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表1 宫瘤片中野黄芩苷的测定结果(万一3)

Table l Determination of scutellarin in

Gongliuning Tablets(押=3)

3讨论

本实验分别采用加热回流法、索氏提取法、超声

提取法进行了比较研究，结果显示3种方法提取效

率基本一致，但超声提取法操作方便。

该方法简便快速、结果准确可靠，可作为该制剂

的质量控制依据。

GC—MS建立菖冰滴丸特征指纹图谱研究

魏刚，林双峰，方永奇，刘东辉

(广州中医药大学第一附属医院实验中心，广东广州 510405)

菖冰滴丸是由石菖蒲挥发油、冰片等多味药制

成，具有开窍醒脑、宁神益智之功效，用于急性期中

风、脑功能损害。方中主要组分均具有挥发性。本实

验采用GC—MS建立了滴丸的特征指纹图谱，以方

中4个主要特征成分对方法学进行考察，结果理想。

1仪器与材料

日本岛津GC MS—QP5000型气相色谱质谱联

用仪；10批次菖冰滴丸由广州中医药大学第一附属

医院实验中心制备；针筒式微孑L滤膜过滤器由天津

市腾达过滤器厂生产；乙醚等试剂均为分析纯。

2方法与结果

2．1 供试液配制：取菖冰滴丸1．0 g置10恤L磨口

具刻度试管中，加水至4．0 mL摇匀使溶解完全；再

加乙醚至约8．0 mL，振摇萃取后，添加乙醚至8．0

mI。刻度，密闭静置，取上清液进样分析。

2．2 色谱条件：GC：DB一1石英毛细管色柱(30 m×

0．25 ram)，样口温度250℃，接口温度230．℃，载气

为氦气，体积流量1．3 mL／min，柱压80 kPa，分流比

30：1，进样量为1．0肛L，升温程序：柱始温60℃，保

持1 min，以5℃／min的速率升到280℃，保持3

rain，可达到较好分离。MS：El源(70 eV)，双灯丝；

质量范围m／z 40～450全程扫描，扫描间歇1．0 S。

升温程序优选：取滴丸乙醚液分别在10、5、2

℃／min升温程序下进样分析比较，结果显示以5

℃／min为宜；10℃／rain使龙脑、异龙脑分离不完

全，2℃／min使分析时间过长。

2．3方法学考察

2．3．1记录图：取菖冰滴丸乙醚萃取液进样分析，

结果表明：40～120 rain没有出峰，提示40 rain内挥

发性成分出峰完全。

2．3．2精密度试验：取滴丸乙醚萃取液进样，连续

5次，4个主要特征峰异龙脑、龙脑、B一细辛醚和a一细

辛醚相对质量分数分别为(23．77土0．22)％、

(35．0±0．38)oA、(26．48士0．44)％、(2．08±

0．04)％，RSD分别为0．92％、1．08％、1．67％、

1．92％。结果表明：4个指标成分相对质量分数RSD

值均小于3％，提示仪器精密度良好。

2．3．3稳定性试验：取滴丸乙醚萃取液，分别在1、

2、4、24、48 h进样5次，4个主要特征峰异龙脑、龙

脑、p一细辛醚和a一细辛醚相对质量分数分别为

(22．84士0．24)％、(35．0土0．58)％、(27．33±

0．54)％、(1．95土0．12)％，RSD分别为1．06％、

1．66％、1．98％和6．15％。结果表明：4个指标成分

相对质量分数RSD值除n一细辛醚为6．15％外，其

余均小于3％，提示48 h内供试品溶液稳定性较好。

2．3．4重现性试验：取同一批次菖冰滴丸5个样，分

别萃取后进样分析，4个主要特征峰异龙脑、龙脑、B一

细辛醚和a一细辛醚相对质量分数分别为(22．66±

0．45)％、(35．52土1．17)％、(28．51土1．01)％、

(2．04士0．10)％，RSD分别为1．98％、3．30％、

3．56％和5．13％。结果表明：4个指标成分相对质量

分数RSD值均小于6％，提示重现性良好。

2．4样品检测

2．4．1样品检测：10批次样品进样分析，总离子流
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图见图1。通过计算机自动检索与标准图谱对照，鉴 定了其中6个主要特征峰，结果见表1。

表1菖冰滴丸成分相对质量分数检测结果

Table 1 Determination of content of Changbing Dropping Pills

指标成分相对质量分数／％批2定——
异龙脑 龙脑 顺式甲基异丁香酚 7一细辛醚 p一细辛醚 a一细辛醚

合计／％

。，～A——止j。，～√虬』一j
1一异龙脑2一龙脑3一顺式甲基异】香酚4—7一细辛醚

5一p一细辛醚 6一细辛醚 a一甲基丁香酚 b一未鉴定

1-isoborneal 2-borneal
3-c．is—nethy lisoeugenol

4—7一asarone 5一B—asarone 6-a—asarone

a—nlethyleugenaI b-undetected

图1菖冰滴丸GC—MS总离子流图

Fig．1 GC—MS Total ion chromatogram

of Chang bing Dropping Pills

2．4．2 主成分与图谱特征分析：由表1及10批挥

发油总离子流图“地貌”可见：菖冰滴丸主要含有异

龙脑、龙脑、顺式甲基异丁香酚、7一细辛醚、p一细辛

醚、a一细辛醚6个主要共有特征成分，以上成分平均

占有相对总量的91．70％，具有代表性，其出峰先后

及其相对质量分数构成了滴丸的特征指纹图谱；6

个成分中前两者来自冰片，后4个来自石菖蒲，其中

异龙脑、龙脑为同分异构体，丫一细辛醚、B一细辛醚、a一

细辛醚也为同分异构体。图1中a成分为甲基丁香

；酚，b成分为未鉴定出，二者为主要非共有峰，相对

质量分数均较小。

2．4．3定量限定：据10批检测结果，初步拟订菖冰

滴丸含冰片以异龙脑、龙脑计，相对质量分数不得少

于55％，不得高于65％；含p一细辛醚不得少于

25％，不得高于35％。

3讨论

由于GC—MS常选用石英毛细管色谱柱，在升

温程序研究后，挥发油各组分保留时间的RSD值均

很小，基本在1％以内[1]，而组分的质量分数成为更

确切的评价指标。因此在精密度、稳定性、重现性试

验的研究中仅采用质量分数进行评价。

10批次结果中，异龙脑、龙脑、8一细辛醚的RSD

值分别为7．63％、4．0％、19．69％。以上结果符合

《中药注射剂指纹图谱研究的技术要求》有关单峰面

积大于或等于20％的共有峰，其差值不得大于士

20％的规定，而单峰面积小于10％的共有峰，峰面

积比值不作要求。从本品实际来看，质量分数小于

5％的顺式甲基异丁香酚、了一细辛醚、oc一细辛醚RSD

值均较大，若作出RSD值的规定意义也不大。仅注

意限定相对质量分数值本身即可。

龙脑、异龙脑的RSD值小，是因为10批滴丸均

采用同一批冰片为原料制成；p一细辛醚、a一细辛醚的

RSD值大，很大程度上是由于10批不同来源石菖

蒲原料造成。对比统计了10批原料中p一细辛醚、a一

细辛醚的RSD值，分别为17．34％、37．79％，与成

品中的RSD值19．69％、41．22％接近。

指纹图谱的目的在于提高中药的内在质量控制

水平，本研究表明原料的差异转嫁到了成品中，为减

少成品的差异，使主要成分(如本品中p一细辛醚)的

RSD值降低在10 oA以内，应首先控制原料中主要成

分的变异在10％以内。而天然成分的含量因产地、

季节等因素往往差异较大，因此原料的“勾兑方法值

得深入研究。已有的研究表明石菖蒲挥发油平均含

B一细辛醚在66．15％士11．85％乜]，为降低成品的差

异，可考虑将B一细辛醚的量在61％～74％的原料直

接投料，在此范围之外的原料则需进行“勾兑”。
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总姜黄素在不同介质中的稳定性考察

陈 婧，刘彩霞，朱晓薇+

(天津中医药大学，天津300193)

姜黄素(curcumin)及姜黄素类化合物是从姜科

植物姜黄Curcuma longa L．的地下根茎中分离得

到的一类天然线性二芳基庚酮类化合物，常用作色

素和多种食物的调味添加剂，具有广泛盼生物活性，

如抗炎、抗氧化、抗肿瘤，降血脂及抗动脉粥样硬化

等，引起人们的广泛关注。姜黄的醇提物和总姜黄素

均主要含有3种活性成分：姜黄素(Cur I)、脱甲氧

基姜黄索(CurⅡ)和双脱甲氧基姜黄素(CurⅢ)。

这3种酚类色素的结构相近，药理作用相似，但是结

构上的微小差别(主要是苯环上的烷氧基)使3种姜

黄素类化合物在抗癌、抗氧化等作用方面有较大差

异[1]。3种姜黄色素单体对内皮细胞生长的抑制作

用、抗血管生成作用均以CurⅢ的生物活性最

强‘2’3。。

姜黄素水溶性差，其水溶液在中性及碱性条件

下不稳定Ⅲ；姜黄素生物利用度低，在体内易被代

谢，血药浓度低[5]。鉴于目前临床上所用的或中药复

方制剂中所含的多为总姜黄素，本实验对总姜黄素

在不同介质中的稳定性进行考察，为进一步研究总

姜黄素及其制剂的有效性提供依据。

1仪器和试剂

Waters 600E高效液相色谱仪及其工作站；

AX205电子天平(瑞士Mett|er Toledo公司)；

BPl21S电子天平(德国Sartorius公司)；电子恒温

水浴(天津泰斯特仪器有限公司)；总姜黄素由神威

药业集团提供，质量分数在60％以上；乙腈为色谱

纯，水为超纯水，其余试剂均为分析纯。

2方法和结果

2．1 色谱条件：色谱柱Thermol Hypersil C18柱

(250 mm×4．6 mm，5 pm)；流动相：乙腈一2％醋酸

水溶液(43：57)；体积流量：1 mL／min；柱温：35

℃；检测波长：420 nm。

2．2 总姜黄素在油溶液中稳定性考察：精密称取总

姜黄素6．0 mg，加中链脂肪油25 mL，超声30 min，

溶解，作为样品液。精密吸取1 mL，加无水乙醇至

25 mL，过0．45,urn滤膜，精密吸取10 pL，注入液相

色谱仪测定。同时把样品液置37℃恒温水浴中，按

2、4、6、8 h定时精密取样1 mL，用无水乙醇稀释至

25 mL，过0．45 pm滤膜，精密吸取10肚L，注入液相

色谱仪测定，得Cur I、CurⅡ、CurⅢ的峰面积。分

别以0 h测得的峰面积为药物100％标示量，以不同

时间测得的峰面积除以0 h的峰面积得药物在不同

时间的质量分数。以药物质量分数为纵坐标，时间为

横坐标作图，见图1。

图1 总姜黄索在链脂肪油中降解趋势

Fig．1 Degradation tendency of curcuminoids

in medium chain oil

2．3总姜黄素在水溶液中稳定性考察：精密称取总

姜黄素3．7 mg，加5 mL DMSO溶解，用水稀释至

50 mL，作为样品液。精密吸取2 mL用流动相稀释至

10 mL，摇匀，过0．45 pm滤膜，精密吸取10弘I。，注

入液相色谱仪测定。同时把样品液置37℃恒温水浴，。

按2、4、6、8 h定时精密取样2 mI。，用流动相稀释至

10 mL，过0．45弘m滤膜，精密吸取10肛L，注入液相

色谱仪测定。以药物质量分数对时间作图，见图2。
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