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三七总皂苷肠溶胶囊在比格犬体内的药代动力学

秦艳娥１，刘华钢１，赖　玲１，陆仕华１，文　丽２，陈　明３，刘冠萍３

（１．广西医科大学药学院，广西 南宁 ５３００２１；２．广西中医学院，广西 南宁 ５３０００１；
３．广西梧州制药（集团）股份有限公司，广西 梧州 ５４３０００）

　　摘要：目的　探讨三七总皂苷（ＰＮＳ）肠溶胶囊在比格犬体内的药代动力学。方法　比格犬采用随机交
叉给药方案，口服ＰＮＳ肠溶胶囊８６．２ｍｇ·ｋｇ－１或血栓通胶囊１１１．８ｍｇ·ｋｇ－１后，用反相高效液相色谱法同时
测定犬血浆中三七皂苷Ｒ１、人参皂苷Ｒｇ１和Ｒｂ１的血药浓度，采用３Ｐ９７药动学软件计算药动学参数和基于
曲线下面积（ＡＵＣ０－∞）自定义权重系数整合血药浓度后的药动学参数。结果　与参比制剂血栓通比较，受
试制剂 ＰＮＳＲ１、Ｒｇ１、Ｒｂ１的达峰时间延长：Ｒ１０．１８±０．０９ｖｓ（０．１６±０．０６）ｈ，Ｒｇ１２．０３±０．７６ｖｓ
（１．７４±０．２７）ｈ，Ｒｂ１０．７６±０．３９ｖｓ（０．７４±０．１７）ｈ；吸收延迟时间延长：Ｒ１０．９６±０．１６ｖｓ（０．５０±０．１１）ｈ，
Ｒｇ１０．８７±０．０５ｖｓ（０．０２±０．０１）ｈ，Ｒｂ１０．９２±０．１２ｖｓ（０．４４±０．０７）ｈ，３种成分及其整合后 ＰＮＳ的相对生
物利用度分别为２４８．４１％，１０７．１９％，１５２．９４％和１５５．３１％。整合后，血栓通胶囊和 ＰＮＳ肠溶胶囊的主要
药动学参数分别为：ＡＵＣ０→ｔ３９．１７±３．８９ｖｓ（４６．９１±３．８６）ｍｇ·Ｌ

－１·ｈ，Ｌａｇ时间０．４５±０．１８ｖｓ（０．９２±
０．１３）ｈ，ｔｍａｘ０．７４±０．１７ｖｓ（０．７７±０．１３）ｈ，Ｃｌ（３．８４±０．２４ｖｓ１．８４±０．９７Ｌ·ｋｇ

－１·ｈ－１）。结论　本实验制备
的ＰＮＳ肠溶胶囊能提高ＰＮＳ的口服生物利用度。
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　　三七总皂苷（Ｐａｎａｘｎｏｔｏｇｉｎｓｅｎｇｓａｐｏｎｉｎｓ，ＰＮＳ）
是中药三七的主要成分，具有扩张血管、降低心肌耗

氧量和抑制血小板凝集等药理作用，目前主要应用

于心脑血管系统疾病［１］。其中，三七皂苷 Ｒ１、人参
皂苷Ｒｂ１和 Ｒｇ１是 ＰＮＳ的主要活性成分。ＰＮＳ在
临床上的给药途径主要为注射和口服，据资料记

载［２－３］，口服制剂的生物利用度不高。本实验通过

研究自制的 ＰＮＳ肠溶胶囊在比格犬体内的药代动
力学，与市售的血栓通胶囊对照，旨在研制生物利用

度较高的ＰＮＳ口服制剂。

１　材料与方法

１．１　药物和试剂
三七皂苷Ｒ１对照品（批号１１０７４５２００４１５）、人

参皂苷Ｒｇ１对照品（批号１１０７０４２００３１８）、人参皂
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苷 Ｒｂ１对照品（批号 １１０７０３２００４２４）、淫羊藿苷
（ｉｃａｒｉｉｎ）对照品（批号１１０７３７２００４１３）由中国药品
生物 制 品 检 定 所 提 供。血 栓 通 胶 囊 （批 号

２０１０１０１４）哈尔滨珍宝制药有限公司。甲醇（色谱
纯）购自美国 ＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公司，乙腈（色谱纯）
购自美国Ｔｅｄｉａ公司，ＰＮＳ由梧州制药集团股份有限
公司惠赠。

１．２　动物
比格犬，雄性，体质量８～１０ｋｇ；由广州医药工

业研究院提供，动物生产许可证：ＳＣＸＫ（粤）２００８
０００７。
１．３　仪器

高效液相色谱仪（ＬＣ１０ＡＴ泵，ＳＰＤ１０Ａ紫外检
测器）（日本岛津公司）；Ｓａｒｔｏｒｉｕｓ电子天平；ＢＳ２２４Ｓ
电子天平；ＤＴ２３０Ａ柱温箱；ＳＫ１旋涡混合器（苏州
威尔实验用品有限公司）；ＴＧＬ１６ＧＡ高速冷冻离
心机（上海安亭科学仪器厂）；１０１ＡＳ２数显电热恒
温干燥箱（上海浦东荣丰科学仪器有限公司）。

１．４　比格犬给药方案和血样采集
采用双周期自身对照交叉实验设计方法进行实

验，将６只成年健康的比格犬随机分为２组，每组３
只。每组犬禁食１２ｈ（自由饮水）后，分别喂饲 ＰＮＳ
肠溶胶囊（受试制剂）１３颗（折合犬给Ｒ１，Ｒｇ１，Ｒｂ１
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的量分别为８．２，４６．８，３１．５ｍｇ·ｋｇ－１）或者血栓通
胶囊（参比制剂）２０颗（折合犬给 Ｒ１，Ｒｇ１，Ｒｂ１的
量分别为１０．５，５７．９，４３．４ｍｇ·ｋｇ－１）。分别于药
后０．５，１，１．５，２，２．５，３，３．５，４，６和８ｈ前肢静脉采
血４ｍｌ，血样置于肝素化Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ（ｅｐ）管中，
８００×ｇ离心１０ｍｉｎ，分离血浆置于－２０℃冰箱保存
备用。间隔７ｄ后交叉服药。
１．５　血浆中ＰＮＳ的测定
１．５．１　ＰＮＳ储备液和内标储备溶液的配置

分别精密称取 Ｒ１２．４ｍｇ，Ｒｂ１１３．６ｍｇ，Ｒｇ１
９．２ｍｇ，加甲醇溶解，定容至 １０ｍｌ，浓度分别为
２３７．３，１３６３．１，９１７．５ｍｇ·Ｌ－１作为 ＰＮＳ对照品贮
备液。精密称取内标淫羊藿苷 １．８ｍｇ，加甲醇溶
解，定容至１００ｍｌ作为内标溶液。
１．５．２　血浆样品预处理

精密量取比格犬血浆样品２ｍｌ，精确加入２０μｌ内
标（ｉｎｔｅｒｎａｌｓｔａｎｄａｒｄ，ＩＳ）淫羊藿苷溶液１８ｍｇ·Ｌ－１和甲
醇∶乙腈 ＝１∶１的混合液 ６ｍｌ，漩涡混合 ２ｍｉｎ，以
８００×ｇ离心１０ｍｉｎ。吸取上层混合液于 ｅｐ管中，
４０℃水浴吹干混合液后，残渣用０．２０ｍｌ甲醇溶解，
漩涡混合１ｍｉｎ，８００×ｇ离心１０ｍｉｎ。
１．５．３　色谱条件

色谱柱为ＷｅｌｃｈｒｏｍＣ１８柱（４．６ｍｍ×２５０ｍｍ，
５μｍ）；流动相为乙腈水，线性梯度洗脱：０ｍｉｎ
（Ｖ／Ｖ，２１∶７９）～１５ｍｉｎ（Ｖ／Ｖ，４０∶６０）～１８ｍｉｎ（Ｖ／Ｖ，
４５∶５５）～２０ｍｉｎ（Ｖ／Ｖ，２１∶７９）～２５ｍｉｎ（Ｖ／Ｖ，２１∶
７９）；流速：１．０ｍｌ·ｍｉｎ－１；进样量：２０μｌ；紫外检测
波长：２０３ｎｍ；柱温：３０℃。
１．５．４　标准曲线的绘制

在离心管中分别加入不同体积的 ＰＮＳ对照品
溶液，４０℃水浴吹干甲醇后，分别加入空白血浆
０．２ｍｌ，配制成含不同浓度 ＰＮＳ的生物样品。按前
述１．５．２项方法进行操作，在上述色谱条件下测定
ＰＮＳ中 Ｒ１，Ｒｇ１，Ｒｂ１与内标的峰面积之比为纵坐
标，以浓度为横坐标，进行线性回归。

１．６　基于曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）自定
义权重系数（ωｊ）的ＰＮＳ整合药动学模型的建立

［４］

根据ＰＮＳ给药后测得的血药浓度时间数据，应
用３Ｐ９７实用药动学计算机程序，获得 Ｒ１，Ｒｂ１和
Ｒｇ１的 ＡＵＣ０→∞数据，根据各成分在 ３种成分总
ＡＵＣ０→∞中所占比值自定义各成分在综合浓度中的
（ωｊ），将每一时间点下３种单体成分的血药浓度赋
以各自的权重系数，求算 ＰＮＳ的综合浓度，进一步
进行整合药动学参数的研究。ＰＮＳ各成分自定义权
重系数及综合浓度的计算公式如下：

ωｊ＝ＡＵＣｊ０→∞／∑
Ｒｂ１

Ｒ１
ＡＵＣ０→∞ （１）

其中，∑
Ｒｂ１

Ｒ１
ＡＵＣ０→∞ ＝ＡＵＣＲ１（０→∞）＋ＡＵＣＲｇ１（０→∞）＋ＡＵＣＲｂ１（０→∞）

ＣＴ＝ωＲ１×ＣＲ１＋ωＲｇ１×ＣＲｇ１＋ωＲｂ１×ＣＲｂ１ （２）

　　式中，ｊ分别代表 Ｒ１，Ｒｂ１和 Ｒｇ１；ωｊ表示上述
成分ＡＵＣ在３种成分总 ＡＵＣ中的比值；ＣＴ为自定
义权重系数校正后ＰＮＳ在犬体内的综合浓度。

２　结果

２．１　血浆中ＰＮＳ质量浓度的方法学确认
２．１．１　方法专属性

按前述色谱条件和血浆处理方法处理和检测空

白血浆、加药血浆和血浆样品见图１。Ｒ１，Ｒｇ１，Ｒｂ１
与内标淫羊藿苷的保留时间分别为１２．５，１３．７，２１．０
及１７．５ｍｉｎ，峰形良好，分离完全，无杂质干扰。

Ｆｉｇ．１　 ＣｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓｏｆＰａｎａｘｎｏｔｏｇｉｎｓｅｎｇｓａｐｏｎｉｎｓ
（ＰＮＳ）ｂｙＨＰＬＣ．Ａ：ｂｌａｎｋｐｌａｓｍａ；Ｂ：ｐｌａｓｍａｓｐｉｋｅｄｗｉｔｈＲ１，
Ｒｇ１，ｉｃａｒｉｉｎａｎｄＲｂ１（１．１，４．４，３．６ａｎｄ３．２ｍｇ·Ｌ－１）ｓｔａｎｄａｒｄ；Ｃ：
ｐｌａｓｍａｓａｍｐｌｅｏｆＰＮＳｅｎｔｅｒｉｃｃｏａｔｅｄｃａｐｓｕｌｅｓｉｎｄｏｇｓａｆｔｅｒｐｏ８６．２ｍｇ·
ｋｇ－１ｆｏｒ１．５ｈ．１：ｎｏｔｏｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲ１；２：ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｇ１；３：ｉｃａｒｉｉｎ；
４：ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｂ１．

２．１．２　标准曲线
Ｒ１，Ｒｇ１和Ｒｂ１的校正标准曲线方程分别为：

Ｙ＝２２．２６６Ｘ－２．４７３１（ｒ＝０．９９８１）；Ｙ＝２４．９５Ｘ－
３０．４６３（ｒ＝０．９９６５）以及Ｙ＝３１．８８６Ｘ－１４．５１１（ｒ＝
０．９９８３）。Ｒ１，Ｒｇ１和 Ｒｂ１线性范围分别为 １．０～
７９．１ｍｇ·Ｌ－１，０．９～９０．９ｍｇ·Ｌ－１和０．９～９１．８
ｍｇ·Ｌ－１；检测限分别为０．１，０．２和０．２ｍｇ·Ｌ－１；定量
限分别为０．３，０．４和０．４ｍｇ·Ｌ－１。
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２．１．３　回收率
由表１可见，在实验浓度范围内，Ｒ１，Ｒｇ１，Ｒｂ１

在血浆中的提取回收率均大于５０％，完全符合生物
样品分析的要求［５］。

Ｔａｂ．１　ＭｅｔｈｏｄｒｅｃｏｖｅｒｙａｎｄｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｒｅｃｏｖｅｒｙｏｆＨＰＬＣ
ａｓｓａｙ

Ｄｒｕｇ／
ｍｇ·Ｌ－１

Ｍｅｔｈｏｄｒｅｃｏｖｅｒｙ／
％

Ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｒｅｃｏｖｅｒｙ／
％

Ｒ１　　５．９３ ８９．０±２．５ ７１．３±２．２

　　２３．７３ ９０．９±３．６ ８６．７±１．６

　 １１８．６０ １０３．４±５．１ ７７．３±２．１

Ｒｇ１　６．８２ ８７．９±４．３ ７２．２±３．７

　　６８．１８ ９２．２±１．３ ８８．５±３．７

　 １３６．３２ ８８．８±３．２ ７９．１±２．６

Ｒｂ１　４．５９ ９５．８±３．３ ６７．６±４．８

　　９１．７６ ８９．６±２．３ ８８．６±５．１

　 １８３．５２ １０４．１±４．２ ９０．６±６．４

珋ｘ±ｓ，ｎ＝５．

２．１．４　精密度和稳定性
测得 Ｒ１，Ｒｇ１和 Ｒｂ１的日内相对标准偏差

（ＲＳＤ）均小于２．０％，日间ＲＳＤ均小于３．０％。２４ｈ
内样品在常温及４℃冰箱中的质量浓度没有明显的
变化（ＲＳＤ＜１．９％）。
２．２　犬体内药代动力学

受试制剂、参比制剂和整合后的平均血药浓度
时间曲线见图２。应用３Ｐ９７实用药物动力学计算
机程序，根据残差平方和（ＳＵＭ）、Ａｋａｉｋｅ（ＡＩＣ）法、
拟合度法（ｒ２）等房室模型判断标准进行选择，以一
室模型，权重为１／Ｃ２时，效果最好，主要药动学参数
计算结果见表２。
　　经剂量换算后，Ｒ１，Ｒｂ１，Ｒｇ１和各成分的 ＡＵＣ
整合后 ＰＮＳ的相对生物利用度分别为 ２４８．４１％，
１０７．１９％，１５２．９４％和１５５．３１％。所得到的ＰＮＳ在
犬体内整合血药浓度时间曲线符合经典的药动学
特征，可用经典的房室模型进行整合药动学参数的

求算。基于 ＡＵＣ０－∞自定义 ωｊ的 ＰＮＳ整合药动学
参数见表３。

Ｆｉｇ．２　ＰｌａｓｍａｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｔｉｍｅｐｒｏｆｉｌｅｓｏｆＰＮＳａｆｔｅｒＰＮＳｅｎｔｅｒｉｃｃｏａｔｅｄｃａｐｓｕｌｅｓａｎｄＸｕｅｓｈｕａｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｇｉｖｅｎｔｏ
Ｂｅａｇｌｅｄｏｇｓ．Ａ：ｎｏｔｏｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲ１；Ｂ：ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｇ１；Ｃ：ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｂ１；Ｄ：ｐｌａｓｍａｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｔｉｍｅｐｒｏｆｉｌｅｓｏｆＰＮＳａｆｔｅｒｉｎｔｅｇｒａｔｉｏｎ．珋ｘ±ｓ，
ｎ＝６．

·６９· 中国药理学与毒理学杂志２０１２年２月第２６卷第１期　ＣｈｉｎＪＰｈａｒｍａｃｏｌＴｏｘｉｃｏｌ，Ｖｏｌ２６，Ｎｏ１，Ｆｅｂ２０１２



Ｔａｂ．２　ＭａｉｎｐｈａｒｍａｃｏｋｉｎｅｔｉｃｐａｒａｍｅｔｅｒｓｏｆＰＮＳｅｎｔｅｒｉｃｃｏａｔｅｄｃａｐｓｕｌｅｓａｎｄＸｕｅｓｈｕａｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｉｎｄｏｇｓ

Ｐａｒａｍｅｔｅｒ
Ｒ１

ＰＮＳ Ｘｕｅｓｈｕａｎｔｏｎｇ

Ｒｂ１

ＰＮＳ Ｘｕｅｓｈｕａｎｔｏｎｇ

Ｒｇ１

ＰＮＳ Ｘｕｅｓｈｕａｎｔｏｎｇ

Ｋａ／ｈ－１ ２４．０４±２．３４ ２７．２０±２．４５ ２．４２±０．１８ １．９９±０．１５ ０．９０±０．１８ ０．５８±０．０６

Ｌａｇｔｉｍｅ／ｈ ０．５０±０．１１ ０．９６±０．１６ ０．９２±０．１２ ０．４４±０．０７ ０．０２±０．０１ ０．８７±０．０５

ｔ１／２（ｋａ）／ｈ ０．０３±０．０１ ０．０２±０．０１ ０．２９±０．１９ ０．３５±０．０９ ０．７７±０．２８ １．２０±０．６９

ｔ１／２（ｋｅ）／ｈ １．３５±０．３４ ３．１５±０．２１ １．１１±０．１８ ０．８０±０．１４ ２．０３±０．６５ １．６７±０．７６

ｔｍａｘ／ｈ ０．１６±０．０６ ０．１８±０．０９ ０．７６±０．３９ ０．７４±０．１７ １．７４±０．２７ ２．０３±０．７６

ｃｍａｘ／ｍｇ·Ｌ
－１ ２．１２±０．３７ １．０１±０．２７ ２２．６０±０．８９ ２３．９６±２．７３ ３．３５±０．７６ ２．７５±０．４５

ＡＵＣ０→ｔ／ｍｇ·Ｌ
－１·ｈ ２．４８±０．８９ ４．７７±１．０９ ５８．１１±４．７６ ５２．３８±５．７８ １７．７６±２．１３ １５．３８±１．８９

Ｃｌ／Ｌ·ｋｇ－１·ｈ－１ ２．３４±０．００１ １．７０±０．２３ ０．５４±０．０９ ０．８３±０．１２ ３．２６±０．４５ ３．０４±０．６９

Ｖ／Ｌ·ｋｇ－１ ４．５６±０．６７ ７．７０±０．７３ ０．８７±０．１４ ０．９５±０．１６ ９．５３±１．０８ ７．３２±１．０９

Ｋａ：ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎｒａｔｅｃｏｎｓｔａｎｔ；Ｌａｇｔｉｍｅ：ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎｌａｇｔｉｍｅ；ｔ１／２（ｋａ）：ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎｈａｌｆｌｉｆｅ；ｔ１／２（ｋｅ）：ｅｌｉｍｉｎａｔｅｈａｌｆｌｉｆｅ；ｔｍａｘ：ｐｅａｋｔｉｍｅ；ｃｍａｘ：ｍａｘｉ
ｍｕｍｐｌａｓｍａｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ；ＡＵＣ０→ｔ：ｔｈｅａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｔｉｍｅｃｕｒｖｅ；Ｃｌ：ｃｌｅａｒａｎｃｅ；Ｖ：ａｐｐａｒｅｎｔｖｏｌｕｍｅｏｆｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ．珋ｘ±ｓ，ｎ＝６．

Ｔａｂ．３　ＭａｉｎｐｈａｒｍａｃｏｋｉｎｅｔｉｃｐａｒａｍｅｔｅｒｓｏｆＰＮＳｅｎｔｅｒｉｃ
ｃｏａｔｅｄｃａｐｓｕｌｅａｎｄＸｕｅｓｈｕａｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｉｎｄｏｇｓａｆｔｅｒｔｈｅ
ｉｎｔｅｇｒａｔｉｏｎｏｆｂｌｏｏｄｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｂａｓｅｄｏｎＡＵＣ０→∞
Ｐａｒａｍｅｔｅｒ ＰＮＳ Ｘｕｅｓｈｕａｎｔｏｎｇ

Ｋａ／ｈ－１ ２．５０±０．４３ ２．２０±０．６５

Ｌａｇｔｉｍｅ／ｈ ０．９２±０．１３ ０．４５±０．１８

ｔ１／２（ｋａ）／ｈ ０．２８±０．０４ ０．３２±０．０７

ｔ１／２（ｋｅ）／ｈ １．２２±０．２４ ０．９３±０．２５

ｔｍａｘ／ｈ ０．７７±０．１３ ０．７４±０．１７

ｃｍａｘ／ｍｇ·Ｌ
－１ １７．２７±１．８７ １６．７４±２．７６

ＡＵＣ０→ｔ／ｍｇ·Ｌ
－１·ｈ ４６．９１±３．８６ ３９．１７±３．８９

Ｃｌ／Ｌ·ｋｇ－１·ｈ－１ １．８４±０．９７ ２．８４±０．２８

Ｖ／Ｌ·ｋｇ－１ ３．２３±０．３９ ３．８４±０．２４

ＳｅｅＴａｂ．２ｆｏｒｔｈｅｌｅｎｇｅｎｄ．珋ｘ±ｓ，ｎ＝６．

３　讨论

本课题组建立了比格犬血浆中ＰＮＳ浓度的ＲＰ
ＨＰＬＣ测定方法，以淫羊藿苷为内标采用梯度洗脱，
在此条件下基线平稳，各主要测定峰能达到良好分

离；血样处理方法较为简单，适用于 ＰＮＳ体内浓度
分析。

由于梧州制药提供的 ＰＮＳ中３种皂苷的含量
和血栓通胶囊的不同，因此在犬给药时，无法做到各

种皂苷的给药量一致，计算相对生物利用度时，都会

进行计量折算。

本实验研究发现ＰＮＳ中３种主要成分Ｒ１，Ｒｂ１
和Ｒｇ１在犬体内的药动学参数差异较大，很显然，任
何单一成分的药动学行为均不能用于表征 ＰＮＳ的

整体药动学行为。基于ＡＵＣ０→∞分析的ＰＮＳ整合药
动学能够更科学地反映 ＰＮＳ在犬体内的药动学行
为［４］。

ＰＮＳ在胃液内不稳定，各种有效成分主要在小
肠吸收［６］。肠溶胶囊壳能有效的保护 ＰＮＳ到达小
肠，从而提高生物利用度。对自制的 ＰＮＳ肠溶胶囊
进行了体内药动学研究，结果显示，与参比制剂相

比，药物在犬体内吸收的达峰时间和延迟时间均延

长。基于ＡＵＣ０→∞分析的ＰＮＳ整合药动学也有相同
的结论。由于 ＰＮＳ中三种成分的相对分子质量和
极性较大，比较难透过肠壁类脂膜，因此其绝对生物

利用度较低。一些体外研究表明吸收促进剂能促进

ＰＮＳ透膜吸收［７］，那么在体内吸收促进剂的效果如

何，需要进一步的研究。本实验对于这种分子质量

和极性较大、在胃液中不稳定的物质的口服制剂的

开发和研究，提供了参考借鉴。
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ｔｍａｘｏｆｔｅｓｔｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎＲ１，Ｒｇ１，Ｒｂ１ｉｎｃｒｅａｓｅｄ：０．１８±０．０９ｖｓ（０．１６±０．０６）ｈｆｏｒＲ１，２．０３±０．７６
ｖｓ（１．７４±０．２７）ｈｆｏｒＲｇ１，０．７６±０．３９ｖｓ（０．７４±０．１７）ｈｆｏｒＲｂ１；Ｌａｇｔｉｍｅｓｗｅｒｅｐｒｏｌｏｎｇｅｄ：
０．９６±０．１６ｖｓ（０．５０±０．１１）ｈｆｏｒＲ１，０．８７±０．０５ｖｓ（０．０２±０．０１）ｈｆｏｒＲｇ１，０．９２±０．１２ｖｓ
（０．４４±０．０７）ｈｆｏｒＲｂ１．ＴｈｅｒｅｌａｔｉｖｅｂｉｏａｖａｉｌａｂｉｌｉｔｙｏｆＲ１，Ｒｇ１，Ｒｂ１ａｎｄＰＮＳｗａｓ２４８．４１％，
１０７．１９％，１５２．９４％ａｎｄ１５５．３１％，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．Ａｆｔｅｒｉｎｔｅｇｒａｔｉｏｎ，ｔｈｅｍａｉｎｐｈａｒｍａｃｏｋｉｎｅｔｉｃｐａｒａｍ
ｅｔｅｒｓｏｆＸｕｅｓｈｕａｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｓａｎｄＰＮＳｅｎｔｅｒｉｃｃｏａｔｅｄｃａｐｓｕｌｅｓｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙｗｅｒｅ：ＡＵＣ０→ｔ３９．１７±
３．８９ｖｓ（４６．９１±３．８６）ｍｇ·Ｌ－１·ｈ，Ｌａｇｔｉｍｅｓ０．４５±０．１８ｖｓ（０．９３±０．１３）ｈ，ｔｍａｘ０．７４±０．１７ｖｓ
（０．７７±０．１３）ｈ，Ｃｌ３．８４±０．２４ｖｓ（１．８４±０．９７）Ｌ·ｋｇ－１·ｈ－１．ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮＰＮＳｅｎｔｅｒｉｃｃｏａｔｅｄ
ｃａｐｓｕｌｅｃａｎｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｏｒａｌｂｉｏａｖａｉｌａｂｉｌｉｔｙｏｆＰＮＳ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｐｈａｒｍａｃｏｋｉｎｅｔｉｃｓ；Ｐａｎａｘｎｏｔｏｇｉｎｓｅｎｇｓａｐｏｎｉｎｓ；Ｂｅａｇｌｅｄｏｇｓ；ｐｌａｓｍａｄｒｕｇ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ
　
　　Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎｉｔｅｍ：ＴｈｅｐｒｏｊｅｃｔｓｕｐｐｏｒｔｅｄｂｙＣｏｒｐｏｒａｔｉｏｎＴｅｃｈｎｏｌｏｇｉｃａｌｌｙＣｏｍｍｉｓｓｉｏｎｅｒＦｏｕｎｄａｔｉｏｎｏｆＧｕａｎｇｘｉＺｈｕａｎｇＡｕｔｏｎｏｍｕｏｕｓ
Ｒｅｇｉｏｎ（０９３２１０４９）；ａｎｄＮａｔｕｒａｌＳｃｉｅｎｃｅＦｏｕｎｄａｔｉｏｎｏｆＧｕａｎｇｘｉＺｈｕａｎｇＡｕｔｏｎｏｍｕｏｕｓＲｅｇｉｏｎ（２０１０ＧＸＮＳＦＢ０１３０６８）
　　Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇａｕｔｈｏｒ：ＬＩＵＨｕａｇａｎｇ，Ｅｍａｉｌ：ｈｇｌｉｕ＠２６３．ｎｅｔ，Ｔｅｌ：（０７７１）５３５８２７２

（收稿日期：２０１１０５２８　接受日期：２０１１１１１９）
（本文编辑：付良青）
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