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黄连为毛茛科植物黄连（Coptis chinensis Franch.）、

三角叶黄连（C. deltoidea C. Y. Cheng et Hsiao）或云连

（C. teeta Wall.）的干燥根茎[1]，最早记载于《神农本草经》[2]，

列为上品。其味苦、性寒，归心、脾、胃、胆、大肠经，具有

清热燥湿、泻火解毒、兼除骨蒸的功效，临床主要应用于

湿热痞满、心烦不寐、血热吐衄等症[1]。

酒制黄连的研究进展Δ

郭玲燕 1＊，魏永利 2，吴 芳 1，辛义周 2 #（1.山东中医药大学药学院，济南 250355；2.山东中医药大学附属医院，
济南 250011）

中图分类号 R283 文献标志码 A 文章编号 1001-0408（2019）22-3164-05

DOI 10.6039/j.issn.1001-0408.2019.22.28

摘 要 目的：为酒制黄连饮片的炮制工艺优化及临床合理用药提供参考依据。方法：以“黄连炮制”“酒制黄连”“炮制工艺”“化

学成分”“药理作用”“临床应用”“Rhizoma coptidis processing”“Wine Rhizoma coptidis”“Processing technology”“Chemical composi-

tion”“Pharmacological action”“Clinical application”等作为关键词，在中国知网、维普、PubMed等数据库中组合查询2002－2018年

发表的相关文献，对酒制黄连炮制工艺及质量标准研究，酒制对其化学成分、药理活性及药动学参数的影响以及临床应用等方面

进行综述。结果：共检索到相关文献326篇，其中有效文献52篇。酒制黄连的炮制方法有多种，包括酒炙法、酒蒸法、酒焖烘法、酒

焖微波法等。黄连经酒制后部分生物碱含量有小幅度增加，这可能与黄酒增加了生物碱的溶出率有关。黄连经酒制后，抗菌、镇

静催眠以及治疗糖尿病、上焦病证等方面的作用均有所增强；其生物碱在体内的吸收时间有所延长，组织分布也发生了一定的变

化。酒制黄连在临床应用广泛，且在胃炎、胃溃疡、急性肺出血、高血压及糖尿病等病症中的治疗效果强于黄连生品；酒制黄连还

可以用于治疗心火旺盛、失眠多梦、高血压头痛、妊娠子烦等。结论：目前，对酒制黄连的研究较为缺乏，研究基础较为薄弱，缺乏

对其质量控制标准、药理作用及临床应用的相关研究；对酒制黄连工艺研究多集中于炒制，成分研究多集中于生物碱类，缺乏对其

他酒制方法和其他成分的研究。今后应对酒制黄连质量控制、炮制工艺、化学成分及临床药理进行更深入的研究。
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黄连的炮制方法多样、炮制品种繁杂。历史上有关

黄连的炮制方法有20余种，包括炒焦、制炭、酒炒、酒蒸、

姜炒、吴茱萸制、土炒、童便制、醋制、盐制、胆汁制等，其

中酒制、姜制、吴茱萸制等炮制方法一直沿用至今，并收

载于2015年版《中国药典》（一部）[1]。《本草纲目》中记载

“治本脏之火，则生用之；治上焦之火，则以酒炒；治中焦

之火，则以姜汁炒……”[3]。黄连生品有较强的苦寒之

性，善于清心火、解毒；酒制黄连有“以热制寒”之功效，

可缓和黄连生品的苦寒之性，借酒升提之性，引药上行，

善清头目之火 [4-5]；吴茱萸制可抑制黄连生品的苦寒之

性，使其寒而不滞，以清气分湿热，散肝胆郁火[6]；姜制可

降低黄连生品的苦寒败胃之偏性，增强其止呕作用 [7]。

有研究表明，黄连经不同方法炮制后，其生物碱含量依

次为：酒制黄连＞醋制黄连＞姜制黄连＞吴茱萸制黄

连＞盐制黄连＞胆汁制黄连＞黄连生品。可见，酒制能

增加黄连中主要生物碱类化学成分的溶出率，且优于其

他炮制方法[8]。鉴于此，笔者以酒制（以酒炮制，方法不

限）黄连为研究对象，以“黄连炮制”“酒制黄连”“炮制工

艺”“化学成分”“药理作用”“临床应用”“Rhizoma copti-

dis processing”“Wine Rhizoma coptidis”“Processing tech-

nology”“Chemical composition”“Pharmacological action”

“Clinical application”等作为关键词，在中国知网、维普、

PubMed等数据库中组合查询2002－2018年发表的相关

文献。结果，共检索出相关文献 326篇，其中有效文献

52篇。现从酒制黄连炮制工艺及质量标准研究，酒制对

其化学成分、药理活性及药动学参数的影响以及临床应

用等方面进行总结，旨在为酒制黄连炮制工艺优化和临

床合理用药提供理论依据。

1 酒制黄连饮片的炮制工艺及质量标准研究

1.1 炮制工艺研究

目前，酒制黄连的炮制大多采用传统的炮制工艺，

缺乏详细的工艺参数，操作条件主要依赖于操作者主观

感觉，存在较多不稳定因素，易导致酒制黄连饮片质量

不一、稳定性差，可能对临床疗效产生较大影响。因此，

对黄连进行现代炮制工艺研究、细化工艺参数，显得尤

为重要。

万丹等[9]采用 Box-Behnken 设计-效应面法，以 4种

生物碱的含量总和、乙醇浸膏得率以及炮制品外观性状

作为评价指标，分别考察了不同黄酒用量、闷润时间、炒

制时间和炒制温度对酒制黄连饮片质量的影响，最终确

定料液比1 ∶12（g/g）、闷润75 min、100 ℃下炒7 min为酒

制黄连的最佳炮制工艺。郑彧等[10]以微波辅助的方法

炮制酒制黄连，通过正交试验优选出酒制黄连的最佳工

艺为：取净生黄连片适量，用30％黄酒拌匀，闷润2 h后，

在70％微波强度（微波输出功率：800 W，额定微波频率：

2 450 MHz）下加热 1 min。康大力等 [11]以黄酒量、炮制

温度、炮制时间为考察因素，以高效液相色谱（HPLC）指

纹图谱峰面积变化为成分指标，以酒制黄连对金黄色葡

萄球菌、粪肠球菌等的抑菌作用为药效指标，最终确定

酒制黄连的最佳炮制工艺为：取黄连饮片适量，加

12.5％黄酒闷润，待黄酒被吸尽后，置120 ℃烘箱中烘制

30 min，取出，放凉。范刚等[12]以 3种生物碱（盐酸非洲

防己碱、盐酸小檗碱、盐酸表小檗碱）的总含量为评价指

标，以黄酒用量、闷润时间和炮制时间为考察因素，筛选

出酒蒸黄连的最佳炮制工艺为：黄酒加入量 20％，闷润

2 h，蒸8 h。

可见，酒制黄连的炮制方法有多种，包括酒炙法、酒

蒸法、酒焖烘法、酒焖微波法等。通过对酒制黄连炮制

工艺的优化研究发现，酒制黄连的质量主要受黄酒加入

量、炮制时间和炮制温度的影响，因此在炮制过程中应

对上述因素严加控制以减少对临床疗效的影响。此外，

在筛选酒制黄连最优炮制工艺时，评价指标不同，筛选

出的最优炮制工艺条件也会有所差异。

1.2 质量标准研究

有研究参考药典对酒制黄连饮片进行水分、总灰分

及醇溶性浸出物的测定，并以HPLC法测定酒制黄连饮

片中的生物碱含量，最终拟定其质量标准为：水分不得

超过10％，总灰分不得超过3.5％，醇溶性浸出物不得少

于15％；小檗碱含量（以盐酸小檗碱计）不得低于5.0％，

表小檗碱、黄连碱和巴马汀的总含量不得低于3.3％[13-14]。

2 酒制对黄连化学成分的影响

2.1 黄连的主要化学成分

黄连的主要化学成分为生物碱类，包括黄连碱、药

根碱、巴马汀、表小檗碱和小檗碱等，上述几种生物碱共

占其生物碱总含量的70％～80％[15-17]。李志峰等[18]利用

硅胶柱色谱、凝胶柱色谱和HPLC法首次从黄连95％乙

醇提取液中分离得到 N-顺式阿魏酰基酪胺、唐松草林

碱、（S）-2-吡咯烷酸-5-甲酸乙酯、5-羟基吡啶-2-甲酸甲

酯、开环异落叶松脂醇等多种成分。除此之外，黄连中

还含有木脂素类、挥发油类、黄酮类、甾体类等非生物碱

类成分以及铜、锌等微量元素[19-20]。陈亮等[21]对黄连中

非生物碱类成分进行了提取分离，结果得到7种木脂素

类、3种苯丙素类、2种黄酮类、1种羧酸类共 13种化合

物，其中Z-咖啡酸硬脂醇酯、鼠李素、汉黄芩素、香草酸

等成分为首次从黄连中分离得到。

2.2 黄连酒制前后化学成分的变化

黄连经过酒制后，化学成分发生了一定的变化。钟

凌云等 [22]采用薄层色谱法（TLC）、紫外分光光度法及

HPLC法对黄连酒制前后盐酸小檗碱、盐酸药根碱、盐酸

巴马汀等3种成分进行了定量测定，结果生黄连中上述
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3种生物碱的含量分别为6.23％、0.48％、1.60％，酒制黄

连中则分别为 6.86％、0.49％、1.84％。白而力[23]测定了

黄连经过不同辅料（姜、吴茱萸、黄酒、醋和胆汁）炮制后

以上3种生物碱的含量。上述两项研究结果表明，酒制

后黄连总生物碱的含量较生品均有所增加，但增加幅度

较小；其中，盐酸小檗碱含量增加较为显著，盐酸巴马汀

含量增加幅度较小，盐酸药根碱的含量变化更小；黄连

不同炮制品总生物碱含量略高于生品，表明炮制过程对

化学成分有一定的影响，但不同辅料炮制对黄连生物碱

类成分影响不大。由此推断，黄连中生物碱含量的增加

可能与炮制溶剂提高了生物碱的溶出率有关。张帅等[24]

采用HPLC法对生黄连、酒制黄连、姜黄连、吴茱萸制黄

连中盐酸药根碱、盐酸黄连碱、盐酸表小檗碱、盐酸小檗

碱和盐酸巴马汀等5种生物碱的含量进行比较分析，结

果表明，生黄连及其 3种炮制品中 5种生物碱含量或增

或减，差异较大，但总生物碱含量均在11.33％～11.64％

之间，变化不明显。

沈晓庆等[25]采用HPLC法测定了黄连直接烘干品、

12.5％酒润烘干品、60％酒润烘干品以及胆汁润烘干品

在不同温度下生物碱（盐酸表小檗碱、盐酸黄连碱、盐酸

巴马汀、盐酸小檗碱）含量的变化，以此来探讨炮制温度

对黄连不同炮制品中生物碱含量的影响。结果表明，黄

连不同炮制品中4种生物碱成分随温度的升高呈下降趋

势，在黄连直接烘干品中的下降幅度最大；120 ℃和

140 ℃时，12.5％酒润烘干品中生物碱含量总体最高；

160 ℃和 180 ℃时，60％酒润烘干品中生物碱含量总体

最高；酒润烘干品中生物碱含量高于胆汁润烘干品。

张兴德等[26]采用静态顶空-气相色谱-质谱法比较了

黄连经酒炒、酒蒸、清炒、清蒸等方法炮制前后化学成分

的变化，发现黄连经不同方法炮制后，三甲胺、乙醇、乙

甲基吡嗪、糠醇和乙酸等5种挥发性成分变化显著，其中

酒炒品、酒蒸品以及清炒品均含有乙醇，且清炒品中乙

醇含量低于酒炒品、酒蒸品。由此推断，黄连经不同方

法炮制后，可使其挥发性小分子发生变化。此外，酒制

黄连中锰、锌、钙的含量较生品高，说明酒制能增加黄连

中微量元素的含量[27]。

上述研究表明，黄连经炮制后，其中部分生物碱成

分含量有小幅度增减，总生物碱含量变化不大；此外，黄

连酒制可能会使其挥发性小分子含量发生变化，并增加

其微量元素的含量。

3 酒制对黄连药理活性的影响

3.1 黄连的药理活性

黄连药理活性广泛，具有抗菌、抗病毒、抗寄生虫、

抗心律失常、抗心肌缺血、保护脑损伤、降血压、降血脂、

增强免疫力、抗癌等多种作用[28-32]。此外，Zan Y等[33]研

究发现，黄连中的盐酸小檗碱能改善糖尿病神经病变并

能缓解糖尿病引起的疼痛；Liu YM 等 [34]报道了小檗碱

能通过产生类似抗抑郁药的作用从而抑制核因子κB

（NF-κB）信号转导，从而减轻慢性应激抑郁模型小鼠的

抑郁症状；Cui H等[35]的研究表明，黄连中的盐酸小檗碱还

可通过调控调节性 T 细胞/辅助性 T 细胞 Th17（Treg/

Th17）的平衡以治疗溃疡性结肠炎[35]。

3.2 酒制对黄连药理活性的影响

黄连生品及酒制品对福氏痢疾杆菌、宋内痢疾杆

菌、金黄色葡萄球菌、白色葡萄球菌的抑制作用较强，而

对伤寒杆菌、副伤寒杆菌的抑制作用较弱。王军红[36]通

过体外抑菌试验发现，酒制黄连对金黄色葡萄球菌及白

色葡萄球菌的抑制作用最强，抑菌效果优于生品及其他

炮制品。此外有研究表明，酒制黄连对沙门氏菌、链球

菌以及大肠杆菌也有较强的抑制作用，分别是生黄连的

2、4、4倍[37-38]。寇俊萍等[39]分别比较了处方中含有生黄

连和酒制黄连的交泰丸的镇静催眠活性，发现在抑制小

鼠自发活动、缩短阈剂量戊巴比妥钠诱导小鼠入睡潜伏

期和延长其睡眠时间方面，后者活性均强于前者，说明

黄连酒制后能增强交泰丸的镇静催眠作用。李佳川[40]

研究发现，酒蒸黄连能明显降低糖尿病模型大鼠胰岛素

抵抗指数（HOMA-IR），改善其胰岛素耐量异常；能显著

提高胰岛素抵抗 3T3-L1脂肪细胞模型的葡萄糖利用

率，缓解细胞的凋亡和损伤，说明黄连酒蒸后其糖尿病

治疗作用有所增强。王亚等[41]研究发现，酒制黄连能使

链球菌性肺炎模型大鼠的白细胞和中性粒细胞水平降

低，缓解其血管充血以及肺支气管和肺泡内的炎性渗

出，减轻口腔溃疡模型大鼠黏膜组织的炎症程度和组织

坏死情况；与生黄连相比，酒制黄连能够降低对Ca2+-三

磷酸腺苷（ATP）以及琥珀酸脱氢酶（SDH）活性的抑制作

用（P＜0.05），但对Na+-K+-ATP酶活性无明显影响（P＞

0.05），说明黄连经酒制后能增强对上焦病证的治疗作

用，减轻对体内能量代谢酶的活性抑制，即黄连酒制能

抑制生品的苦寒之性，引药上行，善清上焦之热。

可见，黄连酒制后其抗菌、镇静催眠以及治疗糖尿

病、上焦病证等方面的作用均有所增强。

4 酒制对黄连药动学参数的影响

王凌等[42]采用外翻肠囊法探讨黄连生品及不同炮

制品对生物碱吸收机制的影响。结果发现，酒制黄连的

吸收速率常数（Ka）和表观渗透系数（Papp）最高，说明黄连

经过酒制后能提高盐酸小檗碱被肠吸收的速率和吸收

程度，提高其生物利用度，促进盐酸小檗碱药效的发

挥。有学者对黄连生品及其炮制品的药动学和组织分

布特征进行了研究，发现小鼠灌胃酒制黄连后，tmax显著

缩短，cmax明显增大，说明酒制能促进黄连中盐酸小檗碱
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的吸收；组织分布研究结果显示，随代谢时间的延长，与

黄连生品组比较，酒制黄连组大鼠胃、小肠和大肠中盐

酸巴马汀和盐酸小檗碱的含量均显著降低，而在心、肝、

脾、肺、肾中的含量则显著增加，提示黄连酒制后能延长

生物碱在体内的吸收时间[43-45]。

5 酒制黄连的临床应用

酒制黄连善清上焦之火，多用于目赤肿痛、口舌生

疮、胃失和降、湿热中阻引起的恶心、呕吐等症。临床上

酒制黄连可单用浸汁点眼，也可与栀子、菊花、龙胆草等

清肝明目药同用[46]。黄连与黄芩、大黄配伍使用，被称

为“三黄泻心汤”，将3种药物酒制后，借酒升提之性，引

药上行，善清上焦之热，可使黄连在胃炎、胃溃疡、急性肺

出血、高血压及糖尿病等方面的治疗效果有所增强[47-48]。

在朱砂安神丸中，酒制黄连与朱砂、生地黄、当归同用，

可镇静养血、清心安神，用于治疗心火旺盛、心悸不眠、

失眠多梦等症[49]。酒制黄连还可联合非洛地平缓释片

用于治疗高血压头痛，效果显著[50]。酒制黄连不仅能清

上焦之火，还有厚肠胃之功效，据《增补万病回春》记载，

“去须生用，泻心清热，酒炒厚肠胃，姜制止呕吐”[51]。酒

制黄连亦有治疗妊娠子烦等功效，据《妇人良方》中记

载：“治妊娠子烦，口干不得卧：黄连去须，为细末，每服

一钱，粥饮调下，或酒蒸黄连丸，亦妙”[52]。此外，酒蒸黄

连还能明显改善机体糖脂代谢异常，保护胰岛B细胞，

改善胰岛素抵抗，治疗糖尿病效果良好，适用于临床各

期糖尿病患者[40]。

可见，酒制黄连在临床应用广泛，酒制后增强了黄

连在胃炎、胃溃疡、急性肺出血、高血压及糖尿病等病症

中的治疗效果，还可以用于治疗心火旺盛、失眠多梦、高

血压头痛、妊娠子烦等。

6 结语

酒制黄连是黄连不同炮制品种中沿用至今并应用

广泛的炮制品。目前，酒制黄连的各项研究尚存在不足

之处，例如质量评价标准不够完善，质量控制指标不够

全面；酒制工艺研究多集中于炒制，且缺乏明确的炮制

工艺参数；关于酒制对化学成分影响的研究主要集中在

生物碱类成分上，而对其他化学成分（如微量元素、木脂

素等）的研究较少；此外，对药理学方面的研究主要集中

于抗菌活性上，对其他药理作用（如降血压、抗肿瘤等）

的研究较少；黄连的临床应用较多，但酒制黄连在临床

应用中的相关研究还较少。

中药的质量控制是中医药研究的热门话题，是中药

现代化必须面临的难点。今后的研究可对炮制用酒的

种类进行化学及药理学验证以确定更优的炮制工艺；或

深入探究黄连经微波辅助炮制和烘制后产生的新的化

学成分，如小檗红碱等[10]是否对酒制黄连饮片的质量及

药理药效产生影响；或对黄连酒制前后化学成分变化的

规律及转化机制进行研究，进一步阐明酒制对黄连药效

物质基础的影响；以及对黄连的其他药理作用，如降压、

降血糖及抗心律失常等进行酒制前后的对比研究；除此

之外，还可以对酒制黄连的药动学、药效学等方面进行

深入研究，建立谱效相关的酒制黄连质量控制新模式，

以保证炮制品的质量。
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