
２０１８年４月　第２０卷　第４期 中国现代中药　ＭｏｄＣｈｉｎＭｅｄ Ａｐｒ２０１８　Ｖｏｌ２０　Ｎｏ４

·中药工业·
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银翘散水提物主要化学成分峰的来源归属研究
△

宋健１，张会敏２

（１山东中医药大学，山东　济南　２５０３５５；２山东省中医药研究院，山东　济南　２５００１４）

［摘要］　目的：通过建立银翘散及其各单味药水提物的ＵＰＬＣ指纹图谱，对银翘散水提物中各主要化学成分峰
进行对比分析及归属，为进一步阐明银翘散物质基础及诠释组方配伍原理奠定基础。方法：采用ＵｌｔｉＭａｔｅ３０００ＸＲＳ
ＵＰＬＣ，Ｔｈｅｒｍｏ（２５０ｍｍ×４６ｍｍ，５μｍ）Ｃ１８柱；色谱条件：甲醇００５％磷酸水为流动相梯度洗脱；柱温：３０℃；

检测波长２３７ｎｍ；流速：１ｍＬ·ｍｉｎ－１；分析时间：１００ｍｉｎ。建立了银翘散及其各单味药水提物进行 ＵＰＬＣ指纹图
谱，并利用指纹图谱处理软件对银翘散及其各单味药ＵＰＬＣ指纹图谱进行数据分析。结果：在银翘散水提物的３４个
主要成分峰中，其中１８个成分峰来源于君药金银花，８个成分峰来源于君药连翘，５个成分峰来源于薄荷，各有
４个成分峰来源于荆芥、牛蒡子、竹叶，３个成分峰来源于甘草，未见来源于淡豆豉、芦根、桔梗３味药的成分峰。
并归属了绿原酸、连翘苷、牛蒡子苷等７个成分峰。结论：有助于阐释银翘散物质基础及组方配伍原理。

［关键词］　银翘散；水提物；指纹图谱
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中药复方是中医临床药物治疗的主要手段，遵

循中医 “理法方药”理论确立，按照 “君臣佐使”

结构组成，形式上表现为药物组合，内涵上反映了

中医药理论。如果说疗效是方剂配伍的结果，那么

物质基础则是方剂产生疗效的根本。中药复方配伍

的优势在于方中各药配伍后可起到协同或拮抗的作

用，从而对机体进行整体调节，其化学成分并不等

于单味药化学成分的简单相加，配伍使原有的某些

成分发生了量的变化或是产生了新的化合物，使配

伍表现出了减毒、增效甚至产生单味药不具备的药

·８５４·
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理活性。银翘散出自清代医家吴鞠通所著 《温病

条辨》上焦篇，由金银花、连翘、牛蒡子、荆芥

穗等１０味中药组成［１］。现代研究已经发现了银翘

散大量的活性成分，为解析复方的组成做出了巨大

贡献［２４］。尽管如此，现阶段中药复方化学成分研究

依然是一项具有挑战性的工作。总体而言，明确化学

成分是解析方剂配伍工作的前提基础，是考察中药复

方化学反应、药物代谢和药效机制的前提［５］。

在项目组前期研究的基础上［６］，本文利用能够

体现中医药理论整体观特色的 ＵＰＬＣ指纹图谱技术，
对银翘散及其各单味药水提物进行 ＵＰＬＣ指纹图谱
研究，并利用对照品对照、指纹图谱处理软件对各

ＵＰＬＣ指纹图谱进行数据处理，分析银翘散中各主要
化学成分的来源药材，为进一步诠释银翘散物质基

础及组方配伍原理奠定基础。

１　仪器与材料

１１仪器

ＵｌｔｉＭａｔｅ３０００ＸＲＳＵＰＬＣ，Ｔｈｅｒｍｏ（２５０ｍｍ ×
４６ｍｍ，５μｍ）Ｃ１８柱；旋转蒸发仪（上海亚荣）；
ＸＳ２０５ＤｕａｌＲａｎｇｅ电子天平（ＭＥＴＴＬＥＲＴＯＬＥＤＯ）；
０４５μｍ微孔滤膜、０２１μｍ针头滤器（Ｔｈｅｒｍｏ）；
ＭｉｌｌｉＱ超纯水仪（德国Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ公司）。

１２材料

银翘散组方各单味药（组方配比：连翘３０ｇ、金
银花３０ｇ、桔梗１８ｇ、薄荷１８ｇ、竹叶１２ｇ、生甘草
１５ｇ、荆芥穗１２ｇ、淡豆豉１５ｇ、牛蒡子１８ｇ、芦根
１５ｇ）饮片均购于北京同仁堂大药房。连翘为木犀科
植物连翘 Ｆｏｒｓｙｔｈｉａｓｕｓｐｅｎｓａ（Ｔｈｕｎｂ）Ｖａｈｌ的干燥果
实，金银花为忍冬科植物忍冬 Ｌｏｎｉｃｅｒａｊａｐｏｎｉｃａ
Ｔｈｕｎｂ的干燥花蕾或带初开的花，桔梗为桔梗科植
物桔梗Ｐｌａｔｙｃｏｄｏｎｇｒａｎｄｉｆｌｏｒｕｍ（Ｊａｃｑ）ＡＤＣ的干燥
根，薄荷为唇形科植物薄荷 ＭｅｎｔｈａｈａｐｌｏｃａｌｙｘＢｒｉｑ
的干燥地上部分，竹叶为禾本科毛竹属植物淡竹

Ｐｈｙｌｌｏｓｔａｃｈｙｓ ｎｉｇｒａ （Ｌｏｄｄ， ｅｘ Ｌｉｎｄｌ） Ｍｕｎｒｏ
ｖａｒｈｅｎｏｎｉｓ（Ｍｉｔｆ）ＳｔａｐｆｅｘＲｅｎｄｌｅ等的叶，甘草为豆
科植物甘草 ＧｌｙｃｙｒｒｈｉｚａｕｒａｌｅｎｓｉｓＦｉｓｃｈ、胀果甘草
ＧｌｙｃｙｒｒｈｉｚａｉｎｆｌａｔａＢａｔ或光果甘草 Ｇｌｙｃｙｒｒｈｉｚａｇｌａｂｒａ
Ｌ的干燥根和根茎，荆芥穗为唇形科植物荆芥Ｓｃｈｉ
ｚｏｎｅｐｅｔａｔｅｎｕｉｆｏｌｉａＢｒｉｑ的干燥花穗，淡豆豉为豆科
植物大豆 Ｇｌｙｃｉｎｅｍａｘ（Ｌ）Ｍｅｒｒ的成熟种子的发酵

加工品，牛蒡子为菊科植物牛蒡 ＡｒｃｔｉｕｍｌａｐｐａＬ的
干燥成熟果实，芦根为禾本科植物芦苇 Ｐｈｒａｇｍｉｔｅｓ
ｃｏｍｍｕｎｉｓＴｒｉｎ的新鲜或干燥根茎，由山东中医药大
学药学院中药鉴定教研室鉴定。

绿原酸（１１０７５３２０１３１４，含量以 ９６６％计）、连
翘苷（１１０８２１２０１２１３，含量以 ９５３％计）、牛蒡苷
（１１０８１９２０１３０９，含量以９５７％计）、甘草苷（１１１６１０
２０１１０６，含量以９３７％计）、芦丁（０８０９００２，含量以
９８０％计）、橙皮苷（１１０７２１２０１０１４，含量以 ９５１％
计）购于中国食品药品检定研究院，连翘酯苷 Ａ
（１４０２２７，含量以９８０％计）购于成都克洛玛生物科技
有限公司；色谱甲醇（天津市四友精细化学品有限公

司出品，批号：５０１０６６０９０６４）；磷酸等。

２　方法与结果

２１色谱条件
Ｔｈｅｒｍｏ（２５０ｍｍ×４６ｍｍ，５μｍ）Ｃ１８柱，流动

相：甲醇００５％ 磷酸水梯度洗脱；检测波长：
２３７ｎｍ；柱温：３０℃；流速：１ｍＬ·ｍｉｎ－１；分析时
间：１００ｍｉｎ。梯度洗脱条件为０～１ｍｉｎ，１％ ～２％
Ａ；１０～３０ｍｉｎ，２％ ～１５％Ａ；３０～５０ｍｉｎ，１５％ ～
２０％ Ａ；５０～８０ｍｉｎ，２０％～４０％ Ａ；８０～１００ｍｉｎ，
４０％～４３％Ａ。
２２供试品溶液的制备

按银翘散组方配比称取适量的粗粉，第一次料

液比为１∶１０，浸泡半小时，回流提取２０ｍｉｎ，补足
失重，过滤；第二次料液比为 １∶８，回流提取
２０ｍｉｎ，补足失重，过滤；合并两次滤液，滤液经
０４５μｍ微孔滤膜过滤，备用。金银花、连翘等各
单味药均按照相同提取方法制备供试品溶液。

２３对照品的制备

精密称取各对照品，加适量甲醇溶解配制对照

品溶液。绿原酸质量浓度为０５０ｍｇ·ｍＬ－１、连翘苷
质量浓度为２０４ｍｇ·ｍＬ－１、连翘酯苷Ａ质量浓度为
１６２ｍｇ·ｍＬ－１、牛蒡苷质量浓度为１８４ｍｇ·ｍＬ－１、
甘草苷质量浓度为０６０ｍｇ·ｍＬ－１、芦丁质量浓度为
０５０ｍｇ·ｍＬ－１、橙皮苷质量浓度为０５０ｍｇ·ｍＬ－１。

２４指纹图谱的建立

精密吸取各供试品１０μＬ注入液相色谱仪，按
上述色谱条件操作，考察了供试品溶液１２０ｍｉｎ内
的色谱分离情况，１００～１２０ｍｉｎ几乎无色谱峰，故
选择记录了１００ｍｉｎ内色谱图，见图１。

·９５４·
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图１　银翘散ＵＰＬＣ指纹图谱

２５方法学考察

为了考察分析方法的可靠性，以银翘散为例，

对仪器的精密度、方法重复性以及稳定性做了相应

的考察。

２５１精密度试验　取银翘散同一供试品溶液，按
照２１色谱条件连续进样６次，用中药指纹图谱相
似度计算软件计算，所得相似度为 ０９９８、０９９７、
０９９９、０９９６、０９９５、０９９９，相似度极高，结果
峰面积占总峰面积１０％以上的共有峰峰面积的 ＲＳＤ
不超过１０％，共有峰保留时间 ＲＳＤ均小于３％，表
明精密度良好。

２５２重复性试验　取银翘散６份，分别按供试品溶
液制备方法制备，分别进样１０μＬ，按照２１色谱条
件检测指纹峰，用中药指纹图谱相似度计算软件计

算，所得相似度为 ０９９４、０９８７、０９９５、０９９２、
０９８３、０９８５，结果峰面积占总峰面积１０％以上的
共有峰峰面积的ＲＳＤ不超过１０％，共有峰保留时间
ＲＳＤ均小于３％，说明方法的重复性良好。
２５３稳定性试验　取银翘散同一供试品溶液，分
别在０、２、４、６、８、１２ｈ进样，按照２１色谱条件
检测指纹峰，用中药指纹图谱相似度计算软件计算，

所 得 相 似 度 为 ０９９８、０９９７、０９９９、０９９６、
０９９５、０９８９，结果峰面积占总峰面积１０％以上的

共有峰峰面积的ＲＳＤ不超过１０％，共有峰保留时间
ＲＳＤ均小于３％。

２６样品测定及指纹图谱软件分析

取上述供试品各１０μＬ，按照２１色谱条件检测
指纹峰，考察１００ｍｉｎ内色谱分离情况，根据各活
性组分及单味药在特征指纹图谱中色谱保留时间信

息，从而实现相同的实验条件下所得的色谱指纹图

谱中单味药与复方活性组分的相对归属分析。采用

国家药典委员会 《中药色谱指纹图谱相似度评价系

统》Ａ版对各组图谱进行比对分析，银翘散 ＵＰＬＣ
与各对照品、银翘散与各单味药 ＵＰＬＣ指纹图谱匹
配图，见图２～３；银翘散 ＵＰＬＣ与各单味药及各对
照品指纹图谱匹配数据见表１。

图２　银翘散与各对照品ＵＰＬＣ指纹图谱匹配图

图３　银翘散与各单味药ＵＰＬＣ指纹图谱匹配图

表１　银翘散主要成分峰的来源归属
编号 保留时间／ｍｉｎ 峰面积 来源药材 编号 保留时间／ｍｉｎ 峰面积 来源药材

１ ３１５７ ４７７６０２０ — １８ ７４０７５ ３７５６０９５ 连翘

２ ４５８１ ２４３６３８８ — １９ ７５０４２ ３８７０３０３０ 金银花、连翘、竹叶

３ ４９８９ ２４０１６８８ — ２０ ７７０９２ １５３５９２９０ 金银花、薄荷

４ １７９５８ ４５６８７７４ — ２１ ７８９９９ ５６４８７７７ 金银花、薄荷、甘草

５ ３７４３２ ３１３４２２７ 金银花、薄荷、牛蒡子 ２２ ８０３４１ ３６２５４２９ 甘草（甘草苷）

６ ４２３６９ ２７８８５９１ — ２３ ８２５５８ ４１９０６７０ 金银花、连翘
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表１（续）
编号 保留时间／ｍｉｎ 峰面积 来源药材 编号 保留时间／ｍｉｎ 峰面积 来源药材

７ ５０５０５ ３８１２５８１ — ２４ ８３４８２ ２０７５２８６ 金银花、牛蒡子

８ ５２００４ ４８０３７５１０ 金银花（绿原酸） ２５ ８４２２６ ３２９７１９４ 连翘（连翘酯苷Ａ）

９ ５４９１１ ２８１４８０１ 金银花、薄荷、荆芥 ２６ ８５６０１ ４８８０７３８ 金银花、连翘、牛蒡子

１０ ５７３６６ ５４２７７１７ 金银花 ２７ ８６５４８ ５６１７７６８ 荆芥、竹叶

１１ ５７９２５ ２４３００４８ 金银花 ２８ ８７２７８ ２７１９４００ 甘草

１２ ５８７８３ ２３８９６３５０ 金银花 ２９ ８８０４９ ５０８００８６ 金银花、薄荷

１３ ６１８９９ ５０５４３２７ 金银花 ３０ ８８６６９ ２４５７５５２ 金银花、连翘（芦丁）

１４ ６５４４２ ５３４７７０９ 竹叶 ３１ ８９２８５ ２２０９９７３ 荆芥

１５ ６８２７７ ２２９２０４２ 金银花、竹叶 ３２ ８９７１８ ３０１７４７９ 连翘（橙皮苷）

１６ ６９５４５ ２０６１１５４ 金银花 ３３ ９４０３４ ４０６４１３２０ 荆芥、牛蒡子（牛蒡子

苷）

１７ ７０５１３ ２３０６５１２ 金银花、连翘 ３４ ９８５９５ ２３１３４００ 连翘（连翘苷）

注：“—”未归属。

３　讨论

３１样品制备

《温病条辨》中记载银翘散煎煮方法为 “上杵

为散，每服六钱，鲜苇根汤煎，香气大出，即取服，

勿过煮”。结合古今文献对煎煮方法的记载和报道，

本文所建立的指纹图谱是在前期优选的色谱条件下

建立的［６］，其中绿原酸、连翘苷、连翘酯苷 Ａ、牛
蒡苷等主要药效成分均有明确的抗流感病毒

作用［７９］。

３２成分峰归属

通过采用国家药典委员会 《中药色谱指纹图谱

相似度评价系统》Ａ版对各组图谱进行比对分析（见
图２～３），对银翘散水提物中３４个主要成分峰的原
药材来源进行了归属，并与对照品图谱比对归属了

７个成分（见表１）。由表１可见，在银翘散水提物的
３４个主要成分峰中，有１８个成分峰来源于君药金银
花，８个成分峰来源于连翘，５个成分峰来源于薄
荷，各有 ４个成分峰来源于荆芥、牛蒡子、竹叶，
３个成分峰来源于甘草，未检测到来源于淡豆豉、
芦根、桔梗３味药的成分峰。分析原因可能为淡豆
豉、芦根、桔梗在水提液中溶出的成分含量较低，

不能被检测到。此外，银翘散中仍有６个成分峰没
有归属来源，这６个峰在银翘散水提液中被检测到，
但未在任何单味药水提液中检测到。大量文献研究

证实，方剂配伍能够改变复方化学成分［５］。本研究

结果为进一步对银翘散药效物质基础的深入研究及

组方配伍原理的阐释提供了参考。
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