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摘= =要：目的= =建立同时测定玄麦甘桔颗粒（玄参、麦冬、甘草、桔梗）中 U种有效成分（哈巴苷、甘草苷、哈巴俄苷、桔

梗皂苷 a、甘草酸铵、麦冬皂苷 a、麦冬黄烷酮 A和麦冬黄烷酮 _）的方法，并对市售不同厂家生产玄麦柑桔颗粒中上述 U

种有效成分进行定量分析。方法= =采用超高效液色谱相串联质谱（rmiCJjpLjp）法，mhenomenex=henetix=CNU柱（RM=mm×

OKN=mm，R=μm），流动相为乙腈和含 MKNB甲酸的水溶液梯度洗脱，体积流量 MKP=miLmin；质谱采用正负离子同时监测，多反

应监测模式扫描，进样量 R=μi。结果= =玄麦柑桔颗粒中哈巴苷、甘草苷、哈巴俄苷、桔梗皂苷 a、甘草酸铵、麦冬皂苷 a、

麦冬黄烷酮 A和麦冬黄烷酮 _分别在 V～O=ORM、U～O=MMM、PKQ～URM、VS～OQ=MMM、NOKQ～P=NMM、PKS～N=VMM、NKT～QOR、NKR～

PTR=ngLmi内线性关系良好，加样回收率为 VTKOB～NMOKUB，opa小于 OKTB。U种成分在 U批样品中的质量分数依次为哈巴

苷 POKU～107.6 μgLg，甘草苷 RQKU～178.0 μgLg，哈巴俄苷 NQKS～70.7 μgLg，桔梗皂苷 a=PNKO～280.0 μgLg，甘草酸铵 NMSKQ～

287.9 μgLg，麦冬皂苷 a=MKN～0.6 μgLg，麦冬黄烷酮 A=MKMN～MKMT=μgLg和麦冬黄烷酮 _=MKMP～MKNT=μgLg。结论= =建立的方法简

单、高效、准确可靠，可用于同时测定玄麦甘桔颗粒中 U种成分，为该制剂建立更全面的质量控制方法提供依据。=
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AbstractW=lbjective= = qo= develop= ~= rmiCJjpLjp=method= for= simult~neously= determining= h~rp~gideI= liquiritinI= h~rp~gosideI=

pl~tycodin=aI=~mmonium=glycyrrhet~teI=ophiopogonin=aI=methylophiopogon~none=AI=~nd=methylophiopogon~none=_= in=uu~nm~i=
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NMTKSI=RQKU—NTUKMI=NQKS—TMKTI=PNKO—OUMKMI=NMSKQ—OUTKVI=MKN—MKSI=MKMN—MKMTI= ~nd=MKMP—MKN7 μgLgI=respectivelyK=Conclusion=

qhe=developed=method=is=simpleI=effectiveI=~nd=credible=for=determining=the=eight=components=in=uu~nm~i=d~njie=dr~nulesK=ft=provides=

more=helpful=inform~tion=for=the=comprehensive=qu~lity=ev~lu~tion=of=uu~nm~i=d~njie=dr~nulesK=

hey= wordsW= uu~nm~i= d~njie= dr~nulesX= rmiCJjpLjpX= h~rp~gideX= h~rp~gosideX= ophiopogonin= aX= methylophiopogon~none= AX=

methylophiopogon~none=_X=liquiritinX=~mmonium=glycyrrhet~teX=pl~tycodin=a=
=

玄麦甘桔颗粒是《中国药典》载入的中药品种，

源于古方玄麦甘桔汤，由玄参、麦冬、甘草、桔梗

Q 味药材成，具有滋阴润肺、祛痰利咽的功效，用

于治疗阴虚火旺所致的咽炎、咳嗽等呼吸道系统疾

病xNJOz。玄参的主要有效成分为环烯醚萜类成分xPz；

麦冬的主要活性成分为皂苷和黄酮类成分xQz；甘草

的主要活性成分为三萜皂苷和黄酮类化合物xRJSz；桔

梗的主要活性成分为甾体皂苷类成分xTz。《中国药

典》OMNM年版中仅将玄参和麦冬的定性鉴别反应作

为现行标准，已有文献报道xUJNNz主要采用 emiC 法

以玄参和甘草中的甘草苷、甘草酸铵、哈巴俄苷为

指标成分建立定量测定质控方法，仅针对其中 N～O

类代表性有效成分分别测定，分析周期较长，质量

控制方法不全面。中药复方制剂成分复杂，建立多

指标成分定量测定方法可更客观、全面地反映制剂

质量。=

目前，对于玄麦甘桔颗粒中有效成分的定量分

析尚无对几大类成分中代表性指标的同时定量分析

报道。本实验采用 rmiCJjpLjp 技术xNOz同时测定

各组方药材中主要活性物质的 U种代表性成分哈巴

苷、哈巴俄苷、麦冬皂苷 a、麦冬黄烷酮 A、麦冬

黄烷酮 _、甘草苷、甘草酸铵和桔梗皂苷 a，以期

为玄麦甘桔颗粒提供更高效、全面、可靠的质量控

制方法。=

N= =仪器与材料=

A_= pciex= nqoAmqj= RRMM型串联四极杆线性

离子阱质谱仪，美国 Applied= _iosystems 公司，含

有 qurbo=s离子源和三重四极杆线性离子肼串联质

量分析器。超高效液相色谱系统，phim~dzu= PMA=

rmiC=pystem，hyoto，日本，配有 phim~dzu=PMAa

二元高压梯度泵、phim~dzu= CqlPMA 柱温箱和

phim~dzu=pfiPMAC自动进样器，An~lyst=NKSKN数据

采集软件。_mONNa 型分析天平，北京赛多利斯仪

器有限公司；hnROMMb型超声波清洗器，江苏昆山

市超声仪器有限公司；雷勃尔 idNSJ_高速离心机，

北京雷勃尔离心机有限公司。=

对照品哈巴苷（批号 OMNQNMNR）、哈巴俄苷（批

号 OMNQNNOR）、麦冬皂苷 a（批号 OMNQMPMR）、麦冬

黄烷酮 A（批号 OMNQMSNT）、麦冬黄烷酮 _（批号

OMNQMSNO）、甘草苷（批号 OMNQMVOP）、甘草酸铵（批

号 OMNQMVOS）和桔梗皂苷 a（批号 OMNQMRNV）购自

南京春秋生物科技有限公司，质量分数均大于 VUB。

甲醇、乙腈、甲酸为色谱纯，水为娃哈哈纯净水。

玄麦甘桔颗粒由药店购得，规格：NM=gL袋，云南白

药集团，批号 wcANQMS、wdANQMR；成都第一药业

有限公司，批号 NRMMNV、NRMMOP；宁夏多维药业有

限公司，批号 RNMTU、RNMTV；太极集团重庆中药二

厂有限公司，批号 NQMRMSO；四川禾润制药有限公

司，批号 NQNMMP。=

O= =方法与结果=

OKN= =色谱条件=

色谱柱为 mhenomenex=hinetex=CNU柱（RM=mm×

OKN=mm，R=μm）；柱温 OM=℃；流动相为乙腈JMKNB

甲酸水溶液，梯度洗脱：M～U=min，NB～SMB乙腈；

U～NM=min，SMB～NB乙腈；体积流量 MKP=miLmin；

进样量 R=μi；进样前平衡 O=min。=

OKO= =质谱条件=

电喷雾离子源（bpf源），离子源温度为 SMM=℃，

正、负离子同时监测模式，qurbo= s 离子源。源喷

射电压为 R=RMM、−Q=RMM=s，雾化气（g~s=N）和加热

气（g~s=O）分别为 QNQ、QQU=km~，帘气为 NTO=km~，

接口处加热，采用正负离子同时检查，多反应监测

模式（joj）。U 种被测成分的监测离子对分别为

哈巴苷 mLz=PSPKMLOMNKM，甘草苷 mLz=QNTKNLORRKM，哈

巴俄苷 mLz=QVPKPLPQRKN，桔梗皂苷 a=mLz=N=OORKML=
N=MVPKO，甘草酸铵 mLz=UOOKQLPRNKM，麦冬皂苷 a=mLz=
URRKSLOUTKP，麦冬黄酮 A=mLz= PQNKNLNTUKM和甲基麦

冬黄烷酮 _= mLz= POTKMLNTUKM。U种待测物的jpO监

测离子对、解簇电压和碰撞能量等参数见表 N。=

OKP= =对照品溶液的配制=

分别取哈巴苷、甘草苷、哈巴俄苷、桔梗皂苷

a、甘草酸铵、麦冬皂苷 a、麦冬黄烷酮 A和麦冬

黄烷酮 _对照品适量，精密称定，加甲醇溶解，摇

匀，制成含哈巴苷 2.3 μg/mL、甘草苷 OKM=μg/mL、

哈巴俄苷 MKV=μg/mL、桔梗皂苷 a=OQ=μg/mL、甘草

酸铵 PKN=μg/mL、麦冬皂苷 a=NKV=μg/mL、麦冬黄烷=
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表 N= =玄麦甘桔颗粒中 U种化学成分的保留时间、监测离子与主要质谱参数=

qable=N= =oetention=timeI=monitoring=ionsI=and=main=mass=parameters=of=eight=components=in=uuanmai=danjie=dranules=

成分= tLmin= 电离模式= 监测离子对 mLz= 解簇电压Ls= 碰撞能Les=

哈巴苷= OKOM= xj－ez
−
= PSPKMLOMNKM= −NPM= −OM=

甘草苷= PKUV= xj－ez
−
= QNTKNLORRKM= −NMM= −OU=

哈巴俄苷= RKMU= xj－ez
−
= QVPKPLPQRKN= −NMM= −NQ=

桔梗皂苷 a= RKNM= xj＋ezH= N=OORKMLN=MVPKO= = NMM= = OM=

甘草酸铵= SKQM= xj－ez
−
= UOOKQLPRNKM= = −VS= −RS=

麦冬皂苷 a= TKTO= xj＋ezH= URRKSLOUTKP= = = RM= = OR=

麦冬黄烷酮 A= UKTS= xj－ez
−
= PQNKNLNTUKM= = −VM= −QR=

麦冬黄烷酮 _= UKVN= xj－ez
−
= POTKMLNTUKM= = −VM= −QN=

=

酮A=MKQP=μg/mL和麦冬黄烷酮_=MKPU=μg/mL的混合

对照品溶液。对照品joj色谱图见图 N。=

OKQ= =供试品溶液的制备=

精密称取玄麦甘桔颗粒剂 MKO=g，加入 RMB乙醇

OM=mi，称定质量，超声处理 MKR=h，冷至室温，用

RMB乙醇补足减失的质量，摇匀，NQ=MMM=rLmin=离心

R=min，取上清液过 MKOO=μm微孔滤膜，取续滤液作

为供试品溶液，待测。供试品总离子流（qfC）色

谱图见图 N。=

OKR= =阴性对照溶液的制备=

哈巴苷、哈巴俄苷来源于玄参，甘草苷、甘草

酸铵来源于甘草，麦冬皂苷 a、麦冬黄烷酮 A和麦

冬黄烷酮 _来源于麦冬，桔梗皂苷 a来源于桔梗，

按其处方比例和工艺，分别制备缺少玄参、缺少麦

冬、缺少甘草、缺少桔梗药材的阴性对照样品，并

按“OKQ”项下方法制备各阴性对照溶液。=

OKS= =方法学考察=

OKSKN= =专属性考察= =分别取混合对照品溶液、供试

品溶液及阴性样品溶液，按“OKN”和“OKO”项下色

谱和质谱条件进样，记录 qfC色谱图，结果见图 N。

阴性样品在哈巴苷、甘草苷、哈巴俄苷、桔梗皂苷

a、甘草酸铵、麦冬皂苷 a、麦冬黄烷酮 A和麦冬

黄烷酮 _出峰处无干扰，表明方法专属性良好。=

OKSKO= =线性关系考察= =分别精密吸取混合对照品溶

液适量，加甲醇J水（RM∶RM）稀释得系列质量浓度

的混合对照品溶液，摇匀，即得，按“OKN”和“OKO”

项下色谱和质谱条件测定。以峰面积积分值为纵坐

标（v），对照品质量浓度为横坐标（u）进行线性

回归，得回归方程：哈巴苷 v＝UTS= u＋ROS，r＝
MKVVV=S；甘草苷 v＝OKSS×NMP=u－ROP，r＝MKVVR=S；
哈巴俄苷 v＝PKO×NMP=u＋RPT，r＝MKVVU=N；桔梗皂

苷 a=v＝MKNU=u＋NRKT，r＝MKVVT=Q；甘草酸铵 v＝

OKRU×NMP=u＋RKMR×NMP，r＝MKVVT=N；麦冬皂苷 a=

v＝UKRQ×NMP=u＋OKMN×NMP，r＝MKVVV=T；麦冬黄烷

酮 A=v＝QKUN×NMQ=u＋PKSQ×NMQ，r＝MKVVV=O；麦冬

黄烷酮 _=v＝UKVP×NMP=u＋PKRQ×NMP，r＝MKVVU=R；
各被测物线性范围分别为 V～O=ORM、U～O=MMM、PKQ～

URM、VS～OQ=MMM、NOKQ～P=NMM、PKS～N=VMM、NKT～

QOR、NKR～PTR=ngLmi。=

OKSKP= = 精密度考察 = = 取供试品溶液（样品批号

wcANQMS），在“OKN”和“OKO”项色谱和质谱条件

下，连续进样 S次，记录色谱峰面积，哈巴苷、哈

巴俄苷、麦冬皂苷 a、麦冬黄烷酮 A、麦冬黄烷酮

_、甘草苷、甘草酸铵和桔梗皂苷 a峰面积的 opa

分别为 NKNB、NKPB、NKVB、OKNB、NKTB、OKPB、

NKQB、OKSB，结果表明仪器精密度良好。=

OKSKQ= =稳定性考察= =取同一份供试品溶液（样品批

号 wcANQMS）于室温下放置 NO= h，每隔 P= h测定 N

次，记录峰面积，哈巴苷、甘草苷、哈巴俄苷、桔

梗皂苷 a、甘草酸铵、麦冬皂苷 a、麦冬黄烷酮 A

和麦冬黄烷酮 _峰面积的 opa分别为 MKVB、NKRB、

NKNB、OKMB、NKOB、MKUB、NKSB、OKOB，实验结果

表明供试品在室温下放置 NO=h内稳定。=

OKSKR= =重复性考察= =精密称取同一批样品（批号

wcANQMS）MKP=g共 S份，按“OKQ”项下方法平行制

备 S份供试品溶液，进样分析，哈巴苷、甘草苷、

哈巴俄苷、桔梗皂苷 a、甘草酸铵、麦冬皂苷 a、

麦冬黄烷酮 A和麦冬黄烷酮 _质量分数的 opa分

别为 NKVB、OKRB、NKPB、NKMB、OKTB、MKVB、OKSB、

NKOB，方法重复性良好。=

OKSKS= =加样回收率考察= =取同一批次玄麦甘桔颗粒

（批号 wcANQMS）S 份，每份 MKN= g，分别精密加入

哈巴苷、哈巴俄苷、麦冬皂苷 a、麦冬黄烷酮 A、

麦冬黄烷酮 _、甘草苷、甘草酸铵和桔梗皂苷 a对=
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= = = = = = =

= = = = = = =

= = = = = = =

= = = = = = =

= = = = = = =

= = = = = = =

=

=

NJ哈巴苷= = OJ甘草苷= = PJ哈巴俄苷= = QJ桔梗皂苷 a= = RJ甘草酸铵= = SJ麦冬皂苷 a= = TJ麦冬黄烷酮 A= = UJ麦冬黄烷酮 _=

NJh~rp~gide= = OJliquiritin= = PJh~rp~goside= = QJpl~tycodin= a= = RJ~mmonium= glycyrrhet~te= = SJophiopogonin= a= = TJmethylophiopogon~none= A= =

UJethylophiopogon~none=_=
=
图 N= =混合对照品溶液= EAF、玄麦甘桔颗粒样品= EBF、玄参阴性对照溶液= ECF、麦冬阴性对照溶液= EaF、甘草阴性对照溶液= EbF、

桔梗阴性对照溶液= EcF=正负离子 qfC色谱图=

cigK=N= =mositive=and=negative=ions=qfC=of=mixed= reference= solution=EAFI=uuanmai=danjie=dranules=EBFI=pcrophulariae oadix=
negative=control=solution=ECFI=lphiopogonis oadix=negative=control=solution=EaFI=iycyrrhizae oadix=et=ohizoma=negative=control=
solution=EbFI=and=mlatycodonis oadix=negative=control=solution=EcF=
=

照品适量，按“OKQ”项下方法制备供试品溶液，按

照“OKN”和“OKO”项下色谱和质谱条件分别注入液

质联用仪测定分析，计算加样回收率。结果哈巴苷、

甘草苷、哈巴俄苷、桔梗皂苷 a、甘草酸铵、麦冬

皂苷 a、麦冬黄烷酮 A和麦冬黄烷酮 _的平均回收

率分别为 VVKVB、VTKRB、NMNKPB、VUKRB、VTKOB、

NMOKUB、NMNKSB、VVKOB，opa分别为 NKVB、OKRB、

NKPB、NKMB、OKTB、MKVB、OKSB、NKOB。=

OKT= =样品测定=

收集不同生产厂家不同批次玄麦甘桔颗粒样

品，按“OKQ”项下方法制备供试品溶液，取对照品

和供试品溶液适量，在“OKN”和“OKO”项下色谱和

质谱条件下进样分析，测定结果见表 O。=

P= =讨论=

对常用流动相甲醇J水、乙腈J水和乙腈J甲酸水

进行了考察，实验结果表明使用乙腈J甲酸水体系作

流动相时被测成分峰形对称，分离效果好。对加入

甲酸的比例进一步考察，发现水相中加入 MKNB甲酸

能够达到最佳的分离效果和稳定的响应值，最后决

定本方法采用 MKNB甲酸J乙腈水溶液为流动相进行=

M= = = = = = = = O= = = = = = = = Q= = = = = = = = S= = = = = = = = U= = = = = = = = NM= = = = = M= = = = = = = = O= = = = = = = = Q= = = = = = = = S= = = = = = = = U= = = = = = = = NM=

tLmin=

N=

O=
P=

R=

T=

U= Q=

S=

N=

O=

P=

Q=
U=

R= T=

S=

O=

Q=U=T=
R=

S=

N=

O=

P=

R=

Q=

N=

P=

T=U= Q=

S=

N= S=

R=

O=
P=

T=U=

A=

_=

C=

a=

b=

c=

bpf−= bpfH=
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表 O= =玄麦甘桔颗粒中 U种化学成分定量测定结果=

qable=O= =aetermination=of=eight=components=in=uuanmai=danjie=dranules=

批号=
质量分数/(μg·g−NF=

哈巴苷= 甘草苷= 哈巴俄苷= 桔梗皂苷 a= 麦冬皂苷 a= 甘草酸铵= 麦冬黄烷酮 A= 麦冬黄烷酮 _=

wcANQMS= = PTKM= NOQKQ= TMKT= NONKT= MKO= OUTKV= MKMO= MKMV=

wdANQMR= = POKU= NNNKR= RQKU= = TPKS= MKN= NOQKU= MKMP= MKNP=

NRMMNV= = QPKO= = STKS= OUKO= = PNKO= MKP= NTPKS= MKMQ= MKNN=

NRMMOP= = VVKU= = RQKU= NMKN= = TTKQ= MKQ= NMSKQ= MKMP= MKMV=

RNMTU= = UTKP= NTUKM= RMKT= OUMKM= MKP= OUTKN= MKMT= MKNT=

RNMTV= NMTKS= NSTKV= RUKU= NSTKN= MKO= NRVKP= MKMS= MKNO=

NQMRMSO= = RVKP= = VPKS= NQKS= NUVKU= MKS= OPRKO= MKMS= MKMQ=

NQNMMP= = QTKN= NPOKQ= PTKR= = VTKV= MKN= NNVKT= MKMN= MKMP=

=

梯度洗脱。=

本实验考察了正、负离子扫描方式下各被测成

分的响应强度并进行比较，发现正离子模式下麦冬

皂苷a和桔梗皂苷a产生的碎片离子响应值高也更

为稳定，而哈巴苷、哈巴俄苷、麦冬黄烷酮 A、麦

冬黄烷酮 _、甘草苷和甘草酸铵在负离子模式下响

应较好。因此，本实验选择采用同一分析周期内正、

负离子同时监测，既兼顾了各分析物质谱碎裂性质，

又大幅缩短了分析时间。=

将多种药效成分同时进行定量测定的方法正是

中药复方质量控制最有效的手段。玄麦甘桔颗粒由

Q 味中药等比组成，而现有文献仅限于选择玄参和

甘草中的主要成分作为定量指标xUJNNz。本实验增加

了对麦冬和桔梗中主要有效成分的考察，其中麦冬

和桔梗的主要活性成分麦冬皂苷a和桔梗皂苷a紫

外吸收较弱，采用 emiC法灵敏度差，分析周期长，

很难兼顾中药多组分的同时测定。本实验采用

rmiCJjpLjp 法，由每味药材中选择 N～P 个主要

成分作为定量指标（玄参中的哈巴苷和哈巴俄苷；

麦冬中的麦冬皂苷 a、麦冬黄烷酮 A和麦冬黄烷酮

_；甘草中的甘草苷和甘草酸铵；桔梗中的桔梗皂

苷 a），较已有文献报道xUJNOz，不仅大大提高了方法

的灵敏度，更兼顾到制剂组方中的每味中药，为更

全面地控制该制剂的质量提供了新的方法。=

由样品定量测定结果可以看出，不同厂家玄麦

甘桔颗粒之间所测活性成分的质量分数差异较大，

可能与生产工艺及药材来源不同有关，因此玄麦甘

桔颗粒定量测定方法的建立为改进和完善药材质量

控制和制备工艺控制等措施提供了有力保证。=
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