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摘要： 目的　 建立高效液相色谱⁃二极管阵列检测器⁃电喷雾飞行时间质谱 （ＨＰＬＣ⁃ＤＡＤ⁃ＥＳＩ⁃ＴＯＦ ／ ＭＳ） 法分析安神补

脑液 （淫羊藿、 制何首乌、 鹿茸等） 中化学成分。 方法 　 该药物的分析采用 Ｗａｔｅｒｓ ＸＥＬＥＣＴＴＭ ＨＳＳ Ｔ３ 色谱柱

（３􀆰 ０ ｍｍ×１５０ ｍｍ， ３􀆰 ５ μｍ）； 流动相乙腈⁃０􀆰 ４％ 甲酸， 梯度洗脱； 体积流量 ０􀆰 ２～ ０􀆰 ５ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ２５ ℃； 检测波长

２７８ ｎｍ。 结果　 发现了 ４０ 种成分， 并鉴定出其中 ２０ 种。 维生素 Ｂ１、 次黄嘌呤、 甘草苷、 二苯乙烯苷、 淫羊藿苷、 甘

草酸、 ６⁃姜辣素、 大黄素在各自范围内线性关系良好 （ ｒ≥０􀆰 ９９９ ０）， 平均加样回收率 ９１􀆰 １０％ ～ １０７􀆰 ５０％ ， ＲＳＤ
２􀆰 ４３％ ～６􀆰 ６４％ 。 结论　 该方法稳定可靠， 可用于安神补脑液的质量控制。
关键词： 安神补脑液； 化学成分； ＨＰＬＣ⁃ＤＡＤ⁃ＥＳＩ⁃ＴＯＦ ／ ＭＳ
中图分类号： Ｒ９２７􀆰 ２　 　 　 　 　 文献标志码： Ａ　 　 　 　 　 文章编号： １００１⁃１５２８（２０１９）０４⁃０７４３⁃０６
ｄｏｉ：１０􀆰 ３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃１５２８􀆰 ２０１９􀆰 ０４􀆰 ００６

Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｃｈｅｍｉｃａｌ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ ｉｎ Ａｎｓｈｅｎ Ｂｕｎａｏ Ｌｉｑｕｉｄ ｂｙ ＨＰＬＣ⁃ＤＡＤ⁃ＥＳＩ⁃
ＴＯＦ ／ ＭＳ

ＣＨＥＮＧ Ｓｕ⁃ｐａｎ１，２， 　 ＺＨＡＮＧ Ｍｉｎ⁃ｍｉｎ２， 　 ＬＩＡＮＧ Ｙａｎ３， 　 ＺＨＡＮＧ Ｇｕｉ⁃ｍｉｎ４， 　 ＳＵ Ｒｕｉ⁃ｑｉａｎｇ４，
ＧＥＮＧ Ｙａｎ⁃ｌｉｎｇ２， 　 ＷＡＮＧ Ｘｉａｏ２∗， 　 ＺＨＡＯ Ｈｅｎｇ⁃ｑｉａｎｇ２∗

［１． Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｐｈａｒｍａｃｙ， Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ， Ｊｉｎａｎ ２５０３５５， Ｃｈｉｎａ； ２． Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｐｒｏｖｉｎｃｉａｌ Ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ Ｔｅｓｔ Ｃｅｎｔｅｒ，
Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｐｒｏｖｉｎｃｉａｌ Ｋｅｙ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｆｏｒ Ｑｕａｌｉｔｙ Ｃｏｎｔｒｏｌ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ ｏｆ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ， Ｑｉｌｕ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ （Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｐｒｏｖｉｎｃｉａｌ
Ａｃａｄｅｍｙ ｏｆ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ）， Ｊｉｎａｎ ２５００１４， Ｃｈｉｎａ； ３． Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｆｏｏｄ Ｓｃｉｅｎｃｅ ａｎｄ Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ， Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｔａｉ’ ａｎ ２７１０１８， Ｃｈｉｎａ；
４． Ｓｔａｔｅ Ｋｅｙ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｆｏｒ Ｃｏｍｍｏｎ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ ｏｆ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃｓ， Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｐｒｏｖｉｎｃｉａｌ Ｋｅｙ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｆｏｒ Ｎｅｗ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ ｏｆ
Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃｓ， Ｌｕｎａｎ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ Ｇｒｏｕｐ Ｃｏ．， Ｌｔｄ．， Ｌｉｎｙｉ ２７６００６， Ｃｈｉｎａ］

ＡＢＳＴＲＡＣＴ： ＡＩＭ 　 Ｔｏ ｅｓｔａｂｌｉｓｈ ａ ｈｉｇｈ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ⁃ｄｉｏｄｅ ａｒｒａｙ ｄｅｔｅｃｔｏｒ⁃ｅｌｅｃｔｒｏｓｐｒａｙ
ｔｉｍｅ⁃ｏｆ⁃ｆｌｉｇｈｔ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ （ＨＰＬＣ⁃ＤＡＤ⁃ＥＳＩ⁃ＴＯＦ ／ ＭＳ） ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｃｈｅｍｉｃａｌ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ ｉｎ
Ａｎｓｈｅｎ Ｂｕｎａｏ Ｌｉｑｕｉｄ （Ｅｐｉｍｅｄｉｉ Ｆｏｌｉｕｍ， Ｐｏｌｙｇｏｎｉ ｍｕｌｔｉｆｌｏｒｉ Ｒａｄｉｘ Ｐｒａｅｐａｒａｔａ， Ｃｅｒｖｉ ｃｏｒｎｕ Ｐａｎｔｏｔｒｉｃｈｕｍ， ｅｔｃ．）．
ＭＥＴＨＯＤＳ　 Ｔｈｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｉｓ ｄｒｕｇ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｏｎ ａ ２５ ℃ ｔｈｅｒｍｏｓｔａｔｉｃ Ｗａｔｅｒｓ ＸＥＬＥＣＴＴＭ ＨＳＳ Ｔ３ ｃｏｌｕｍｎ
（３􀆰 ０ ｍｍ×１５０ ｍｍ， ３􀆰 ５ μｍ）， ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｂｉｌｅ ｐｈａｓｅ ｃｏｍｐｒｉｓｉｎｇ ｏｆ ａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ⁃０􀆰 ４％ ｆｏｒｍｉｃ ａｃｉｄ ｆｌｏｗｉｎｇ ａｔ ０􀆰 ２－
０􀆰 ５ ｍＬ ／ ｍｉｎ ｉｎ ａ ｇｒａｄｉｅｎｔ ｅｌｕｔｉｏｎ ｍａｎｎｅｒ， ａｎｄ ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｗａｖｅｌｅｎｇｔｈ ｗａｓ ｓｅｔ ａｔ ２７８ ｎｍ． ＲＥＳＵＬＴＳ 　 Ｆｏｒｔｙ
ｃｏｎｓｉｔｕｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｆｏｕｎｄ， ｔｗｅｎｔｙ ｏｆ ｗｈｉｃｈ ｗｅｒｅ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ． Ｖｉｔａｍｉｎ Ｂ１， ｈｙｐｏｘａｎｔｈｉｎｅ， ｌｉｑｕｉｒｉｔｉｎ， ｓｔｉｂｅｎｅ ｇｌｕｃｏｓｉｄｅ，
ｉｃａｒｉｉｎ， ｇｌｙｃｙｒｒｈｉｚｉｃ ａｃｉｄ， ６⁃ｇｉｎｇｅｒｏｌ ａｎｄ ｅｍｏｄｉｎ ｓｈｏｗｅｄ ｇｏｏｄ ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｗｉｔｈｉｎ ｔｈｅｉｒ ｏｗｎ ｒａｎｇｅｓ （ ｒ≥
０􀆰 ９９９ ０）， ｗｈｏｓｅ ａｖｅｒａｇｅ ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ ｗｅｒｅ ９１􀆰 １０％ －１０７􀆰 ５０％ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＲＳＤｓ ｏｆ ２􀆰 ４３％ －６􀆰 ６４％ ． ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ
　 Ｔｈｉｓ ｓｔａｂｌｅ ａｎｄ ｒｅｌｉａｂｌｅ ｍｅｔｈｏｄ ｃａｎ ｂｅ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ Ａｎｓｈｅｎ Ｂｕｎａｏ Ｌｉｑｕｉｄ．

３４７

２０１９ 年 ４ 月

第 ４１ 卷　 第 ４ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ａｐｒｉｌ ２０１９

Ｖｏｌ． ４１　 Ｎｏ． ４



ＫＥＹ ＷＯＲＤＳ： Ａｎｓｈｅｎ Ｂｕｎａｏ Ｌｉｑｕｉｄ； ｃｈｅｍｉｃａｌ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ； ＨＰＬＣ⁃ＤＡＤ⁃ＥＳＩ⁃ＴＯＦ ／ ＭＳ

　 　 安神补脑液由淫羊藿、 制何首乌、 鹿茸、 干

姜、 甘草、 大枣、 维生素 Ｂ１ 通过现代工艺精制而

成， 具有安神健脑、 生精补髓、 益气养血的功效，
临床上常用于治疗肾精不足、 气血两亏所致头晕、
乏力、 健忘、 失眠、 神经衰弱等症状［１⁃３］， ２０１５ 版

《中国药典》 一部采用 ＨＰＬＣ 法测定淫羊藿中淫羊

藿苷、 西药维生素 Ｂ１ 的含有量来对其进行质量控

制［３］， 也有一些报道采用相同方法测定其中 １、 ２
种成分的含有量［４⁃９］。 但安神补脑液为中药复方制

剂， 是通过多味中药中活性成分的协同作用来发挥

药效， 上述方法并不能全面反映其整体质量。
近年来， 色谱与质谱联用技术发展迅速， 因其

分离度好、 灵敏度高、 分析周期短等优点被广泛应

用于中药复方制剂的检测分析， 特别是高分辨飞行

时间 （ＴＯＦ ／ ＭＳ） 质谱技术能给出化合物的精确分

子量信息， 从而进一步推断出分子式， 可在没有对

照品的情况下结合参考文献和数据库等进行初步鉴

别［１０］。 因此， 本实验建立高效液相色谱⁃二极管阵

列检测器⁃电喷雾飞行时间质谱 （ＨＰＬＣ⁃ＤＡＤ⁃ＥＳＩ⁃
ＴＯＦ ／ ＭＳ） 法［１１⁃１４］分析安神补脑液中化学成分。
１　 材料

１􀆰 １　 仪器　 华谱 Ｓ６０００ 高效液相色谱仪， 配置自

动进样器、 四元泵、 柱温箱、 二极管阵列检测器；
Ａｇｉｌｅｎｔ ６５２０ Ｑ⁃ＴＯＦ 液 质 联 用 仪 （ 美 国 Ａｇｉｌｅｎｔ
Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ 公司）； 电子分析天平 （十万分之一，
德国 Ｓａｒｔｏｕｒｉｕｓ 公司）； ＳＢ⁃５２００Ｄ 高功率数控超声

波仪 （宁波新芝生物科技股份有限公司）。
１􀆰 ２　 试药 　 维生素 Ｂ１ （批号 ＳＬＢＧ９ ０９３ Ｖ）、 甘

草苷 （批号 Ｐ２５Ｊ７Ｆ１８３２８）、 ２， ３， ５， ４′⁃四羟基

二苯乙烯葡萄糖苷 （批号 Ｐ２５Ｄ５Ｓ１）、 淫羊藿苷

（ 批 号 Ｔ０９Ｎ６Ｂ５６６４ ）、 大 黄 素 （ 批 号

Ｐ１９Ａ７Ｆ１３２６４） 对照品 （含有量大于 ９８％ ， 上海

源叶 生 物 科 技 有 限 公 司 ）； 次 黄 嘌 呤 （ 批 号

Ｆ２０１００１０２） 对照品 （含有量大于 ９８％ ， 国药集团

化学试剂有限公司）； 甘草酸、 ６⁃姜辣素 （自制，
含有量大于 ９８％ ）。 安神补脑液 （鲁南厚普有限公

司生产） 于 ２０１６ 年购自济南市各大药店， 批号

０７１１５００３、 ００８１６０４７、 ００８１５０５５、 ００８１６０２８、
０７１１５００６、 ０７１１５０１９、 ００８１６００２、 ００８１６１２３、
００８１６１０３、 ００８１６０５８， 编号 Ｓ１ ～ Ｓ１０。 乙腈为色谱

纯 （美国 Ｆｉｓｈｅｒ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ 公司）； 甲醇为色谱纯

（山东禹王实业有限公司化工分公司）； 甲酸为色

谱纯 （天津市科密欧化学试剂有限公司）； 无水乙

醇为分析纯 （天津市广成化学试剂有限公司）； 水

为密理博超纯水 （１８ ＭΩ）。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 成分分析

２􀆰 １􀆰 １　 供试品溶液制备　 取适量安神补脑液 （编
号 Ｓ１） 摇匀， 过 ０􀆰 ２２ μｍ 微孔滤膜， 即得。
２􀆰 １􀆰 ２　 对照品溶液制备　 精密称取维生素 Ｂ１、 次

黄嘌呤、 甘草苷、 二苯乙烯苷、 淫羊藿苷、 甘草

酸、 ６⁃姜辣素、 大黄素对照品各 １􀆰 ０ ｍｇ， 置于１ ｍＬ
量瓶中， 甲醇定容至刻度， 配成 １ ｍｇ ／ ｍＬ 贮备液，
各精密吸取适量于 ２ ｍＬ 量瓶中， 甲醇定容至刻度，
制成含 ５００ μｇ ／ ｍＬ 维生素 Ｂ１、 １００ μｇ ／ ｍＬ次黄嘌

呤、 ２００ μｇ ／ ｍＬ 甘草苷、 ２００ μｇ ／ ｍＬ 二苯乙烯苷、
３００ μｇ ／ ｍＬ 淫 羊 藿 苷、 １００ μｇ ／ ｍＬ 甘 草 酸、
１００ μｇ ／ ｍＬ ６⁃姜辣素、 １００ μｇ ／ ｍＬ 大黄素的溶液，
即得。
２􀆰 １􀆰 ３　 阴性样品溶液制备　 按处方比例及 ２０１５ 版

《中国药典》 一部规定的工艺， 分别制备缺维生素

Ｂ１、 淫羊藿、 制何首乌、 鹿茸、 甘草、 干姜的阴

性样品， 按 “２􀆰 １􀆰 １” 项下方法制备， 即得。
２􀆰 １􀆰 ４　 色谱条件　 Ｗａｔｅｒｓ ＸＥＬＥＣＴＴＭ ＨＳＳ Ｔ３ 色谱

柱 （４􀆰 ６ ｍｍ×２５０ ｍｍ， ５ μｍ）； 流动相乙腈 （Ａ） ⁃
０􀆰 ４％ 甲酸 （ Ｂ）， 梯度洗脱， 程序见表 １； 柱温

２５ ℃； 检测波长 ２７８ ｎｍ； 进样量 １０ μＬ。 色谱图

见图 １。
表 １　 梯度洗脱程序

Ｔａｂ􀆰 １　 Ｇｒａｄｉｅｎｔ ｅｌｕｔｉｏｎ ｐｒｏｇｒａｍｓ
洗脱时间 ／

ｍｉｎ Ａ 乙腈 ／ ％ Ｂ ０􀆰 ４％ 甲酸 ／ ％
体积流量 ／
（ｍＬ·ｍｉｎ－１）

洗脱时间 ／
ｍｉｎ Ａ 乙腈 ／ ％ Ｂ ０􀆰 ４％ 甲酸 ／ ％

体积流量 ／
（ｍＬ·ｍｉｎ－１）

０ ０ １００ ０􀆰 ２ ９５ １８ ８２ ０􀆰 ５
５ ０ １００ ０􀆰 ３ １３５ ２４ ７６ ０􀆰 ５
８ ０ １００ ０􀆰 ５ １４０ ２５ ７５ ０􀆰 ５
２０ ０ １００ ０􀆰 ５ １５０ ３５ ６５ ０􀆰 ５
４５ ７ ９３ ０􀆰 ５ １６０ ４５ ５５ ０􀆰 ５
５０ ９ ９１ ０􀆰 ５ １７０ ７０ ３０ ０􀆰 ５
７５ １２ ８８ ０􀆰 ５ １８０ ９０ １０ ０􀆰 ５
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１． 维生素 Ｂ１　 ３． 次黄嘌呤 　 ２５． 甘草苷 　 ２７． ２， ３， ５， ４′⁃四羟
基二苯乙烯葡萄糖苷 　 ３５． 淫羊藿苷 　 ３７． 甘草酸 　 ３８． ６⁃姜辣素
　 ４０． 大黄素
１． ｖｉｔａｍｉｎ Ｂ１　 ３． ｈｙｐｏｘａｎｔｈｉｎｅ　 ２５． ｌｉｑｕｉｒｉｔｉｎ　 ２７． ｓｔｉｂｅｎｅ ｇｌｕｃｏｓｉｄｅ
　 ３５． ｉｃａｒｉｉｎ　 ３７． ｇｌｙｃｙｒｒｈｉｚｉｃ ａｃｉｄ　 ３８． ６⁃ｇｉｎｇｅｒｏｌ　 ４０． ｅｍｏｄｉｎ

图 １　 各成分 ＨＰＬＣ 色谱图
Ｆｉｇ􀆰 １　 ＨＰＬＣ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

２􀆰 １􀆰 ５　 质 谱 条 件 　 流 动 相 采 用 三 通 分 流 至

０􀆰 ４ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 电喷雾正、 负离子模式； 全扫描范

围 ｍ ／ ｚ １００～１ ０００； 毛细管电压 ４􀆰 ０ ｋＶ； 喷雾气压

３１０􀆰 ２８ ｋＰａ； 干燥气体积流量 １０􀆰 ０ Ｌ ／ ｍｉｎ， 温度

３２５ ℃； 裂解电压 １００ Ｖ； 锥孔电压 ６０ Ｖ。
２􀆰 １􀆰 ６　 ＥＳＩ⁃ＴＯＦ ／ ＭＳ 鉴别　 采用 ＥＳＩ⁃ＴＯＦ ／ ＭＳ 技术

对各成分色谱峰峰进行鉴别， 根据其精确分子量信

息、 ＤＡＤ 检测器所得紫外吸收信息、 前期相关文

献、 中国科学院上海有机化学研究所化学专业数据

库来进行鉴别， 推断出可能的分子式， 并与相应对

照品进行比较以保证准确性。 结果见表 ２。
２􀆰 ２　 含有量测定

２􀆰 ２􀆰 １　 线性关系考察 　 将 “２􀆰 １􀆰 ２” 项下对照品

溶液稀释成不同质量浓度， 在 “２􀆰 １􀆰 ４” 项色谱条

件下进样测定。 以成分质量浓度为横坐标 （Ｘ），
峰面积为纵坐标 （Ｙ） 进行回归， 然后将溶液稀释

至低质量浓度， 以 ３ 倍信噪比为检出限， １０ 倍信

噪比为定量限， 结果见表 ３， 可知各成分在各自范

围内线性关系良好。
２􀆰 ２􀆰 ２　 精密度试验 　 取供试品溶液 （编号 Ｓ１），
在 “２􀆰 １􀆰 ４” 项色谱条件下进样测定 ６ 次， 测得维

生素 Ｂ１、 次黄嘌呤、 甘草苷、 二苯乙烯苷、 淫羊

藿苷、 甘草酸、 ６⁃姜辣素、 大黄素保留时间 ＲＳＤ
分别为 ０􀆰 ３２％ 、 ０􀆰 １４％ 、 ０􀆰 ２９％ 、 ０􀆰 ３１％ 、 ０􀆰 ２０％ 、
０􀆰 ０９％ 、 ０􀆰 ０９％ 、 ０􀆰 ０６％ ， 峰 面 积 ＲＳＤ 分 别 为

１􀆰 ０５％ 、 １􀆰 ９０％ 、 ３􀆰 ５０％ 、 ２􀆰 ３１％ 、 １􀆰 ２９％ 、 ４􀆰 ７１％ 、
１􀆰 ８４％ 、 ３􀆰 ９２％ ， 表明仪器精密度良好。
２􀆰 ２􀆰 ３　 重复性试验　 取样品 （编号 Ｓ１） ６ 份， 按

“２􀆰 １􀆰 １” 项下方法制备供试品溶液， 在 “２􀆰 １􀆰 ４” 项

色谱条件下进样测定， 测得维生素Ｂ１、 次黄嘌呤、 甘

草苷、 二苯乙烯苷、 淫羊藿苷、 甘草酸、 ６⁃姜辣素、
大黄素保留时间 ＲＳＤ 分别为 ０􀆰 ３３％ 、 ０􀆰 ２４％ 、 ０􀆰 ４５％ 、
０􀆰 ４６％、 ０􀆰 ２７％、 ０􀆰 １４％、 ０􀆰 １２％、 ０􀆰 １２％， 峰面积 ＲＳＤ
分 别 为 １􀆰 ８９％、 ２􀆰 ５６％、 ３􀆰 ３８％、 ２􀆰 ８７％、 ３􀆰 ９０％、
４􀆰 ５２％、 ２􀆰 ０８％、 ２􀆰 ７２％， 表明该方法重复性良好。
２􀆰 ２􀆰 ４　 稳定性试验 　 取供试品溶液 （编号 Ｓ１），
在 “２􀆰 １􀆰 ４” 项色谱条件下于 ０、 ４、 ８、 １６、 ２４ ｈ
进样测定， 测得维生素 Ｂ１、 次黄嘌呤、 甘草苷、
二苯乙烯苷、 淫羊藿苷、 甘草酸、 ６⁃姜辣素、 大黄

素保留时间 ＲＳＤ 分别为 ０􀆰 ３２％ 、 ０􀆰 ８１％ 、 ０􀆰 ３１％ 、
０􀆰 ３８％ 、 ０􀆰 １４％ 、 ０􀆰 ０９％ 、 ０􀆰 １２％ ， ０􀆰 ６５％ ， 峰 面

积 ＲＳＤ 分别为 ３􀆰 ２１％ 、 ２􀆰 ７２％ 、 ３􀆰 ５４％ 、 ２􀆰 １０％ 、
３􀆰 ７６％ 、 ４􀆰 ５２％ 、 ４􀆰 ０６％ 、 ２􀆰 ７２％ ， 表 明 溶 液 在

２４ ｈ内稳定性良好。
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表 ２　 各成分 ＥＳＩ⁃ＴＯＦ ／ ＭＳ 鉴别结果

Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ＥＳＩ⁃ＴＯＦ ／ ＭＳ ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ
峰号 ｔＲ ／ ｍｉｎ 成分 分子式 ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ［Ｍ＋Ｎａ］ ＋ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ＭＳ ／ ＭＳ 特征波长 ／ ｎｍ
１ ４􀆰 ０２７ 维生素 Ｂ１ Ｃ１２Ｈ１６Ｎ４ＯＳ·ＨＣｌ ３０１􀆰 ０８８ ４ ３２３􀆰 ０７０ ４ ２９９􀆰 ０７３ ９ — ２７０
２ ６􀆰 ６１３ 甘氨酸 Ｃ２Ｈ５ＮＯ２ １４８􀆰 ０６０ ４ １７０􀆰 ０４２ ３ １４６􀆰 ０４５ ９ — ２２３
３ ８􀆰 ３９０ 次黄嘌呤 Ｃ４Ｈ４Ｎ４Ｏ １３７􀆰 ０４５ ８ １５９􀆰 ０２７ ７ １３５􀆰 ０３１ ２ — ２４９
４ １１􀆰 ５７３ 甘露醇 Ｃ６Ｈ１４Ｏ６ １８３􀆰 ０８６ ３ ２０５􀆰 ０７９ ０ １８１􀆰 ０７１ ８ — ２２６
５ １３􀆰 ３３３ 未知 — — — — １７４􀆰 １１２ ８，１２７􀆰 ０２４ ７ ２２７

６ １４􀆰 ６１３ 未知 — — — — １４４􀆰 ０５０ ４，６４􀆰 １３２ ２
２２６
２７０

７ １７􀆰 ２１３ 未知 — — — — ２６６􀆰 ０９６ １ ２２６
８ ２０􀆰 ３３３ 未知 — — — — ２３１􀆰 ０８６ ０，１３０􀆰 １７５ ３ ２２６
９ ２２􀆰 ９７３ 未知 — — — — １７４􀆰 １１３ ３，１２５􀆰 ０５２ ７ ２２６
１０ ２４􀆰 ８６７ 麦芽酚 Ｃ６Ｈ６Ｏ３ １２７􀆰 ０３８ ９ １４９􀆰 ０２０ ９ １２５􀆰 ０２４ ４ — ２８５
１１ ２８􀆰 ８５３ 未知 — — — — ２１５􀆰 ３５６ ９，６４􀆰 ０１６ ６ ２２７、２６０
１２ ３０􀆰 ２４０ 未知 — — — — ２５６􀆰 ７４３ ２，１２７􀆰 ０３９ ９ ２２６
１３ ３５􀆰 ６８０ 未知 — — — — ２４４􀆰 １１２ ２，１２４􀆰 ４５３ ８ ２３２、３１５
１４ ３８􀆰 ０９３ 儿茶素 Ｃ１５Ｈ１４Ｏ６·Ｈ２Ｏ ３０９􀆰 ０９６ ９ ３３１􀆰 ０７８ ８ ３０７􀆰 ０８２ ３ — ２１７、２５５
１５ ３９􀆰 １６０ 未知 — — — — ３４２􀆰 １７１ １，２６９􀆰 ３４５ ６ ２３６、３２８
１６ ４３􀆰 ５０７ 未知 — — — — １３０􀆰 １５９ ６，９８􀆰 ２７５ １ ２７９、２３９、２２６
１７ ４４􀆰 ７０７ 未知 — — — — ２４７􀆰 １４６ ２，１７８􀆰 ４７１ ２ ２８３
１８ ４８􀆰 ６６７ 未知 — — — — ２１７􀆰 ０９３ ３，１２１􀆰 ０６４ ５ ２４５、３２７
１９ ５１􀆰 ３４７ 未知 — — — — ２０３􀆰 ０５３ ６，１７１􀆰 ２３１ ０ ２４３
２０ ５６􀆰 １８７ 未知 — — — — １２１􀆰 ０５２ ７，１０１􀆰 ０１８ ７ ３０５
２１ ５７􀆰 ４５３ 未知 — — — — ２４３􀆰 ０４７ ３，２２１􀆰 ２１０ ９ ３０５
２２ ５９􀆰 ２４０ 未知 — — — — ３４２􀆰 １７１ ４，２５６􀆰 ０１８ ７ ３１３
２３ ６３􀆰 ７３３ 苯甲酸 Ｃ７Ｈ６Ｏ２ １２３􀆰 ０４４ １ １４５􀆰 ０２６ ２ １２１􀆰 ０２９ ５ — ２４０、２７５
２４ ７１􀆰 ５８７ 未知 — — — — ４４１􀆰 １１５ ７，３５７􀆰 １１２ ３ ２４５
２５ ７５􀆰 ３８９ 甘草苷 Ｃ２１Ｈ２２Ｏ９ ４１９􀆰 １３３ ７ ４４１􀆰 １１５ ６ １７９􀆰 ０３４ ７ — ２３７
２６ ７７􀆰 ６５８ 异甘草苷 Ｃ２１Ｈ２２Ｏ９ ４１９􀆰 １３３ ７ ４４１􀆰 １１５ ６ ４１７􀆰 １１９ １ — ２３７
２７ ７９􀆰 ６０５ 二苯乙烯苷 Ｃ３２Ｈ３８Ｏ１９ ７２７􀆰 ２０６ ０ ７４９􀆰 １９１ ８ ４１７􀆰 １１９ １ — ３２０
２８ ８７􀆰 ２２７ 大黄素⁃８⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖苷 Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１０ ４３３􀆰 １１２ ９ ４５５􀆰 ０９４ ８ ４３１􀆰 ０９８ ４ — ２６７
２９ １０３􀆰 ２１３ 柔藿苷 Ｃ３８Ｈ４８Ｏ２０ ８２５􀆰 ２８１ ２ ８４７􀆰 ２６３ １ ８３２􀆰 ２６６ ６ — ２６９
３０ １１７􀆰 ０８０ 芦荟大黄素 Ｃ１５Ｈ１０Ｏ５ ２７１􀆰 ０６０ １ ２９３􀆰 ０４２ ０ ２６９􀆰 ０４５ ６ — ２７５
３１ １１９􀆰 ６６７ 未知 — — — — ８３９􀆰 ２９４ ３，５６７􀆰 １２３ １ ２７１
３２ １２２􀆰 １３３ 朝藿定 Ａ Ｃ３９Ｈ５０Ｏ２０ ８３９􀆰 ２９６ ８ ８６１􀆰 ２７８ ８ ８３７􀆰 ２８２ ３ — ２７０
３３ １２３􀆰 ５３３ 朝藿定 Ｂ Ｃ３８Ｈ４８Ｏ１９ ８０９􀆰 ２８６ ３ ８３１􀆰 ２６８ ２ ８０７􀆰 ２７１ ７ — ２７０
３４ １２４􀆰 ８４０ 朝藿定 Ｃ Ｃ３９Ｈ５０Ｏ１９ ８２３􀆰 ３０１ ９ ８４５􀆰 ２８３ ８ ８２１􀆰 ２８７ ４ — ２７０
３５ １２６􀆰 ８６０ 淫羊藿苷 Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１２ ６７７􀆰 ２４４ ０ ６９９􀆰 ２３６ ７ ６７５􀆰 ２２９ ４ — ２７０
３６ １３０􀆰 ２６７ 未知 — — — — ４６９􀆰 １１１ ０，２５６􀆰 １３４ １ ２７１
３７ １５５􀆰 ９１２ 甘草酸 Ｃ４２Ｈ６２Ｏ１６ ８２３􀆰 ４１１ １ ８４５􀆰 ３９３ ０ ８２１􀆰 ３９６ ５ — ２５０
３８ １５６􀆰 ４２９ ６⁃姜辣素 Ｃ１７Ｈ２６Ｏ４ ２９５􀆰 １９０ ４ ３１７􀆰 １７２ ３ ２９３􀆰 １７５ ８ — ２８０
３９ １５７􀆰 ７２０ 未知 — — — — ２９２􀆰 ２２４ ２，１７１􀆰 ２３４ １ ２７０
４０ １６６􀆰 ７７４ 大黄素 Ｃ１５Ｈ１０Ｏ５ ２７１􀆰 ０６０ １ ２９３􀆰 ０４２ ０ ２６９􀆰 ０４５ ５ — ２５４

　 　 注：—表示未检测出该成分

表 ３　 各成分线性关系

Ｔａｂ􀆰 ３　 Ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ
峰号 成分 回归方程 线性范围 ／ （μｇ·ｍＬ－１） ｒ 检测限 ／ （μｇ·ｍＬ－１） 定量限 ／ （μｇ·ｍＬ－１）
１ 维生素 Ｂ１ Ｙ＝ ４９􀆰 ６４４Ｘ＋８􀆰 ７４９ １５􀆰 ０～５００􀆰 ０ ０􀆰 ９９９ ５ ０􀆰 ０８９ ０􀆰 ２９８
３ 次黄嘌呤 Ｙ＝ ８５􀆰 １６６Ｘ＋０􀆰 ７８７ ２􀆰 ５～１００􀆰 ０ ０􀆰 ９９９ ８ ０􀆰 ０９４ ０􀆰 ３１３
２５ 甘草苷 Ｙ＝ ４９􀆰 ０３３Ｘ－４􀆰 ６３２ １􀆰 ５～２００􀆰 ０ ０􀆰 ９９９ ８ ０􀆰 １２９ ０􀆰 ４２９
２７ 二苯乙烯苷 Ｙ＝ ３１􀆰 ０４１Ｘ－１２􀆰 ９３２ ５􀆰 ０～２００􀆰 ０ ０􀆰 ９９９ ９ ０􀆰 １７６ ０􀆰 ５８８
３５ 淫羊藿苷 Ｙ＝ ３９􀆰 １５８Ｘ－７􀆰 ７４８ ５􀆰 ０～３００􀆰 ０ １􀆰 ０００ ０ ０􀆰 ０７２ ０􀆰 ２３９
３７ 甘草酸 Ｙ＝ ２􀆰 ６０５Ｘ＋２􀆰 １２５ ２􀆰 ５～１００􀆰 ０ ０􀆰 ９９９ ０ ０􀆰 １４１ ０􀆰 ４６９
３８ ６⁃姜辣素 Ｙ＝ １７􀆰 ０２７Ｘ－１０􀆰 ６０９ １􀆰 ０～１００􀆰 ０ ０􀆰 ９９９ ４ ０􀆰 １９２ ０􀆰 ６３５
４０ 大黄素 Ｙ＝ ９５􀆰 ９２Ｘ－９５􀆰 ７７９ ０􀆰 ２５～１００􀆰 ０ ０􀆰 ９９９ ９ ０􀆰 ０３１ ０􀆰 １０４
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２􀆰 ２􀆰 ５　 加样回收率试验　 精密量取含有量已知的

样品 （编号 Ｓ１） １ ｍＬ， 共 ６ 份， 精密加入各对照

品适量， 按 “２􀆰 １􀆰 １” 项下方法制备供试品溶液，
在 “２􀆰 １􀆰 ４” 项色谱条件下进样测定， 测得维生素

Ｂ１、 次黄嘌呤、 甘草苷、 二苯乙烯苷、 淫羊藿苷、
甘草酸、 ６⁃姜辣素、 大黄素平均加样回收率分别为

９６􀆰 ５０％、 ９４􀆰 ２９％、 ９５􀆰 ９４％、 ９７􀆰 ４８％、 ９１􀆰 １０％、 ９５􀆰 ２７％、
９１􀆰 ４７％、 １０７􀆰 ５０％， ＲＳＤ 分 别 为 ２􀆰 ７８％、 ６􀆰 ３６％、
６􀆰 ６４％、 ２􀆰 ４３％、 ３􀆰 ９１％、 ５􀆰 ０１％、 ４􀆰 ６０％、 ４􀆰 ９１％。
２􀆰 ２􀆰 ６　 样品含有量测定 　 按 “２􀆰 １􀆰 １” 项下方法

制备供试品溶液， 在 “２􀆰 １􀆰 ４” 项色谱条件下进样

测定， 计算含有量， 结果见表 ４。
表 ４　 各成分含有量测定结果 （μｇ ／ ｍＬ）

Ｔａｂ􀆰 ４　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｃｏｎｔｅｎｔ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ （μｇ ／ ｍＬ）
编号 维生素 Ｂ１ 次黄嘌呤 甘草苷 二苯乙烯苷 淫羊藿苷 甘草酸 ６⁃姜辣素 大黄素

Ｓ１ ４６７􀆰 ２９ ５􀆰 ８７ １１􀆰 ８４ １８２􀆰 ２７ ８７􀆰 ４５ ８􀆰 ８２ ４􀆰 ５９ ４􀆰 ４８
Ｓ２ ４３２􀆰 ８２ ５􀆰 ９４ １２􀆰 ４８ １８６􀆰 １５ ８９􀆰 ４６ ８􀆰 ３６ ４􀆰 ７５ ４􀆰 ３４
Ｓ３ ４６５􀆰 ２９ ６􀆰 ０２ １１􀆰 ６９ １８５􀆰 ５６ ８２􀆰 ４４ ９􀆰 ４１ ４􀆰 ７６ ３􀆰 ９６
Ｓ４ ４２８􀆰 ９６ ６􀆰 ６７ １１􀆰 ９８ １８１􀆰 ５５ ８７􀆰 ６７ ８􀆰 ７６ ４􀆰 ８５ ４􀆰 ２４
Ｓ５ ４４７􀆰 ３３ ６􀆰 ２６ １２􀆰 ０２ １９５􀆰 ８４ ９２􀆰 ７４ ８􀆰 ９７ ４􀆰 ６７ ３􀆰 ８５
Ｓ６ ４５３􀆰 ０９ ５􀆰 ９３ １３􀆰 ３０ １８７􀆰 ９２ ９０􀆰 ５３ ８􀆰 ６５ ４􀆰 ７９ ３􀆰 ９２
Ｓ７ ４６２􀆰 ４５ ６􀆰 ３４ １２􀆰 ４７ １８３􀆰 ７５ ８８􀆰 ４３ ８􀆰 ７４ ４􀆰 ４７ ４􀆰 １３
Ｓ８ ４５３􀆰 ６５ ６􀆰 ２６ １３􀆰 ２２ １８４􀆰 ６９ ８７􀆰 ５９ ８􀆰 ５７ ４􀆰 ８２ ４􀆰 ２９
Ｓ９ ４７４􀆰 ８７ ６􀆰 ５３ １２􀆰 ５９ １８９􀆰 ７２ ８９􀆰 ５４ ８􀆰 ９４ ５􀆰 １２ ３􀆰 ８５
Ｓ１０ ４３７􀆰 ８６ ６􀆰 ３７ １３􀆰 ４４ １８９􀆰 ５３ ８９􀆰 ６９ ８􀆰 ７５ ４􀆰 ５８ ３􀆰 ９８
平均值 ４５２􀆰 ３６ ６􀆰 ２２ １２􀆰 ５０ １８６􀆰 ７０ ８８􀆰 ５５ ８􀆰 ８０ ４􀆰 ７４ ４􀆰 １０
ＲＳＤ ／ ％ ３􀆰 ４３ ４􀆰 ３７ ５􀆰 ０９ ２􀆰 ２８ ３􀆰 ０３ ３􀆰 １６ ３􀆰 ８０ ５􀆰 ４５

３　 讨论

３􀆰 １　 指标成分选择 　 安神补脑液为 《金匮要略》
收载的养心安神名方甘麦大枣汤的加减方［６］， 方

中制何首乌补肝肾， 益精血， 起养心安神之效［１５］；
鹿茸富含磷脂、 氨基酸等营养物质， 在消除疲劳、
增强免疫力的同时可改善睡眠质量［１６］； 淫羊藿具

有补肾壮阳、 强筋健骨功效［１６］； 干姜温中散寒，
具有养心、 延长睡眠时间的作用［１７］； 甘草调和诸

药。 ２０１５ 年版 《中国药典》 中制何首乌、 淫羊藿、
干姜、 甘草含有量测定指标分别为二苯乙烯苷和蒽

醌 （大黄素）、 淫羊藿苷、 ６⁃姜辣素、 甘草苷和甘

草酸， 而且维生素 Ｂ１ 具有维持神经正常的功能，
《中国药典》 也将其列入［３］， 同时次黄嘌呤也是鹿

茸抑制单胺氧化酶的有效成分［１８］。 最终， 选择以

上 ８ 种成分作为安神补脑液含有量测定的指标

成分。
３􀆰 ２　 色谱柱选择 　 本实验比较了 Ａｇｉｌｅｎｔ ＸＤＢ⁃Ｃ１８

（４􀆰 ６ ｍｍ×２５０ ｍｍ， ５ μｍ）、 Ｗａｔｅｒｓ ＸＥＬＥＣＴＴＭ ＨＳＳ
Ｔ３ （３􀆰 ０ ｍｍ×１５０ ｍｍ， ３􀆰 ５ μｍ） 色谱柱， 发现后

者对安神补脑液中各成分的分离效果较好。
３􀆰 ３　 流动相选择 　 本实验比较了甲醇⁃水、 乙腈⁃
水流动相， 发现后者分离效果较好， 而且峰数多，
基线平稳， 同时由于安神补脑液所含成分比较复

杂， 等度洗脱难以进行有效分离， 故采用梯度洗

脱。 然后， 本实验又向流动相中加入不同体积分数

（０􀆰 ２％ 、 ０􀆰 ３％ 、 ０􀆰 ４％ 、 ０􀆰 ６％ ） 甲酸， 发现 ０􀆰 ４％
甲酸能较好地改善拖尾现象， 并且峰形尖锐。
３􀆰 ４　 柱温、 体积流量选择 　 本实验调节柱温 ２０、
２５、 ３５ ℃， 发现 ２５ ℃下各成分色谱峰分离度和峰

形较好。 安神补脑液中维生素 Ｂ１ 极性很大， 出峰

时间过快， 受其他极性成分的影响较明显， 文献

［９］ 报道， 流动相中加入盐可延缓该成分出峰时

间， 而本实验采用初始低体积流量的方法也实现了

较好分离， 并且操作简便易行。
３􀆰 ５　 检测波长选择　 本实验通过紫外检测器对样

品进行全波长 （１９０～４００ ｎｍ） 扫描， 发现 ２７８ ｎｍ
处各成分色谱峰峰形良好， 基线稳定。
４　 结论

本实验建立 ＨＰＬＣ⁃ＤＡＤ⁃ＥＳＩ⁃ＴＯＦ ／ ＭＳ 法分析安

神补脑液中化学成分， 结果发现 ４０ 种， 并鉴定出

其中 ２０ 种， 然后测定维生素 Ｂ１、 次黄嘌呤、 甘草

苷、 二苯乙烯苷、 淫羊藿苷、 甘草酸、 ６⁃姜辣素、
大黄素含有量， 可为该制剂药效物质基础及质量评

价研究提供方法学支持。
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摘要： 目的　 建立 ＨＰＬＣ 法同时测定麝香保心丸 （人工麝香、 人参提取物、 苏合香等） 中间体中日蟾毒他灵、 香豆

素、 肉桂酸、 蟾毒他灵、 蟾毒灵、 华蟾酥毒基、 酯蟾毒配基的含有量。 方法　 该中间体甲醇提取液的分析采用 Ａｇｉｌｅｎｔ
Ｚｏｒｂａｘ ＳＢ⁃Ｃ１８色谱柱 （４􀆰 ６ ｍｍ×２５０ ｍｍ， ５ μｍ）； 流动相乙腈⁃０􀆰 １％ 磷酸， 梯度洗脱； 体积流量 １􀆰 ０～ １􀆰 ２ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱

温 ３０ ℃； 检测波长 ２８０ ｎｍ。 结果　 ７ 种成分在各自范围内线性关系良好 （ ｒ≥０􀆰 ９９９ ８）， 平均加样回收率 ９８􀆰 ２４％ ～
１０２􀆰 ４９％ ， ＲＳＤ ０􀆰 ９３％ ～２􀆰 ８７％ 。 结论　 该方法简便准确， 重复性好， 可用于麝香保心丸的质量控制。
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