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　 　 补阳还五汤出自 《医林改错·下卷·瘫痿

论》， 由黄芪、 当归、 赤芍、 川芎、 桃仁、 红花、
地龙 ７ 味中药组成， 功效补气活血， 是治疗半身不

遂证的首选方［１⁃２］， 并且该方除了针对脑卒中［３⁃５］

外， 还可用于神经、 心血管、 呼吸、 泌尿系统疾

病， 同时 对 内 分 泌 代 谢、 骨 伤 类 疾 病 疗 效 显

著［６⁃１１］。 研究表明， 补阳还五汤可通过抗炎、 保护

神经元、 减少 Ａβ 生成， 从而改善阿尔茨海默病症

状［１２］； 通过抗炎、 抗氧化、 调节血脂、 改善血流，
从而对冠心病产生治疗作用［１３］； 通过影响炎症因

的表达和铁死亡， 从而治疗糖尿病肾病［７，１４⁃１６］。
然而， 迄今为止补阳还五汤尚无正式上市的复

方制剂， 临床、 基础研究中该方组方药材来源及制

备方法各异， 缺少统一的质量标准。 补阳还五汤组

方药材所含成分共有 ８ 类， 其中苷类、 生物碱类、
酚酸类是潜在药效物质［１，１７⁃１８］， 尽管多成分联合检

测是中药质量研究的趋势和共识， 但尚未涉及该

方［１９］。 因此， 本实验采用高灵敏度、 高专属性的

ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 法， 同时测定补阳还五汤中腺嘌呤、
绿原酸、 苦杏仁苷、 咖啡酸、 芍药苷、 毛蕊异黄酮

葡萄糖苷、 槲皮素、 毛蕊异黄酮、 山柰酚、 芒柄花

黄素、 β⁃谷甾醇、 豆甾醇、 黄芪甲苷、 香兰素、 丹

皮酚、 阿魏酸、 羟基红花黄色素 Ａ 的含量， 以期

为该方后续现代化研究、 相关医院制剂质量标准提

升、 体内外成分分析提供支持。
１　 材料

１􀆰 １　 仪器　 ＡＰＩ ４０００Ｑ Ｔｒａｐ 三重四极杆线性离子

阱质谱仪， 配置电喷雾离子化源、 Ａｎａｌｙｓｔ１􀆰 ６􀆰 ２ 分

析软件 （美国 ＡＢ ＳＣＩＥＸ 公司）； ＬＣ⁃３０Ａ 液相色谱

系统， 配置液相输液泵、 自动进样器、 柱温箱

（日本岛津公司）； ＫＱ⁃４００ＫＤＥ 高功率数控超声波

清洗器 （昆山市超声仪器有限公司）； ＢＴ１２５Ｄ 电

子分析天平 （北京赛多利斯科学仪器有限公司）。
１􀆰 ２　 试剂与药物 　 芪参还五胶囊共 ４ 批 （批号

２０２４０１０９、 ２０２３０３２７、 ２０２３０１１６、 ２０２２０９１６ ）， 均

由河北省沧州市中西医结合医院提供。 腺嘌呤

（批 号 １６４３９， 纯 度 ９９􀆰 ６％ ）、 芍 药 苷 （ 批 号

１３３６１， 纯度 ９９􀆰 ２％ ）、 咖啡酸 （批号 １５６２０， 纯度

９９􀆰 ７％ ）、 苦杏仁苷 （批号 １６２９８， 纯度 ９８􀆰 ３％ ）、
香兰素 （批号 １７６４１， 纯度 ９９􀆰 ８％ ）、 毛蕊异黄酮

葡萄糖苷 （批号 １６９１４， 纯度 ９９􀆰 １％ ）、 毛蕊异黄

酮 （批号 １５７４７， 纯度 ９９􀆰 ９％ ）、 山柰酚 （批号

１４９５８， 纯度 １００􀆰 ０％ ）、 β⁃谷甾醇 （批号 １５９５９，
纯 度 ９８􀆰 ８％ ）、 豆 甾 醇 （ 批 号 １７２８５， 纯 度

９８􀆰 １％ ）、 儿茶素 （批号 １６３３９， 纯度 ９８􀆰 １％ ）、 丹

皮酚 （批号 １４１６９， 纯度 １００％ ）、 羟基红花黄色素

Ａ （批号 １５８５３， 纯度 ９９􀆰 ２％ ） 对照品均由上海阿

拉丁生化科技股份有限公司提供； 绿原酸 （批号

０７５３⁃２００１１１， 纯度 ９８􀆰 ８％ ）、 芒柄花黄素 （批号

１１１７０３⁃２００５０１， 纯 度 ９９􀆰 ８％ ）、 槲 皮 素 （ 批 号

１０００８１⁃２００９０７， 纯 度 ９７􀆰 ４％ ）、 阿 魏 酸 （ 批 号

１１０７７３⁃２００６１１， 纯度 ９９􀆰 ８％ ） 对照品均由中国食

品药品检定研究院提供； 黄芪甲苷对照品 （批号

Ｂ２０５６４， 纯度 ９８％ ） 由上海源叶生物科技有限公

司提供。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 分析条件

２􀆰 １􀆰 １　 质谱　 电喷雾离子源 （ＥＳＩ）； 正负离子扫

描； 多反应监测模式（ＭＲＭ）； 离子源温度 ５５０ ℃；
气帘气 （ＣＵＲ） ２０ ｐｓｉ （１ ｐｓｉ ＝ ６􀆰 ８９５ ｋＰａ）； 雾化

气 （ＧＳ１） ４５ ｐｓｉ； 辅助气 （ＧＳ２） ４０ ｐｓｉ； 源喷射

电压－４ ５００ ／ ５ ５００ Ｖ， 其他参数见表 １。
２􀆰 １􀆰 ２　 色谱 　 Ｐｈｅｎｏｍｅｎｅｘ Ｋｉｎｅｔｅｘ ＸＢ⁃Ｃ１８ 色谱柱

（１００ ｍｍ×３ ｍｍ， ２􀆰 ６ μｍ）； 流动相水 （含 ０􀆰 １％ 甲
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酸） （ Ａ ） ⁃甲 醇 （ Ｂ ）， 梯 度 洗 脱 （ ０ ～ ２ ｍｉｎ，
３０％ Ｂ； ２ ～ １２ ｍｉｎ， ３０％ ～ ９０％ Ｂ； １２ ～ １５ ｍｉｎ，

９０％ Ｂ）； 体积流量 ０􀆰 ４ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ４０ ℃； 进样

量 ５ μＬ。
表 １　 各成分质谱参数

Ｔａｂ􀆰 １　 Ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｆｏｒ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ
成分 ｔＲ ／ ｍｉｎ 离子化模式 母离子 ｍ ／ ｚ 子离子 ｍ ／ ｚ 子离子裂解机制 解簇电压 ／ Ｖ 碰撞电压 ／ Ｖ

腺嘌呤 １􀆰 ０１ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ １３６􀆰 １ １１９􀆰 ２ ［Ｍ＋Ｈ⁃ＮＨ３］ ＋ ７７􀆰 ２５ ２９􀆰 ９５
绿原酸 １􀆰 ９９ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ３５３􀆰 １ １９０􀆰 ９ ［Ｍ⁃Ｈ⁃Ｃ９Ｈ６Ｏ３］ － －６２􀆰 ５０ －２２􀆰 ０７

苦杏仁苷 ２􀆰 ２０ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ４５６􀆰 ４ １７８􀆰 ９ ［Ｍ⁃Ｈ⁃Ｃ１３Ｈ１３ＮＯ６］ － －１１７􀆰 ６２ －２３􀆰 ００
咖啡酸 ２􀆰 ６５ ［Ｍ⁃Ｈ］ － １７９􀆰 ２ １３４􀆰 ８ ［Ｍ⁃Ｈ⁃ＣＯ２Ｈ］ － －７０􀆰 ９０ －２１􀆰 ２４
芍药苷 ３􀆰 ４７ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ４７８􀆰 ９ ３２７􀆰 １ ［Ｍ⁃Ｈ⁃Ｃ１５Ｈ２０Ｏ９］ － －１０８􀆰 ９３ －１８􀆰 ９３

毛蕊异黄酮葡萄糖苷 ５􀆰 ０９ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ４４７􀆰 ４ ２８５􀆰 ３ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｃ６Ｈ１０Ｏ５］ ＋ ９２􀆰 ２７ ２１􀆰 ７２
槲皮素 ８􀆰 ５１ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ３０３􀆰 １ ２２９􀆰 ０ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｃ２Ｈ３Ｏ３］ ＋ １１１􀆰 ２５ ３５􀆰 ８３

毛蕊异黄酮 ９􀆰 ０６ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ２８４􀆰 ９ ２２５􀆰 ３ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｃ２Ｈ４Ｏ２］ ＋ １１５􀆰 ２７ ３５􀆰 ８７
山奈酚 ９􀆰 ４０ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ２８７􀆰 １ １５３􀆰 １ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｃ８Ｈ６Ｏ２］ ＋ １１６􀆰 ２４ ４６􀆰 ２３

芒柄花黄素 １０􀆰 １４ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ２６９􀆰 ２ ２３７􀆰 ２ ［Ｍ＋Ｈ⁃ＣＨ３Ｏ］ ＋ １２３􀆰 ７４ ３５􀆰 ３１
β⁃谷甾醇 １２􀆰 ０１ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ４１５􀆰 ６ １１９􀆰 ３ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｃ２０Ｈ４０Ｏ］ ＋ ９９􀆰 ９５ ２０􀆰 ２９
豆甾醇 １２􀆰 ０５ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ４１４􀆰 ３ ２８１􀆰 ４ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｃ８Ｈ１９Ｏ］ ＋ ９２􀆰 １３ １２􀆰 ４８

黄芪甲苷 １３􀆰 ２１ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ７８５􀆰 ７ １４３􀆰 ３ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｃ３３Ｈ５４Ｏ１２］ ＋ １１６􀆰 ７３ ２２􀆰 ４０
香兰素 ３􀆰 ５０ ［Ｍ⁃Ｈ］ － １５１􀆰 ４ １０８􀆰 ０ ［Ｍ⁃Ｈ⁃Ｃ２Ｈ３Ｏ］ － －６５􀆰 ９１ －２９􀆰 ９９
丹皮酚 ８􀆰 ９９ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ １６７􀆰 ０ １２４􀆰 ９ ［Ｍ＋Ｈ⁃ＣＨ３］ ＋ ６８􀆰 ０６ ２２􀆰 ６６
阿魏酸 ４􀆰 ７９ ［Ｍ⁃Ｈ］ － １９３􀆰 ２ １４８􀆰 ９ ［Ｍ⁃Ｈ⁃ＣＯ２］ － －７１􀆰 ６６ －１５􀆰 ２０

羟基红花黄色素 Ａ ２􀆰 ３９ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ６１１􀆰 ５ ４０３􀆰 ２ ［Ｍ⁃Ｈ⁃Ｃ８Ｈ１６Ｏ６］ － －１４９􀆰 ８０ －３３􀆰 ５９

２􀆰 ２　 溶液制备

２􀆰 ２􀆰 １　 对照品溶液 　 精密称取阿魏酸、 绿原酸、
芍药苷、 羟基红花黄色素 Ａ、 山柰酚、 苦杏仁苷、
毛蕊异黄酮、 咖啡酸、 儿茶素、 香兰素、 黄芪甲

苷、 芒柄花黄素、 槲皮素、 毛蕊异黄酮葡萄糖苷、
丹皮酚对照品适量， 甲醇超声溶解； 精密称取豆甾

醇、 β⁃谷甾醇对照品适量， 乙酸乙酯超声溶解； 精

密称取腺嘌呤对照品适量， １０％ 甲醇超声溶解， 得

到贮备液， 精密量取适量， 置于同一 ２５ ｍＬ 量瓶

中， ５０％ 甲醇定容， 即得。
２􀆰 ２􀆰 ２　 供试品溶液　 精密称取本品 （批号 ２０２４０１０９）
内容物 １ ２５０ ｍｇ， 溶于 ２５ ｍＬ ５０％ 甲醇中， 称定质

量， 超声处理 ３０ ｍｉｎ， 冷却至室温， ５０％ 甲醇补足

减失的质量， ５ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ， 上清液经

０􀆰 ４５ μｍ 微孔滤膜过滤， 取续滤液， 即得， 进样分

析前用 ５０％ 甲醇 （含 ０􀆰 １％ 甲酸） 稀释 ５ 倍。
２􀆰 ３　 方法学考察

２􀆰 ３􀆰 １　 专属性考察　 取缺黄芪、 缺当归尾、 缺赤

芍、 缺桃仁、 缺川芎、 缺红花、 缺地龙的阴性样品

适量， 按 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法制备阴性样品溶液，
取上 述 溶 液 及 对 照 品、 供 试 品 溶 液 适 量， 在

“２􀆰 １” 项条件下进样测定， 结果见图 １。 由此可

知， 各成分峰形理想， 阴性无干扰， 表明该方法专

属性良好。
２􀆰 ３􀆰 ２　 线性关系考察 　 取 “２􀆰 ２􀆰 １” 项下贮备液

适量， ５０％ 甲醇稀释成 ５ 个质量浓度， 在 “２􀆰 １”

项条件下进样测定。 以对照品质量浓度为横坐标

（Ｘ）， 峰面积为纵坐标 （Ｙ） 进行回归， 并分别以

信噪比 Ｓ ／ Ｎ＝ ３、 Ｓ ／ Ｎ＝ １０ 时的质量浓度为检出限、
最低定量限， 结果见表 ２， 可知各成分在各自范围

内线性关系良好。
２􀆰 ３􀆰 ３　 精密度试验 　 取 “２􀆰 ２􀆰 １” 项下对照品溶

液 （回归方程中间质量浓度）， 在 “２􀆰 １” 项条件

下进样测定 ６ 次， 测得腺嘌呤、 绿原酸、 苦杏仁苷、
咖啡酸、 芍药苷、 毛蕊异黄酮葡萄糖苷、 槲皮素、
毛蕊异黄酮、 山柰酚、 芒柄花黄素、 β⁃谷甾醇、 豆

甾醇、 黄芪甲苷、 香兰素、 丹皮酚、 阿魏酸、 羟基

红花黄色素 Ａ 峰面积 ＲＳＤ 分别为 １􀆰 ６２％ 、 ４􀆰 １４％ 、
５􀆰 ５４％ 、 ４􀆰 １８％ 、 ２􀆰 ７１％ 、 ７􀆰 ８１％ 、 ３􀆰 ５２％ 、 ３􀆰 ６７％ 、
４􀆰 ４５％ 、 ５􀆰 ４２％ 、 ２􀆰 ３９％ 、 １􀆰 ６５％ 、 ２􀆰 ５６％ 、 ４􀆰 １９％ 、
１􀆰 ０９％ 、 ３􀆰 ３３％ 、 ５􀆰 ０８％ ， 表明仪器精密度良好。
２􀆰 ３􀆰 ４　 重复性试验 　 按 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法平行

制备 ６ 份供试品溶液 （批号 ２０２４０１０９）， 在 “２􀆰 １”
项条件下进样测定， 测得腺嘌呤、 绿原酸、 苦杏仁

苷、 咖啡酸、 芍药苷、 毛蕊异黄酮葡萄糖苷、 槲皮

素、 毛蕊异黄酮、 山柰酚、 芒柄花黄素、 β⁃谷甾

醇、 豆甾醇、 黄芪甲苷、 香兰素含量 ＲＳＤ 分别为

５􀆰 ２８％ 、 ５􀆰 ３９％ 、 ５􀆰 ０３％ 、 ４􀆰 ２７％ 、 ５􀆰 ４２％ 、 ２􀆰 ４０％ 、
６􀆰 １７％ 、 ５􀆰 ０６％ 、 ３􀆰 ５９％ 、 １􀆰 ７０％ 、 ５􀆰 ０３％ 、 ６􀆰 １１％ 、
８􀆰 ５０％ 、 ８􀆰 ６８％ ， 表明该方法重复性良好。
２􀆰 ３􀆰 ５　 稳定性试验 　 按 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法制备

供试品溶液 （批号 ２０２４０１０９）， 于 ０、 ２、 ４、 ８、
５０９３
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１． 腺嘌呤　 ２． 绿原酸　 ３． 苦杏仁苷　 ４． 咖啡酸　 ５． 芍药苷　 ６． 毛蕊异黄酮葡萄糖苷　 ７． 槲皮素　 ８． 毛蕊异黄酮　 ９． 山柰酚

１０． 芒柄花黄素　 １１． β⁃谷甾醇　 １２． 豆甾醇　 １３． 黄芪甲苷　 １４． 香兰素　 １５． 丹皮酚　 １６． 阿魏酸　 １７． 羟基红花黄色素 Ａ
１． ａｄｅｎｉｎｅ　 ２． ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃ ａｃｉｄ　 ３． ａｍｙｇｄａｌｉｎ　 ４． ｃａｆｆｅｉｃ ａｃｉｄ　 ５． ｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ　 ６． ｃａｌｙｃｏｓｉｎ⁃７⁃ｇｌｕｃｏｓｉｄｅ　 ７． ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ　 ８． ｃａｌｙｃｏｓｉｎ
９． ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ　 １０． ｆｏｒｍｏｎｏｎｅｔｉｎ　 １１． β⁃ｓｉｔｏｓｔｅｒｏｌ　 １２． ｓｔｉｇｍａｓｔｅｒｏｌ　 １３． ａｓｔｒａｇａｌｏｓｉｄｅ Ⅳ　 １４． ｖａｎｉｌｌｉｎ　 １５． ｐａｅｏｎｏｌ　 １６． ｆｅｒｕｌｉｃ ａｃｉｄ
１７． ｈｙｄｒｏｘｙｓａｆｆｌｏｗｅｒ ｙｅｌｌｏｗ Ａ

图 １　 各成分提取离子流色谱图

Ｆｉｇ􀆰 １　 Ｅｘｔｒａｃｔｅｄ ｉｏｎ ｃｕｒｒｅｎｔ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

１２ ｈ 在 “２􀆰 １” 项条件下进样测定， 测得腺嘌呤、
绿原酸、 苦杏仁苷、 咖啡酸、 芍药苷、 毛蕊异黄酮

葡萄糖苷、 槲皮素、 毛蕊异黄酮、 山柰酚、 芒柄花

黄素、 β⁃谷甾醇、 豆甾醇、 黄芪甲苷、 香兰素含量

ＲＳＤ 分 别 为 ３􀆰 ５９％ 、 ４􀆰 ７４％ 、 ５􀆰 ０１％ 、 ２􀆰 ２２％ 、
５􀆰 ９０％ 、 ４􀆰 ６３％ 、 ４􀆰 ５２％ 、 ６􀆰 ２９％ 、 ３􀆰 ４４％ 、 ２􀆰 ７３％ 、
２􀆰 １４％ 、 ３􀆰 ９８％ 、 ５􀆰 ３５％ 、 ７􀆰 ２１％ ， 表明溶液在 ２４ ｈ
内稳定性良好。
２􀆰 ３􀆰 ６　 加样回收率试验 　 精密称取本品内容物

（批号 ２０２４０１０９） ６２５ ｍｇ， 丹皮酚、 阿魏酸、 羟基

红花黄色素 Ａ 均加入含 １０ μｇ 溶质的相应对照品溶

液， 其余成分加入计算量的相应对照品溶液， 使其

理论含量与 １ ２５０ ｍｇ 相同， ５０％ 甲醇补足至 ２５
ｍＬ， 按 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法平行制备 ６ 份供试品溶

液， 在 “２􀆰 １” 项条件下进样测定， 计算回收率。
结果， 腺嘌呤、 绿原酸、 苦杏仁苷、 咖啡酸、 芍药

苷、 毛蕊异黄酮葡萄糖苷、 槲皮素、 毛蕊异黄酮、
山柰酚、 芒柄花黄素、 β⁃谷甾醇、 豆甾醇、 黄芪甲

苷、 香兰素、 丹皮酚、 阿魏酸、 羟基红花黄色素 Ａ
平均加样回收率分别为 ９３􀆰 ５％ 、 ８８􀆰 ３％ 、 １０４􀆰 ９％ 、
９８􀆰 ８％ 、 ９１􀆰 ０％ 、 ９０􀆰 ５％ 、 ９６􀆰 ７％ 、 ９７􀆰 ５％ 、 ８９􀆰 ６％ 、
９４􀆰 ５％ 、 ８７􀆰 ２％ 、 ９１􀆰 ９％ 、 ８７􀆰 ８％ 、 ８９􀆰 ７％ 、 ９６􀆰 ５％ 、
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　 　 　 表 ２　 各成分线性关系

Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ
成分 回归方程 ｒ 线性范围 ／ （μｇ·ｍＬ－１） 检出限 ／ （ｎｇ·ｍＬ－１） 最低定量限 ／ （ｎｇ·ｍＬ－１）

腺嘌呤 Ｙ＝ ７ ７１０Ｘ＋１􀆰 ５９×１０６ ０􀆰 ９９１ ２ ０􀆰 ０２～１􀆰 ０ ０􀆰 ３ １􀆰 ０
绿原酸 Ｙ＝ １ ７９０Ｘ＋８􀆰 １４×１０５ ０􀆰 ９９５ ９ ０􀆰 １～５􀆰 ０ ５􀆰 ０ ２０􀆰 ０

苦杏仁苷 Ｙ＝ １６９Ｘ＋２􀆰 ２８×１０４ ０􀆰 ９９６ ４ ０􀆰 １～５􀆰 ０ ４􀆰 ０ １０􀆰 ０
咖啡酸 Ｙ＝ １０ ２００Ｘ＋１􀆰 ２３×１０５ ０􀆰 ９９６ ８ ０􀆰 ０２～１􀆰 ０ ２􀆰 ０ ５􀆰 ０
芍药苷 Ｙ＝ １０７Ｘ＋１􀆰 ３４×１０３ ０􀆰 ９９９ ３ ０􀆰 ２～１０􀆰 ０ １０􀆰 ０ ３０􀆰 ０

毛蕊异黄酮葡萄糖苷 Ｙ＝ ２ ３１０Ｘ＋１􀆰 ０３×１０６ ０􀆰 ９９９ ０ ０􀆰 ０８～４􀆰 ０ ３􀆰 ０ １０􀆰 ０
槲皮素 Ｙ＝ ３３８Ｘ＋２􀆰 ３２×１０３ ０􀆰 ９９８ ５ ０􀆰 ０２～１􀆰 ０ １􀆰 ０ ４􀆰 ０

毛蕊异黄酮 Ｙ＝ ２ ７００Ｘ＋２􀆰 ５７×１０４ ０􀆰 ９９３ ２ ０􀆰 ０４～２􀆰 ０ ０􀆰 ２ ０􀆰 ６
山奈酚 Ｙ＝ ２ ０１０Ｘ＋１􀆰 ０７×１０５ ０􀆰 ９９８ ４ ０􀆰 ０１～０􀆰 ５ ０􀆰 ２ ０􀆰 ５

芒柄花黄素 Ｙ＝ ３ ８５０Ｘ＋１􀆰 ４９×１０５ ０􀆰 ９９４ ２ ０􀆰 ０１～０􀆰 ５ ０􀆰 ３ １􀆰 ０
β⁃谷甾醇 Ｙ＝ ２１５Ｘ＋３􀆰 １×１０６ ０􀆰 ９９９ ４ ０􀆰 １～５􀆰 ０ ６􀆰 ０ ２０􀆰 ０
豆甾醇 Ｙ＝ １３􀆰 ４Ｘ＋１􀆰 ０４×１０４ ０􀆰 ９９２ ６ ０􀆰 ２～１０􀆰 ０ １５􀆰 ０ ５０􀆰 ０

黄芪甲苷 Ｙ＝ ２４􀆰 ９Ｘ＋５􀆰 １７×１０４ ０􀆰 ９９７ ５ ０􀆰 ０５～２􀆰 ５ １０􀆰 ０ ４０􀆰 ０
香兰素 Ｙ＝ ２０􀆰 ９Ｘ＋３􀆰 ６２×１０３ ０􀆰 ９９９ １ ０􀆰 ０５～２􀆰 ５ １０􀆰 ０ ３０􀆰 ０
丹皮酚 Ｙ＝ ２８３Ｘ＋６􀆰 ５１×１０４ ０􀆰 ９９６ ３ ０􀆰 ０２～１􀆰 ０ ０􀆰 ３ １􀆰 ０
阿魏酸 Ｙ＝ ３２９Ｘ＋２􀆰 ６７×１０４ ０􀆰 ９９３ １ ０􀆰 ０２～１􀆰 ０ ２􀆰 ０ ５􀆰 ０

羟基红花黄色素 Ａ Ｙ＝ １９７Ｘ＋１􀆰 ６９×１０４ ０􀆰 ９９８ ３ ０􀆰 ０２～１􀆰 ０ ３􀆰 ０ １０􀆰 ０

１０２􀆰 ５％ 、 ９３􀆰 ８％ ， ＲＳＤ 分 别 为 ４􀆰 ０６％ 、 ０􀆰 ７６％ 、
４􀆰 ７９％ 、 ６􀆰 ５５％ 、 １􀆰 ６１％ 、 ２􀆰 ４０％ 、 ４􀆰 １９％ 、 ４􀆰 １５％ 、
５􀆰 ８６％ 、 ０􀆰 ８１％ 、 ４􀆰 ５９％ 、 ２􀆰 ３５％ 、 ９􀆰 ５１％ 、 ４􀆰 ７８％ 、
３􀆰 ７４％ 、 ４􀆰 ３２％ 、 １􀆰 ７８％ 。
２􀆰 ４ 　 样品含量测定 　 取 ４ 批样品内容物， 按

“２􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法制备供试品溶液， 在 “２􀆰 １” 项

条件下各进样测定 ２ 次， 计算含量（以制剂计）。

同时， 按照组方药材（饮片） 比例 （即黄芪 ６２􀆰 ５ ｇ、
当归尾 ３ ｇ、 赤芍 ２􀆰 ５ ｇ、 地龙 １􀆰 ５ ｇ、 川芎 １􀆰 ５ ｇ、
红花 １􀆰 ５ ｇ、 桃仁 １􀆰 ５ ｇ） 混合， ８０％ 乙醇索氏提取

至无色， 浓缩， 浸膏用 ２５ ｍＬ ５０％ 甲醇超声溶解，
０􀆰 ４５ μｍ 微孔滤膜过滤， 稀释 １０ 倍， 在 “２􀆰 １” 项

条件下各进样测定 ２ 次， 计算含量 （以组方药材

计）。 结果见表 ３。
表 ３　 各成分含量测定结果 （μｇ ／ ｇ， ｎ＝２）

Ｔａｂ􀆰 ３　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｏｒ ｃｏｎｔｅｎｔ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ （μｇ ／ ｇ， ｎ＝２）

成分
芪参还五胶囊

（批号 ２０２４０１０９）
芪参还五胶囊

（批号 ２０２３０３２７）
芪参还五胶囊

（批号 ２０２３０１１６）
芪参还五胶囊

（批号 ２０２３０９１６）
组方药材

腺嘌呤 ３􀆰 ０９ ３􀆰 ４９ ３􀆰 ３７ ４􀆰 ６６ ０􀆰 ６５
绿原酸 １１２􀆰 ８ ４３􀆰 ３ ６０􀆰 ８ ５１􀆰 ６ １７􀆰 ０

苦杏仁苷 ２３６􀆰 １ ２６８􀆰 ２ ２７２􀆰 ０ １２９􀆰 ８ ６０􀆰 ８
咖啡酸 ４􀆰 ７２ ３􀆰 ０５ ７􀆰 ７４ ４􀆰 ７８ ０􀆰 ９３
芍药苷 ６１２􀆰 ２ ５３０􀆰 ７ ７０６􀆰 ０ ３９０􀆰 ０ １７３􀆰 ３

毛蕊异黄酮葡萄糖苷 ４０􀆰 ０ ２１􀆰 ８ ２３􀆰 ６ １２􀆰 ４ ０􀆰 ４７
槲皮素 １２􀆰 ６ ７􀆰 ７ １８􀆰 ７ １０􀆰 ０ １􀆰 ８７

毛蕊异黄酮 １５􀆰 ７ ９􀆰 ５ ８􀆰 ４ １１􀆰 １ ３􀆰 ３６
山奈酚 ３􀆰 ９２ ３􀆰 １８ ５􀆰 ２７ ３􀆰 ８０ ０􀆰 ５９

芒柄花黄素 ９􀆰 ８０ ４􀆰 ０１ ３􀆰 ００ ５􀆰 ２２ ２􀆰 ０
β⁃谷甾醇 １７８􀆰 ９ １１６􀆰 ３ ２０􀆰 ８ ２２４􀆰 ０ ８􀆰 ５３
豆甾醇 ４９８􀆰 ２ １４２２􀆰 ６ ４９８􀆰 ０ ５８６􀆰 ０ ２２􀆰 ２

黄芪甲苷 ３７􀆰 ６ １４􀆰 ３ ２５􀆰 ２ ２０􀆰 ８ ０􀆰 ７１
香兰素 ８􀆰 ８１ ８􀆰 ８３ １０􀆰 ２ ９􀆰 ８２ ０􀆰 ９８
丹皮酚 — — — — ０􀆰 ２５
阿魏酸 — — — — １８􀆰 ０

羟基红花黄色素 Ａ — — — — ９􀆰 ０２

　 　 注： —表示含量低于检出限。

３　 讨论

本实验按照组方药材质量控制成分与复方潜在

活性物质并重的原则， 筛选补阳还五汤含量测定指

标。 首先选择 ２０２０ 年版 《中国药典》 规定的黄

芪、 当归、 赤芍、 地龙、 川芎、 红花、 桃仁指标成

分， 再根据文献 ［１， １５⁃１６， ２０］ 报道选择组方药
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材中治疗脑卒中的潜在药效物质。
芪参还五胶囊是河北省沧州中西医结合医院以

补阳还五汤为基础方开发的院内制剂， 课题组前期

发现， 该制剂中各成分含量 （如毛蕊异黄酮葡萄

糖苷等） 悬殊， 可能与该类物质稳定性有关， 并

且丹皮酚、 阿魏酸和羟基红花黄色素 Ａ 未被检测

到， 而本实验对补阳还五汤进行索氏提取后， 所有

成分均能检出。 由此推测， 在芪参还五胶囊制备过

程中上述 ３ 种成分可能存在损失、 结构破坏等情

况， 并且该制剂、 补阳还五汤中相应成分含量无直

接相关性， 表明不同制剂工艺会显著影响其最终

含量。
在方法学考察过程中， 本实验首先分别在正负

离子模式下对各成分质谱参数进行优化， 再考察不

同色谱柱、 流动相对后者色谱峰的影响， 发现以

０􀆰 １％ 甲酸⁃甲醇梯度洗脱时峰形最好， 响应最稳

定， 灵敏度符合要求。 另外， 采用正⁃负⁃正离子扫

描模式切换以适应各成分最佳离子化模式， 最终在

１５ ｍｉｎ 内完成检测［２１］。
４　 结论

本实验建立 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 法同时测定补阳还

五汤中腺嘌呤、 芍药苷、 咖啡酸、 绿原酸、 苦杏仁

苷、 香兰素、 毛蕊异黄酮葡萄糖苷、 毛蕊异黄酮、
槲皮素、 山柰酚、 芒柄花黄素、 β⁃谷甾醇、 豆甾

醇、 黄芪甲苷、 阿魏酸、 丹皮酚、 羟基红花黄色素

Ａ 的含量， 该方法灵敏度高， 专属性强， 分析时间

短， 可用于该方及其组方药材、 相关制剂的质量控

制， 也能为其体内外成分分析提供支持。
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血糖的影响及其抗氧化活性［Ｊ］ ． 中成药， ２０１７， ３９（８）：
１５６１⁃１５６６．

［１１］ 　 程慧娟， 柳　 雯， 李维超， 等． 加味补阳还五汤联合智能

光灸及 “俞募配穴” 针刺对气虚血瘀型脑梗死患者的临床

疗效［Ｊ］ ． 中成药， ２０２５， ４７（５）： １７６２⁃１７６５．
［１２］ 　 赵克武， 张　 宁， 董晓红， 等． 补阳还五汤防治阿尔茨海

默病的研究进展［Ｊ］ ． 中草药， ２０２４， ５５（８）： ２８４３⁃２８５２．
［１３］ 　 李苓顼， 王　 敏， 刘建勋， 等． 补阳还五汤治疗冠心病作

用机 制 研 究 进 展［Ｊ］ ． 光 明 中 医， ２０２３， ３８ （ １９ ）：
３８６５⁃３８６７．

［１４］ 　 翁育芳， 魏荣乐， 宋文龙， 等． 补阳还五汤对糖尿病肾病

早期大鼠肾组织 ＩＬ⁃１２、 ＩＦＮ⁃γ 等表达的作用研究［Ｊ］ ． 实用

中医内科杂志， ２０２２， ３６（３）： １３２⁃１３６； １５９．
［１５］ 　 郑琳琳， 郭登洲． 补阳还五汤对糖尿病肾病小鼠铁死亡的

影响［Ｊ］ ． 中国实验方剂学杂志， ２０２３， ２９（１７）： ３４⁃４１．
［１６］ 　 Ｔｏｎｇ Ｗ Ｙ， Ｌｅｎｇ Ｌ， Ｗａｎｇ Ｙ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｂｕｙａｎｇ Ｈｕａｎｗｕ

Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｄｉａｂｅｔｅｓ⁃ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｖｉａ
ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ＡＭＰＫ⁃Ｄｒｐ１⁃ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｆｉｓｓｉｏｎ ａｘｉｓ［Ｊ］ ．
Ｊ Ｅｔｈｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２０２３， ３１２： １１６４３２．

［１８］ 　 曹东敏， 黄广枭， 胡旭光， 等． 基于核壳色谱技术的补阳

还五汤指纹图谱构建及共有峰液质分析［Ｊ］ ． 中草药，
２０１９， ５０（２１）： ５２３９⁃５２４５．

［１９］ 　 Ｌｉｕ Ｅ Ｈ， Ｑｉ Ｌ Ｗ， Ｐｅｎｇ Ｙ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｒａｐｉｄ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ５４ ｍａｊｏｒ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ ｉｎ Ｂｕｙａｎｇ Ｈｕａｎｗｕ
Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｂｙ ｕｌｔｒａ⁃ｆａｓｔ ＨＰＬＣ ｓｙｓｔｅｍ ｃｏｕｐｌｅｄ ｗｉｔｈ ＤＡＤ⁃ＴＯＦ ／
ＭＳ［Ｊ］ ． Ｂｉｏｍｅｄ Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ， ２００９， ２３（８）： ８２８⁃８４２．

［２０］ 　 黄如玉， 唐瑞欣， 厉　 言， 等． ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 法同时测定连

花清瘟胶囊中 １１ 种成分［Ｊ］． 中成药， ２０２３， ４５（１）： ２４⁃２８．
［２１］ 　 王世信， 杨美娜， 崔友祥， 等． 超高效液相色谱波长切换

法同时测定芪参还五胶囊中 ４ 种成分含量［Ｊ］ ． 安徽医药，
２０２３， ２７（１０）： １９４１⁃１９４４．

８０９３

２０２５ 年 １２ 月

第 ４７ 卷　 第 １２ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０２５

Ｖｏｌ． ４７　 Ｎｏ． １２


