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摘= =要：目的= =建立同时测定元胡止痛滴丸中 S种成分的 emiC分析方法。方法= =色谱柱为 aiamonsil=CNU柱（ORM=mm×QKS=
mm，R=μm）；流动相为乙腈JMKMQB乙酸铵溶液（冰醋酸调 pe值至 QKM），梯度洗脱：M～NM=min，OMB乙腈；NM～OR=min，OMB～
ORB乙腈；OR～TM=min，ORB～TRB乙腈；体积流量 N=miLmin；柱温 PR=℃；检测波长 OUM=nm；进样量 NM=μi，测定元胡止

痛滴丸中延胡索乙素、黄藤素、去氢延胡索甲素、延胡索甲素、欧前胡素和异欧前胡素的量。结果= =延胡索乙素、黄藤素、

去氢延胡索甲素、延胡索甲素、欧前胡素和异欧前胡素分离度良好，阴性无干扰，分别在 NQKVQ～NQVKQM、NKVT～NVKTO、NRKVQ～
NRVKPS、VKTO～VTKOM、OKUO～OUKNT、MKSN～SKMS=μgLmi线性关系良好，r均大于 MKVVV=M，平均加样回收率为 VRB～NMRB（opa=
NKUOB～OKVVB）。Q批样品中延胡索乙素、黄藤素、去氢延胡索甲素、延胡索甲素、欧前胡素、异欧前胡素的量分别在 MKPSU～
MKQUP、MKMRU～MKMUO、MKRPO～MKTSS、MKPNR～MKQRV、MKNQR～MKONO、MKMPM～MKMRP=mgLg。结论= =方法简便、准确，重复性好，

适用于元胡止痛滴丸中 S种成分的定量测定，可为元胡止痛滴丸的质量控制提供依据。=
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AbstractW=lbjective= = qo=establish=a=method=of=emiC=for=simultaneous=determination=of=six=ingredients=in=vuanhu=whitong=aripping=
millsK=jethods= = peparation=was=performed=on=a=aiamonsil=CNU=column=EORM=mm=×=QKS=mmI=R=μm); jobile=phase=was=acetonitrile=
EAFJMKMQB=ammonium=acetate=Eacetic=acid=tone=pe=QKMF=E_FI=gradient=elutionW=M—NM=minI=OMB=AI=NM—OR=minI=OMB—ORB=AI=OR—TM=
minI=ORB—TRB=AX=flow=rate=was=N=miLminX=column=temperature=was=PR=℃X=detection=wavelength=was=OUM=nmX=and=injection=volume=
was=NM=μL. The contents of dlJtetrahydropalmatineI=palmatineI=dehydrocorydalineI=dJcorydalineI=imperatorinI=and=isoimperation=were=
determinedK=oesults= = qhe= linear=ranges=were=NQKVQ—149.40 μgLmi= for=dlJtetrahydropalmatineI=NKVT—19.72 μgLmi=for=palmatineI=
NRKVQ—159.36 μgLmi=for=dehydrocorydalineI=VKTO—97.20 μgLmi=for=dJcorydalineI=OKUO—28.17 μgLmi=for=imperatorinI=and=MKSN—
6.06 μgLmi=for=isoimperationI=respectivelyI=with=the=correlation=r=[=MKVVV=MK=qhe=extraction=recoveries=varied=from=VRB=to=NMRB=Eopa=
varied=from=NKUOB=to=OKVVBFK=qhe=contents=of=dlJtetrahydropalmatineI=palmatineI=dehydrocorydalineI=dJcorydalineI=imperatorinI=and=
isoimperation=was=MKPSU—MKQUPI=MKMRU—MKMUOI=MKRPO—MKTSSI=MKPNR—MKQRVI=MKNQR—MKONOI=and= MKMPM—MKMRP=mgLgI= respectivelyK=
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元胡止痛滴丸是由甘肃陇神戎发药业股份有限

公司独家生产的中药制剂，该方由醋制延胡索和白

芷 O味药组成，具有理气、活血、止痛之功效，临

床上主要用于治疗气滞血瘀所致胃痛、肋痛、头痛

以及痛经xNz。现代药理研究表明，该方具有镇痛、

抗炎、抗焦虑、解痉及血管舒张等多种药理作用xOJSz。

其疗效确切，现已被列入国家医保甲类药品、国家

重要保护品种目录，并被 OMMV版《国家基本药物目

录（基层版）》确定为纯中药止痛药物。元胡止痛滴

丸现行质量标准收载于《中国药典》OMNM年版第二

增补本，其仅规定延胡索乙素和欧前胡素的量，现

有文献报道多是测定该滴丸中延胡索乙素的量xTJUz，

而本品成分复杂，单一指标质控并不能保证产品的

有效性与安全性，这严重制约了本产品的市场拓展、

临床应用以及国际化进程。=
延胡索辛散、苦泄，能活血行气止痛，白芷辛

散温通，能解表散寒、通窍止痛，生物碱类和香豆

素类分别为其代表性药性成分。本实验室在前期进

行了元胡止痛滴丸血清药物化学、药效学研究，确

定了具有镇痛作用的主要药效成分。本实验在明确

了延胡索乙素、黄藤素、去氢延胡索甲素、延胡索

甲素、欧前胡素、异欧前胡素为主要药性、药效成

分的基础上，采用同一色谱条件同时定量测定，建

立了多种成分同时测定的方法，为元胡止痛滴丸产

品的质量控制提供了科学依据。=
N= =仪器与材料=

Agilent= NNMM型高效液相色谱仪，美国 Agilent
公司；aiamonsil=CNU（ORM=mm×QKS=mm，5 μm）色

谱柱，美国 aikma公司；超声波清洗仪，宁波新芝

生物科技公司；A_OMQJk电子分析天平（十万分之

一），德国jeteler公司；_qORp电子分析天平（万

分之一），德国 partorius公司。=
对照品延胡索甲素、欧前胡素、异欧前胡素，

购自成都曼思特生物科技有限公司，批号

jrpqJNPMOMNM、jrpqJNPMSONM、jrpqJNPMSNRMP，
质量分数≥VUB；黄藤素、延胡索乙素购自上海将

来试剂有限公司，批号分别为 gNQMPMP、gNQMPMP，
质量分数≥VUB；去氢延胡索甲素购自上海融禾医

药科技有限公司，批号 NPNOOM，质量分数≥VUB。

乙腈（色谱纯）、冰乙酸（分析纯），天津市康科德

科技有限公司；乙酸铵，分析纯，天津光复精密化

工研究所；纯净水，杭州娃哈哈集团有限公司。元

胡止痛滴丸及延胡索、白芷药材均由甘肃陇神戎发

制药有限公司提供，滴丸批号分别为 OMNPNONR、
OMNQMOQN、OMNQMRNM、OMNQNMNP，延胡索、白芷药

材经天津药物研究院中药现代研究部张铁军研究员

鉴定分别为罂粟科植物延胡索 Corydalis= yanhusuo=
tK=qK=tang的干燥块茎、伞形科植物白芷 Angelica=
dahurica=EcischK=ex=eofmKF=_enthK=et=eookK=fK=的干燥

根，符合《中国药典》OMNM年版一部的有关规定。=
O= =方法与结果=
OKN= =溶液的制备=
OKNKN= =混合对照品溶液的制备= =精密称取延胡索乙

素、黄藤素、去氢延胡索甲素、延胡索甲素、欧前

胡素、异欧前胡素对照品适量，加甲醇制成质量浓

度分别为 TQKTMM、VKUSM、TVKSUM、QUKSMM、NQKMUQ、
PKMPM=μgLmi的混合对照品溶液，摇匀，即得。=
OKNKO= =供试品溶液的制备= =取元胡止痛滴丸适量，

研细，取细粉约 N= g，精密称定，置于 NM= mi量瓶

中，加入适量 SMB乙醇，超声 N= h使溶解，冷却，

稀释至刻度。摇匀滤过，即得供试品溶液。=
OKNKP= =阴性样品溶液的制备= =按工艺方法分别制备

缺少延胡索和白芷的阴性样品，按“OKNKO”项方法

制备阴性样品溶液。=
OKO= =色谱条件=

色谱柱为 aiamonsil=CNU柱（ORM=mm×QKS=mm，
R=μm）；流动相为乙腈JMKMQB乙酸铵水溶液（冰醋酸

调 pe值至 QKM），梯度洗脱：M～NM=min，OMB乙腈；

NM～OR=min，OMB～ORB乙腈；OR～TM=min，ORB～

TRB乙腈；体积流量 N= miLmin；柱温 PR=℃；检测

波长 OUM=nm；进样量 NM=μi。=
OKP= =系统适用性试验=

分别取混合对照品溶液、供试品溶液、缺白芷

阴性样品溶液、缺延胡索阴性样品溶液，按“OKO”
项条件进样测定，考察系统适用性。在“OKO”项色

谱条件下，各成分色谱峰与相邻峰的分离度均大于

NKR，且阴性无干扰，理论塔板数按色谱峰计算不低

于 T=MMM。色谱图见图 N。=
OK4= =方法学考察=
OK4KN= =线性关系考察= =精密吸取“OKNKN”项下制备

的混合对照品溶液，制成 S个不同质量浓度的对照

品溶液，按“OKO”项下的色谱条件进行测定。记录

相应的峰面积，以峰面积积分值为纵坐标（v），质

量浓度为横坐标（u），绘制标准曲线并进行回归计

算。S种成分的线性回归方程分别为延胡索乙素：

v＝NMKUSV=u－SKMOT=O，r＝MKVVV=R，线性范围 NQKVQ～=
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NJ延胡索乙素= = OJ黄藤素= = PJ去氢延胡索甲素= = QJ延胡索甲素= = RJ欧前胡素= = SJ异欧前胡素=
NJdlJtetrahydropalmatine= = OJpalmatine= = PJdehydrocorydaline= = QJdJcorydaline= = RJimperatorin= = SJisoimperation==

图 N= =混合对照品= EAF、元胡止痛滴丸样品= EBF、缺白芷阴性样品= ECF=和缺延胡索阴性样品= EaF=的 emiC图=
cigK=N= =emiC=of=reference= substances= EAFI=vuanhu=whitong=aripping=mills= sample= EBFI=negative= sample= without= Angelicae 
dahuricae oadix=ECFI=and=without=Corydalis ohizoma=EaF=
=
NQVKQM=μgLmi；黄藤素：v＝QQKTQR=u＋QKOTQ=U，r＝
MKVVV=O，线性范围 NKVT～NVKTO=μgLmi；去氢延胡索

甲素：v＝PQKNMP=u＋NRQKNR，r＝MKVVV=V，线性范围

NRKVQ～NRVKPS=μgLmi；延胡索甲素：v＝NOKSOU=u＋
OQKTOP，r＝MKVVV=V，线性范围 VKTO～VTKOM=μgLmi；
欧前胡素：v＝NVKUMP=u＋NSKRQR，r＝MKVVV=V，线性

范围 OKUO～OUKNT=μgLmi；异欧前胡素：v＝ONKPNP=
u＋NNKPOP，r＝MKVVV=R，线性范围 MKSN～SKMS=μgLmi；
结果表明 S种被测成分在标准曲线范围内质量浓度

与峰面积线性关系良好。=
OK4KO= =精密度试验= =取批号 OMNPNONR 样品，按照

“OKNKO”项下方法制备供试品溶液，在“OKO”项色

谱条件下连续进样 S次，记录峰面积。结果延胡索

乙素、黄藤素、去氢延胡索甲素、延胡索甲素、欧

前胡素、异欧前胡素峰面积的opa值分别为 NKNMB、

MKRNB、MKSOB、NKNNB、OKUTB、OKSMB，结果表明

精密度良好。=
OK4KP= =重复性试验= =取批号 OMNPNONR 样品，按照

“OKNKO”项下方法平行制备供试品溶液 S份，在上述

色谱条件下进样分析，计算延胡索乙素、黄藤素、

去氢延胡索甲素、延胡索甲素、欧前胡素、异欧前

胡素质量分数 opa值分别为 OKPSB、OKPUB、NKRUB、

NKOTB、OKUPB、OKVMB，结果表明重复性良好。=
OK4K4= =稳定性试验= =取精密度试验下供试品溶液，

分别于 M、P、S、V、NO、OQ=h在上述色谱条件下进

样分析，延胡索乙素、黄藤素、去氢延胡索甲素、

延胡索甲素、欧前胡素、异欧前胡素峰面积的 opa
值分别为 NKNMB、MKRNB、MKSOB、NKNNB、OKUTB、
OKSMB，表明供试品溶液在 OQ=h内基本稳定。=
OK4KR= =加样回收率试验= =取批号为 OMNPNONR 滴丸

样品 V份，每份约 MKR=g，精密称定，分成 P组，分

别按已知质量分数的 UMB、NMMB、NOMB= P个水平

加入混合对照品溶液，按照“OKNKO”项下方法平行

制备供试品溶液，进样分析，计算回收率。延胡索

乙素、黄藤素、去氢延胡索甲素、延胡索甲素、欧

前胡素、异欧前胡素的平均回收率分别为 VRKUOB、

VSKQTB、VRKRVB、VVKSPB、NMNKMNB、VTKQPB，opa
值分别为 OKTPB、OKVUB、OKVVB、OKTRB、NKUOB、
OKSVB，表明本方法准确度良好。=
OKR= =定量测定=

取 Q批滴丸样品，按“OKNKO”项下方法制备供

试品溶液，按“OKO”项下色谱条件进样测定，以外

标法计算各成分的质量分数，结果见表 N。=
P= =讨论=
PKN= =测定指标的选择=

元胡止痛滴丸由延胡索和白芷组成，延胡索辛

散苦泄温通，具活血行气止痛之功，其化学成分主

要为生物碱类，延胡索乙素、延胡索甲素、黄藤素、

去氢延胡索甲素属于原小檗碱类生物碱，具有镇痛、

扩张血管等作用，属于辛苦兼味，为延胡索中代表

性成分；白芷辛散温通，具解表散寒、通窍止痛之

功，其化学成分主要为香豆素类和挥发油，其中欧=

A= _=

C= a=

N=O= Q=
R=

P=

S=
N=O=

P=

S=R=
Q=

M= = = = = NM= = = = = OM= = = = = PM= = = = = QM= = = = = RM= = = = = SM= = = = = TM= = M= = = = = NM= = = = = OM= = = = = PM= = = = = QM= = = = = RM= = = = = SM= = = = = TM=
tLmin=

N=O=

P=

Q= R=

S=
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表 N= = 4批元胡止痛滴丸中 S种成分定量测定结果=
qable=N= = Contents=of=six=components=in=four=batches=of=vuanhu=whitong=aripping=mills=

批号=
质量分数LEmg·g−NF=

延胡索乙素= 黄藤素= 去氢延胡索甲素= 延胡索甲素= 欧前胡素= 异欧前胡素=

OMNPNONR= MKQUP= MKMTN= MKTSS= MKPUQ= MKNQR= MKMPM=

OMNQMOQN= MKQOV= MKMUO= MKSVU= MKQMQ= MKONO= MKMRP=

OMNQMRNM= MKPSU= MKMRU= MKRPO= MKPNR= MKNSV= MKMPV=

OMNQNMNP= MKQTR= MKMRV= MKRVO= MKQRV= MKNUN= MKMQS=
=
前胡素、异欧前胡素为主要成分，具有解热、抗

炎、镇痛的药理作用，属于辛味，为白芷中代表

性成分xVJNNz。本实验室在前期进行了滴丸血清药物

化学、药效物质筛选研究，确定了该 S种成分为主

要的镇痛药效成分。综上所述，延胡索乙素、黄藤

素、去氢延胡索甲素、延胡索甲素、欧前胡素、异

欧前胡素作为与全方性效相关的主要成分，将其作

为指标进行控制能够全面控制滴丸的质量。=
PKO= =供试品制备方法的确定=

考虑到元胡止痛滴丸的制备工艺是药材经 SMB
乙醇提取后浓缩成稠膏加辅料制成，因此最终确定

供试品制备方法是采用 SMB乙醇超声，使滴丸溶解，

然后进样测定。=
PKP= =检测波长的选择=

使用 aAa进行 OMM～QMM= nm全波长扫描后发

现，延胡索生物碱类成分在 OUM=nm处为最大吸收，

虽然欧前胡素及异欧前胡素在 OUM= nm 处吸收接近

峰谷，但是吸收较稳定，满足定量测定的要求，故

选择 OUM=nm作为滴丸测定波长。=
4= =结论=

本实验选择了与元胡止痛滴丸药性药效相关的

S 种成分作为质控指标，首次建立了 emiC 法同时

测定元胡止痛滴丸中 S种成分的定量测定方法。方

法学考察表明，方法重复性好，结果准确，可用于

元胡止痛滴丸中有效成分的定量分析，为元胡止痛

滴丸的质量控制提供了更全面的方法。由于本法采

用了乙酸铵J冰醋酸体系，因此对实验操作要求较

高。另外，本实验仅仅测定了 Q批滴丸，还需要通

过所建立的方法对大量样品数据进行监测分析，才

能形成更完善准确的元胡止痛滴丸质量标准。=
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