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ＨＰＬＣ 法同时测定蒙成药阿魏八味丸中
５ 种化学成分的含量

杨　 丹１ꎬ李　 刚２ꎬ郭　 叶１ꎬ边梦霓１ꎬ杨雪苗１ꎬ马瑞寅１ꎬ
张雨生１ꎬ张志勇１ꎬ安　 明１∗ꎬ邬国栋１∗

(１􀆰 包头医学院ꎬ内蒙古 包头 ０１４０６０ꎻ２􀆰 内蒙古医科大学药学院ꎬ内蒙古 呼和浩特 ０１０１００)

摘要: 目的 建立 ＨＰＬＣ 法同时测定蒙成药阿魏八味丸中五种活性成分(没食子酸、阿魏酸、丁香

酚、木香烃内酯、去氢二异丁香酚) 的含量ꎮ 方法 采用 Ｔｈｅｒｍｏ Ｈｙｐｅｒｓｉｌ ＧＯＬＤ Ｃ１８ 色谱柱

(２５０ ｍｍ × ４􀆰 ６ ｍｍꎬ５ μｍ)ꎬ流动相:甲醇(Ａ) ￣０􀆰 ０５％ 磷酸水溶液(Ｂ)ꎬ流速 １􀆰 ０ ｍＬ􀅰ｍｉｎ － １ꎬ进样

量:１０ μＬꎬ柱温 ３０ ℃ꎬ梯度洗脱程序:０ ~ ２０ ｍｉｎ:５％ ~ ６０％ Ａꎬ２０ ~ ４５ ｍｉｎ:６０％ Ａꎬ４５ ~ ６０ ｍｉｎ:
７０％ Ａꎮ 检测波长:２７１ ｎｍ(没食子酸)、３１６ ｎｍ(阿魏酸)、２８０ ｎｍ (丁香酚)、２２５ ｎｍ (木香烃内

酯)、２８０ ｎｍ (去氢二异丁香酚)ꎮ 结果 在建立的色谱条件下ꎬ没食子酸、阿魏酸、丁香酚、木香烃内

酯、去氢二异丁香酚的质量浓度分别为 ８􀆰 ００ ~ ８０􀆰 ００、２􀆰 ０５ ~ ２０􀆰 ４５、３６０􀆰 ０ ~ ３􀆰 ６０ × １０３、４０􀆰 ４０ ~
４０４􀆰 ０、８􀆰 ０１ ~ ８０􀆰 １０ ｍｇ􀅰Ｌ － １ꎬ相关系数 ｒ 均大于 ０􀆰 ９９９ ０ꎻ方法的加样回收率为 ９６􀆰 ６％ ~ １０２􀆰 ７％ ꎬ
ＲＳＤ≤２􀆰 ０７％ ꎮ 结论 该方法可用于蒙成药阿魏八味丸的质量控制ꎮ
关键词: 阿魏八味丸ꎻ 没食子酸ꎻ 阿魏酸ꎻ 丁香酚ꎻ 木香烃内酯ꎻ 去氢二异丁香酚ꎻ 高效液相色谱

法ꎻ 含量测定

中图分类号: Ｒ ９１７　 　 　 文献标志码: Ａ

　 　 阿魏八味丸蒙药名为兴棍 ８ꎬ是蒙医常用

药ꎮ 该方中含有阿魏ꎬ沉香、肉豆蔻、木香、丁香、

小茴香、黑云香、当归等八味药材ꎮ 临床用于治疗

由“巴达干、赫依”引起的头疼ꎬ头晕ꎬ恶心ꎬ呕吐

等病症[１]ꎮ 方中阿魏为主药[２]ꎬ具有抗炎、免疫、

抗氧化的功效ꎬ主要有效成分为阿魏酸ꎻ木香[３]

具有抗炎、抗溃疡的作用ꎬ主要有效成分为木香烃

内酯ꎻ肉豆蔻[４] 具有保肝、降血脂血糖的药理作

用ꎬ主要有效成分为去氢二异丁香酚ꎻ丁香[５] 对

中枢神经系统具有保护作用ꎬ主要有效成分为丁

香酚和没食子酸ꎮ 文献报道以蒙药阿魏八味丸为

主ꎬ治疗美尼尔综合症疗效显著[６]ꎮ 目前已有的

该方剂质量控制方法ꎬ仅对单一的阿魏酸进行了

定量[７]ꎮ 中药复方的成分复杂ꎬ单一指标评价方

法难以全面反映复方的整体质量ꎮ 因此ꎬ亟需建

立一种高效、灵敏的分析方法对阿魏八味丸进行

全面的质量控制ꎮ

本文作者采用 ＨＰＬＣ 法同时测定制剂中的总

阿魏酸(阿魏和当归共有)、去氢二异丁香酚、木

香烃内酯、丁香酚和没食子酸(化学结构式见图

１)的含量ꎬ为阿魏八味丸的质量控制提供了参考

依据ꎮ
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Ｆｉｇ. １　 Ｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓ ｏｆｇａｌｌｉｃ ａｃｉｄ(Ａ)ꎬｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ(Ｂ)ꎬｅｕｇｅｎｏｌ(Ｃ)ꎬｃｏｓｔｕｎｏｌｉｄｅ(Ｄ)ａｎｄ ｄｅｈｙｄｒｏｄｉｉｓｏｅｕｇｅｎｏｌ(Ｅ)
图 １　 没食子酸(Ａ)ꎬ阿魏酸(Ｂ)ꎬ丁香酚(Ｃ)ꎬ木香烃内酯(Ｄ)ꎬ去氢二异丁香酚(Ｅ)的化学结构式

１　 仪器与材料

Ｔｈｅｒｍｏ Ｕｌｔｉｍａｔｅ ３０００(高效液相色谱仪配备

ＤＡＤ 检测器ꎬ美国赛默飞世尔科技有限公司)ꎬ
ＢＳＡ２２４Ｓ￣ＣＷ 万分之一电子天平ꎬＳＱＰ 十万分之

一电子天平(北京赛多利斯科学仪器有限公司)ꎬ
ＴＤＺ５￣ＷＳ 多管架自动平衡离心机(长沙湘仪离

心机仪器有限公司)ꎬＧｅｎＰｕｒｅ ＵＶ￣ＴＯＣ / ＵＦ 超纯

水机(美国赛默飞世尔科技有限公司)ꎬＡＳ１０２００
超声波清洗仪(４０ / ６０Ｈｚꎬ北京华瑞博远科技发展

有限公司)ꎮ
没食子酸对照品(批号 １１０８３１ － ２０１６０５ꎬ含

量质量分数度 ９０􀆰 ８％ )、阿魏酸对照品(含量质量

分数 ９９􀆰 ０％ ꎬ批号 １１０７７３ － ２０１６１４)、丁香酚对照

品(含量质量分数度 ９９􀆰 ３％ ꎬ 批号 １１０７２５ －
２０１６１５)、木香烃内酯对照品(含量质量分数度

９９􀆰 ５％ ꎬ批号 １１１５２４ － ２０１７１０)、去氢二异丁香酚

对照品(含量质量分数度 ９９􀆰 ２％ ꎬ批号 １１１８３８ －
２０１４０３)(中国食品药品检定研究院)ꎮ

甲醇(色谱纯ꎬ天津康科德科技有限公司)ꎬ
纯净水(杭州娃哈哈集团有限公司)ꎬ其他试剂均

为分析纯ꎬ 三批蒙药阿魏八味丸制剂 (批号

９０１２７１ꎬ９０１２７２ 和 ９０１２７３ꎬ由包头市蒙中医院制

剂室提供)ꎮ

２　 方法与结果

２􀆰 １　 色谱条件和系统适用性实验

色谱柱:Ｔｈｅｒｍｏ Ｈｙｐｅｒｓｉｌ ＧＯＬＤ Ｃ１８(２５０ ｍｍ
× ４􀆰 ６ ｍｍꎬ ５ μｍ)柱ꎻ流动相:甲醇(Ａ) ￣质量分

数 ０􀆰 ０５％ 磷 酸 水 溶 液 ( Ｂ )ꎬ 梯 度 洗 脱 流 速

１ ｍＬ􀅰ｍｉｎ － １ꎬ梯度洗脱程序:０ ~ ２０ ｍｉｎ:５％ ~
６０％ Ａꎬ ２０ ~ ４５ ｍｉｎ: ６０％ Ａꎬ ４５ ~ ６０ ｍｉｎ:
７０％ Ａꎮ 进样量:１０ μＬꎬ柱温 ３０ ℃ꎬ检测波长:
２７１ ｎｍ(没食子酸)、３１６ ｎｍ(阿魏酸)、２８０ ｎｍ
(丁香酚)、２２５ ｎｍ (木香烃内酯)、２８０ ｎｍ (去氢

二异丁香酚)ꎮ 理论塔板数按阿魏酸计算应不低

于 ５ ０００ꎮ
２􀆰 ２　 溶液的制备

２􀆰 ２􀆰 １　 混合对照品溶液的制备

取没食子酸、阿魏酸、丁香酚、木香烃内酯和

去氢二异丁香酚对照品适量ꎬ精密称定ꎬ用甲醇配

制成各对照品储备液ꎮ 再精密量取上述各对照品

储备液适量ꎬ用甲醇溶解ꎬ制成含 ２００􀆰 ０ ｍｇ􀅰Ｌ － １

没食子酸、５１􀆰 ２ ｍｇ􀅰Ｌ － １ 阿魏酸、９􀆰 ０１ｇ􀅰Ｌ － １ 丁香

酚、１􀆰 ０１ ｇ􀅰Ｌ － １木香烃内酯和 ２００􀆰 ２ ｍｇ􀅰Ｌ － １去氢

二异丁香酚的混合对照品溶液ꎮ
２􀆰 ２􀆰 ２　 供试品溶液的制备

取阿魏八味丸制剂 ３０ 粒ꎬ研细并混匀ꎬ称取

３􀆰 ５ ｇ 药物置具塞锥形瓶中ꎬ精密加入 ５０ ｍＬ 甲

醇溶解ꎬ称定重量ꎬ超声 ３０ ｍｉｎ 后放冷ꎬ称量ꎬ用
甲醇补充减失的重量ꎬ之后用 ５ ０００ ｒ􀅰ｍｉｎ － １的转

速离心 １０ ｍｉｎꎬ取上清液ꎬ用 ０􀆰 ２２ μｍ 的微孔滤

膜滤过ꎬ取续滤液ꎬ即得ꎮ
２􀆰 ２􀆰 ３　 阴性对照溶液的制备

参照«内蒙古蒙成药标准»阿魏八味丸制剂

质量标准项下规定[１]ꎬ制备缺阿魏、当归、丁香、
木香、 肉豆蔻这五味药材的阴性样品ꎬ 再按

“２􀆰 ２􀆰 ２”项下的处理方法制备阴性样品溶液ꎮ 按

“２􀆰 １”项下的色谱条件进样ꎬ结果显示阴性样品

溶液中无待测的五种组分ꎬ表明其他组分对待测

组分无影响ꎮ
２􀆰 ３　 方法学考察

２􀆰 ３􀆰 １　 专属性考察

取阴性样品溶液、混合对照品溶液和供试品

溶液分别按“２􀆰 １”项下的色谱条件进样ꎬ结果显

示阴性样品溶液对待测组分无干扰ꎬ供试品溶液

色谱图中五种待测组分色谱峰保留时间与混合对

照品溶液一致ꎬ且分离度均大于 １􀆰 ５ꎬ结果见图 １ꎮ
２􀆰 ３􀆰 ２　 线性关系考察

精密依次吸取“２􀆰 ２􀆰 １”项下的混合对照品溶

液 ０􀆰 ４０、０􀆰 ８０、１􀆰 ００、２􀆰 ００、４􀆰 ００ ｍＬꎬ分别置于

１０ ｍＬ量瓶中ꎬ按“２􀆰 １”项下的色谱条件进样分
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析ꎬ记录没食子酸、阿魏酸、丁香酚、木香烃内酯和

去氢二异丁香酚的峰面积ꎮ 以混合对照品的质量

浓度(ρꎬ ｍｇ􀅰Ｌ － １)为横坐标ꎬ峰面积(Ａ)为纵坐

标ꎬ绘制标准曲线ꎬ结果表明 ５ 种成分在相应的线

性范围内线性关系良好ꎬ结果见表 １ꎮ

Ａ—Ｎｅｇａｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｓａｍｐｌｅꎻ Ｂ—Ｓｔａｎｄａｒｄ ｓａｍｐｌｅꎻ Ｃ—Ｔｅｓｔ ｓａｍｐｌｅꎻ １—Ｇａｌｌｉｃ ａｃｉｄꎻ ２—Ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄꎻ ３—ｅｕｇｅｎｏｌꎻ ４—Ｃｏｓｔ￣
ｕｎｏｌｉｄｅꎻ ５—Ｄｅｈｙｄｒｏｄｉｉｓｏｅｕｇｅｎｏｌ

Ｆｉｇ. ２　 ＨＰＬＣ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｓａｍｐｌｅｓ
图 ２　 测试样品 ＨＰＬＣ 色谱图

Ｔａｂｌｅ １　 Ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｏｆ ｆｉｖｅ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ ｆｒｏｍＡｗｅｉ￣８ Ｐｉｌｌ
表 １　 阿魏八味丸中 ５ 种成分的线性相关性

Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｅｑｕａｔｉｏｎ ｒ Ｌｉｎｅｒ ｒａｎｇｅ / (ｍｇ􀅰Ｌ － １)

Ｇａｌｌｉｃ ａｃｉｄ Ａ ＝ ０􀆰 ５３３ × １０２ρ ＋ １􀆰 ８０ × １０ － ２ ０􀆰 ９９９ ９ ８􀆰 ００ － ８０􀆰 ００

Ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ Ａ ＝ ０􀆰 ７４２ × １０２ρ ＋ ０􀆰 ２４ × １０ － ２ ０􀆰 ９９９ ９ ２􀆰 ０５ － ２０􀆰 ４５

Ｅｕｇｅｎｏｌ Ａ ＝ ０􀆰 １７２ × １０２ρ ＋ ０􀆰 ５０ ０􀆰 ９９９ ９ 　 ３６０􀆰 ４ － ３􀆰 ６０ × １０３

Ｃｏｓｔｕｎｏｌｉｄｅ Ａ ＝ ０􀆰 ３４７ × １０２ρ ＋ １􀆰 １７ ０􀆰 ９９９ ８ ４０􀆰 ４０ － ４０４􀆰 ０

Ｄｅｈｙｄｒｏｄｉｉｓｏｅｕｇｅｎｏｌ Ａ ＝ ０􀆰 ５５４ × １０２ρ － １􀆰 ７７ × １０ － ２ ０􀆰 ９９９ ９ ８􀆰 ０１ － ８０􀆰 １０

２􀆰 ３􀆰 ３　 精密度试验

精密吸取“２􀆰 ２􀆰 ２”项下的混合对照品溶液ꎬ
按“ ２􀆰 １”项下的色谱条件分析ꎬ连续进样 ６ 次ꎬ记
录各色谱峰峰面积ꎬ计算峰面积的 ＲＳＤ 值ꎮ 结果

显示没食子酸、阿魏酸、丁香酚、木香烃内酯和去氢

二异 丁 香 酚 的 ＲＳＤ 分 别 为 ０􀆰 １８％ ꎬ ０􀆰 １５％ ꎬ
０􀆰 ０８％ ꎬ ０􀆰 １８％和 ０􀆰 １１％ ꎮ 表明仪器精密度良好ꎮ
２􀆰 ３􀆰 ４　 重复性试验

取同一批次下的阿魏八味丸样品 ６ 份(批
号:９０１２７１)ꎬ根据“２􀆰 ２􀆰 １” 项下的制备方法以及

“ ２􀆰 １”项下色谱条件进样测定ꎬ记录各色谱峰峰

面积ꎬ计算含量的 ＲＳＤ 值ꎮ 结果没食子酸、阿魏

酸、丁香酚、木香烃内酯和去氢二异丁香酚含量的

ＲＳＤ 值分别为 １􀆰 ４３％ ꎬ １􀆰 ８２％ ꎬ ０􀆰 ８１％ ꎬ １􀆰 ６７％
和 １􀆰 ８９％ ꎮ 表明该方法重复性良好ꎮ
２􀆰 ３􀆰 ５　 稳定性试验

取“２􀆰 ２􀆰 １” 项下制备好的同一份供试品溶

液ꎬ按“２􀆰 １”项下色谱条件分别于样品制备后的

０ꎬ ２ꎬ ４ꎬ ６ꎬ ８ꎬ １２ 和 ２４ ｈ 内进样ꎬ记录峰面积ꎬ计

算 ＲＳＤ 值ꎮ 结果没食子酸、阿魏酸、丁香酚、木香

烃内 酯 和 去 氢 二 异 丁 香 酚 的 ＲＳＤ 分 别 为

１􀆰 １７％ ꎬ １􀆰 １０％ ꎬ ０􀆰 ９３％ ꎬ ０􀆰 ９６％和 ２􀆰 ０７％ ꎮ 表

明阿魏八味丸供试品溶液在 ２４ ｈ 内稳定性良好ꎮ
２􀆰 ３􀆰 ６　 加样回收率试验

精密称定已知含量的阿魏八味丸制剂(批号

９０１２７１)１􀆰 ７５ｇꎬ共 ９ 份ꎬ分 ３ 组ꎬ分别置具塞锥形

瓶中ꎮ 再精密加入浓度为 ０􀆰 ８０２ ｇ􀅰Ｌ － １的没食子

酸对 照 品、 ０􀆰 ２０５ ｇ􀅰Ｌ － １ 的 阿 魏 酸 对 照 品、
２２􀆰 ５３ ｇ􀅰Ｌ － １的丁香酚对照品、３􀆰 ０２３ ｇ􀅰Ｌ － １ 的木

香烃内酯对照品和 ０􀆰 ５０６ ｇ􀅰Ｌ － １的去氢二异丁香

酚对照品 ０􀆰 ５０ Ｌ、１􀆰 ００ Ｌ、１􀆰 ５０ Ｌꎮ 按“２􀆰 ２􀆰 １”项
下供试品溶液的制备方法制备加样供试品溶液ꎬ
按“２􀆰 １”项下色谱条件进行回收率测定ꎬ结果见

表 ２ꎮ 没食子酸、阿魏酸、丁香酚、木香烃内酯和

去氢二异丁香酚的加样回收率的平均值分别是

１００􀆰 ７％ ꎬ ９９􀆰 ７３％ ꎬ １０１􀆰 ７％ ꎬ １０２􀆰 ７％和 ９６􀆰 ６％ ꎬ
ＲＳＤ 分别为 １􀆰 ２４％ ꎬ １􀆰 ８６％ ꎬ １􀆰 ００％ ꎬ １􀆰 ７７％ 和

２􀆰 ０７％ ꎮ 表明该方法准确性良好ꎮ
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Ｔａｂｌｅ ２　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｒｅｃｏｖｅｒｙ(ｎ ＝９)
表 ２　 加样回收率结果(ｎ ＝９)

Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ ｍｏｒｉｇｉｎａｌ / ｍｇ ｍａｄｄｅｄ / ｍｇ ｍｍｅａｓｕｒｅｄ / ｍｇ Ｒｅｃｏｖｅｒｙ / ％ ＲＳＤ / ％

Ｇａｌｌｉｃ ａｃｉｄ ０􀆰 ７８９ １ ０􀆰 ４０１ ０ １􀆰 １８８ ９９􀆰 ５

０􀆰 ８０２ ０ １􀆰 ６０７ １０２􀆰 ０ １􀆰 ２４

１􀆰 ２０３ １􀆰 ９９９ １００􀆰 ６

Ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ ０􀆰 １９２ ９ ０􀆰 １０２ ５ ０􀆰 ２９３ ６ ９８􀆰 ２

０􀆰 ２０５ ０ ０􀆰 ３９６ ３ ９９􀆰 ２ １􀆰 ８６

０􀆰 ３０７ ５ ０􀆰 ５０５ ８ １０１􀆰 ８

Ｅｕｇｅｎｏｌ ２３􀆰 ２４ １１􀆰 ２７ ３４􀆰 ６８ １０１􀆰 ５

２２􀆰 ５３ ４６􀆰 ４１ １０２􀆰 ８ １􀆰 ００

３３􀆰 ８０ ５７􀆰 ３０ １００􀆰 ８

Ｃｏｓｔｕｎｏｌｉｄｅ ２􀆰 ９００ １􀆰 ５１２ ４􀆰 ４８４ １０４􀆰 ８

３􀆰 ０２３ ５􀆰 ９８３ １０２􀆰 ０ １􀆰 ７７

４􀆰 ５３５ ７􀆰 ４９９ １０１􀆰 ４

Ｄｅｈｙｄｒｏｄｉｉｓｏｅｕｇｅｎｏｌ ０􀆰 ４９９ ８ ０􀆰 ２５３ ０ ０􀆰 ７４４ ６ ９６􀆰 ８

０􀆰 ５０６ ０ ０􀆰 ９８７ ６ ９６􀆰 ４ ２􀆰 ０７

０􀆰 ７５９ ０ １􀆰 ２３３ ９６􀆰 ６

２􀆰 ３􀆰 ７ 样品含量测定

称取阿魏八味丸制剂 ３􀆰 ５５ ｇꎬ按“２􀆰 ２􀆰 ２”项

下的制备方法平行制备三种批号下的供试品溶液

各两份ꎬ按“ ２􀆰 １”项下的色谱条件进样分析ꎬ采用

外标法计算各成分含量ꎬ结果见表 ３ꎮ

Ｔａｂｌｅ ３ Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｆｉｖｅ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ ｉｎ ３ ｂａｔｃｈｅｓ ｏｆ Ａｗｅｉ￣８ ｐｉｌｌ(ｍｇ􀅰ｇ －１ꎬｎ ＝６)

表 ３ 三批阿魏八味丸中 ５ 种成分含量测定结果(ｍｇ􀅰ｇ －１ꎬｎ ＝６)

Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ
Ｂａｔｃｈｅｓ

９０１２７１ ９０１２７２ ９０１２７３
Ａｖｅｒａｇｅ ｃｏｎｔｅｎｔ

Ｇａｌｌｉｃ ａｃｉｄ ０􀆰 ４５ ０􀆰 ４５ ０􀆰 ４７ ０􀆰 ４７ ０􀆰 ４７ ０􀆰 ４７ ０􀆰 ４６

Ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ ０􀆰 １１ ０􀆰 １１ ０􀆰 １１ ０􀆰 １１ ０􀆰 １２ ０􀆰 １２ ０􀆰 １１

Ｅｕｇｅｎｏｌ １３􀆰 １８ １３􀆰 ３３ １３􀆰 ６３ １３􀆰 ５８ １３􀆰 ９２ １３􀆰 ７７ １３􀆰 ５７

Ｃｏｓｔｕｎｏｌｉｄｅ １􀆰 ７０ １􀆰 ７１ １􀆰 ８７ １􀆰 ８６ １􀆰 ９２ １􀆰 ９０ １􀆰 ８３

Ｄｅｈｙｄｒｏｄｉｉｓｏｅｕｇｅｎｏｌ ０􀆰 ２８ ０􀆰 ２９ ０􀆰 ３０ ０􀆰 ３０ ０􀆰 ３１ ０􀆰 ３０ ０􀆰 ３０

２􀆰 ４　 方法耐用性考察

２􀆰 ４􀆰 １　 不同色谱柱保留时间的影响

本实验分别考察了三种色谱柱:Ｔｈｅｒｍｏ Ｈｙ￣
ｐｅｒｓｉｌ ＧＯＬＤ Ｃ１８ 色谱柱 (２５０ ｍｍ × ４􀆰 ６ ｍｍꎬ
５ μｍ)、Ａｇｉｌｅｎｔ Ｅｅｌｉｐｓｅ ＸＤＢ￣Ｃ１８ 色谱柱(２５０ ｍｍ
× ４􀆰 ６ ｍｍꎬ ５ μｍ)和伊利特 ＳｉｎｏＣｈｒｏｍ ＯＤＳ￣ＢＰ

Ｃ１８色谱柱(２５０ ｍｍ × ４􀆰 ６ ｍｍꎬ ５ μｍ)对保留时

间的影响ꎮ 取“２􀆰 ２􀆰 １”项下制备好的同一份供试

品溶液ꎬ按“ ２􀆰 １”项下色谱条件进样ꎮ 各成分保

留时间见 表 ４ꎬ ＲＳＤ 分 别 为 ２􀆰 ５２％ 、 １􀆰 ２１％ 、
１􀆰 ０２％ 、１􀆰 ９７ 和 １􀆰 ０３％ ꎮ 表明不同型号色谱柱条

件下该方法具有良好的适应性和重复性ꎮ
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Ｔａｂｌｅ ４　 Ｒｅｔｅｎｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｌｕｍｎｓ(ｍｉｎ)
表 ４　 不同色谱柱条件下的保留时间(ｍｉｎ)

Ｃｏｌｕｍｎ Ｇａｌｌｉｃ ａｃｉｄ Ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ Ｅｕｇｅｎｏｌ Ｃｏｓｔｕｎｏｌｉｄｅ Ｄｅｈｙｄｒｏｄｉｉｓｏｅｕｇｅｎｏｌ

ＴｈｅｒｍｏＨｙｐｅｒｓｉｌ ＧＯＬＤ Ｃ１８ ６􀆰 ８２ １７􀆰 ４５ ２５􀆰 ７６ ３９􀆰 １４ ５３􀆰 ９７

ＡｇｉｌｅｎｔＥｅｌｉｐｓｅ ＸＤＢ￣Ｃ１８ ６􀆰 ８３ １７􀆰 ４０ ２５􀆰 ６０ ３８􀆰 ４８ ５３􀆰 ５４

ＳｉｎｏＣｈｒｏｍ ＯＤＳ￣ＢＰ Ｃ１８ ６􀆰 ５３ １７􀆰 ０６ ２５􀆰 ２５ ３７􀆰 ６３ ５２􀆰 ８８

ＲＳＤ / ％ ２􀆰 ５２ １􀆰 ２１ １􀆰 ０２ １􀆰 ９７ １􀆰 ０３

２􀆰 ４􀆰 ２　 不同柱温对保留时间的影响

实验采用 Ｔｈｅｒｍｏ Ｕｌｔｉｍａｔｅ ３０００ 高效液相色

谱系统ꎬ利用 Ｔｈｅｒｍｏ Ｈｙｐｅｒｓｉｌ ＧＯＬＤ Ｃ１８ 色谱柱

(２５０ ｍｍ × ４􀆰 ６ ｍｍꎬ５ μｍ)ꎬ按“２􀆰 １”项下的色谱

条件进样“２􀆰 ２􀆰 １”项下的同一供试品溶液ꎬ测定

不同柱温 １５ ℃ꎬ ３０ ℃ꎬ ４５ ℃下对保留时间的影

响ꎬ各成分保留时间见表 ５ꎮ 结果表明不同柱温

条件下各成分保留时间均提前ꎬ其中在 ４５ ℃条件

下ꎬ阿魏酸的色谱峰达不到分离度要求ꎬ因此本方

法选择了接近室温的 ３０ ℃为测定温度ꎮ
Ｔａｂｌｅ ５　 Ｒｅｔｅｎｔｉｏｎ ｔｉｍｅｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｌｕｍｎ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ(ｍｉｎ)

表 ５　 不同柱温条件下的保留时间(ｍｉｎ)

Ｃｏｌｕｍｎ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ / ℃ Ｇａｌｌｉｃ ａｃｉｄ Ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ Ｅｕｇｅｎｏｌ Ｃｏｓｔｕｎｏｌｉｄｅ Ｄｅｈｙｄｒｏｄｉｉｓｏｅｕｇｅｎｏｌ

１５ ７􀆰 ７３ １８􀆰 ５７ ２６􀆰 ８２ ４２􀆰 ９６ ５６􀆰 ８８

３０ ６􀆰 ８２ １７􀆰 ４５ ２５􀆰 ７６ ３９􀆰 １４ ５３􀆰 ９７

４５ ６􀆰 １８ １６􀆰 ２４ ２４􀆰 ５９ ３４􀆰 ５７ ５０􀆰 ３０

２􀆰 ５　 相对校正因子的计算

取“２􀆰 ２􀆰 ２”项下的混合对照品溶液ꎬ根据多

点校正法原理ꎬ按“ ２􀆰 １”项下色谱条件分别进样

２ꎬ ４ꎬ ６ꎬ ８ꎬ １０ μＬꎬ以阿魏酸为内参物ꎬ分别计算

没食子酸、丁香酚、木香烃内酯、去氢二异丁香酚

的相对校正因子( ｆｘ / ｙ)ꎬ取其平均值作为定量用相

对校正因子( ｆｘ / ｙ)ꎬ计算公式为 ｆｘ / ｙ ＝ (ｃｘ × Ａｙ) /

(ｃｙ × Ａｘ)ꎬ其中 ｆｘ / ｙ为相对校正因子ꎻ ｃｘ为内参物

浓度ꎻ ｃｙ为待测组分浓度ꎻ Ａｘ为内参物峰面积ꎻ
Ａｙ为待测组分峰面积ꎮ 用该方法求算以阿魏酸作

为参照成分时ꎬ其它 ４ 种成分在不同进样量下的

相对校正因子( ｆｘ / ｙ)ꎬ见表 ６ꎮ 结果表明 ＲＳＤ 均

小于 ２􀆰 ０％ ꎮ

Ｔａｂｌｅ ６　 Ｒｅｌａｔｉｖｅ ｃｏｒｒｅｃｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｃａｌｃｕｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ
表 ６　 用阿魏酸计算的不同浓度的相对校正因子

Ｓａｍｐｌｅ ａｍｏｕｎｔ / μＬ Ｇａｌｌｉｃ ａｃｉｄ Ｅｕｇｅｎｏｌ Ｃｏｓｔｕｎｏｌｉｄｅ Ｄｅｈｙｄｒｏｄｉｉｓｏｅｕｇｅｎｏｌ

２ １􀆰 ３６ ４􀆰 ２２ ２􀆰 １１ １􀆰 ３３

４ １􀆰 ３９ ４􀆰 ２９ ２􀆰 １４ １􀆰 ３５

６ １􀆰 ３９ ４􀆰 ２９ ２􀆰 １４ １􀆰 ３５

８ １􀆰 ３９ ４􀆰 ３０ ２􀆰 １２ １􀆰 ３４

１０ １􀆰 ３９ ４􀆰 ３３ ２􀆰 ０８ １􀆰 ３４

Ｍｅａｎ １􀆰 ３８ ４􀆰 ２９ ２􀆰 １２ １􀆰 ３４

ＲＳＤ / ％ ０􀆰 ９ ０􀆰 ９ １􀆰 ２ ０􀆰 ６２

２􀆰 ５􀆰 １　 外标法与一测多评法(ＱＡＭＳ)的比较

称取阿魏八味丸制剂 ３􀆰 ５５ ｇꎬ按“２􀆰 ２􀆰 ２”项

下的制备方法平行制备三种批号下的供试品溶液

各两份ꎬ按“ ２􀆰 １”项下的色谱条件进样测定峰面

积ꎮ 采用外标法计算此供试品中没食子酸、阿魏

酸、丁香酚、木香烃内酯、去氢二异丁香酚的含量ꎮ
同时采用一测多评法以阿魏酸为内参物ꎬ计算出

没食子酸、丁香酚、木香烃内酯、去氢二异丁香酚

的 ｆｘ / ｙ ꎬ用 ｆｘ / ｙ计算其含量ꎮ 将二者结果进行比较ꎬ
比较结果见表 ７ꎮ
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Ｔａｂｌｅ ７　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ｅｘｔｅｒｎａｌ ｓｔａｎｄａｒｄ ｍｅｔｈｏｄ ａｎｄ ｔｈｅ ＱＡＭＳ ｍｅｔｈｏｄ
表 ７　 外标法和一测多评法测定结果比较

Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ Ｍｅｔｈｏｄｓ
Ｂａｔｃｈｅｓ

９０１２７１ / (ｍｇ􀅰ｇ － １) ９０１２７２ / (ｍｇ􀅰ｇ － １) ９０１２７３ / (ｍｇ􀅰ｇ － １)

Ｇａｌｌｉｃ ａｃｉｄ ＱＡＭＳ ０􀆰 ４５ ０􀆰 ４５ ０􀆰 ４６ ０􀆰 ４６ ０􀆰 ４７ ０􀆰 ４７

ＥＳＭ ０􀆰 ４５ ０􀆰 ４５ ０􀆰 ４７ ０􀆰 ４７ ０􀆰 ４７ ０􀆰 ４７

Ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ ＱＡＭＳ — — — — — —

ＥＳＭ ０􀆰 １１ ０􀆰 １１ ０􀆰 １１ ０􀆰 １１ ０􀆰 １２ ０􀆰 １２

Ｅｕｇｅｎｏｌ ＱＡＭＳ １２􀆰 ９７ １３􀆰 ２７ １３􀆰 ５７ １３􀆰 ５３ １３􀆰 ８７ １３􀆰 ７０

ＥＳＭ １３􀆰 １８ １３􀆰 ３３ １３􀆰 ６３ １３􀆰 ５８ １３􀆰 ９２ １３􀆰 ７７

Ｃｏｓｔｕｎｏｌｉｄｅ ＱＡＭＳ １􀆰 ７１ １􀆰 ７２ １􀆰 ７２ １􀆰 ８７ １􀆰 ９３ １􀆰 ９１

ＥＳＭ １􀆰 ７０ １􀆰 ７１ １􀆰 ８７ １􀆰 ８６ １􀆰 ９２ １􀆰 ９０

Ｄｅｈｙｄｒｏｄｉｉｓｏｅｕｇｅｎｏｌ ＱＡＭＳ ０􀆰 ２８ ０􀆰 ２９ ０􀆰 ３０ ０􀆰 ２９ ０􀆰 ３１ ０􀆰 ３０

ＥＳＭ ０􀆰 ２８ ０􀆰 ２９ ０􀆰 ３０ ０􀆰 ３０ ０􀆰 ３１ ０􀆰 ３０

　 　 结果表明ꎬ２ 种方法测得的 ５ 种成分含量经 ｔ
检验比较ꎬＰ > ０􀆰 ０５ꎬ没有显著性差异ꎮ

３　 讨论

３􀆰 １　 提取条件的选择

提取溶剂分别考察了甲醇溶液ꎬ２０％ 甲醇溶

液和乙醇溶液ꎬ结果显示ꎬ采用甲醇溶液提取时出

峰数较多、大部分峰响应值较高ꎻ提取方式分别考

察了超声提取和回流提取ꎬ结果显示ꎬ超声与回流

的提取效果接近ꎬ选取简单的超声方式提取ꎻ超声

时间分别考察了 ２０、３０、４０ ｍｉｎꎬ结果显示ꎬ超声时

间 ３０ ｍｉｎ 即可达到最高提取效率ꎮ 最终确定提

取条件为甲醇超声提取 ３０ ｍｉｎꎮ
３􀆰 ２　 检测波长的选择

阿魏八味丸中 ５ 种待测组分的紫外最大吸收

波长差异较大ꎬ结合检测器和工作站的波长编辑

功能ꎬ参考相关文献ꎬ采用波长切换法检测 ５ 种成

分[８ － ９]ꎮ 检测波长:２７１ ｎｍ(没食子酸)、３１６ ｎｍ
(阿魏酸)、２８０ ｎｍ(丁香酚)、２２５ ｎｍ(木香烃内

酯)、２８０ ｎｍ(去氢二异丁香酚)ꎮ 保证 ５ 种成分

均在其紫外最大吸收波长处被检测ꎬ提高了检测

灵敏度ꎮ
３􀆰 ３　 外标法与一测多评法的比较

基于目前一测多评法的独特优势ꎬ在单味药

或复方处方的多指标质量控制研究中的广泛应

用ꎬ本实验又选择了通过该实验条件测定内参成

分和待测组分校正因子ꎬ实现基于单一对照品的

校正因子法的多指标成分的含量测定[１０ － １３]ꎮ 从

实验分析结果来看ꎬ两种方法所得的测定结果没

有显著性差异ꎮ
３􀆰 ４　 一测多评法中内参物的选择

在一测多评的实验过程中我们发现丁香酚的

色谱峰峰面积较高ꎬ即使没有对照品ꎬ在谱图中也

容易识别ꎮ 但考虑到阿魏酸是该制剂主药阿魏的

指标性成分ꎬ并且阿魏酸的样品峰面积与其他 ３
个峰的峰面积(除丁香酚)接近ꎬ经过«一测多评

技术指导原则» [１３]的相对保留时间即峰定位的耐

用性试验ꎬ表明阿魏酸符合分析要求ꎬ因此选择阿

魏酸作为内参ꎮ
本实验作者建立了同时测定蒙成药阿魏八味

丸中 ５ 种化学成分的 ＨＰＬＣ 法ꎬ并对其方法学进

行了验证ꎮ 将一测多评法测定结果与同时测定的

结果进行了对比分析ꎬ经 ｔ 检验分析ꎬ没有显著性

差异ꎮ 该方法为蒙成药阿魏八味丸的质量控制提

供了一个更加全面、合理的参考方法ꎮ
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１􀆰 ０ ｍＬ􀅰ｍｉｎ － １ . Ｔｈｅ ｓａｍｐｌｅ ｖｏｌｕｍｅ １０ μＬ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｌｕｍｎ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ３０ ℃. Ｔｈｅ ｇｒａｄｉｅｎｔ ｅｌｕｔｉｏｎ
ｐｒｏｃｅｄｕｒｅ:０ ~ ２０ ｍｉｎ:５％ ~ ６０％ Ａꎬ２０ ~ ４５ ｍｉｎ:６０％ Ａꎬ４５ ~ ６０ ｍｉｎ:７０％ Ａ. Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｗａｖｅｌｅｎｇｔｈ:
２７１ｎｍ ( ｇａｌｌｉｃ ａｃｉｄ ) ꎬ ３１６ｎｍ ( ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ )ꎬ ２８０ｎｍ ( ｅｕｇｅｎｏｌ )ꎬ ２２５ｎｍ ( ｃｏｓｔｕｎｏｌｉｄｅ ) ２８０ｎｍ (
ｄｅｈｙｄｒｏｉｓｏｅｕｇｅｎｏｌ) . Ｒｅｓｕｌｔｓ Ｔｈｅ ｌｉｎｅａｒ ｒａｎｇｅｓ ｏｆ ｇａｌｌｉｃ ａｃｉｄꎬ ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄꎬ ｅｕｇｅｎｏｌꎬ ｃｏｓｔｕｎｏｌｉｄｅ ａｎｄ
ｄｅｈｙｄｒｏｉｓｏｅｕｇｅｎｏｌ ｉｎ ｍｏｎｇｏｌｉａｎ ｍｅｄｉｃｉｎｅ Ａ ｗｅｉ￣８ ｐｉｌｌ ｗｅｒｅ ８􀆰 ００ ~ ８０􀆰 ００、２􀆰 ０５ ~ ２０􀆰 ４５、３６０􀆰 ０ ~ ３􀆰 ６０ ×
１０３、４０􀆰 ４０ ~ ４０４􀆰 ０、８􀆰 ０１ ~ ８０􀆰 １０ ｍｇ􀅰Ｌ － １ꎬｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ. Ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ｒ ｗａｓ ｇｒｅａｔｅｒ ｔｈａｎ ０.
９９９０. Ｔｈｅ ａｖｅｒａｇｅ ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ ｗｅｒｅ ９６􀆰 ６％ ~ １０２􀆰 ７％ ａｎｄ ｔｈｅ ＲＳＤ ｗｅｒｅ ｌｅｓｓ ｔｈａｎ ｏｒ ｅｑｕａｌ ｔｏ ２. ０７％ .
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｔｈｅ ｍｅｔｈｏｄ ｉｓ ｓｉｍｐｌｅꎬ ａｃｃｕｒａｔｅ ａｎｄ ｒｅｐｅａｔａｂｌｅꎬ ａｎｄ ｉｔ ｃａｎ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ
ｍｏｎｇｏｌｉａｎ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ａ ｗｅｉ￣８ ｐｉｌｌ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: Ａｗｅｉ￣８ ｐｉｌｌꎻｇａｌｌｉｃ ａｃｉｄꎻ ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄꎻｅｕｇｅｎｏｌꎻｃｏｓｔｕｎｏｌｉｄｅꎻｄｅｈｙｄｒｏｉｓｏｅｕｇｅｎｏｌꎻＨＰＬＣꎻｃｏｎｔｅｎｔ
ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ

８７４ 沈　 阳　 药　 科　 大　 学　 学　 报 第 ３８ 卷　


