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摘　要：皂苷是中药中一类重要的活性成分，具有广泛的药理作用，其复杂体系的药效物质基础解析一直是研究的
难点，而谱效关系研究为这一难题提供了有效策略。尽管已有不少单味中药及复方中药皂苷的谱效关系研究，但仍

缺少对其进行系统性的梳理和整合。因此，本研究总结了近十年来皂苷类成分的谱效关系案例，重点对单味药及其

复方中的皂苷成分进行谱效关联分析，并将现代色谱质谱联用技术与多变量统计学分析相结合，阐明皂苷类成分与
药理作用之间的相关性，揭示其药效物质基础。本研究为揭示皂苷类成分的作用机制、中药质量控制标准提供理论

依据。
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　　中药疗效的发挥往往依赖于多种成分的协同作
用。皂苷类成分凭借其独特的结构和多样的生物活

性成为当前中医药研究的热点。其化学结构主要由

亲脂性皂苷元（非糖组分）与亲水性的糖链经糖苷

键共价连接［１］，广泛存在于人参、三七、柴胡等常用

中药［２４］。多数皂苷具有油水两亲性和促渗透特性，

药理作用广泛，涵盖保肝、抗肿瘤、活血、免疫调节、

抗炎、抗氧化及神经保护等多个方面，是中药发挥疗

效的重要物质基础［５］。然而皂苷结构复杂且中药

多成分协同的特点，传统的研究方法难以全面、精确

地揭示皂苷类成分在中药整体疗效中的具体贡献。

中药化学成分与其药效间相互作用机理尚未完

全阐明，一直是该领域的研究难点。由于单一成分
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的药理作用具有局限性，需要从整体考虑中药多成

分的协同药效关系。在此背景下，谱效关系研究应

时而生。谱效关系是通过关联中药化学指纹图谱与

整体药理效应，为辨识复杂体系中的关键药效物质

提供方法学支持。其研究框架主要包括高分辨化学

信息的获取与化学计量学的关联分析。在化学信息

获取方面，高效液相色谱（ＨＰＬＣ）与超高效液相色
谱（ＵＰＬＣ）以高分离能力和方法重现性，常用于构
建皂苷类成分指纹图谱；超高效液相色谱四极杆
飞行时间质谱（ＵＰＬＣＱＴＯＦＭＳ）等色谱质谱联用
技术，可实现皂苷成分的高通量鉴定，显著提升化学

信息深度［６］。在数据关联分析中，多变量统计方法

用于量化成分与药效关系：如偏最小二乘回归（ｐａｒ
ｔｉａｌｌｅａｓｔｓｑｕａｒｅｓｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ，ＰＬＳＲ）能够有效处理变
量多重共线性，建立可靠的药效预测模型；灰色关联

分析（ｇｒｅｙｒｅｌａｔｉｏｎａｌａｎａｌｙｓｉｓ，ＧＲＡ）适用于小样本，

评估成分贡献次序；主成分分析（ｐｒｉｎｃｉｐａｌｃｏｍｐｏ
ｎｅｎｔａｎａｌｙｓｉｓ，ＰＣＡ）与层次聚类分析（ｈｉｅｒａｒｃｈｉｃａｌ
ｃｌｕｓｔｅｒａｎａｌｙｓｉｓ，ＨＣＡ）常用于样本分类与差异性成
分筛选。综合运用上述策略，可从海量数据中识别

与特定药效相关的活性成分群［７，８］。该方法不仅为

中药质量控制和药效物质基础研究提供了新途径，

其应用也已拓展至多种成分研究。例如，该方法曾

用于揭示福白菊中关键抗氧化的黄酮类成分［９］，以

及枸杞多糖中抗疲劳与免疫调节活性的糖类成分

群［１０］；在复方研究中，还成功解析银翘散抗流感病

毒的物质组合［１１］，以及芍药甘草汤中抗癫痫脑保护

成分［１２］。本研究总体技术路线如图１所示，下文将
依此框架对皂苷的谱效关系进行系统阐述，以明确

其药效物质基础研究的现状与规律，为皂苷类中药

的深入研究提供参考。

图１　中药皂苷类成分谱效关系研究框架
Ｆｉｇ１　ＲｅｓｅａｒｃｈｆｒａｍｅｗｏｒｋｆｏｒｓｔｕｄｙｉｎｇｔｈｅｓｐｅｃｔｒｕｍｅｆｆｅｃｔｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｏｆｓａｐｏｎｉｎｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅ

１　单味中药中皂苷类化合物的谱效关系
１．１　活血作用

血瘀是由于血液黏度升高、血小板黏附与聚集

功能增强及微循环改变，导致血管内皮损伤的一种

病理状态［１３］。研究表明，皂苷类成分可通过调节纤

溶系统功能、抑制由二磷酸腺苷诱导的血小板聚集

过程发挥活血作用［１４］。Ｄｉｎｇ等［１５］采用乙醇回流提

取法提取三七的活性成分，通过提取物对大鼠毛细

管凝血和脑缺血再灌注损伤的影响，表明三七具有

活血功效。利用 ＨＰＬＣ法对三七建立指纹图谱，指
认了１２个共有峰均为皂苷类成分。结合 ＰＬＳＲ，结

果显示人参皂苷 Ｒｂ２、Ｒｃ、Ｒｅ等９个皂苷类化合物
均具有活血作用。Ｌｉ等［１６］采用 ＵＰＬＣ法对１２批滇
重楼建立指纹图谱，鉴定出７个皂苷类成分。通过
抗血小板聚集实验，确定滇重楼具有显著的抑制效

果。结合 ＨＣＡ与典型相关分析（ｃａｎｏｎｉｃａｌｃｏｒｒｅｌａ
ｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓ，ＣＣＡ）发现，重楼皂苷 ＶＩＩ、Ｄ、Ｈ等５个
皂苷成分与抗血小板聚集作用相关联。综上，皂苷

是三七和重楼发挥活血功效的重要物质基础，为进

一步研究其活血作用机理提供依据。

１．２　止血作用
皂苷类化合物在止血领域具有重要作用。皂苷
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可通过缩短血浆再钙化时间、体外凝血时间及血浆

凝血酶时间，促进纤维蛋白原向纤维蛋白转化，加速

血凝块的生成，实现其止血功效［１７］。Ｌｉｕ等［１８］利用

大孔树脂柱色谱法和乙醇梯度洗脱法获取三七不同

组分，采用超高效液相色谱质谱（ＵＰＬＣＭＳ）联用技
术构建指纹图谱，识别共有峰多为皂苷成分。通过

大鼠胃出血实验，验证三七止血功效。结合双变量

相关分析和 ＰＬＳＲ，确定了人参皂苷 Ｒｇ１、Ｒｄ、Ｒｈ１等
皂苷成分与止血功效相关联。Ｌｉ等［１９］对三七药材

进行乙醇提取，经 ＨＰＬＣ法指认出 １１个皂苷类成
分，通过大鼠实验证实其止血功效。采用 ＰＬＳＲ进
行谱效分析，发现三七皂苷 Ｒ１、Ｒｇ１、Ｒｅ等与止血作
用呈正相关。上述研究表明，该皂苷类成分是三七

止血的关键物质。关键皂苷以达玛烷型为母核，不

同皂苷因其特异结构而通过不同途径止血，例如：三

七皂苷Ｒ１凭借Ｃ６位特征双糖链结构可协同多个
环节发挥止血相关活性［２０］。三七止血源于多种皂

苷结构协同，这为创新药物设计提供了新思路：在保

留达玛烷型母核的基础上，对其关键糖基进行定向

修饰，以开发靶向性更强的新型止血药，推动中药现

代化。

１．３　免疫调节作用
目前，针对免疫失调的干预手段有限，皂苷类化

合物作为一类具有复杂化学结构的天然产物，在免

疫调节领域发挥着重要的作用。皂苷能够作用于巨

噬细胞、Ｔ细胞等免疫细胞，通过调节细胞因子的表
达与分泌，增强或抑制免疫应答，在免疫调节过程中

发挥关键作用。同时，皂苷还可干预免疫细胞的增

殖、分化和凋亡过程，平衡机体的免疫功能，在自身

免疫性疾病、感染性疾病的防治方面，起着关键作

用［２１］。Ｌｙｕ等［２２］利用７０％乙醇水提取西洋参药材
中的有效化学成分，以斑马鱼模型进行药效学实验，

确定西洋参具有增强免疫的作用。采用液相色谱
四极杆飞行时间串联质谱（ＬＣＱＴＯＦＭＳ／ＭＳ）联
用技术，以西洋参皂苷类成分为研究对象，构建指纹

图谱分析方法，确定了 １８个皂苷类成分。结合
ＧＲＡ和ＰＬＳＲ进行分析，发现人参皂苷 Ｆ１、Ｒｄ等皂
苷类成分对增强免疫力作用贡献最为明显。Ｃｈｅｎ
等［２３］以 ＵＶ１７００法检测到黄芪含大量皂苷，利用
ＵＰＬＣＱＴＯＦＭＳ联用技术建立指纹图谱，通过免疫
调节活性实验测定细胞活力、细胞因子等指标，确定

黄芪具有免疫调节作用。采用正交偏最小二乘法分

析显示，黄芪甲苷ＩＶ、ＩＩ、Ｉ等６个皂苷与免疫调节活

性有高度相关性。谱效关系研究表明，皂苷的免疫

调节活性与其结构特征密切相关。黄芪甲苷 Ｉ、ＩＩ、
ＩＶ均具有环阿尔廷型三萜母核，黄芪甲苷 Ｉ的简单
糖基构成活性基础；黄芪甲苷 ＩＩ通过增加糖基数目
增强免疫相互作用［２４］；黄芪甲苷 ＩＶ则凭其结构特
性，实现免疫调控，参与调节细胞因子网络［２５，２６］。

这一构效关系揭示，皂苷具有免疫活性既源于母核

结构，更由糖基化程度与连接模式精确决定，为阐明

黄芪免疫调节作用的药效物质基础提供了关键依

据。

１．４　抗炎作用
皂苷类成分可通过阻断核因子κＢ（ｎｕｃｌｅａｒｆａｃ

ｔｏｒκＢ，ＮＦκＢ）核转位，抑制肿瘤坏死因子α（ｔｕｍｏｒ
ｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα，ＴＮＦα）、白细胞介素１７（ｉｎｔｅｒｌｅｕ
ｋｉｎ１７，ＩＬ１７）等促炎细胞因子的释放；此外，部分皂
苷还能直接抑制环氧合酶２（ｃｙｃｌｏｏｘｙｇｅｎａｓｅ２，ＣＯＸ
２）活性，减少前列腺素 Ｅ２（ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎＥ２，ＰＧＥ２）
等炎症介质的生成［２７］。Ｌｙｕ等［２８］利用 ＨＰＬＣ法对
类叶牡丹建立指纹图谱，通过高效液相色谱质谱
（ＨＰＬＣＭＳ）联用技术鉴定其主要成分为皂苷与生
物碱。以胶原诱导性关节炎小鼠为模型进行药效学

实验，以 ＴＮＦα、ＩＬ１７和 ＩＬ６等促炎细胞因子为检
测指标，明确类叶牡丹的抗炎作用。采用多元线性

回归和 ＧＲＡ显示，类叶牡丹苷 Ｃ、Ｄ、Ｇ等皂苷类成
分与抗炎作用具有显著的相关性。Ｓｕｎ等［２９］对１３
批地榆药材进行提取，经 ＨＰＬＣ建立指纹图谱指认
出鞣花酸以及多种皂苷类成分等。以 ＣＯＸ２抑制
率为指标，确定地榆具有抑制作用。结合 ＧＲＡ、皮
尔逊相关性分析及实验验证，确定地榆皂苷Ⅰ是发
挥对ＣＯＸ２抑制作用及抗炎功效的主要活性成分。
上述研究虽针对不同药材，但均通过谱效分析方法

证明了皂苷类成分为抗炎作用的活性物质。

１．５　抗氧化作用
皂苷类化合物可通过清除自由基，或降低细胞

内氧化应激相关物质水平发挥抗氧化的活性［３０］。

Ｘｕ等［３１］采用 ＨＰＬＣ法对白头翁建立指纹图谱，结
合ＵＰＬＣＱＴＯＦＭＳ指认了共有峰主要为皂苷类成
分。通过ＤＰＰＨ自由基清除实验，并以脂多糖诱导
ＲＡＷ２６４．７细胞氧化应激模型验证，发现白头翁皂
苷Ｂ４和 Ｄ可显著降低一氧化氮（ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅ，ＮＯ）
与活性氧（ｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓ，ＲＯＳ）水平，在抗
氧化作用中贡献度较高。经 ＧＲＡ、ＰＬＳＲ及 ＰＣＡ确
认二者具有显著抗氧化活性。可见白头翁皂苷 Ｂ４、
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Ｄ是白头翁抗氧化的物质基础。Ｑｉ等［３２］利用

ＨＰＬＣ建立了不同产地积雪草的指纹图谱，并从共
有峰中鉴定出７个成分，采用体外抗氧化活性评价
及ＧＲＡ、ＰＬＳＲ分析，经分子对接验证，明确了积雪
草苷Ｂ、羟基积雪草苷和山柰酚是积雪草发挥抗氧
化功效的主要有效成分群。因此，皂苷类成分是白

头翁与积雪草抗氧化作用的关键活性成分。

１．６　抗肿瘤作用
皂苷类成分可通过阻滞肿瘤细胞周期、诱导其

凋亡以抑制肿瘤增殖，同时干扰肿瘤细胞代谢，从而

阻断肿瘤进展［３３］。Ｚｈｏｕ等［３４］通过ＵＰＬＣ法建立１８
批人参指纹图谱并筛选出６个皂苷类成分，经ＣＣＫ
８法检测，人参对 Ｌｅｗｉｓ肺癌小鼠肿瘤细胞（Ｌｅｗｉｓ
ｌｕｎｇｃａｎｃｅｒｃｅｌｌ，ＬＬＣ）增殖具有抑制作用。采用
ＨＣＡ和ＣＣＡ表明，人参皂苷 Ｒｇ１、Ｒｅ、Ｒｏ等与抗肺
癌作用呈正相关，其中人参皂苷 Ｒｏ是抑制 ＬＬＣ细
胞增殖的主要成分。Ｌｉ等［３５］采用 ＭＴＴ法测定长柱
重楼、滇重楼、南重楼对肝癌 ＨｅｐＧ２细胞增殖的抑
制活性，发现三者均有显著抗癌功效且长柱重楼效

果最佳；结合ＨＰＬＣ指纹图谱及ＨＣＡ、ＧＲＡ分析，发
现重楼皂苷Ⅵ与抗肝癌活性关联度均＞０．９，表明皂
苷成分是重楼药材发挥抗癌功效的重要物质基础。

类似地，Ｚｏｕ等［３６］采用 ＨＰＬＣ技术分离辽东
"

木叶

中的皂苷组分，结合 ＭＴＴ比色法活性检测发现，辽
东

"

木叶中极性较小的皂苷组分具有最强的抗肿瘤

作用。上述研究共同证实了皂苷类成分是多种中药

发挥抗癌作用的关键物质基础。

１．７　对肝脏的保护作用
皂苷能够通过激活抗氧化酶系统、清除自由基、

抑制脂质过氧化反应，同时阻断 ＮＦκＢ等炎症相关
信号通路，减轻氧化应激与炎症反应，发挥保肝作

用［３７，３８］。Ｚｈａｎｇ等［３９］对北柴胡正丁醇萃取部位进

行指纹图谱分析，筛选出１２个特征峰均为皂苷类成
分。通过ＣＣｌ４诱导的小鼠肝损伤模型实验，检测小
鼠血清中丙氨酸转氨酶（ａｌａｎｉｎｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，
ＡＬＴ）、天冬氨酸转氨酶（ａｓｐａｒｔａｔｅｔｒａｎｓａｍｉｎａｓｅ，
ＡＳＴ）水平，评估北柴胡的保肝功效。采用 ＨＣＡ与
ＣＣＡ，发现北柴胡中的柴胡皂苷 Ａ、Ｄ与保肝作用具
有显著关联性。Ｚｈａｎｇ等［４０］提取玉叶金花药材的总

皂苷，通过小鼠急性肝损伤实验，证实其具有保肝作

用。采用ＨＰＬＣ法建立指纹图谱，并指认出５个共
有峰。经 ＧＲＡ，发现玉叶金花苷 Ｏ、Ｇ、Ｃ等３个皂
苷成分与保肝作用的关联最显著。由此可见，皂苷

是北柴胡和玉叶金花发挥保肝功效的关键活性成

分。

１．８　对神经的保护作用
皂苷对神经系统的保护作用已获现代研究证

实。Ｙａｎｇ等［４１］采用乙醇提取黑西洋参的有效成

分，利用ＵＰＬＣ法对其建立指纹图谱，从中确定８个
成分为皂苷类化合物。通过斑马鱼神经元损伤模型

实验，测定斑马鱼神经元荧光面积和荧光强度，证明

黑西洋参对斑马鱼神经元具有保护作用。结合

ＰＣＡ与正交偏最小二乘法判别分析，发现皂苷与黑
西洋参的神经元保护作用呈正相关，经活性验证实

验，证实人参皂苷２０（Ｓ）Ｒｇ３、２０（Ｒ）Ｒｇ３及人参皂
苷Ｒｋ１被确认为发挥该作用的关键活性成分。人参
皂苷能直接促进细胞存活、神经突起生长及轴突与

突触活动以再生神经网络，同时调节神经递质、其受

体及第二信使水平防止神经元功能失调［４２］。除人

参皂苷外，其他皂苷类成分如柴胡皂苷也在多种神

经系统病理过程中展现出保护效应：柴胡皂苷 Ａ可
激活１０１１易位甲基胞嘧啶双加氧酶１（ｔｅｎｅｌｅｖｅｎ
ｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎｍｅｔｈｙｌｃｙｔｏｓｉｎｅｄｉｏｘｙｇｅｎａｓｅ１，ＴＥＴ１）／
Ｄｅｌｔａ样配体 ３（ｄｅｌｔａｌｉｋｅｌｉｇａｎｄ３，ＤＬＬ３）／神经源性
基因座 Ｎｏｔｃｈ同源蛋白 １（ｎｅｕｒｏｇｅｎｉｃｌｏｃｕｓｎｏｔｃｈ
ｈｏｍｏｌｏｇｐｒｏｔｅｉｎ１，ＮＯＴＣＨ１）通路，促进海马神经发
生与突触可塑性改善抑郁［４３］；通过调控环磷酸鸟苷

（ｃｙｃｌｉｃｇｕａｎｏｓｉｎｅｍｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅ，ｃＧＭＰ）／蛋白激酶
Ｇ（ｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅＧ，ＰＫＧ）信号通路与 Ｂ淋巴细胞
瘤２（Ｂｃｅｌｌｌｙｍｐｈｏｍａ２，ＢＣＬ２）／ＢＣＬ２相关 Ｘ蛋
白（ＢＣＬ２ａｓｓｏｃｉａｔｅｄＸｐｒｏｔｅｉｎ，ＢＡＸ）比值，拮抗癫痫
样放电及神经元凋亡［４４］；并通过抑制 ＮＦκＢ信号
通路缓解脊髓损伤后的炎症与水肿［４５］。其同系物

柴胡皂苷Ｄ则通过阻断 Ｔｏｌｌ样受体４（Ｔｏｌｌｌｉｋｅｒｅ
ｃｅｐｔｏｒ４，ＴＬＲ４）／ＮＦκＢ通路，抑制小胶质细胞 Ｍ１
极化及炎性因子释放，减轻脑出血后神经损伤［４６］。

从药物开发的角度来看，此类皂苷成分源于天然产

物，具备良好的生物相容性与潜在安全性，其多靶点

作用机制为阿尔茨海默病、帕金森病等复杂神经退

行性疾病的防治提供了新的策略。

１．９　其他作用
含皂苷类化合物的单味中药，还具有健脾益气、

镇咳祛痰及抗疲劳等功效（见表１）。
２　中药复方中皂苷类化合物的谱效关系
２．１　药对

中药复方疗效源于多组分协同作用，药对作为

０３８１ 天然产物研究与开发　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 　Ｖｏｌ３８
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表１　单味中药中皂苷类化合物谱效关系研究概况
Ｔａｂｌｅ１　ＲｅｓｅａｒｃｈｐｒｏｆｉｌｅｏｎｓｐｅｃｔｒｕｍｅｆｆｅｃｔｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓｏｆｓａｐｏｎｉｎｓｆｒｏｍｓｉｎｇｌｅＣｈｉｎｅｓｅｈｅｒｂｓ

药材

Ｈｅｒｂ

分析方法

Ａｎａｌｙｔｉｃａｌ
ｍｅｔｈｏｄ

药理作用

Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ
ａｃｔｉｏｎ

数据处理方法

Ｄａｔａｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ
ｍｅｔｈｏｄ

药理活性成分

Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌｌｙ
ａｃｔｉｖｅｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔ

文献

Ｒｅｆ．

红参

ＧｉｎｓｅｎｇＲａｄｉｘｅｔＲｈｉｚｏ
ｍａＲｕｂｒａ

ＨＰＬＣＱＴＯＦＭＳ／ＭＳ 治疗心肌损伤 ＧＲＡ、ＰＬＳＲ 人参皂苷Ｒｇ１、Ｒｇ２等 ４７

甘草

Ｇｌｙｃｙｒｒｈｉｚａｅ Ｒａｄｉｘ ｅｔ
Ｒｈｉｚｏｍａ

ＨＰＬＣＱＴＯＦＭＳ 健脾益气 ＧＲＡ、ＰＬＳＲ 甘草酸、１８α甘草酸 ４８

人参

ＧｉｎｓｅｎｇＲａｄｉｘｅｔＲｈｉｚｏ
ｍａ

ＨＰＬＣ 治疗糖尿病视网膜病

变
ＰＬＳＲ 人参皂苷Ｒｅ、Ｒｈ１、Ｒｄ ４９

西洋参

Ｐａｎａｃｉｓ Ｑｕｉｎｑｕｅｆｏｌｉｉ
Ｒａｄｉｘ

ＵＰＬＣＱＴＯＦＭＳ 抗疲劳 ＰＬＳＲ 人参皂苷Ｒｅ、Ｒｂ１、Ｒｂ２ ５０

三七

Ｎｏｔｏｇｉｎｓｅｎｇ Ｒａｄｉｘ ｅｔ
Ｒｈｉｚｏｍａ

ＨＰＬＣ 改善失眠 ＧＲＡ、ＰＬＳＲ 人参皂苷Ｒｂ３ ５１

桔梗

ＰｌａｔｙｃｏｄｏｎｉｓＲａｄｉｘ
ＵＰＬＣＬＴＱＯｒｂｉｔｒａｐ
ＭＳｎ

镇咳祛痰 ＰＬＳＲ 桔梗皂苷Ｄ２、Ｄ等 ５２

柴胡

ＢｕｐｌｅｕｒｉＲａｄｉｘ ＨＰＬＣ 治疗阴虚 ＧＲＡ、ＰＬＳＲ 柴胡皂苷Ｂ１、Ｂ２等 ５３

续断

ＤｉｐｓａｃｉＲａｄｉｘ ＨＰＬＣ 促进细胞增殖分化 ＧＲＡ 川续断皂苷Ⅵ、Ⅹ等 ５４

大叶冬青

ＦｏｌｉｕｍＩｌｉｃｉｓＬａｔｉｆｏｌｉａｅ ＨＰＬＣ 抑制黄嘌呤氧化酶 ＰＣＡ 大叶冬青皂苷Ｃ、Ｄ ５５

结构精简的核心功能单元，以药简力宏的特性，助力

解析皂苷类成分的谱效关系。其化学成分明确，可

降低全方研究复杂度，承载相须相使等配伍规律，为

皂苷定性定量分析及复方药效物质基础研究提供支

撑。Ｙｕ等［５６］基于超高效液相色谱四极杆静电场
轨道阱高分辨质谱（ＵＰＬＣＱＥｘａｃｔｉｖｅＯｒｂｉｔｒａｐＭＳ）
联用技术构建柴胡黄芩药对指纹图谱，结合脂多糖
致热家兔模型，经 ＧＲＡ，发现柴胡皂苷 Ａ与柴胡皂
苷Ｃ（关联度＞０．８６５）与解热药效密切相关，故将其
确立为关键质量标志物，明确了其核心谱效关系。

Ｌｉｕ等［５７］采用 ＵＰＬＣ法为红参制何首乌药对建立
指纹图谱，确定１３个有效成分，经细胞模型实验表
明其具有显著的细胞保护效应，ＧＲＡ与 ＰＬＳＲ分析
发现人参皂苷Ｒｏ等皂苷类成分及蒽醌类化合物与
该效应相关，且证实其作用源于多成分的协同作用。

上述研究证实，药对研究的核心在于通过谱效关系

精准明确复方中关键皂苷的药效，为君臣佐使理论

提供了直接的实证支撑。在此基础上，通过比对药

对与全方的化学指纹差异，更能进一步解析皂苷与

多糖、生物碱等组分的协同或拮抗机制。该策略不

仅是解析复方复杂性的有效方法，更是阐释皂苷配

伍规律与协同机制的关键所在。

２．２　复方
从结构精简的药对研究拓展至成分复杂的复方

时，多组分协同作用的解析变得更具挑战，却也更能

反映中药配伍的整体特性。现代研究通过整合多种

技术手段，正逐步揭示皂苷类成分与其他化学组分

的协同机制。Ｗａｎｇ等［５８］采用超临界ＣＯ２流体萃取
和７５％乙醇水回流萃取法提取理冲生髓饮有效成
分，经体外肿瘤抑制实验和荷瘤裸鼠生存延长实验，

证实其抗卵巢癌活性。利用高效液相色谱二极管
阵列检测器蒸发光散射检测器（ＨＰＬＣＰＤＡＥＬＳＤ）
联用技术建立指纹图谱，结合ＨＰＬＣＭＳ鉴定相关峰
结构，再通过回归分析和 ＨＣＡ发现，人参皂苷 Ｒｃ、
黄芪甲苷等皂苷类成分、倍半萜及其他成分协同发

挥抗卵巢癌功效，其中皂苷类成分是该复方重要的

药效物质基础。Ｚｈｅｎｇ等［５９］提取复方逍遥散有效成

分，通过小鼠悬尾实验和强迫游泳实验，表明其具有

显著的抗抑郁作用。利用１ＨＮＭＲ法分析乙酸乙酯
萃取物指纹图谱，指认出 １４个化学成分。借助
ＧＲＡ、ＨＣＡ和强迫引入回归分析发现，有效成分含
柴胡皂苷Ａ等皂苷和白术内酯Ⅰ等成分，其中柴胡
皂苷类成分在抗抑郁中占主导，是逍遥散抗抑郁主

要活性成分，也证实了柴胡作为君药的物质基础。
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综上可见，在复方层面，皂苷类成分往往在药效发挥

中居于核心地位。系统性地明确皂苷与其他成分间

的协同机制，已成为阐释复方药效物质基础及验证

君臣佐使配伍理论科学内涵的关键方法。

３　结论与展望
皂苷类化合物的谱效关系借助 ＨＰＬＣ、ＵＰＬＣ等

技术建立中药的指纹图谱，运用 ＧＲＡ、ＰＬＳＲ等回归
分析，确定发挥药效的物质基础，为完善中药的质量

控制提供了科学依据。从目前来看，皂苷类化合物

的谱效关系研究仍然存在几个问题。一是指纹图谱

的全面性和相关药效难以兼顾，单一的仪器技术难

以检测到结构多样的微量皂苷成分，且共有峰往往

选择高峰度成分，容易忽略含量极少的关键活性成

分，导致关联偏差；二是数据分析方法具有局限性，

仅靠一种统计分析方法，很难精确地反映出皂苷类

成分之间的相互作用、拮抗等非线性关系，而且一些

研究忽略药物浓度与效应的动态关联，可能判断药

效贡献不准确；三是皂苷在中药复方中的配伍规律

研究不足。目前，针对中药复方中皂苷与其他组分

（如黄酮、多糖、生物碱等）的协同比例及相互转化

机制的研究尚不充分，难以充分阐释复方整体疗效

的物质基础。

今后的研究还需要在三个方面深入探索：一是

建立多元指纹图谱与多效价关联体系。利用ＨＰＬＣ
ＭＳ、ＵＰＬＣＱＴＯＦＭＳ等现代分析手段，提高复杂体
系中药物组分的分离效率，并通过药物活性分离富

集微量成分，避免丰度偏见；二是联用多种数据分析

方法［６０］。将线性方法和非线性模型结合，构建皂

苷靶点通路网络，解析多成分协同机制；三是完善
复方中皂苷的配伍规律研究。通过成分增删等方法

系统干预复方组成，可结合谱效关系与一测多评的

研究策略，明确皂苷与其他组分间的相互作用及其

与整体药效的关联，利用一测多评技术实现多组分

协同比例的精准定量与质量控制，从而深入阐明复

方的整体疗效物质基础及配伍规律。虽然现代检测

手段不断发展，但对微量的活性皂苷进行高敏度检

测、结构活性谱效协同机制等问题的深入探索仍
任重道远。
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