
［制剂工艺］
川芎酒制前后 １１ 种成分在脑缺血再灌注大鼠脑组织中的分布
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摘要： 目的　 考察川芎酒制前后洋川芎内酯 Ｉ、 洋川芎内酯 Ｈ、 洋川芎内酯 Ａ、 腺苷、 欧当归内酯 Ａ、 绿原酸、 咖啡

酸、 丁烯基苯酞、 阿魏酸、 正丁基苯酞、 藁本内酯在脑缺血再灌注大鼠脑组织中的分布。 方法　 建立脑缺血再灌注模

型， 大鼠随机分为 ２ 组， 分别灌胃给予生品、 酒制品 （７􀆰 ２ ｇ ／ ｋｇ）， 于 １５、 ３０、 ６０、 ３６０ ｍｉｎ 取脑组织， ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ
法测定 １１ 种成分含量。 分析采用 ＡＣＱＵＩＴＹ ＵＰＬＣ ＢＥＨ Ｃ１８色谱柱 （２􀆰 １ ｍｍ×１００ ｍｍ， １􀆰 ７ μｍ）； 流动相乙腈⁃０􀆰 １％
甲酸， 梯度洗脱； 体积流量 ０􀆰 ３ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ４０ ℃； 电喷雾离子源； 正负离子扫描。 结果　 酒制后， 洋川芎内酯 Ｉ、
洋川芎内酯 Ｈ、 洋川芎内酯 Ａ、 藁本内酯含量升高， 并引入了腺苷。 洋川芎内酯 Ｉ、 洋川芎内酯 Ｈ、 洋川芎内酯 Ａ、
腺苷、 阿魏酸、 丁烯基苯酞在大鼠脑组织中分布迅速， 给药 １５ ｍｉｎ 后酒制品中含量 （阿魏酸除外） 高于生品。
结论　 洋川芎内酯 Ｉ、 洋川芎内酯 Ｈ、 洋川芎内酯 Ａ、 腺苷可能是川芎酒制后起升提作用的主要物质基础。
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中图分类号： Ｒ９６９􀆰 １　 　 　 　 　 文献标志码： Ａ　 　 　 　 　 文章编号： １００１⁃１５２８（２０２６）０９⁃２８８０⁃０８
ｄｏｉ：１０􀆰 ３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃１５２８􀆰 ２０２６􀆰 ０９􀆰 ００５

Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ｅｌｅｖｅｎ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ ｉｎ Ｃｈｕａｎｘｉｏｎｇ Ｒｈｉｚｏｍａ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ
ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ ｗｉｔｈ ｗｉｎｅ ｉｎ ｂｒａｉｎ ｔｉｓｓｕｅ ｏｆ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ⁃ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｒａｔｓ

ＣＡＯ Ｄｏｎｇ⁃ｈａｉ１， 　 ＷＡＮＧ Ｗｅｉ⁃ｙａｎ１， 　 ＭＡ Ｘｉｎ⁃ｌｉｎ１， 　 ＸＵ Ｙｕａｎ⁃ｒｕ１， 　 ＺＨＡＮＧ Ｘｕｅ１，
ＸＩＥ Ｗａｎｇ⁃ｙａｎｇ１， 　 ＣＡＩ Ｈａｏ２， 　 ＮＩＮＧ Ｙａｎ１∗， 　 ＰＥＩ Ｋｅ１∗

（１． Ｓｈａｎｘｉ Ｍｏｄｅｒｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ， Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ａｎｄ Ｆｏｏｄ Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ， Ｓｈａｎｘｉ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，
Ｊｉｎｚｈｏｎｇ ０３０６１９， Ｃｈｉｎａ； ２． Ｍｉｎｉｓｔｒｙ ｏｆ Ｅｄｕｃａｔｉｏｎ Ｓｔａｎｄａｒｄｉｚａｔｉｏｎ Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｃｅｎｔｅｒ ｆｏｒ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ Ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ， Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｐｈａｒｍａｃｙ，
Ｎａｎｊｉｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ， Ｎａｎｊｉｎｇ ２１００２３， Ｃｈｉｎａ）

ＡＢＳＴＲＡＣＴ： ＡＩＭ 　 Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ｉ， ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ｈ， ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ａ，
ａｄｅｎｏｓｉｎｅ， ｌｅｖｉｓｔｏｌｉｄｅ Ａ， ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃ ａｃｉｄ， ｃａｆｆｅｉｃ ａｃｉｄ， ３⁃ｂｕｔｙｌｉｄｅｎｅｐｈｔｈａｌｉｄｅ， ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ， ３⁃Ｎ⁃ｂｕｔｙｌｐｈｔｈａｌｉｄｅ
ａｎｄ ｌｉｇｕｓｔｉｌｉｄｅ ｉｎ Ｃｈｕａｎｘｉｏｎｇ Ｒｈｉｚｏｍａ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ ｗｉｔｈ ｗｉｎｅ ｉｎ ｂｒａｉｎ ｔｉｓｓｕｅ ｏｆ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ⁃
ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｒａｔｓ． ＭＥＴＨＯＤＳ　 Ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ⁃ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｗａｓ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ， ａｆｔｅｒ ｗｈｉｃｈ ｒａｔｓ ｗｅｒｅ
ｒａｎｄｏｍｌｙ ａｓｓｉｇｎｅｄ ｉｎｔｏ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ａｎｄ ｇｉｖｅｎ ｉｎｔｒａｇａｓｔｒｉｃ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｒａｗ ｐｒｏｄｕｃｔ ａｎｄ ｗｉｎｅ⁃ｐｒｏｃｅｓｓｅｄ ｐｒｏｄｕｃｔ，
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ， ｂｒａｉｎ ｔｉｓｓｕｅ ｗａｓ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ａｔ １５， ３０， ６０， ３６０ ｍｉｎ， ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ ｗａｓ ａｄｏｐｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔ
ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ １１ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ． Ｔｈｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｏｎ ａ ４０ ℃ ｔｈｅｒｍｏｓｔａｔｉｃ ＡＣＱＵＩＴＹ ＵＰＬＣ ＢＥＨ Ｃ１８

ｃｏｌｕｍｎ （２􀆰 １ ｍｍ×１００ ｍｍ， １􀆰 ７ μｍ）， ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｂｉｌｅ ｐｈａｓｅ ｃｏｍｐｒｉｓｉｎｇ ｏｆ ａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ⁃０􀆰 １％ ｆｏｒｍｉｃ ａｃｉｄ ｗａｔｅｒ
ｆｌｏｗｉｎｇ ａｔ ０􀆰 ３ ｍＬ ／ ｍｉｎ ｉｎ ａ ｇｒａｄｉｅｎｔ ｅｌｕｔｉｏｎ ｍａｎｎｅｒ， ａｎｄ ｅｌｅｃｔｒｏｎ ｓｐｒａｙ ｉｏｎｉｚａｔｉｏｎ ｓｏｕｒｃｅ ｗａｓ ａｄｏｐｔｅｄ ｉｎ ｐｏｓｉｔｉｖｅ
ａｎｄ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｉｏｎ ｓｃａｎｎｉｎｇ． ＲＥＳＵＬＴＳ　 Ａｆｔｅｒ ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ ｗｉｔｈ ｗｉｎｅ， ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ｉ， ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ

０８８２

２０２６ 年 ９ 月

第 ４８ 卷　 第 ９ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２６
Ｖｏｌ． ４８　 Ｎｏ． ９



Ｈ， ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ａ ａｎｄ ｌｉｇｕｓｔｉｌｉｄｅ ｗｅｒｅ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ， ａｌｏｎｇ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｉｎｔｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ａｄｅｎｏｓｉｎｅ． Ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ｉ，
ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ｈ， ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ａ， ａｄｅｎｏｓｉｎｅ， ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ ａｎｄ ３⁃Ｎ⁃ｂｕｔｙｌｐｈｔｈａｌｉｄｅ ｗｅｒｅ ｒａｐｉｄｌｙ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｅｄ ｉｎ ｒａｔ
ｂｒａｉｎ ｔｉｓｓｕｅ， ｗｈｏｓｅ ｃｏｎｔｅｎｔｓ （ｅｘｃｅｐｔ ｆｏｒ ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ） ｉｎ ｔｈｅ ｗｉｎｅ⁃ｐｒｏｃｅｓｓｅｄ ｐｒｏｄｕｃｔ ｗｅｒｅ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｔｈｅ
ｒａｗ ｐｒｏｄｕｃｔ ａｆｔｅｒ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｆｏｒ １５ ｍｉｎ． ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ　 Ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ｉ， ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ｈ， ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ａ
ａｎｄ ａｄｅｎｏｓｉｎｅ ｍａｙ ｂｅ ｔｈｅ ｍａｉｎ ｍａｔｅｒｉａｌ ｂａｓｉｓ ｆｏｒ ｅｌｅｖａｔｉｏｎ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｃｈｕａｎｘｉｏｎｇ Ｒｈｉｚｏｍａ ａｆｔｅｒ ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ ｗｉｔｈ ｗｉｎｅ．
ＫＥＹ ＷＯＲＤＳ： Ｃｈｕａｎｘｉｏｎｇ Ｒｈｉｚｏｍａ； ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ ｗｉｔｈ ｗｉｎｅ； ｃｈｅｍｉｃａｌ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ； ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ⁃
ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ； ｂｒａｉｎ ｔｉｓｓｕｅ； ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ

　 　 川芎是伞形科植物川芎 Ｌｉｇｕｓｔｉｃｕｍ ｃｈｕａｎｘｉｏｎｇ
Ｈｏｒｔ． 的干燥根茎， 其性温， 味辛， 归肝、 胆、 心

包经， 具有活血行气、 祛风止痛功效［１］， 被誉为

“血中气药”， 用于各种原因导致的疼痛， 尤其是

头痛［２］， 对缺血性脑卒中、 阿尔兹海默病、 癫痫

等疾病也均有治疗作用［３］。 研究表明， 川芎主要

含有挥发油、 生物碱、 酚酸、 多糖等成分， 其中挥

发油又可分为苯酞类、 酚醇类、 烯萜醇类、 脂肪酸

类， 以苯酞类含量最高［４］， 包括洋川芎内酯 Ｉ、 洋

川芎内酯 Ｈ、 洋川芎内酯 Ａ、 Ｚ⁃藁本内酯、 正丁基

苯酞、 欧当归内酯 Ａ、 ３⁃丁烯基苯酞等， 而酚酸类

成分主要有阿魏酸、 咖啡酸、 绿原酸等［５］。
酒制是常用的中药炮制方法之一， 陈嘉谟提出

“酒制升提” 理论； 杨锦妮等［６］ 报道， 酒制主要通

过引药上行、 直达病所来发挥功效； 中医认为， 酒

制能引经助效， 增强川芎上行头目的作用［７］。 目

前， 酒制对川芎成分的影响已有报道［８］， 但该炮

制方法如何影响后者入脑尚不明确。 因此， 本实验

考察川芎酒制前后洋川芎内酯 Ｉ、 洋川芎内酯 Ｈ、
洋川芎内酯 Ａ、 腺苷、 欧当归内酯 Ａ、 绿原酸、 咖

啡酸、 丁烯基苯酞、 阿魏酸、 正丁基苯酞、 藁本内

酯在脑缺血再灌注大鼠脑组织中的分布， 以期为该

药材 “酒制升提” 理论提供科学合理的依据。
１　 材料

１􀆰 １　 仪器 　 ＵｌｔｉＭａｔｅ ３０００ 型超高效液相色谱仪、
Ｑ⁃Ｅｘａｃｔｉｖｅ 型四级杆⁃静电场轨道阱高分辨质谱仪、
０􀆰 ２２ μｍ 微孔滤膜 （美国 Ｔｈｅｒｍｏ Ｆｉｓｈｅｒ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ
公司）； ＵＰＴ⁃ＩＩ⁃２０Ｔ 型超纯水器 （四川优普超纯科

技有限公司）； ＥＸ２２５Ｄ 型电子天平 ［十万分之一，
奥豪斯仪器 （上海） 有限公司］； ＲＥ⁃５２ 型旋转蒸

发器 （上海亚荣生化仪器厂）； ＨＣ⁃２５１８ 型高速离

心机 （安徽中科中佳科学仪器有限公司）； ＳＹＵ⁃
１０⁃３００ＤＴ 型超声波清洗机 （郑州生元仪器有限公

司）； ＧＺＸ⁃９１４０ＭＢＥ 型电热鼓风干燥箱 （上海博

迅实业有限公司医疗设备厂）； ＡＸ１２４ＺＨ 型电子天

平 ［奥豪斯仪器 （常州） 有限公司］； ＸＷ⁃８０Ａ 型

旋涡混合器 （海门市其林贝尔仪器制造有限公

司）； ＴＧ⁃１６Ｍ 型低温冷冻离心机 （上海卢湘仪离

心机仪器有限公司）。
１􀆰 ２　 试剂与药材　 藁本内酯 （批号 ＣＸ００３６）、 腺

苷 （货号 ２０００２８⁃１９０５０２）、 丁烯基苯酞 （批号

ＹＪ０９４５⁃２０ＭＧ）、 阿魏酸 （批号 １０３３６４）、 洋川芎

内酯 Ｉ （ 批号 １０４０７０ ）、 欧当归内酯 Ａ （ 批号

２００３６４）、 洋川芎内酯 Ａ （批号 ＹＪＹＹ０３２）、 正丁

基苯 酞 （ 批 号 ＹＪ０３２１⁃５０ＭＧ）、 绿 原 酸 （ 批 号

１０３３６５）、 咖啡酸 （批号 １０４３２９）、 洋川芎内酯 Ｈ
（批号 １０４１７１⁃２０ＭＧ） 对照品 （江苏永健医药科技

有限公司， 纯度≥９８％ ）。 川芎 （产地四川） 购自

山西维康堂中药饮片有限公司 （批号 ２４１００１）， 经

山西中医药大学中药与食品工程学院中药炮制重点

实验室张朔生教授鉴定为正品， 符合 ２０２５ 年版

《中国药典》 相关标准； 甲醇、 乙腈 ［质谱纯， 赛

默飞世尔科技 （中国） 有限公司］； 甲酸 （色谱

纯， 天津市光复精细化工研究所）； 水 （超纯水）。
１􀆰 ３　 动物　 ７２ 只健康雄性 ＳＰＦ 级 ＳＤ 大鼠， 体质

量 １８０～２２０ ｇ， 购自北京斯贝福实验动物技术有限

责任公司， 饲养于山西中医药大学科研楼动物管理

中心， 动物使用许可证号 ＳＹＸＫ （晋） ２０２０⁃０００６，
饲养条件为温度 （２３±２）℃， 相对湿度 （５０±５）％ ，
自由进食饮水， 按照实验动物管理中心法则饲养 １
周后开始造模， 其间如出现死亡或发现蛛网膜下腔

出血以及脑出血， 则根据需要予以补充。 动物实验

经山西中医药大学伦理委员会批准 （伦理批号

２０２２ＤＷ１７１）， 操作过程严格执行 《实验动物管理

条例 （２０１７ 修订） 》 《中华人民共和国国家实验

动物福利指导原则》 规定。
２　 含量测定　 采用 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 法。
２􀆰 １　 分析条件

２􀆰 １􀆰 １　 色谱　 参照文献［９］ 报道， ＡＣＱＵＩＴＹ ＵＰＬＣ
ＢＥＨ Ｃ１８色谱柱（２􀆰 １ ｍｍ×１００ ｍｍ， １􀆰 ７ μｍ）； 流动

相乙腈 （Ａ） ⁃０􀆰 １％ 甲酸 （Ｂ）， 梯度洗脱 （０ ～ ０􀆰 ５
ｍｉｎ， ５％ Ａ； ０􀆰 ５ ～ １􀆰 ５ ｍｉｎ， ５％ ～ １５％ Ａ； １􀆰 ５ ～
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４􀆰 ５ ｍｉｎ， １５％ ～ ３０％ Ａ； ４􀆰 ５ ～ ７ ｍｉｎ， ３０％ ～ ６０％ Ａ；
７～１１ ｍｉｎ， ６０％ ～ ７０％ Ａ； １１ ～ １２ ｍｉｎ， ７０％ ～ １００％
Ａ； １２～１３ ｍｉｎ， １００％ Ａ； １３～ １３􀆰 ５ ｍｉｎ， １００％ ～ ５％
Ａ； １３􀆰 ５ ～ １８ ｍｉｎ， ５％ Ａ）； 体积流量 ０􀆰 ３ ｍＬ ／ ｍｉｎ；
柱温 ４０ ℃； 进样量 ５ μＬ。
２􀆰 １􀆰 ２　 质谱 　 参照文献 ［９］ 报道， 电喷雾离子

源 （ＥＳＩ）； 正负离子扫描； 全扫描 ／数据依赖的二

级扫描 （Ｆｕｌｌ ＭＳ ／ ｄｄ⁃ＭＳ２） 模式。 其他离子源参数

参照课题组前期研究， 采用 Ｘｃａｌｉｂｕｒ ２􀆰 ０ 数据分析

软件处理数据。
２􀆰 ２　 对照品溶液制备　 称取各对照品适量， 甲醇

定容至 １ ｍＬ 量瓶中， 制成储备液， 分别吸取 １００
μＬ， 置于 １０ ｍＬ 量瓶中， 定容， 摇匀， 制成分别含

洋川芎内酯 Ｉ １８ μｇ ／ ｍＬ、 洋川芎内酯 Ｈ １５ μｇ ／ ｍＬ、
洋川芎内酯 Ａ ２ μｇ ／ ｍＬ、 丁烯基苯酞 １１ μｇ ／ ｍＬ、
正丁基苯酞 １４ μｇ ／ ｍＬ、 藁本内酯 １０ μｇ ／ ｍＬ、 欧当

归内酯 Ａ ２８ μｇ ／ ｍＬ、 腺苷 １３ μｇ ／ ｍＬ、 阿魏酸

１４ μｇ ／ ｍＬ、 咖啡酸 ７ μｇ ／ ｍＬ、 绿原酸 ８ μｇ ／ ｍＬ的溶

液， 吸取 １ ｍＬ 至 １􀆰 ５ ｍＬ ＥＰ 管中， １３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ
离心 １５ ｍｉｎ， 取上清液， ０􀆰 ２２ μｍ 微孔滤膜过滤，
即得。
２􀆰 ３　 水提液制备　 称取药材 １００ ｇ， 置于 ２ Ｌ 圆底

烧瓶中， 加入 ８ 倍量水浸泡 ３０ ｍｉｎ， 武火煮沸后文

火煎煮 ３０ ｍｉｎ， 纱布过滤， 滤渣加入 ６ 倍量水继续

煎煮 ３０ ｍｉｎ， 纱布过滤， 合并 ２ 次滤液， 减压浓缩

至生药量为 ０􀆰 ７２ ｇ ／ ｍＬ， 即得； 另称取 １００ ｇ， 加

入 ２０ ｍＬ 黄酒闷润过夜至其完全浸透药材内部， 置

于 １００ ℃炒制容器中炒制 ２０ ｍｉｎ， 取出， 晾凉［９］，
同法煎煮、 过滤、 浓缩至生药量为 ０􀆰 ７２ ｇ ／ ｍＬ，
４ ℃保存， 即得。 将上述 ２ 种水提液各稀释 ２ ０００ 倍，
涡旋， 高速离心过滤， 上样分析。
３　 体内药动学研究

３􀆰 １　 ＴＴＣ 染色　 取 ６ 只大鼠， 随机分为 ２ 组， 一

组通过线栓法制备脑缺血再灌注模型［１０］， 另一组

不造模， 麻醉处死后取脑组织， 进行 ＴＴＣ 染色，
生理盐水冲洗后滤纸吸干水分， 冷冻切片， 置于培

养皿中， 加入 ２％ ＴＴＣ 染液， 避光孵育 ３０ ｍｉｎ， 弃

去染液， 加入 ４％ 多聚甲醛固定 ２４ ｈ， 拍照， 采用

ＩｍａｇｅＪ 软件计算梗死面积， 其中红色区域为正常组

织， 白色区域为梗死部位， 计算梗死面积比， 公式

为梗死面积比＝梗死面积之和 ／切片面积之和。
３􀆰 ２　 分组、 给药与采样　 将造模成功的大鼠随机

分为 ２ 组， 每组 ２４ 只， 实验前 １２ ｈ 禁食不禁水，
按 １０ ｍＬ ／ ｋｇ 分别灌胃给予生品、 酒制品， 剂量均

为 ７􀆰 ２ ｇ ／ ｋｇ （根据体表面积换算为人临床等效剂量

的 ８ 倍）， 分别于 １５、 ３０、 ６０、 ３６０ ｍｉｎ 处死 ６ 只，
迅速取出脑组织， ０􀆰 ９％ 冰生理盐水冲洗表面， 滤

纸吸干水分， －８０ ℃保存。
３􀆰 ３　 组织处理 　 取 “３􀆰 ２” 项下脑组织 １００ ｍｇ，
置于 １􀆰 ５ ｍＬ 离心管中， 加入 ０􀆰 ４ ｍＬ 甲醇， 匀浆机

（７０ Ｈｚ） 匀浆 ３ ｍｉｎ， １２ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ，
吸取上清液至 １􀆰 ５ ｍＬ 离心管中［１１］； 另取毛蕊异黄

酮苷对照品 ０􀆰 ８ ｍｇ， 甲醇稀释至 ４ μｇ ／ ｍＬ， 作为内

标溶液。 分别取匀浆液 ２００ μＬ、 内标溶液 ２０ μＬ、
甲醇 １８０ μＬ， 涡旋混匀， １２ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ，
取上清液， ０􀆰 ２２ μｍ 微孔滤膜过滤， 即得。
３􀆰 ４　 方法学考察

３􀆰 ４􀆰 １　 专属性试验　 取空白脑组织、 空白脑组织

加对照品溶液和内标、 灌胃给药后 １５ ｍｉｎ 脑组织

适量， 按 “３􀆰 ３” 项下方法处理， 在 “２􀆰 １” 项条

件下进样测定， 考察各成分和内标的峰形、 保留时

间、 内源物质干扰情况。
３􀆰 ４􀆰 ２　 线性关系考察 　 取 “３􀆰 ３” 项下空白脑组

织匀浆上清液 ２００ μＬ， 依次加入 ２０ μＬ 对照品溶

液、 ２０ μＬ 内标溶液、 １６０ μＬ 甲醇， 制成洋川芎内

酯 Ｉ 质量浓度分别为 ９００、 ４５０、 １８０、 ９０、 ４５、 １８、
９、 ４􀆰 ５ ｎｇ ／ ｍＬ， 洋川芎内酯Ｈ 质量浓度分别为 ７５０、
３７５、 １５０、 ７５、 ３７􀆰 ５、 １５、 ７􀆰 ５、 ３􀆰 ７５ ｎｇ ／ ｍＬ， 阿

魏酸质量浓度分别为 ７００、 ３５０、 １４０、 ７０、 ３５、
１４、 ７、 ３􀆰 ５ ｎｇ ／ ｍＬ， 绿原酸质量浓度分别为 ４００、
２００、 ８０、 ４０、 ２０、 ８、 ４、 ２ ｎｇ ／ ｍＬ， 咖啡酸质量浓

度分别为 ３５０、 １７５、 ７０、 ３５、 １７􀆰 ５、 ７、 ３􀆰 ５、 １􀆰 ７５
ｎｇ ／ ｍＬ， 腺苷质量浓度分别为 ６５０、 ３２５、 １３０、 ６５、
３２􀆰 ５、 １３、 ６􀆰 ５、 ３􀆰 ２５ ｎｇ ／ ｍＬ， 欧当归内酯 Ａ 质量

浓度分别为 １ ４００、 ７００、 ２８０、 １４０、 ７０、 ２８、 １４、
７ ｎｇ ／ ｍＬ， 丁烯基苯酞质量浓度分别为 ５５０、 ２７５、
１１０、 ５５、 ２７􀆰 ５、 １１、 ５􀆰 ５、 ２􀆰 ７５ ｎｇ ／ ｍＬ， 洋川芎内

酯 Ａ 质量浓度分别为 １００、 ５０、 ２０、 １０、 ５、 ２、 １、
０􀆰 ５ ｎｇ ／ ｍＬ， 正丁基苯酞质量浓度分别为 ７００、 ３５０、
１４０、 ７０、 ３５、 １４、 ７、 ３􀆰 ５ ｎｇ ／ ｍＬ， 藁本内酯质量

浓度分别为 ５００、 ２５０、 １００、 ５０、 ２５、 １０、 ５、 ２􀆰 ５
ｎｇ ／ ｍＬ 的组织溶液， 以及质量浓度为 ２００ ｎｇ ／ ｍＬ的
内标溶液， 按 “３􀆰 ３” 项下方法处理， 在 “２􀆰 １”
项条件下进样测定。 以对照品、 内标峰面积比值为

纵坐标 （Ｙ）， 对照品质量浓度为横坐标 （Ｘ） 进

行回归。
３􀆰 ４􀆰 ３　 精密度、 方法回收率试验　 取空白脑组织

匀浆上清液适量， 制成高、 中、 低质量浓度的质量
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控制样品各 ６ 份， 按 “３􀆰 ３” 项下方法处理， 同一

天内在 “２􀆰 １” 项条件下进样测定， 计算日内精密

度和方法回收率； 同法连续测定 ３ ｄ， 计算日间精

密度和方法回收率。
３􀆰 ４􀆰 ４　 稳定性试验　 取空白脑组织匀浆上清液适

量， 精密加入对照品溶液， 制成高、 中、 低质量浓

度的质量控制样品， 按 “３􀆰 ３” 项下方法处理， 在

“２􀆰 １” 项条件下进样测定， 分别计算室温放置４ ｈ、
反复冻融 ３ 次、 －８０ ℃保存 ９０ ｄ 的 ＲＳＤ。
３􀆰 ４􀆰 ５　 提取回收率试验　 取空白脑组织匀浆上清

液适量， 制成高、 中、 低质量浓度的质量控制样

品， 在 “２􀆰 １” 项条件下进样测定各成分、 内标峰

面积 Ａ， 再按 “３􀆰 ３” 项下方法处理， 同法测定各

成分、 内标峰面积 Ｂ， 计算提取回收率， 公式为提

取回收率＝ （Ｂ ／ Ａ） ×１００％ 。
３􀆰 ４􀆰 ６　 基质效应　 取含药脑组织匀浆上清液适量，
制成高、 中、 低质量浓度的质量控制样品， 以甲醇

代替空白脑组织匀浆上清液， 按 “３􀆰 ３” 项下方法

处理， 在 “２􀆰 １” 项条件下进样测定各成分、 内标

峰面积 Ｃ， 计算基质效应， 公式为基质效应 ＝
［ （Ａ待测成分 ／ Ｃ待测成分） ／ （Ａ内标 ／ Ｃ内标） ］ ×１００％ 。
４　 结果

４􀆰 １　 各成分含量　 与生川芎比较， 酒川芎中洋川

芎内酯 Ｉ、 洋川芎内酯 Ａ、 洋川芎内酯 Ｈ、 藁本内

酯、 腺苷升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 而两者中咖啡

酸、 阿魏酸、 绿原酸、 丁烯基苯酞、 欧当归内酯 Ａ、
正丁基苯酞含量无显著差异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）， 见图 １。

注： 与生川芎比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 １　 酒制前后川芎各成分含量比较

Ｆｉｇ􀆰 １ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ ｉｎ
Ｃｈｕａｎｘｉｏｎｇ Ｒｈｉｚｏｍａ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ
ｗｉｔｈ ｗｉｎｅ

４􀆰 ２　 ＴＴＣ 染色　 造模组大鼠脑梗死面积为（３３􀆰 ６７±
４􀆰 ８０）％ ， 与正常组大鼠相比有显著差异 （Ｐ＜０􀆰 ０１），
表明造模成功， 见图 ２。
４􀆰 ３　 方法学考察

４􀆰 ３􀆰 １　 专属性试验　 由图 ３ 可知， 各成分色谱峰

图 ２　 ＴＴＣ 染色图

Ｆｉｇ􀆰 ２　 ＴＴＣ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｉｍａｇｅｓ

互不影响， 内源性物质无干扰， 表明该方法专属性

良好。
４􀆰 ３􀆰 ２　 线性关系考察 　 见表 １， 可知各成分在各

自范围内线性关系良好。
表 １　 各成分线性关系

Ｔａｂ􀆰 １　 Ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

成分 回归方程 ｒ
线性范围 ／

（ｎｇ·ｍＬ－１）

定量下限 ／

（ｎｇ·ｍＬ－１）
洋川芎内酯 Ｉ Ｙ＝０􀆰 ０７２ ３Ｘ－０􀆰 ００６ ４ ０􀆰 ９９５ ７ ４􀆰 ５０～９００ ４􀆰 ５０

洋川芎内酯 Ｈ Ｙ＝０􀆰 ０４５ ７Ｘ＋０􀆰 ０００ ８ ０􀆰 ９９２ ０ ３􀆰 ７５～７５０ ３􀆰 ７５

咖啡酸 Ｙ＝１􀆰 １４３ ９Ｘ＋０􀆰 ０１８ ６ ０􀆰 ９９８ ９ １􀆰 ７５～３５０ １􀆰 ７５

阿魏酸 Ｙ＝０􀆰 ０８５ ３Ｘ＋０􀆰 ０００ ７ ０􀆰 ９９８ ０ ３􀆰 ５０～７００ ３􀆰 ５０

绿原酸 Ｙ＝０􀆰 ５９７ ３Ｘ－０􀆰 ０００ ４ ０􀆰 ９９９ ６ ２􀆰 ００～４００ ２􀆰 ００

腺苷 Ｙ＝０􀆰 ４１Ｘ＋０􀆰 ４０６ ３ ０􀆰 ９９２ １ ３􀆰 ２５～６５０ ３􀆰 ２５

欧当归内酯 Ａ Ｙ＝４􀆰 ３２２ ９Ｘ＋０􀆰 １８２ ４ ０􀆰 ９９８ ７ ７􀆰 ００～１ ４００ ７􀆰 ００

丁烯基苯酞 Ｙ＝０􀆰 ０２８ ９Ｘ＋０􀆰 ００４ ９ ０􀆰 ９９８ ２ ５􀆰 ５～５５０ ５􀆰 ５０

洋川芎内酯 Ａ Ｙ＝０􀆰 ４０８ １Ｘ＋０􀆰 ０１７ ７ ０􀆰 ９８６ ３ ５􀆰 ００～１００ ５􀆰 ００

正丁基苯酞 Ｙ＝０􀆰 ９９９ ３Ｘ＋０􀆰 ０２８ ９ ０􀆰 ９９９ ４ ３􀆰 ７５～７００ ３􀆰 ７５

藁本内酯 Ｙ＝２􀆰 ４０７ １Ｘ＋０􀆰 ００９ ７ ０􀆰 ９９８ ０ ２􀆰 ５０～５００ ２􀆰 ５０

４􀆰 ３􀆰 ３　 精密度、 准确度试验　 不同质量浓度下日

内、 日间精密度 ＲＳＤ 均不超过±１５％ ， 表明该方法

重复性良好， 准确可靠， 见表 ２。
４􀆰 ３􀆰 ４ 　 稳定性试验 　 不同条件下 ＲＳＤ 均小于

１０％ ， 表明样品稳定性良好， 见表 ３。
４􀆰 ３􀆰 ５　 提取回收率、 基质效应试验　 各成分提取

回收率在 ８６􀆰 ５４％ ～ ９９􀆰 １８％ 之间， 均处于±１５％ 范

围内， 符合生物样本分析原则； 各成分基质效应在

１００􀆰 ３２％ ～１１２􀆰 ７３％ 之间， 表明它们不受基质中离

子的干扰， 见表 ４。
４􀆰 ４　 脑组织分布　 结果见表 ５。
５　 讨论与结论

管咏梅等［１２］ 报道， 挥发油是川芎发挥药效的

主要成分， 对心脑血管具有保护作用。 现代研究表
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注： Ａ～Ｃ 分别为空白脑组织、 空白脑组织加对照品溶液和内标、 灌胃给药后 １５ ｍｉｎ 脑组织。
１． 洋川芎内酯 Ｉ　 ２． 洋川芎内酯 Ｈ　 ３． 洋川芎内酯 Ａ　 ４． 腺苷　 ５． 欧当归内酯 Ａ　 ６． 绿原酸　 ７． 咖啡酸　 ８． 丁烯基苯酞　 ９． 阿魏酸　
１０． 正丁基苯酞　 １１． 藁本内酯　 １２． 毛蕊异黄酮苷

１． ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ｉ　 ２． ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ｈ　 ３． ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ Ａ　 ４． ａｄｅｎｏｓｉｎｅ　 ５． ｌｅｖｉｓｔｏｌｉｄｅ ａ　 ６． ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃ ａｃｉｄ　 ７． ｃａｆｆｅｉｃ ａｃｉｄ
８． ３⁃ｂｕｔｙｌｉｄｅｎｅｐｈｔｈａｌｉｄｅ　 ９． ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ　 １０􀆰 ３⁃Ｎ⁃ｂｕｔｙｌｐｈｔｈａｌｉｄｅ　 １１． ｌｉｇｕｓｔｉｌｉｄｅ　 １２． ｃａｌｙｃｏｓｉｎ⁃７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃ｇｌｕｃｏｓｉｄｅ

图 ３　 各成分 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 色谱图

Ｆｉｇ􀆰 ３　 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

明， 藁本内酯可改善缺血性中风的神经元损伤［１３⁃１４］，
洋川芎内酯 Ｉ 可保护血脑屏障功能［１５］， 洋川芎内

酯 Ｈ 预处理后可抑制 ＰＣ１２ 细胞凋亡［１６］， 正丁基

苯酞可减轻脑水肿［１７］， 洋川芎内酯 Ａ 有抗抑郁作

用［１８］。 李玟玲等［１９⁃２１］报道， 欧当归内酯 Ａ 可舒张

平滑肌， 阿魏酸可改善血液流变学， 丁烯基苯酞、
咖啡酸、 绿原酸有抗炎活性， 腺苷预处理后可减轻

缺血再灌注大鼠损伤［２２⁃２３］。 因此， 本实验选择上

述 １１ 种成分作为检测指标。
川芎酒制后， 洋川芎内酯 Ｉ、 洋川芎内酯 Ｈ、

洋川芎内酯 Ａ、 藁本内酯含量分别是生品的 ２􀆰 １０、
２􀆰 ３２、 １􀆰 ３３、 １􀆰 ６０ 倍， 并引入了腺苷， 但其他 ６
种成分含量无明显变化， 可能是因为黄酒所含的乙

醇在酒制过程中增加了细胞膜通透性， 促进了上述
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　 　 表 ２　 各成分精密度、 准确度试验结果 （ｎ＝６）
Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｏｒ ｐｒｅｃｉｓｉｏｎ ａｎｄ ａｃｃｕｒａｃｙ ｔｅｓｔｓ （ｎ＝６）

成分
质量浓度 ／

（ｎｇ·ｍＬ－１）

日内精密度 日间精密度
方法回收

率 ／ ％
ＲＳＤ ／ ％

方法回收

率 ／ ％
ＲＳＤ ／ ％

阿魏酸 ５６０􀆰 ００ ９０􀆰 １７ ２􀆰 ４２ ９１􀆰 ６２ ５􀆰 １３
７０􀆰 ００ ８９􀆰 ７０ ３􀆰 ６３ ８９􀆰 ２９ ４􀆰 ６７
７􀆰 ００ ９６􀆰 １４ １２􀆰 ７８ ９２􀆰 ２９ ９􀆰 ９１

丁烯基苯酞 ４４０􀆰 ００ ９０􀆰 １７ ３􀆰 ５６ ９１􀆰 ００ ５􀆰 ６６
５５􀆰 ００ ９４􀆰 ２９ ５􀆰 ３２ ９６􀆰 ２４ ７􀆰 ４１
５􀆰 ５０ ９３􀆰 ８２ ８􀆰 ５３ ９３􀆰 ０９ ７􀆰 ４２

藁本内酯 ４００􀆰 ００ ９５􀆰 ７７ ２􀆰 ８１ ９６􀆰 ７４ ３􀆰 ９３
５０􀆰 ００ ９９􀆰 ０６ ３􀆰 ２７ ９３􀆰 ９６ ６􀆰 ８８
５􀆰 ００ ９７􀆰 ００ ８􀆰 ６６ ９４􀆰 ６０ ７􀆰 ４０

咖啡酸 ２８０􀆰 ００ ９０􀆰 ９４ ７􀆰 ７２ ９０􀆰 ９０ ６􀆰 １１
３５􀆰 ００ ９３􀆰 ０３ ３􀆰 ４４ ９１􀆰 ６６ ５􀆰 ７４
３􀆰 ５０ ８９􀆰 ７１ ７􀆰 ０１ ９１􀆰 ７１ ６􀆰 ８５

绿原酸 ３２０􀆰 ００ ９０􀆰 ６９ ５􀆰 ０２ ９１􀆰 ３６ ５􀆰 ４１
４０􀆰 ００ ８９􀆰 ３０ ３􀆰 ００ ８９􀆰 ２０ ４􀆰 ２３
４􀆰 ００ ８８􀆰 ００ ５􀆰 ６８ ８９􀆰 ５０ ７􀆰 ８２

欧当归内酯 Ａ １ １２０􀆰 ００ ９２􀆰 ５７ ８􀆰 ０７ ９４􀆰 ４９ ７􀆰 ７８
１４０􀆰 ００ ９９􀆰 ０１ ９􀆰 ２６ ９７􀆰 ７４ ７􀆰 ０７
１４􀆰 ００ ８８􀆰 １４ ９􀆰 ９７ ８９􀆰 ６４ ８􀆰 ３７

腺苷 ５２０􀆰 ００ ９４􀆰 ９０ ８􀆰 ５１ ９３􀆰 ６８ ７􀆰 ６４
６５􀆰 ００ ９１􀆰 ４６ ８􀆰 ０４ ９０􀆰 ２３ ７􀆰 ３５
６􀆰 ５０ ９８􀆰 ６２ １０􀆰 ４５ ９６􀆰 ９２ ８􀆰 ８９

洋川芎内酯 Ａ ８０􀆰 ００ ９６􀆰 ７４ ６􀆰 ６９ ９７􀆰 ４０ ４􀆰 ８４
１０􀆰 ００ ８９􀆰 ６０ ３􀆰 ０１ ９２􀆰 ８０ ５􀆰 ８２
１􀆰 ００ １００􀆰 ００ ９􀆰 ００ ９４􀆰 ００ ９􀆰 ５７

洋川芎内酯 Ｈ ６００􀆰 ００ ９１􀆰 ９４ ６􀆰 １６ ９２􀆰 ４９ ５􀆰 ７８
７５􀆰 ００ ９０􀆰 ４１ ４􀆰 ８１ ９１􀆰 １９ ５􀆰 ３８
７􀆰 ５０ ９９􀆰 ０７ ８􀆰 ８８ ９５􀆰 ３３ ８􀆰 ９５

洋川芎内酯 Ｉ ７２０􀆰 ００ ９０􀆰 ８８ ６􀆰 １２ ９１􀆰 ２１ ５􀆰 ５９
９０􀆰 ００ ８９􀆰 ５６ ２􀆰 ８７ ８９􀆰 ９８ ２􀆰 ７４
９􀆰 ００ ９７􀆰 ７８ ６􀆰 ０２ ９６􀆰 ４４ ５􀆰 ６５

正丁基苯酞 ５６０􀆰 ００ ９３􀆰 ５９ ７􀆰 ３４ ９２􀆰 ７４ ６􀆰 ６０
７０􀆰 ００ ９８􀆰 ５１ ３􀆰 ８３ ９５􀆰 ０９ ５􀆰 ２３
７􀆰 ００ ９０􀆰 ５７ ４􀆰 ８９ ９２􀆰 ７１ ６􀆰 ７８

表 ３　 稳定性试验结果

Ｔａｂ􀆰 ３　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｏ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｔｅｓｔｓ

成分
质量浓度 ／

（ｎｇ·ｍＬ－１）

ＲＳＤ ／ ％

冻融循环
反复冻融

３ 次

－８０ ℃保存

９０ ｄ
阿魏酸 ５６０􀆰 ００ ４􀆰 ０２ １􀆰 ４１ ５􀆰 ０６

７０􀆰 ００ ４􀆰 ０１ ６􀆰 ９５ ２􀆰 １０
７􀆰 ００ ４􀆰 ６９ ４􀆰 ０７ ４􀆰 ６０

丁烯基苯酞 ４４０􀆰 ００ ４􀆰 ９４ ２􀆰 ９８ ２􀆰 ０７
５５􀆰 ００ ７􀆰 ３９ ９􀆰 ６５ ３􀆰 １４
５􀆰 ５０ ４􀆰 １４ ７􀆰 ８４ ３􀆰 １２

藁本内酯 ４００􀆰 ００ ２􀆰 １２ １􀆰 ５８ ３􀆰 ６１
５０􀆰 ００ ２􀆰 ７７ ２􀆰 ４１ ５􀆰 ４３
５􀆰 ００ ４􀆰 ９８ ２􀆰 ９６ ４􀆰 ７６

咖啡酸 ２８０􀆰 ００ ２􀆰 ４１ ３􀆰 ９３ ２􀆰 ９６
３５􀆰 ００ ０􀆰 ７３ ２􀆰 ６６ ０􀆰 ６５
３􀆰 ５０ ４􀆰 ６９ ７􀆰 ４９ ２􀆰 １７

绿原酸 ３２０􀆰 ００ ３􀆰 ９８ ２􀆰 ５４ ２􀆰 ２６
４０􀆰 ００ １􀆰 １０ １􀆰 ７３ ６􀆰 ６１
４􀆰 ００ ９􀆰 ３２ ７􀆰 ０３ ６􀆰 ５８

欧当归内酯 Ａ １ １２０􀆰 ００ １􀆰 ２９ ５􀆰 ２３ １􀆰 ６３
１４０􀆰 ００ １􀆰 ７３ ６􀆰 ５２ ６􀆰 ２１
１４􀆰 ００ ２􀆰 ４０ ３􀆰 ８４ ３􀆰 ８２

腺苷 ５２０􀆰 ００ ４􀆰 ２１ ３􀆰 ６６ ３􀆰 ４６
６５􀆰 ００ ４􀆰 ５７ ３􀆰 ４７ ５􀆰 ６０
６􀆰 ５０ ９􀆰 ７９ ４􀆰 ７２ ５􀆰 ４２

洋川芎内酯 Ａ ８０􀆰 ００ ２􀆰 ４３ ０􀆰 ８８ ７􀆰 ３５
１０􀆰 ００ ６􀆰 １７ ５􀆰 ３２ ３􀆰 ４７
１􀆰 ００ ７􀆰 ９５ ５􀆰 ４９ ７􀆰 ５３

洋川芎内酯 Ｈ ６００􀆰 ００ ４􀆰 ９７ ０􀆰 ７９ ０􀆰 ８０
７５􀆰 ００ ２􀆰 ４８ ７􀆰 ４６ ７􀆰 ２４
７􀆰 ５０ ７􀆰 ９９ ７􀆰 ９５ ６􀆰 ２２

洋川芎内酯 Ｉ ７２０􀆰 ００ １􀆰 ７９ ２􀆰 ５０ １􀆰 ５０
９０􀆰 ００ １􀆰 ０８ ３􀆰 ０３ ３􀆰 ４６
９􀆰 ００ ３􀆰 ６２ ２􀆰 ０９ ２􀆰 ５１

正丁基苯酞 ５６０􀆰 ００ ４􀆰 ４２ ６􀆰 ３２ ８􀆰 ８３
７０􀆰 ００ ３􀆰 ０１ ５􀆰 １３ ５􀆰 ３６
７􀆰 ００ ３􀆰 ３９ ３􀆰 ３７ ６􀆰 ０６

表 ４　 提取回收率、 基质效应试验结果

Ｔａｂ􀆰 ４　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｏｒ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ａｎｄ ｍａｔｒｉｘ ｅｆｆｅｃｔ ｔｅｓｔｓ

成分 质量浓度 ／ （ｎｇ·ｍＬ－１） 提取回收率 ／ ％ 基质效应 ／ ％
阿魏酸 ５６０􀆰 ００ ８９􀆰 ９６ １０３􀆰 ０８

７０􀆰 ００ ９０􀆰 ７８ １０４􀆰 ２９
７􀆰 ００ ８７􀆰 ９１ １０８􀆰 ７９

丁烯基苯酞 ４４０􀆰 ００ ９２􀆰 ３３ １０３􀆰 ９１
５５􀆰 ００ ９６􀆰 ４０ １０６􀆰 ４１
５􀆰 ５０ ９９􀆰 １８ １０５􀆰 ９７

藁本内酯 ４００􀆰 ００ ９３􀆰 ５８ １０６􀆰 ００
５０􀆰 ００ ９８􀆰 １１ １０６􀆰 ４４
５􀆰 ００ ９０􀆰 ０７ １０８􀆰 ８２

咖啡酸 ２８０􀆰 ００ ８９􀆰 ８２ １０５􀆰 ３３
３５􀆰 ００ ９４􀆰 ６９ １０４􀆰 ７０
３􀆰 ５０ ８８􀆰 ２３ １１０􀆰 ０６

绿原酸 ３２０􀆰 ００ ９０􀆰 ４４ １０３􀆰 ４０
４０􀆰 ００ ９１􀆰 ７６ １１２􀆰 ７３
４􀆰 ００ ９２􀆰 １２ １０８􀆰 ２０

欧当归内酯 Ａ １ １２０􀆰 ００ ９１􀆰 ４０ １０２􀆰 ８０
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续表 ４

成分 质量浓度 ／ （ｎｇ·ｍＬ－１） 提取回收率 ／ ％ 基质效应 ／ ％
１４０􀆰 ００ ９４􀆰 ４７ １０３􀆰 ８３
１４􀆰 ００ ８６􀆰 ９４ １０６􀆰 ９８

腺苷 ５２０􀆰 ００ ９６􀆰 ４３ １０４􀆰 ３６
６５􀆰 ００ ９７􀆰 １７ １００􀆰 ３２
６􀆰 ５０ ９１􀆰 ９０ １０７􀆰 ７５

洋川芎内酯 Ａ ８０􀆰 ００ ９４􀆰 ００ １０２􀆰 １６
１０􀆰 ００ ９２􀆰 ６９ １０９􀆰 ０５
１􀆰 ００ ９１􀆰 ９２ １１０􀆰 １０

洋川芎内酯 Ｈ ６００􀆰 ００ ９４􀆰 ５０ １０３􀆰 ９２
７５􀆰 ００ ９１􀆰 ３３ １０７􀆰 ９６
７􀆰 ５０ ９２􀆰 ２６ １０８􀆰 ７８

洋川芎内酯 Ｉ ７２０􀆰 ００ ９０􀆰 ０１ １０３􀆰 １１
９０􀆰 ００ ８８􀆰 ７７ １０６􀆰 ８１
９􀆰 ００ ９３􀆰 ６２ １０８􀆰 ７５

正丁基苯酞 ５６０􀆰 ００ ９２􀆰 ９２ １０３􀆰 ７０
７０􀆰 ００ ９５􀆰 ７６ １０５􀆰 ７１
７􀆰 ００ ８６􀆰 ５４ １０７􀆰 ３２

表 ５　 各成分在大鼠脑组织中的分布 （ｎｇ ／ １００ ｍｇ， ｘ±ｓ， ｎ＝６）
Ｔａｂ􀆰 ５　 Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔ ｉｎ ｒａｔ ｂｒａｉｎ ｔｉｓｓｕｅ （ｎｇ ／ １００ ｍｇ， ｘ±ｓ， ｎ＝６）

成分 样品 １５ ｍｉｎ ３０ ｍｉｎ １ ｈ ６ ｈ

阿魏酸 酒川芎 １５􀆰 ５２±４􀆰 １５ １０􀆰 ６８±１􀆰 ９３ ５􀆰 ７１±１􀆰 １４ ５􀆰 ３５±３􀆰 ２６

生川芎 １８􀆰 ７１±７􀆰 １５ １４􀆰 ２２±６􀆰 ７４ ６􀆰 ０３±２􀆰 ０２ ２􀆰 １７±０􀆰 ５２

丁烯基苯酞 酒川芎 ３５０􀆰 ３０±２００􀆰 ４７ ２２５􀆰 １２±１２９􀆰 ３３ １０３􀆰 ３１±５１􀆰 ７３ ５３􀆰 １５±２３􀆰 ３９

生川芎 ２８２􀆰 ９９±１０３􀆰 ５２ １５９􀆰 ８８±５７􀆰 １４ ９９􀆰 ８±４１􀆰 ６０ ６４􀆰 ５４±２６􀆰 ４８

藁本内酯 酒川芎 １􀆰 ６４±１􀆰 １３∗∗ １􀆰 ７６±０􀆰 ６０∗∗ １􀆰 ００±０􀆰 ６５∗∗ ０􀆰 ６０±０􀆰 ２４∗∗

生川芎 ４􀆰 ４８±０􀆰 ８７ ４􀆰 ３９±１􀆰 ７３ ３􀆰 ２２±０􀆰 ４９ ２􀆰 ９８±０􀆰 ３８

咖啡酸 酒川芎 — — — —

生川芎 — — — —

绿原酸 酒川芎 ０􀆰 ７１±０􀆰 ５６ ０􀆰 ５６±０􀆰 ２２∗ １􀆰 ２８±１􀆰 ３８ ０􀆰 ３５±０􀆰 １５

生川芎 １􀆰 ２０±１􀆰 ０１ ２􀆰 ０７±１􀆰 ８０ ０􀆰 ５８±０􀆰 ３０ ０􀆰 ５５±０􀆰 ３１

欧当归内酯 Ａ 酒川芎 — — — —

生川芎 — — — —

腺苷 酒川芎 １４５􀆰 ３４±４６􀆰 ３１ ２２５􀆰 ９４±１６６􀆰 ２８∗∗ ３５８􀆰 ５４±１６２􀆰 ７９∗∗ １７１􀆰 ７７±１５５􀆰 ８１∗

生川芎 — — — —

洋川芎内酯 Ａ 酒川芎 ３９􀆰 ９４±２１􀆰 １６ １６􀆰 ３７±３􀆰 ２８ ６􀆰 ２６±２􀆰 ９２ ３􀆰 ４２±１􀆰 ２３

生川芎 ３２􀆰 ２０±１５􀆰 ２８ １１􀆰 ５０±５􀆰 ２０ ８􀆰 １６±０􀆰 ８１ ３􀆰 ５２±１􀆰 ０８

洋川芎内酯 Ｈ 酒川芎 ２０􀆰 ６７±９􀆰 ２２∗∗ ５􀆰 ６３±２􀆰 ２０∗ — —

生川芎 ５􀆰 ９３±２􀆰 ５９ — — —

洋川芎内酯 Ｉ 酒川芎 １０７􀆰 ４４±１７􀆰 ８４∗∗ ４１􀆰 ４１±６􀆰 ３９ ２４􀆰 ８７±３􀆰 ７２ ２４􀆰 １７±９􀆰 ４１

生川芎 ４０􀆰 ０９±８􀆰 ７７ ３５􀆰 １１±７􀆰 ７３ ２０􀆰 ９７±２􀆰 ５２ １８􀆰 ９６±０􀆰 ６４

正丁基苯酞 酒川芎 ２􀆰 ７８±２􀆰 １１ ２􀆰 ５５±１􀆰 ６５∗∗ — —

生川芎 ３􀆰 ８５±１􀆰 ８１ ６􀆰 ２６±４􀆰 ００ ２􀆰 ４７±１􀆰 ３５ ０􀆰 ９６±０􀆰 ５３

　 　 注： 与生川芎比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。 —表示未检出。

４ 种极性较小的苯酞类成分溶出， 但对咖啡酸等极

性较大者溶出的影响不大。 药动学研究结果表明，
洋川芎内酯 Ｉ、 洋川芎内酯 Ｈ、 洋川芎内酯 Ａ、 阿

魏酸、 丁烯基苯酞、 腺苷在脑缺血再灌注大鼠脑组

织中分布迅速， 给药 １５ ｍｉｎ 后即可检测到较高的

浓度， 可能是川芎主要入脑成分； 咖啡酸、 欧当归
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内酯 Ａ、 绿原酸等成分几乎检测不到， 表明它们难

以通过血脑屏障， 而藁本内酯含量较低， 可能转化

成洋川芎内酯 Ｉ［２４］； 给药 １５ ｍｉｎ 后， 酒制品中洋

川芎内酯 Ｉ、 洋川芎内酯 Ｈ、 洋川芎内酯 Ａ、 丁烯

基苯酞、 腺苷在脑组织中的含量高于生品中， 进一

步说明它们可能是川芎酒制增效的主要成分。
综上所述， 川芎酒制后可促进洋川芎内酯 Ｉ、

洋川芎内酯 Ａ、 洋川芎内酯 Ｈ、 藁本内酯等成分的

溶出， 并引入了腺苷， 但由于代谢、 血脑屏障等因

素， 发挥 “酒制升提” 作用者可能只有洋川芎内

酯 Ｉ、 洋川芎内酯 Ａ、 洋川芎内酯 Ｈ、 腺苷。
利益冲突： 所有作者均声明不存在利益冲突。
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