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马兜铃酸

开 一

图 马兜铃酸 对照 品 和朱砂莲

胶班 的 图谱

分 别 精 密 吸 取 上 述 溶 液
、 · 、 · 、 · 、 ·

,

置 量瓶 中
,

加甲醇至刻度
,

摇匀
。

按上述

色谱条件依法进样
,

测定峰面积
。

以峰面积为纵坐

标
,

马兜铃酸 的质量浓度 为横坐标绘制标准 曲

线
,

得 回 归 方 程 一 。 ,

。

结果表明
,

马兜铃酸 质量浓度在

拌 与峰面积有 良好的线性关系
。

最低检测 限 在信噪 比 一 时
,

最低检测

限为
, 。

重现性考察 取同一批 批号为 样 品

份
,

制备供试品溶液
,

注人液相色谱仪
,

依法测定
,

结

果马兜铃酸 的 为
。

精密度试验 精密吸取供试品溶液 拜 ,

重

复进样 次
,

测定峰面积
,

结果 马兜铃酸 的峰面

积 为
。

稳定性试验 取供试品溶液
,

每隔 注人
拼 ,

记录峰面积
。

结果表明
,

供试品溶液在 内基

本稳定
,

马兜铃酸 峰面积 为 一
。

回收率试验 采取加样 回收法
。

精密量取批号

为 的样品 份
,

分别加人马兜铃酸

对照 品溶液适量
,

制备供试品溶液
,

进样
,

按上述色

谱条件测定峰面积
,

计算 回收率
,

结果 马兜铃酸

的平均 回收率为
, 。

样 品 测宁 取 朱砂撑 胶囊 批号 为
,

, ,

分别制备供试品溶液
,

按上述色谱

条件进 行分析
,

根据外标法计算 马兜铃 酸 的含

量
。

批朱砂莲胶囊中马兜铃酸 的质量分数分别

为
、 、

拜
。

讨论

将马兜铃酸 溶于确定的流动相 中
,

于分光

光度计上进行光谱扫描
,

测定结果显示
,

马兜铃酸

在 波长处有最大吸收
,

故选用此波长作 为

测定波长
。

实验 以 甲醇
一

水为流动相
,

马兜铃酸 色谱峰

易拖尾
,

对称度差
,

于流动相 中加人适量的冰醋酸可

抑制其拖尾
,

并可改变峰形
。

本实验参考文献仁, 一 〕,

并结合实验
,

确定样 品

中甲醇索氏提取
,

马兜铃酸可 以提取完全
,

且重

现性 良好
。

再经酸化
,

氯仿萃取
,

可消除其他物质对

马兜铃酸 色谱峰的干扰
。

美 国 发布通告指 出
,

所有含有或怀疑含

有马兜铃酸 的天然药物均被禁止使用
。

虽然我国

还没有作出相应 的限制
,

但医务工作者不可掉 以轻

心
。

本实验确定的方法简便
、

快速
,

准确可靠
,

灵敏度

高
,

可用 于检测朱砂莲胶囊 中马兜铃酸 的含量
,

以确保该药的安全
、

合理使用
。
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肿节风注射液 指纹图谱的研究

王钢 力 ’ ,

郑 笑为 ‘ ,

陈道峰
“ ,

林瑞超
‘

中国药品生物制品检定所
,

北京 复旦大学药学院
,

上海

肿 节 风 为金粟 兰科 草 珊瑚

的干燥全株仁‘ 〕,

具有抗菌
、

消炎
、

止

痛及肿瘤抑制作用
。

其主要化学成分为倍半枯
、

黄酮

及香豆素类化合物
。

肿节风注射液为肿节风药材
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经处理后制成的单味药注射剂川
,

具有清热解毒
、

消

肿散结的功效
,

用于热毒塑盛所致肺炎
、

阑尾炎
、

蜂

窝组织炎
、

菌痢
、

脓肿
,

与肿节风片联合用于消化道

癌
、

胰腺癌
、

肝癌等的治疗
。

现行肿节风药材的质量

标准 的含量测定项采用 法测定异秦皮 吮的

含量
,

而肿节风注射液则是采用 法测定反丁

烯二酸的含量
,

但两者之间缺乏相关性
,

难 以全面
、

有效的控制药品的质量
。

中药的色谱指纹图谱能够

提供大量有关化学成分 的信息
,

反映组成 中药 的多

种化学成分的整体面貌
。

本实验尝试采用 中药指纹

图谱相似度计算软件对肿节风注射液 的 指

纹 图谱进行相似度评价
,

并采用 软件对

指纹图谱进行分析
,

获得肿节风注射液原料
、

中间体

和制剂之间的聚类关系
。

仪器与材料

。 型 高 效 液 相 色 谱 仪 系 统
,

紫外检测仪
,

色谱工作站
。

乙睛为色谱纯
,

水为市售纯净水
,

乙醇
、

磷酸均

为分析纯
,

反丁烯二酸
、

异秦皮陡对照品由中国药品

生物制品检定所提供
。

肿 节 风 药 材
,

产 地 江 西
,

生 产 中 间 体
、

肿节 风注射剂
,

批 号
,

批

号
。

肿节风注射剂
,

批号
,

批号
,

批号
,

批号
,

批号
,

批号 均 由江西余江

制药厂提供
。

方法与结果

色谱条件 色谱柱
一

色

谱柱 火
, 拜 流 动 相 乙 腊

一

乙睛 磷酸混合溶液
,

梯度 洗脱 一
, ,

体积流量为 一
,

,

体积流量变为
,

以下洗脱均为

丫 一
,

乙睛
一

,

乙睛
一

以后
,

乙腊
一

柱温 ℃ 检测波长
。

对照 品溶液的制备 称取反丁烯二酸
、

异秦皮

陡对照品各
,

置 量瓶 中
,

加 甲醇溶解并

稀释至刻度
,

摇匀
,

即得
。

药材供试品溶液的制备 取 粗粉
,

加

水煎煮
,

滤过
,

用水将滤液补足至
,

加 乙醇
,

摇匀
,

置冰箱 中冷藏过夜 取上

清液
,

离心
,

小心吸取上

清液至蒸发皿 中
,

蒸干
,

残渣加 溶解
,

离心
,

小心吸取上清液
,

即得
。

,

中间体供试品溶液的制备 取 拼 ,

加

稀释至
,

摇匀
,

离心
,

小

心吸取上清液
,

即得
。

注射剂供试品溶液的制备 取样品 拼 ,

加

稀释至
,

摇匀
,

即得
。

测定结果 吸取上述溶液各 拜 ,

分别注人

液相色谱仪
,

测定
,

得各样 品的液相色谱指纹 图谱
,

见图
。

, 尸 ,

一
甲 甲一 , ,

尸 , 口 叫甲

一
丫 , , 犷一

一 一了 一 , 尸 一 , 一 , 一 丫 一 一 一一

时间

一

反丁烯二酸
一

异秦皮吮
一 一

图 对照 品
、

肿节风原料
、

注射液中间体 〔 和

肿节风注射液 的 指纹 图谱
· ,

·
,

采用中药指纹图谱相似度计算软件
,

对 个样

本之间的相似度进行计算
。

以 为对照模板
,

以

反丁烯二酸和异秦皮淀的色谱峰作为特征标记峰
,

进行 自动峰匹配
。

匹配后产生 个色谱峰

后 出现的色谱峰为流动相的系统峰
,

色谱峰保留时

间见表
,

色谱峰面积值见表
。

以色谱峰的相对保

留时 间和相对 峰 面积作为参数
,

计算每个样 本 的
一

指纹图谱的平均相似度
,

结果见图
。

采用 软件
,

对被 测样本 之 间 的聚类
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表 样品 的 指 纹图谱 色谱 峰保留 时间

峰号 一

———
一 一少 哩 塑 翌 坐 一 一

——一

—
一

。

。

。

。

,

,

,

,

,

·

·

·

,

·

·

·

· ·

·

关 系 进行 分 析
。

在 各色 谱 峰进 行 自 动峰 匹 配 后
,

产生 谱 中可 以 看出 原 料 中 主要 成 分 反丁 烯 二酸
、

异秦 皮

个色 谱 峰
。

取有 峰 者 记为
,

无 峰 者 峰 面积 为 健在 原 料 中的 相 对 含量 较 低
,

通 过工 艺 处理 后
,

在 中

记 为 。
,

建 立 行 列 矩 阵
,

通 过 计 算
,

获 得 各被 间体 和 制 剂 中 的含 量 显 著提 高
,

说 明 制 剂 工艺 比 较

测 样 本之 间 的 聚类 关 系
,

结 果见 图
。

合理
。

讨 论 从 相似 度 评 价 结 果可 以 看 出 以 为 对 照

从 肿节 风 注 射液 原 料

、

中 间体 和 制 剂的 指 纹 图 模板

,

计算 出 的 各 批注 射 剂 的 平均 相 似 度在

·

一
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表 样 品 指纹圈讲色谱峰面积值

峰号
峰面积值

耸

, ,

,

,

,

,

明显高于 的原料药材 的
,

说明

不同原料在经过制剂生产工艺处理后
,

主要成分较

为接近 在 批注射液 中
,

又以 和 的与

成分之间最为相似
,

这与 与 是 由 中间

体生产而来的事实相符
。

此外
,

和 较为相似
,

和 较为相似
,

和 较为相似
,

这与前两

者来源于 同一批原料
,

后 两者来源于 同一批原料的

事实相吻合
。

聚类结果表 明
,

中间体和所有 的制剂 聚为一

支
,

原料药材为另一支
,

显示 出原料与成 品
、

中间体

之间化学成分的差异较大 其中中间体 与以其

生产 出的 批制剂聚为一小枝
,

说明中间体与相应
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样品号

八

侧乙︸要

圈 样品 指纹图谱相似度计算结果

,

纂
解

翻峭酬

名 夕

图 样本指纹 圈谱聚类分析结果
· ,

的制剂之间的化学成分 比较接近
,

这与相似度计算

得到的结果基本吻合 此外
,

和 聚为一小枝
,

和 聚为一小枝
,

和 聚为一小枝
,

而

和 来源 于 同一批原料
,

和 来源于 同一批

原料
。

对于需测定指纹图谱的样品
,

其前处理应本着

充分反映药材化学成分 的原貌 的原则 但通过对肿

节风药材化学成分预试验发现
,

肿节风 中含有大量

的多糖
,

容易对色谱峰 尤其是反 丁烯二酸的峰 产

生干扰
。

而且注射液的生产工艺 中采取了水提醇沉

法去除杂质
。

因而对药材的前处理亦采取水提醇沉

的方法
。

中药色谱指纹 图谱 中包含大量有关组成 中药

的化学成分的信息
,

如何正确处理并合理利用指纹

图谱提供的信息成 为 当前 中药质量控制面临 的难

题
。

所 以应 当在大量实验数据积累的基础上
,

确定适

合该种 中药 的测量参数
、

算法和指纹 图谱整体相似

度的限度值
,

从而建立其指纹图谱的标准
。

〔 〕 中国药典
,
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月七丫占刀八‘
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〕 几 旅
。 勺

,

￡ 中华人民共和 国

卫 生 部 药 品 标 准
·

中药 成 方 制 剂 〔 」
一 一 一

法测定含川弯当归的常见煎剂 中阿魏酸的含量

屈 扬
,

黄 熙
‘ ,

任 平
,

张 莉
,

张珊红
,

杨喜忠

第四军医大学西京医院
,

陕西 西安

川芍活血行气
、

祛风止痛
,

是活血化痕的常用 中

药之一 当归补血活血
、

调经止痛润肠
,

为补血要药
。

两者主要成分之一阿魏酸具有抗凝
、

抗血小板聚集
、

扩张微血管
、

增加冠脉流量
、

解除血管痉挛
、

防止血

压升高等作用
。

本实验采用 法测定不同配伍

和煎煮条件对含有川芍当归的常见汤剂中阿魏酸含

量 的影 响
,

为含川 芍当归复方 的临床治疗药物监

测川以及生物方剂分析图提供质量控制依据
。

仪器与材料

贝克曼高效液相色谱仪
,

可变波长双通道

紫外
一

可见检测器
。

阿魏酸对照 品购于 中国药 品生物制品检定所
,

纯 度 为
,

批 号
一

醋 酸
、

甲醇 均 为

级
,

水为 自制三蒸水
。

川芍购 自四川都江堰市医

药公司石羊镇医药批发站
,

当归购 自甘肃眠县
,

赤芍

购 自四川省中江市
,

人工种植品
,

为刮皮赤芍
。

均 由

西北大学生物解剖学教研室胡正海教授鉴定
,

分别

为伞科植物川芍 ’ ’ 的干燥

根 茎
,

伞 形 科 植 物 当 归

的 干 燥 根
,

毛 莫 科 川 赤 芍 人

的干燥根
。

其他药材均 以饮片形式购于西安

市药材公司
。
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,

陕西西安人
,
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,

研究方向为中药复方药动学
。
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一


