
第 36 卷第 9 期  2021 年 9 月      现代药物与临床    Drugs & Clinic      Vol. 36 No. 9 September 2021 ·1807· 

头风痛丸中 8 种成分的 HPLC 法测定及其化学计量学综合评价 

焦媛媛 1，田广林 2 
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摘  要：目的  建立头风痛丸中氧化前胡素、欧前胡素、异欧前胡素、洋川芎内酯 H、洋川芎内酯 I、洋川芎内酯 A、瑟丹

酸内酯、藁本内酯的 HPLC 法测定方法及其化学计量学综合质量评价方法。方法  使用 Waters Symmetryshield C18 柱（250 

mm×4.6 mm，5 μm），以甲醇–0.1%冰醋酸溶液为流动相，梯度洗脱，检测波长分别为 310 nm（0～22 min 检测氧化前胡

素、欧前胡素和异欧前胡素）、280 nm（22～60 min 检测川洋川芎内酯 H、洋川芎内酯 I、洋川芎内酯 A、瑟丹酸内酯、藁本

内酯），柱温 30 ℃，体积流量 1.0 mL/min，进样量 10 μL。采用统计软件对头风痛丸中 8 种成分的含量数据进行主成分分析

与聚类分析。结果  8 种成分的线性范围分别为 14.27 ～356.75、10.85～271.25、4.09～102.25、0.58～14.50、0.96～24.00、

2.54～63.50、1.22～30.50、4.89～122.25 μg/mL（r≥0.999 2）；平均加样回收率分别为 100.05%、99.50%、99.38%、97.32%、

96.98%、97.78%、96.93%、98.91%，RSD 值分别为 0.66%、0.59%、1.13%、0.99%、1.22%、1.07%、1.41%和 0.78%（n＝9）。

15 批样品提取出 3 个主成分，聚类分析分成 2 类。结论  以氧化前胡素、欧前胡素、异欧前胡素、洋川芎内酯 H、洋川芎

内酯 I、洋川芎内酯 A、瑟丹酸内酯、藁本内酯同步测定的 HPLC 法可用于头风痛丸多指标质量评价。 
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Determination of eight components in Toufengtong Pills by HPLC and comprehensive 

evaluation of chemometrics 
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Abstract: Objective  To establish a method for the determination of oxypeucedanin, imperatorin, isoimperatorin, senkyunolide H, 

senkyunolide I, senkyunolide A, sedanolide, and ligustilide in Toufengtong Pills by HPLC and its chemometrics quality evaluation. 

Methods  The separation and detection was performed on a Waters Symmetryshield C18 (250 mm × 4.6 mm, 5 μm) with linear 

gradient elution of methanol - 0.1% aqueous acetic acid. The detection wavelengths were set at 310 nm (0 — 22 min for oxypeucedanin, 

imperatorin, and isoimperatorin) and 280 nm (22 — 60 min for senkyunolide H, senkyunolide I, senkyunolide A, sedanolide, and 

ligustilide). The column temperature was 30 ℃, the flow rate was set at 1.0 mL/min, and the injection volume was 10 μL. The principal 

component analysis and cluster analysis were conducted for the content results of eight constituents in Toufengtong Pills by statistical 

software. Results  The linear ranges of eight components were 14.27 — 356.75, 10.85 — 271.25, 4.09 — 102.25, 0.58 — 14.50, 0.96 

— 24.00, 2.54 — 63.50, 1.22 — 30.50, 4.89 — 122.25 μg/mL(r ≥ 0.999 2), whose average recoveries were 100.05%, 99.50%, 99.38%, 

97.32%, 96.98%, 97.78%, 96.93%, and 98.91% with the RSD values of 0.66%, 0.59%, 1.13%, 0.99%, 1.22%, 1.07%, 1.41%, and 

0.78% (n=9), respectively. Three main components belonged to the samples of the 15 batches of samples, and the samples of 15 batches 

of Toufengtong Pills could be divided into 2 categories. Conclusion  Simultaneous determination of oxypeucedanin, imperatorin, 

isoimperatorin, senkyunolide H, senkyunolide I, senkyunolide A, sedanolide, and ligustilide by HPLC can be used to evaluate the 

quality of Toufengtong Pills. 
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头风痛丸由白芷、川芎和绿茶加工而成，有祛

风止痛的功效，主要用于偏头痛、眉棱骨痛、额窦

炎，对于偏头痛引起的头痛、眉棱骨痛、眩晕、心

烦易怒、失眠多梦、口干口苦等症状有明显的改善

作用[1]。头风痛丸处方中白芷可以解表散寒、祛风

止痛、宣通鼻窍，其主要药效成分为香豆素类成分

（氧化前胡素、欧前胡素、异欧前胡素）；川芎能活

血行气、祛风止痛，主要含内酯类成分（洋川芎内

酯 H、洋川芎内酯 I、洋川芎内酯 A、瑟丹酸内酯和

藁本内酯）。头风痛丸的标准[2]和相关文献报道[3-4]

均仅对欧前胡素进行定量分析。中药材及中药复方

制剂中化学成分复杂，单一质控指标很难全面反映

产品的整体质量差异，因此为全面保障头风痛丸的

质量多方位可控性，本实验采用 HPLC 法对头风痛

丸中氧化前胡素、欧前胡素、异欧前胡素、洋川芎

内酯 H、洋川芎内酯 I、洋川芎内酯 A、瑟丹酸内

酯、藁本内酯 8 种成分进行了同步定量分析，同时

将两个厂家 15 批头风痛丸样品的测定数据采用统

计软件进行聚类分析和主成分分析，以期为头风痛

丸标准的提升和质量全面监管提供方法。 

1  仪器与试药 

Waters Alliance 2695型高效液相色谱仪（Waters

公司）；AB265-S 型电子分析天平（瑞士梅特勒–托

利多公司）。 

欧前胡素（质量分数 99.0%，批号 110826- 

201918）、异欧前胡素（质量分数 99.6%，批号

110827-201812）对照品均购自中国食品药品检定研

究院；氧化前胡素（质量分数 99.5%，批号

PRF20110643）、洋川芎内酯 I（质量分数 98.0%，

批号 PRF15121423）、洋川芎内酯 A（质量分数

99.5%，批号 PRF8031301）、瑟丹酸内酯（质量分数

98.5%，批号 PRF20033024）、藁本内酯（质量分数

99.2%，批号 PRF8070601）对照品均购自成都普瑞

法科技开发有限公司，洋川芎内酯 H 对照品（质量

分数 99.6%，批号 17092822）购自上海同田生物技

术有限公司。甲醇为色谱级别，乙酸为分析纯。 

头风痛丸分别购自吉林吉春制药股份有限公

司（规格 6 g/袋，批号 190203、190302、190801、

190901、191102、200603、200801、201102，编号

依次为 S1～S8）、吉林省康福药业有限公司（规格

6 g/袋，批号 20190302、20190604、20191101、

20191103、20200302、20201102、20201103，编号

依次为 S9～S15）。 

2  方法与结果 

2.1  溶液的制备 

2.1.1  对照品溶液的制备  取各对照品适量，用

70%甲醇制成氧化前胡素、欧前胡素、异欧前胡素、

洋川芎内酯 H、洋川芎内酯 I、洋川芎内酯 A、瑟丹

酸内酯、藁本内酯质量浓度分别为 2.854、2.170、

0.818、0.116、0.192、0.508、0.244、0.978 mg/mL 的

混合贮备液。精密吸取混合贮备液适量，用 70%甲

醇稀释 20 倍，作为对照品溶液（8 种成分的质量浓

度分别为 142.7、108.5、40.9、.5.8、9.6、25.4、12.2、

48.9 μg/mL）。 

2.1.2  供试品溶液的制备  取头风痛丸适量，研细

后取 2 g，精密称定于锥形瓶中，精密加 70%甲醇

25 mL，称定质量，加热回流 45 min，放冷补足质

量，摇匀，0.45 μm 滤膜滤过，即得。按头风痛丸标

准中的处方和制法，分别制备不含白芷、川芎的阴

性供试品，同法制成阴性供试品溶液。 

2.2  色谱条件 

Waters Symmetryshield C18 柱（250 mm×4.6 

mm，5 μm），以甲醇–0.1%冰醋酸溶液为流动相，

梯度洗脱（0～10.0 min，35.0%甲醇；10.0～22.0 min，

35.0%→58.0%甲醇；22.0～48.0 min，58.0%→ 80.0%

甲醇；48.0～60.0 min，80.0%→35.0%甲醇），检测

波长分别为 310 nm（0～22 min 检测氧化前胡素、

欧前胡素和异欧前胡素）[5-9]、280 nm（22～60 min

检测川洋川芎内酯 H、洋川芎内酯 I、洋川芎内酯

A、瑟丹酸内酯、藁本内酯）[10-13]，柱温 30 ℃，体

积流量 1.0 mL/min，进样 10 μL。 

2.3  线性关系考察 

精密吸取混合贮备液 0.1、0.5、1.0、1.5、2.0、

2.5 mL，分别用 70%甲醇定容至 20 mL，得到 6 个

混合对照品溶液，分别依法进样分析，以质量浓度

对相应峰面积进行线性回归，结果见表 1。 

2.4  系统适用性 

对照品溶液和供试品溶液依法进样分析，结果

见图 1。结果头风痛丸供试品溶液中 8 种目标成分

与相邻色谱峰分离度均大于 1.5，理论板数按 8 种

成分计均大于 5 500，并且阴性供试品对 8 种成分

的检测无干扰。 

2.5  精密度试验 

取对照品溶液，依法连续进样分析 6 次，测定 
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表 1  8 个分析物的回归方程、相关系数和线性范围 

Table 1  Regression equations, correlation coefficients, and linear ranges of eight constituents 

成分 线性回归方程 r 线性范围/(μg·mL−1) 

氧化前胡素 Y＝3.203 8×106 X－1 305.9 0.999 7 14.27～356.75 

欧前胡素 Y＝2.741 9×106 X＋961.8 0.999 3 10.85～271.25 

异欧前胡素 Y＝2.105 2×106 X＋1 157.3 0.999 9  4.09～102.25 

洋川芎内酯 H Y＝8.160 4×105 X－367.0 0.999 6 0.58～14.50 

洋川芎内酯 I Y＝1.207 5×106 X－444.2 0.999 8 0.96～24.00 

洋川芎内酯 A Y＝1.835 1×106 X＋697.5 0.999 5 2.54～63.50 

瑟丹酸内酯 Y＝1.583 9×106 X－725.4 0.999 5 1.22～30.50 

藁本内酯 Y＝1.902 7×106 X－1 066.1 0.999 2  4.89～122.25 

 

 

1-氧化前胡素  2-欧前胡素  3-异欧前胡素  4-洋川芎内酯 H  

5-洋川芎内酯 I  6-洋川芎内酯 A  7-瑟丹酸内酯  8-藁本内酯 

1-oxypeucedanin  2-imperatorin 3-isoimperatorin 4-senkyunolide H  

5-senkyunolide I  6-senkyunolide A  7-sedanolide  8-ligustilide 

图 1  混合对照品（A）、头风痛丸（B）、缺白芷阴性样品

（C）和缺川芎阴性样品（D）的 HPLC 色谱图 

Fig. 1  HPLC chromatograms of mixed reference substances 

(A), Toufengtong Pills (B), sample without Angelicae 

Dahuricae Radix (C), and sample without 

Chuanxiong Rhizoma (D) 

峰面积值，计算得氧化前胡素、欧前胡素、异欧前

胡素、洋川芎内酯 H、洋川芎内酯 I、洋川芎内酯

A、瑟丹酸内酯、藁本内酯峰面积的 RSD 值分别为

0.53%、0.76%、1.04%、1.29%、1.12%、0.98%、1.18%、

0.88%。 

2.6  重复性试验 

取头风痛丸样品（编号 S1）6 份，制备供试品

溶液，依法进样分析，计算得氧化前胡素、欧前胡

素、异欧前胡素、洋川芎内酯 H、洋川芎内酯 I、洋

川芎内酯A、瑟丹酸内酯、藁本内酯质量分数的RSD

值分别为 1.32%、1.47%、1.66%、1.89%、1.74%、

1.61%、1.80%、1.53%。 

2.7  稳定性试验 

取头风痛丸供试品溶液（编号 S1）于配制后 0、

2、6、12、18、24 h 依法进样分析，计算得氧化前

胡素、欧前胡素、异欧前胡素、洋川芎内酯 H、洋

川芎内酯 I、洋川芎内酯 A、瑟丹酸内酯、藁本内酯

峰面积的 RSD 值分别为 0.64%、0.90%、1.13%、

1.36%、1.25%、1.07%、1.29%、1.11%，表明头风

痛丸供试品溶液在 24 h 内稳定。 

2.8  回收率试验 

取头风痛丸（编号 S1）9 份，研细后每份取 1 

g，精密称定，3 份作为 1 组，每组分别精密加入对

照品溶液（氧化前胡素、欧前胡素、异欧前胡素、

洋川芎内酯 H、洋川芎内酯 I、洋川芎内酯 A、瑟丹

酸内酯、藁本内酯的质量浓度分别为 1.792、1.397、

0.576、0.089、0.134、0.351、0.167、0.708 mg/mL）

0.8、1.0、1.2 mL，制备供试品溶液，依法进样分析，

计算得 8 种成分的平均回收率分别为 100.05%、

99.50%、99.38%、97.32%、96.98%、97.78%、96.93%、

98.91%，RSD 值分别为 0.66%、0.59%、1.13%、

0.99%、1.22%、1.07%、1.41%、0.78%（n＝9）。 

2.9  样品测定 

取头风痛丸样品 15 批（编号 S1～S15），制备
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供试品溶液，依法进样分析，按外标法计算氧化前

胡素、欧前胡素、异欧前胡素、洋川芎内酯 H、洋

川芎内酯 I、洋川芎内酯 A、瑟丹酸内酯、藁本内酯

的质量分数，结果见表 2。 
 

表 2  头风痛丸中氧化前胡素、欧前胡素、异欧前胡素、洋川芎内酯 H、洋川芎内酯 I、洋川芎内酯 A、瑟丹酸内酯、藁本

内酯的测定结果（n＝3） 

Table 2  Results of oxypeucedanin, imperatorin, isoimperatorin, senkyunolide H, senkyunolide I, senkyunolide A, sedanolide, 

and ligustilide in Toufengtong Pills (n＝3) 

编号 
质量分数/(mg·g−1) 

氧化前胡素 欧前胡素 异欧前胡素 洋川芎内酯 H 洋川芎内酯 I 洋川芎内酯 A 瑟丹酸内酯 藁本内酯 

S1 1.802 1.416 0.579 0.087 0.131 0.356 0.164 0.713 

S2 1.955 1.496 0.563 0.101 0.150 0.352 0.171 0.708 

S3 2.007 1.520 0.691 0.104 0.146 0.397 0.163 0.839 

S4 2.162 1.318 0.660 0.096 0.149 0.415 0.189 0.795 

S5 1.906 1.376 0.506 0.079 0.106 0.387 0.162 0.721 

S6 1.795 1.575 0.598 0.088 0.155 0.409 0.195 0.844 

S7 1.776 1.653 0.615 0.105 0.157 0.407 0.163 0.691 

S8 1.936 1.666 0.622 0.096 0.148 0.380 0.182 0.810 

S9 1.470 1.685 0.649 0.095 0.153 0.405 0.177 0.604 

S10 1.529 1.412 0.493 0.072 0.111 0.289 0.188 0.595 

S11 1.608 1.397 0.508 0.076 0.104 0.303 0.164 0.712 

S12 1.442 1.634 0.515 0.083 0.109 0.316 0.161 0.577 

S13 1.181 1.669 0.637 0.091 0.154 0.426 0.181 0.606 

S14 1.493 1.466 0.499 0.071 0.118 0.309 0.176 0.809 

S15 1.605 1.475 0.518 0.082 0.107 0.330 0.163 0.647 

 

2.10  化学计量学分析 

2.10.1  聚类分析  为考察不同厂家、不同批次头

风痛丸中氧化前胡素、欧前胡素、异欧前胡素、洋

川芎内酯 H、洋川芎内酯 I、洋川芎内酯 A、瑟丹酸

内酯、藁本内酯含量的差异，使用 SPSS 26.0 统计

软件，采用组间连接聚类法，以欧氏距离为测度，

对两个厂家的 15 批头风痛丸测定数据进行分析（图

2）。结果显示，15 批头风痛丸样品聚为 2 类，样品

S1～S8 和 S9～S15 各聚为一类。从分类结果可以

看出，同一厂家生产的头风痛丸聚为一类，可能与

生产厂家所用设备、生产过程控制参数有关；但同

一厂家的产品中目标化合物含量仍有一定波动，可

能与生产时所用的原药材产地、采收季节、炮制方

法相关。因此在生产过程中，需要固定原药材来源，

细化炮制参数，确保产品均一、稳定、安全。 

2.10.2  主成分分析  采用 SPSS 26.0 统计软件对

两个厂家的 15 批头风痛丸测定数据进行主成分分

析，将表 2 测得的数据导入软件，得到表 3、4。可

以看出，以特征值大于 1 为提取标准，前 3 个主成

分的累积方差贡献率达到 87.470%。异欧前胡素、

洋川芎内酯 H、洋川芎内酯 I 和洋川芎内酯 A 组成

了主成分 1 的信息，是对第 1 主成分影响较大的特

征向量；氧化前胡素、欧前胡素和藁本内酯组成了

主成分 2 的信息，是对第 2 主成分影响较大的特征

向量；瑟丹酸内酯组成了主成分 3 的信息，是对第

3 主成分影响较大的特征向量。 

 

图 2  头风痛丸聚类分析树状图 

Fig. 2  Cluster analysis tree diagram of Toufengtong Pills 
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表 3  主成分特征值和方差贡献率 

Table 3  Characteristic value and variance contribution rate 

主成分 特征值 方差贡献率/% 累积方差贡献率/% 

1 4.020 50.256  50.256 

2 1.877 23.468  73.724 

3 1.100 13.745  87.470 

4 0.445  5.557  93.026 

5 0.297  3.715  96.742 

6 0.159  1.989  98.731 

7 0.091  1.132  99.863 

8 0.011  0.137 100.000 

 

表 4  成分矩阵 

Table 4  Composition matrix table 

成分 
主成分 

1 2 3 

氧化前胡素 0.446  0.814 −0.233 

欧前胡素 0.425 −0.788 −0.038 

异欧前胡素 0.938 −0.072 −0.041 

洋川芎内酯 H 0.894 −0.071 −0.374 

洋川芎内酯 I 0.946 −0.164  0.144 

洋川芎内酯 A 0.885 −0.087  0.002 

瑟丹酸内酯 0.315  0.053  0.928 

藁本内酯 0.430  0.739  0.141 

 

3  讨论 

3.1  流动相的选择 

在选择流动相时，分别考察了甲醇–水[5]、乙

腈–水[6]、甲醇–0.1%醋酸溶液[7]、乙腈–0.1%醋

酸溶液[13]对 8 个成分进行梯度洗脱。结果显示以甲

醇–0.1%醋酸溶液梯度洗脱时分离度良好，峰形对

称度良好，检验用时合理。 

3.2  供试品溶液制备方式的确定 

在供试品溶液制备时，考虑到头风痛丸在生产

时仅对原药材进行了粉碎过筛，分别考察了不同提

取方式：超声[6-10,13]和回流[11-12]；不同提取溶剂：甲

醇[5-10]和 70%甲醇[11-13]及不同提取时间：30、45、

60 min 对头风痛丸中目标成分的综合提取效率、杂

质的影响，结果表明 70%甲醇回流提取 45 min 时，

8 个成分可以提取完全，杂质干扰少。 

本实验以头风痛丸中氧化前胡素、欧前胡素、

异欧前胡素、洋川芎内酯 H、洋川芎内酯 I、洋川芎

内酯 A、瑟丹酸内酯、藁本内酯为目标化合物，采

用 HPLC 进行了同步测定，通过方法学考察、15 批

测定数据的聚类分析和主成分分析，有效地反映了

头风痛丸中多指标定量信息，为其质量控制和质量

标准提升提供了实验方法。 

利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突 
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