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消核糖浆的指纹图谱及含量测定研究 Δ
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摘 要 目的 建立消核糖浆的高效液相色谱（HPLC）指纹图谱，并测定其中10个有效成分的含量。方法 以12批消核糖浆为对

象，采用超高效液相色谱-串联质谱（UPLC-MS/MS）法，以Athena C18（250 mm×4.6 mm，5 μm）为色谱柱，以乙腈-0.1% 磷酸水溶液

为流动相进行梯度洗脱，流速为1.0 mL/min，检测波长为210 nm。色谱图导入《中药色谱指纹图谱相似度评价系统（2012A版）》建

立消核糖浆指纹图谱并进行相似度评价。采用 ACQUITY UPLC BEH C18（100 mm×2.1 mm，1.7 μm）色谱柱，以 0.01% 甲酸乙

腈-0.01% 甲酸水为流动相进行梯度洗脱，流速为0.4 mL/min，结合高分辨质谱仪，以电喷雾离子源进行正负离子扫描，测定12批

消核糖浆中各主要成分的含量。结果 12批样品共标定33个共有峰，相似度均大于0.97；确认其中10个色谱峰，分别为王不留行

黄酮苷、芍药苷、阿魏酸、柚皮苷、迷迭香酸、新橙皮苷、丹酚酸B、延胡索乙素、柴胡皂苷A、柴胡皂苷D；含量测定结果显示，上述10

个成分在各自的质量浓度范围内线性关系良好（R 2＞0.999），其含量分别为0.35～0.64、3.15～5.61、0.11～0.17、1.68～3.17、1.59～

1.90、1.15～1.64、0.78～1.48、0.11～0.26、0.06～0.13、0.33～0.61 mg/mL。结论 12批消核糖浆的主要成分相似但含量有所差异；本

研究建立的HPLC指纹图谱和UPLC-MS/MS含量测定方法可用于消核糖浆的全面质量评价。
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Study on the fingerprint and content determination of Xiaohe syrup
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ABSTRACT OBJECTIVE To establish high performance liquid chromatography （HPLC） fingerprint of Xiaohe syrup and 

determine the contents of 10 effective ingredients in them. METHODS With 12 batches of Xiaohe syrup as samples， ultra-high 

performance liquid chromatography-tandem mass spectrometry （UPLC-MS/MS） was adopted with Athena C18 （250 mm×4.6 mm， 

5 μm） as the chromatographic column， acetonitrile-0.1% phosphoric acid aqueous solution as mobile phase for gradient elution. 

The flow rate was 1.0 mL/min， and the detection wavelength was 210 nm. Similarity Evaluation System for Traditional Chinese 

Medicine Chromatographic Fingerprint （2012A version） was imported to establish the fingerprint of Xiaohe syrup and evaluate the 

similarity. The content determination was performed on ACQUITY UPLC BEH C18 （100 mm×2.1 mm， 1.7 μm） chromatographic 

column， with 0.01% formic acid acetonitrile-0.01% formic acid water as mobile phase for gradient elution at a flow rate of 0.4 

mL/min； combined with high-resolution mass spectrometer， positive and negative ions were scanned with an electric spray ion 

source to determine the content of each main component in 12 batches of Xiaohe syrup. RESULTS A total of 33 common peaks 

were calibrated in 12 batches of samples， with similarities greater than 0.97； 10 chromatographic peaks were confirmed， namely 

flavonoid glycosides， paeoniflorin， ferulic acid， naringin， rosmarinic acid， neohesperidin， salvianolic acid B， tetrahydropalmatine， 

saikosaponin A， and saikosaponin D. The results of content determination showed that the above 10 components had good linear 

relationships within their respective mass concentration ranges （all R 2＞0.999）， with contents ranging from 0.35 to 0.64， 3.15 to 

5.61， 0.11 to 0.17， 1.68 to 3.17， 1.59 to 1.90， 1.15 to 1.64， 0.78 to 1.48， 0.11 to 0.26， 0.06 to 0.13， and 0.33 to 0.61 mg/mL， 

respectively. CONCLUSIONS The main components of 12 batches of Xiaohe syrup are similar， but the contents vary； HPLC 

fingerprint and UPLC-MS/MS content determination method established in this study can be used for comprehensive quality 

evaluation of Xiaohe syrup.
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近年来，国家高度重视传统医药的传承创新与发

展，随着一系列政策的落实，中医药行业得以更好地践

行惠民利民之举[1―2]。在此背景下，医疗机构中药制剂

发展势头良好。我院消核糖浆源自临床经验方，是按照

传统中药制剂的制备要求研制的医疗机构制剂（备案文
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号：渝药制备字 Z20210006000），由夏枯草、牡蛎、昆布、

丹参、莪术、枳壳、川芎、路路通、王不留行、白芍、延胡

索、柴胡12味中药材组成，具有活血疏肝、散结止痛的功

效，可用于治疗乳房疼痛、乳腺增生等乳腺疾病，在我院

使用已有40余年，疗效确切，作用明显，患者需求量大。

在国家大力扶持和促进中医药事业发展的新形势

下，医疗机构制剂的质量和稳定性也愈加受到关注。药

效物质是中药发挥疗效的关键，对有效成分进行质量控

制是确保中药制剂安全有效的重要环节。目前，消核糖

浆质量标准仅对川芎和丹参2味中药材进行过薄层色谱

鉴别及《中国药典》糖浆剂项下的常规检查，未进行系统

的化学成分分析，亦未进行相关成分的含量测定，不能

全面、准确地评价其质量。为保证消核糖浆质量的可控

性和稳定性，亟须建立一种合理的、能全面评估其有效

成分的质量评价方式，以确保其产品质量的可控性及一

致性。液相色谱-质谱联用仪具有强大的数据分析和处

理能力，以及精确的定性和定量分析能力，被广泛用于

各种中药及制剂的研究[3]。指纹图谱能够对中药复方制

剂的化学成分进行整体表征，可以更加全面科学地反映

中药制剂的质量[4]。因此，本研究采用高效液相色谱

（high performance liquid chromatography，HPLC）法建立

12批消核糖浆的指纹图谱，并通过超高效液相色谱-串

联 质 谱（ultra-high performance liquid chromatography-

tandem mass spectrometry，UPLC-MS/MS）法测定消核糖

浆中主要成分的含量，以期为消核糖浆的质量控制提供

参考，为进一步完善其质量标准提供理论依据。

1　材料
1.1　主要仪器

LC-2030C 型 HPLC 仪 购 自 日 本 岛 津 公 司（配 备

DAD 二极管阵列检测器）；ACQUITY UPLC 系统、Xevo 

G2-XS QTof 型高分辨质谱仪、UNIFI 型数据处理软件、

ACQUITY UPLC BEH C18 色谱柱均购自美国 Waters 公

司；Athena C18色谱柱购自上海安谱实验科技股份有限

公司；ME204 型分析天平购自梅特勒-托利多仪器（上

海）有限公司。

1.2　主要药品与试剂

王不留行黄酮苷、阿魏酸、新橙皮苷、丹酚酸 B、柴胡

皂 苷 A、柴 胡 皂 苷 D 对 照 品（批 号 分 别 为 D1229C、

D1223CS、N1103AS、O1011BS、A0407D、A1159A，纯度

均≥98%）均购自大连美仑生物技术有限公司；芍药苷、

柚皮苷、延胡索乙素、迷迭香酸对照品（批号分别为

2230817001、2230818001、A826B021、A923E021，纯 度

均≥98%）均购自北京索莱宝科技有限公司；消核糖浆

（编 号 S1～S12，批 号 分 别 为 230301、230302、230303、

230501、230502、230503、230504、230601、230602、

221002、230901、230902，规格为每瓶 250 mL）由我院制

剂室提供；甲醇、乙腈、甲酸（色谱纯）均购自上海麦克林

生化科技股份有限公司；磷酸为分析纯；水为超纯水。

2　方法与结果
2.1　溶液的制备

2.1.1　供试品溶液

精密量取消核糖浆样品（编号 S11）1 mL，用甲醇稀

释至 2 mL，涡旋处理 3 min，经 0.22 μmol/L 微孔滤膜滤

过，取续滤液，即得指纹图谱供试品溶液。精密量取消

核糖浆样品 1 mL，用甲醇精密稀释至 1 000 mL，经 0.22 

μmol/L 微孔滤膜滤过，取续滤液，即得含量测定供试品

溶液。

2.1.2　混合对照品溶液

精密称取王不留行黄酮苷、芍药苷、阿魏酸、柚皮

苷、延胡索乙素、新橙皮苷、迷迭香酸、丹酚酸 B、柴胡皂

苷 A、柴胡皂苷 D 对照品各适量，加甲醇制得质量浓度

分别为 1.10、1.70、1.07、1.60、1.81、0.93、0.97、1.03、1.07、

1.31 mg/mL 的单一对照品储备液。精密量取各单一对

照品储备液适量置于同一容量瓶中，定容，即得质量浓

度为0.10 mg/mL 的混合对照品贮备液。

2.2　消核糖浆HPLC指纹图谱研究

2.2.1　色谱条件

采用 Athena C18色谱柱（250 mm×4.6 mm，5 μm）；以

乙腈（A）-0.1% 磷酸水（B）为流动相进行梯度洗脱（0～ 

2 min，3%A；2～17 min，3%A→25%A；17～37 min，

25%A→35%A；37～46 min，35%A→60%A；46～50 min，

60%A→85%A；50～60 min，85%A→100%A）；检测波长

为 210 nm；柱温为 40 ℃；流速为 1.0 mL/min；进样量为

10 μL。

2.2.2　精密度试验

取样品（编号 S11），按“2.1.1”项下方法制备供试品

溶液，再按“2.2.1”项下色谱条件连续进样6次测定，记录

各共有峰的保留时间和峰面积。以21号峰（新橙皮苷）

为参照峰，计算各共有峰的相对保留时间和相对峰面

积。结果显示，各共有峰的相对保留时间和相对峰面积

的 RSD 分别小于 0.31%（n＝6）和 2.45%（n＝6），表明仪

器精密度良好。

2.2.3　稳定性试验

取样品（编号 S11），按“2.1.1”项下方法制备供试品

溶液，再按“2.2.1”项下色谱条件于室温放置0、2、4、6、8、

12、24、48 h 时进样分析，记录各共有峰的保留时间和峰

面积。以21号峰（新橙皮苷）为参照峰，计算各共有峰的

相对保留时间和相对峰面积。结果显示，各共有峰的相

对保留时间和相对峰面积的 RSD 分别小于 0.38%（n＝

8）和2.81%（n＝8），表明样品在48 h 内稳定性良好。

2.2.4　重复性试验

取样品（编号 S11）6份，分别按“2.1.1”项下方法制

备供试品溶液，再按“2.2.1”项下色谱条件进样分析，记

录各共有峰的保留时间和峰面积。以 21号峰（新橙皮

苷）为参照峰，考察各共有峰的相对保留时间与相对峰
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面积。结果显示，各共有峰的相对保留时间和相对峰面

积的 RSD 分别小于 0.45%（n＝6）和 2.45%（n＝6），表明

方法重复性良好。

2.2.5　指纹图谱的建立及相似度评价

取样品（编号 S1～S12），按“2.1.1”项下方法制备供

试品溶液，再按“2.2.1”项下色谱条件进样分析，记录

HPLC 色谱图。将所得色谱图导入《中药色谱指纹图谱

相似度评价系统（2012A 版）》进行分析，以编号 S11的样

品图谱为参照图谱，时间窗宽度为 0.2 min，采用中位数

法结合多点校正，进行色谱峰匹配，生成对照指纹图谱 R

（图 1）。结果，共标定出 33个共有峰，指认出其中 10个

色谱峰，分别为王不留行黄酮苷（8号峰）、芍药苷（11号

峰）、阿魏酸（16号峰）、柚皮苷（18号峰）、延胡索乙素（19

号峰）、新橙皮苷（21号峰）、迷迭香酸（23号峰）、丹酚酸

B（24 号峰）、柴胡皂苷 A（31 号峰）、柴胡皂苷 D（33 号

峰）。以对照指纹图谱为参照，进行相似度评价（表 1），

结果显示，12批消核糖浆样品的相似度均大于 0.97，表

明各批样品所含化学成分相似，一致性较高。

2.3　消核糖浆多指标含量测定

根据“2.2.5”项下指纹图谱结果，通过 UPLC-MS/MS

法对指认出的10个成分进行多成分含量测定。

2.3.1　色谱和质谱条件

采用 ACQUITY UPLC BEH C18 色谱柱（100 mm×

2.1 mm，1.7 μm），以 0.01% 甲酸乙腈（A）-0.01% 甲酸水

（B）为流动相进行梯度洗脱（0～4.3 min，5%A→30%A；

4.3～7.2 min，30%A→80%A；7.2～9.0 min，80%A→
95%A）；柱温为 50 ℃；流速为 0.4 mL/min；进样量为 2 

μL。

采用 Xevo G2-XS QTof 型高分辨质谱仪，分别以电

喷雾离子源正离子和负离子模式采集数据，毛细管电压

为±3.0 kV，锥孔电压为±40 V，离子源温度为 110 ℃，

加热器温度为 550 ℃，脱溶剂气流量为 900 L/h，扫描范

围 m/z 100～900，以亮氨酸脑啡肽为内标进行实时校正。

对母离子进行定量，具体信息为：王不留行黄酮苷（[M－

H]－，tR＝2.72 min，m/z 725.193 4）、芍药苷（[M＋HCOO]－，

tR＝3.09 min，m/z 525.160 3）、阿魏酸（[M－H]－，tR＝3.41 

min，m/z 193.050 6）、柚皮苷（[M－H]－，tR＝3.97 min，m/z 

579.171 9）、延 胡 索 乙 素（[M－H] － ，tR＝4.51 min，m/z 

417.140 2）、新 橙 皮 苷（[M－H] － ，tR＝4.27 min，m/z 

609.182 4）、迷 迭 香 酸（[M－H] － ，tR＝3.99 min，m/z 

359.077 2）、丹 酚 酸 B（[M－H] － ，tR＝4.28 min，m/z 

717.146 1）、柴 胡 皂 苷 A（[M－H] － ，tR＝6.38 min，m/z 

825.463 1）、柴 胡 皂 苷 D（[M－H] － ，tR＝6.96 min，m/z 

825.463 1），其中 tR为各离子的保留时间，m/z 为质荷比。

2.3.2　专属性试验

分别量取混合对照品溶液和消核糖浆供试品溶液

（编号 S11），按“2.3.1”项下色谱和质谱条件进样测定。

结果显示，供试品溶液和混合对照品溶液中10个主要成

分的保留时间一致，待测成分无其他干扰，分离效果与

峰形良好。部分待测成分结果见图2。
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图1　消核糖浆的HPLC色谱图

表1　12批消核糖浆样品相似度评价结果

编号
S1

S2

S3

S4

S5

S6

S7

S8

S9

S10

S11

S12

R

S1

1

0.986

0.986

0.991

0.988

0.988

0.988

0.991

0.988

0.977

0.979

0.987

0.991

S2

0.986

1

0.999

0.994

0.993

0.993

0.992

0.993

0.993

0.988

0.982

0.990

0.996

S3

0.986

0.999

1

0.993

0.991

0.992

0.991

0.993

0.992

0.993

0.980

0.990

0.996

S4

0.991

0.994

0.993

1

0.998

0.999

0.998

0.999

0.998

0.986

0.991

0.997

0.999

S5

0.988

0.993

0.991

0.998

1

0.999

1

0.999

1

0.979

0.989

0.997

0.998

S6

0.988

0.993

0.992

0.999

0.999

1

0.999

0.999

0.999

0.984

0.988

0.997

0.999

S7

0.988

0.992

0.991

0.998

1

0.999

1

0.999

1

0.979

0.990

0.997

0.998

S8

0.991

0.993

0.993

0.999

0.999

0.999

0.999

1

0.999

0.985

0.991

0.998

0.999

S9

0.988

0.993

0.992

0.998

1

0.999

1

0.999

1

0.980

0.991

0.998

0.999

S10

0.977

0.988

0.993

0.986

0.979

0.984

0.979

0.985

0.980

1

0.970

0.984

0.988

S11

0.979

0.982

0.980

0.991

0.989

0.988

0.990

0.991

0.991

0.970

1

0.990

0.991

S12

0.987

0.990

0.990

0.997

0.997

0.997

0.997

0.998

0.998

0.984

0.990

1

0.998

R

0.991

0.996

0.996

0.999

0.998

0.999

0.998

0.999

0.999

0.988

0.991

0.998

1
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2.3.3　线性关系考察及定量限测定

精密量取适量的混合对照品溶液，用甲醇依次稀释

得到各成分质量浓度均分别为8 000、4 000、2 000、1 000、

500、250、125、62.5、31.3、15.6、7.8、3.9 ng/mL 的标准曲线

工作液，按照“2.3.1”项下色谱和质谱条件进样分析，以

各待测成分的质量浓度（x）为横坐标、峰面积（y）为纵坐

标进行线性回归，以信噪比10∶1计算定量下限。结果显

示，待测成分在各自的质量浓度范围内线性关系良好，

灵敏度较高。结果见表2。

2.3.4　精密度试验

取“2.3.3”项下标准曲线工作液，按“2.3.1”项下色谱

和质谱条件进样分析，记录各待测成分的峰面积。结果

显示，王不留行黄酮苷、芍药苷、阿魏酸、柚皮苷、迷迭香

酸、新橙皮苷、丹酚酸 B、延胡索乙素、柴胡皂苷 A、柴胡

皂 苷 D 峰 面 积 的 RSD 分 别 为 1.87%、1.70%、1.25%、

1.90%、1.83%、1.52%、1.59%、1.00%、1.65%、0.45%（n＝

6），表明仪器的精密度良好。

2.3.5　稳定性试验

量取消核糖浆供试品溶液（编号 S11），按“2.3.1”项

下色谱和质谱条件于室温放置 0、4、8、12、24、48 h 时进

样分析，记录各待测成分的峰面积，计算王不留行黄酮

苷、芍药苷、阿魏酸、柚皮苷、迷迭香酸、新橙皮苷、丹酚

酸 B、延胡索乙素、柴胡皂苷 A、柴胡皂苷 D 峰面积的

RSD 分别为1.57%、1.65%、0.99%、1.86%、2.18%、1.52%、

1.97%、1.56%、1.97%、1.27%（n＝6），表明供试品溶液在

48 h 内稳定性良好。

2.3.6　重复性试验

精密量取消核糖浆（编号 S11）6份，分别按“2.1.1”

下方法制备供试品溶液，按照“2.3.1”项下色谱和质谱条

件进样分析，记录各待测成分的峰面积，根据标准曲线

计算王不留行黄酮苷、芍药苷、阿魏酸、柚皮苷、迷迭香

酸、新橙皮苷、丹酚酸 B、延胡索乙素、柴胡皂苷 A、柴胡

皂苷 D 的平均含量分别为 0.58、4.04、0.17、3.16、1.81、

1.53、0.93、0.26、0.12、0.57 mg/mL，RSD 分别为 2.70%、

1.79%、1.58%、2.10%、0.82%、2.03%、1.04%、2.09%、

1.35%、1.94%（n＝6），表明方法的重复性良好。

2.3.7　加样回收率试验

精密量取 6份已知含量的消核糖浆供试品溶液（编

号 S11），分别精密加入相当于样品中各待测成分含量

85%～115% 的各对照品溶液，按“2.1.1”项下方法制备供

试品溶液，再按“2.3.1”项下色谱和质谱条件进样分析，

记录各待测成分的峰面积，计算王不留行黄酮苷、芍药

苷、阿魏酸、柚皮苷、迷迭香酸、新橙皮苷、丹酚酸 B、延胡

索乙素、柴胡皂苷 A、柴胡皂苷 D 的平均加样回收率分

别为100.08%、102.86%、97.40%、99.60%、101.22%、98.05%、

100.39%、97.81%、100.79%、98.75%，RSD 分别为1.69%、

2.75%、2.86%、2.50%、2.60%、2.47%、2.66%、2.89%、1.41%、

2.71%（n＝6），表明方法准确度良好。

2.3.8　样品含量测定

取12批消核糖浆，按“2.1.1”项下方法平行制备供试

品溶液各 2份，再按“2.3.1”项下色谱和质谱条件进样分

析，记录各待测成分的峰面积，根据标准曲线计算各成

分的含量。结果见表3。

3　讨论
3.1　指标成分的选择

消核糖浆中夏枯草清火散结为君；牡蛎、昆布寒咸

软坚，丹参、莪术、枳壳、川芎理气行血为臣；路路通、王

不留行通络行滞，白芍柔肝，延胡索定痛为佐；柴胡疏肝
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B. 供试品（编号 S11）
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迷迭香酸 迷迭香酸

新橙皮苷新橙皮苷
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子
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对
丰
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图2　部分待测成分在混合对照品和供试品（编号 S11）

中的提取离子流图

表2　10个待测成分的线性关系与定量限考察结果

成分
王不留行黄酮苷
芍药苷
阿魏酸
柚皮苷
迷迭香酸
新橙皮苷
丹酚酸 B

延胡索乙素
柴胡皂苷 A

柴胡皂苷 D

回归方程
y＝4 697.8x＋5 056.7

y＝6 115.5x－3 446.9

y＝1 232.3x－822.8

y＝5 834.5x＋6 554.6

y＝681.6x＋30.4

y＝6 450.4x＋1 891.1

y＝3 106.8x＋449.9

y＝8 840.4x－1 638.1

y＝8 657.2x－3 226.4

y＝8 071.5x＋34 317.1

线性范围/（ng/mL）

3.9～8 000

3.9～8 000

3.9～8 000

3.9～8 000

3.9～8 000

3.9～8 000

3.9～8 000

3.9～8 000

3.9～8 000

3.9～8 000

R 2

0.999 5

0.999 8

0.999 5

0.999 5

0.999 1

0.999 5

0.999 3

0.999 8

0.999 5

0.999 1

定量下限/（ng/mL）

1.5

3.2

3.2

2.1

2.8

2.1

2.8

1.5

2.5

2.5

表3　12 批 消 核 糖 浆 中 10 个 成 分 的 含 量 测 定 结 果

（mg/mL，n＝2）

编号

S1

S2

S3

S4

S5

S6

S7

S8

S9

S10

S11

S12

王不留行
黄酮苷

0.35

0.57

0.61

0.60

0.54

0.59

0.52

0.55

0.53

0.61

0.58

0.64

芍药苷

3.15

5.10

5.59

5.58

4.74

5.18

4.77

5.13

4.90

5.41

4.10

5.61

阿魏酸

0.11

0.14

0.15

0.15

0.14

0.15

0.14

0.15

0.14

0.15

0.17

0.17

柚皮苷

1.68

2.44

2.58

2.47

2.26

2.40

2.31

2.47

2.31

2.33

3.17

2.57

迷迭香酸

1.66

1.71

1.90

1.84

1.59

1.70

1.61

1.78

1.62

1.79

1.85

1.88

新橙皮苷

1.15

1.58

1.64

1.58

1.52

1.56

1.52

1.55

1.52

1.27

1.56

1.61

丹酚酸 B

0.78

1.32

1.48

1.01

0.89

0.96

0.90

0.98

0.93

1.38

0.93

1.02

延胡索
乙素
0.11

0.16

0.17

0.17

0.22

0.25

0.22

0.20

0.20

0.21

0.26

0.23

柴胡皂
苷 A

0.06

0.08

0.09

0.09

0.09

0.09

0.10

0.10

0.09

0.13

0.12

0.13

柴胡皂
苷 D

0.33

0.50

0.56

0.46

0.45

0.49

0.49

0.49

0.47

0.57

0.57

0.61
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为使。12味中药共奏活血舒肝、散结止痛之效。其中，

夏枯草主要含多种酚酸，具有抗炎、抗氧化等活性[5]；丹

参主要含脂溶性丹参酮类和水溶性丹参酚酸类成分，具

有凉血祛瘀止痛等功效[6]；莪术主要药效成分为挥发油，

能破血行气、消积止痛，具有抗血栓、抗肿瘤、抗纤维化

等作用[7]；枳壳是临床常用理气药，主要含黄酮类和挥发

油类成分，具有宽中理气、行滞消胀的作用[8]；川芎所含

酚酸类、生物碱类等成分具有很好的治疗月经不调、偏

头痛等作用[9]；路路通含萜类、挥发油等成分，临床常用

于通乳、止痛、利尿[10]；王不留行含黄酮苷、挥发油、环肽

类化合物，具有活血通经、利尿通淋、下乳消肿的功效，

临床常用于治疗痛经闭经、乳汁不下、乳痈肿痛等[11]；白

芍含黄酮类化合物，具有养血调经、柔肝止痛的作用，临

床多用于治疗血虚萎黄、月经不调等[12―13]；延胡索主要含

生物碱类成分，现代多用于镇痛、抗焦虑、抗肿瘤等[14]；柴

胡主要含皂苷、挥发油、黄酮，能疏肝解郁、升举阳气，临

床用于抗肿瘤、抗抑郁、抗纤维化等[15]。整方在我院用于

治疗乳房疼痛、乳腺增生等乳腺疾病，疗效确切。

本研究参考了相关文献中各味中药的有效成分及

2020年版《中国药典》（一部）中各药味的含量测定指标

成分，选择夏枯草中的迷迭香酸，枳壳中的柚皮苷、新橙

皮苷，丹参中的丹参酮ⅡA、丹参酮Ⅰ、丹酚酸 B，路路通

中的路路通酸，王不留行中的王不留行黄酮苷，川芎中

的阿魏酸，白芍中的芍药苷，延胡索中的延胡索乙素，柴

胡中的柴胡皂苷 A、柴胡皂苷 D，莪术中的吉马酮作为参

考指标。但作者前期实验发现，在 HPLC 指纹图谱色谱

峰指认时未检测到亲脂性成分丹参酮ⅡA、丹参酮Ⅰ和

吉马酮，进一步在 UPLC-MS/MS 含量测定时发现其含

量极低；同时，路路通酸在前期成分定性鉴别时未检测

到，故本研究未选择以上4个成分作指标性成分，最终确

定迷迭香酸、柚皮苷、新橙皮苷、丹酚酸 B、王不留行黄酮

苷、阿魏酸、芍药苷、延胡索乙素、柴胡皂苷 A、柴胡皂苷

D 10个成分作为消核糖浆的指标性成分。由于消核糖

浆的提取工艺为水煎煮，丹参酮ⅡA、丹参酮Ⅰ和吉马酮

3个成分含量过低可能是因为在提取过程中亲脂性成分

和挥发性成分未被很好地提取和保留[16―17]，提示本研究

团队在后期研究中应进一步优化消核糖浆的传统制备

工艺，以疗效为导向，寻求更合理的提取方式，以期更加

全面地提高其治疗效果。

3.2　检测波长的选择

本研究采用 DAD 二极管阵列全扫描，分析各指标

成分的最大吸收波长，以期选择指纹图谱色谱峰最多、

分离效果最好、基线最平稳的波长，同时兼顾柴胡中指

标成分的最适波长范围[18―19]，最终选择以210 nm 作为样

品指纹图谱和10个指标成分的采集波长。

3.3　12批样品的指纹图谱分析

本研究通过对 12批消核糖浆的 HPLC 指纹图谱进

行分析，共得到33个共有峰，通过比对参照图谱，确认了

8、11、16、18、19、21、23、24、31、33号峰共 10个色谱峰，

分别为王不留行黄酮苷、芍药苷、阿魏酸、柚皮苷、延胡

索乙素、新橙皮苷、迷迭香酸、丹酚酸 B、柴胡皂苷 A、柴

胡皂苷 D，各色谱峰匹配度较好，相似度均大于 0.97，表

明消核糖浆生产工艺稳定，成分一致性较好。

3.4　12批样品的指标成分含量分析

消核糖浆作为医疗机构制剂，其现有质量标准项下

暂无含量测定要求，难以有效考察制剂的内部质量，限

制了制剂的改进与发展。本研究采用 UPLC-MS/MS 法

对 12批消核糖浆中的 10个指标成分进行了含量测定，

结果显示，王不留行黄酮苷含量为 0.35～0.64 mg/mL，

芍药苷含量为 3.15～5.61 mg/mL，阿魏酸含量为 0.11～

0.17 mg/mL，柚皮苷含量为1.68～3.17 mg/mL，迷迭香酸

含量为 1.59～1.90 mg/mL，新橙皮苷含量为 1.15～1.64 

mg/mL，丹酚酸 B 含量为0.78～1.48 mg/mL，延胡索乙素

含 量 为 0.11～0.26 mg/mL，柴 胡 皂 苷 A 含 量 为 0.06～

0.13 mg/mL，柴胡皂苷 D 含量为 0.33～0.61 mg/mL。这

表明各批次间相同成分含量存在一定差异，可能原因为

不同批次的中药饮片原料之间存在一定的质量差异，建

议加强中药饮片原料的质量把控。

综上所述，12批消核糖浆的主要成分相似但含量有

所差异；本研究建立的 HPLC 指纹图谱能全面评价消核

糖浆的整体质量，建立的 UPLC-MS/MS 含量测定方法

能同时测定消核糖浆指纹图谱中多个指标成分的含量，

可用于消核糖浆的全面质量评价。
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