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荷叶提取物的镇静催眠作用
闫明珠1,2，钟  雨1,2，刘新民2，张泽生1，叶林虎2，曹方瑞2，肖冰心2，冯  利2，常  琪2,*

（1.天津科技大学食品工程与生物技术学院，天津 300457；

2.中国医学科学院&北京协和医学院，药用植物研究所，北京 100193）

摘  要：目的：研究荷叶提取物（乙醇提取物、生物碱、总黄酮和小分子水溶物）对小鼠的镇静催眠作用，筛选其

活性组分。方法：利用空场实验、戊巴比妥钠阈下催眠剂量实验和延长戊巴比妥钠睡眠时间实验，给予小鼠灌胃

荷叶50%乙醇提取物（150、450 mg/kg）和不同分离组分（30、90 mg/kg）后，观察其对小鼠的镇静催眠作用。结

果：高剂量荷叶乙醇提取物和低、高剂量荷叶生物碱均能显著抑制小鼠的自主活动，增加阈下剂量戊巴比妥钠引起

的小鼠入睡率，缩短戊巴比妥钠阈上剂量的小鼠入睡潜伏期，延长睡眠时间。结论：荷叶乙醇提取物具有显著的镇

静催眠作用，生物碱是其主要活性成分。
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Abstract: Objective: The present study aimed to determine the sedative and hypnotic effects of 50% ethanol extract and 
its different fractions prepared from Nelumbo nucifera leaves. Methods: Locomotion activity and pentobarbital-induced 
sleeping tests were used to evaluate the sedative and hypnotic activities of 50% ethanol extract (150 and 450 mg/kg) and 
different fractions (30 and 90 mg/kg) through gavage administration. Results: Ethanol extract (450 mg/kg) and alkaloid 
fraction (30 and 90 mg/kg) significantly inhibited the locomotion activity of mice, increased the percentage of sleeping and 
decreased the sleep latency and prolonged the sleeping time of mice. Conclusion: Nelumbo nucifera leaves possess sedative 
and hypnotic effects and its alkaloids are the bioactive components for these activities.
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荷叶为睡莲科多年生水生草本植物莲（Nelumbo 

nucifera Gaertn.）的叶片。在2002年3月中国卫生部卫法

监发[2002]第51号文件中，荷叶被列入“既是食品又是药

品”的名单中[1]。传统医学认为荷叶性苦性平，具有清暑

利湿、升发清阳、清心去热、止血利水的功效[2]。现代研

究表明荷叶具有降脂减肥、抑菌抗病毒、抗炎抗过敏、

抗氧化、防衰老等多种生理活性[3]。荷叶中含有生物碱、

黄酮、挥发油、鞣质等多种次生代谢产物，其中生物碱

和黄酮两类化合物是荷叶中最重要的生物活性和生理功

能成分[3]。

黄酮类化合物是荷叶活性物质中含量比较多的一类

成分，主要以苷类形式存在，苷元多为槲皮素、山奈酚

和杨梅素[4]。荷叶中生物碱类化合物种类繁多，根据母核

结构的不同可将其分为3 类：阿朴啡类（荷叶碱、N-去甲

荷叶碱、2-羟基-1-甲氧基阿朴啡等）[5-6]、单苄基异喹啉

类[7]和去氢阿朴啡类[8]。

本研究利用阳离子交换树脂柱和大孔吸附树脂柱将

荷叶乙醇提取物中的生物碱、总黄酮和小分子水溶物3 种

组分分离[9-13]，采用空场实验[14]、戊巴比妥钠阈下催眠剂

量实验和延长戊巴比妥钠睡眠时间实验[15]比较醇提物和

各组分的镇静催眠活性，从而初步明确其活性组分，为

进一步探讨荷叶镇静催眠作用机制提供实验依据。
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1 材料与方法

1.1 动物

雄性健康ICR小鼠，SPF级，体质量18～20 g，由

北京市维通利华实验动物技术有限公司提供，许可证号

SCXK（京）2012-0001。动物饲养在恒温（25±2） ℃、

恒湿（70%）、12 h明暗交替的SPF级动物房中，自由摄

取标准饲料和清洁饮用水。实验前，动物分笼饲养，至

少适应实验环境48 h。所有动物均使用一次。

1.2 材料与试剂

荷叶：2012年6月采自湖南，经中国医学科学院药

用植物研究所张本刚教授鉴定为睡莲科植物莲Nelumbo 
nucifera Gaertn.的叶。

地西泮（diazepam，DZP） 中国食品药品检定

研究院；戊巴比妥钠 美国Sigma公司；氯化钠注射液   

四川科伦药业股份有限公司。

1.3 仪器与设备

RE-52型旋转蒸发仪 上海亚荣生化仪器厂；动物

空场实验计算机在线检测系统，由中国医学科学院药用

植物研究所和中国航天员中心联合研制。

1.4 方法

1.4.1 荷叶提取物的制备

干燥荷叶300 g剪碎成直径大约为3 cm的碎片，加入

9 L的50%乙醇室温浸泡提取3 次，每次24 h。浸泡期间

不时搅拌。提取液过滤后合并，于65 ℃减压浓缩至无醇

味。将所得浓缩液加入5 倍量的0.1% HCl，搅拌溶解后过

滤，滤液经D001阳离子交换树脂柱（200 g）分离，先用

不少于1 倍树脂量的纯水洗去非生物碱部分后，再以含

1%氨的95%乙醇溶液洗脱，将碱性醇洗脱液浓缩蒸干，

得生物碱粉末[16]。D001树脂柱的上样流出液和水洗液合

并后上样至AB-8大孔吸附树脂柱（300 g），水洗至中性

后用70%乙醇洗脱，将乙醇洗脱液浓缩蒸干，得总黄酮

粉末[17]。AB-8大孔树脂柱的上样流出液和水洗液浓缩后

蒸干，得小分子水溶物部分。各提取物称质量，计算得

率。生物碱组分和总黄酮组分分别采用碘化铋钾和三氯

化铁试剂进行显色定性鉴别[18]。所有提取物均放置于干

燥器中保存。

取适量荷叶乙醇提取物2  份，分别加入0 . 5 %的

羧甲基纤维素钠（carboxymethyl cellulose sodium， 

CMC-Na）溶液配成质量浓度分别为15、45 mg/mL的
溶液；荷叶总黄酮、荷叶生物碱和荷叶小分子水溶物

均使用0.5%的CMC-Na溶液配制成质量浓度分别为3、 

9 mg/mL的溶液，以用于不同剂量组的动物实验。

1.4.2 荷叶提取物对小鼠自主活动的影响

120 只小鼠适应性喂养48 h后，随机分为10 组，每

组12 只，分别为空白对照组（0.5% CMC-Na溶液），

荷叶乙醇提取物低、高剂量组（150、450 mg/kg），

荷叶总黄酮组、荷叶生物碱组及荷叶小分子水溶物

的低、高剂量组（30、90 mg/kg）和DZP阳性对照组

（5 mg/kg）。小鼠按0.01 mL/g灌胃给药一次，于给药后

30 min，将小鼠放入圆形自主活动测试仪（直径30 cm，高

40 cm）中适应环境5 min，然后开始记录其在10 min内的

活动总路程、运动路程、运动时间、平均速率等指标。

1.4.3 荷叶提取物对戊巴比妥钠催眠作用的影响

1.4.3.1 戊巴比妥钠催眠阈剂量的选择[19]

小鼠64 只，随机分为8 组，每组8 只。分别腹腔注

射不同剂量的戊巴比妥钠（20、25、30、35、40、45、
50、55 mg/kg），注射体积为0.01 mL/g（下同），以给

药后小鼠翻正反射消失达30 s以上为入睡判断标准（下

同），观察30 min内小鼠入睡只数。戊巴比妥钠的阈下

催眠剂量是指90%以上小鼠不入睡的最大剂量，而阈上

催眠剂量则是指100%小鼠全部入睡的最小剂量。

1.4.3.2 对戊巴比妥钠所致的入睡率的影响

小鼠120 只，随机分为10 组，每组12 只，分别

为空白对照组（0.5%  CMC-Na）、DZP阳性对照组 

（2 mg/kg）、荷叶乙醇提取物低、高剂量组（150、
450 mg/kg）和荷叶总黄酮、荷叶生物碱及荷叶小分

子水溶物的低、高剂量组（30、90 mg/kg）。小鼠按

0.2 mL/20 g灌胃给药一次，于给药后30 min腹腔注射戊巴

比妥钠催眠阈下剂量25 mg/kg。记录注射后30 min内小鼠

入睡只数。

1.4.3.3 对戊巴比妥钠所致的入睡潜伏期和睡眠时间的

影响

小鼠120 只，按1.4.2节方法分组和给药，各组动物给药

后30 min，腹腔注射戊巴比妥钠睡眠阈上剂量50 mg/kg，记

录注射戊巴比妥钠后小鼠入睡和觉醒（翻正反射恢复）

的时间。从注射戊巴比妥钠到翻正反射消失的时间为入

睡潜伏期，从入睡到觉醒的时间为睡眠时间。

1.5 数据分析

实验数据均以 ±s表示，采用统计学软件SPSS 19.0 
进行统计学分析，给药组与对照组的差异显著性采用单

因素方差分析（One-Way ANOVA）Dunnett’s方法进行多

重比较分析；戊巴比妥钠阈下剂量实验采用Fisher精确检

验分析。

2 结果与分析

2.1 荷叶提取物的制备

本实验成功利用D001型阳离子交换树脂将荷叶中的

生物碱富集，而与黄酮类化合物分离，然后用AB-8性大

孔树脂将黄酮类化合物富集，与小分子水溶性成分如氨

基酸、维生素、盐类等分离开来。所得生物碱部分与碘

化铋钾试剂反应呈阳性，与三氯化铁试剂反应呈阴性；

而黄酮部分则相反，与碘化铋钾试剂呈阴性反应，与三

氯化铁试剂呈阳性反应，小分子水溶性物部分既无生物

碱反应，也无黄酮反应。说明荷叶中的生物碱和黄酮通
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过两种树脂柱可以得到很好的富集和分离，并均与小分

子水溶性成分分离。3 次实验结果的平均值显示，荷叶乙

醇提取物、总黄酮、生物碱和小分子水溶物的得率分别

为24.86%、3.05%、1.34%和21.42%（以干荷叶计）。

2.2 荷叶提取物对小鼠自主活动的影响
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图 1 荷叶提取物对小鼠自主活动的影响（n＝12）

Fig.1 Effect of Nelumbo nucifera leaf extracts on locomotion activity in 

mice (n = 12)

如图1所示，荷叶乙醇提取物、荷叶总黄酮、荷叶

生物碱和小分子水溶物均能不同程度地降低小鼠的自

主活动，且随着剂量的增加，活动减少的程度增大。但

是，只有荷叶乙醇提取物组（450 mg/kg）和荷叶生物

碱组（90 mg/kg）能显著降低小鼠的总路程、运动时间

和平均速率（P＜0.05或P＜0.001）。与空白对照组相

比，荷叶乙醇提取物组（450 mg/kg）小鼠的总路程、运

动路程、运动时间和平均速率降低了21.15%、26.10%、

25.49%和21.49%；荷叶生物碱组（90 mg/kg）分别降低

了39.50%、73.41%、69.91%和39.46%。

2.3 荷叶提取物对戊巴比妥钠催眠作用的影响

2.3.1 戊巴比妥钠催眠阈剂量的选择

腹腔注射戊巴比妥钠剂量为20、25 mg/kg时，在

30 min内没有小鼠入睡；当注射剂量增加为30、35、
40、45、50、55 mg/kg时，小鼠的入睡率分别为25%、

38%、75%、88%、100%、100%。因此，ICR小鼠的戊

巴比妥钠的阈下睡眠剂量定为25 mg/kg，而ICR小鼠的戊

巴比妥钠阈上催眠剂量选择50 mg/kg。
2.3.2 荷叶提取物对戊巴比妥钠所致入睡率的影响

表 1 荷叶提取物对戊巴比妥钠所致小鼠入睡率的影响（n＝12）

Table 1 Effect of Nelumbo nucifera leaf extracts on the sleeping rate of 

mice induced by sodium pentobarbital (n = 12)

组别 剂量/（mg/kg） 入睡只数 入睡率/%
空白对照组 0 0 0

荷叶乙醇提取物组
150 1 8

450 7 58**

荷叶总黄酮组
30 3 25

90 4 33

荷叶生物碱组
30 9 75***

90 12 100***

荷叶小分子水溶物组
30 0 0

90 2 17

DZP阳性对照组 2 12 100***

注：**. 与空白对照组相比，P ＜ 0.01；***. 与空白对照组相比，P ＜ 0.001。

下同。

荷 叶 各 提 取 物 组 对 戊 巴 比 妥 钠 阈 下 剂 量 

（25 mg/kg）下小鼠入睡率的影响如表1所示，DZP阳性

对照组显示出很强的催眠作用，给药剂量为2 mg/kg即可

使戊巴比妥钠诱导的小鼠入睡率达100%。荷叶提取物

各组和空白对照组相比，小鼠的入睡率均有不同程度增

加，且有一定的量效关系。但是只有荷叶乙醇提取物组

（450 mg/kg）和荷叶生物碱组（30、90 mg/kg）能显著

增加小鼠的入睡率（P＜0.01或P＜0.001）。与空白对照

组的0%相比，荷叶乙醇提取物组（450 mg/kg）和荷叶生

物碱组（30、90 mg/kg）的小鼠入睡率分别增加至58%、

75%和100%。尤其是荷叶生物碱组（90 mg/kg）的小鼠

入睡率能达到100%，和DZP阳性对照组相同。
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2.3.3 荷叶提取物对戊巴比妥钠所致的入睡潜伏期和睡

眠时间的影响

表 2 荷叶提取物对戊巴比妥钠诱导的小鼠睡眠潜伏期及睡眠时间的 

影响（n＝12）

Table 2 Effects of Nelumbo nucifera leaf extracts on sleep latency and 

sleep duration of mice induced by sodium pentobarbital (n = 12)

组别 剂量/（mg/kg） 入睡潜伏期/min 睡眠时间/min
空白对照组 0 4.28±0.33 41.44±4.11

荷叶乙醇提取物组
150 3.67±0.20 57.54±6.26
450 3.05±0.16 65.35±3.97*

荷叶总黄酮组
30 3.74±0.22 52.95±3.61
90 4.56±0.77 53.89±7.84

荷叶生物碱组
30 3.05±0.25 65.03±3.19*
90 2.70±0.10* 160.80±9.42***

荷叶小分子
水溶物组

30 4.62±0.20 55.24±6.07
90 4.93±0.32 58.90±3.34

DZP阳性对照组 2 2.60±0.12* 142.90±8.82***

注：*. 与空白对照组相比，P ＜ 0.05。

如表2所示，与空白对照组相比，荷叶生物碱组

（90 mg/kg）和DZP阳性对照组小鼠的入睡潜伏期均显著

缩短，分别缩短了36.85%、39.26%（P＜0.05）。同时荷

叶提取物各组均能不同程度地延长小鼠的睡眠时间，但

是只有荷叶乙醇提取物组（450 mg/kg）、荷叶生物碱组

（30、90 mg/kg）和DZP阳性对照组能显著延长小鼠睡眠

时间（P＜0.05或P＜0.001）。

3 讨 论

空场实验、戊巴比妥钠阈下催眠剂量实验和延长戊

巴比妥钠睡眠时间实验均显示荷叶各提取物能不同程度

地抑制小鼠的自主活动，提高小鼠入睡率，缩短入睡潜

伏期，延长睡眠时间，具有镇静催眠的活性。荷叶化学

成分的研究表明荷叶黄酮中主要含有槲皮素糖苷类化合

物[16]，荷叶生物碱中主要含有2-羟基-1-甲氧基阿朴啡、

N-去甲荷叶碱和荷叶碱等阿朴啡类生物碱[17]。有研究显

示槲皮素具有镇静、镇痛和抗焦虑的神经活性[20-21]，荷叶

中的荷叶碱能诱导僵直症，抑制自发性运动、条件躲避

反应等，具有中枢神经抑制活性[22-24]。由此可见，荷叶中

的黄酮和生物碱为其镇静催眠活性提供了物质基础。水

溶物中主要含有小分子的氨基酸和糖类，在减压浓缩的

过程中，不断升高的pH值和较高的温度为美拉德反应提

供了合适的条件，生成还原酮等活性物质[25]，推测这些

活性物质使得浓缩的小分子水溶物也具有微弱的镇静催

眠神经活性。但是，与空白对照组相比，只有荷叶乙醇

提取物和荷叶生物碱部分具有显著的镇静催眠作用。

综上所述，荷叶乙醇提取物具有镇静催眠的活性，

生物碱类成分是其活性成分。本实验为荷叶在镇静催眠

方面的应用奠定了理论基础，但是其作用机制还有待进

一步研究。
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