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［摘　要］　目的　探讨肉桂与黄连不同配伍比例对交泰丸中肉桂醛溶出率的影响。 方法　采取水煎法制备肉桂煎剂、交泰

丸复方煎剂１（肉桂∶黄连＝１∶２）、交泰丸复方煎剂２（肉桂∶黄连＝１∶４）、肉桂醛对照品储备液（０．２μｇ／ｍｌ），采用高效液相

色谱法（ＨＰＬＣ）得到各样品的高效液相色谱图，计算各样品肉桂醛溶出率。 结果　以肉桂煎剂的肉桂醛溶出率为１００％计

算，则交泰丸复方煎剂１、交泰丸复方煎剂２的肉桂醛溶出率分别为６４．５％、４７．３％。 结论　交泰丸水煎剂中黄连对肉桂有

效成分肉桂醛的溶出有抑制作用。
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　　交泰丸出自明代韩懋《韩氏医通》，由黄连、肉桂
组成。方中黄连苦寒，善于清心热，泻心火，为君药；
肉桂温热，长于和心血，补命火，为臣药。二药相须
为用，寒热并用，相辅相成，有泻南补北、交通心肾之
妙。主治水火不济，心火偏亢之证，善治怔忡不宁或
夜寐不安，口舌生疮。我们前期研究对交泰丸中药
配方颗粒剂与传统汤剂中盐酸小檗碱的溶出率进行

比较，发现颗粒剂中盐酸小檗碱的相对溶出率高于
传统汤剂［１］。为了进一步探讨该方的配伍规律，本
研究采用高效液相色谱法（ＨＰＬＣ）观察了肉桂与黄
连的不同配伍比例对交泰丸中肉桂的有效成分肉桂

醛溶出率的影响。

１　材料

１．１　实验药品
交泰丸由黄连、肉桂组成，药材均购于湖北省中

药材有限公司（黄连产地：四川；肉桂产地：云南），并
由华中科技大学同济医学院附属同济医院药学部鉴

定。中药及复方制备：①肉桂煎剂，取肉桂４５ｇ，加

１０倍量体积水煎煮２次，第１次约２ｈ，第２次１ｈ，
煎煮过程用挥发油提取器提取挥发油，浓缩水煎液，
合并挥发油至２２５ｇ，置４℃冰箱备用。②交泰丸复
方煎剂１（肉桂∶黄连＝１∶２），取肉桂４５ｇ，黄连

９０ｇ，加１０倍量体积水煎煮２次，第一次约２ｈ，第二
次１ｈ，煎煮过程用挥发油提取器提取挥发油，浓缩
水煎液，合并挥发油至４５０ｇ，置４℃冰箱备用。③
交泰丸复方煎剂２（肉桂∶黄连＝１∶４），取肉桂

４５ｇ，黄连１８０ｇ，同交泰丸复方煎剂１法提取，得煎
剂４５０ｇ，置４℃冰箱备用。准确称取上述提取的药
液（肉桂煎剂提取物２．５ｇ，交泰丸复方煎剂１提取
物５ｇ，交泰丸复方煎剂２提取物５ｇ）分别置于具塞
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锥形瓶中，精密加入甲醇２５ｍｌ，密塞，称定重量，超
声提取３０ｍｉｎ，放冷，再称定重量，用甲醇补足减失
的重量，用０．４５μｍ微孔滤膜滤过，取过滤液作为供
试品溶液。肉桂醛对照品（中国药品生物制品检定
所，批号：１１１７１０－２００５１３）０．５ｍｇ，置于２５ｍｌ容量瓶
中，加入甲醇至刻度，摇匀后吸取０．２５ｍｌ转至另一

２５ｍｌ容量瓶，加入甲醇定容，摇匀，即得肉桂醛对照
品储备液（０．２μｇ／ｍｌ）。

１．２　实验试剂及仪器
水为去离子双蒸水。乙腈（批号：２００８０５０４）、甲

醇（批号：２００８０４２３）均为色谱纯，四氢呋喃（批号：

２００８０５１５）为分析纯，均为天津市科密欧化学试剂有
限公司产品。美国 Ｗａｔｅｒｓ公司 ＨＰＬＣ系统（６００泵；

２４８７检测器；７１７自动进样器；Ｅｍｐｏｗｅｒ工作站）。

２　方法与结果

２．１　ＨＰＬＣ检测
色谱条件：色谱柱：ＸＴｅｒｒａ（ｒ）ＲＰ１８（４．６ｍｍ×

２５０ｍｍ，５μｍ）；流动相：水－乙腈－甲醇－四氢呋喃＝
５５∶１５∶２５∶５；检测波长：２９０ｎｍ；温度：２２℃；流速

０．５ｍｌ／ｍｉｎ；进样量：１０μｌ。在上述试验条件下得到
的对照品及样品的高效液相色谱图见图１。样品中
肉桂醛的色谱峰的保留时间约为１９．７３ｍｉｎ，与相邻
色谱峰达到基线分离。

２．２　标准曲线考察
分别准确吸取肉桂醛对照品储备液１０、２０、３０、

４０、５０μｌ，置于１ｍｌ　ＥＰ管中，加入甲醇适量至总体
积为１ｍｌ，用０．４５μｍ微孔滤膜滤过，分别精密吸取
滤液进样，进样量为１０μｌ，连续进样３次，计算峰面
积的平均值，以峰面积平均值（Ｙ）对肉桂醛质量浓
度 （Ｘ）进 行 线 性 回 归，得 回 归 方 程 Ｙ ＝
１１８５３１１１７．５Ｘ＋５５４７．２３５（ｒ＝０．９９９５）。结果表
明，当肉桂醛质量浓度在０．００２～０．０１０μｇ／ｍｌ时，

峰面积与质量浓度成线性关系，结果见表１。

表１　肉桂醛的标准曲线结果

质量浓度
（μｇ／ｍｌ）

０．００２　 ０．００４　 ０．００６　 ０．００８　 ０．０１

峰面积
（ｍＡＵ＊ｍｉｎ）

２４８３２３．７　４８８９５１．３　７０３４１５．０　９２９７３８．５　１２１３２４１．０

２．３　精密度试验
取测定标准曲线用３个浓度的样品分别在日内

和日间重复测定（ｎ＝５），计算方法的精密度［２］，结果
见表２。由表中数据可见，日内、日间相对标准差
（ＲＳＤ）均小于２％，精密度符合要求（注：ＲＳＤ，即统
计学中的变异系数，ＲＳＤ＝标准差／均值×１００％）。

表２　样品中肉桂醛测定的精密度结果

质量浓度
（μｇ／ｍｌ）

日内
测得值
（μｇ／ｍｌ）

　　ＲＳＤ（％）

日间
测得值
（μｇ／ｍｌ）

　　ＲＳＤ（％）

０．００２　 ０．００１９２　 ０．９６　 ０．００１８９　 １．０５
０．００６　 ０．００６３０　 ０．７３　 ０．００５９６　 １．１４
０．０１０　 ０．００９８５　 １．０１　 ０．００９６２　 １．２２

２．４　重复性试验［３］

选择交泰丸复方煎剂１，制备成供试品溶液６
份，分别吸取供试品溶液１０μｌ，注入液相色谱仪，按

２．１色谱条件检测，测定峰面积，结果ＲＳＤ＝１．２９％
（ｎ＝６），说明该方法重复性良好。

２．５　稳定性试验
选择交泰丸复方煎剂１，制备供试品溶液，于室

温（２０～２５℃）下放置，在不同时间段（０、１、２、４、８、

１２、２４ｈ）内进样，每次进样１０μｌ，按同一色谱条件测
定肉桂醛的峰面积，其峰面积的 ＲＳＤ 为１．５５％
（ｎ＝７）。结果表明，供试品溶液在２４ｈ内稳定。

２．６　加样回收率试验
精密 称 取 已 知 含 量 的 交 泰 丸 复 方 煎 剂 １

１．０ｍｌ，共３份，置具塞锥形瓶中，准确加入浓度为

肉桂醛对照品 肉桂样品 肉桂∶黄连＝１∶２样品 肉桂∶黄连＝１∶４样品

图１　ＨＰＬＣ色谱图
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０．２μｇ／ｍｌ的肉桂醛对照品储备液２、５、１０ｍｌ，摇均，
按１．１方法制备后进样，在上述色谱条件下测定，记
录峰面积，外标法计算测得量，以加入量和测得量计
算回收率，结果见表３。

表３　样品中肉桂醛的加样回收率

加入量（μｇ） 测得值（μｇ）
回收率（％，
珚ｘ±ｓ） ＲＳＤ（％）

０．４　 ０．３８８　 ９７．００±１．０１　 １．０４
１．０　 ０．９８４　 ９８．４０±１．２０　 １．２２
２．０　 １．９４８　 ９７．４０±０．８７　 ０．９０

２．７　各样品中肉桂醛溶出率结果
精密吸取经过处理的供试品溶液５０μｌ，按上述

色谱条件进样测定，记录色谱图，按外标法以峰面积
计算，即得各个样品的含量。计算肉桂煎剂、交泰丸
复方煎剂１、交泰丸复方煎剂２的肉桂醛溶出率，以
肉桂煎剂的肉桂醛溶出率为１００％计算，则交泰丸
复方煎剂１、交泰丸复方煎剂２的肉桂醛溶出率分
别为６４．５％、４７．３％。测定结果见表４。

表４　样品中肉桂醛含量测定

　样品
总生药
量（ｇ）

样品中
肉桂量
（ｇ）

肉桂醛含量
（ＲＳＤ）

［μｇ／ｇ（％）］

肉桂醛的
溶出率（％）

肉桂煎剂 ０．５　 ０．５　 ２．９０４（１．２４） １．４５２
交泰丸复方煎剂１　 １．５　 ０．５　 ０．９３７（１．１３） ０．９３７
交泰丸复方煎剂２　 ２．５　 ０．５　 ０．６８７（１．５９） ０．６８７

３　讨论
肉桂中含有丰富的挥发油，而肉桂醛是肉桂挥

发油的主要成分。药理学研究证实［４］，肉桂醛具有
解热、扩张皮肤血管、促进血液循环、解表、发散
（汗）、镇痛、抗真菌、抗肿瘤等作用，且毒副作用低。
《中华人民共和国药典》２００５版亦把肉桂醛作为控
制桂枝及肉桂药材的质量指标［５］，因此，本实验研究
以肉桂醛的含量变化作为考察的指标。
本实验中交泰丸为水煎剂，考虑到肉桂醛容易

挥发，因此，制备工艺是将黄连与肉桂分别粉碎成细
粉，在制备供试品溶液时，本研究采取挥发油提取器
提取挥发油，再将挥发油与水煎液合并，以保证不损
失挥发性成分进行测定研究配伍前后的肉桂醛含量

变化。黄连与肉桂配伍后，肉桂中肉桂醛的含量明
显下降，这与文献报道的用其他方法检测的结果一
致［６］。按肉桂单煎剂中肉桂醛的溶出率为１００％计
算，交泰丸复方煎剂１（肉桂∶黄连＝１∶２）、交泰丸
复方煎剂２（肉桂∶黄连＝１∶４）的肉桂醛溶出率分
别为６４．５％、４７．３％，表明在不同的配伍比例中，黄

连比例越高，肉桂中肉桂醛的含量降低越大。有文
献指出，这可能与黄连中的生物碱与肉桂中的酚酸
类成分配伍后大量沉淀的产生有关［５］。
因此，我们不难推测交泰丸以水煎服，则会出现

肉桂的主要成分如肉桂醛溶出更少，该方“引火归
源”之功将大大降低。事实上，古代医家在长期的临
床实践中，早已认识交泰丸剂型的精妙，如清代王士
雄在《四科简要方·安神》中明确指出：“生川连五
钱，肉桂心五分，研细，白蜜丸，空心淡盐汤下，治心
肾不交，怔忡无寐，名交泰丸”。现代交泰丸的制作
也是将黄连、肉桂以一定比例配伍，研细，白蜜为丸，
不作汤剂，这有效的避免了煎煮时黄连对肉桂的影
响，和高温下肉桂的主要成分肉桂醛的挥发，充分发
挥交泰丸交通心肾之功。本研究从中药配伍后化学
成分变化的角度证实了交泰丸剂型的科学性，为临床
用药提供参考。而且该方法简单、准确，重现性好。
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