
学 报
ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ　２０１９，５０（５）：５７２－５７８

　收稿日期　２０１９０４０９　　通信作者　Ｔｅｌ：０９３５－２２６３７６９　Ｅｍａｉｌ：１３８９３５７９１１９＠１６３．ｃｏｍ

ＨＰＬＣ波长切换法同时测定脑心通胶囊中７种指标成分

张生杰

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（武威市药品检验检测中心，武威 ７３３０００）

摘　要　建立ＨＰＬＣＤＡＤ波长切换法（２４０，２８０，３１６，４０３ｎｍ）同时测定脑心通胶囊中羟基红花黄色素 Ａ、芍药苷、阿魏酸、
丹酚酸Ｂ、山柰素、芒柄花素、丹参酮ⅡＡ等 ７种指标成分的含量，结合数理统计评价不同批次脑心通胶囊的质量差异。采
用ＨＰＬＣ波长切换法，ＣａｐｃｅｌｌＰＡＫＣ１８ＭＧⅡ色谱柱（２５０ｍｍ×４６ｍｍ，５０μｍ），甲醇乙腈（２５∶７５，Ａ）－０１％甲酸水溶液
（Ｂ）为流动相，梯度洗脱，流速１ｍＬ／ｍｉｎ，柱温３０℃。同时测定２０批次脑心通胶囊中７种指标成分，对含量测定结果进行
数理统计分析。结果显示，７种指标成分羟基红花黄色素Ａ（４０３ｎｍ）在２３０～１１５０ｍｇ／Ｌ（ｒ＝０９９９２）、芍药苷（２４０ｎｍ）
在８８１～４４０５ｍｇ／Ｌ（ｒ＝０９９９６）、阿魏酸（３１６ｎｍ）在１２２～６１０ｍｇ／Ｌ（ｒ＝０９９９６）、丹酚酸 Ｂ（２８０ｎｍ）在１１６１～
５８０５ｍｇ／Ｌ（ｒ＝０９９９４）、山柰素（４０３ｎｍ）在１１６～５８０ｍｇ／Ｌ（ｒ＝０９９９４）、芒柄花素（２４０ｎｍ）在０１２～０６０ｍｇ／Ｌ（ｒ＝
０９９９５）、丹参酮ＩＩＡ（２８０ｎｍ）在２２８～１１４０ｍｇ／Ｌ（ｒ＝０９９９５）线性关系良好；精密度良好，ＲＳＤ均小于２０％；重复性良
好，ＲＳＤ均小于２０％；在室温条件下２４ｈ内稳定；平均加样回收率在９７３５％～１０１０２％，ＲＳＤ均小于２０％。２０批样品中各
指标成分含量范围如下：羟基红花黄色素Ａ０２１３～０３６９ｍｇ／ｇ、芍药苷１５３５～３２１７ｍｇ／ｇ、阿魏酸０１５３～０２３６ｍｇ／ｇ、丹
酚酸Ｂ２５６３～３２７１ｍｇ／ｇ、山柰素０１０３～０１８１ｍｇ／ｇ、芒柄花素００２２～００２８ｍｇ／ｇ、丹参酮ⅡＡ０４６６～０６９８ｍｇ／ｇ。建
立的ＨＰＬＣＤＡＤ法同时测定脑心通胶囊中的７种成分，方法准确、可靠、重复性好，可作为脑心通胶囊质量控制的分析
方法。
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　　脑心通胶囊是由黄芪 ６６ｇ、赤芍 ２７ｇ、丹参
２７ｇ、当归２７ｇ、川芎２７ｇ、桃仁２７ｇ、红花１３ｇ、醋
乳香１３ｇ、醋没药１３ｇ、鸡血藤２０ｇ、牛膝２７ｇ、桂
枝２０ｇ、桑枝２７ｇ、地龙２７ｇ、全蝎１３ｇ、水蛭２７ｇ
十六味中药组成，取地龙、全蝎，粉碎成细粉；其余

黄芪等十四味粉碎成细粉，与上述粉末配研，过筛，

混匀，装入胶囊，制成［１］，具有益气活血、化瘀通络功

效，用于气虚血滞、脉络瘀阻所致脑卒中中经络，半

身不遂、肢体麻木、口眼歪斜、舌强语謇及胸痹心痛、

胸闷、心悸、气短；脑梗死、冠心病心绞痛属上述症候

者［１］。利用液质联用技术分析鉴定了脑心通胶囊

１７８个成分，其中黄酮类２１种，黄酮苷类６种，菲醌
类１８种，萜类２２种奠定了其化学物质基础［２－３］。研

究表明脑心通胶囊治疗急性缺血性脑卒中具有显著

的疗效［４］，其临床功效主要是通过对脑保护、神经保

护、心脏保护、血液流变学等相关环节的改善而发挥

作用［５］。通过对脑心通胶囊“Ｑｍａｒｋｅｒｓ”药材－化
学成分－通路－靶点－疾病”网络构建的研究，找到
了５个关键蛋白靶点和８条信号通路［６］。

中药复方制剂质量控制是影响临床用药安全

的关键因素，其临床疗效由多种成分控制，协同发

挥治疗作用，因此中药质量是保证中药复方制剂安

全有效的核心。《中华人民共和国药典》（２０１５年
版）仅以芍药苷、丹参酮ⅡＡ定量控制脑心通胶囊
质量，现行标准测定指标较为单一，并未对主药黄

芪、当归、川芎、红花、鸡血藤进行质量控制，因此建

立符合中药配伍理论、有效成分和药效学的质量控

制方法是有必要的。为此，目前主要通过建立指纹

图谱分析方法和多成分同时测定来控制脑心通胶

囊质量，通过 ＨＰＬＣＤＡＤ建立的脑心通胶囊指纹
图谱分析方法检出３３个特征峰，其中１３个特征峰
明确其化学成分归属，可用于表征脑心通胶囊中化

学成分信息，同时测定了黄芪甲苷、毛蕊异黄酮苷、

羟基红花黄色素Ａ、丹酚酸Ｂ含量［７－８］；利用ＨＰＬＣ
ＭＳ联用技术可以快速同时测定脑心通胶囊中１２种
成分［９－１０］，但对仪器设备要求较高不能普遍使用；

ＨＰＬＣ法作为常用定量分析方法被广泛应用于脑
心通质量控制中［１１－１５］。李耿等［１６］采用ＵＰＬＣ法同
时测定脑心通胶囊中５个成分，韦湫阳等［１７］通过

微乳毛细管电泳法同时测定了芍药苷等４个成分，
但都未建立起同时测定丹酚酸、丹参酮ⅡＡ（丹
参）、阿魏酸（当归、川芎）、羟基红花黄色素 Ａ、山
柰素（红花）、芍药苷（赤芍）、芒柄花素（黄芪、鸡血

藤）７种指标成分的色谱方法。为更好地控制该产
品质量，建立准确、快速、通用定量分析方法，本实

验建立了ＨＰＬＣＤＡＤ波长切换法同时测定脑心通
胶囊中７种指标成分的色谱方法，所建方法灵敏度
高、稳定、适用于脑心通胶囊质量控制与评价。

"

　材　料

１１　仪　器
ＬＣ２０ＡＤ高效液相色谱仪、二极管阵列检测

器（日本岛津公司）；ＭＳ１０５ＤＵ十万分之一电子分
析天平［梅特勒托利多仪器（上海）有限公司］；
ＵＡ１０ＭＦＤ超声波清洗器（德国Ｗｉｇｇｅｎｓ公司）。
１２　试　剂

对照品羟基红花黄色素 Ａ（批号：１１１６３７
２０１１０６，含量以 ９２５％计）、芍药苷（批号：１１０７３６

３７５
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２０１４３８，含量以 ９６４％计）、阿魏酸（批号：１１０７７３
２０１０１２，含量以９９６％计）、丹酚酸Ｂ（批号：１１１５６２
２０１５１４，含量以 ９３７％计）、山柰素（批号：１１０８６１
２０１２０９，含量以９３２％计）、芒柄花素（批号：１１１７０３
２００６０２，含量以９９３％计）、丹参酮ⅡＡ（批号：１１０７６６
２０１５２０，含量以９９８％计）均购于中国食品药品检定
研究院；脑心通胶囊，规格：４×１２粒／板／盒，陕西步
长制药有限公司，批号１７１１６５、１７１０１７８１、１７１１１４６、
１７１０１６０、１７０７１２２、１７１１１５０、１７１２１１５、１７１０１７６、
１７１１１９６、１８０１７８、１７０８８５、１７０８１３１、１７１１５９、１７１１９９、
１７１２５４、１７１２１５８、 １７１１１４５、 １７１１１３５、 １６１１１０６、
１７１０１６０；乙腈、甲醇、甲酸为色谱纯，其他试剂均为
市售分析纯。

#

　方法与结果

２１　混合对照品溶液的制备
取对照品羟基红花黄色素Ａ、芍药苷、阿魏酸、

丹酚酸Ｂ、山柰素、芒柄花素、丹参酮ⅡＡ对照品适
量，精密称定，用甲醇配成含羟基红花黄色素 Ａ
１１５０ｍｇ／Ｌ、芍药苷 ２２０２ｍｇ／Ｌ、阿魏酸 ６１０５
ｍｇ／Ｌ、丹酚酸Ｂ２９０２ｍｇ／Ｌ、山柰素５８１０ｍｇ／Ｌ、
芒柄花素６０５ｍｇ／Ｌ、丹参酮ⅡＡ１１４１ｍｇ／Ｌ的混
合对照品溶液储备液备用。

２２　供试品溶液的制备
取脑心通胶囊 ２０粒的内容物，精密称定，研

细，取０５ｇ，精密称定，置１５０ｍＬ三角瓶中，加入
７５％甲醇约５０ｍＬ，称定，超声（３００Ｗ，５０ｋＨｚ）处
理３０ｍｉｎ，放冷，７５％甲醇补足，摇匀，０２２μｍ微
孔滤膜滤过，即得。

２３　色谱条件
色谱柱为 ＣａｐｃｅｌｌＰＡＫ Ｃ１８ ＭＧⅡ 色谱柱

（２５０ｍｍ×４６ｍｍ，５０μｍ）；流动相为甲醇乙腈
（７５∶２５，Ａ）０１％甲酸水溶液（Ｂ）梯度洗脱：０～
１００ｍｉｎ，９５％Ｂ；１００～１６０ｍｉｎ，９５％ ～８５％ Ｂ；
１６０～１８０ｍｉｎ，８５％ Ｂ；１８０～２２０ｍｉｎ，８５％ ～
７５％ Ｂ；２２０～２６０ｍｉｎ，７５％ ～６５％ Ｂ；２６０～
４００ｍｉｎ，６５％～１５％ Ｂ；４００～５５０ｍｉｎ，１５％ Ｂ；
取羟基红花黄色素 Ａ、芍药苷、阿魏酸、丹酚酸 Ｂ、
山柰素、芒柄花素、丹参酮ⅡＡ对照品对照品溶液，
稀释，用ＤＡＤ检测器在１９０～４００ｎｍ范围对上述
对照品进行光谱扫描，结果羟基红花黄色素 Ａ在
４０３ｎｍ处有最大吸收、芍药苷在２３０ｎｍ处有最大

吸收、阿魏酸在３１６ｎｍ处有最大吸收、丹酚酸Ｂ在
２８６ｎｍ处有最大吸收、山柰素在４０３ｎｍ处有最大吸
收、芒柄花素在２４８ｎｍ处有最大吸收、丹参酮ⅡＡ
在 ２７０ｎｍ处有最大吸收，故选择测定波长：
２４０ｎｍ（芍药苷、芒柄花素）、２８０ｎｍ（丹酚酸、丹参
酮ⅡＡ）、３１６ｎｍ（阿魏酸）、４０３ｎｍ（羟基红花黄色
素Ａ、山柰素），见图１。体积流量１０ｍＬ／ｍｉｎ，柱
温３０℃；进样量２０μＬ。

Ｆｉｇｕｒｅ１　ＧｒａｄｉｅｎｔｅｌｕｔｉｏｎａｎｄｗａｖｅｌｅｎｇｔｈｓｗｉｔｃｈｉｎｇｐｒｏｇｒａｍｏｆＨＰＬＣ

２４　方法学考察
２４１　专属性考察　取溶剂空白、对照品溶液、供
试品溶液，按照“２３”项下色谱条件进行测定，结
果供试品中各待测成分色谱峰的分离度均大于

１５，其他杂质峰对待测成分均无干扰，见图２。
２４２　线性关系、检出限和定量限　依次精密吸取
混合对照品储备液５０、１００、１５０、２００、２５０μＬ，
按照“２３”项下色谱条件分别进样测定，以峰面积
（ｙ）为纵坐标，质量浓度（ｘ）为横坐标进行线性回
归，得回归方程。倍比稀释混合对照品储备液进样

分析，以信噪比 Ｓ／Ｎ＝３计算检出限（ＬＯＤ），信噪
比Ｓ／Ｎ＝１０计算定量限（ＬＯＱ）。结果见表１。
２４３　精密度试验　取脑心通胶囊（批号１７１１６５）
供试品溶液，按“２３”项下色谱条件，连续进样６次，
测定峰面积。结果表明羟基红花黄色素Ａ、芍药苷、
阿魏酸、丹酚酸Ｂ、山柰素、芒柄花素、丹参酮ⅡＡ峰
面积的 ＲＳＤ（％）分别为 ０９８、０６８、１２７、１３１、
０８５、０９７和１０６，表明精密度良好。
２４４　稳定性试验　取同一份供试品溶液（批号
１７１１６５），分别于２、４、６、８、１２、２４ｈ，按“２３”项下色
谱条件测定峰面积。结果供试品溶液在２４ｈ内色
谱峰面积无明显变化，羟基红花黄色素 Ａ、芍药苷、

４７５
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阿魏酸、丹酚酸 Ｂ、山柰素、芒柄花素、丹参酮ⅡＡ
的 ＲＳＤ分别为 ０７１％、１１５％、１０８％、１３６％、

１７１％、１２４％、１４８％，表明供试品溶液在制备后
２４ｈ内稳定性良好。

Ｆｉｇｕｒｅ２　ＨＰＬＣｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓｏｆＮａｏｘｉｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｓａｍｐｌｅ（ａ）ａｎｄｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓｕｂｓｔａｎｃｅｓ（ｂ）ａｔ２４０ｎｍ（Ａ），２８０ｎｍ（Ｂ），３１６ｎｍ（Ｃ）ａｎｄ
４０３ｎｍ（Ｄ）
１：ＨｙｄｒｏｘｙｓａｆｆｌｏｒｙｅｌｌｏｗＡ；２：Ｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ；３：Ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ；４：ＳａｌｖｉａｎｏｌｉｃａｃｉｄＢ；５：Ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ；６：Ｆｏｒｍｏｎｏｎｅｔｉｎ；７：ＴａｎｓｈｉｎｏｎｅＩＩＡ

Ｔａｂｌｅ１　Ｌｉｎｅａｒｒａｎｇｅｆｏｒｐｅａｋａｒｅａｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｏｆｓｅｖｅｎｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ

Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ λ／ｎｍ Ｌｉｎｅａｒｒａｎｇｅ／（ｍｇ／Ｌ） Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｅｑｕａｔｉｏｎ ｒ ＬＯＤ／（ｍｇ／Ｌ） ＬＯＱ／（ｍｇ／Ｌ）
ＨｙｄｒｏｘｙｓａｆｆｌｏｒｙｅｌｌｏｗＡ ４０３ ２３０１１５０ ｙ＝４４８６７ｘ－４７０７ ０９９９２ ０２２ ０４４
Ｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ ２４０ ８８１４４０５ ｙ＝２０５４６ｘ＋４０７５１ ０９９９６ １７６ ７０５
Ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ ３１６ １２２６１０ ｙ＝９６５５９ｘ－２３９０５ ０９９９６ ０３０ １０７
ＳａｌｖｉａｎｏｌｉｃａｃｉｄＢ ２８０ １１６１５８０５ ｙ＝１７３９５ｘ－１２３８９ ０９９９４ ０５８ ４６４
Ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ ４０３ １１６５８０ ｙ＝８１９５４ｘ－５０８３０ ０９９９４ ０２３ ０９２
Ｆｏｒｍｏｎｏｎｅｔｉｎ ２４０ ０１２０６０ ｙ＝１２４１１８ｘ－２４７８ ０９９９５ ００６ ０１２
ＴａｎｓｈｉｎｏｎｅＩＩＡ ２８０ ２２８１１４０ ｙ＝４８９６４ｘ＋４６１２０ ０９９９５ ０１４ １１４

２４５　重复性试验　脑心通胶囊（批号１７１１６５），
平行取样 ６份，按“２２”项下方法制备供试品溶
液，测定各成分含量。结果羟基红花黄色素 Ａ、芍
药苷、阿魏酸、丹酚酸Ｂ、山柰素、芒柄花素、丹参酮
ⅡＡ含量平均值分别为 ０３６２、２４８５、０１８９、
２８４１、０１８１、００２２、０４７３ｍｇ／ｇ，ＲＳＤ（％）分别为
１２０、０５６、０９３、０８５、１５５、１７５和１４４。

２４６　加样回收率试验　取已知含量的脑心通胶
囊（批号１７０８１３１）样品２７份，每份约０５０ｇ，精密
称定，分别精密加入对照品溶液适量分高、中、低３
组，按“２２”项下方法制备供试品溶液，在“２３”项
色谱条件下进样，记录色谱峰面积，计算回收率。

结果见表２。

Ｔａｂｌｅ２　ＲｅｃｏｖｅｒｙｏｆｓｅｖｅｎｉｎｄｅｘｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎＮａｏｘｉｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｓ（ｎ＝３）
Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ Ｃｏｎｔｅｎｔ／ｍｇ Ａｄｄｅｄ／ｍｇ Ｆｏｕｎｄ／ｍｇ Ａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｙ／％ ＲＳＤ／％

ＨｙｄｒｏｘｙｓａｆｆｌｏｒｙｅｌｌｏｗＡ ０１４３ ０３４６ ０２３０ ０１１５ ０４８８ ０３６９ ０２５６ ９８８９ ０７１
Ｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ ０７６８ １１０１ ０６６１ ０４４０ １８７６ １４４１ １２１０ １０１０２ ０６９
Ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ ００８３ ０１８３ ０１２２ ００６１ ０２６０ ０２０２ ０１４２ ９７５９ ０７４
ＳａｌｖｉａｎｏｌｉｃａｃｉｄＢ １２８９ １１６０ ０５８０ ０２９０ ２４３１ １８５４ １５７５ ９８３０ ０６９
Ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ ００６７ ０１７４ ０１１６ ００５８ ０２３６ ０１８１ ０１２４ ９８３０ ０８０
Ｆｏｒｍｏｎｏｎｅｔｉｎ ００１１ ００１８ ００１２ ０００６ ００２９ ００２３ ００１７ ９７３５ ０９３
ＴａｎｓｈｉｎｏｎｅＩＩＡ ０２４０ ０３４２ ０２２８ ０１１４ ０５７３ ０４６１ ０３５２ ９７８０ ０７７
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２５　样品测定
取２０批脑心通胶囊样品，每批按“２２”项下

方法分别制备供试品溶液，在“２３”项色谱条件下
进样测定，采用外标法计算。结果见表３。

Ｔａｂｌｅ３　ＤｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｓｅｖｅｎｉｎｄｅｘｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎＮａｏｘｉｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｓ（ｎ＝２）

ＢａｔｃｈＮｏ
ＨｙｄｒｏｘｙｓａｆｆｌｏｒｙｅｌｌｏｗＡ／

（ｍｇ／ｇ）
Ｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ／
（ｍｇ／ｇ）

Ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ／
（ｍｇ／ｇ）

ＳａｌｖｉａｎｏｌｉｃａｃｉｄＢ／
（ｍｇ／ｇ）

Ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ／
（ｍｇ／ｇ）

Ｆｏｒｍｏｎｏｎｅｔｉｎ／
（ｍｇ／ｇ）

ＴａｎｓｈｉｎｏｎｅＩＩＡ／
（ｍｇ／ｇ）

１７１１６５ ０３６２ ２４８５ ０１８９ ２８４１ ０１８１ ００２２ ０４７３
１７１０１７８１ ０３６９ １７３６ ０１７６ ２８４１ ０１７９ ００２２ ０４８６
１７１１１４６ ０３６６ ２６８８ ０１６６ ２８９１ ０１７８ ００２６ ０４８８
１７１０１６０ ０３６２ ３００４ ０２２３ ２８２５ ０１７５ ００２３ ０４８０
１７０７１２２ ０３６６ ２７４５ ０２１６ ２８９７ ０１６３ ００２４ ０４８９
１７１１１５０ ０３６４ １５４８ ０２２６ ２７９１ ０１６８ ００２４ ０６９８
１７１２１１５ ０３２５ ２４３２ ０１８２ ２９８２ ０１６４ ００２５ ０４９９
１７１０１７６ ０３１１ ３２１７ ０２３６ ２８６６ ０１５７ ００２５ ０４８６
１７１１１９６ ０３３１ ２５５２ ０２２５ ３２５３ ０１５２ ００２６ ０６１４
１８０１７８ ０３２８ ２３５１ ０２１４ ３０４６ ０１３２ ００２８ ０５９２
１７０８８５ ０２９７ ２４６３ ０１９６ ３１０７ ０１２５ ００２８ ０５７６
１７０８１３１ ０２８６ １５３５ ０１６５ ２５７７ ０１３４ ００２２ ０４７９
１７１１５９ ０２８６ １６２６ ０２１３ ２５６３ ０１２３ ００２８ ０４６８
１７１１９９ ０２３８ １６０６ ０２２ ２６４２ ０１１６ ００２７ ０４７２
１７１２５４ ０２８８ ２５０３ ０１９８ ３２７１ ０１３５ ００２６ ０６３２
１７１２１５８ ０２１７ ２１４４ ０１５３ ２９１７ ０１２５ ００２３ ０４９２
１７１１１４５ ０２１３ ２４０５ ０２０１ ３０８１ ０１１３ ００２５ ０５３２
１７１１１３５ ０２９６ ３２０９ ０２３５ ２８５６ ０１０８ ００２８ ０４６６
１６１１１０６ ０２１３ ２７７０ ０１７３ ３０１４ ０１０３ ００２５ ０５２８
１７１０１６０ ０２３２ ３００４ ０１８３ ２８３２ ０１１３ ００２５ ０４７１

２６　数理统计分析
采用Ｍｉｎｉｔａｂ１８０统计软件对２０批次脑心通

胶囊测定数据进行数理统计分析。以９５％的置信

度，对羟基红花黄色素 Ａ、芍药苷、阿魏酸、丹酚酸
Ｂ、山柰素、芒柄花素、丹参酮ⅡＡ测定结果进行
ＡｎｄｅｒｓｏｎＤａｒｌｉｎｇ正态性检验，结果见表４。

Ｔａｂｌｅ４　ＭａｔｈｅｍａｔｉｃａｌｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌａｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｈｅｃｏｎｔｅｎｔｏｆｓｅｖｅｎｉｎｄｅｘｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎＮａｏｘｉｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｓ

Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ Ｐ Ｎ μ／（ｍｇ／ｇ） σ ９５％ Ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌ／（ｍｇ／ｇ）
ＨｙｄｒｏｘｙｓａｆｆｌｏｒｙｅｌｌｏｗＡ ００５７ ２０ ０３０２ ００５６ ０２７７０３２９
Ｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ ０１１１ ２０ ２４０１ ０５４５ ２１４６２６５６
Ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ ０４３２ ２０ ０１９９ ００２５ ０１８８０２１１
ＳａｌｖｉａｎｏｌｉｃａｃｉｄＢ ０３６２ ２０ ２９０５ ０１９１ ２８１５２９９４
Ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ ００８８ ２０ ０１４２ ００２６ ０１３００１５５
Ｆｏｒｍｏｎｏｎｅｔｉｎ ０１９７ ２０ ００２５ ０００２ ００２４００２６
ＴａｎｓｈｉｎｏｎｅＩＩＡ ＜００５ ２０ ０５２１ ００６６ －

!

　讨　论

３１　流动相的选择
在多指标成分分析时，色谱条件的选择是关

键。在文献资料的基础上［６－８］，比较了不同品牌色

谱柱在甲醇水、甲醇乙腈水、甲醇乙腈磷酸水、
甲醇乙腈甲酸水构成的洗脱体系，等度、梯度洗
脱，发现采用资生堂色谱柱，甲醇乙腈甲酸水梯
度洗脱对７种指标成分的分离效果较好，各色谱峰
的系统适用性均符合要求。采用 ＤＡＤ检测器在

１９０～４００ｎｍ范围内对７种指标成分进行光谱扫
描，鉴于所测７个成分的最大吸收波长相差较大，
样品中含量较低的成分限制了波长的选择，为保证

各成分在最大吸收波长处检测，提高灵敏度，减少

干扰，故采用波长切换法，确定了７种成分的检测
波长２４０ｎｍ（芍药苷、芒柄花素）、２８０ｎｍ（丹酚酸、
丹参酮ⅡＡ）、３１６ｎｍ（阿魏酸）、４０３ｎｍ（羟基红花
黄色素Ａ、山柰素）。
３２　方法学考察

在考察方法专属性时，未采用阴性样品对照，
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主要是因脑心通胶囊处方药材种类多，几种药材含

同一种化学成分，容易出现假阳性干扰结果，如黄

芪、鸡血藤中均含有芒柄花素，当归、川芎中均含有

阿魏酸。本实验通过 ＤＡＤ检测器采集到 ３Ｄ谱
图，比对样品中各测定成分与相应对照品的光谱

图，以验证测定方法的专属性，操作快捷且能够准

确反映方法的专属性，为以后研究复杂配方制剂分

析方法的专属性提供了新的途径。

３３　检测方法分析
本实验采用波长切换法实现了在同一色谱条

件下，多指标成分在各自最大吸收波长下测定其含

量，避免了干扰组分对待测物质测定的影响，对样

品中多指标成分含量的高灵敏检测，相比文献报

道［８，１６］增加了山柰素、芒柄花素、丹参酮ⅡＡ的测
定，山柰素作为红花指标成分因不同产地、不同采

收期对其含量影响较大［１８－１９］，芒柄花素是《中华人

民共和国药典》鸡血藤薄层鉴别的指标成分，但药

典中缺少含量测定的方法，丹参酮ⅡＡ是丹参主要
药理成分，具有抗动脉粥样硬化、抗心室肥厚、抗氧

化、抗心律失常等作用［２０］，增加这３种指标成分的
测定对控制脑心通胶囊质量的稳定、全面评价其质

量具有非常重要的意义。

３４　质量分析
通过对２０批次脑心通胶囊中７种成分含量

数理统计分析，发现不同批次样品之间羟基红花

黄色素 Ａ、芍药苷、阿魏酸、丹酚酸 Ｂ、山柰素、芒
柄花素含量符合正态分布，ＡｎｄｅｒｓｏｎＤａｒｌｉｎｇ正态
性检验，Ｐ均大于００５，说明批次间无明显差异，
本品的工艺控制水平比较稳定。丹参酮ⅡＡ检测
结果不符合正态分布，可能是由于分析样品数量

较少不能完全体现整体特征，其次不同产地丹参

药材丹参酮ⅡＡ含量有差异［２１］，丹参药材不同部

位丹参酮ⅡＡ含量有显著差异［２２］，丹参酮ⅡＡ的
热不稳定［２３］，造成了脑心通胶囊中丹参酮ⅡＡ含
量的差异。因此厂家采购药材和储存原料时，需

严格把控药材质量，从药材源头进行控制，确保

制剂质量的稳定，实现对产品质量的源头控制。

本实验所建立的 ＨＰＬＣ同时测定脑心通胶囊中７
种指标成分含量的方法，为实现质量控制的数字

化、提高产品质量、全面评价脑心通胶囊质量提

供可行的有效途径。
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ｃｏｍｔｅｎｔｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆＮａｏｘｉｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｓ［Ｊ］．ＨｅｂｅｉＭｅｄＪ

（河北医药），２０１５，３７（５）：７６４－７６７

［９］　ＬｉＪ，ＢａｉＹ，ＢａｉＹ，ｅｔａｌ．Ｐｈａｒｍａｃｏｋｉｎｅｔｉｃｓｏｆｃａｆｆｅｉｃａｃｉｄ，ｆｅｒｕｌｉｃ

ａｃｉｄ，ｆｏｒｍｏｎｏｎｅｔｉｎ，ｃｒｙｐｔｏｔａｎｓｈｉｎｏｎｅ，ａｎｄｔａｎｓｈｉｎｏｎｅＩＩＡａｆｔｅｒ

ｏｒａｌａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆＮａｏｘｉｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｉｎｒａｔｂｙＨＰＬＣＭＳ／

ＭＳ［Ｊ］．ＥｖｉｄＢａｓｅｄＣｏｍｐｌｅｍｅｎｔＡｌｔｅｒｎａｔＭｅｄ，２０１７，２０１７：１

－１２

［１０］ＸｕＨＹ，ＳｈｉＹ，ＺｈａｎｇＹＱ，ｅｔａｌ．Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆｋｅｙａｃｔｉｖｅｃｏｎ

ｓｔｉｔｕｅｎｔｓｏｆＢｕｃｈａｎｇＮａｏｘｉｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｓｗｉｔｈｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｅｆｆｅｃｔｓ

ａｇａｉｎｓｔｉｓｃｈｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅｂｙｕｓｉｎｇａｎｉｎｔｅｇｒａｔｉｖｅｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ

ｂａｓｅｄａｐｐｒｏａｃｈ［Ｊ］．ＭｏｌＢｉｏｓｙｓｔ，２０１６，１２（１）：２３３－２４５

［１１］ＺｈａｎｇＨＬ，ＣｕｉＹＸ，ＷａｎｇＳＭ，ｅｔａｌ．Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ

ｉｎＮａｏｘｉｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｓｂｙＨＰＬＣ［Ｊ］．ＪＣｈｉｎＭｅｄ（中医学报），

２０１０，２５（１）：１１８－１１９

［１２］ＣｈｅｎＪＳ，ＷａｎｇＺＹ，ＣｈｅｎＡＨ，ｅｔａｌ．Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｐｒｏｔｏｃａｔｅ

ｃｈｕａｌｄｅｈｙｄｅｉｎＮａｏｘｉｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｂｙＨＰＬＣ［Ｊ］．ＧｕｉｄｅＪＴｒａ

ｄｉｔＣｈｉｎＭｅｄＰｈａｒｍ（中医药导报），２０１５，２１（２２）：３４－３６

［１３］ＺｈａｎｇＬＱ，ＺｈａｎｇＸＭ，ＷａｎｇＲ，ｅｔａｌ．Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｐａｅｏｎｉ

ｆｌｏｒｉｎｉｎＮａｏｘｉｎｔｏｎｇｔａｂｌｅｔｂｙＨＰＬＣ［Ｊ］．ＡｎｈｕｉＭｅｄＰｈａｒｍＪ（安

徽医药），２０１１，１５（８）：９５８－９５９

［１４］ＷａｎｇＹＢ．ＤｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｄａｎｓｈｅｎｓｕｉｎＮａｏｘｉｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｓｂｙ

７７５



学 报　ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ　２０１９，５０（５）：５７２－５７８ 第５０卷

ＨＰＬＣ［Ｊ］．ＰｒａｃｔＪＣａｒｄｉａｃＣｅｒｅｂＰｎｅｕｍＶａｓｃＤｉｓ（实用心脑肺

血管病杂志），２００８（５）：２９－３０

［１５］ＷａｎｇＣＪ，ＳｕｎＢＧ，ＺｈａｎｇＪ，ｅｔａｌ．Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｃｏｎｔｅｎｔｏｆ

ｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎｉｎＮａｏｘｉｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｓｂｙＨＰＬＣ［Ｊ］．ＪＰｈａｒｍＲｅｓ

（药学研究），２００６（３）：１５３－１５５

［１６］ＬｉＧ，ＭｅｎｇＦＸ，Ｙａｎｇ，ｅｔａｌ．ＵＰＬＣｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆ

ｆｉｖｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎＮａｏｘｉｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＰｈａｒｍＡｎａｌ

（药物分析杂志），２０１３（３）：４１４－４１８

［１７］ＷｅｉＱＹ，ＸｕＹＪ．Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ，ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ，ｓａｌｖｉ

ａｎｏｌｉｃａｃｉｄｂａｎｄｔａｎｓｈｉｎｏｎｅⅡＡｉｎＮａｏｘｉｎｔｏｎｇｃａｐｓｕｌｅｂｙ

ｍｉｃｒｏｅｍｕｌｓｉｏｎｅｌｅｃｔｒｏｋｉｎｅｔｉｃｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ［Ｊ］．ＪＡｎａｌＳｃｉ（分

析科学学报），２０１３，２９（２）：１５９－１６３

［１８］ＬｉＴＴ，ＨａｉＨＹ，ＺｈａｎｇＢ，ｅｔａｌ．Ａｎａｌｙｓｉｓｏｆｈｙｄｒｏｘｙｓａｆｆｌｏｒｙｅｌｌｏｗ

ＡａｎｄｋａｅｍｐｆｅｒｏｌｉｎＣａｒｔｈａｍｕｓｔｉｎｃｔｏｒｒｉｕｓＬ．ｂｙＸｉｎｊｉａｎｇａｎｄ

Ｈｅｎａｎ［Ｊ］．ＪＬｉａｏｎｉｎｇＵｎｉｖＴｒａｄｉｔＣｈｉｎＭｅｄ（辽宁中医药大学

学报），２０１７，１９（９）：６７－７０

［１９］ＤｉｎｇＬＬ，ＤｕａｎＣＰ，ＬｉＦ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｈｙｄｒｏｘｙｓａｆ

ｆｌｏｒｙｅｌｌｏｗＡａｎｄｋａｅｍｐｆｅｒｏｌｉｎＣａｒｔｈａｍｕｓｔｉｎｃｔｏｒｒｉｕｓＬ．ｂｙ

ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｃｏｌｌｅｃｔｉｎｇｔｉｍｅａｎｄｐａｒｔｓ［Ｊ］．ＪＳｈｅｎｙａｎｇＰｈａｒｍＵｎｉｖ

（沈阳药科大学学报），２０１５，３２（１）：６５－６９

［２０］ＣｈｅｎＦＸ，ＧａｏＲ，ＺｈａｎｇＢＫ，ｅｔａｌ．Ａｄｖａｎｃｅｓｉｎｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ

ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｔａｎｓｈｉｎｏｎｅⅡＡ［Ｊ］．ＣｈｉｎａＪＣｈｉｎＭａｔｅｒＭｅｄ（中国中

药杂志），２０１５，４０（９）：１６４９－１６５３

［２１］ＷａｎｇＪＴ，ＰｅｎｇＤＹ，ＬｉｕＪＱ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｔｈｅｃｏｎｔｅｎｔｓｏｆｔａｎ

ｓｈｉｎｏｎｅＩＩＡｉｎＳａｌｖｉａｍｉｌｔｉｏｒｒｈｉｚａｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｏｒｉｇｉｎ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪ

ＥｘｐＴｒａｄｉｔＭｅｄＦｏｒｍ（中国实验方剂学杂志），２００８，１４（３）：４

－５

［２２］ＨｕＤ，ＷａｎｇＧＺ．ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔａｎｓｈｉｎｏｎｅＩＩＡｃｏｎｔｅｎｔｓｉｎｄｉｆｆｅｒ

ｅｎｔｐａｒｔｓｏｆＳａｌｖｉａｍｉｌｔｉｏｒｒｈｉｚａ［Ｊ］．ＣｈｉｎＭｅｄＭａｔ（中药材），

２００５，２８（１）：３４－３５

［２３］ＺｈａｏＸＪ，ＷａｎｇＳＪ，ＷｕＡＬ，ｅｔａｌ．Ｓｔｕｄｙｏｎｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎｌａｗｏｆ

ｔａｎｓｈｉｎｏｎｅⅡＡｂｙｈｅａｔｉｎｇｉｎＲａｄｉｘＳａｌｖｉａＭｉｌｔｉｏｒｒｈｉｚａｅ［Ｊ］．

ＣｈｉｎＰｈａｒｍ（中国药业），２００９，１８（１４）：２３－２４

·校园信息·

中国药科大学２０１９年国家自然科学基金项目
继续保持较好发展势头

２０１９年８月１６日，国家自然科学基金委员会公布了２０１９年度国家自然科学基金集中受理期项目评审结果。我
校集中申报期申报的３２８项各类项目中有９７项获得立项资助，其中重点项目４项，优秀青年科学基金１项，面上项目
５９项，青年基金３２项，立项直接经费超过５３００万元。

今年在全国资助率整体下降的情况下，我校中标率依然达到２９．５７％，高于全国１７．３５％平均资助率十多个百分
点，继续位居江苏省各主要高校前列。立项直接经费为我校历史第二高，重点项目资助数量是我校历史上最多的一

年，优秀青年科学基金为我校连续第三年获得。

近年来，学校高度重视国家自然科学基金项目组织申报和实施管理工作，统筹校内外优质资源、谋划全校学科布

局、夯实科研制度保障，为广大科研人员营造了良好的学术氛围和科研环境。为做好２０１９年度国家自然科学基金申
报，科学技术处与各个院部通力配合，广泛调动科研人员积极性，充分发挥科研人员主体作用，多场次召开“全校项目

申报动员会”、“项目申报经验交流会”、“大项目申报指导会”、“大项目校内预评审会”等，广邀校内外知名专家，强化

项目申报指导，着力提高基金申报质量。

（科学技术处）

８７５




