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摘要：目的　建立一种超高效液相色谱串联三重四极杆质谱（ＵＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ）
法同时测定活血消肿胶囊中胆酸、欧前胡素、槲皮素、异槲皮苷、阿魏酸、绿原酸、

芦丁、隐绿原酸的含量。方法　采用 ＵＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ法测定活血消肿胶囊中８
种成分的含量。色谱条件：色谱柱为 ＡｇｉｌｅｎｔＰｏｒｏｓｈｅｌｌ１２０ＥＣ－Ｃ１８（２１×１５０

ｍｍ，１９μｍ），流动相为乙腈（Ａ）－０１％甲酸水（Ｂ），流速为０３ｍＬ·ｍｉｎ－１，柱
温为３５℃；质谱条件：电喷雾离子源，以多反应监测（ＭＲＭ）模式进行正负离子
切换扫描。离子源电压分设５５ｋＶ和－４５ｋＶ，离子源温度５５０℃，ＧＳ１３４４７４
ｋＰａ，ＧＳ２３４４７４ｋＰａ，ＣＵＲ２４１３２ｋＰａ。考察该方法的专属性、标准曲线与定量
下限、精密度与回收率和稳定性。结果　胆酸、槲皮素、异槲皮苷、阿魏酸、绿原
酸、隐绿原酸、芦丁和欧前胡素分别在（０２６～２５７０）、（００３～１６８）、
（００３～１５１）、（００３～１４７）、（０４０～１０３４）、（０５６～２７０５）、（００３～１３７）、
（２５０～７５９６５）μ·ｍＬ－１的浓度范围内线性关系良好（Ｒ２≥０９９１１）；对照品
和供试品的峰面积相对标准偏差（ＲＳＤ）分别≤２４４％和≤２８７％，各成分的加
样回收率在９６５４％～１０７８６％之间，ＲＳＤ在０４７％～５４１％，精密度和准确度
良好；稳定性相对标准偏差≤２７７％。结论　本研究建立了同时测定活血消肿
胶囊中 ８种成分浓度的ＵＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ方法，该法灵敏度高、特异性、稳定性强，
可为活血消肿胶囊质量控制提供参考。
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ｗａｓａｃｈｉｅｖｅｄｏｎａｎＡｇｉｌｅｎｔＰｏｒｏｓｈｅｌｌ１２０ＥＣ－Ｃ１８ｃｏｌｕｍｎ（２１×１５０
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ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ：ｍｕｌｔｉｐｌｅｒｅａｃｔｉｏｎｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ（ＭＲＭ）ｗｉｔｈｐｏｓｉｔｉｖｅ／ｎｅｇａｔｉｖｅ
ｉｏｎｓｗｉｔｃｈｉｎｇｍｏｄｅｗａｓｕｓｅｄｅｌｅｃｔｒｏｓｐｒａｙｉｏｎｉｚａｔｉｏｎｓｏｕｒｃｅＴｈｅｉｏｎ
ｓｏｕｒｃｅｖｏｌｔａｇｅｗａｓｓｅｔａｔ＋５５ｋＶａｎｄ－４５ｋＶ，ｗｉｔｈｔｈｅｉｏｎｓｏｕｒｃｅ
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ｒａｎｇｅｓｏｆ（０２６－２５７０），（００３－１６８），（００３－１５１），（００３－１４７），（０４０－１０３４），（０５６－２７０５），
（００３－１３７），ａｎｄ（２５０－７５９６５）μｇ·ｍＬ－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ（Ｒ２≥ ０９９１１）Ｔｈｅｒｅｌａｔｉｖｅｓｔａｎｄａｒｄｄｅｖｉａｔｉｏｎｓ
（ＲＳＤ）ｏｆｐｅａｋａｒｅａｓｆｏｒｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓｔａｎｄａｒｄｓａｎｄｔｅｓｔｓａｍｐｌｅｓｗｅｒｅ≤ ２４４％ ａｎｄ≤ ２８７％，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ
Ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓｆｏｒａｌｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｒａｎｇｅｄｆｒｏｍ９６５４％ ｔｏ１０７８６％，ｗｉｔｈＲＳＤｖａｌｕｅｓｂｅｔｗｅｅｎ０４７％ ａｎｄ５４１％，
ｉｎｄｉｃａｔｉｎｇｇｏｏｄｐｒｅｃｉｓｉｏｎａｎｄａｃｃｕｒａｃｙＴｈｅｓｔａｂｉｌｉｔｙｏｆｔｈｅｍｅｔｈｏｄｓｈｏｗｅｄａｎＲＳＤｏｆ≤ ２７７％Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｔｈｅ
ＵＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳｍｅｔｈｏｄｗａｓｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄｔｏｄｅｔｅｒｍｉｎｅｔｈｅｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｏｆｅｉｇｈｔｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎＨｕｏｘｕｅｘｉａｏｚｈｏｎｇｃａｐｓｕｌｅ
ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓｌｙＴｈｉｓｍｅｔｈｏｄｈａｓｈｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ，ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙａｎｄｓｔａｂｉｌｉｔｙ，ｗｈｉｃｈｃａｎｂｅｕｓｅｄａｓａｒｅｌｉａｂｌｅｒｅｆｅｒｅｎｃｅｆｏｒ
ｔｈｅｑｕａｌｉｔｙｃｏｎｔｒｏｌｏｆｔｈｅｃａｐｓｕｌｅ
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｈｕｏｘｕｅｘｉａｏｚｈｏｎｇｃａｐｓｕｌｅ；ｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ；ＵＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ；ｃｏｎｔｅｎｔｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ

　　活血消肿胶囊是河北医科大学第一医院的院内
制剂，由当归、红花、胆南星、白芷、醋乳香、醋没药、续

断和蒲公英８味药组成，主要用于跌扑损伤所致骨折
及瘀血肿痛。尽管各单味药的活血消肿功效已有文

献支持［１－８］，但现行质量标准仅依据《中国药典》２０２０
版对单味药材进行含量测定，难以全面反映制剂整体

质量，缺乏专属性。因此，建立多成分含量测定方法

对科学评价其质量具有重要意义。超高效液相色谱

串联三重四极杆质谱（ｕｌｔｒａｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａ
ｔｏｇｒａｐｈｙ－ｔａｎｄｅｍｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ，ＵＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ）
技术具有高灵敏度与强特异性，适用于中药多组分定

量分析［９］。本研究基于“功效匹配性”与“组方覆盖

性”原则，选取胆酸、欧前胡素、槲皮素、异槲皮苷、阿

魏酸、绿原酸、芦丁和隐绿原酸８种关键成分为指标，
建立ＵＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ同时测定方法，旨在为该制剂质
量标准的系统构建提供参考。

材料与方法

１　材料
药品与试剂　活血消肿胶囊，规格：每粒０４５ｇ，

批号：２２０７０１、２２０７０２、２２０７０３，备案号：冀药制备字
Ｚ２０２３００１９０００；河北医科大学第一医院生产；胆酸，规
格：每 瓶 ２００ｍｇ，纯 度：９８２％，批 号：ＭＵＳＴ－
２３０７０８０１、欧前胡素，规格：每瓶 ２００ｍｇ，纯度：
９９１５％，批号：ＭＵＳＴ－２４０３０６２６，均由成都曼斯特生
物科技有限公司生产；槲皮素，规格：每瓶２００ｍｇ，纯
度：９９１％，批号：１０００８１－２０１６１０、异槲皮苷，规格：
每瓶２００ｍｇ，纯度：９７２％，批号：１１１８０９－２０１８０４、阿
魏酸，规格：每瓶 ５０ｍｇ，纯度：９９％，批号：１１０７７３－

２０１６１４、绿原酸，规格：每瓶２００ｍｇ，纯度：９９３％，批
号：１１０７５３－２０１７１６、芦丁，规格：每瓶１０００ｍｇ，纯度：
９１７％，批号：１０００８０－２０１８１１，均由中国食品药品检
定研究院提供；隐绿原酸，规格：每瓶 ２５ｍｇ，纯度：
９８％，批号：ＰＳ００１１１０，成都普思生物科技股份有限公
司生产；甲醇、乙腈、甲酸，均为质谱纯，均由德国

Ｍｅｒｃｋ化学试剂公司生产。
仪器　ＱＴＲＡＰ４５００三重四级杆线性离子阱质谱

仪（配有ＥＳＩ离子源），美国 ＡＢ公司产品；ＡｎａｌｙｓｔＴＦ
１６数据采集软件，美国 ＡＢＳＣＩＥＸ公司产品；
ＳｈｉｍａｄｚｕＬＣ－４０ＤＸ３超高效液相色谱仪，日本岛津
公司产品。

２　测定条件、对照溶液配置与样本处理
本研究方法学建立和样本检测由河北医科大学

第一医院临床药学部完成。

色谱条件　色谱柱ＡｇｉｌｅｎｔＰｏｒｏｓｈｅｌｌ１２０ＥＣ－Ｃ１８
（２１×１５０ｍｍ，１９μｍ），流动相：乙腈（Ａ）－０１％甲
酸水（Ｂ）。梯度洗脱程序：０～３ｍｉｎ，９５％ Ｂ；３～１２
ｍｉｎ，９５～８０％ Ｂ；１２～２７ｍｉｎ，８０～５％ Ｂ；２７～３０ｍｉｎ，
５％ Ｂ；３０１～３６ｍｉｎ，９５％ Ｂ。柱温 ３５℃，流速
０３ｍＬ·ｍｉｎ－１，进样量２μＬ。

质谱条件　电喷雾离子源，以多反应监测
（ｍｕｌｔｉｐｌｅｒｅａｃｔｉｏｎｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ，ＭＲＭ）模式进行正负离
子切换扫描。结合各对照品实际响应，逐一优化８种
待测成分包括母离子、子离子、ＤＰ、ＣＥ在内的特征参
数，详见表１。离子源电压分设５５ｋＶ和 －４５ｋＶ，
离子源温度５５０℃，ＧＳ１３４４７４ｋＰａ，ＧＳ２３４４７４ｋＰａ，
ＣＵＲ２４１３２ｋＰａ。

对照溶液配置　称取对照品胆酸、槲皮素、异
槲皮苷、阿魏酸、绿原酸、隐绿原酸、芦丁、欧前胡素
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适量，加 入 甲 醇 配 制 成 浓 度 为 ０８４１、０８３３、
０４８８、１４５８、０３４２、１０８０、１２５８、０７９３
ｍｇ·ｍＬ－１对照品储备液。分别适量吸取上述对
照品储备液，将混合后的对照品溶液用于上机

分析。

样本处理　精密称取本品１０ｇ，将其置于带有
塞子的锥形瓶中，精密加入配制好的甲醇 －水混合溶

液（７５∶２５，ｖ／ｖ）２５ｍＬ。经超声处理 ３０分钟（功率
２５０Ｗ，频率４０ｋＨｚ），充分摇匀瓶内溶液，以确保样
品与溶剂充分混合。超声处理过程中可能会有少量

溶剂挥发导致失重，需用甲醇 －水混合溶液补足至原
体积。静置，吸取上层的清液，经０２２μｍ的微孔滤
膜进行过滤。过滤后的续滤液即为所需的供试品溶

液，待后续进行相关检测分析使用。

表１　８种化学成分的质谱数据
Ｔａｂｌｅ１　Ｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙｄａｔａｆｏｒ８ｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ

Ａｎａｌｙｔｅｓ ＴＲ（ｍｉｎ） Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｍｏｄｅｓ
Ｐａｒｅｎｔｉｏｎｓ

（ｍ／ｚ）

Ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎｓ

（ｍ／ｚ）

Ｄｅｃｌｕｓｔｅｒｉｎｇ

ｐｏｔｅｎｔｉａｌ（Ｖ）

Ｃｏｌｌｉｓｉｏｎ

ｅｎｅｒｇｙ（ｅＶ）

Ｃｈｏｌｉｃａｃｉｄ ２２６６ Ｍ－Ｈ ４０７３ ３４３３ －１２７５ －５０５
Ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ １９６１ Ｍ－Ｈ ３００７ １５０９ －７７１ －２８５
Ｉｓｏｑｕｅｒｃｅｔｉｎ １６５３ Ｍ－Ｈ ４６２９ ２９９７ －１４１０ －３５０
Ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ １５３５ Ｍ－Ｈ １９２８ １３３２ －９００ －１８０
Ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ １００６ Ｍ－Ｈ ３５２７ １９０７ －６２０ －２３０
Ｃｒｙｐｔｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ １１１９ Ｍ－Ｈ ３５３１ １７２６ －６００ －２２０
Ｒｕｔｉｎ １６１１ Ｍ－Ｈ ６０９２ ２９９９ －９１０ －４７９
Ｉｍｐｅｒａｔｏｒｉｎ ２４５０ Ｍ＋Ｈ ２７１３ ２０３１ １２５８ ２４８

３　方法学考察
专属性　精密吸取对照品、供试品溶液适量，在

“色谱条件”、“质谱条件”项条件下进样测定，记录色

谱图。

标准曲线、定量限与检测限　将混合对照品溶
液按照一定的比例逐级进行稀释处理，制备成一系

列具有不同浓度梯度的混合对照品溶液。根据“色

谱条件”“质谱条件”项下条件检测，从而获取各

对照品在检测过程中的提取离子流色谱图。以各

对照品的浓度作为横坐标（Ｘ轴），以其对应的峰
面积作为纵坐标（Ｙ轴），绘制标准曲线，并在此基
础上进行线性回归分析，以确保数据的准确性和可

靠性。将逐步稀释处理后的混合对照品溶液进行

再次测定，分别以信噪比（Ｓ／Ｎ）为 １０和 ３时各对
照品的含量，作为其定量限（ｌｉｍｉｔｏｆｑｕａｎｔｉｔａｔｉｏｎ，
ＬＯＱ）和检测限（ｌｉｍｉｔｏｆｄｅｔｅｃｔｉｏｎ，ＬＯＤ）。

对照品精密度　精密吸取 “对照品溶液制备”项
下对照品溶液适量，选择中间质量浓度，在“色谱条

件”“质谱条件”项条件下进样测定５次，记录峰面
积，计算ＲＳＤ值。

供试品精密度与加样回收率　精密称取受试物
适量，按照“供试品溶液制备”项下供试品溶液制备

方法”制备供试品溶液，精密吸取供试品溶液２μＬ，按
上述检测条件依次进样测定５次，记录峰面积，计算
ＲＳＤ值。精密称取已测定的同一批次样品０５ｇ，分别

定量加入相当于样品中待测成分含量 ５０％（低）、
１００％（中）和１５０％（高）的对照品溶液，每个水平平
行３份，共９份，按照“对照品溶液制备”项下方法制
备供试品溶液，按照“色谱条件”“质谱条件”项下条

件依次进样分析，计算加样回收率。

稳定性　精密称取“供试品溶液制备”项下供试
品溶液适量，于 １、２、４、８、１２、２４、３６ｈ在“色谱条
件”、“质谱条件”项条件下进样测定，记录峰面积，计

算ＲＳＤ值。
重复性试验　精密称定同一份本品，按“供试品

溶液制备”项下方法平行制备 ５份供试品溶液，在
“色谱条件”、“质谱条件”项条件下进样测定。记录

峰面积，计算ＲＳＤ值。

结　　果

１　方法学评价
专属性　在该检测条件下，结果可知，各成分色

谱峰峰型良好，彼此之间无干扰，表明该方法专属性

良好，见图１。
线性、定量限和检测限　全部待测成分的线性良

好，Ｒ２≥０９９１１；各化合物的检测限在０６７～２７９９
ｎｇ·ｍＬ－１之间，定量限在 ２２３～９３３２ｎｇ·ｍＬ－１之
间，见表２。
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Ｖｏｌ４１Ｎｏ２２Ｎｏｖｅｍｂｅｒ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４４４）

精密度与回收率　测得对照品中胆酸、槲皮素、
异槲皮苷、阿魏酸、绿原酸、隐绿原酸、芦丁、欧前胡素

峰面积 ＲＳＤ分别为１１２％、１２８％、２１２％、２４４％、
１０８％、２２０％、２１８％、２２１％。测得供试品中胆
酸、槲皮素、异槲皮苷、阿魏酸、绿原酸、隐绿原酸、芦

丁、欧前胡素峰面积 ＲＳＤ分别为 ２８７％、２６８％、

２５９％、２０１％、１７１％、１４３％、２５３％、２５７％，结果
表明，对照品和供试品的峰面积 ＲＳＤ分别不超过
２４４％和２８７％，仪器精密度良好。各成分的加样回
收率在 ９６５４％ ～１０７８６％之间，ＲＳＤ在 ０４７％ ～
５４１％，满足限度范围要求，该方法准确度良好，结果
见表３。

图 １　活血消肿胶囊中８个成分多反应监测（ＭＲＭ）提取离子流图
Ｆｉｇｕｒｅ１　 Ｍｕｌｔｉｐｌｅｒｅａｃｔｉｏｎｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ（ＭＲＭ）ｅｘｔｒａｃｔｅｄｉｏｎｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓｏｆ８ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎＨｕｏｘｕｅｘｉａｏｚｈｏｎｇｃａｐｓｕｌｅ
Ａ：Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓｕｂｓｔａｎｃｅ；Ｂ：Ｓａｍｐｌｅ；１Ｃｈｏｌｉｃａｃｉｄ，ＣＡ；２Ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ，Ｑ；３Ｉｓｏｑｕｅｒｃｅｔｉｎ，ＩＱ；４Ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ，ＦＡ；５Ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ，ＣＧＡ；６Ｃｒｙｐ

ｔｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ，ＣＡ７Ｒｕｔｏｓｉｄｅ，ｒｕｔｉｎ；８Ｉｍｐｅｒａｔｏｒｉｎ，ＩＭＰ

表２　８种化学成分的回归方程、相关系数、线性范围、定量限和检测限结果
Ｔａｂｌｅ２　Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｅｑｕａｔｉｏｎ，ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ，ｌｉｎｅａｒｒａｎｇｅ，ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｌｉｍｉｔ，ａｎｄｄｅｔｅｃｔｉｏｎｌｉｍｉｔｒｅｓｕｌｔｓｆｏｒｅｉｇｈｔｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｍ
ｐｏｎｅｎｔｓ

Ａｎａｌｙｔｅｓ Ｓｔａｎｄａｒｄｃｕｒｖｅｅｑｕａｔｉｏｎ Ｒ２
Ｒａｎｇｅｏｆｌｉｎｅａｒｉｔｙ

（μｇ·ｍＬ－１）

ＬＯＤ

（ｎｇ·ｍＬ－１）

ＬＯＱ

（ｎｇ·ｍＬ－１）

Ｃｈｏｌｉｃａｃｉｄ Ｙ＝１５２９８２Ｘ＋４５４６５ ０９９８５ ０２６～２５７０ １２２ ４０７

Ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ Ｙ＝５５６９６５２６Ｘ＋６５５３４４ ０９９９９ ００３～１６８ ０８３ ２７７

Ｉｓｏｑｕｅｒｃｅｔｉｎ Ｙ＝４９６４９２６６４Ｘ－２６４４８８２ ０９９９８ ００３～１５１ ０７３ ２４２

Ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ Ｙ＝７３２５９１２Ｘ－６３７９５ ０９９９３ ００３～１４７ ６２１ ２０６９

Ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ Ｙ＝２８５２０３９５２Ｘ＋２４５００６９５ ０９９８８ ０４０～１０３４ １７６ ５８６

Ｃｒｙｐｔｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ Ｙ＝４８７０７１５８Ｘ＋３０６１０６３ ０９９１１ ０５６～２７０５ ２８３ ９４２

Ｒｕｔｉｎ Ｙ＝４４８５５９２３４Ｘ＋４３６５６４５ ０９９８２ ００３～１３７ ０６７ ２２３

Ｉｍｐｅｒａｔｏｒｉｎ Ｙ＝１２９６４２１５Ｘ＋４６２５４４２４１ ０９９４７ ２５０～７５９６５ ２７９９ ９３３２
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表３　精密度和准确度
Ｔａｂｌｅ３　Ｐｒｅｃｉｓｉｏｎａｎｄａｎｄａｃｃｕｒａｃｙｏｆｄｅｔｅｃｔｅｄａｎａｌｙｔｅｓ

Ａｎａｌｙｔｅｓ

Ｐｒｅｃｉｓｉｏｎ

Ｓｔａｎｄａｒｄｓ

ｓｏｌｕｔｉｏｎ

（％）

Ｓａｍｐｌｅ

ｓｏｌｕｔｉｏｎ

（％）

Ｓｔａｂｉｌｉｔｙ

（％）

Ａｃｃｕｒａｃｙ

Ｏｒｉｇｉｎａｌ

ｑｕａｎｔｉｔｙ

（μｇ·ｇ－１）

Ｓｐｉｋｅｄ

ｑｕａｎｔｉｔｙ

（μｇ·ｇ－１）

Ｄｅｔｅｃｔｅｄ

（μｇ·ｇ－１）

Ｒｅｃｏｖｅｒｙ

（％）

ＲＳＤ

（％）

Ｃｈｏｌｉｃａｃｉｄ １１２ ２８７ ２７７ ０７８ ０３９ １１８ １０１２９ ２３３
０７８ １５５ １０１９９ ２７８
１１９ １９９ １０５２０ ３７６

Ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ １２８ ２６８ １９４ ０１９ ００９ ０２９ １０１６１ ３２３
０１９ ０３７ ９９６７ ３３０
０２８ ０４６ ９６５４ １８２

Ｉｓｏｑｕｅｒｃｅｔｉｎ ２１２ ２５９ ２７ ０３２ ０１６ ０４７ １０００８ ３８４
０３２ ０６３ ９９５９ ０４７
０４８ ０８１ １００３７ ０９５

Ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ ２４４ ２０１ ２４９ ０６５ ０３２ ０９７ ９９７７ １５８
０６４ １３１ １０４６５ ２７５
０９８ １６８ １０５８３ ２５４

Ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ １０８ １７１ ２３３ ６４２２ ３２１１ ９５５４ １００７７ ３５６
６３７１ １２９６０ １０５６９ ２５２
９６９８ １６０５６ ９７５４ １５２

Ｃｒｙｐｔｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ ２２ １４３ ２３４ １１７５８ ５８７９ １８０４６ １０３９８ ３２１
１１６６４ ２４２４２ １０５９２ ４０４
１７７５７ ２９７８６ ９９４０ １９４

Ｒｕｔｉｎ ２１８ ２５３ ２４５ ０１２ ００６ ０１８ １０３５３ ５２０
０１２ ０２６ １０７８６ ２０１
０１９ ０３２ １０３０４ ４５５

Ｉｍｐｅｒａｔｏｒｉｎ ２２１ ２５７ ２３１ １６５７５ ８２８７ ２５０８４ １０４５２ １７２
１６４４２ ３４１０２ １０５６６ １４３
２５０３１ ４２７５９ １０１５５ ５４１

　　稳定性　测得胆酸、槲皮素、异槲皮苷、阿魏酸、
绿原酸、隐绿原酸、芦丁、欧前胡素峰面积 ＲＳＤ分别
为２７７％、１９４％、２７０％、２４９％、２３３％、２３４％、
２４５％、２３１％，表明溶液在３６ｈ内稳定性良好。

重复性　测得胆酸、槲皮素、异槲皮苷、阿魏酸、
绿原酸、隐绿原酸、芦丁、欧前胡素峰面积 ＲＳＤ分别
为１９４％、１９１％、２７３％、２２３％、２６７％、２６７％、
１６１％、２８５％，表明该方法重复性良好。
２　方法学应用

分别取３批活血消肿胶囊，按上述供试品溶液制
备方法制备供试品溶液，测定各成分含量，测定结果

见表４。
结果 表 明，三 批 样 品 中 胆 酸 ０９２～１５６

μｇ·ｇ－１，槲皮素０３６～０４５μｇ·ｇ－１，异槲皮苷０５３
～０７２μｇ·ｇ－１，阿魏酸１２８～２０１μｇ·ｇ－１，绿原酸
１１２２１～１５２１４μｇ·ｇ－１，隐绿原酸１８４３６～２３３０３
μｇ·ｇ－１，芦丁 ０１８～０２４μｇ·ｇ－１，欧前胡素
３２８４８～５６６８２μｇ·ｇ－１。不同批次未见差异，说明
该药的含量稳定，具有质量一致性。

表４　３批活血消肿胶囊含量测定结果（μｇ·ｇ－１）
Ｔａｂｌｅ４　Ｃｏｎｔｅｎｔｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｏｆ２２０７０１，２２０７０２ａｎｄ
２２０７０３（μｇ·ｇ－１）

Ａｎａｌｙｔｅｓ ２２０７０１ ２２０７０２ ２２０７０３

Ｃｈｏｌｉｃａｃｉｄ １５６ ０９２ １１４

Ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ ０３７ ０４５ ０３６

Ｉｓｏｑｕｅｒｃｅｔｉｎ ０６４ ０７２ ０５６

Ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ １２８ ２０４ １４３

Ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ １２７２７ １５２４７ １１２５４

Ｃｒｙｐｔｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ ２３３０３ ２３０６１ １８４３９

Ｒｕｔｉｎ ０２４ ０１８ ０１８

Ｉｍｐｅｒａｔｏｒｉｎ ３２８４８ ５６６８２ ４１８１１

讨　　论

活血消肿胶囊由当归、红花、胆南星、白芷、醋乳

香、醋没药、续断、蒲公英８味药组成，具有活血化瘀、
抗炎镇痛及消肿修复等临床功效。然而，关于其质量

标准尚未见文献报道，鉴于单一成分难以全面反映复



ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ 　３２３３　

Ｖｏｌ４１Ｎｏ２２Ｎｏｖｅｍｂｅｒ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４４４）

方中药的质量，因此建立多指标含量测定方法十分必

要。本研究选取的８种指标成分均与上述功效密切
相关：胆酸（源于胆南星）具解热抗炎作用［３］；槲皮素

（分布于蒲公英、当归及红花）具有抗氧化、抗炎等多

种活性［１０］；阿魏酸（主要来自当归，亦见于醋乳香、醋

没药）可抗炎并活血补血［１１］；绿原酸与隐绿原酸（均

源于蒲公英）对ＬＰＳ诱导的炎症具有抑制作用［１２－１３］；

芦丁（存在于蒲公英与红花）为多酚类黄酮，具抗氧化

性，并与绿原酸有协同作用［１４－１５］；欧前胡素（源于白

芷）具有镇痛、抗炎功效［１６－１７］。此外，这些成分均为

对应药材的关键活性物质，如欧前胡素和绿原酸分别

为《中国药典》２０２０年版中白芷和蒲公英的法定质控
成分。因此，本实验选取上述 ８种成分进行含量测
定。结果显示，活血消肿胶囊中胆酸、槲皮素、异槲皮

苷、阿魏酸、芦丁含量较低，而绿原酸、隐绿原酸和欧

前胡素含量较高，其中欧前胡素含量符合《中国药典》

规定（≥００８０％）。
本实验对提取溶剂（５０％甲醇、７５％甲醇、甲醇）、

提取时间（１０、２０、３０ｍｉｎ）进行考察，发现７５％甲醇提
取时色谱峰峰数稳定，峰形最佳，实验过程中发现，

７５％甲醇为溶媒时，欧前胡素含量最高，所以选择
７５％甲醇为提取溶剂。由实验数据得知，超声时间为
１０ｍｉｎ和 ２０ｍｉｎ时，欧前胡素含量较低，所以选择
３０ｍｉｎ为供试品溶液超声时间，超声 ３０ｍｉｎ时效果明
显优于１０ｍｉｎ。因此，确定最优提取条件为７５％甲醇
超声提取３０ｍｉｎ。

为确保实验方法的可靠性和重现性，本实验在柱

温（３０℃、３５℃和４０℃）的条件下进行测试，结果表
明，不同柱温条件下欧前胡素的含量保持稳定，显示

在（３５±５）℃范围内具有良好的耐用性。通过设置
不同流速（０２、０３和０４ｍＬ·ｍｉｎ－１）条件下，对欧
前胡素含量的影响进行了测试。实验结果显示，在流

速范围（０３±０１）ｍＬ·ｍｉｎ－１内，欧前胡素含量保持
稳定，进一步验证了方法的耐用性。综上所述，色谱

条件中的柱温和流速在上述范围内的变化不会显著

影响欧前胡素的测定，证明了该 ＵＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ方法
的稳定性和可靠性。

本研究考察了乙腈、甲醇、乙腈 －甲酸、甲醇 －甲
酸等流动相梯度洗脱对色谱峰的分离效果，发现在流

动相中加入酸性成分能明显改善峰形，分离度良好，

但甲醇－甲酸洗脱效率较低，故选择乙腈－甲酸。
本实验建立 ＵＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ法同时测定活血

消肿胶囊中胆酸、欧前胡素、槲皮素、异槲皮苷、

阿魏酸、绿原酸、芦丁、隐绿原酸的含量，该方法

简便、灵敏、可靠，且精密度、稳定性、回收率均满

足定量分析要求，可为该制剂质量控制研究提供

有效手段。
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