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裸花紫珠提取物凝血有效部位的研究

张利摇 黄胜摇 颜小捷摇 杨子明摇 谷陟欣摇 李典鹏

揖摘要铱 摇 目的摇 研究裸花紫珠提取物凝血作用及其有效部位。 方法摇 以质控血浆为研究对

象,通过测定裸花紫珠粗提物及各分离部位和单体对凝血酶原时间(prothrombin time,PT)、凝血酶

时间(thrombin time,TT)、活化部分凝血活酶时间(activated partial thromboplastin time,APTT)、血浆纤

维蛋白原(fibrinogen,FIB)四项指标观察其对凝血系统的影响。 结果摇 与溶媒对照比较,裸花紫珠

粗提物能明显缩短 PT、APTT、TT 的时间,能明显提高 FIB 含量;裸花紫珠 40%甲醇洗脱部位能明显

缩短 APTT、TT 的时间,能明显提高 FIB 含量;与粗提物比较,40% 甲醇洗脱部位效果最接近于粗提

物。 结论摇 裸花紫珠有较好的凝血效果,其有效部位可能在 40%甲醇洗脱部位。
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揖Abstract铱摇 Objective摇 To study the effect of active fraction from Callicarpa nudiflora on blood co鄄
agulation system. Methods 摇 The effect of active fraction from Callicarpa nudiflora on blood coagulation
system were observed with prothrombin time(PT), activated partial thromboplastin time(APTT), thrombin
time(TT) and fibrinogen(FIB) of the constituents blood samples were tested. Results摇 Compared with the
blank control, Callicarpa nudiflora extract could significantly lessen PT, TT, APTT, and could obviously
increased the content of FIB; 40% Methanol elution par could significantly lessen TT, APTT, and could
obviously increased the content of FIB. Conclusion 摇 The hemostatic effect of active fraction from
Callicarpa nudiflora may be 40% Methanol elution par of Callicarpa nudiflora.

揖Key words铱摇 Callicarpa nudiflora;摇 Hemostatic;摇 Mice;摇 Prothrombin time

摇 摇 裸花紫珠 Callicarpa nudiflora Hook. et Arn. 为马

鞭草科紫珠属植物,又名紫珠,主产于中国海南,是海

南的一种道地药材,在广东、广西也有分布[1]。 国外

主要分布于越南、印度和马来西亚。 其味苦、微辛,性
平,根、茎、叶皆可入药,有解毒、抗菌消炎、收敛止血、

散瘀消肿之功效,主治急性传染性肝炎、化脓性炎症、
呼吸道及消化道出血、血小板减少性紫癜等症,外用

主要用于治疗烧伤、烫伤、风湿肿痛、跌打肿痛、外伤

出血、肺结核咳血、胃肠出血等症,是海南黎族医生常

用药材之一[2鄄5]。 目前对裸花紫珠凝血有效部位、凝
血机制研究均较少,有学者报道裸花紫珠总黄酮是其

凝血的主要有效成分[6]。 为了探讨裸花紫珠凝血活

性的有效部位及凝血机理,本实验对裸花紫珠凝血作

用的主要活性部位进行了筛选研究,并初步探讨了其

凝血作用机理。

1摇 材料与方法

1. 1摇 药品和试剂

裸花紫珠粗提干浸膏粉末(由九芝堂药业海南

分公司提供);质控血浆 (北京世帝,生产批号:
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20130508)、凝血酶原时间(prothrombin time,PT)试
剂盒、凝血酶时间( thrombin time,TT)试剂盒、活化

部分凝血活酶时间( activated partial thromboplastin
time,APTT) 试剂盒、血浆纤维蛋白原 ( fibrinogen,
FIB)凝血酶原时间(prothrombin time,PT)试剂盒、
均为北京世帝科学仪器公司生产;甲醇(西陇化工,
生产批号:121013)、二甲基亚砜(国药试剂,生产批

号:110506)等试剂均为分析纯。
1. 2摇 实验仪器

AT鄄200 型电子天平 (德国 METTLER 公司),
LG鄄PABER凝血因子分析仪(北京世帝),QD 型高速

离心机 (珠海黑马),R鄄200 型旋转蒸发仪 ( Buchi
Labortechnik AG CH鄄9230),Agilent1100 分析型高效

液相色谱仪(美国 Agilent 公司)。
1. 3摇 有效部位和成分的提取分离

称取 500 g 裸花紫珠粗提干浸膏粉末,按质量

体积为比为 1 颐 20 用适量去离子水完全溶解后先经

布袋过滤,后经棉花塞过滤;所得滤液上 HP鄄20 大

孔树脂,依次采用去离子水、5% 甲醇、40% 甲醇、
60%甲醇、80%甲醇洗脱,各梯度均洗脱至无颜色为

止,得大孔树脂未吸附部分、水洗脱部位、5%甲醇洗

脱部位、40% 甲醇洗脱部位、60% 甲醇洗脱部位、
80%甲醇洗脱部位;将上述各部分分别于旋转蒸发

仪 50益下减压浓缩得水洗脱部分浸膏、5% 甲醇洗

脱部分浸膏、40%甲醇洗脱部分浸膏、60%甲醇洗脱

部分浸膏、80%甲醇洗脱部分浸膏。 经 HPLC 分析,
大孔树脂未吸附部位和 5%甲醇洗脱部位均包含于

水洗脱部位中,故将此三部分合并统称为水洗部

位。 其中水洗脱部位回收率为 66. 02% ,40% 甲醇

洗脱部位回收率为 19. 22% ,60% 甲醇洗脱部位回

收率 为 8. 50% , 80% 甲 醇 洗 脱 部 位 回 收 率 为

3郾 50% 。 从裸花紫珠粗提干浸膏粉末分离得到连翘

酯苷 B、原儿茶酸、毛蕊花糖苷、异毛蕊花糖苷 4 个

单体,其中连翘酯苷 B、毛蕊花糖苷、异毛蕊花糖苷

主要从 40%甲醇洗脱部分得到。
1. 4摇 裸花紫珠提取物对凝血系统的影响

将水洗部位、40%甲醇洗脱部位、60%甲醇洗脱

部位、80% 甲醇洗脱部位 4 个活性部位;连翘酯苷

B、原儿茶酸、毛蕊花糖苷、异毛蕊花糖苷 4 个单体

化合物分别溶于 20%的二甲基亚砜溶液中,以 20%
的 DMSO 溶液为空白对照组,取质控血浆量与试验

药物溶液体积比为 9 颐 1,混匀。 每种药物重复实验

3 次,求其平均值。 严格按 LG鄄PABER 半自动血小

板聚集凝血因子分析仪操作规程,依次测定各试验

药物 PT、TT、APTT、FIB 这 4 项血凝指标。 血浆 PT
缩短率(% )= (溶媒对照平均 PT-给药平均 PT) /溶
媒对照平均 PT伊100% ;TT 缩短率(% )= (溶媒对照

平均 TT-给药平均 TT) /溶媒对照平均 TT伊100% ;
APTT 缩短率(% )= (溶媒对照平均 APTT-给药平

均 APTT) /溶媒对照平均 APTT伊100% ;FIB 提高率

(% )= (给药平均 FIB 含量-溶媒对照平均 FIB 含

量) /溶媒对照平均 FIB 含量伊100% 。
1. 5摇 统计学处理

采用 SPSS 11. 5 统计软件进行数据分析,实验

数据均以(x依s)表示,两个独立样本均数比较采用 t
检验,多个样本之间的比较采用单因素方差分析,
进一步两两比较采用 LSD,P<0. 05 为差异具有统计

学意义。

2摇 结果

2. 1摇 裸花紫珠提取物对 PT 的影响

与溶媒对照比较,粗提物组,水洗脱部位、80%
甲醇洗脱部位 2 个部位,原儿茶酸、连翘酯苷 B、毛
蕊花糖苷、异毛蕊花糖苷 4 个单体的凝血酶原时间

(PT)均明显缩短,有统计学意义;与粗提物(裸花紫

珠粗提干浸膏粉末)比较,40% 甲醇洗脱部位的 PT
明显延长,有统计学意义。 结果见表 1。

表 1摇 裸花紫珠提取物对 PT 的影响(x依s,n=3)

组别摇 摇 剂量(g / mL) PT(s) 缩短率(% )

溶媒对照 — 16. 6依0. 6 —

粗提物 0. 050 15. 8依0. 7a 4. 8

水洗脱部位 0. 033 15. 3依0. 1b 7. 8

40%甲醇洗脱部位 0. 010 16. 8依0. 4c -1. 2

60%甲醇洗脱部位 0. 004 16. 5依0. 2 0. 6

80%甲醇洗脱部位 0. 002 15. 8依0. 3a 4. 8

原儿茶酸 0. 002 15. 8依0. 1a 4. 8

连翘酯苷 B 0. 002 15. 8依0. 2a 4. 8

异毛蕊花糖苷 0. 002 15. 9依0. 2a 4. 2

毛蕊花糖苷 0. 002 15. 5依0. 6b 2. 4

注: 与溶媒对照比较,aP<0. 05,bP<0. 01;与粗提物比较,cP<0. 01。

2. 2摇 裸花紫珠提取物对 TT 的影响

与溶媒对照比较,粗提物,水洗脱部位、40% 甲

醇洗脱部位、60%甲醇洗脱部位 3 个部位,连翘酯苷

B、毛蕊花糖苷、异毛蕊花糖苷 3 个单体的凝血酶时

间(TT)均明显缩短,有统计学意义;与粗提物比较,
4 个活性部位及 4 个单体的 TT 明显延长,有统计学
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意义,其中 40%甲醇洗脱部位最接近于粗提物。 结

果见表 2。

表 2摇 裸花紫珠提取物对 TT 的影响(x依s,n=3)

组别摇 摇 摇 剂量(g / mL) TT(s) 缩短率(% )

溶媒对照 — 14. 1依0. 2 —

粗提物 0. 050 11. 8依0. 3a 16. 3

水洗脱部位 0. 033 13. 4依0. 5ac 5. 0

40%甲醇洗脱部位 0. 010 12. 3依0. 1ab 12. 8

60%甲醇洗脱部位 0. 004 13. 3依0. 3ac 5. 7

80%甲醇洗脱部位 0. 002 13. 8依0. 2c 2. 1

原儿茶酸 0. 002 13. 9依0. 1c 1. 4

连翘酯苷 B 0. 002 13. 3依0. 3ac 5. 7

异毛蕊花糖苷 0. 002 13. 2依0. 4ac 6. 4

毛蕊花糖苷 0. 002 13. 4依0. 1ac 5. 0

注: 与溶媒对照比较,aP<0. 01;与粗提物比较,bP<0. 01, cP<0. 05。

2. 3摇 裸花紫珠提取物对 APTT 的影响

与溶媒对照比较,粗提物活化部分凝血活酶时

间(APTT)明显缩短,有统计学意义,水洗脱部位

APTT 明显延长,有统计学意义;与粗提物比较,水
洗脱部位、40%甲醇洗脱部位、80% 甲醇洗脱部位 3
个部位,原儿茶酸、连翘酯苷 B、毛蕊花糖苷、异毛蕊

花糖苷 4 个单体 APTT 明显延长,有统计学意义,其
中 40%甲醇洗脱部位、60% 甲醇洗脱部位最接近于

粗提物。 结果见表 3。

表 3摇 裸花紫珠提取物对 APTT 的影响(x依s,n=3)

组别摇 摇 剂量(g / mL) APPT(s) 缩短率(% )

溶媒对照 — 39. 4依1. 6 —

粗提物 0. 050 37. 2依0. 5a 5. 6

水洗脱部位 0. 033 45. 0依0. 8ac -14. 2

40%甲醇洗脱部位 0. 010 38. 8依0. 6b 1. 5

60%甲醇洗脱部位 0. 004 38. 0依0. 8 3. 6

80%甲醇洗脱部位 0. 002 38. 8依0. 7b 1. 5

原儿茶酸 0. 002 40. 6依0. 3c -3. 0

连翘酯苷 B 0. 002 40. 2依0. 4c -2. 0

异毛蕊花糖苷 0. 002 40. 6依0. 6c -3. 0

毛蕊花糖苷 0. 002 39. 5依1. 5c -0. 3

注: 与溶媒对照比较,aP<0. 01;与粗提物比较,bP<0. 05,cP<0. 01。

2. 4摇 裸花紫珠提取物对 FIB 的影响

与溶媒对照比较,粗提物,40% 甲醇洗脱部位 1
个部位,连翘酯苷 B、毛蕊花糖苷、异毛蕊花糖苷 3
个单体的纤维蛋白原(FIB)均明显延长,有统计学

意义;与粗提物比较,60% 甲醇洗脱部位、原儿茶酸

明显缩短,有统计学意义;其中 40% 甲醇洗脱部位

优于于粗提物。 结果见表 4。

表 4摇 裸花紫珠提取物对 FIB 的影响(x依s,n=3)

组别摇 摇 剂量(g / mL) FIB(g / L) 提高率(% )

溶媒对照 — 3. 76依0. 30 —

粗提物 0. 050 4. 73依0. 18b 25. 8

水洗脱部位 0. 033 4. 23依0. 13 12. 5

40%甲醇洗脱部位 0. 010 4. 89依0. 31b 30. 1

60%甲醇洗脱部位 0. 004 4. 18依0. 20c 11. 2

80%甲醇洗脱部位 0. 002 4. 25依0. 04 13. 0

原儿茶酸 0. 002 4. 14依0. 12c 10. 1

连翘酯苷 B 0. 002 4. 41依0. 36a 17. 3

异毛蕊花糖苷 0. 002 4. 40依0. 67a 17. 0

毛蕊花糖苷 0. 002 4. 56依0. 13b 21. 3

注: 与溶媒对照比较,aP<0. 05,bP<0. 01;与粗提物比较,cP<0. 05。

3摇 讨论

目前市场上由裸花紫珠提取制成的制剂有裸

花紫珠胶囊、裸花紫珠颗粒、裸花紫珠片、灭滴消炎

栓与复方木麻黄片等[7鄄8],这些制剂的药用原料仅

限于裸花紫珠浸膏或其水粗提物,颜色深,成分杂,
对裸花紫珠凝血活性部位及其化学成分未有明确

研究,也就是说迄今为止,尚不清楚裸花紫珠凝血

作用的化学物质基础,阻碍了裸花紫珠药用产品的

研制。 凝血酶原时 PT 能准确、有效地反映外源性

凝血系统,TT 能有效地反映内源性凝血系统,APTT
反映内、外源共同性凝血系统,FIB 是通过对纤溶系

统的影响反映凝血效果[9鄄10]。 本实验通过测定其

PT、TT、APTT、FIB 四项指标观察裸花紫珠对凝血系

统的影响,结果发现裸花紫珠 4 个分离部位中,以
40%甲醇洗脱部位凝血效果最好,最接近于裸花紫

珠粗提物,说明裸花紫珠凝血有效部位可能在 40%
甲醇洗脱部位。 毛蕊花糖苷、异毛蕊花糖苷、连翘

酯苷 B,这 3 个单体都有较好的凝血效果,而它们又

主要在 40%甲醇洗脱部位,进一步确证裸花紫珠凝

血有效部位可能在 40%醇洗脱部位,具体确切的有

效成分和作用机理还需深入研究。
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不同血塞通胶囊的人参皂及三七皂苷溶出
度对比研究

张晴摇 杜守颖摇 陆洋摇 白洁摇 李鹏跃摇 滕会会摇 杜秋

揖摘要铱 摇 目的摇 建立测定血塞通胶囊中人参皂苷 Rg1、Re、Rb1、Rd 及三七皂苷 R1溶出度的检

测方法,并比较 3 种不同血塞通胶囊溶出度情况,为剂型改进提供依据。 方法摇 采用 HPLC 法检测 5
种皂苷的体外溶出度,计算并绘制累积溶出曲线,通过相似因子( f2 )分别比较不同血塞通胶囊间 5
种皂苷溶出度的差异及每种胶囊中各皂苷间的溶出度差异,并采用质量权重系数法将血塞通胶囊

中三七总皂苷组分的溶出曲线进行整合。 结果摇 维和硬胶囊和络泰软胶囊中 5 种皂苷在 30 分钟内

累积溶出率均达到 60%以上,12 小时内均达到 85%以上,而理洫王软胶囊各成分成分 30 分钟累积

溶出率仅为 3% ,12 小时内达到 40% ,3 种血塞通胶囊间溶出曲线 f2均小于 50,各胶囊中 5 种皂苷间

f2均大于 50。 3 种血塞通胶囊的溶出过程存在显著性差异,以油相为内容物基质的理洫王软胶囊相

对于维和硬胶囊及络泰软胶囊显示出缓释作用, 5 种皂苷间溶出行为无显著性差异,呈现出同步

性,与整合结果趋势相同。 结论摇 胶囊壳及内容物基质的不同对胶囊的溶出过程存在一定的影响,
油相基质具有缓释作用,血塞通胶囊中 5 种皂苷的溶出具有同步性。

揖关键词铱 摇 血塞通胶囊;摇 缓释;摇 多成分;摇 质量权重系数法
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Comparison of dissolution of ginsenoside and notoginsenoside form different Xuesaitong capsules摇
ZHANG Qing, DU Shou鄄ying, LU Yang, et al. School of Chinese Medicin, Beijing University of Chinese
Medicine, Beijing 100102,China.
Corresponding author: DU Shou鄄Ying, E鄄mail: dushouying@ 263. net; Lu Yang,E鄄mail: Landocean28@
163. com

揖Abstract铱 摇 Objective 摇 To establish the methods for determining the dissolution of ginsenoside
Rg1,Re,Rb1,Rd and notoginsenoside R1 in Xuesaitong capsuls,and study the dissolution condition of the
three capsules,which can provide a basis for the improvement of dosage form. Methods摇 HPLC and UV
were used to detect the in vitro dissolution in the three capsules, respectively,cumulative dissolution curves
were drawn and similar factors of the curves were compared. Furthermore, the multicomponernt drug
release curves were integrated by using Weight coeffieient method. Results 摇 The dissolution of the five


