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  摘要：白头翁汤是治疗热毒血痢的经典方剂，具有抗炎、抗菌、抗肿瘤、免疫调节、抗腹泻等药理作用，临床上常用于
治疗肠炎、结直肠癌、细菌性痢疾、腹泻等疾病。对近年来白头翁汤的化学成分、药理作用和临床应用研究进行综述，从

质量传递与溯源、成分特有性、有效性、可测性和复方配伍环境等 5 个方面对白头翁汤的质量标志物进行预测分析，筛选
出白头翁皂苷 A3、白头翁皂苷 B4、白头翁皂苷 D、秦皮素、小檗碱、巴马汀、黄连碱、黄柏碱、秦皮甲素、秦皮乙素作为白头
翁汤的质量标志物，为白头翁汤质量控制体系的建立和完善提供科学参考。
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Abstract：Baitouweng Decoction（白头翁汤）is a classic prescription for the treatment of heat -toxin -blood dysentery.It
has pharmacological effects such as anti -inflammatory，antibacterial，anti -tumor，immunomodulatory and anti -diarrhea activi-
ties.In clinical practice，Baitouweng Decoction is mainly used to treat enteritis，colorectal cancer，bacillary dysentery，diarrhea
and other diseases.In this article，it summarized the chemical constituents，pharmacological effects and clinical applications of
Baitouweng Decoction in recent years，and the quality markers of Baitouweng Decoction were predicted and analyzed from the as-
pects of quality transfer and traceability，component specificity，effectiveness，measurability and compound compatibility environ-
ment.The quality markers of Baitouweng Decoction，such as anemoside A3，anemoside B4，pulsatilla saponin D，fraxetin，berber-
ine，palmatine，coptisine，phellodendrine，esculin and esculetin，which provided the scientific reference for establishing and impro-
ving the quality control system of Baitouweng Decoction.

Keywords：Baitouweng Decoction （白头翁汤）；chemical composition；pharmacological effects；clinical application；
quality marker
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  白头翁汤出于东汉张仲景编撰的《伤寒论》，组方含白头
翁、黄连、黄柏、秦皮，其中白头翁清痢退毒为君药；黄连黄柏降

火解毒，燥湿止泻为臣药；秦皮为佐药能收涩止血，还可助白头

翁除肠道湿热止痢。现代药理学研究表明，白头翁汤具有抗肿

瘤、抗腹泻、抗炎抗菌，同时具有增强免疫系统、保护肝脏等作

用，临床上以治疗肠炎、结直肠癌、细菌性痢疾和腹泻等疾病为

主，应用广泛［1］。但目前对于白头翁汤的相关理论研究集中

于药理及临床疗效方面，而针对白头翁汤复方有效成分、质

量控制等方面研究较少，且局限于单味药及少许成分研究，

无法全面准确地评价汤剂质量。本文在概括白头翁汤化学

成分、药理作用及临床疗效研究的基础上，结合质量标志物

（Quality Marker，Q -Marker）的核心理论，预测分析白头翁汤
的质量标志物，旨在为白头翁汤的质量控制和临床研究提供

参考。

1  化学成分研究
1 .1  单味中药化学成分 

白头翁主要化学成分有三萜皂苷、三萜酸和香豆素类等，

其中主要生物活性成分是三萜皂苷类，具有软化血管、抗病原

微生物、抗阴性毛滴虫等作用。许慧君［2］使用多种色谱法对

中药白头翁提取物进行系统分离，采用高效液相色谱 -质谱
（high performance liquid chromatography -mass spectrometry，
HPLC -MS）技术测定齐墩果酸、白头翁皂苷 A3、白头翁皂苷
B4、筋骨草甾酮等 9 个化合物的含量。王勇等［3］采用反相高

效液相色谱法（reverse phase high performance liquid chromatog-
raphy，RP -HPLC）测定白头翁中 23 -羟基白桦酸的含量。
ZHANG X Q等［4］从白头翁地上部位，鉴定出肌醇、莽草酸、4，
7 -二甲氧基-5 -甲基香豆素等化合物。

黄连主要含有生物碱、苯丙素和黄酮类等。生物碱类是发

挥药效的重要基础，迄今从黄连中分离出高达 50 种生物碱，以
小檗碱含量最高［5］。李春霞等［6］建立一种准确稳定的 HPLC
法测定 1 0 批黄连中生物碱类成分小檗碱、表小檗碱、黄连碱、
巴马汀，发现其所含成分种类相似，含量存在差别。张丹等［7］

运用多种色谱技术检测黄连不同部位酚酸类含量，结果发现 2
年生黄连茎叶中绿原酸、阿魏酸含量远高于其他部位。郝艺铭

等［8］运用超高效液相色谱 -飞行时间质谱法（ultra perform-
ance liquid chromatography -quadrupole -time of flight mass
spectrometry，UPLC -Q -TOF/MS）鉴定出黄连的 4 个黄酮类成
分，分别为漆黄素、木犀草素、鼠李素和山姜素。

黄柏化学成分主要有生物碱、内酯类、酚酸类等，其中发挥

作用的物质基础是生物碱类。何巧玉等［9］建立测定黄柏中的

3 个代表性成分的 HPLC 法，对盐酸小檗碱、4 -O -阿魏酰奎
宁酸和黄柏碱成分进行定量分析。张凡等［1 0］建立 HPLC 法对
2 个内酯类成分黄柏酮、黄柏内酯的含量测定，发现黄柏内酯
含量较高，经炮制后两者含量均降低。CHEN Y 等［1 1］将多波

长和色谱法相结合，建立同时测定黄柏中酚酸类成分丁香苷、

3 -O -阿魏酰奎宁酸和 4 -O -阿魏酰奎宁酸含量的方法，该
法简便快速，重复性好。

秦皮主要含有香豆素、酚类、黄酮和环烯醚萜类等，其中关

键活性物质是香豆素类。叶皓等［1 2］建立了测定秦皮有效成分

的 HPLC法，对秦皮素、秦皮苷、秦皮甲素、秦皮乙素进行定量
分析，该法简便可靠，线性关系好。闫佳靓等［1 3］使用超高效液

相色谱-四极杆-静电场轨道阱高分辨质谱法（ultra perform-
ance liquid chromatography -quadrupole -Exactive Orbitrap mass
spectrometry，UPLC -Q -Exactive Orbitrap MS）快速鉴定秦皮醇
提物，指认了橙皮苷、金丝桃苷等 1 7 个黄酮类成分，绿原酸、原
儿茶醛等 1 6 个有机酸类成分，橄榄苦苷、Ligustaloside A 等 8
个环烯醚萜类成分。

1 .2 整方化学成分
白头翁汤中发挥作用的功效成分为皂苷类、生物碱类、香

豆素类、甾醇类及柠檬苦素等。范卓文等［1 4］建立 1 0 批次醇提
白头翁汤的 HPLC指纹图谱，鉴定出秦皮甲素、秦皮乙素、白头
翁皂苷 B4、黄柏碱和小檗碱等 5 个共有峰成分。朱华旭等［1 5］

采用波谱学手段对白头翁汤复方成分进行研究，得到 1 4 个化
合物，分别为 3 个生物碱、3 个香豆素、3 个白头翁皂苷、2 个甾
醇类、1 个柠檬苦素、1 个甜醇、1 个木脂素。WANG Y［1 6］应用
高 效 液 相 色 谱 - 紫 外 法 （high performance liquid
chromatography -ultraviolet spectroscopy，HPLC -UV）测定白头
翁汤中 4 个生物碱成分黄连碱、非洲防己碱、盐酸巴马汀、盐酸
小檗碱和 4 个香豆素成分秦皮素、秦皮苷、秦皮甲素、秦皮乙素
的含量，所得结果准确度、稳定性好，可为白头翁汤的质量控制

带来有效参考。

2 药理作用
2.1 抗炎作用

大量研究阐明白头翁汤对多种类型的肠炎有显著的治疗

效果。杨昌文等［1 7］研究发现白头翁汤组与对照组相比，耳廓

肿胀值差异具有统计学意义（P值），抗炎作用时间较长，可见
白头翁汤可明显改善小鼠肿胀程度，缓解炎性症状。HUA Y L
等［1 8］将小鼠随机分组建立溃疡性结肠炎模型，检测小鼠肠道

菌群和胆汁酸水平，发现白头翁汤可上调肝脏中法尼酯衍生物

X受体（farnesoid x receptor，FXR）和 G蛋白偶联受体（g -pro-
tein -coupled bile acid receptor，TGR5）的表达水平，减轻小鼠结
肠缩短、组织学损伤的临床症状。赵杨等［1 9］对急性放射性直

肠炎大鼠模型灌胃白头翁汤合槐花散治疗，发现经治疗后的大

鼠模型能改善微循环障碍，促进肠黏膜愈合。

2.2 抗肿瘤作用
肿瘤是一类以机体细胞异常增殖为特点的疾病，白头翁汤

可诱导细胞凋亡、调节肿瘤生长微环境等发挥作用。金燊懿

等［20］建立体外细胞肺腺癌模型，应用 CCK8 法、流式细胞术和
Western Blot法等评价肿瘤细胞生长及周期调控的影响，发现
白头翁汤具有一定影响肺腺癌细胞无限增殖、下调细胞凋亡相

关蛋白表达的作用，从而刺激肺腺癌细胞凋亡。马成勇等［21］

将小鼠随机分组建立移植瘤模型，通过观察瘤体体积、计算

抑瘤率，发现加味白头翁汤组瘤体体积最小，抑瘤率最高，

证实加味白头翁汤可抑制小鼠肿瘤体积的生长，提示其药

效机制与增加免疫细胞浸润程度、调节肿瘤免疫微环境

有关。
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2.3 抗菌作用
白头翁汤对痢疾杆菌、念珠菌、大肠杆菌等细菌表现出较

强的生长抑制作用。王丽等［22］研究表明白头翁汤可影响志贺

氏菌的细胞结构，降低细菌 DNA含量及琥珀酸脱氢酶（SDH）、
苹果酸脱氢酶（MDH）活性，从而抑制志贺氏菌的生长。王亚
东等［23］研究发现经白头翁汤治疗后，肠炎小鼠各项体征得到

改善，肠道白念珠菌菌落总数下调，提示白头翁汤可抑制白念

珠菌增殖。杨明凡等［24］使用试管法测定复方体外最小抑菌浓

度，结果表明白头翁汤对分离大肠杆菌具有较好对抗作用。

2.4 免疫调节作用
白头翁汤有一定的免疫调节作用，能够影响免疫细胞因

子、黏附分子及淋巴细胞的表达增强机体免疫功能。MIAO Z
W等［25］发现白头翁汤能够逆转葡聚糖硫酸钠（DSS）诱导的免
疫损伤、调节 Th1 7/Treg细胞之间的平衡，保护肠黏膜屏障，抑
制肠炎小鼠的病理变化。毕文秋［26］对肠炎患者以白头翁汤结

合针灸治疗 30 d，发现患者溃疡及黏膜情况明显好转，血清中
免疫抗体、细胞因子水平均降低，起到改善患者肠道炎症反应、

提高免疫功能的作用。

2.5 其他作用
白头翁汤还具有抗腹泻、保肝、杀精、溃疡修复、抗氧化、抗

病毒、抑制肠管运动、镇痛、止血等作用。王秋玲［27］研究发现

复方白头翁制剂对腹泻小鼠有一定的预防及肠道保护作用。

傅晔柳等［28］研究阐明白头翁汤能够显著降低小鼠血清中转氨

酶水平，有效缓解糖尿病小鼠肝损伤。孟祥虎等［29］研究证明

白头翁可抑制精子的活力和各项运动参数，通过干扰精子细胞

结构来达到杀精的作用。

3 临床应用
白头翁汤具有止血痢、解热毒、利肛肠的功效，主治厥阴热

证之热毒痢疾。基于《伤寒论》的白头翁汤方剂，通过适当的

加减配伍，或与西医联合治疗，或者在原有方剂基础上加入一

味或数味药材，对于消化系统疾病、泌尿系统疾病和生殖系统

疾病等多种疾病都有良好的疗效，具体内容见表 1。
4 白头翁汤质量标志物的预测分析

Q -Marker主要从有效、特有、可测、传递与溯源及复方配
表 1  白头翁汤临床应用

疾病名称 治疗药物 临床效果 文献

溃疡性结肠炎（ulcerative

colitis，UC）

白头翁汤合益脾祛湿理肠

汤加减

86 例大肠湿热型 UC 患者随机分为研究组和对照组各 43 例，研究组在对

照组方案上加用益脾祛湿理肠汤加减治疗，结果研究组总有效率、不良反

应率评分均优于对照组，提示二者合用可发挥协同作用，抑制患者机体炎

症介质释放，改善免疫微环境，提高临床疗效。

［30］

放射性直肠炎 （radiation

proctitis，RP）

白头翁汤灌肠疗法结合重

组人粒细胞巨噬细胞刺激

因子

观察对 96 例经宫颈癌放射后直肠炎患者的临床疗效，观察组在常规化疗

下加用白头翁汤灌肠治疗，结果观察组能改善 RP患者腹泻、便血的临床症

状，提高患者生活质量，具有良好的疗效。

［31］

肠道易激综合征（irritable

bowel syndro -me，IBS）

变通白头翁汤（葛根、苏叶、

紫胡、黄连、高良姜、秦皮、

白头翁、广木香、醋香附、蒲

公英）

以 80 例肠道易激综合征患者为研究对象，结果使用白头翁汤加味治疗 IBS

临床总有效率达 96.2%以上，起效迅速，同时还可改善患者睡眠状况。

［32］

感染性腹泻（infectious diar-

rhea，ID）

白头翁汤合葛根芩连汤加

减灌肠

研究白头翁汤合葛根芩连汤加减灌肠对 20 例儿童感染性腹泻患者的影

响，结果给药治疗组能够缩短患者发热、呕吐、腹痛、脱水等症状的持续时

间，有效提高患者的治疗率。

［33］

细 菌 性 痢 疾 （bacterial

dyse -ntery，BD）

白头翁汤合芍药汤加减联

合左氧氟沙星

以 60 例 BD患者为研究对象，对照组给予单用左氧氟沙星片治疗，观察组

加用白头翁汤合芍药汤加减治疗，结果观察组病原菌清除率高于对照组，

且能提高 BD患者的临床治疗率，不良反应少，安全有效，值得临床推广。

［34］

结直肠癌（colorectal cancer，

CRC）

mFOLFOX6 化疗联合白头

翁汤加味

探究白头翁汤加味联合化疗对 80 例结直肠癌患者的治疗作用，结果观察

组临床总有效率为 72.5%，显著高于单纯化疗组的 35.0%，可见白头翁汤

联合西医治疗 CRC 效果良好。

［35］

急性肾盂肾炎（acute pyelo-

nephritis，APN）

加味白头翁汤 （白头翁、黄

连、黄柏、秦皮、车前草、白

花蛇舌草、萹蓄、瞿麦）

32 例急性肾盂肾炎患者在西药治疗基础上给予加味白头翁汤治疗，结果

共有 31 例痊愈，临床治疗率高达 96.88%，疗效显著。

［36］

淋病性尿道炎（gonococcal

urethritis，GU）

蒲灰散合白头翁汤 对 36 例淋病性尿道炎患者进行研究，发现治疗 2 个疗程后，患者尿道炎临

床症状好转，总治疗有效率为 91 .67%，复发率低。

［37］

输卵管阻塞性不孕症（tubal

obstruction infertility，TOI）

白头翁汤灌肠 对 30 例 TOI患者进行研究，结果灌肠治疗组共有 8 例痊愈，1 8 例有效，临

床疗效率为 86.7%，显著高于常规手术治疗组。

［38］

复发性念珠菌性阴道病

（recurrent vulvovaginal can-

didiasis，RVVC）

白头翁汤中药综合疗法 200 例 RVVC 患者随机分组，研究组采取加味白头翁汤治疗，对照组给予

氟康唑片口服治疗，结果研究组可减轻患者外阴瘙痒、疼痛等症状，疗效稳

定，安全性高，不易复发。

［39］
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伍等 5 个方面对白头翁汤进行解析，旨在推动白头翁汤质量控
制和质量溯源体系的建立。白头翁汤 Q -Marker发现的研究
路径。见图 1。

图 1  白头翁汤 Q -Marker发现的研究路径

4.1 基于质量传递与溯源的白头翁汤 Q -Marker预测分析
在中药系统药理学数据库（TCPSM）中，以汤中四味药“白

头翁”“黄连”“黄柏”和“秦皮”作为检索关键词，结果白头翁汤

含有 266 个化学成分，其中白头翁 57 个、黄连 48 个、黄柏 1 40
个、秦皮 21 个。根据药物的生物利用度（oral bioavailability，
OB）≥30%，类药性（drug -likeness，DL）≥0.1 8 的推荐标准，
选出白头翁 1 1 个成分（异鼠李素、金鱼草素等），黄连 1 4 个成
分（小檗红碱、黄连碱等），黄柏 37 个成分（小檗碱、巴马汀
等），秦皮 3 个成分（秦皮甲素、AIDS21 4634 等），共计 65 个活
性成分。经过对重复的成分的检查合并，实际上得到白头翁汤

活性成分共 53 个［40］。

药物进入人体后，要经历一系列的生物转化过程，才能作

用于疾病靶点发挥作用，其中复方的入血成分是汤剂的药效基

础，是质量传递过程的最后环节，也是 Q -Marker选择的重要
标 准［41］。 韩 倩［42］ 采 用 液 相 色 谱 - 质 谱 （liquid
chromatography -mass spectrometry，LC -MS）联用技术分析经
白头翁汤灌胃给药一周后 UC小鼠血浆的活性成分，结果在小
鼠血浆中共检测白头翁皂苷 A3、白头翁皂苷 B4、小檗碱、秦皮
甲素、巴马汀、黄连碱、药根碱和黄柏碱等 8 个成分。YANG L
等［43］利用超高效液相色谱 -电喷雾 -四极杆质谱法（ultra
performance liquid chromatography -electrospray ionization -tan-
dem mass spectrometry，UPLC -ESI -MS/MS）同时测定服用白
头翁汤后的正常和 UC大鼠血浆中的白头翁皂苷 B4、黄柏酮、
秦皮甲素等主要生物活性成分，该法快速准确，分辨率高。

OUYANG H等［44］通过液相色谱 -串联质谱法（liquid chroma-
tography -tandem mass spectrometry，LC -MS/MS）测定大鼠血
浆中的潜在抗肿瘤成分白头翁皂苷 D，该法简单准确，可用于
评价白头翁皂苷 D在大鼠体内的药动学过程。LI Y Y等［45］利

用 液 相 色 谱 -电 喷 雾 电 离 -串 联 质 谱 法 （liquid
chromatography -electrospray ionization -tandem mass spectrome-
try，LC -ESI -MS/MS）测定大鼠血浆中秦皮甲素及其糖苷元
代谢产物秦皮乙素，为完善二者的药动学研究提供实验依据。

XU Q Q等［46］建立一种快速、灵敏的超高效液相色谱-串联质
谱法（ultra performance liquid chromatography -tandem mass
spectrometry，UPLC -MS/MS），对服用白头翁汤后的猪血浆中
秦皮素、巴马汀、非洲防己碱、黄柏酮等成分进行定量分析。

综上，白头翁皂苷 A3、B4、D、小檗碱、秦皮甲素、秦皮乙
素、巴马汀、黄连碱、黄柏酮、非洲防己碱、药根碱、黄柏碱和秦

皮素等入血成分可能是白头翁汤潜在的药效基础。

4.2 基于成分特有性的白头翁汤 Q -Marker预测分析
4.2.1 白头翁成分的特有性分析 白头翁是毛茛科多年生草
本植物白头翁 Pulsatilla chinensis（Bge.）Regel 的干燥根，主要
含有三萜酸、香豆素、三萜皂苷类等成分［47］。白头翁皂苷及其

含量是评价白头翁药材和产品质量的重要指标，其中可选择白

头翁皂苷 A3、白头翁皂苷 B4 作为白头翁的特有性成分［48］。

4.2.2 黄连成分的特有性分析 黄连是毛茛科黄连属植物的
干燥根茎，化学成分主要有生物碱类、苯丙素类、黄酮类等成

分，其中生物碱类是黄连的标志性成分，具有抗心律失常、降血

压、抑菌等作用［49］。余玖霞等［50］对不同产地的黄连建立

HPLC指纹图谱，基于化学计量法标定了黄连碱、小檗碱、巴马
汀和表小檗碱 4 个共有峰，可作为黄连的特有性成分。
4.2.3 黄柏成分的特有性分析 黄柏是芸香科乔本植物黄皮
树 Phellodendron chinense Schneid.的干燥树皮，主要含有生物
碱类、内酯类、酚酸类、甾醇类等成分，一般认为生物碱类是发

挥药用价值的重要成分，故选择黄柏碱、小檗碱作为黄柏的特

有性成分［51］。

4.2.4 秦皮成分的特有性分析 秦皮为木犀科多年生木本植
物苦彻白蜡树 Fraxinus rhynchophylla Hance、白蜡树 Fraxinus
chinensis Roxb.、尖叶白蜡树 Fraxinus szaboana Lingelsh.或宿柱
白蜡树 Fraxinus stylosa Lingel sh.的干皮或枝皮，主要含有香豆
素类、酚类、环烯醚萜类和黄酮类等成分，其中以香豆素类活性

最强［52］。徐蓓蕾等［53］通过筛选药材活性成分及网络药理学

分析，其中秦皮苷、秦皮甲素、秦皮素、秦皮乙素具有一定的差

异性，可作为秦皮的特有性成分。

基于以上分析，白头翁皂苷 A3、B4、黄连碱、小檗碱、秦皮
素、秦皮苷、巴马汀、黄柏碱、表小檗碱、秦皮甲素、秦皮乙素可

作为白头翁汤 Q -Marker的筛选依据。
4.3 基于成分与药效关联的白头翁汤 Q -Marker预测分析

中药复方的有效性是方中各单味药的化学成分相互作用

产生的，质量控制的核心目的是保证中药的有效性，因此，对有

效性的研究也是 Q -Marker选择的重要方向。本文将从抗炎、
抗肿瘤、抗菌、调节免疫等主要药理活性出发，结合其关联成分

确定白头翁汤 Q -Marker。
4.3.1 与抗炎关联的白头翁汤 Q -Marker 多项研究报道，
白头翁汤方中的多个成分均具有较强的抗炎作用。韩倩［42］探

讨白头翁汤主要成分对急性 UC 小鼠的影响，结果发现白头翁
皂苷 B4、小檗碱、秦皮甲素单用或联用均可改善小鼠体质量减
轻、结肠肿胀、粪便稠度低及便血的症状。马宁宁等［54］研究阐

明巴马汀、黄连碱及小檗碱等能够干扰炎症信号传递，产生抗

炎作用。白珊泽等［55］建立白头翁汤治疗 UC“成分-靶点-通
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路”的网络关系，提示白头翁皂苷 B4、异鼠李素、β-谷甾醇、小
檗碱等成分可作用于多个炎症信号通路缓解 UC的临床症状。
4.3.2 与抗肿瘤关联的白头翁汤 Q -Marker 白头翁汤含有
多种发挥抗肿瘤作用的活性成分，包括白头翁皂苷、香豆素、生

物碱类等。有研究指出，白头翁皂苷 A3、B4、D 对癌症细胞的
无限增殖有一定的抑制作用［56 -57］。吴松涛［58］研究发现秦皮

的抗肿瘤活性部位为乙酸乙酯部位，在该部位中，鉴定出抗肿

瘤的潜在活性成分为秦皮乙素、东莨菪苷、秦皮甲素等。高兴

华等［59］研究阐明小檗碱可辅助吉西他滨治疗膀胱癌，其作用

机制与影响 PI3K/AKT通路干扰 Rad51 重组酶的表达有关。
4.3.3 与抗菌关联的白头翁汤 Q -Marker 段强军等［60］研究

表明白头翁皂苷 B4、黄柏酮、小檗碱等能够降低真菌载量及干
扰菌体形态转化，减轻小鼠黏膜脱落的外 阴 阴 道 念 珠 菌 病

（vulvovaginal candidiasis，VVC）症状。LI X 等［61］研究发现小檗

碱与抗生素合用比单药抗菌效果好，提示小檗碱可辅助抗生

素，增加耐药性细菌感染的敏感程度，可作为对抗多重耐药鲍

曼不动杆菌 （multidrug -resistant acinetobacter baumannii，
MDR-AB）感染的一个方向。刘丽梅等［62］研究指出秦皮素、

秦皮甲素和秦皮乙素等 5 种香豆素单体对绿脓杆菌、大肠杆
菌、卡他球菌等 9 种细菌有一定抑制和杀灭作用。
4.3.4 与免疫调节关联的白头翁汤 Q -Marker 白头翁汤中
发挥免疫调节作用的核心成分有白头翁皂苷 B4、黄柏碱、秦皮
甲素等。云云等［63］研究发现白头翁皂苷 B4、小檗碱、秦皮甲
素组分可下调 F -肌动蛋白的表达，有效抑制一线免疫细胞向
阴道聚集，缓解 VVC 引起的免疫损伤。高妍等［52］表明黄柏

碱、木兰花碱表现出一定的抑制细胞免疫应答的作用。DENG
L R等［64］使用分子对接技术鉴定白头翁汤作用于 UC 治疗靶
点的潜在免疫调节剂，结果发现白头翁皂苷 A3、巴马汀、秦皮
甲素能与相应靶点相互作用，具有一定的免疫调节活性。基于

以上分析，可将发挥作用的成分作为白头翁汤 Q -Marker的选
择依据。

4.4 基于复方配伍环境的白头翁汤 Q -Marker预测分析
配伍是中医药理论的核心，同一味药材在不同的方剂作用

不同，治疗效果也有所差异。中药复方并非单味药的简单相

加，而是将中药的四气五味和性味归经结合起来，有目的、正确

地配伍组合，让药物发挥更好疗效，促进中药合理用药。因此，

对复方配伍环境的研究也是确定白头翁汤 Q -Marker的重要
环节。

方中白头翁味苦性寒，入大肠经，善清脏腑热；黄连以苦燥

湿，以寒除热，黄柏清热祛湿，二者配伍加强祛大肠湿热之效；

秦皮苦涩微寒，擅收敛燥湿，全方均为寒凉药，性味苦，合用则

共奏清利湿热止痢之功。谭小青等［65］采用 HPLC 法对白头翁
汤合煎液、白头翁药材与去白头翁汤阴性汤中的主要成分进行

研究，结果发现白头翁汤合煎液会降低白头翁皂苷（A3、B4、B5
等）、生物碱类成分（小檗碱、黄柏碱、黄连碱、巴马汀）的溶出，

提高香豆素类成分（秦皮乙素、秦皮素）的溶出。夏娜等［66］研

究白头翁、黄连以不同配比时对活性成分溶出率和家兔肠道收

缩作用的影响，发现经方配比时，出膏率最高，有效成分白头翁

皂苷 B4、小檗碱溶出率产生变化，且抑制离体肠道收缩效果显
著，证实复方配伍的合理性。杨卫贤等［67］利用多种光谱法比

较白头翁汤不同配伍组合时化学成分的含量变化，发现当四味

药合用时，方中小檗碱、秦皮乙素的变化不是单味药间的堆砌

相加，提示白头翁汤配伍有其科学性。张启迪等［68］探究白头

翁汤不同配伍组合对沉淀量的影响，发现白头翁汤整方合煎时

产生的沉淀量最低（6%），显著低于单味药沉淀量（1 2%），提
示复方化学成分群存在增溶作用。徐倩倩等［69］研究秦皮与方

中三味药分别配伍时对主要成分溶出率的影响，发现方中其余

三味药与秦皮配伍时，汤剂中秦皮甲素、秦皮乙素、秦皮苷溶出

率均有所提高。基于以上分析，可将白头翁皂苷、生物碱、香豆

素类等成分作为白头翁汤 Q -Marker的参考标准。
4.5 基于成分可测性的白头翁汤 Q -Marker预测分析

中药复方成分复杂，一般通过测定指标性成分和构建指纹

图谱来分析复方的化学成分、监测中药质量。2020 年版《中华
人民共和国药典》中规定方中四味药含量测定的 8 个质控成
分有白头翁皂苷 B4、小檗碱、表小檗碱、黄连碱、巴马汀、黄柏
碱、秦皮甲素、秦皮乙素［70］。宣颖超等［71］建立 RP -HPLC 法
测定白头翁汤中盐酸小檗碱、盐酸药根碱、盐酸巴马汀的含有

量，发现汤剂中这些成分含量百分比相差较大。何燕飞等［72］

运用 RP -HPLC法，在多波长梯度洗脱下对白头翁汤水提液
中盐酸小檗碱、表小檗碱、巴马汀、黄连碱、黄柏碱、秦皮甲素、

秦皮乙素、白头翁皂苷 B4 进行定量分析，其中以白头翁皂苷
B4、盐酸小檗碱含量最大。何琼姿等［73］利用超高效液相色

谱-四极杆-飞行时间质谱（ultra high performance liquid chro-
matography -quadrupole -time of flight mass spectrometry，UH-
PLC -Q -TOF/MS）联用技术，比对照品保留值，检测出 1 0 个
化学成分，其中包括白头翁皂苷 B4、秦皮甲素、盐酸巴马汀、柠
檬苦素等，该法准确可靠，灵敏度高。钱江平［74］选择白头翁皂

苷 A3、B4、D作为白头翁的质控指标，并对这 3 个指标性成分
进行定量分析，为保证白头翁药材品质提供可靠参考。丘海芯

等［75］对 1 5 批白头翁汤样品建立 HPLC指纹图谱，鉴定出 21 个
化学成分，通过谱图比对，指认出白头翁皂苷 B4、B5、小檗碱、
巴马汀、黄连碱、黄柏碱、秦皮甲素、秦皮素、秦皮乙素 9 个成
分，该法简便稳定，分离度好，为白头翁汤质量评价提供有效手

段，有助于规范白头翁汤剂整体质量。黄春跃等［76］建立 1 0 批
白头翁汤颗粒剂的 HPLC 指纹图谱，在 25 个共有峰中明确归
属了盐酸巴马汀、白头翁皂苷 B4、盐酸药根碱、黄连碱、秦皮甲
素、盐酸小檗碱、秦皮乙素等成分，该法稳定可靠，相似度高，可

作为反映白头翁汤制剂质量的重要指标。

综上所述，基于 Q -Marker 五原则分析，白头翁汤中的白
头翁皂苷 A3、白头翁皂苷 B4、白头翁皂苷 D、秦皮素、小檗碱、
巴马汀、黄连碱、黄柏碱、秦皮甲素、秦皮乙素等成分灵敏度高，

可测性强，可看作白头翁汤的 Q -Marker，具体信息见表 2 和
图 2。
5 结语

白头翁汤是治疗热利下重的仲景名方，具有止血痢、解热

毒、利肛肠的功效，不仅能治疗肠炎、结直肠癌、细菌性痢疾和

03
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图 2 白头翁汤 Q -Marker结构式
表 2 白头翁汤的质量标志物信息

类别 化合物 分子式 CAS
相对分

子质量

白头翁皂苷 白头翁皂苷 A3 C41 H66O1 2 1 29724 -84 -1 750.96
白头翁皂苷 B4 C59H96O26 1 29741 -57 -7 1 221 .38
白头翁皂苷 D C47H76O1 7 68027 -1 5 -6 91 3.1 0

生物碱类 小檗碱 C20H1 8NO +4 ♂ 2086 -83 -1 336.37
巴马汀 C21 H22NO +4 ♂ 3486 -67 -7 352.40
黄连碱 C1 9H1 4NO +4 ♂ 3486 -66 -6 320.32
黄柏碱 C20H24NO +4 ♂ 6873 -1 3 -8 342.41

香豆素类 秦皮素 C1 0H8O5 574 -84 -5 208.1 7
秦皮甲素 C1 5H1 6O9 531 -75 -9 340.28
秦皮乙素 C9H6O4 305 -01 -1 1 78.1 4

腹泻等疾病，还具有一定保肝和抗幽门螺杆菌作用。近年来，

发现白头翁汤有一定抗 VVC的作用，但由于临床上氟康唑、伊

曲康唑等抗真菌药物的过度使用，导致对中药治疗的迫切需

求。同时，对白头翁汤的研究聚焦于药理作用和临床应用上，

对其整方的活性成分、质量评价等基础研究报道较少，且局限

于单味药和少许成分研究，无法全面反映汤剂的整体质量。因

此，有必要进一步探究白头翁汤复方药效基础，明确其有效成

分，完善白头翁汤质量评价体系，保证临床用药的有效、准确和

安全。

本文概括了白头翁汤化学成分、药效作用和临床疗效研

究，依据质量标志物“五原则”的核心内容对白头翁汤 Q -
Marker进行整体性的分析，可将白头翁皂苷 A3、白头翁皂苷
B4、白头翁皂苷 D、秦皮素、小檗碱、巴马汀、黄连碱、黄柏碱、秦
皮甲素、秦皮乙素等成分作为白头翁汤 Q -Marker 的分析对
象，为白头翁汤临床用药提供理论依据，有助于建立完善白头

翁汤质量控制体系。

13
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