现复方合煎过程

中，同一类群的化合物发生的相同的变化，从而比较

明确地推断复方化学协同作用的反应机理。近年来，

学者们利用色谱质谱联用的方法，充分利用质谱的

定性功能，从化合物类群的角度对复方煎煮过程中

配伍对化学成分的影响进行了非常有意义的探索。

魏凤环等 [33]通过应用 EI-MS定性鉴定了不同配
伍组成中的桂皮醛，并利用 GC-MS在不同配伍组成
中对该成分进行定量研究，得出麻黄能显著降低桂

皮醛溶出量的结论。肖盛元等 [35]通过分析干姜中的二
芳基庚烷类化合物的 ESI-MS/MS 裂解规律，利用
HPLC-MS/MS 从干姜中鉴定出 18 种二芳基庚烷类
化合物。并发现该类化合物差向异构体在四逆汤复

方配伍煎煮过程中发生了显著的立体选择性反应。

苏子仁等[42]在研究大黄提取精制工艺的过程中，利用
GC-MS 法探讨大黄素在煎煮过程中的湿热分解机
理，同时定性定量了 30多种大黄素湿热降解产物，
发现湿热确能使大黄素开环，发生一系列化学反应。

三、分析与展望

方剂配伍是中医的精华之一，同一种药材经过

不同的炮制加工和不同的配伍，发挥不同的临床功

效。研究方剂配伍引起的复方化学成分的变化，是研

究复方协同发挥药效作用物质基础的途径之一。复

方化学背景非常复杂，研究过程中涉及到的影响因

素比较多，因此，采用合适的研究方法是获得反应配

伍对化学成分影响的真实作用。从研究过程的各个

环节看，主要包括以下几个方面：

1. 合理设计样品处理方法
研究复方配伍引起的化学成分的变化，需要精

确地比较复方和单味药材在相同条件下处理后化学

成分的差异，如前所述，这些成分的差异主要表现在

含量变化方面，因此，样品处理过程需要总是分析结

果的可比性，尽可能消除处理过程带来的偶然误差。

另外，复方配伍引起的化学成分变化应该是在复方

煎煮这一特殊条件下产生的，才能反映复方配伍改

变药物效应物质基础的意义，因此，在样品处理过程
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中有必要确认样品处理条件不至于引起复方物质的

变化。例如，对生脉散的复方化学研究[15]中，研究者将
大孔吸附树脂柱洗脱的组分于蒸发皿水浴干燥，残

留物用甲醇溶解定容后进行分析，似乎没有考虑到

复方中的酸性成分（来源于组方中的五味子）对人参

皂苷降解的影响。达玛烷型人参皂苷的 C-20位糖苷
键在酸性条件下加热极易水解，生成相应的次级产

物，如 Rg3。因此，需要排除这种由于样品制备过程对
处理（复方）和对照（单味药）影响的一致性才能够得

到可靠的结论。

2. 选择合适的分析方法
复方是一个背景极其复杂的体系，研究复方中

某一类成分的变化规律，不仅需要考虑到这些成分

在配伍与单味药之间对应的成分量的变化，而且要

考虑到同一类型成分的变化。例如，肖盛元等 [53]通过
液相色谱质谱分析，发现人参加工成红参的过程中，

多种丙二酸单酰基人参皂苷发生丙二酰基水解产生

同一种皂苷，而且还发现结构相似的丙二酸单酰基

人参皂苷的丙二酰基水解的产率基本一致。因此，用

于进行复方配伍引起化学成分的研究方法需要能够

对体系中相关成分尽可能地进行定性定量的区分。

色谱质谱联用技术是实现这一研究目标的最有效的

方法之一。其一，现代高效液相色谱拥有很高的分离

能力和分离容量；其二，在此基础上，利用质谱的分

离能力可以区分色谱共流出组分中不同分子量的成

分；其三，质谱检测有较好的灵敏度以及强大的定性

能力，尤其是在表达复方配伍引起的化学成分结构

上的变化方面具有独到的优势。

3. 全成分的分析比较是进行方剂配伍的化学效
应的必要措施

中药大部分来源于植物，植物的次生代谢物质

往往归属于几大类，每一类成分往往在结构上具有

共同的母核结构，不同成分之间往往是取代基的种

类和位置的差异，同一药材之中往往存在多种同分

异构体。方剂配伍对相似结构的影响往往是一致的。

例如生脉散中，五味子的酸性成分促进煎煮过程中

达玛烷型人参皂苷的 C-20位糖苷键水解[15]。这种作
用对所有 C-20有糖苷键的皂苷均适用，如果采用色
谱质谱联用技术，比较全面地分析上述物质，及相应

的其转化产物的量的变化，就可以比较准确地阐述

这一规律，从而为解释生脉散不同与单一人参的疗

效物质基础提供依据。这种全面分析的方式获得的

规律，才能够为进一步控制方剂质量提供依据。对复

方四逆汤中干姜的二芳基庚烷类成分的研究表明[35]，
方剂配伍对复方中同一类的化学物质转化的影响是

统一的，不只是影响某些单一成分，因此，对复方配

伍的化学效应机制的研究，需要从全成分分析的角

度进行。

中药复方是中医遣方用药的主要形式，复方配

伍的化学效应机制的研究是有效地研究传统中药的

药效物质基础的必要研究内容，是解决中药质量评

价和控制问题的基础和关键之一，也是实现生产工

业标准化、中药现代化的关键问题。目前，配伍化学

机理的研究还处于方法学探讨阶段。真正地解释复

方配伍的化学协同机理需要累积不同处方，不同结

构类型，不同含量范围的化学成分变化的大量分析

数据，才能获得相对全面的分析结果。复方煎煮过程

中化学成分变化的数据累积是解释中药配伍的化学

协同机理的首要任务。
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Abstract: The interactions among different chemicals from herbs of Traditional Chinese Medicine (TCM) compounds
in the process of decocting were described in this review. The experiment methods employed for this aim were also
reviewed. The chemical interactions among the compositions of TCM compounds were divided into 4 cases according
to previous studies in near recent. By compared to the decoction of a signal herb, (1) the constituents from different
herb did not interact with each other during the process, (2) the quantities of some chemicals in the decoction in原
creased, (3) the quantities of some chemicals in the decoction decreased, (4) new compounds were derived from the
chemical reactions during the decocting process. The main methods employed in these studies can be described from
4 aspects: phyto-chemical, chromatographic, mass spectrometry, and chromatography - mass spectrometry methods.
In conclusion, the chemical interactions in the process of decocting may change the chemical composition of a TCM
compound. This might be the substantial basis of the compatibility of herbs, and also the reason that formulation
changes the clinical application of an herb. Accumulation of data is needed to explain the underlying mechanism of
the compatibility of herbs, and how formulation changes the clinical application of an herb.
Keywords: Chinese herb compound, Chemical interaction, Decoction

707

PDF 文件使用 "pdfFactory Pro" 试用版本创建 www.fineprint.cn

http://www.fineprint.cn
http://www.fineprint.cn

