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摘要： 目的　 考察原料配比对胆南星成分和药效作用的影响。 方法 　 采用 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 法及负离子多反应监测

（ＭＲＭ） 模式进行不同原料配比的胆南星中鹅去氧胆酸、 猪去氧胆酸、 猪胆酸、 牛磺鹅去氧胆酸、 牛磺猪去氧胆酸、
甘氨鹅去氧胆酸的含有量测定。 胆南星甲醇溶液的分析采用 Ｗａｔｅｒｓ Ａｃｑｕｉｔｙ ＵＰＬＣ ＢＥＨ Ｃ１８ 柱 （５０ ｍｍ× ２􀆰 １ ｍｍ，
１􀆰 ７ μｍ）； 流动相乙腈⁃０􀆰 １％ 甲酸水， 梯度洗脱； 体积流量 ０􀆰 ２５ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ４５ ℃。 药效学采用大鼠酵母致热实

验、 小鼠气管段酚红法和小鼠氨水引咳实验考察不同原料配比对胆南星药效作用影响。 结果　 不同原料配比的胆南星

中胆汁酸含有量差异明显， 胆汁占原料比大于 １ ∶ １ 时， 胆南星的解热、 祛痰、 止咳作用有统计学差异 （Ｐ＜０􀆰 ０５），
胆汁占配比为 １ ∶ ２ 时解热、 祛痰作用较差 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。 结论　 胆汁比例对胆南星的成分和药效作用有显著影响， 胆

汁占原料比不应低于 １ ∶ １。
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家的胆南星不合格， 其中 ５ 家属假冒， 胆南星质量

问题可见一斑。 胆南星的炮制工艺为制天南星的细

粉与牛、 羊或猪胆汁经加工而成， 或用生天南星细

粉与牛、 羊或猪胆汁经发酵而成， 实际生产以后者

居多［１］。 传统理论非常重视胆南星的胆汁用量。
如 《本草》 言， “其功如牛黄者， 即胆汁之精华

耳” ［２］。 《药品化义》 曰， “胆星， 意不重南星而重

胆汁， 借星以收取汁用， 非如他药监制也， 故必须

九制则纯。 假胆以清胆气， 星以豁结气， 大能益肝

镇惊” ［３］。 现代研究发现胆南星抗惊厥和抑制中枢

兴奋作用强弱与胆汁的用量有关［４］。 但因活性成

分不清楚， 原料配比对胆南星药效作用影响研究不

够深入， 实际生产中胆汁配比不足是导致胆南星质

量问题的主要原因［５］ 。 为深入揭示原料配比对胆

南星的成分和功效的影响， 提高胆南星质量， 本

研究采用 ６ 种成分为指标［６⁃７］ ， 考察不同胆汁配

比对胆南星成分的影响。 同时， 依据功效和临床

主治症， 选择大鼠酵母致热实验、 小鼠气管段酚

红法和小鼠氨水引咳实验考察胆汁配比对胆南星

药效的影响， 以期为规范胆南星生产工艺提供

依据。
１　 仪器与材料

１􀆰 １　 仪器　 ｃｑｕｉｔｙ 超高效液相色谱分析系统、 ＴＳ⁃
Ｑ 三重四级杆质谱仪 （美国 Ｗａｔｅｒｓ 公司）； ｊｎｔ⁃ｌｇｊ
型电子体温计 （北京翼诺泰科技发展有限公司）：
ＵＸ４２００Ｓ 型电子天平 （上海衡发实业有限公司）；
Ｖｉｃｔｏｒ Ｘ５ 型酶标仪 （美国 Ｐｅｒｋｉｎ Ｅｌｍｅｒｙ 公司）； 大
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鼠 ＩＬ⁃１β ＥＬＩＳＡ 试剂盒 （上海朗顿生物科技有限公

司， Ｓ２０１７１２１９ＨＦ）； 大鼠 ＩＬ⁃６ ＥＬＩＳＡ 试剂盒 （上
海朗顿生物科技有限公司， Ｓ２０１７１２１３ＳＤ）； 大鼠

ＴＮＦ⁃α ＥＬＩＳＡ 试剂盒 （上海朗顿生物科技有限公

司， Ｓ２０１７１２０８ＧＹ）； ＵＶ⁃７５２ 型紫外可见分光光度

计 （上海舜宇恒平科学仪器有限公司）。
１􀆰 ２　 试药　 胆南星， 取采集于辽宁千山地区， 经

辽宁省药品检验所王维宁主任药师鉴定为东北天南

星 Ａｒｉｓａｅｍａ ａｍｕｒｅｎｓｅ Ｍａｘｉｍ． 的干燥块茎， 粉碎，
按文献 ［３］ 方法， 分别加入 １ ／ ３ 倍量猪胆汁、 １
倍量猪胆汁、 ３ 倍量猪胆汁， 制成胆南星， 平行 ３
份。 布洛芬片 （规格 ０􀆰 １ ｇ ／片， 由吉林万通药业集

团郑州万通复升药业股份有限公司生产， 国药准字

Ｈ４１０２５６５３）。 酵母菌 （安琪酵母股份有限公司，
批号 ２０１６１２１２）。 磷酸可待因 （青海制药厂有限公

司， 批号 ２０１００１１０）； 氯化铵片 （北京中新制药

厂， 批 号 １２０９０１ ）。 牛 磺 鹅 去 氧 胆 酸 （ 批 号

１０００７８⁃ ２００４１４Ａ ）、 牛 磺 猪 去 氧 胆 酸 （ 批 号

１０００７８⁃２００４１４）、 鹅 去 氧 胆 酸 （ 批 号 １０００７８⁃
２００４１４）、 猪去氧胆酸 （批号 １０００７８⁃２００４１４） 购

自中国食品药品检定研究院； 甘氨鹅去氧胆酸、 甘

氨猪去氧胆酸由本实验室提供， 质量分数达 ９８％ 。
１􀆰 ３　 实验动物　 ＳＰＦ 级 ３ 月龄雄性 ＳＤ 大鼠， 体质

量 ２００～２２０ ｇ， 购于辽宁长生生物技术有限公司，
生产许可证号： ＳＣＸＸ （辽） ２０１６⁃０００１。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 ＬＣ⁃ＭＳ 法测定胆南星中 ６ 种胆汁酸成分

２􀆰 １􀆰 １　 色谱条件　 Ｗａｔｅｒｓ Ａｃｑｕｉｔｙ ＵＰＬＣ ＢＥＨ Ｃ１８色

谱柱 （５０ ｍｍ × ２􀆰 １ ｍｍ， １􀆰 ７ μｍ）， 流动相乙腈

（Ａ） ⁃０􀆰 １％ 甲酸水 （Ｂ）， 梯度洗脱 （０ ｍｉｎ， ３５％
Ａ； ２ ｍｉｎ， ４５％ Ａ； １０ ｍｉｎ， ４８％ Ａ； １１ ｍｉｎ， １００％
Ａ）； 柱温 ３５ ℃； 体积流量 ０􀆰 ４０ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 进样量

５ μＬ。
２􀆰 １􀆰 ２　 质谱条件　 电喷雾负离子模式， 毛细管电

压 ３􀆰 ０ ｋＶ； 脱溶剂气流 Ｎ２； 体积流量 ９００ Ｌ ／ ｈ； 脱

溶剂温度 ４５０ ℃； 锥孔气流 Ｎ２； 体积流量 ５０ Ｌ ／ ｈ；
离子源温度 １５０ ℃； 碰撞气体氩气。 采用 ＭＲＭ 定

量模式， ６ 种分析物的质谱分析条件参数见表 １，
总离子流图见图 １。

表 １　 各成分质谱参数

Ｔａｂ􀆰 １　 ＭＳ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

成分 ｔＲ ／ ｍｉｎ 检测离子对（ｍ ／ ｚ） 锥孔电压 ／ Ｖ 碰撞能量 ／ ｅＶ
猪去氧胆酸 ４􀆰 ４７ ３９１􀆰 ３５～３４５􀆰 ４９ ８０􀆰 ０ ３４􀆰 ０
鹅去氧胆酸 ８􀆰 ０４ ３９１􀆰 ３５～３４５􀆰 ４９ ８０􀆰 ０ ３４􀆰 ０
甘氨猪去氧胆酸 ２􀆰 ７４ ４６４􀆰 ４０～７４􀆰 １０ ７６􀆰 ０ ３６􀆰 ０
甘氨鹅去氧胆酸 ４􀆰 ４１ ４４８􀆰 ４１～７４􀆰 １０ ７４􀆰 ０ ３６􀆰 ０
牛磺猪去氧胆酸 ２􀆰 ８３ ４９８􀆰 ３９～８０􀆰 １４ １００􀆰 ０ ６６􀆰 ０
牛磺鹅去氧胆酸 １􀆰 ６３ ４９８􀆰 ３９～８０􀆰 １４ １００􀆰 ０ ６６􀆰 ０

１． 牛磺猪去氧胆酸　 ２． 牛磺鹅去氧胆酸　 ３． 甘氨猪去氧胆酸　 ４． 甘氨鹅去氧胆酸　 ５． 猪去氧胆酸　
６． 鹅去氧胆酸　 Ｓ． 绿原酸

１． ｔａｕｒｏｈｙｏｄｅｏｘｙｃｈｏｌｉｃ ａｃｉｄ 　 ２． ｔａｕｒｏｃｈｅｎｏｄｅｏｘｙｃｈｏｌｉｃ ａｃｉｄ 　 ３． ｇｌｙｃｏｈｙｏｄｅｏｘｙｃｈｏｌｉｃ ａｃｉｄ 　 ４． ｇｌｙｃｏｃｈｅｎｏｄｅ⁃
ｏｘｙｃｈｏｌｉｃ ａｃｉｄ　 ５． ｈｙｏｄｅｏｘｙｃｈｏｌｉｃ ａｃｉｄ　 ６． ｃｈｅｎｏｄｅｏｘｙｃｈｏｌｉｃ ａｃｉｄ　 Ｓ． ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃ ａｃｉｄ

图 １　 各成分总离子流图

Ｆｉｇ􀆰 １　 Ｔｏｔａｌ ｉｏｎ ｃｕｒｒｅｎｔ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ
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２􀆰 １􀆰 ３　 混合对照品制备 　 精密称取对照品适量，
加甲醇制成单一对照品溶液， 作为贮备液。 分别吸

取各单一对照品贮备液 １􀆰 ０ ｍＬ， 置于 １００ ｍＬ 量瓶

中， 加甲醇稀释至刻度， 配制成含猪去氧胆酸、 鹅

去氧胆酸、 甘氨猪去氧胆酸、 甘氨鹅去氧胆酸、 牛

磺猪去氧胆酸、 牛磺鹅去氧胆酸分别为 ８􀆰 ７８、
１６􀆰 ８８、 ６􀆰 ２４、 １９􀆰 ７３、 ２７􀆰 １８、 ２１􀆰 ９７ μｇ ／ ｍＬ 的混

合对 照 品 溶 液。 内 标 液 为 绿 原 酸， 质 量 浓 度

为 ５ μｇ ／ ｍＬ。
２􀆰 １􀆰 ４　 供试品溶液制备 　 精密称取胆南星粉末

０􀆰 ２ ｇ， 置具塞三角瓶中， 加甲醇 ５ ｍＬ， 密塞， 精

密称定质量， 超声处理 （２５０ Ｗ， ５０ ｋＨｚ） ３０ ｍｉｎ，

放冷， 称定质量， 用甲醇补足减失质量， 摇匀， 经

０􀆰 ２２ μｍ 微孔滤膜过滤， 取续滤液， 即得。
２􀆰 １􀆰 ５　 方法学考察

２􀆰 １􀆰 ５􀆰 １　 线性关系考察 　 分别准确取 “２􀆰 １􀆰 ３”
项下各对照品贮备液适量， 用甲醇稀释， 配制系列

梯度质量浓度的对照品混合溶液， 测定前按 １ ∶ １
加入内标。 依法测定峰面积， 以峰面积与内标峰面

积的比值为纵坐标 （Ｙ）， 分析物质量浓度为横坐

标 （Ｘ） 进行回归， 得到回归方程和相关系数， 并

以信噪比为 １０ 计算定量限 （ＬＯＱ）， 以信噪比为 ３
计算检测限 （ＬＯＤ）， 结果见表 ２。

表 ２　 各成分线性关系

Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ
成分 回归方程 ｒ 线性范围 ／ （ｍｇ·Ｌ－１） 检测限 ／ （ｍｇ·Ｌ－１） 定量限 ／ （ｍｇ·Ｌ－１）

猪去氧胆酸 Ｙ＝ ２５ ０１１Ｘ＋５９７􀆰 ９ ０􀆰 ９９９ ３ ０􀆰 ２１９ ２～８􀆰 ７６７ ０􀆰 ００１ ８３ ０􀆰 ００６ １２
鹅去氧胆酸 Ｙ＝ ５ ５３７􀆰 ９Ｘ＋１ ２２０􀆰 ５ ０􀆰 ９９９ １ ０􀆰 ４２１ ９～１６􀆰 ８７７ ０􀆰 ００８ ４７ ０􀆰 ０２８ ２２
甘氨猪去氧胆酸 Ｙ＝ ９ ８２２􀆰 ７Ｘ＋９２５􀆰 ４ ０􀆰 ９９９ ６ ０􀆰 １５６ ２～６􀆰 ２４７ ０􀆰 ０００ ６７ ０􀆰 ００２ ２２
甘氨鹅去氧胆酸 Ｙ＝ ７ ０５４􀆰 ６Ｘ＋１ ３３４􀆰 ６ ０􀆰 ９９９ ３ ０􀆰 ４９３ １～１９􀆰 ７２６ ０􀆰 ００１ ０３ ０􀆰 ００３ ４３
牛磺猪去氧胆酸 Ｙ＝ ７ ６７６􀆰 ５Ｘ＋９３８􀆰 ９ ０􀆰 ９９９ ４ ０􀆰 ６７９ ４～２７􀆰 １７８ ０􀆰 ０００ ７４ ０􀆰 ００２ ４６
牛磺鹅去氧胆酸 Ｙ＝ ２ １１２􀆰 ７Ｘ＋８５３􀆰 ６ ０􀆰 ９９９ ２ ０􀆰 ５４９ ３～２１􀆰 ９７３ ０􀆰 ００１ ８４ ０􀆰 ００６ １３

２􀆰 １􀆰 ５􀆰 ２　 稳定性试验　 精密称取编号 ＳＣＦＺ⁃１ 样品

０􀆰 ２ ｇ， 按 “２􀆰 １􀆰 ４” 项下方法制备供试品溶液， 在

“２􀆰 １􀆰 １” 项条件下， 分别于 ０、 ２、 ４、 ８、 １２、 ２４
ｈ 进样， 测得样品中猪去氧胆酸、 鹅去氧胆酸、 甘

氨猪去氧胆酸、 甘氨鹅去氧胆酸、 牛磺猪去氧胆

酸、 牛 磺 鹅 去 氧 胆 酸 的 ＲＳＤ 分 别 为 ４􀆰 ７９％ 、
２􀆰 ０９％ 、 １􀆰 ８６％ 、 ２􀆰 ２５％ 、 ２􀆰 ６６％ 、 ２􀆰 ５７％ 。 表 明

供试品溶液在 ２４ ｈ 内稳定性良好。
２􀆰 １􀆰 ５􀆰 ３　 精密度试验　 吸取混合对照品溶液， 在

“２􀆰 １􀆰 １” 项条件下， 日内重复测定 ６ 次， 连续测

定 ３ ｄ， 测得猪去氧胆酸、 鹅去氧胆酸、 甘氨猪去

氧胆酸、 甘氨鹅去氧胆酸、 牛磺猪去氧胆酸、 牛磺

鹅去氧胆酸的日内精密度 ＲＳＤ 分别为 ０􀆰 ８５％ 、
１􀆰 ５％ 、 １􀆰 １６％ 、 ０􀆰 ８０％ 、 ０􀆰 ５１％ 、 １􀆰 ３０％ ， 日间精密

度 ＲＳＤ 分别为 ２􀆰 ４３％ 、 １􀆰 ９８％ 、 １􀆰 ９６％ 、 １􀆰 ５３％ 、
２􀆰 ５２％ 、 ３􀆰 ３４％ ， 表明该仪器精密度良好。
２􀆰 １􀆰 ５􀆰 ４　 重复性试验 　 分别精密称取编号为

ＳＣＦＺ⁃１ 的胆南星粉末 ６ 份， 按 “２􀆰 １􀆰 ４” 项下方法

制备供试品溶液， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项条件下进样， 测

得样品中猪去氧胆酸、 鹅去氧胆酸、 甘氨猪去氧胆

酸、 甘氨鹅去氧胆酸、 牛磺猪去氧胆酸、 牛磺鹅去

氧胆 酸 含 有 量 ＲＳＤ 分 别 为 ３􀆰 ５４％ 、 ３􀆰 ７７％ 、
３􀆰 ４３％ 、 ４􀆰 ０９％ 、 ４􀆰 ２５％ 、 ３􀆰 ０６％ ， 表明该方法重

复性良好。

２􀆰 １􀆰 ５􀆰 ５　 加样回收率试验　 精密称取与重复性试

验同批次已知含有量 （编号 ＳＣＦＺ⁃１） 的胆南星样

品 ９ 份 （每份 ０􀆰 １ ｇ）， 精密加入低、 中、 高 ３ 个质

量浓度的 ６ 种对照品溶液， 按 “２􀆰 １􀆰 ４” 项下方法

制备供试品溶液， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项条件下进样测

定， 计算加样回收率。 得猪去氧胆酸、 鹅去氧胆

酸、 甘氨猪去氧胆酸、 甘氨鹅去氧胆酸、 牛磺猪去

氧胆酸、 牛磺鹅去氧胆酸平均加样回收率分别为

９９􀆰 ７％ 、 ９９􀆰 ６％ 、 ９９􀆰 ３％ 、 ９９􀆰 ５％ 、 ９９􀆰 ６％ 、
９９􀆰 ３％ ， ＲＳＤ 分 别 为 １􀆰 ０１％ 、 １􀆰 ０７％ 、 １􀆰 ８８％ 、
１􀆰 ５７％ 、 １􀆰 ９４％ 、 １􀆰 ６４％ 。
２􀆰 １􀆰 ６　 样品含有量测定　 称取 ３ 种不同原料配比

的胆南星粉末， 按 “２􀆰 １􀆰 ４” 项下方法制备供试品

溶液， 分别吸取混合对照品溶液及供试品溶液各

２ μＬ， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项条件下进样， 测定峰面积，
计算样品中猪去氧胆酸、 鹅去氧胆酸、 甘氨猪去氧

胆酸、 甘氨鹅去氧胆酸、 牛磺猪去氧胆酸、 牛磺鹅

去氧胆酸的含有量， 结果见表 ３。
２􀆰 ２　 解热作用研究

２􀆰 ２􀆰 １　 受试药物配制 　 取不同原料配比胆南星，
加 ８０％ 乙醇提取 ２ 次， 每次提取 １ ｈ， 滤过， 合并

滤液， 回收溶剂， 浓缩成 １􀆰 ０２ ｇ ／ ｍＬ 的药液， 置于

冰箱备用。
２􀆰 ２􀆰 ２　 大鼠酵母致热实验　 大鼠适应性饲养 ７ ｄ，
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从第 ８ 天开始每天测量肛温 ２ 次， 时间间隔为

０􀆰 ５ ｈ， 将连续 ３ ｄ 体温小于 ３８ ℃和大于 ３６ ℃， 以

及 ２ 次温差＞０􀆰 ５ ℃的大鼠剔除。 实验当天， 连续

测量体温 ２ 次， 间隔 ０􀆰 ５ ｈ， 将 ２ 次温度的平均值

作为基础体温。 同时， 剔除体温大于 ３８ ℃者。 剩

余大鼠随机分成 ６ 组， 即正常对照组、 模型组、 布

洛芬组、 高比胆南星组 （胆汁占原料比为 ３ ∶ １）、
中比胆南星组 （胆汁占原料比为 １ ∶ １）、 低比胆南

星组 （胆汁占原料比为 １ ∶ ３）， 每组 ８ 只。 实验前

大鼠禁食不禁水 １２ ｈ， 正常组大鼠背部皮下注射无

菌生理盐水， 其余各组大鼠背部皮下注射 １０％ 酵

母菌 １０ ｍＬ ／ ｋｇ［８］。 造模 ５ ｍｉｎ 后， 布洛芬组给药剂

量为 ２０ ｍｇ ／ ｋｇ， 各受试药物组分别灌胃给予相应

的胆南星药液 １􀆰 ７ ｇ ／ ｋｇ。 正常组与模型组大鼠灌胃

给予同体积生理盐水。 分别于给药后 １、 ２、 ３、 ４、
５、 ６、 ７、 ８、 ９、 １０ ｈ 测量体温， 每个时间点连续

测量 ２ 次。 最后 １ 次测定体温后， 麻醉取血， 分取

血清， 用于 ＩＬ⁃１、 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α 含有量测试。
２􀆰 ３　 祛痰作用

２􀆰 ３􀆰 １　 小鼠气管酚红排泄实验 　 参照文献 ［９］
方法， 采用小鼠气管段酚红法分别对 ３ 种不同原料

配比胆南星的 ８０％ 醇提取物进行药效学评价。 每

组均为 １０ 只小鼠， 雌雄各半。 昆明种小鼠适应 １
周， 实验分组同 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项， 实验前小鼠禁食不

禁水 １２ ｈ， 正常组灌胃给予蒸馏水， 阳性药物组灌

胃给予氯化铵 １ ｇ ／ ｋｇ， 给药组分别灌胃给予 ３ 种胆

南星醇提取物， 给药量 １０ ｍＬ ／ ｋｇ， １ 次 ／ ｄ， 连续

５ ｄ。 末次给药 ３０ ｍｉｎ 后， 各组小鼠腹腔注射 ５％
酚红生理盐水溶液 （１０ ｍＬ ／ ｋｇ） ０􀆰 ２ ｍＬ， ４５ ｍｉｎ
后将小鼠麻醉处死， 将其仰位固定于手术板上， 剪

开颈正中皮肤， 分离气管， 剪取自甲状软骨处至气

管分叉处的气管段， 取出气管后， 放入盛有 ２ ｍＬ
生理 盐 水 的 试 管 中， 超 声 １５ ｍｉｎ， 加 入 ５％
ＮａＨＣＯ３ 溶液 ２ ｍＬ， 置紫外分光光度计下 ５５８ ｎｍ
处测吸光度 （Ａ）。

２􀆰 ３􀆰 ２　 酚红标准曲线绘制　 精密称取研磨过的酚

红粉末 ２􀆰 ５０ ｍｇ， 置于 ５０ ｍＬ 量瓶中， 用生理盐水

溶解并定容， 配制成 ５０ μｇ ／ ｍＬ 酚红溶液， 用移液

管精密吸取 ０、 ０􀆰 １０、 ０􀆰 ２０、 ０􀆰 ３０、 ０􀆰 ４０、 ０􀆰 ５０、
０􀆰 ６０ ｍＬ 该溶液于 １０ ｍＬ 量瓶中并用生理盐水定

容， 分别加入 ５％ ＮａＨＣＯ３ 溶液 １􀆰 ００ ｍＬ， 在紫外

分光光度计 ５５８ ｎｍ 处测定 Ａ 值， 以吸光度为纵坐

标 （Ａ）， 溶液中酚红的质量浓度为横坐标 （Ｃ）
进行回归， 得回归方程 Ａ ＝ ０􀆰 １６３４ Ｃ－０􀆰 ００１ ７ （ ｒ ＝
０􀆰 ９９９ ３）。 表明酚红溶液在 ０～３０ μｇ ／ ｍＬ 范围内线

性关系良好。
２􀆰 ４　 止咳作用实验　 参照文献 ［１０］ 方法， 采用

浓氨水刺激小鼠黏膜引咳实验， 分别对不同原料配

比胆南星 ８０％ 乙醇提取物进行药效学评价。 实验

分组同 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项， 随行设置正常对照组和阳性

药组。 昆明种小鼠适应饲养 ３ ｄ， 实验前小鼠禁食

不禁水 １２ ｈ。 对照组灌胃给予含 ２ 滴 １％ 聚山梨酯⁃
８０ 的 ０􀆰 ５％ ＣＭＣ⁃Ｎａ， 阳性药物组灌胃给予磷酸可

待因 ３０ ｍｇ ／ ｋｇ， 给药组分别灌胃给予 ３ 种胆南星

的醇提取物， １ 次 ／ ｄ， 连续 ７ ｄ。 末次给药 １ ｈ 后，
分别将小鼠按照分组顺序放置于倒置的 ５００ ｍＬ 容

器中， 内放一棉球， 用 １ ｍＬ 注射器吸取 ２５％ 氨水

０􀆰 ３ ｍＬ 注入棉球， 迅速倒置容器 （以防气体泄

漏）， 秒表记录时间， 观察记录小鼠的咳嗽潜伏期

（从记录时间起到小鼠第 １ 次咳嗽的时间）、 ３ ｍｉｎ
内咳嗽次数 （以小鼠腹肌收缩， 张大口同时并伴

有咳嗽声为准）， 计算抑咳率。 抑咳率％ ＝ （对照

组咳嗽次数－给药组咳嗽次数） ／对照组咳嗽次数。
２􀆰 ５　 统计分析　 运用 ＳＰＳＳ １７􀆰 ０ 软件进行计量资

料分析， 数据符合正态分布采用单因素方差分析，
结果用 （ｘ±ｓ） 表示。
２􀆰 ６　 ３ 种原料 比 例 胆 南 星 中 胆 汁 酸 成 分 含 有

量　 结果见表 ３。 表明不同原料比例胆南星中胆汁

酸含有量差异较大， 尤其是结合型胆汁酸比例差异

更加显著。
表 ３　 不同原料比例样品中 ６ 种成分含有量测定结果 （ｎ＝３）

Ｔａｂ􀆰 ３　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｃｏｎｔｅｎｔ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｉｘ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｒａｔｉｏ ｓａｍｐｌｅｓ （ｎ＝３）
原料配比

（胆汁：天南星）
称样量 ／

ｇ
猪去氧胆酸 ／

％
鹅去氧胆酸 ／

％
甘氨猪去氧
胆酸 ／ ％

甘氨鹅去氧
胆酸 ／ ％

牛磺猪去氧
胆酸 ／ ％

牛磺鹅去氧胆酸 ／
％

１ ∶ ３ ０􀆰 ２０６ ３ ０􀆰 ０４５ ０􀆰 １１０ ０􀆰 ００６ ０􀆰 ００１ ０􀆰 ００４ ０􀆰 ００５
１ ∶ ３ ０􀆰 ２０７ ５ ０􀆰 ０４７ ０􀆰 １３１ ０􀆰 ００５ ０􀆰 ００１ ０􀆰 ００６ ０􀆰 ００５
１ ∶ ３ ０􀆰 ２０１ ２ ０􀆰 ０４９ ０􀆰 １１３ ０􀆰 ００４ ０􀆰 ００１ ０􀆰 ００４ ０􀆰 ００５
１ ∶ １ ０􀆰 ２０２ ９ ０􀆰 １８７ ０􀆰 ３５７ ０􀆰 ０１４ ０􀆰 ０３５ ０􀆰 ０６２ ０􀆰 ０５９
１ ∶ １ ０􀆰 ２０７ ７ ０􀆰 １９１ ０􀆰 ３９４ ０􀆰 ０１５ ０􀆰 ０３４ ０􀆰 ０６６ ０􀆰 ０６１
１ ∶ １ ０􀆰 ２０７ ４ ０􀆰 １７４ ０􀆰 ３６８ ０􀆰 ０１１ ０􀆰 ０４１ ０􀆰 ０６１ ０􀆰 ０６６
３ ∶ １ ０􀆰 ２０６ ３ ０􀆰 ２１０ ０􀆰 ４０３ ０􀆰 ０３７ ０􀆰 ０６２ ０􀆰 １２３ ０􀆰 ２４２
３ ∶ １ ０􀆰 ２０７ ５ ０􀆰 ２０５ ０􀆰 ４０６ ０􀆰 ０３９ ０􀆰 ０６８ ０􀆰 １２２ ０􀆰 ２７１
３ ∶ １ ０􀆰 ２０１ ３ ０􀆰 ２１７ ０􀆰 ４０１ ０􀆰 ０３３ ０􀆰 ０５０ ０􀆰 １２６ ０􀆰 ２６４
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２􀆰 ７　 解热作用比较

２􀆰 ７􀆰 １　 对干酵母致热大鼠体温变化的影响 　 图 ２
显示， 造模后模型组大鼠平均体温逐渐升高， ７ ｈ
达到峰值， 随后开始下降。 各受试药物组大鼠平

均体温上升幅度均小于模型组， 尤其是造模 ５ ｈ
之后差异显著 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。 高比胆南星组和中比

胆南星组的解热作用强于低比胆南星组组 （Ｐ＜
０􀆰 ０５）。

注： 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与低比胆南星组比较，＋Ｐ＜０􀆰 ０５。

图 ２　 各组大鼠平均体温变化曲线

Ｆｉｇ􀆰 ２　 Ｃｈａｎｇｅ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ａｖｅｒａｇｅ ｂｏｄｙ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ

２􀆰 ７􀆰 ２　 对致热大鼠血清 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α 含有

量的影响　 表 ４ 表明， 给药 １０ ｈ 后， 模型组大鼠

血清 中 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α 含 有 量 上 升 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０１）。 与模型组比较， 布洛芬组、 高比胆南星组

和中比胆南星组大鼠血清中 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α
的含有量均下降 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 但低比胆南星组大鼠

血清中 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α 的含有量无降低 （Ｐ＞
０􀆰 ０５）。

表 ４　 不同来源样品对干酵母致热大鼠血清 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α含有量的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝８）
Ｔａｂ􀆰 ４　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｆｒｏｍ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｓｏｕｒｃｅｓ ｏｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ ＩＬ⁃１β， ＩＬ⁃６ ａｎｄ ＴＮＦ⁃α ｉｎ ｓｅｒｕｍ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｄｒｙ

ｙｅａｓｔ （ｘ±ｓ， ｎ＝８）

组别 剂量 ＩＬ⁃１β ／ （ｎｇ·Ｌ－１） ＩＬ⁃６ ／ （ｎｇ·Ｌ－１） ＴＮＦ⁃α ／ （ｎｇ·Ｌ－１）
正常组 — １１􀆰 ４９±２􀆰 ３８ １６􀆰 ９１±３􀆰 ６２ １２３􀆰 ５７±３９􀆰 ４４

模型组 — １８􀆰 ９９±１􀆰 ３１＃＃ ４４􀆰 ９８±６􀆰 ６８＃＃ ２５４􀆰 １１±４３􀆰 ３３＃＃

布洛芬组 ２０ ｍｇ ／ ｋｇ １３􀆰 ４３±１􀆰 ０２∗∗ ２３􀆰 ６２±２􀆰 １３∗∗ １７４􀆰 ５３±４０􀆰 ０３∗∗

高比胆南星组 １􀆰 ７ ｇ ／ ｋｇ １３􀆰 ３５±０􀆰 ８８∗∗ ２０􀆰 ４７±１􀆰 ４１∗∗ １３１􀆰 ９７±５２􀆰 ００∗∗

中比胆南星组 １􀆰 ７ ｇ ／ ｋｇ １４􀆰 ０１±０􀆰 ７５∗∗ ２４􀆰 ８６±６􀆰 １９∗∗ １４６􀆰 ５０±２８􀆰 ３５∗∗

低比胆南星组 １􀆰 ７ ｇ ／ ｋｇ １８􀆰 ２１±１􀆰 ２３ ３６􀆰 ５８±６􀆰 ２６ ２０７􀆰 ３９±５５􀆰 ３７

　 　 注：与正常组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１；与模型组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

２􀆰 ８　 祛痰作用比较　 实验结果表明， 不同胆汁用

量的胆南星祛痰作用有一定差异， 结果见表 ５。 与

对照组比较， 氯化铵组、 ３ 种胆南星组均能增加小

鼠酚红排泌量 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 高比胆南星组和中比胆

南星的祛痰作用强于低比胆南星组。

表 ５　 不同原料比例样品祛痰作用比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）
Ｔａｂ􀆰 ５　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｐｈｌｅｇｍ ｒｅｍｏｖｉｎｇ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｍａｄｅ ｂｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｒａｔｉｏ ｒａｗ ｍａｔｅｒｉａｌｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

组别 剂量 ／ （ｇ·ｋｇ－１） Ａ 值 酚红排泌量 ／ （μｇ·ｍＬ－１）
对照组 — ０􀆰 ０８±０􀆰 ０１ ０􀆰 ５０±０􀆰 １１
氯化铵组 １􀆰 ００ ０􀆰 ２４±０􀆰 ０５ １􀆰 ４２±０􀆰 ０８∗∗＃

高比胆南星组 ３􀆰 ４０ ０􀆰 １７±０􀆰 ０８ １􀆰 １６±０􀆰 ０２∗∗＃

中比胆南星组 ３􀆰 ４０ ０􀆰 １６±０􀆰 ０９ １􀆰 ０７±０􀆰 ０９∗∗＃

低比胆南星组 ３􀆰 ４０ ０􀆰 １０±０􀆰 ０７ ０􀆰 ６２±０􀆰 １０

　 　 注：与对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１；与低比胆南星组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５。

２􀆰 ９　 止咳作用比较　 不同胆汁用量的胆南星止咳

作用差异较小， 结果见表 ６。 与对照组比较， 磷酸

可待因组、 及 ３ 种胆南星各组均能延长小鼠咳嗽潜

伏期， 减少小鼠 ３ ｍｉｎ 内咳嗽次数 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜
０􀆰 ０１）， 但 ３ 种受试药物组间无统计学差异。
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表 ６　 不同原料比样品止咳作用比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）
Ｔａｂ􀆰 ６　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ａｒｒｅｓｔｉｎｇ ｃｏｕｇｈ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｍａｄｅ ｂｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｒａｔｉｏ ｒａｗ ｍａｔｅｒｉａｌｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

组别 剂量 ／ （ｇ·ｋｇ－１） 咳嗽潜伏期 ／ ｍｉｎ ３ ｍｉｎ 咳嗽次数 ／ 次 抑制率 ／ ％
对照组 — ３５􀆰 ５１±４􀆰 ８３ １４􀆰 ４７±１􀆰 １７ —
氯化铵组 ０􀆰 ０３ １０２􀆰 ２３±１７􀆰 １０∗∗ ５􀆰 １５±４􀆰 ４６∗∗ ６４􀆰 ４１
高比胆南星组 ３􀆰 ４０ ８８􀆰 ８４±１６􀆰 ３５∗∗ ７􀆰 ０２±３􀆰 ２４∗∗ ５１􀆰 ４８
中比胆南星组 ３􀆰 ４０ ８０􀆰 ０７±７􀆰 ９４∗∗ ７􀆰 ８９±２􀆰 ９０∗∗ ４５􀆰 ４７
低比胆南星组 ３􀆰 ４０ ６７􀆰 ９３±９􀆰 ８７∗∗ ７􀆰 ９２±３􀆰 １５∗∗ ４５􀆰 ２７

　 　 注：与对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

３　 讨论

实地调查发现， 有厂家生产胆南星时胆汁占原

料比甚至低于 ４０％ 。 故结合传统工艺和实际生产，
本研究以胆汁占原料配比为 ３ ∶ １、 １ ∶ １、 １ ∶ ３ 分

别制备胆南星， 考察原料配比对胆南星成分和药效

的影响。 并基于胆南星的清热化痰功效及其临床常

用于治疗小儿高热惊风症以及痰热咳嗽等症［３］，
选择解热、 止咳、 化痰作用进行药效评价。

不同胆汁配比的胆南星中 ６ 种胆汁酸含有量差

异较大， 尤以结合型胆汁酸更为显著， 这与胆汁中

富含胆汁酸类成分相吻合［１１⁃１２］。 ＩＬ⁃１β 是重要的致

热细胞因子［１３］， ＩＬ⁃６ 是多种发热的中间物质，
ＴＮＦ⁃α 是一种重要的内源性致热原［１４］。 从酵母致

热大鼠给药后炎症因子的变化可见， 不同原料配比

胆南星的解热作用差异可能与其调节 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６
和 ＴＮＦ⁃α 炎症因子分泌量变化有关。 药效学实验

结果显示， 胆汁用量大， 则胆南星的解热、 祛痰作

用良好， 反之作用减弱， 但对止咳作用影响较小。
结合胆汁酸具有解热、 祛痰和止咳等作用， 表明胆

汁用量与胆南星的功用关系密切。 依据药效实验结

果， 胆南星的胆汁用量与天南星的比值不应低于

１ ∶ １。 本研究只是做了初步的胆汁酸成分与药效作

用的比较， 原料配比对其他成分及活性影响还需进

一步深入研究， 从而为胆南星质量控制提供更充分

依据。
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