
［２３］　邓朝辉，雷树言，雷威，等．邵金阶应用活血化瘀药治疗慢性咳
嗽经验［Ｊ］．湖北中医杂志，２０２３，４５（４）：１８－２０．

［２４］　郁文越，朱佳．朱佳辨治慢性咳嗽之经验［Ｊ］．江苏中医药，
２０２２，５４（９）：３３－３５．

［２５］　师艺航，孙增涛．从“风邪致病”论治慢性咳嗽高敏感性［Ｊ］．中
医杂志，２０２１，６２（７）：６３８－６４０．

［２６］　史永禄，张庭瑞，凹四平，等．肖泓教授从伏痰论治慢性咳嗽的
经验［Ｊ］．云南中医中药杂志，２０２４，４５（１）：１－５．

［２７］　黄诗悦，刘燕鸿，洪敏俐．洪敏俐从痰饮论治慢性咳嗽经验介绍
［Ｊ］．新中医，２０２１，５３（１６）：２１７－２２０．

［２８］　栾军，陈炜．国医大师韩明向基于金水相生理论从肺肾论治慢
性咳嗽经验［Ｊ］．中医学报，２０２４，３９（１）：１２６－１２９．

［２９］　王培屹，孙杰，梁嘉栋，等．运用“伏邪理论”治疗慢性咳嗽经验
浅谈［Ｊ］．天津中医药，２０２１，３８（１２）：１５８６－１５８９．

［３０］　ＭＩＳＯＮＯＳ，ＮＯＶＡＬＥＳＫＩＣＫ．Ｃｕｒｒｅｎｔｏｐｉｎｉｏｎｉｎｒｅｆｒａｃｔｏｒｙａｎｄ／ｏｒ
ｕｎｅｘｐｌａｉｎｅｄｃｈｒｏｎｉｃｃｏｕｇｈ［Ｊ］．ＣｕｒｒＯｐｉｎＯｔｏｌａｒｙｎｇｏｌＨｅａｄＮｅｃｋ
Ｓｕｒｇ，２０２４，３２（６）：４０３－４０９．

［３１］　陆家麟，马君．从“虚气留滞，毒损肺络”理论探析特发性肺纤维
化铁死亡机制［Ｊ］．现代中西医结合杂志，２０２４，３３（７）：９５７－９６２．

［３２］　贺佳文，韩冰，卢佳萱，等．基于“虚气留滞”理论探讨肺癌高凝
状态的病机与治法［Ｊ］．北京中医药大学学报，２０２３，４６（１２）：
１７６７－１７７１．

［３３］　王东洋，许悦，朱敏琪，等．基于数据挖掘探析余小萍教授膏方

治疗慢性咳嗽用药规律［Ｊ］．中国医药导报，２０２４，２１（２６）：
１６８－１７３．

［３４］　姜潇，刘通，王保芹，等．慢性咳嗽五脏论治浅析［Ｊ］．山西中医，
２０２２，３８（１２）：１－３．

［３５］　吴鑫彬，薛双根，李青青．补肺汤加减治疗非小细胞肺癌患者术
后咳嗽的临床效果分析［Ｊ］．现代医学与健康研究电子杂志，
２０２４，８（２４）：１０６－１０８．

［３６］　张萍萍，韩一恒，李伟伟．生脉散合温胆汤化裁治疗小儿慢性咳
嗽及对其免疫力及炎性因子水平的影响［Ｊ］．中医药学报，
２０２４，５２（１０）：６７－７１．

［３７］　李浩，何桂花，张北平，等．黄穗平从健脾调肺论治咳嗽［Ｊ］．广
州中医药大学学报，２０２３，４０（２）：４６１－４６５．

［３８］　刘晓莉，谢守勇．理中汤加减治疗慢性咳嗽临床观察［Ｊ］．中医
临床研究，２０１６，８（１７）：１０７－１０８．

［３９］　王芳，侯秋雨，李明心．参苓白术散加味治疗肺癌根治术后慢性
咳嗽临床疗效及对患者炎性因子及免疫功能的影响［Ｊ］．四川
中医，２０２２，４０（５）：７６－７９．

［４０］　李直辰，王檀，王科举，等．王檀从脾肾虚冷论治慢性咳嗽经验
［Ｊ］．吉林中医药，２０２３，４３（９）：１０２０－１０２３．

［４１］　宋兴华，梁朝祺，邱志楠．邱志楠教授以久病入络理论治疗慢性
咳嗽经验［Ｊ］．中国中医药现代远程教育，２０２１，１９（８）：７４－７６．

［４２］　仄志敏，金朝晖．金朝晖教授基于“络以通为用”理论治疗慢性
咳嗽临证经验［Ｊ］．中国民族民间医药，２０２４，３３（１６）：８６－８８．
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山茱萸质量控制现状及质量标志物预测分析

周双玲，杨卉妍，杨蒙恩，左艇，苗明三
（河南中医药大学，河南 郑州 ４５００４６）

　　摘要：山茱萸是山茱萸科植物山茱萸的干燥成熟果实，含有环烯醚萜类、三萜类、有机酸类、黄酮类、鞣质、多糖等多
种活性成分。现代药理研究表明，山茱萸具有降血糖、保护肝肾、强心、抗氧化、神经保护以及抗肿瘤等药理作用，具有较

大的开发与应用价值。在概括山茱萸质量控制现状以及理解质量标志物（Ｑｕａｌｉｔｙｍａｒｋｅｒ，Ｑ－Ｍａｒｋｅｒ）概念的基础上，从
中药药效、中药药性、化学成分可测性、不同配伍、不同采收期和产地、不同炮制方法以及新的功效等方面对山茱萸的质

量标志物进行预测分析，以期为山茱萸的质量控制研究及建立质量标准提供参考。
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ｉｎｃｌｕｄｉｎｇｈｙｐｏｇｌｙｃｅｍｉｃ，ｈｅｐａｔｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ，ｎｅｐｈｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ，ｃａｒｄｉｏｔｏｎｉｃ，ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ，ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅａｎｄａｎｔｉｃａｎｃｅｒａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ，ｗｉｔｈ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｐｏｔｅｎｔｉａｌｆｏｒｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａｎｄａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ．ＢａｓｅｄｏｎａｎｏｖｅｒｖｉｅｗｏｆｔｈｅｃｕｒｒｅｎｔｓｔａｔｕｓｏｆｑｕａｌｉｔｙｃｏｎｔｒｏｌｆｏｒＳｈａｎｚｈｕｙｕ
（ＣｏｒｎｕｓＦｒｕｃｔｕｓ）ａｎｄａｎｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇｏｆｔｈｅｃｏｎｃｅｐｔｏｆｑｕａｌｉｔｙｍａｒｋｅｒｓ（Ｑ－Ｍａｒｋｅｒ），ｔｈｉｓｐａｐｅｒｐｒｅｄｉｃｔｅｄａｎｄａｎａｌｙｚｅｄｔｈｅ
ｑｕａｌｉｔｙｍａｒｋｅｒｓｏｆＳｈａｎｚｈｕｙｕ（ＣｏｒｎｕｓＦｒｕｃｔｕｓ）ｆｒｏｍｖａｒｉｏｕｓａｓｐｅｃｔｓ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌｅｆｆｅｃｔｓ，ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌｍｅ
ｄｉｃｉｎａｌｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ，ｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔｍｅａｓｕｒａｂｉｌｉｔｙ，ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｓ，ｈａｒｖｅｓｔｔｉｍｅａｎｄｏｒｉｇｉｎｓ，ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇｍｅｔｈｏｄｓａｎｄ
ｎｅｗｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｅｆｆｅｃｔｓ，ｉｎｏｒｄｅｒｔｏｐｒｏｖｉｄｅｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓｆｏｒｔｈｅｑｕａｌｉｔｙｃｏｎｔｒｏｌｒｅｓｅａｒｃｈａｎｄｔｈｅｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔｏｆｑｕａｌｉｔｙｓｔａｎｄａｒｄｓ
ｆｏｒＳｈａｎｚｈｕｙｕ（ＣｏｒｎｕｓＦｒｕｃｔｕｓ）．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｓｈａｎｚｈｕｙｕ（ＣｏｒｎｕｓＦｒｕｃｔｕｓ）；ｑｕａｌｉｔｙｃｏｎｔｒｏｌ；ｑｕａｌｉｔｙｍａｒｋｅｒ

　　山茱萸为山茱萸科植物山茱萸 ＣｏｒｎｕｓｏｆｆｉｃｉｎａｌｉｓＳｉｅｂ．ｅｔ
Ｚｕｃｃ．的干燥成熟果肉，俗称“枣皮”，始载于《神农本草经》，被
列为中品，味酸涩，性微温，归肝、肾经，属于收涩药，具有补益

肝肾、收涩固脱作用［１］。目前已从中鉴定出３００多种化合物，
主要为环烯醚萜类、鞣质、有机酸类、三萜类、黄酮类、多糖等化

合物，上述成分具有不同的药理作用，如降血糖、保护肝肾、强

心、抗氧化、神经保护及抗肿瘤等［２－５］。２０２３年山茱萸被正式
纳入药食同源目录，具有较高的安全性和开发潜力，在医疗、化

工、畜牧业等领域占有重要地位［６］。山茱萸在我国广泛分布

于山西、陕西、甘肃、山东、江苏、浙江、安徽、江西、河南、湖南等

地［７］，特别是山西、浙江、河南、陕西四省，因其独特的地理环

境，孕育出了各具特色的山茱萸。然而，市场上存在的山楂、酸

枣果皮、山葡萄、山荆子、川楝子果皮等伪品，仅以外观鉴别和

控制某些成分含量并不能保证山茱萸的质量，进而影响山茱萸

的临床疗效［８］。因此，本文总结山茱萸的质量控制现状，并基

于刘昌孝［９］提出的质量标志物（Ｑｕａｌｉｔｙｍａｒｋｅｒ，Ｑ－Ｍａｒｋｅｒ）概
念对山茱萸的质量标志物进行预测分析，以期为山茱萸的质量

控制方法提供理论依据和研究思路。

１　山茱萸质量控制现状
２０２０年版《中华人民共和国药典》（第一部）记载了山茱

萸鉴别检查、含量测定的具体方法，质量控制以莫诺苷和马钱

苷的含量为标准，规定采用 ＨＰＬＣ法测定，山茱萸干燥品中莫
诺苷和马钱苷的总量不得少于１．２％［１０］，但只将这两种化学

成分的含量作为山茱萸药材质量控制的标准很难体现中药成

分的整体性和关联性，无法全面地衡量山茱萸的药材质量。

杨若朦等［１１］运用分子设计和效应面法优化山茱萸中熊果

酸和齐墩果酸含量测定的方法，为山茱萸的品质评估提供了一

种有效的质量控制方法。孙玲等［１２］采用一测多评法（Ｑｕａｎｔｉ
ｔａｔｉｖｅａｎａｌｙｓｉｓｏｆｍｕｌｔｉ－Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｂｙｓｉｎｇｌｅｍａｒｋｅｒ，ＱＡＭＳ），测
定山茱萸中莫诺苷、马钱苷、马鞭草苷和山茱萸裂苷的含量并

与外标法的测定结果比较，证明ＱＡＭＳ法用于山茱萸含量测定
具有更准确、可靠、快速、成本更低的优点。安莉等［１３］采用干

酪素法测定不同产地山茱萸果核中鞣质的含量，发现以河南所

产的含量最高，可达５％。肖付才等［１４］采用气相色谱法（Ｇａｓ
ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ，ＧＣ）分析山茱萸多糖的成分，结果表明从山茱
萸分离得到３种多糖ＣＯＰ－１、ＣＯＰ－２和ＣＯＰ－３，其中ＣＯＰ－
２的相对分子量为１７４５０，由阿拉伯糖、葡萄糖、半乳糖和未知
单糖组成。ＳＵＮＸ等［１５］利用超高效液相色谱－线性离子阱轨
道阱串联质谱联用技术（Ｕｌｔｒａｈｉｇｈ－ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａ
ｔｏｇｒａｐｈｙｃｏｕｐｌｅｄｗｉｔｈｅｌｅｃｔｒｏｓｐｒａｙｉｏｎｉｚａｔｉｏｎｈｙｂｒｉｄｌｉｎｅａｒｔｒａｐ
ｑｕａｄｒｕｐｏｌｅ ｏｒｂｉｔｒａｐ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ，ＵＨＰＬＣ － ＬＴＱ －
Ｏｒｂｉｔｒａｐ－ＭＳ）对山茱萸提取物进行定性鉴别分析，鉴别出环

烯醚萜苷类、鞣质类、有机酸类、黄酮类、三萜类等１３０种化合
物，其中４７种是潜在的新化合物，这些新化合物可能具有独特
的生物活性和药理作用，为山茱萸的药理研究和应用开发提供

了新的方向和思路。以上方法都是对山茱萸单个、一类或部分

化合物进行的质量控制研究，虽有一定作用，但中药成分复杂，

仅以少量化学成分含量作为质控指标无法有效评判山茱萸的

质量及其临床疗效。难以体现其药用价值。因此，本文在概述

山茱萸研究现状的基础上，从７个方面对山茱萸的质量标志物
进行预测，为山茱萸的质量控制提供参考依据。

２　山茱萸质量标志物预测分析
质量标志物是刘昌孝院士２０１６年提出的中药质控新理

念，对保障中药材及产品的安全性和有效性至关重要［９］。本

文基于山茱萸质量控制现状及理解质量标志物概念的基础上，

对山茱萸药效、药性、化学成分、配伍、采收期和产地、炮制及新

的药效用途对山茱萸的质量标志物进行了预测分析，为山茱萸

的质量控制、疗效保证提供参考依据。

２．１　基于中药功效的Ｑ－Ｍａｒｋｅｒ预测分析　中药功效是现代
临床用药的理论依据，对中药质量标志物的选取具有重要意

义。２０２０年版《中华人民共和国药典》记载山茱萸具有“补益
肝肾、收涩固脱”的作用［１０］。张锡纯曰：“山茱萸，大能收敛元

气，振作精神，固涩滑脱。收涩之中兼具条畅之性，故又通利九

窍，流通血脉，治肝虚自汗，肝虚胁疼腰疼，肝虚内风萌动，且敛

正气而不敛邪气，与他酸敛之药不同”［１６］。现代药理研究表

明，山茱萸中马钱苷、莫诺苷、没食子酸、槲皮素、山柰酚、５－羟
甲基糠醛（５－Ｈｙｄｒｏｘｙｍｅｔｈｙｌｆｕｒｆｕｒａｌ，５－ＨＭＦ）均具有抗骨质疏
松的作用［１７－１８］。张兰桐等［１９］对山茱萸提取液抗心律失常有

效部位进行研究，发现山茱萸中所含有的有机酸成分，在离体

和整体的小鼠心肌中均表现为显著的抗心律失常效应。王威

等［２０］研究发现山茱萸新苷对糖尿病肾病模型小鼠具有一定的

保护作用，可抑制炎症反应，降低尿蛋白水平，缓解肾脏纤维

化；其作用机制可能与抑制晚期糖基终末产物（Ａｄｖａｎｃｅｄｇｌｙ
ｃａｔｉｏｎｅｎｄｐｒｏｄｕｃｔｓ，ＡＧＥｓ）／晚期糖基化终末产物受体（Ｒｅｃｅｐ
ｔｏｒｏｆａｄｖａｎｃｅｄｇｌｙｃａｔｉｏｎｅｎｄｐｒｏｄｕｃｔｓ，ＲＡＧＥ）信号通路有关。
陈丹等［２１］研究发现山茱萸总苷和山茱萸多糖可改善急性心肌

梗死大鼠心功能，缩小心肌梗死面积，促进心肌线粒体生物的

合成，起到心肌保护的作用。石和元等［２２］研究发现山茱萸多

糖可提高环磷酰胺诱导的免疫低下小鼠的免疫功能，其具体机

制可能与调节肠道菌群数量及 Ｔｈ１／Ｔｈ２比值有关。张立攀
等［２３］研究发现山茱萸熊果酸具有良好的抗氧化和抗菌能力。

ＺＨＡＮＧＴ等［２４］探究了山茱萸治疗急性肝损伤的作用机制，发

现山茱萸中槲皮素、熊果酸、咖啡酸和鞣花酸可激活蛋白激酶

Ｂ（ＰｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅＢ，ＡＫＴ）／核因子Ｅ２相关因子２（Ｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒ
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ｅｒｙｔｈｒｏｉｄｄｅｒｉｖｅｄ２－ｌｉｋｅ２，Ｎｒｆ２）信号通路来发挥其保肝作用。
ＳＵＮＳ等［２５］发现山茱萸环烯醚萜可抑制慢性肾衰竭大鼠含黄

素单氧化酶３（Ｆｌａｖｉｎｃｏｎｔａｉｎｉｎｇｍｏｎｏｏｘｙｇｅｎａｓｅ３，ＦＭＯ３）和细
胞色素Ｐ４５０２Ｅ１（ＣｙｔｏｃｈｒｏｍｅＰ４５０２Ｅ１，ＣＹＰ２Ｅ１）的表达发挥
抗慢性肾衰竭作用。综上所述，可将山茱萸中环烯醚萜类、有

机酸和多糖作为山茱萸质量标志物的选择对象。

２．２　基于中药药性的Ｑ－Ｍａｒｋｅｒ预测分析　中药的性味归经
是指导中医临床上辨证用药的重要理论之一，可作为预测质量

标志物的参考依据之一。山茱萸性微温，味酸涩，归肝、肾经。

酸涩味药具有收敛和固涩的作用，其主要成分多来源于有机酸

和鞣质等［２６－２７］。研究发现入肝经药物大多包含黄酮类、有机

酸和萜类成分［２８］，入肾经的中药成分为有机酸、多糖和萜类成

分［２９］。据以上分析可以将山茱萸中有机酸作为其质量标志物

的选择对象。

２．３　基于化学成分可测性的Ｑ－Ｍａｒｋｅｒ预测分析　中药具有
多成分、多靶点的作用特点［３０］，可将易于检测且性质稳定的有

效成分作为质量标志物评价中药质量。张扬等［３１］采用超声提

取法提取山茱萸的环烯醚萜苷类成分，并通过高效液相色谱－
质谱联用（Ｈｉｇｈｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ－ｍａｓｓｓｐｅｃ
ｔｒｏｍｅｔｒｙ，ＨＰＬＣ－ＭＳ）系统对其进行鉴定和定量，结果显示山茱
萸环烯醚萜苷的主要化学成分为莫诺苷、马钱苷、山茱萸新苷

和獐牙菜苷，总含量超过５５％。崔永霞等［３２］采用 ＨＰＬＣ法和
多指标成分法对山茱萸进行检测，筛选出马钱苷、莫诺苷、熊果

酸以及总有机酸为不同产地山茱萸的差异质量标志物。王丽

丽等［３３］采用苯酚 －硫酸法对山茱萸中多糖的含量进行了测
定，结果显示其多糖平均含量为 ４５．２％，该方法具有简便可
靠、重现性好等优势，为深入研究和开发山茱萸多糖奠定了基

础。王英豪等［３４］通过静态吸附实验筛选得到 ＨＰＤ－６００型大
孔吸附树脂对山茱萸总黄酮具有良好的吸附和解吸性能，可有

效地分离山茱萸总黄酮。综上所述，可将莫诺苷、马钱苷、山茱

萸新苷、獐牙菜苷、熊果酸多糖和黄酮作为山茱萸质量标志物

的选择对象。

２．４　基于不同配伍中表达组分中Ｑ－Ｍａｒｋｅｒ预测分析　中药
一般具有多种功效，中医药理论中可以通过复方配伍增加或增

强药效，针对不同病症使用不同复方以达到治疗效果。阮红良

等［３５］研究了六味地黄丸对骨质疏松症及疲劳大鼠的影响，发

现山茱萸能够减轻大鼠骨质疏松及疲劳的状况。白德高等［３６］

研究了补肝散对衰老大鼠的影响，发现山茱萸能够减少衰老大

鼠心肌细胞的凋亡。贾欢欢等［３７］研究了山茱萸与附子配伍对

心力衰竭大鼠的影响，发现山茱萸能够提高大鼠心肌活性，起

到增效减毒的作用。邢晨晨等［３８］基于网络药理学山茱萸－熟
地黄中筛选获得５３个活性成分，其中β－谷甾醇、没食子酸等
成分在药对中与靶点相关度较高，可能是干预与治疗糖尿病肾

脏疾病的主要有效成分。徐洁等［３９］研究发现，山茱萸与菟丝

子配伍后可改善认知障碍，其主要成分可能是槲皮素、山柰酚、

β－谷甾醇、异鼠李素、豆甾醇、四氢鸭脚木碱等成分。研究表
明［４０］，山茱萸环烯醚萜苷、三萜酸部位与生地环烯醚萜苷部位

以２∶１配伍时，能够更好地抑制肾小球系膜细胞的增殖，从而
延缓糖尿病肾病的发生。综上所述，可将环烯醚萜苷、三萜酸、

槲皮素、山柰酚和β－谷甾醇作为山茱萸不同配方中质量标志
物的选择对象。

２．５　基于不同采收期和产地化学成分含量变化的 Ｑ－Ｍａｒｋｅｒ
预测分析　产地和采收期也会影响山茱萸的质量［９］。安淑静

等［４１］采用中红外光谱法（Ｍｉｄｉｎｆｒａ－ｒｅｄｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ，ＭＩＲ）结
合支持向量机对不同产地山茱萸药材中没食子酸、原儿茶酸、

莫诺苷、獐牙菜苷、马钱苷和山茱萸新苷进行含量测定，结果发

现除原儿茶酸外，陕西省与河南省产地中山茱萸支持向量机识

别率最高。杨晓琳等［４２］通过氨基酸自动分析仪测定不同产地

山茱萸氨基酸的含量，结果显示，不同地区山茱萸样品的氨基

酸总量存在差异，其中以陕西秦岭和河南伏牛山地区品质为

佳。朱砂等［４３］通过ＨＰＬＣ法检测９月至１２月期间所采收的
山茱萸中莫诺苷、马钱苷和獐牙菜苷等物质，结果显示，山茱萸

中莫诺苷、马钱苷和獐牙菜苷在１０月中旬含量最高，建议山茱
萸最佳采收期为１０月中旬。综上所述，可将莫诺苷、马钱苷、
獐牙菜苷、没食子酸、山茱萸新苷、氨基酸等作为山茱萸的质量

标志物的选择对象。

２．６　基于炮制前后化学成分变化的Ｑ－Ｍａｒｋｅｒ预测分析　临
床上山茱萸生品与制品应用差异较大，山茱萸生用以敛阴止汗

力强，制后以补肾涩精、固精缩尿力胜［４４］。山茱萸的炮制方法

有酒炙、醋制、盐炙、蒸制等，其中酒炙为现代常见的炮制方

法［４５］。肖红等［４６］对山茱萸生品与酒制、醋制和蒸制处理后化

学成分变化进行深入研究，结果发现这３种炮制品中的莫诺
苷、獐牙菜苷、马钱苷和山茱萸新苷的含量均有所降低；而没食

子酸、５－羟甲基糠醛、齐墩果酸和熊果酸的含量在酒制和醋制
后均有所增加，其中以酒制品的增幅最为突出。另有研究表

明，山茱萸经过酒制后，齐墩果酸、熊果酸、没食子酸和５－羟
甲基糠醛的含量明显升高，而莫诺苷、马钱苷、山茱萸新苷的含

量则显著降低。其中，５－ＨＭＦ是山茱萸经过酒制后新生成的
一种成分［４７－４８］。综上所述，可将炮制前后含量变化较大的５－
ＨＭＦ、莫诺苷、马钱苷、獐牙菜苷、没食子酸、齐墩果酸和熊果酸
和山茱萸新苷作为山茱萸炮制后质量标志物的选择对象。

２．７　基于新药效用途的 Ｑ－Ｍａｒｋｅｒ预测分析　现代研
究［４９－５１］表明，山茱萸具有抗肿瘤、抗抑郁、抗阿尔茨海默病等

生物活性。贾羲等［５２］发现山茱萸醇提物能够诱导肿瘤细胞凋

亡和干扰细胞周期分布，发挥抗肿瘤作用。聂志勇等［５３］研究

表明，山茱萸多糖能通过抑制胃癌细胞增殖对胃癌细胞 ＡＧＳ
细胞增殖、凋亡和裸鼠体移植瘤体积的影响。ＧＯＮＧＭ等［５４］

研究发现山茱萸中马钱苷能通过调节脑源性神经营养因子

（Ｂｒａｉｎｄｅｒｉｖｅｄｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃｆａｃｔｏｒ，ＢＤＮＦ）－酪氨酸激酶受体 Ｂ
（ＴｙｒｏｓｉｎｅｒｅｃｅｐｔｏｒｋｉｎａｓｅＢ，ＴｒｋＢ）的表达发挥抗抑郁样作用，
是抗抑郁的核心活性化合物。ＭＡＤ等［５５］发现山茱萸环烯醚

萜苷能有效提升大鼠创伤后脑部的认知功能，促进神经元存活

及神经营养因子的表达，并抑制快速老化小鼠（Ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅａｃ
ｃｅｌｅｒａｔｅｄｍｏｕｓｅｐｒｏｎｅ８，ＳＡＭＰ８）大脑中的ｔａｕ过度磷酸化来发
挥抗阿尔茨海默病作用。邓文伟等［５６］研究了山茱萸多糖对阿

尔茨海默病大鼠的影响，结果发现山茱萸多糖对阿尔茨海默病

大鼠行为学具有明显改善作用。综上所述可将山茱萸多糖和

环烯醚萜类作为山茱萸质量标志物的选择对象。

３　讨论
本文依据中药质量标志物的筛选原则从中药药效、中药药

性、化学成分可测性、不同配伍、不同采收期和产地、炮制以及

新的功效等方面对山茱萸的质量标志物进行预测分析。得出
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莫诺苷、马钱苷、山茱萸新苷、獐牙菜苷、马鞭草苷、熊果酸、齐

墩果酸、没食子酸、５－羟甲基糠醛、山柰酚、槲皮素、山茱萸多
糖、鞣质等成分可作为山茱萸质量标志物的筛选对象（表１及
图１），以期为未来完善山茱萸的质量控制体系提供科学依据。

表１　山茱萸预测质量标志物

化合物类别 名称 英文名称 分子式

环烯醚萜类 莫诺苷 Ｍｏｒｒｏｎｉｓｉｄｅ Ｃ１７Ｈ２６Ｏ１１
马钱苷 Ｌｏｇａｎｉｎ Ｃ１７Ｈ２６Ｏ１０
獐牙菜苷 Ｓｗｅｒｏｓｉｄｅ Ｃ１６Ｈ２２Ｏ９
山茱萸新苷 Ｃｏｒｎｕｓｉｄｅ Ｃ２４Ｈ３０Ｏ１４
马鞭草苷 Ｃｏｒｎｉｎ Ｃ１７Ｈ２４Ｏ１０

三萜类　　 熊果酸 Ｕｒｓｏｌｉｃａｃｉｄ Ｃ３０Ｈ４８Ｏ３
齐墩果酸 Ｏｌｅａｎｏｌｉｃａｃｉｄ Ｃ３０Ｈ４８Ｏ３

黄酮类　　 槲皮素 Ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ Ｃ１５Ｈ１０Ｏ７
山柰酚 Ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ Ｃ１５Ｈ１０Ｏ６

有机酸类　 没食子酸 Ｇａｌｌｉｃａｃｉｄ Ｃ７Ｈ６Ｏ５
其他　　　 ５－羟甲基糠醛 ５－Ｈｙｄｒｏｘｙｍｅｔｈｙｌｆｕｒｆｕｒａｌ Ｃ６Ｈ６Ｏ３

　　山茱萸作为一种药食两用的中药材，具备诸多功效，是疗
效较好的收涩药与补益药。目前国内外学者在山茱萸的化学

成分、药理作用和质量评价等方面的研究取得了较大进展，但

仍存在一系列问题：①迄今为止，山茱萸的相关研究多聚焦于
山茱萸果肉，对果核和叶的研究甚少，且缺乏对山茱萸质量的

整体性和系统性的研究，从而导致其在药用开发方面的资源浪

费。因山茱萸的不同部位可能含有不同的活性成分，具有不同

的药理作用，可加强对果核和叶子的研究，探索其更全面的药

用价值。②近年来，山茱萸在国内外的研究中取得有效进展，
但研究的丰富度还有所欠缺，有效成分的研究主要集中在环烯

醚萜类和多糖等，而对黄酮类、有机酸类和鞣质等研究较少，它

图１　山茱萸预测质量标志物结构式

们潜在的药理作用还需要进一步探索。
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［３８］　邢晨晨，张效威，徐江雁．基于网络药理学与分子对接法分析
熟地黄－山茱萸治疗糖尿病肾脏疾病的作用机制［Ｊ］．中医学
报，２０２２，３７（７）：１５１０－１５１７．

［３９］　徐洁，陈竞纬．基于网络药理学与分子对接探讨山茱萸－菟丝
子治疗认知障碍的作用机制［Ｊ］．中国中医药图书情报杂志，
２０２４，４８（１）：８３－９０．

［４０］　吴云皓，李伟，陈玉萍，等．山茱萸、生地有效部位及配伍组合
抑制糖基化终末产物致肾小球系膜细胞增殖的研究［Ｊ］．中药
药理与临床，２０１５，３１（４）：７１－７５．

［４１］　安淑静，王婷，牛豆，等．基于中红外光谱结合化学计量学对
不同产地山茱萸鉴定与分析［Ｊ］．中医药学报，２０２１，４９（８）：
４９－５４．

［４２］　杨晓琳，孙好强，何昌芬，等．不同产地山茱萸氨基酸含量分
析及其营养价值评价［Ｊ］．食品安全质量检测学报，２０２２，１３
（２２）：７２００－７２０９．

［４３］　朱砂，梁晋如，何姣，等．ＨＰＬＣ法同时测定不同产地及不同采
收时间山茱萸中３个环烯醚萜苷的含量［Ｊ］．药物分析杂志，
２０１２，３２（７）：１２３５－１２３８．

［４４］　诸明娜，陆兔林，毛春芹，等．ＨＰＬＣ测定山茱萸不同炮制品中
５－羟甲基糠醛和没食子酸的含量［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，
２０１２，１８（７）：６４－６７．

［４５］　姬涛．山茱萸的炮制及药理研究进展［Ｊ］．光明中医，２０２２，３７
（２１）：４０１８－４０２０．

［４６］　肖红，王东春，舒琴，等．山茱萸不同炮制品中８个化学成分
的含量测定［Ｊ］．中国现代中药，２０２１，２３（８）：１４４４－１４５０．

［４７］　刘云．山茱萸炮制前后几种主要成分的含量比较［Ｊ］．中药材，
２０１９，４２（５）：１０７７－１０７９．

［４８］　鲁静，陈天朝，马彦江，等．炮制对山茱萸有效成分含量的影
响［Ｊ］．中医药信息，２０２０，３７（２）：４３－４６．

［４９］　张月明，罗雅琴，张玉梅，等．山茱萸提取物抗肿瘤作用机制
的研究进展［Ｊ］．中华中医药杂志，２０２４，３９（６）：３０１０－３０１３．

［５０］　张月月，崔瑛，王君明，等．山茱萸抗抑郁作用研究［Ｊ］．时珍
国医国药，２０２１，３２（７）：１５７４－１５７６．

［５１］　李佳欣，陈思琦，葛鹏玲．山茱萸药理学研究进展［Ｊ］．辽宁中
医药大学学报，２０２２，２４（４）：６３－６６．

［５２］　贾羲，苏成福，董诚明．山茱萸提取物抗肿瘤作用及机制探讨
［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，２０１６，２２（２０）：１１７－１２１．

［５３］　聂志勇，李守淼，王卫杰，等．山茱萸多糖对胃癌细胞增殖和
凋亡的机制［Ｊ］．中国药理学通报，２０２２，３８（２）：２２２－２２７．

［５４］　ＧＯＮＧＭ，ＷＡＮＧＪ，ＳＯＮＧＬ，ｅｔａｌ．ＲｏｌｅｏｆＢＤＮＦ－ＴｒｋＢｓｉｇｎａ
ｌｉｎｇｉｎｔｈｅａｎｔｉｄｅｐｒｅｓｓａｎｔ－ｌｉｋｅａｃｔｉｏｎｓｏｆｌｏｇａｎｉｎ，ｔｈｅｍａｉｎａｃｔｉｖｅ
ｃｏｍｐｏｕｎｄｏｆＣｏｒｎｉＦｒｕｃｔｕｓ［Ｊ］．ＣＮＳＮｅｕｒｏｓｃｉＴｈｅｒ，２０２３，２９
（１２）：３８４２－３８５３．

［５５］　ＭＡＤ，ＨＵＡＮＧＲ，ＧＵＯＫ，ｅｔａｌ．Ｃｏｒｎｅｌｉｒｉｄｏｉｄｇｌｙｃｏｓｉｄｅｐｒｏｔｅｃｔｓ
ａｇａｉｎｓｔｓｔａｔ１－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔｓｙｎａｐｓｅａｎｄｍｅｍｏｒｙｄｅｆｉｃｉｔｓｂｙｉｎｃｒｅａｓｉｎｇ
Ｎ－Ｍｅｔｈｙｌ－Ｄ－ａｓｐａｒｔａｔｅｒｅｃｅｐｔｏｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎａｔａｕｔｒａｎｓｇｅｎｉｃ
ｍｉｃｅ［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＡｇｉｎｇＮｅｕｒｏｓｃｉ，２０２１，１３：６７１２０６．

［５６］　邓文伟，邓萌，杨广禄，等．山茱萸多糖对ＡＤ大鼠学习记忆能
力的影响［Ｊ］．黑龙江医药科学，２０１７，４０（３）：３２－３４．
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