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藁本为中医常用的祛风散寒止痛药，主要用于治

疗风寒感冒，风湿关节痹痛等，中国药典规定药用藁

本来源于伞形科藁本属二种植物，藁本(Ligusticum

$ilzen$e Oliv)和辽藁本(L．jehelense)⋯。另外新疆藁

本(Coniosellium vaginatum)产量较大，销往全国20

余省市，作为藁本代用品用于临床心J。药理实验表明

藁本具有明显的抗炎镇痛作用，新疆藁本具有较强的

肝保护作用，而这三种藁本的化学成分研究较少，仅

有一些挥发成分的GC／MS研究报道L3、4J。为系统开展

常用中药化学成分研究，提高我国中药研究水平，促

进新药的研制，加强中药质量控制，以利于与国际药

学研究接轨，笔者选择了该项研究课题。

研究的总体设计思想是首先以藁本粗制剂的药理
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活性为指标，分离得到化合物单体，经药理筛选确定

有效成分，再完成有效成分的全合成及构效关系研

究。在不同时间采集不同品种、不同产地的藁本，进

而完成藁本化学成分的定量分析工作。

根据藁本中主要含有脂溶性成分和萜类化合物，

分离工作采用了研究萜类成分的方法及技术路线，包

括常压、中压柱层析并结合制备TLC。鉴定工作和结

构测定主要使用各种波谱法(NMR，MS，IR，UV)

并结合化学反应，衍生物制备等方法。

1本草藁本原植物考证

藁本始载于《神农本草经》，列为中品。《本草纲

目》引陶弘景记载称“俗中皆有芎穷，须根，其形气

乃相类”。《唐本草》载：“藁本茎叶根与芎穷小别，

今出岩州(今甘肃境内～作者注)者佳”。可见自古以

来藁本与芎穷混用。石户谷勉著《中国北部之草药》

称中国之芎即藁本之异名。宋代《图经本草》载的藁

本，至少包括两种原植物，其中产于西川和杭州的藁

本与现在用的藁本的分布区相符；产于河东州郡及兖

州的藁本与现在用的辽藁本分布区一致。李时珍称藁
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本“江南深山中皆有之，根似芎穷而轻虚，味麻”。

对照所附的藁本图，与现在用的藁本基本相符。上世

纪70年代，新疆产一种藁本，曾销全国使用，其原

植物为欧亚鞘山芎[又称新疆藁本Conioselium tatari．

cum Hoffm．其异名为C．vaginatum(Spreng．)

Thell．]。

2生药学研究

笔者课题组到湖北鄂州、神农架；河南灵宝县、卢

氏县、镇平县；四川绵阳、湖南桑植八大山、甘肃武都、

陕西安康、安徽毫县、辽宁喀左县、河北承德、呼和浩

特、北京怀柔等地对原植物和药材进行了调查和观察，

包括根及根茎性状、表面颜色、质地、气味等。此外还

对其横切面组织进行了观察，包括木栓层、韧皮部、韧

皮射线、形成层、木射线、木质部、木纤维等。结果表

明两种藁本组织构造相似，但辽藁本近中心的纤维群有

些被3～4列栓化细胞所包围。

2．1 性状藁本：根茎呈不规则结节状圆柱形，稍

扭曲，略有分枝，长3～10cm，径1—2cm，表面黄

棕色或暗棕色，粗糙，有纵皱纹，栓皮易剥落，上端

有一至数个圆状孔茎基，下侧有多数点状突起的根痕

及残根。体轻，质较硬，易折断，断面黄色或黄白

色，纤维性。气浓香，味辛、苦、微麻。辽藁本：根

茎呈不规则的团块状或柱状，长2～lOcm，直径0．5

～1．5 CB。表面棕褐色，上端有丛生的叶基及突起的

节，下端有多数细长弯曲的根。气味同藁本，均以个

大体粗、质坚、香气浓郁者为佳。新疆藁本：根茎呈

不规则的团块状或扭曲的柱状，上面有大而密较深凹

的圆柱形孔洞状茎痕，下面密布较粗而呈纤维状的支

根。表面灰褐色，质坚硬，断面不整齐，木部可见黄

色纤维，中心显空隙。气微，味辛苦微麻。

2．2 鉴别①显微鉴别根茎横切面：藁本：木栓层

棕色，有8～10余列细胞；皮层狭窄；维管束外韧

型，约20余个排列成环；韧皮部宽广，散有根迹维

管束和较多的油室，油室直径64～200um，内含黄色

油状物；形成层成环；木质部导管直径14～40um，

其中有纤维束连接成环状；髓部宽广，具多数油室。

本品薄壁细胞含淀粉粒。辽藁本：与藁本相似，但韧

皮部油室直径45—200urn，木质部导管直径10～

27um，水纤维群发达，近中心的纤维群有的被3～4

列栓化细胞所包围；髓部具少数油室。②色谱鉴别：

取藁本、辽藁本和新疆藁本根茎粉末59，加乙醇

20ml，回流提取3h，滤过，浓缩至5ml，供点样用。

吸附剂：硅胶板(高效预制板GF254，青岛海洋化工

分厂)15 cm×15cm。展开剂：石油醚一乙酸乙酯一

丙酮一乙酸(7：1：1：3滴)。展距14cm。显色：置荧

光灯下(365nm)观察，有与对照品佛手柑内酯、香

夹兰醛、藁本内酯、藁本酚和阿魏酸相对应的斑点。

2．3 藁本的最佳采收期 藁本药用根及根茎，于春

季发苗前或秋季植株茎叶枯黄后采根及根茎，除去地

上部分及泥土，晒干(南方下雨时可烘干)，置阴凉

干燥处，防潮，防蛀)。

3 三种藁本化学成分研究

对三种藁本中的化学成分进行了较系统的化学研

究，共分离到近30种化合物，经理化常数、光谱分

析确定了它们的结构及立体化学。

3．i 藁本(Ligusticum sinense Oliv) 从藁本中分到

9个化合物，其中二个新化合物【5、6]，化合物提取方

法及化合物结构如下：藁本lOkg，以95％EtOH热提

3次，EtOH提取物浓缩后与3倍量硅胶拌样，以不同

溶剂洗脱，得到石油醚部分、石油醚一乙醚1：1部

分、乙醚部分、丙酮部分、乙醇部分等五个部分。石

油醚一乙醚1：1部分以硅胶H低压柱反复层析，分离

得到以下化合物：藁本酚(1igusiphenol，I)藁本酮

(1igustilone，lI)、阿魏酸(ferulic acid，III)、佛手

柑内酯(bergapten，IV)、藁本内酯(1igustilide，V)、

藁本内酯二聚体(diligustilide，VI)、孕甾烯醇酮

(pergnenolone，VII)、13一谷甾醇、蔗糖等9个化合

物。其中藁本酚和藁本酮为新化合物，藁本酚己申请

日本专利保护。

3．2 辽藁本(L．jehelense) 辽藁本5kg提取分离

方法与藁本相同，共得到7个化合物[7]，分别鉴定为

阿魏酸(femlic acid)、佛手柑内(bergapten)、藁本

内酯(1igustilide)、新藁本内酯(neoligustilide，VIII

孕甾烯醇酮(pergnenolone)、4一羟基一3甲氧基一苯

乙烯(4一hydroxy一3一methoxy styrene)、B一谷甾醇

(B—sitoster01)。
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3．3 新疆藁本(Conioselium vaginatum) 提取新疆

藁本10kg，从中分到15个化学成分[8、9]，分别为

Coniselin(IX)． (E)一3一methoxy一4，5一methyl—

enedioxcinnamic alcohol(XI)，(E)一3一methoxy一

4，5一methylenedioxcinnamic aldehyde(X)，(E)一3

一methoxy一4，5一methylenedioxcinnamic acid(XII)，

肉豆蔻酸(myristicic acid)，阿魏酸(ferulic acid)，

V

CH30

o

O

46 Traditional Chinese Medicine Journal

香草醛(vanilin)，藁本内酯二聚体(diligustilide)，

佛手柑内酯(bergapten)，异茴芹内酯(isopimpinel—

lin，x111)，孕甾烯醇酮(pergnenolone)、豆甾一4一

烯一3，6一二酮(stigmast一4一ell一3，6一dione)、B

一谷甾醇(B—sitoster01)、胡萝卜甙(daucoster01)

和蔗糖，其中Coniselin为新化合物。

三种藁本中的部分化合物结构如下：
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4新疆藁本中保肝有效成分及其类似物的合成研究

由于从新疆藁本中分到3个具有明显保肝作用的

有效成分，而且这些成分的化学结构又有一定的联

系，故合成6个系列87个结构类似物，其中51个为

新化合物，并观察了它们的降酶保肝作用的构效关

系[10-12]。在目标分子的合成过程中参考了阿魏醇的

合成方法，并对该方法进行了改进，使阿魏醇的反应

条件从20h减少到30min，得率从75％提高到85％。

由于阿魏醇是药物的前体，此改进可大大提高该反应

的速度和得率，从而降低成本旧J。

5藁本酚的合成

由于藁本酚具有明显的免疫抑制活性，其结构又

是较新颖的倍半萜成分，故完成其消旋体的全合

成[14|。在藁本酚的合成过程中共合成了6种类型32

个目标化合物，其中17个为新化合物。该工作为合

成光学活性体及其类似物奠定了基础。

6藁本中化学成分的分析

在以上化学工作的基础上，为了比较藁本中所含

成分的异同，笔者课题组主要对20个产地的藁本和

辽藁本及新疆藁本中的四种成分：阿魏酸、藁本酚、

藁本内酯、藁本内酯二聚体进行了反相液相色谱定量

分析方法研究。通过对以上4种成份进行含量测定，

发现藁本酚只在3个产地中含有，藁本内酯二聚体在

1 1个产地中含有但含量较低，只有阿魏酸及藁本内酯

几乎在所有的产地中都含有而且含量较高，同时具有

活性，笔者课题组选择这两种代表性成分进行HPLC

分析，确立了HPLC定量分析方法¨5|，并以此分析比

较了几种藁本及其同属植物川芎、川防风等所含上述

成分的含量情况，对辽藁本的不同部位(根、茎、

叶、花)及不同产地的化学成分进行了含量测定，表

明这些成分的含量显著不同，在根中含量较高，主产

地样品中含量较高，进一步提出了使用“地道药材”

和药用部位的科学依据[16]。本工作建立的常用中药藁

本的HPLC分析方法可用于其质量规格鉴定。

7藁本辽藁本 新疆藁本提取物及化学成分的药

理学研究

笔者课题组对三种藁本进行了多方面的药理学研

究¨7。，发现有以下药理作用。

7．1 藁本和辽藁本乙醇提取物对细胞生长的影响

藁本乙醇提取物在25mg／ml浓度时对L—M细胞的神

经生长因子(NGF)的产生有较强的促进作用；藁本

和辽藁本乙醇提取物在50rag／ml浓度下对HL一60细

胞的生长有中等程度的抑制效果。

7．2 藁本和辽藁本乙醇提取物的抗炎作用 小鼠灌

胃分别给予7∥kg藁本和辽藁本，对小鼠角叉菜胶性

足肿胀具有较强的抑制作用，抑制率分别为49．4％

和62．5％。

7．3 藁本和辽藁本乙醇提取物及阿魏酸的镇痛作用

小鼠灌胃分别给予藁本、辽藁本乙醇提取物和阿魏

酸，剂量分别为79／kg、79／kg和500mg／kg，表现出

较强的抗醋酸扭体作用。抑制率分别为78．6％，

100％．45％。

7．4 藁本和辽藁本乙醇提取物及阿魏酸对戊巴比妥

钠睡眠时间的影响小鼠灌胃分别给予藁本、辽藁本

乙醇提取物和阿魏酸，在剂量分别为79／kg、79／kg

和500mg／kg下，能明显促进动物进入睡眠状态，表

现出较强的镇静催眠作用。

7．5 新疆藁本对脾T淋巴细胞的凝集的影响 试验

结果表明新疆藁本中的化合物(E)一3一methoxy一4，5

一methylenedioxcinnamic aldehyde，(E)一3一methoxy一

4，5一methylenedioxcinnamie alcohol，(E)一3一methoxy

一4，5一methylenedioxcinnamic acid，可抑制脾T淋巴细

胞的凝集，对T细胞DNA的生物合成也有很强的抑制

作用，30斗g／ml，100斗g／ml时几乎达到100％的抑制(P

<0．01)。

7．6 新疆藁本对KB细胞增殖抑制作用 试验结果

表明新疆藁本中的化合物肉豆蔻酸(myristicic acid)

在无细胞毒性的浓度下，可特异地抑制由有丝分裂因

子刺激活化的淋巴细胞功能的增加，用KB细胞增殖

抑制试验求出肉豆蔻酸的IC50为2．67×10～mol／L，

计算出细胞毒性与Con A刺激淋巴细胞的抑制效果之

间相差1081倍，说明是在没有看到细胞毒性的浓度

下出现了特异地抑制淋巴细胞功能，即表现出免疫抑

制作用。而试验对照药阿酶素的细胞毒性与免疫抑制

效果之间只相差5．62倍，很难把免疫抑制作用与细

胞毒性分开。
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7．7 阿魏酸抗血小板凝聚作用研究 以ADP为诱导

剂，观察阿魏酸在体内对大鼠血小板凝聚的抑制作

用，结果表明，大鼠El服阿魏酸400—600mg／kg后，

对ADP诱导的大鼠血小板有明显凝聚抑制作用。

7．8 新疆藁本降转氨酶活性 新疆藁本粗提取物具

有明显的降酶保肝活性110j，用CCl。、D一半乳糖胺、

扑热息痛、异硫氰酸4种急性肝损伤动物模型对新疆

藁本粗提取物进行了肝保护作用筛选，并以日本治疗

肝炎的新药马洛替酯做对照。结果这4种模型均显示

大鼠的血清转氨酶明显降低(P<0．01)。从新疆藁本

分到三个具有保肝活性的化合物(E)一3一methoxy一

4，5一methylenedioxy cinnamic aldehyde，(E)一3一me—

thoxy一4，5一methylenedioxy cinnamie aleohol，(E)一3

一methoxy一4，5一methylenedioxy einnamic acid，药理实

验表明这三个化合物对以上4种急性肝损伤动物模型

大鼠的血清转氨酶有明显降低作用。
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论“候’’
“候”是表现于外的各种现象。“道”，是规律和法则。《内经·五运行大论》谓：“夫候之所始，道之

所生”。意思是，根据事物的外在表现，可以总结出事物变化的固有规律。中医学十分强调“候”、认为

“道”源于“候”，因而，“候”也就是中医学理论体系形成和发展的物质基础。

中医学所谓的“候”，一般可分为“气候”、“物候”、“病候”三个方面。所谓“气候”指日月星辰的

运行与风、火、湿、燥、寒等气候变化的客观表现；“物候”，指自然界中各种物质，主要指各种生物的生

长化收藏的客观表现；“病候”，指人体疾病过程中的各种临床表现。中医把自然界气候和物候统一起来，

把气候、物候和人体疾病统一起来，从客观表现上来探讨气候、物候变化和人体健康与疾病的规律，并把它

广泛用之于临床实践，并在此实践的基础之上逐步形成了中医学的理论体系。《素问·气交变大论》谓：

“善言天者，必应于人，善言古者，必验于今，善言气者，必彰于物”。

现代科学进行微观研究，中间也仍然存在着一个“候之所始，道之所生”的问题，因为微观的对象，

还是离不开“候”，所不同者，只不过时代不同，所用观测手段不同，深度不同而已，其实质并无根本区

别。 (摘自方药中《候之所始，道之所生》)
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