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基于活血生物效价和化学指纹图谱的大黄品质评价研究 
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摘要: 探索利用活血生物效价检测方法和化学指纹图谱方法评价大黄的品质。采用血小板聚集仪测定不同
大黄药材体外抗血小板聚集率, 根据简化概率单位法计算生物效价; 采用超高效液相色谱仪建立不同大黄药材
的指纹图谱; 利用 SPSS 22.0 软件的双变量 (bivariate) 分析方法进行谱效相关分析, 最后用化学单体进行了验
证。活血效价测定结果显示掌叶大黄的活血效价普遍高于唐古特大黄和药用大黄; 酒大黄的活血效价高于生大
黄, 大黄炭活血效价显著降低。指纹图谱中 23个共有色谱峰, 指认了其中 10个成分。谱效相关分析得到 3个相
关性较好的化学成分, 包括大黄酸-8-O-β-D-葡萄糖苷、大黄素-8-O-β-D-葡萄糖苷和大黄酸, 活血效价验证结果

表明三者均具有较强的抑制血小板聚集的作用。本文建立的基于测定血小板聚集率模型的大黄活血生物效价检

测方法对于大黄药材, 尤其是酒大黄炮制过程中的质量评控具有一定的参考价值, 同时初步证明大黄中活血化
瘀药效物质为大黄酸等蒽醌类衍生物。 
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Abstract: The biological potency assay and chemical fingerprint chromatogram were applied to quality 

evaluation of rhubarb.  Using the biological potency as indicators, we evaluated the differences in quality of 
multiple batches of rhubarbs and related products.  Using the platelet aggregation analyzer, we determined 
platelet aggregation rate in the different rhubarbs preparations, and calculated the biological potency based on the 
simplified probit principle.  UPLC was adopted to establish the fingerprint spectra for rhubarbs.  The spectral 
efficiency correlation analysis between chromatograms and biological potencies were conducted using the double 
variables of SPSS 22.0 software.  We used three chemical composition to verify the potency.  The biological 
potency results suggest that Rheum palmatum has a more potent activity than Rheum tanguticum, and 
wine-treated rhubarb had a higher potentcy than charred.  We identified 10 elements in the Fingerprint Spectrum.  
The relevant elements including rhein-8-O-β-D-glucoside, emodin-8-O-β-D-glucoside and rhein have the       
strongest activity in the inhibition of platelet aggregation.  In conclusion, this study provides a analytical 
method for rhubarb biological potency based on determination of the maximum antagonism rate model.  The 
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rhein may be the effective substance.  It may serve as a reference in the quality control of wine processed 
rhubarb products. 

Key words: rhubarb; activate blood and remove stasis; biological potency assay; fingerprint chromatogram; 
quality evaluation  

                                                                                                          

大黄, 又名将军、黄良、火参、肤如, 享有“药中
四维”的美誉。大黄为典型的多基原、多功效、多炮

制品的中药, 不同来源、不同炮制方法的大黄饮片在
临床应用中表现出了较大的疗效差异。目前, 大黄的
植物化学[1−3]和药理作用[4−12]研究的较为深入, 但是
如何结合临床功效评价大黄的品质——“以效辨品
质”、如何结合临床功效发现药效物质基础——“以
效寻物质”仍是当今中医药研究的难点和热点。因    
此, 针对大黄不同的功效建立相应的个性化品质评
价方法显得尤为重要。 

活血化瘀是大黄的重要功效之一。《神农本草

经》曰[13]: 主下淤血, 血闭, 寒热, 破症瘕积聚, 留     
饮, 宿食, 荡涤肠胃, 推陈致新, 通利水杀, 调中化
食, 安和五脏, 生山谷。可见古人早已认识到大黄除
了具有泻下通便作用之外, 还具有较强的活血化瘀
作用。但是有关大黄活血化瘀的研究报道较少[14, 15], 
目前还没有方法可以有效的评价其活血化瘀作用的

差异。大黄中活血化瘀的药效物质基础尚不清楚, 也
没有找到与活血化瘀功效相关联的化学成分作为其

质量控制的指标。 
现代研究表明[16], 造成血瘀的一个重要因素是

由血小板聚集性异常增高所致。因此, 本文从血栓生
成机制得到启发, 着眼于大黄活血化瘀功效, 选取与
活血化瘀有密切关联的血小板为研究对象, 以血小
板最大聚集率为研究指标, 定量的测定大黄体外对
血小板聚集的抑制率, 探索建立一种能关联大黄活
血化瘀功效的生物效价测定方法, 以期初步探明大
黄活血化瘀的药效物质基础, 为建立大黄不同临床
功效的品质评价方法奠定基础。 
 

材料与方法 
仪器与材料  Aggram 血小板聚集分析仪 (Helena, 

USA); 光学系统: 镭射光源; 通道: 四通道; 波长: 
650 nm; 比色管: 镀硅的硼硅玻璃比色管 (7.67 mm × 

60 mm); 台式低速大容量离心机 (L-550, 湖南湘仪
离心机仪器有限公司), 2.7 mL 一次性真空采血管 
(含有 0.109 mol·L−1枸橼酸钠, 美国 BD 公司); 采血
针 (天津哈娜好医材有限公司, 规格: H-5E-1, 批号: 
150809) Waters Acquity 超高效液相色谱仪 (Waters, 

USA), 自动进样器 , 光电二极管阵列检测器 ,     
Empower 2 色谱工作站; XS-205 电子天平 (Mettler 
Toldeo), AL-204 电子天平  (Mettler Toldeo); 10～     
100 μL 移液枪 (Pipeman); 超声仪 (南京新辰生物    
科技有限公司, 40 KHz); Milli-Q 超纯水制备系统 
(Millipore, USA)。 

动物与试剂  雄性 SD大鼠, SPF级, 体重 240～
260 g, 动物许可证号: SCXK-(军) 2012-0004。苯巴比
妥钠 (Sigma 公司), 腺苷二磷酸 (ADP, 购买于美国
Helena Lab, 批号: 2-15-551189)。芦荟大黄素-8-O-β-    
D-葡萄糖苷 (供含量测定以 98.61%  计)、大黄酸-8-O-     
β-D-葡萄糖苷 (供含量测定以 98.35%  计)、大黄酚-   
8-O-β-D-葡萄糖苷 (供含量测定以 98.42%  计)、大黄
素-8-O-β-D-葡萄糖苷 (供含量测定以 98.45%  计)、大
黄素甲醚-8-O-β-D-葡萄糖苷 (供含量测定以 98.41%  

计) 均由成都克洛玛生物科技有限公司提供。芦荟     
大黄素 (供含量测定以 98.30%  计)、大黄酸 (供含量
测定以 99.21%  计)、大黄素 (供含量测定以 98.01%  

计)、大黄酚 (供含量测定以 98.58%  计)、大黄素甲     
醚 (供含量测定以 99.27%  计) 均由成都普瑞法生物
科技有限公司提供。色谱级甲醇  (Thermo Fisher 
Scientific, USA), 色谱级磷酸 ([85% (w/w)], Thermo 
Fisher Scientific, USA), ACS 级 Dimethyl sulfoxide 
(DMSO, AMRESCO)。 

大黄供试品  24 批次大黄药材采集于四川、青
海、甘肃等大黄的主产区, 经解放军第 302医院全军
中药研究所肖小河研究员鉴定, 确定 Rh01～Rh08为
唐古特大黄 (Rheum tanguticum Maxim. ex Balf.)、
Rh09～Rh20 为掌叶大黄  (Rheum palmatum L.)、
Rh21～Rh24为药用大黄 (Rheum officinale Baill.)。样
品详细采集信息见表 1。取同一批次大黄原药材 
(Rh05), 按照 2015版《中国药典》大黄项下规定, 炮
制成为生大黄、酒大黄、熟大黄和大黄炭。 

乏血小板血浆和富血小板血浆的制备   雄性     
SD 大鼠, 体重 240～260 g, 先用苯巴比妥钠 (60 
mg·kg−1) 麻醉, 再用 2.7 mL 真空采血管从腹主动脉
取血, 立即置于离心机内在转速 800 r·min−1、温度为

18～25 ℃模式下离心 15 min, 小心吸取上清液置于
洁净的 5 mL EP 管内; 剩余血液重复操作一次, 小 
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Table 1  Detailed information about 24 batches of rhubarb.  
Rh01−08: Rheum tanguticum Maxim. ex Balf.  Rh09−20: Rheum 
palmatum L.  Rh21−24: Rheum officinale Baill 

Sample Origin of place 
Growing 

years 
Growth pattern 

Rh01 Litang, Sichuan 7−8 Wild 

Rh02 Zoige, Sichuan 7−8 Wild 

Rh03 Litang, Sichuan 7−8 Wild 

Rh04 Zoige, Sichuan 7−8 Wild 

Rh05 Taoping, Sichuan 4 Cultivated 

Rh06 Zoige, Sichuan 4 Cultivated 

Rh07 Banma, Qinghai 4 Wild 

Rh08 Dari, Qinghai 4 Wild 

Rh09 Quanshui, Gansu 4 Cultivated 

Rh10 Qingyang, Gansu 3 Cultivated 

Rh11 Tianshui, Gansu 3 Cultivated 

Rh12 Lixian, Gansu 3 Cultivated 

Rh13 Zhuanglang, Gansu 3 Cultivated 

Rh14 Dangchang, Gansu 3 Cultivated 

Rh15 Quanshui, Gansu 4 Cultivated 

Rh16 Quanshui, Gansu 4 Cultivated 

Rh17 Lixian, Gansu 4 Cultivated 

Rh18 Lixian, Gansu 4 Cultivated 

Rh19 Lixian, Gansu 4 Cultivated 

Rh20 Dazhou, Sichuan 3 Cultivated 

Rh21 Yaan, Sichuan 4 Wild 

Rh22 Litang, Sichuan 4 Wild 

Rh23 Shehong, Sichuan  5 Cultivated 

Rh24 Wenchuan, Sichuan 4 Wild 
 

心吸取上清液置于前述 EP 管内, 得到富血小板血浆 
(platelet-rich plasma, PRP); 剩余血液在转速 3 000 
r·min−1模式下离心 30 min, 小心吸取上清液置于另一
支 5 mL EP 管内, 得到乏血小板血浆 (platelet-poor 
plasma, PPP), 备用。PRP 和 PPP 需要保持在 18～     
25 ℃内, 并尽量不要扰动。 

诱导剂的制备  每瓶含有 200 μmol·L−1腺苷二磷

酸, 用去离子水 1 mL复溶, 轻轻摇晃直到完全溶解, 
作为诱导剂储备液。吸取适量储备液用生理盐水按照

1∶3的比例稀释储备液, 作为诱导剂工作液。复溶后
的储备液保存在 2～6 ℃可稳定一周或在−80 ℃下可

保存 3个月。工作液应在制备后 3 h内使用。 
大黄供试品的制备  准确称取各批次大黄药材

5.0 g, 置于 50 mL沸水中煎煮 5 min, 过滤, 取滤液进
行冷冻干燥, 备用。准确称取不同批次大黄药材的冷
冻干燥粉末适量, 用 PPP溶解, 作为大黄药材供试品
母液。准确称取大黄不同炮制品 5.0 g, 置于 50 mL
沸水中煎煮 5 min, 过滤, 取滤液进行冷冻干燥, 备
用。准确称取不同炮制品的冷冻干燥粉末适量, 用
PPP溶解, 作为大黄炮制品供试品母液。 

血小板聚集率的测定  将配制的大黄对照药材
溶液和供试品溶液按 1∶0.6 剂间距稀释, 以大黄对
照药材溶液 (Rh09) 为对照品组 (standard), 不同批
次大黄样品溶液为供试品组  (sample), 按照  (4,4) 
法分别测定对照品组和供试品组含药 PRP 的血小板
最大聚集率 (Max%), 每组平行测定 2次。具体操作
如下: 血小板聚集仪提前开机预热 30 min, 待预热完
成后, 先用 PPP 样本 400 μL 进行透光度调零, 每根
玻璃比色管分别加入 PRP 125 μL和含药 PPP 100 μL
混匀 (空白组加入不含药的 PPP), 再加入一粒搅拌
子, 把比色管放入预备通道内 37 ℃预热 3 min, 再      
将玻璃比色管放入经过调零后的检测通道内, 加入
ADP诱导剂 25 μL, 迅速按下检测按钮进行检测, 待
检测完毕后, 记录聚集波形和最大聚集率。检测时限
应在血液采集后 2 h内完成, 检测室温环境应保持在
18～25 ℃内。 

大黄药材的活血效价计算方法  血小板聚集率
测定过程中, 由于拮抗血小板聚集的药物使血小板
最大聚集率降低, 由此可以计算药物对血小板聚集
过程的最大抑制程度, 即抑制率, 见公式 1。 

% 100%−
= ×
空白组最大聚集率 给药组最大聚集率

药物的抑制率( )
空白组最大聚集率

 

          (1) 
根据简化概率单位法的计算原理计算活血效     

价[17]。由于目前尚无用于活血化瘀生物效价测定的

大黄标准对照药材, 实验中对大黄对照药材 (Rh09) 
进行原始效价赋值, 定义大黄对照药材效价为 10 000 
U·g−1, 计算不同批次大黄样品的效价和效价的可信
限率 (FL%), 并进行可靠性检验。 

超高效液相色谱条件  色谱柱为Waters Acquity 
BEH C18柱 (2.1 mm × 100 mm, 1.7 μm), 流动相为甲
醇 (A) 和 0.1% 磷酸水溶液 (B) 的混合液, 梯度洗脱
条件为: 0～5.00 min, 39%～42% A; 5.01～7.00 min, 
42%～51% A; 7.01～12.00 min, 51%～56% A; 12.01～
15.00 min, 56%～70% A; 15.01～17.00 min, 70～77% 
A; 17.01～21.00 min, 77%～78% A; 21.01～25.00 min, 
78%～88% A; 流速为 0.20 mL·min−1, 检测波长为
410 nm, 柱温为 30 ℃, 柱平衡时间为 5 min。 

对照品溶液的制备  精密称取芦荟大黄素-8-O-   
β-D-葡萄糖苷等 10个对照品适量, 用 4.0 mL DMSO
溶解, 再用甲醇稀释至 7.00～60.00 μg·mL−1, 对照品
溶液于 4 ℃储存备用。 

供试品溶液的制备  准确称取各批次大黄粉末
0.200 0～0.210 0 g (过 4号筛), 精密加入甲醇 25 mL, 
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称定重量, 超声处理 60 min (500 W, 40 kHz), 再称定
重量, 用甲醇补足遗失的重量。采用 0.22 μm微孔滤
膜 (Agilent Technologies, USA) 过滤, 取续滤液作为
供试品溶液。 

供试品的测定  准确吸取以上对照品溶液和供
试品溶液各 2.0 μL注入超高效液相色谱仪进行测定, 
记录色谱图。 
 

结果 
1  血小板聚集率测定   

根据上述测定方法对 28 批次大黄药材和不同炮
制品的拮抗血小板最大聚集率进行测定, 计算得到
各个批次大黄药材和炮制品对 ADP 诱导的血小板聚
集的抑制率, 典型的血小板聚集率波形图见图 1。 
2  剂量与抑制率的坐标转换   

根据生物检定质反应坐标转换原理, 实验中对
对照品组和供试品组的给药剂量和抑制率进行了坐

标转换, 如图 2所示。 
3  生物效价测定方法学考察 
3.1  精密度考察  取同一份大黄供试品 (Rh09) 溶
液, 按上述方法测定 6 次其对血小板聚集抑制率, 计
算大黄平均活血效价值为 9 411 U·g−1, RSD为 11.24%。 
 

 
Figure 1  Typical oscillogram of platelet aggregation rate.  
Channel 1: Blank control group; Channel 2 −4: Raw rhubarb 
15.11, 9.07, 5.44 mg ·L−1, respectively 
 

 
Figure 2  Coordinate transformation of qualitative response.  
A: Relationship between concentration of tested drugs and    
inhibition rate; B: Relationship between logarithmic doses and 
probit 

3.2  重复性考察  取同一批大黄样品 (Rh09) 6 份, 
制成供试品溶液, 按上述方法测定, 计算大黄平均效
价值为 9348 U·g−1, RSD为 9.43%。 
3.3  中间精密度考察  不同实验室 2 名不同实验人
员在 3 个不同时间段内, 分别按上述方法重复测定    
3 次, 计算大黄供试品 (Rh09) 平均效价值为 9 292 
U·g−1, RSD 为 13.58%, 说明不同实验人员对测定结
果影响较小。 
3.4  可靠性检验  可靠性结果表明, 回归项有非常
显著意义 (P < 0.01), 说明随着大黄测试剂量的增加, 
大黄对血小板聚集的抑制率有规律地增加; 剂量间
差异非常显著 (P < 0.01), 说明大黄测试剂量比例安
排合理; 同时偏离平行、二次曲线不显著 (P > 0.05), 
说明供试品和对照品呈平行直线关系 , 可用  (4,4) 
法检测不同批次大黄的活血效价。 
4  大黄供试品活血生物效价的测定 
4.1  大黄药材活血生物效价的测定  根据上述测定
法得到的 24 批次大黄药材的拮抗血小板最大聚集    
率, 计算得到各批次大黄药材对血小板聚集的抑制
率, 将抑制率和剂量进行坐标转换后, 输入效价计算
软件得到各个批次大黄药材的活血效价, 测定结果
见表 2。         

测定结果显示, 唐古特大黄 (Rh01～Rh08) 的
活血效价为 3 827～5 982 U·g−1, 掌叶大黄 (Rh09～
Rh20) 的活血效价为 6 036～9 336 U·g−1, 药用大黄 
(Rh21～Rh24) 的活血效价为 5 038～6 312 U·g−1。结

果表明不同基原、不同产地的大黄药材活血效价存在

较大差异: 掌叶大黄的活血效价明显高于唐古特大
黄和药用大黄, 其中掌叶大黄 (Rh09) 的活血效价可
以达到唐古特大黄 (Rh06) 的 2.4倍。 
4.2  大黄炮制品活血生物效价的测定  根据上述方
法得到大黄 4批不同炮制品对 ADP 诱导的血小板聚
集的抑制率, 将抑制率和剂量进行坐标转换后输入
效价计算软件得到大黄不同炮制品的活血效价, 坐
标转换和效价计算结果见图 3。 

血小板抑制率测定结果显示, 生大黄经过用黄
酒炮制之后, 在相同测试浓度下, 酒大黄拮抗血小板
聚集显著强于其他炮制品。活血生物效价计算结果    
显示, 生大黄炮制为酒大黄时, 活血效价由 4 490 增
至 6 130 U·g−1, 进一步炮制成为熟大黄时, 活血效价
降低为 2 887 U·g−1, 进一步炮制成为大黄炭时活血效
价降为 1 068 U·g−1。此结果与酒大黄长于活血化瘀, 
而大黄炭长于凉血止血的功效理论吻合。 
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Table 2  Biological potency assay results of 24 batches of    
rhubarb.  aR represents determination of coefficient.  b95% FL 
represents confidence limits  

Sample Ra 95%FLb 
Measured biological 

potency / U·g−1 

Rh01 0.403 37.45 4 038 

Rh02 0.490 31.06 4 898 

Rh03 0.503 39.88 5 034 

Rh04 0.524 41.09 5 238 

Rh05 0.449 36.27 4 490 

Rh06 0.383 28.49 3 827 

Rh07 0.549 32.78 5 491 

Rh08 0.598 29.03 5 982 

Rh09 0.934 25.17 9 336 

Rh10 0.788 32.05 7 876 

Rh11 0.701 24.88 7 011 

Rh12 0.604 26.38 6 036 

Rh13 0.808 31.48 8 077 

Rh14 0.689 38.56 6 889 

Rh15 0.732 29.73 7 319 

Rh16 0.806 23.01 8 058 

Rh17 0.650 18.72 6 523 

Rh18 0.611 22.91 6 114 

Rh19 0.604 17.44 6 044 

Rh20 0.681 29.46 6 813 

Rh21 0.504 30.57 5 038 

Rh22 0.549 26.73 5 494 

Rh23 0.628 33.98 6 283 

Rh24 0.631 37.42 6 312 

5  大黄 UPLC色谱指纹图谱的建立   
将经过积分处理的 28 批次大黄药材和炮制品的

色谱图原始数据导入中药色谱指纹图谱相似度评价

系统 (2012版本, 国家药典委员会), 进行峰匹配。结
果共有 23个色谱共有峰, 其中能够确认的共有 10个
色谱峰。典型的大黄色谱指纹图谱见图 4。 
6  谱效相关性分析   

利用 SPSS 22.0 软件的双变量 (bivariate) 相关
分析方法, 分析不同批次大黄供试品的 10 个共有色
谱峰与抗血小板聚集活性指标的相关性, 以皮尔森
相关系数 (R) 表示。1、3、12、13、16、20 和 21
号色谱峰与药材活血效价强弱相关显著, 且均呈现
正相关关系, 见表 3。 
7  化学成分单体活血效价的验证   

选取相关系数最大的 3 个活性成分大黄酸-8-O-    
β-D-葡萄糖苷、大黄素-8-O-β-D-葡萄糖苷和大黄酸, 
利用其化学单体对照品进行活血效价的测定。 

经过文献调研后综合考虑, 以国际公认的抗血
小板聚集药物阿司匹林纯品暂定为对照品, 参考生
物制品的效价设定, 实验中暂定阿司匹林对照品的
活血效价为 10 000 U·L·μmol−1。准确称取大黄酸-8-     
O-β-D-葡萄糖苷等 3 个化学对照品适量, 用 DMSO 
50 μL 溶解, 混匀, 精确吸取 20 μL 加入到 480 μL  
PPP 中, 吹打均匀, 作为供试品母液。实验过程用  

 

 
Figure 3  Biological potency assay results of different wine processed rhubarb products.  A: Relationship between logarithmic doses of 
different processed rhubarb and probit; B: Results of biological potency assay of different processed rhubarb 
 

 
Figure 4  Typical UPLC fingerprint chromatograms of standard solution (A) and Rh01 sample solution(B).  1: Aloe-emodin-8-     
O-β-D-glucoside; 3: Rhein-8- O-β-D-glucoside; 12: Chrysophanol-8- O-β-D-glucoside; 13: Emodin-8- O-β-D-glucoside; 16: Physcion-    
8-O-β-D-glucoside: 17: Aloe-emodin; 20: Rhein; 21: Emodin; 22: Chrysophanol; 23: Physcion; others are not identified  
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PPP逐渐稀释供试品母液进行试验, 直到拮抗血小板
聚集率与空白组无明显差异为止。按照上述测定法进

行化学单体成分拮抗血小板聚集的最大聚集率测定, 
活血效价计算结果见图 5。 
 
Table 3  Results of correlation analysis between chromatographic 
peaks and biological potency.  aR represents Pearson correlation 
coefficient between chromatographic peaks and actical measured 
biological potency; bP < 0.05 represents the results are statistically 
different 

Peaks Chemical constituent Ra Pb 

 1 Aloe-emodin-8-O-β-D-glucoside 0.505 0.048 

 3 Rhein-8-O-β-D-glucoside 0.634 0.037 

12 Chrysophanol-8-O-β-D-glucoside 0.601 0.044 

13 Emodin-8-O-β-D-glucoside 0.684 0.036 

16 Physcion-8-O-β-D-glucoside 0.618 0.041 

17 Aloe-emodin 0.489 0.055 

20 Rhein 0.673 0.031 

21 Emodin 0.509 0.043 

22 Chrysophanol 0.356 0.072 

23 Physcion 0.392 0.069 

 

 
Figure 5  Biological potency assay results of rhein-8-O-β-D-    
glucoside, emodin-8-O-β-D-glucoside and rhein  
 

测定结果显示, 大黄酸-8-O-β-D-葡萄糖苷、大黄
素-8-O-β-D-葡萄糖苷在最大溶解浓度时, 对 ADP 诱
导的血小板聚集具有很强的拮抗作用 , 大黄酸在
nmol·L−1浓度水平即显现出较强的活血作用, 活血效
价测定结果与谱效相关分析结果一致, 提示大黄酸-    
8-O-β-D-葡萄糖苷、大黄素-8-O-β-D-葡萄糖苷和大黄
酸等 3 种化学成分能够作为反映大黄活血化瘀功效
的优质性评价的指标性成分, 这与课题组前期研究
结果相吻合[18]。值得注意的是, 大黄酸的起效浓度远
远低于阿司匹林的起效浓度, 提示大黄酸等游离蒽
醌化合物有望开发成为新的抗血小板聚集药物。 
 

讨论 
根据本文建立的活血生物效价测定方法, 对 28

批次的大黄药材和炮制品进行了活血生物效价的测

定。测定结果表明不同来源的大黄药材和不同的炮制

品之间存在较大的品质差异: ① 掌叶大黄的活血效
价普遍高于唐古特大黄和药用大黄; ② 活血化瘀是
酒大黄的重要功效, 但是由于目前酒大黄中活血化
瘀功效的药效物质基础尚不清楚, 阻碍了酒大黄的
质量评控。本文建立的基于测定血小板聚集率模型的

活血生物效价检测方法对于酒大黄的炮制过程中的

质量控制具有一定的参考价值; ③ 同一基原的唐古
特大黄 (Rh01～Rh08) 的活血效价也具有一定的差
异, 从最低 3 827 至最高 5 982 U·g−1, 可见除了基原
等因素之外, 生长环境、年限、栽培/野生等其他因素
也会影响大黄的品质, 进一步提示对大黄质量一致
性评价的重要性。 

对大黄化学指纹图谱和生物活性的相关性分析

后, 本文选取了相关系数最大的 3个成分化学单体对
照品进行活血效价的测定, 验证谱效相关分析结果
的准确性。结果表明三者均具有较强的抑制血小板聚

集的作用, 大黄素-8-O-β-D-葡萄糖苷活血作用强于
大黄酸的活血作用, 但是结合型蒽醌糖苷类化合物
在人体不易吸收, 在肠道内容易被细菌转化为游离
型蒽醌衍生物, 因此大黄发挥活血化瘀功效的药效
物质可能是大黄酸等游离型蒽醌衍生物。 

中药品质评控方法的建立应符合中药多功效的

特点, 定量测定其中的一个或几个化学成分并不能
全面有效的表征中药的整体品质[19−21]。例如 2015版
《中国药典》中以盐酸水解后的游离蒽醌总量作为大

黄质量合格性的评价指标[22], 但是游离蒽醌的含量
多寡并不能反应大黄泻下、活血化瘀功效的强弱, 也
就无法保障临床用药的安全性和有效性。另外, 现行
的中药质量评价标准中测定的化学成分大多数并不

是药材的药效成分或专属性成分。例如 2015 版《中
国药典》中大黄、何首乌、虎杖等中药均以定量测定

大黄素的含量作为质量评价指标[22], 而大黄素是否
为泻下 (大黄)、解毒消痈截疟 (何首乌)、散瘀止痛 
(虎杖) 等功效的药效物质基础, 目前并无明确科学
证据。针对现行中药质量评控模式的局限性, 综合分
析中药、化学药和生物制品的质量评控模式的利弊[23], 
课题组提出“应借鉴生物制品质量评控模式, 建立
基于临床功效为导向的中药质量评价模式”, 并以
大黄为模式药, 建立了基于泻下生物效价检测的大
黄品质评价方法[24]。本文建立了基于活血化瘀生物

效价检测的大黄品质评价方法, 初步证实了不同来
源的大黄存在较大的品质差异, 为大黄的临床精准
用药提供了数据参考, 同时为其他多功效中药的品
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质评控提供了新的思路和方法。 
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