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摘  要 

何首乌(Polygonum multiflorum Thunb.)是传统中药中的重要品种，本文系统综述炮制对何首乌化学成

分与药效转化的影响。何首乌临床应用区分生品与制品，炮制是实现其“减毒增效”的关键环节。通过

蒸制、九蒸九晒及黑豆汁拌蒸等工艺，其核心成分(二苯乙烯苷类、蒽醌类及多糖)发生显著的量变与质

变，此物质基础之变科学阐释了其药效从“解毒、通便”向“补肝肾、益精血”的转向。本文进一步探

讨了HPLC、UPLC-MS及代谢组学等现代分析技术在解析炮制机理中的应用，以期为制首乌的质量控制与

临床安全合理用药提供理论依据，并对未来研究趋势作出展望。 
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Abstract 
Polygonum multiflorum Thunb. is a fundamental herb in Traditional Chinese Medicine. This review 
systematically elucidates the impact of processing on its chemical constituents and the correspond-
ing transformation of efficacy. Clinical application distinguishes between the crude and processed 
forms, with processing serving as a crucial step to “attenuate toxicity and enhance efficacy.” 
Through methods such as steaming, repeated steaming and sun-drying, and steaming with black 
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bean juice, significant quantitative and qualitative changes occur in its core components—stilbene 
glycosides, anthraquinones, and polysaccharides. These alterations in the material basis scientifi-
cally explain the shift in pharmacological function from “removing toxins and promoting defecation” 
to “tonifying the liver and kidney, and replenishing essence and blood.” Furthermore, this article 
discusses the application and value of modern analytical technologies, including HPLC, UPLC-MS, 
and metabolomics, in deciphering the processing mechanisms. The aim is to provide a scientific 
foundation for the quality control of processed Polygonum multiflorum and its safe, rational clinical 
use, while also offering perspectives on future research directions. 
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1. 引言 

何首乌为蓼科植物何首乌的干燥块根，是数千年来中医药宝库中的经典药材。根据中医理论和临床

实践，何首乌有生、制之分。生首乌未经炮制，性平，味甘、苦，主要用于解毒、消痈、润肠通便。制首

乌则是生首乌经特定炮制工艺(通常为黑豆汁或黄酒拌蒸)后得到的炮制品，其性微温，味甘、涩，功擅补

肝肾、益精血、乌须发、强筋骨。二者功效迥异，其根本原因在于炮制过程引起了药材内部化学成分的

变化。 
“炮制虽繁必不敢省人工，品味虽贵必不敢减物力”，中药炮制是指导中药临床应用的核心理论与

技术之一。其科学内涵在于通过物理或化学方法，改变药材的化学成分组成和含量，从而达到增强疗效、

降低或消除毒副作用、改变药性、便于贮藏和制剂等目的[1]。近年来，随着分析化学和药理学的发展，

利用现代科学技术手段阐明中药炮制的科学原理，已成为中药现代化研究的热点。 
本研究旨在综合分析现有文献资料，深入探讨何首乌在不同炮制方法(特别是蒸制)下，其三大类核心

化学成分——二苯乙烯苷类、蒽醌类和多糖类发生的结构变化，并结合最新毒理学研究进展解析炮制减

毒的分子机制，同时梳理现代分析技术在这一研究领域的应用现状。这对于完善制首乌的质量评价体系、

指导炮制工艺的优化以及确保临床用药的安全有效具有重要的理论与实践意义。 

2. 炮制对何首乌二苯乙烯苷类成分的影响 

二苯乙烯苷类化合物是何首乌中一类重要的活性成分，其中以 2,3,5,4’-四羟基二苯乙烯-2-O-β-D-葡
萄糖苷(2,3,5,4’-tetrahydroxystilbene-2-O-β-D-glucoside, THSG 或 TSG)含量最高，是《中国药典》规定的何

首乌含量测定指标，具有抗氧化、抗衰老、保护神经、调节血脂等多种药理活性。然而，研究也表明该成

分与何首乌潜在的肝毒性有关[2]。 
大量的研究表明，经过炮制处理后，何首乌中 THSG 的含量会显著下降[3]。尤其是炮制加热过程，

是导致 THSG 含量变化的主要因素。多项研究发现，随着蒸制时间的延长或蒸制次数的增加，THSG 的

含量呈现出持续下降的趋势[4]。在一项关于“九蒸九晒”工艺的研究中，检测发现随着蒸制次数的增加，

二苯乙烯苷的含量逐步减少[5] [6]。这表明，传统的炮制工艺在经验上实现了对这类成分的调控。最新研
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究采用 UPLC-QQQ-MS/MS 方法检测发现，黑豆汁拌蒸 48 h 后，反式二苯乙烯苷含量显著降低，而顺式

二苯乙烯苷呈现先升后降的动态变化趋势[7] [8]。 

THSG 含量变化的转化机制 

THSG 含量的降低主要是由于其在湿热条件下结构不稳定，容易发生水解、氧化或异构化等化学反

应。加热过程可能促使 THSG 的糖苷键断裂，水解为苷元(2,3,5,4’-四羟基二苯乙烯)和其他小分子化合物。

研究表明，生何首乌中含有的反式二苯乙烯苷稳定性差、不耐热，在炮制过程中受热可转化为顺式二苯

乙烯苷，并进一步水解成相应苷元[9]。此外，高温也可能导致其分子结构中的双键或酚羟基发生氧化或

重排，转变为其他衍生物。这种成分的转化，一方面可能降低了与 THSG 直接相关的潜在肝脏风险，另

一方面也可能生成了新的活性物质，共同构成了制首乌“补益”功效的物质基础。因此，THSG 含量的

降低是何首乌炮制“减毒”作用的重要体现之一[10]。 

3. 炮制对何首乌蒽醌类成分的影响 

蒽醌类化合物是何首乌的另一类重要化学成分。它们主要以两种形式存在：游离型蒽醌(如大黄素、

大黄素甲醚、大黄素-8-O-β-D-葡萄糖苷等)和结合型蒽醌(主要为蒽醌苷类)。这些成分中，特别是结合型

蒽醌，是生首乌“润肠通便”功效的主要物质基础[11]，但同时也可能引起腹泻等胃肠道不良反应。 

3.1. 游离蒽醌与结合蒽醌的消长变化 

炮制过程对蒽醌类成分的影响核心在于改变了游离型与结合型的比例。研究普遍发现，在湿热的炮

制条件下，结构不稳定的结合型蒽醌(蒽醌苷)会发生水解，断裂糖苷键，释放出游离的蒽醌苷元[12]。这

一过程直接导致了结合型蒽醌含量下降：如大黄素-8-O-β-D-葡萄糖苷等结合型蒽醌的含量在炮制后显著

减少[13] [14]。游离型蒽醌含量增加：作为水解产物，大黄素(emodin)和大黄素甲醚(physcion)等游离蒽醌

的含量在炮制过程中显著增加[15]。研究表明，在九蒸九晒过程中，游离蒽醌含量随炮制次数增加呈持续

上升趋势，至第 6 次蒸晒后趋于稳定[16]。 
这种“一消一长”的化学转化，是何首乌炮制后药性发生根本转变的关键。结合型蒽醌的减少，直

接削弱了生首乌的泻下作用，从而实现了“减毒”或“缓和药性”的目的。而游离蒽醌含量的增加，是

否对制首乌的“补益”功效有协同或直接贡献，是目前仍在深入研究的课题。 

3.2. 炮制方法对蒽醌类成分的影响 

不同的炮制辅料和工艺对蒽醌类成分的转化程度有不同影响[17]。使用黑豆汁或黄酒作为辅料进行

蒸制，不仅提供了湿热环境，辅料中的某些成分(如氨基酸、有机酸)也可能参与或催化了蒽醌苷的水解反

应，从而更有效地调控最终成品中各类蒽醌的含量。研究显示，黑豆汁拌蒸过程中，辅料中的糖类、氨

基酸等成分可能参与美拉德反应，生成新的活性物质，对制首乌的补益功效产生协同作用[18]。因此，对

炮制工艺参数(如温度、时间、辅料用量)的精确控制，是保证制首乌质量稳定、功效确切的重要环节。 

4. 炮制对何首乌多糖类成分的影响 

何首乌多糖是其发挥补益、增强免疫、抗衰老等功效的重要物质基础[19]。与小分子化合物不同，炮

制对多糖的影响主要体现在总含量和分子结构两个层面。 

4.1. 多糖总含量的变化 

多数研究结果显示，与生首乌相比，制首乌中的多糖含量有显著提高[20]。这种含量的增加可能源于
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细胞壁的破壁效应：长时间的湿热蒸煮过程能够破坏植物细胞壁的致密结构，使得原本被束缚在细胞内

部的大分子多糖更容易溶出和提取[21]。大分子物质的降解：原本不溶或难溶于水的淀粉、纤维素等大分

子碳水化合物，在炮制过程中可能发生部分水解，转化为可溶性的多糖或寡糖，从而导致测定出的水溶

性多糖含量增加[22]。此外，黑豆汁辅料中的多糖成分也可能在炮制过程中渗入药材，导致总多糖含量升

高[23]。蒸制的时间和温度是影响多糖溶出的关键因素，通常延长蒸制时间或提高温度，有利于多糖含量

的增加[24]。 

4.2. 多糖结构与理化性质的改变 

炮制不仅改变了多糖的量，更重要的是改变了其性质。研究发现，炮制过程会导致何首乌多糖发生

显著的结构变化：分子量降低，随着炮制程度的加深(如“九蒸九晒”)，多糖的长链会发生断裂，导致其

平均分子量逐渐降低[25]。溶解度和黏度改变：分子量的降低直接导致了多糖水溶性的增加和溶液黏度的

下降[26]。这可能有利于多糖在体内的吸收和利用，从而增强其生物活性。单糖组成变化：炮制还可能影

响构成多糖的单糖种类及其比例，例如半乳糖、葡萄糖、甘露糖等的相对含量可能会发生改变，这会进

一步影响多糖的空间结构和生物学功能[27]。 
综上所述，炮制过程使得何首乌多糖从大分子、难溶的状态，转变为小分子、易溶的状态，这种结

构上的优化可能是制首乌“补益”功效增强的重要原因之一。 

5. 炮制减毒的分子机制 

近年来，何首乌致肝损伤的临床报道引起了广泛关注，其毒理学机制研究不断深入。炮制作为何首

乌“减毒”的关键环节，其分子机制已成为研究热点。 

5.1. 何首乌肝损伤的毒理学假说 

5.1.1. 免疫特异质肝损伤假说 
何首乌肝损伤被认为具有典型的免疫特异质性特征，即并非所有人都会发生肝损伤，仅对特定体质

人群(多为 HLA-B*35:01 等特定基因型携带者)构成风险[28]。研究表明，何首乌中的某些成分可作为半抗

原，与体内蛋白质结合形成完全抗原，激活机体免疫应答，导致免疫介导的肝细胞损伤[29]。这一假说解

释了为何何首乌肝损伤呈现“偶发性”和“不可预测性”特点。 

5.1.2. 线粒体损伤与氧化应激 
何首乌提取物可导致肝细胞线粒体功能紊乱，表现为线粒体膜电位下降、线粒体通透性转换孔开放、

ATP 合成减少[30]。研究采用高内涵筛选技术发现，生首乌醇提物作用于 HepG2 细胞后，线粒体活性氧

水平显著升高，超氧化物歧化酶 2 和转录激活因子 4 表达上调，提示氧化应激和内质网应激参与了肝毒

性过程[31]。与生首乌相比，相同浓度的制首乌提取物对细胞的毒性作用明显减弱，表明炮制可有效降低

线粒体毒性[32]。 

5.1.3. 胆汁酸淤积与转运体抑制 
何首乌中的某些成分可能抑制肝细胞基底膜和毛细胆管膜上的胆汁酸转运体(如胆盐输出泵 BSEP、

多药耐药相关蛋白 MRP2 等)，导致胆汁酸在肝细胞内淤积，引发继发性肝损伤[33]。大黄素等蒽醌类成

分已被证实具有抑制 BSEP 活性的作用，这可能是何首乌导致胆汁淤积型肝损伤的机制之一[34]。 

5.1.4. 代谢酶相关毒性 
何首乌成分对药物代谢酶的影响也是肝损伤的重要机制。研究显示，何首乌提取物可抑制 CYP450

https://doi.org/10.12677/jocr.2026.141015


安丽 等 
 

 

DOI: 10.12677/jocr.2026.141015 168 有机化学研究 
 

酶系中多个亚型的活性，干扰肝细胞对内外源性物质的代谢能力，导致毒性成分蓄积[35]。顺式二苯乙烯

苷对 CYP1A2、CYP2D6 等酶具有较强的抑制作用，这可能是其肝毒性强于反式异构体的原因之一[36]。 

5.2. 炮制过程中毒性成分的转化 

5.2.1. 顺式二苯乙烯苷的生成与降解 
顺式二苯乙烯苷(cis-THSG)被认为是何首乌肝毒性主要相关成分之一，其对肝细胞的毒性作用强于

反式异构体[37]。研究发现，生首乌中几乎不含顺式二苯乙烯苷，但在炮制初期(0~8 h)，随着加热进行，

部分反式二苯乙烯苷发生异构化，顺式异构体含量迅速升高；随着炮制时间延长(8~48 h)，顺式二苯乙烯

苷进一步降解或转化，含量持续下降[7]。这一“先升后降”的动态变化规律揭示，适度炮制可使顺式二

苯乙烯苷含量降至安全范围，但炮制不足可能导致毒性中间产物积累，反而增加肝损伤风险。 

5.2.2. 大黄素的代谢转化 
大黄素是何首乌中含量最高的游离蒽醌，既是活性成分，也是潜在毒性成分。研究表明，大黄素可

诱导肝细胞凋亡、抑制线粒体呼吸链复合物活性[38]。炮制过程中，结合型大黄素苷水解生成大黄素，使

游离大黄素含量升高；但长时间炮制后，大黄素可进一步发生氧化、聚合或与辅料成分结合，生成毒性

降低的衍生物[39]。不同炮制方法对大黄素含量的影响存在显著差异，黑豆汁辅料中的氨基酸可与大黄素

发生美拉德反应，生成新的加合物，这可能是黑豆汁炮制减毒的特有机制[40]。 

5.2.3. 没食子酸等酚类成分的变化 
没食子酸是何首乌中的酚酸类成分，具有一定肝细胞毒性。研究发现，随着炮制时间延长，没食子

酸含量呈持续上升趋势[7]。这一现象可能与结合型鞣质的水解释放有关。没食子酸含量的增加对制首乌

的整体毒性贡献如何，尚需进一步研究。 

5.3. 炮制减毒的分子基础整合 

综合现有研究，何首乌炮制减毒的分子机制可从以下层面理解：毒性成分的消除，顺式二苯乙烯苷、

大黄素-8-O-β-D-葡萄糖苷等潜在毒性成分在炮制过程中水解、降解或转化，含量显著降低；毒性成分结构

的改变，毒性成分通过异构化、氧化、聚合或与辅料成分结合，生成毒性较低的新化合物；生物利用度的

调控，炮制改变了毒性成分的溶解度和吸收特性，降低了其在肝脏的暴露水平；多成分协同减毒，炮制后

多糖、黄酮等保护性成分含量升高，可能通过抗氧化、抗炎等途径拮抗毒性成分的肝损伤作用[14] [41]。 

6. 现代分析技术在何首乌炮制研究中的应用 

阐明何首乌炮制前后复杂的化学变化，离不开现代分析技术的支撑。从单一成分的定量分析到整体

化学轮廓的宏观比较，分析手段的进步极大地推动了对何首乌炮制机理的认识。 

6.1. 色谱与质谱联用技术 

高效液相色谱法(HPLC/UPLC)：这是目前应用最广泛的定量分析技术。通过建立针对 THSG、大黄素、

大黄素甲醚等指标性成分的分析方法，可以精确地评价不同炮制工艺对其含量的影响，为质量控制提供依

据[42]。UPLC 技术则以其更高的分离度和更快的分析速度，适用于更复杂的样品分析。超高效液相色谱与

高分辨率质谱的联用，是进行成分鉴定和代谢物谱分析的强大工具[43]。通过对生品和炮制品提取物进行非

靶向分析，可以全面地识别炮制前后消失、生成或含量发生显著变化的化合物，从而发现潜在的化学转化

产物和新的质量标志物[44]。李妍怡等采用 UPLC-QQQ-MS/MS 方法同时测定了何首乌中 24 种成分的含

量，系统揭示了黑豆汁拌蒸过程中二苯乙烯苷类、蒽醌类、黄酮类和酚类成分的动态变化规律[7]。 
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6.2. 光谱分析技术 

近红外光谱法(NIR)：作为一种快速、无损的分析技术，NIR 已被用于快速测定何首乌炮制过程中多

糖等成分的含量，适用于炮制过程的在线监控和成品的快速质量评价[20]。核磁共振技术(NMR)：NMR
技术不仅可用于化合物的结构鉴定，还能应用于代谢组学研究。基于 NMR 的代谢组学平台能够对样本

中的多种化合物进行同步检测和定量，尤其在区分化学结构相似的异构体方面具有优势，可为揭示炮制

机理提供独特的视角[45]。 

6.3. 代谢组学研究策略 

代谢组学作为一个整体性的研究方法，旨在通过对生物样品中所有小分子代谢物进行全面分析，来

理解炮制这一复杂干预对何首乌化学体系的系统性影响[46]。结合 UPLC-Q-TOF-MS/MS、GC-MS 等多种

联合分析并利用 XCMS 等数据处理软件和多元统计分析方法，研究人员能够清晰地分辨生首乌和制首乌

在化学“指纹”上的差异，并筛选出导致这种差异的关键化学标志物，从而更宏观、更系统地揭示何首

乌“减毒增效”的化学本质。何秀娟等采用 UPLC-Q-TOF-MS 技术从何首乌不同炮制品中鉴定出 30 个

差异成分，并发现北京炮制规范样品在抗氧化和抗衰老活性方面优于药典法样品，为炮制工艺的优化提

供了科学依据[47]。 

6.4. 高内涵筛选与毒理学评价技术 

高内涵筛选(HCS)技术结合多参数荧光检测，可在细胞水平同时评价多个毒性指标，为何首乌炮制减

毒研究提供了新的技术手段。李丹丹等应用 HCS 技术研究发现，生首乌醇提物的肝细胞毒性强于制首乌

醇提物，两者的肝毒性主要与氧化应激和内质网应激导致的细胞凋亡有关，从细胞水平证实了炮制减毒

的有效性[31]。 

7. 不同炮制工艺对三大类成分影响的比较 

为便于直观理解不同炮制工艺对何首乌化学成分的影响，现将代表性研究数据总结于表 1。 
 
Table 1. Comparison of the effects of different preparation methods on the content of three major classes of components in 
polygonum multiflorum 
表 1. 不同炮制工艺对何首乌三大类成分含量的影响比较 

炮制工艺 炮制条件 二苯乙烯苷类 结合型蒽醌 游离型蒽醌 多糖 代表性 
文献 

生品(对照) 未经炮制 100% (基准) 100% (基准) 100% (基准) 100% (基准) [3] [5] 

清蒸 常压蒸 6~8 h 下降
40%~60% 

下降
50%~70% 

上升
120%~150% 

上升
130%~160% [4] [16] 

黑豆汁蒸 药典法(蒸 8~12 h) 下降
50%~65% 

下降
60%~80% 

上升
150%~180% 

上升
150%~200% [7] [15] 

黄酒蒸 黄酒拌蒸 8~12 h 下降
45%~60% 

下降
55%~75% 

上升
140%~170% 

上升
140%~180% [17] 

九蒸九晒 传统法(9 次) 下降
70%~85% 

下降
80%~90% 

上升
200%~250% 

上升
180%~220% [5] [16] 

高压蒸 120˚C, 4~6 h 下降
60%~75% 

下降
70%~85% 

上升
160%~200% 

上升
140%~170% [4] 

注：表中数据为基于多篇文献的综合概括，具体数值因药材基原、产地、炮制参数不同而有所差异。 
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从表 1 可见，不同炮制工艺对三大类成分的影响程度存在显著差异。九蒸九晒传统工艺对成分的转

化最为彻底，二苯乙烯苷和结合型蒽醌下降幅度最大，游离蒽醌和多糖升高最显著；黑豆汁蒸制较清蒸

更能促进结合型蒽醌的水解和多糖的溶出，体现了辅料的协同作用；高压蒸制可缩短炮制时间，但在成

分转化程度上与传统蒸制存在差异。这些数据为炮制工艺的优化和质量控制提供了重要参考。 

8. 总结与展望 

8.1. 总结 

何首乌的炮制是一个基于传统经验、蕴含深刻科学道理的复杂化学过程。现有研究表明，炮制(尤其

是蒸制)对何首乌主要化学成分的系统性影响体现为三个核心方面： 
降解与转化：以 THSG 为代表的二苯乙烯苷类化合物含量显著降低，其中顺式异构体呈现先升后降

的动态变化，这可能是其减毒作用的关键环节。 
水解与重构：结合型蒽醌水解为游离型蒽醌，导致泻下成分减少而游离蒽醌增加，实现了药性的根

本转变。 
裂解与增溶：大分子多糖在含量增加的同时，分子结构发生裂解，水溶性增强，提升了其作为补益

成分的生物利用度。 
在分子机制层面，炮制减毒涉及免疫调节、线粒体保护、氧化应激抑制等多条信号通路，通过降低

顺式二苯乙烯苷、调控大黄素代谢转化等途径，减轻了何首乌的潜在肝毒性。这三大化学变化与分子机

制共同构成了何首乌从“生”到“制”药性与功效转变的物质基础，为中医理论中“制首乌补肝肾”的

功效提供了现代科学证据。 

8.2. 展望 

尽管目前的研究已取得显著进展，但仍有一些领域值得进一步深入探索： 
深化炮制机理研究：应进一步关注炮制过程中各类成分的动态转化路径，特别是顺式二苯乙烯苷等

潜在毒性中间产物的生成与消除机制，鉴定中间产物和最终产物，构建详细的化学反应网络。对于不同

炮制辅料(如黑豆、黄酒)如何参与和影响化学反应，其机理尚不完全清楚。加强成分–毒效关联研究：应

将成分变化与毒理学、药理学评价紧密结合，明确哪些成分的减少导致了毒性降低，哪些成分的增加或

生成贡献了补益功效的增强。特别是针对免疫特异质肝损伤的个体差异，建立基于特定基因型的体外评

价模型，深入揭示炮制减毒的个性化机制。 
优化与标准化炮制工艺：基于对化学成分变化规律的认识，应进一步优化炮制工艺参数(如温度、湿

度、时间、辅料配比)，建立基于多指标成分(如 THSG、顺式二苯乙烯苷、大黄素、大黄素甲醚、多糖分

子量分布等)的制首乌质量控制标准，确保临床用药的稳定、安全和有效。特别应关注炮制“火候”的客

观化表征，避免炮制不足导致的毒性中间产物残留或炮制过度导致的活性成分过度损失。 
拓展新型分析技术的应用：应继续利用空间代谢组学、多组学联用、高内涵筛选等前沿技术，从更

立体、更全面的维度揭示炮制过程中化学成分在药材组织中的分布与迁移规律，为深入理解炮制科学原

理提供新的视角和手段。 
通过上述研究，将能更科学、更全面地阐释何首乌炮制的奥秘，推动传统中药的现代化发展，更好

地服务于人类健康。 

基金项目 

贵州省中药炮制技术传承基地建设黔中医药函(2024)5 号。 
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