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摘　 要： 为了研究罗汉果祛痰作用与活性成分的相关性，该研究首先测定了 １９ 批罗汉果提取物高效液相

（ＨＰＬＣ）指纹图谱和小鼠气管酚红排泌量，找出了指纹图谱共有峰，采用灰色关联度法确定各共有峰对祛痰效

果贡献度，利用偏最小二乘法（ＰＬＳ）得出了各共有峰的正负相关及贡献度。 结果表明：共有峰为 １４ 个，其中

关联度在 ０．８ 以上的有 １２ 个峰（正相关峰为 ３、１１、１２、１３ 号峰，负相关峰为 １、２、４－１０、１４ 号峰）；１１、１２ 号峰分

别为氧化罗汉果苷Ⅴ和罗汉果苷Ⅴ。 因此，罗汉果祛痰作用不是单一成分起作用，而是多种成分综合作用的

结果。 其中，氧化罗汉果苷Ⅴ和罗汉果苷Ⅴ有祛痰作用，贡献率较大。
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　 　 罗汉果（ Ｓｉｒａｉｔｉａ ｇｒｏｓｖｅｎｏｒｉｉ） 是广西道地中药

材，具有止咳、祛痰、通便、解痉、保肝 （王勤等，
１９９９； 张宏等，２０１１）、抗病毒、抗肿瘤、抗疲劳（夏星

等，２０１２； 何超文等，２０１２ｂ） 等广泛的药理活性。
而与药理作用相关的活性成分大多指向罗汉果甜苷

Ⅴ（王霆等，１９９９；刘婷等，２００７），其他化学成分对

药理作用是否有贡献，尚不明确。
２０１５ 年版《中华人民共和国药典》中罗汉果的

评价标准有定性鉴别及规定罗汉果皂苷Ⅴ的含量测

定不得少于 ０．５０％（国家药典委员会，２０１５）。 现行

的罗汉果质量标准对保障罗汉果的基本质量起了肯

定的作用，但它忽略了中药的药效是多成分的协同

作用，难以对其质量进行较全面的评价。 而中药谱

效关系是将中药的药效与指纹图谱很好地结合起来

评价中药内在质量及其成分与其活性间关系的新方

法（国家中医药管理局中华本草编委会，１９９９）。 本

研究通过建立罗汉果指纹图谱获得化学数据，同时

采用小鼠酚红排泌法获得祛痰药效数据，运用灰度

关联法与最小偏二乘法将化学数据与药效数据相关

联，建立罗汉果祛痰的谱效关系模型。

１　 材料与方法

１．１ 材料

１．１．１ 药材与试剂　 罗汉果药材 １９ 批，均为青皮果，
经广西中医药大学药物鉴定教研室田慧教授鉴定为

罗汉果（Ｍｏｍｏｒｄｉｃａ ｇｒｏｓｖｅｎｏｒｉ）的果实。 药材编号及

产地：永福龙江（Ｓ１－１１，育苗方式、采摘时间、果形大

小等有差异，下同）、湖南衡阳（Ｓ１２－１３）、南宁坛洛

（Ｓ１４－１５）、永福堡里（Ｓ１６－１７）、永福百寿（Ｓ１８－１９）。
对照品罗汉果苷Ⅴ为本实验小组自制，远志购自柳州

市神农中药饮片厂，批号 ２０１３０３０５。 酚红，国药集团

化学试剂有限公司，批号 ２０１３０７２５。 碳酸氢钠，成都

市科龙化工试剂厂，批号：２０１３０４０９。 氢氧化钠，成都

市科龙化工试剂厂，批号：２０１３１０２１０１。 分析纯甲醇、
乙醇、磷酸，广东汕头市西陇化工厂。 色谱纯乙腈，美
国 ＴＥＤＩＡ 公司。 水为重蒸蒸馏水，自制。
１．１．２ 仪器 　 １１００ 分析型高效液相色谱仪（包括二

极管列阵多波长 ＤＶＤ 检测器、四元梯度泵、在线真

空脱气机、７７２５ｉ 手动进样器、ＨＰ 化学工作站），美
国 Ａｇｉｌｅｎｔ 公司；Ｂ３５００Ｓ⁃ＭＴ 超声波清洗器，必能信

超声（上海）有限公司；双光束紫外可见光光度计

ＴＵ⁃１９０１，北京普析通用仪器有限公司；Ｌ６００ 台式低

速自动平衡离心机，长沙湘仪离心机仪器有限公司；
ＭＡＴＬＡＢ Ｒ２０１３ 数学软件，美国 ＭａｔｈＷｏｒｋｓ 公司。
１．１．３ 动物　 昆明种小鼠，雌雄各半，体重 １８ ～ ２４ ｇ，
广西医科大学实验动物中心提供。 合格证号：
ＳＣＸＫ 桂 ２００９－０００２。
１．２ 方法

１．２．１ 罗汉果提取物制备 　 称取罗汉果药材 １ ０００
ｇ，先后用 １０ 倍量、８ 倍量、５ 倍量的水提取，时间分

别为 １．５、１、１ ｈ，合并滤液，加热浓缩至 １ ０００ ｍＬ，加
入 １ 倍量的 ９５％乙醇，混匀，封口，－４ ℃静置 ４８ ｈ，
抽滤，得滤液回收乙醇浓缩成浸膏备用。
１．２．２ 小鼠气管酚红法 　 ４２０ 只小鼠，雌雄各半，随
机分为 １９ 个罗汉果组、空白组与阳性远志组，每组

２０ 只。 Ｉｇ 分别给予罗汉果提取物每公斤 ４０ ｇ 生药

量（每公斤体重给罗汉果药材量），纯净水与远志提

取物 ２０ ｇ·ｋｇ⁃１（每公斤体重给远志药材量），给药

体积为 ０．２ ｍＬ·１０ ｇ⁃１，每天给药 １ 次，连续给药 ３
ｄ。 第 ２ 天给药后禁食不禁水 １０ ｈ。 末次给药 ４５
ｍｉｎ 后腹腔注射 ０．５％酚红溶液 ０．５ ｍＬ，１５ ｍｉｎ 后闷

死，用 ５％ ＮａＨＣＯ３ 溶液 １ ｍＬ 灌洗呼吸道，重复 ３
次，合并洗出液，离心，取上清液用紫外分光光度计

（波长 ５４６ ｎｍ）比色。 通过酚红溶液浓度标准曲线，
计算酚红排泌量以及祛痰率。

祛痰率＝（实验组平均酚红排泌量－空白组酚红

排泌量） ／ 空白组酚红排泌量

表 １ 结果显示，远志组和 １９ 个罗汉果组对小鼠

均有一定的祛痰作用。 因此，对 １９ 批罗汉果提取物

进行小鼠祛痰作用的谱效关系研究。

表 １　 罗汉果提取物对小鼠的祛痰作用
Ｔａｂｌｅ １　 Ｅｘｐｅｃｔｏｒａｎｔ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｔｈｅ ｅｘｔｒａｃｔｓ ｆｒｏｍ

Ｓｉｒａｉｔｉａ ｇｒｏｓｖｅｎｏｒｉｉ ｉｎ ｍｉｃｅ

样品
编号
Ｓａｍｐｌｅ
ｎｕｍｂｅｒ

祛痰率
Ｒａｔｅ ｏｆ
ｐｈｌｅｇｍ

ｅｌｉｍｉｎａｔｉｎｇ
（％）

样品
编号
Ｓａｍｐｌｅ
ｎｕｍｂｅｒ

祛痰率
Ｒａｔｅ ｏｆ
ｐｈｌｅｇｍ

ｅｌｉｍｉｎａｔｉｎｇ
（％）

样品
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Ｓａｍｐｌｅ
ｎｕｍｂｅｒ
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Ｒａｔｅ ｏｆ
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ｅｌｉｍｉｎａｔｉｎｇ
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１．２．３ 罗汉果提取物的 ＨＰＬＣ 指纹图谱

１．２．３．１ 色谱条件 　 色谱柱：ＺＯＲＢＡＸＳＢ⁃Ｃ１８ 柱（４．６
ｍｍ×１５０ ｍｍ，５ μｍ）；柱温：２０ ℃；流动相：０．０５％磷

酸（Ａ）－ 乙腈（Ｂ）（梯度洗脱：０ ～ ８ ｍｉｎ，３％ ～ １３．５％
Ｂ；８～３５ ｍｉｎ，１３．５％～３５％Ｂ；３５～４５ ｍｉｎ：３５％ Ｂ）；检
测时间：４５ ｍｉｎ；流速：０．８ ｍＬ·ｍｉｎ⁃１；检测波长：２０３
ｎｍ；进样量：１０ μＬ（卢风来等，２０１０）。
１．２．３．２ 对照品溶液制备　 称取罗汉果苷Ⅴ、氧化罗

汉果苷Ⅴ适量，用甲醇溶解到 ５ ｍＬ 的容量瓶中，超
声使其充分溶解，并用甲醇定容至刻度，以 ０．４５ μｍ
的微孔滤膜滤过，滤液作为对照品溶液。

１．２．３．３ 供试品溶液制备 　 取罗汉果浸膏 ２ ｇ，精密

称量，置 ２５ ｍＬ 容量瓶中，加入纯净水定容至刻度，
溶解，摇匀，以 ０．４５ μｍ 的微孔滤膜滤过，滤液作为

供试品溶液。
１．２．３．４ ＨＰＬＣ 图谱峰的归属　 精密吸取罗汉果苷Ⅴ
及氧化罗汉果苷Ⅴ对照品溶液以及 １９ 批罗汉果供

试药品溶液进样，按“２．３．１”项下色谱条件测定。 １９
批罗汉果共确定有 １４ 个共有峰，其中 １１ 号和 １２ 号

峰分别与对照品氧化罗汉果苷Ⅴ和罗汉果苷Ⅴ的保

留时间与紫外光谱图相同，鉴定为氧化罗汉果苷Ⅴ
和罗汉果苷Ⅴ（图 １）。

图 １　 不同批次罗汉果提取物 ＨＰＬＣ 指纹图谱
Ｆｉｇ． １　 ＨＰＬＣ ｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔ ｏｆ ｅｘｔｒａｃｔ ｆｒｏｍ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｂａｔｃｈｅｓ

２　 结果与分析

２．１ 谱效关系的灰色关联度和关联顺序分析

将各共有峰原始数据进行标准化转换（即首先

分别求出各个序列数据的平均值，再用平均值去除

以对应序列中的各个原始数据，所得到的商为新的

数据列，即均值化数列，又叫规格化数据）。 根据灰

色关联度分析法计算关联度，结果见表 ２。
从表 ２ 可以看出，各个共有峰所代表的化学成

分与祛痰作用均具有一定的关联（关联度＞０．６０），
表明罗汉果提取物的祛痰作用是其多个化学成分共

同作用的结果。 在罗汉果提取物 ＨＰＬＣ 指纹图谱

中，１－４ 号峰、６ 号峰以及 ８－１４ 号峰所代表的化学

成分与祛痰作用具有高度关联（关联度＞０．８０）。 依

据关联度的大小，确定各成分（Ｐ）对祛痰作用贡献

大小顺序为 Ｐ１１＞Ｐ１２＞Ｐ１＞Ｐ１４＞Ｐ８＞Ｐ３＞Ｐ１３＞Ｐ９＞Ｐ６
＞Ｐ２＞Ｐ４＞Ｐ１０＞Ｐ７＞Ｐ５。 其中 １１ 号峰为氧化罗汉果

苷Ⅴ，１２ 号峰为罗汉果苷Ⅴ。
２．２ 谱效关系的偏最小二乘法分析

使用 ＭＡＴＬＡＢ Ｒ２０１３ 软件，依据偏最小二乘分

析方法，计算出上述指纹图谱中各个共有峰的峰面

积与祛痰药效间的数理关系。 表 ２ 结果表明，根据

１９ 批罗汉果提取物的图谱数据，得出各峰（Ｐ）对祛

痰作用的贡献大小依次为 Ｐ１２＞Ｐ１１＞Ｐ１３＞Ｐ３＞Ｐ４＞
Ｐ１０＞Ｐ８＞Ｐ７＞Ｐ１＞Ｐ２＞Ｐ９＞Ｐ１４＞Ｐ５＞Ｐ６，其中 Ｐ１２、
Ｐ１１、Ｐ１３、Ｐ３ 与祛痰效果呈正相关，Ｐ４、Ｐ１０、Ｐ８、Ｐ７、
Ｐ１、Ｐ２、Ｐ９、Ｐ１４、Ｐ５、Ｐ６ 与祛痰效果呈负相关。

８０６ 广　 西　 植　 物 ３７ 卷



表 ２　 罗汉果提取物 ＨＰＬＣ 的共有峰的灰色

关联分析和偏最小二乘分析
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｇｒｅｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ ｐａｒｔｉａｌ ｌｅａｓｔ⁃ｓｑｕａｒｅｓ

ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｃｏｍｍｏｎ ｐｅａｋｓ ｏｆ Ｓｉｒａｉｔｉａ
ｇｒｏｓｖｅｎｏｒｉｉ ｅｘｔｒａｃｔ ｉｎ ＨＰＬＣ

峰号
Ｐｅａｋ

ｎｕｍｂｅｒ

保留时间
Ｒｅｔｅｎｔｉｏｎ

ｔｉｍｅ
（ｍｉｎ）

灰色关联度
Ｇｒｅｙ

ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ
ａｎａｌｙｓｉｓ
ｄｅｇｒｅｅ

偏最小
二乘系数
Ｐａｒｔｉａｌ ｌｅａｓｔ

ｓｑｕａｒｅｓ

化学成分
Ｃｈｅｍｉｃａｌ

ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ

１ ４．７９４ ０．８５８ －０．２５９ ９

２ ５．１３５ ０．８３２ －０．３６９ ０

３ ６．４９４ ０．８４６ ０．２８３ ０

４ ６．９５５ ０．８２３ －０．１０７ ８

５ ９．６９７ ０．６６７ －０．６３２ ８

６ １０．０６０ ０．８３６ －０．７０４ ２

７ １０．６５５ ０．７９１ －０．２２７ ９

８ １１．１２３ ０．８５５ －０．２０３ １

９ ２３．８７０ ０．８４２ －０．３９６ ３

１０ ２５．５１３ ０．８１４ －０．１７９ ４

１１ ２９．９４４ ０．８７３ ０．８７４ ０ 氧化罗汉果苷Ⅴ
Ｏｘｏｍｏｇｒｏｓｉｄｅ Ｖ

１２ ３０．９２０ ０．８６８ １．７０４ ７ 罗汉果苷Ⅴ
Ｍｏｇｒｏｓｉｄｅ Ｖ

１３ ３２．４８０ ０．８４３ ０．４４４ ７

１４ ３４．２６２ ０．８５７ －０．６０２ １

３　 讨论与结论

本研究使用经典的酚红排泌法来测定不同产

地、不同采收期、不同加工方法的罗汉果共 １９ 批次

的祛痰作用，结果罗汉果的祛痰作用明显。 同时使

用 ＨＰＬＣ 建立了罗汉果提取物的指纹图谱，发现了

其中 １４ 个共有特征峰，并确定了其中 ２ 个指纹峰，
分别为罗汉果苷Ⅴ与氧化罗汉果苷Ⅴ。 用灰色关联

度法进行谱效关系分析，结果表明在 ＨＰＬＣ 指纹图

谱中，Ｐ１１、Ｐ１２、Ｐ１、Ｐ１４、Ｐ８ 与祛痰作用的关联度较

大，其中 Ｐ１１ 为氧化罗汉果苷Ⅴ，Ｐ１２ 为罗汉果苷

Ⅴ。 王霆等（１９９９）报道罗汉果甜苷有祛痰作用，刘
婷等（２００７）也报道罗汉果皂苷Ⅴ有祛痰作用。 本

研究使用偏最小二乘法分析谱效关系，结果表明

Ｐ１２、Ｐ１１、Ｐ１３ 与祛痰作用呈正相关且贡献较大，
Ｐ１、Ｐ１４、Ｐ８ 则呈负相关，提示罗汉果提取物的祛痰

作用可能是多种成分共同作用的结果，这与我们的

预期相符。 而罗汉果苷Ⅴ是罗汉果甜苷主要组成成

分之一，本研究结果提示罗汉果苷Ⅴ对祛痰作用的

贡献率较大，与王霆等（１９９９）和刘婷等（２００７）的研

究结果相吻合。
本研究中，由于通过质谱技术和对照品等因素，

除了 Ｐ１１ 和 Ｐ１２ 外，其他峰是何化学成分还无法鉴

定。 而将这些化合成分分离出来，采用波谱技术进

行鉴定，并测定其药理活性，将是本课题今后的研究

方向之一。
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