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摘要： 目的　 建立超高效液相色谱⁃串联质谱 （ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ） 法同时测定六味安神胶囊中梓醇、 地黄苷 Ｄ、 莲心季铵

碱、 西伯利亚远志糖 Ａ５、 西伯利亚远志糖 Ａ６、 木兰花碱、 莲心碱、 维采宁⁃Ⅱ、 杏黄罂粟碱、 焦地黄苯乙醇苷 Ａ１、
西伯利亚远志口山酮 Ｂ、 甲基莲心碱、 圣草次苷、 芹糖甘草苷、 甘草苷、 远志口山酮Ⅲ、 斯皮诺素、 毛蕊花糖苷、 焦地

黄苯乙醇苷 Ｂ１、 芸香柚皮苷、 异毛蕊花糖苷、 ３， ６′⁃二芥子酰基蔗糖、 橙皮苷、 荷叶碱、 Ｎ⁃去甲荷叶碱、 芹糖异甘草

苷、 细叶远志皂苷 Ａ、 异甘草苷、 甘草素、 陈皮素、 异甘草素、 细叶远志皂苷、 ６⁃去甲氧基橘皮素、 川陈皮素、 甘草

异黄酮 Ｂ 的含量。 方法　 分析采用 Ｗａｔｅｒｓ Ａｃｑｕｉｔｙ ＵＰＬＣ ＨＳＳ Ｔ３ 色谱柱 （１００ ｍｍ×２􀆰 １ ｍｍ， １􀆰 ８ μｍ）； 流动相水 （含
０􀆰 １％ 甲酸） ⁃ ［甲醇⁃乙腈 （１ ∶ １， 含 ０􀆰 １％ 甲酸） ］， 梯度洗脱； 体积流量 ０􀆰 ３ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ３５ ℃； 电喷雾离子源；
正负离子扫描； 多反应监测模式。 再进行聚类分析和偏最小二乘判别分析。 结果　 ３５ 种成分在各自范围内线性关系

良好 （ ｒ≥０􀆰 ９９７ ３）， 平均加样回收率 ９１􀆰 ４１％ ～ １０６􀆰 ７２％ ， ＲＳＤ ０􀆰 ６６％ ～ ５􀆰 ５９％ 。 １２ 批样品化学成分的年间差异明

显， 年内批间一致性良好。 结论 　 该方法专属性强， 灵敏准确， 可为六味安神胶囊的质量控制和临床应用提供

参考。
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　 　 六味安神胶囊由地黄、 酸枣仁、 莲子心、 远志

（炙）、 陈皮、 甘草 ６ 味中药组成， 临床上用于治

疗失眠、 焦虑、 神经衰弱等病症， 尤其适合心肾阴

虚、 心神不宁患者， 方中地黄滋阴养血， 酸枣仁养

心安神， 莲子心清心火， 远志安神益智， 陈皮理气

健脾， 甘草调和诸药， 诸药配伍， 共奏安神定志、
调和气血功效。 临床研究表明， 六味安神胶囊可显

著改善睡眠质量， 缓解焦虑情绪［１⁃３］， 并且在更年

期综合征和抑郁症的辅助治疗中展现出潜力［４⁃５］；
药理研究表明， 它具有多方面的药理作用［６⁃８］， 可

通过调节神经递质 （如 ＧＡＢＡ、 ５⁃ＨＴ 等） 来发挥

镇静催眠作用， 调节下丘脑⁃垂体⁃肾上腺轴功能来

发挥抗焦虑作用， 抗炎、 抗氧化、 抗凋亡来减轻神

经损伤。
六味安神胶囊药效成分包括环烯醚萜、 皂苷、

黄酮、 生物碱等， 但其含量可能因药材来源、 炮制

方法、 制剂工艺等因素而存在差异， 影响其质量一

致性和疗效稳定性。 目前， 相关研究大多聚焦于药

理机制或临床疗效， 在质量控制方面尚属空白。 因

此， 本实验建立特异性强、 灵敏度高的 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／
ＭＳ 法同时测定六味安神胶囊中梓醇、 地黄苷 Ｄ、
莲心季铵碱、 西伯利亚远志糖 Ａ５、 西伯利亚远志

糖 Ａ６、 木兰花碱、 莲心碱、 维采宁⁃Ⅱ、 杏黄罂粟

碱、 焦地黄苯乙醇苷 Ａ１、 西伯利亚远志 酮 Ｂ、
甲基莲心碱、 圣草次苷、 芹糖甘草苷、 甘草苷、 远

志 酮Ⅲ、 斯皮诺素、 毛蕊花糖苷、 焦地黄苯乙醇

苷 Ｂ１、 芸香柚皮苷、 异毛蕊花糖苷、 ３， ６′⁃二芥子

酰基蔗糖、 橙皮苷、 荷叶碱、 Ｎ⁃去甲荷叶碱、 芹

糖异甘草苷、 细叶远志皂苷 Ａ、 异甘草苷、 甘草

素、 陈皮素、 异甘草素、 细叶远志皂苷、 ６⁃去甲氧

基橘皮素、 川陈皮素、 甘草异黄酮 Ｂ 的含量， 对

于保证该制剂稳定性、 安全性和有效性具有重要

意义。
１　 材料

ＥｘｉｏｎＬＣＴＭ超高效液相色谱仪、 Ｔｒｉｐｌｅ ＱｕａｄＴＭ

４５００ 三重四极杆质谱仪 （美国 ＡＢ ＳＣＩＥＸ 公司）；
ＱＵＩＮＴＩＸ３５⁃１ＣＮ 电子分析天平 ［赛多利斯科学仪

器 （北京） 有限公司］； ＴＷ⁃１ 超声仪 （上海泰特

睿杰科技有限公司）； Ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅ ５４１８ 离心机 （德
国 Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ 公司）。

地黄苷 Ｄ （批号 ＡＦ２０１２０４０２）、 莲心季铵碱

（批号 ＡＦ２１０７１８０９）、 西伯利亚远志糖 Ａ５、 西伯利

亚远志糖 Ａ６ （批号 ＡＦ２１０６０５１０、 ＡＦ２１０６０５２１）、 莲

心 碱 （ 批 号 ＡＦ２０１１１７０１ ）、 维 采 宁⁃Ⅱ （ 批 号

ＡＦ２０１１２５０８）、 杏黄罂粟碱 （批号 ＡＦ２１０７０９０２）、 焦

地 黄 苯 乙 醇 苷 Ａ１、 Ｂ１ （ 批 号 ＡＦＣＤ１２０９、
ＡＦＣＤ１２１０）、 芹糖甘草苷 （批号 ＡＦ２１０２１０５１）、 甘

草苷 （ 批 号 ＡＦＢＩ０１０２ ）、 远 志 酮 Ⅲ （ 批 号

ＡＦＣＧ０６０４）、 斯皮诺素 （批号 ＡＦ２１０２２０８０）、 ３， ６′⁃
二芥子酰基蔗糖 （批号 ＡＦ２１０１７０３４）， 西伯利亚远

志 酮 Ｂ （批号 ＡＦ２１０５１８０４）、 甲基莲心碱 （批号

ＡＦ２００７１５１１）、 芸香柚皮苷 （批号 ＡＦ２１０６２８８３）、 异

毛蕊花糖苷 （批号 ＡＦ２１０５２９８５）、 荷叶碱 （批号

ＡＦ２００３１３５１）、 Ｎ⁃去甲荷叶碱 （批号 ＡＦ２１０２２４１２）、
细叶远志皂苷 Ａ （批号 ＡＦ２０１０１７０３）、 陈皮素 （批
号 ＡＦ２００９２１５１）、 甘草异黄酮 Ｂ （批号 ＡＦＣＧ０６１５）、
６⁃去甲氧基橘皮素 （批号 ＡＦ２１０６０５０８） 对照品均购

自成都埃法生物科技有限公司； 圣草次苷 （批号

ＭＵＳＴ⁃１８０９２３０５）、 芹 糖 异 甘 草 苷 （批 号 ＭＵＳＴ⁃
１９０５１６０８）、 异甘草苷 （批号 ＭＵＳＴ⁃１９０５２５０１）、 甘

草素 （批号 ＭＵＳＴ⁃１８１０１６１１）、 异甘草素 （批号

ＭＵＳＴ⁃１９０２１３１０ ）、 川 陈 皮 素 （ 批 号 ＭＵＳＴ⁃
１９０４１２１０） 对照品均购自成都曼思特生物科技有限

公司； 毛蕊花糖苷 （批号 １１１５３０⁃２０１７１３）、 橙皮苷
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（批 号 １１０７２１⁃２００５１２）、 细 叶 远 志 皂 苷 （ 批 号

１１１８４９⁃２０１７０５） 对照品均购自中国食品药品检定研

究院； 梓醇对照品 （批号 Ｌ２０Ｎ８Ｙ４８５９７） 购自上海

源叶生物科技有限公司； 木兰花碱对照品 （批号

ＣＲＮ０１３６） 购自湖北萃园生物科技有限公司， 纯

度≥９８％ 。 六味安神胶囊 （批号 ２２０１０１、 ２２０６０２、
２３１００１、 ２３１００２、 ２３１００３、 ２３０６０２、 ２３０７０１、 ２４０７０２、
２４０８０１、 ２５０６０１、 ２５０６０２、 ２５０６０３， 重庆华森制药股

份有限公司）。 乙腈、 甲醇、 甲酸均为色谱纯 （美
国 Ｆｉｓｈｅｒ 公司）； 水为纯净水 （香港屈臣氏集团有

限公司）。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 对照品溶液制备 　 精密称取各对照品适量，
８０％甲醇溶解， 摇匀， 精密吸取适量， 置于同一量

瓶中， ８０％ 甲醇定容至刻度， 摇匀， 制成每 １ ｍＬ
分别含 １０􀆰 １５ μｇ 梓醇、 ０􀆰 ５００ μｇ 地黄苷 Ｄ、 ０􀆰 ４０２
μｇ 莲心季铵碱、 ０􀆰 ５１５ μｇ 西伯利亚远志糖 Ａ５、
０􀆰 ２６１ ２５ μｇ 西伯利亚远志糖 Ａ６、 ０􀆰 ２８６ ２５ μｇ 木

兰花碱、 ０􀆰 ０５５ μｇ 莲心碱、 ０􀆰 ２５２ ５ μｇ 维采宁⁃Ⅱ、
０􀆰 １０３ ５ μｇ 杏黄罂粟碱、 ０􀆰 １１７ μｇ 焦地黄苯乙醇苷

Ａ１、 ０􀆰 １０１ μｇ 西伯利亚远志 酮 Ｂ、 ０􀆰 ５３２ ５ μｇ 甲

基莲心碱、 ０􀆰 ０５８ ５ μｇ 圣草次苷、 ０􀆰 ５２０ μｇ 芹糖甘

草苷、 １􀆰 ２２ μｇ 甘草苷、 ０􀆰 １２５ μｇ 远志 酮Ⅲ、
０􀆰 ３００ μｇ 斯皮诺素、 ０􀆰 ２６８ ７５ μｇ 毛蕊花糖苷、
０􀆰 １１６ ５ μｇ 焦地黄苯乙醇苷 Ｂ１、 １􀆰 ３２５ μｇ 芸香柚

皮苷、 ０􀆰 ２８２ ５ μｇ 异毛蕊花糖苷、 １􀆰 ５５ μｇ ３， ６′⁃
二芥子酰基蔗糖、 ２􀆰 １４ μｇ 橙皮苷、 ０􀆰 ０１０ １６ μｇ 荷

叶碱、 ０􀆰 ００２ ６ μｇ Ｎ⁃去甲荷叶碱、 ０􀆰 １０９ μｇ 芹糖异

甘草苷、 １􀆰 ０４ μｇ 细叶远志皂苷 Ａ、 ０􀆰 ２６２ ５ μｇ 异

甘草苷、 ０􀆰 １１７ μｇ 甘草素、 ０􀆰 ０１１ １５ μｇ 陈皮素、
０􀆰 ０５２ μｇ 异甘草素、 ０􀆰 ２００ μｇ 细叶远志皂苷、
０􀆰 ０５１ ５ μｇ ６⁃去甲氧基橘皮素、 ０􀆰 ５５７ ５ μｇ 川陈皮

素、 ０􀆰 ０４９ ５ μｇ 甘草异黄酮 Ｂ 的溶液， 即得， 冷藏

保存。
２􀆰 ２　 供试品、 阴性样品溶液制备　 取本品内容物

粉末约 １００ ｍｇ， 精密称定， 置于 ５０ ｍＬ 具塞锥形

瓶中， 加入 ２０ ｍＬ ８０％ 甲醇， 超声处理 ４０ ｍｉｎ， 放

冷， ８０％ 甲醇补足至初始质量， 摇匀， １２ ０００
ｒ ／ ｍｉｎ离心 １０ ｍｉｎ， 取 ２􀆰 ５ ｍＬ 上清液， 置于 ５０
ｍＬ 量瓶中， ８０％ 甲醇定容， 即得。 同法按处方量

制备缺相应药材的阴性样品溶液。
２􀆰 ３　 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 分析条件

２􀆰 ３􀆰 １　 色谱　 Ｗａｔｅｒｓ Ａｃｑｕｉｔｙ ＵＰＬＣ ＨＳＳ Ｔ３ 色谱柱

（１００ ｍｍ×２􀆰 １ ｍｍ， １􀆰 ８ μｍ）； 流动相 ０􀆰 １％ 甲酸

（Ａ） ⁃ ［ 甲 醇⁃乙 腈 （ １ ∶ １， 含 ０􀆰 １％ 甲 酸 ） ］
（Ｂ）， 梯度洗脱 （０ ～ ２ ｍｉｎ， ９５％ Ａ； ２ ～ １５ ｍｉｎ，
９５％ ～５０％ Ａ； １５ ～ ２１ ｍｉｎ， ５０％ ～ １％ Ａ）； 体积流

量 ０􀆰 ３ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ３５ ℃； 进样量 ２ μＬ。
２􀆰 ３􀆰 ２　 质谱　 电喷雾离子源 （ＥＳＩ）； 多反应监测

（ＭＲＭ） 模式； 离子化电压 （ＩＳ） ５ ５００、 －４ ５００ Ｖ；
离子 源 温 度 （ ＴＥＭ） ５５０ ℃； 喷 雾 气 （ ＧＳ１ ）
５０ ｐｓｉ （１ ｐｓｉ ＝ ０􀆰 １３３ ｋＰａ）； 辅助加热气 （ ＧＳ２）
５０ ｐｓｉ； 气帘气 （ ＣＵＲ） ３５ ｐｓｉ； 喷撞气 （ ＣＡＤ）
压力 Ｍｅｄｉｕｍ； 每个离子对驻留时间 ５０ ｍｓ。 采用

Ａｎａｌｙｓｔ ｖ１􀆰 ７ 工作站采集质谱数据， 见表 １。
２􀆰 ４　 专属性试验　 取空白溶剂及阴性样品、 对照

品、 供试品溶液适量， 在 “２􀆰 ３” 项条件下进样测

定， 结果见图 １。 由此可知， 供试品溶液中其他物

质对测定无干扰， 表明该方法专属性良好。
２􀆰 ５　 线性关系考察 　 取 “２􀆰 １” 项下对照品溶液

适量， 分别精密量取 ０􀆰 ２５、 ０􀆰 ５、 １、 ２、 ５、 １０
ｍＬ， 置于 １０ ｍＬ 量瓶中， ８０％ 甲醇稀释至刻度，
在 “２􀆰 ３” 项条件下进样测定。 以对照品峰面积为

纵坐标 （Ｙ）， 质量浓度为横坐标 （Ｘ） 进行回归，
并以信噪比 Ｓ ／ Ｎ≥３ 时的质量浓度为检出限， 信噪

比 Ｓ ／ Ｎ≥１０ 时的质量浓度为定量限， 结果见表 ２，
可知各成分在各自范围内线性关系良好。
２􀆰 ６　 精密度试验　 取对照品溶液适量， 同一天内

在 “２􀆰 ３” 项条件下进样测定 ６ 次， 测得梓醇、 地

黄苷 Ｄ、 莲心季铵碱、 西伯利亚远志糖 Ａ５、 西伯

利亚远志糖 Ａ６、 木兰花碱、 莲心碱、 维采宁⁃Ⅱ、
杏黄罂粟碱、 焦地黄苯乙醇苷 Ａ１、 西伯利亚远志

酮 Ｂ、 甲基莲心碱、 圣草次苷、 芹糖甘草苷、 甘

草苷、 远志 酮Ⅲ、 斯皮诺素、 毛蕊花糖苷、 焦地

黄苯乙醇苷 Ｂ１、 芸香柚皮苷、 异毛蕊花糖苷、 ３，
６′⁃二芥子酰基蔗糖、 橙皮苷、 荷叶碱、 Ｎ⁃去甲荷

叶碱、 芹糖异甘草苷、 细叶远志皂苷 Ａ、 异甘草

苷、 甘草素、 陈皮素、 异甘草素、 细叶远志皂苷、
６⁃去甲氧基橘皮素、 川陈皮素和甘草异黄酮 Ｂ 峰面

积 ＲＳＤ 分别为 ２􀆰 ８０％ 、 １􀆰 ８８％ 、 ０􀆰 ３４％ 、 ３􀆰 ６１％ 、
２􀆰 ２３％ 、 ０􀆰 ５２％ 、 ２􀆰 ９５％ 、 ２􀆰 １４％ 、 ０􀆰 ６７％ 、 ３􀆰 ６３％ 、
３􀆰 ４７％ 、 ２􀆰 ３０％ 、 ２􀆰 ８４％ 、 １􀆰 ３３％ 、 １􀆰 ３８％ 、 １􀆰 ６１％ 、
３􀆰 ４１％ 、 ２􀆰 ８０％ 、 ２􀆰 ５０％ 、 １􀆰 ２５％ 、 ３􀆰 ３８％ 、 １􀆰 ５９％ 、
１􀆰 ５６％ 、 １􀆰 ４７％ 、 ０􀆰 ７１％ 、 １􀆰 ５０％ 、 １􀆰 ３９％ 、 ３􀆰 ０１％ 、
１􀆰 ９７％ 、 １􀆰 ２９％ 、 ０􀆰 ９９％ 、 １􀆰 １４％ 、 １􀆰 １９％ 、 ０􀆰 ４２％ 、
０􀆰 ６６％ ， 表明仪器精密度良好。
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表 １　 各成分质谱参数

Ｔａｂ􀆰 １　 Ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｆｏｒ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ
成分 保留时间 ／ ｍｉｎ 相对分子质量 离子模式 母离子 ｍ ／ ｚ 子离子 ｍ ／ ｚ 去簇电压 ／ Ｖ 碰撞能量 ／ Ｖ
梓醇 １􀆰 ９６ ３６２􀆰 ３３ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ３６１􀆰 ０ １９８􀆰 ９ －４５ －１４

地黄苷 Ｄ ４􀆰 ３０ ６８６􀆰 ６１ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ６８５􀆰 １ ２６３􀆰 ０ －１２５ －３０
莲心季铵碱 ６􀆰 ３１ ３１４􀆰 ４０ ［Ｍ］ ＋ ３１４􀆰 ２ ５８􀆰 １ ７６ ６３

西伯利亚远志糖 Ａ５ ７􀆰 ０６ ５１８􀆰 ４７ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ５１７􀆰 ０ １７４􀆰 ９ －１００ －３２
西伯利亚远志糖 Ａ６ ７􀆰 ３５ ５４８􀆰 ４９ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ５４７􀆰 ０ ２０４􀆰 ９ －１１０ －３２

木兰花碱 ８􀆰 ０５ ３４２􀆰 ４１ ［Ｍ］ ＋ ３４２􀆰 １ ２９７􀆰 ０ ８６ ２９
莲心碱 ８􀆰 ３１ ６１０􀆰 ７４ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ６１１􀆰 ２ ２０６􀆰 ０ １３１ ４３

维采宁⁃Ⅱ ８􀆰 ５０ ５９４􀆰 ５２ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ５９３􀆰 １ ３５３􀆰 ０ －１６０ －５２
杏黄罂粟碱 ８􀆰 ８９ ３１３􀆰 ３９ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ３１４􀆰 １ １０７􀆰 ０ ９１ ４１

焦地黄苯乙醇苷 Ａ１ ９􀆰 ８８ ８００􀆰 ７５ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ７９９􀆰 １ ６２３􀆰 ２ －１９０ －５０
西伯利亚远志 酮 Ｂ ９􀆰 ９０ ５３８􀆰 ４５ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ５３７􀆰 ０ ３１５􀆰 ０ －１２５ －４４

甲基莲心碱 ９􀆰 ９１ ６２４􀆰 ７７ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ６２５􀆰 ３ ２０６􀆰 １ １２１ ４５
圣草次苷 １０􀆰 １２ ５９６􀆰 ５３ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ５９５􀆰 １ ２８７􀆰 ０ －１４０ －３６

芹糖甘草苷 １０􀆰 ３６ ５５０􀆰 ５１ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ５４９􀆰 １ ２５５􀆰 ０ －１４０ －４４
甘草苷 １０􀆰 ３７ ４１８􀆰 ３９ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ４１７􀆰 ０ ２５５􀆰 ０ －９５ －３０

远志 酮Ⅲ １０􀆰 ４０ ５６８􀆰 ４８ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ５６７􀆰 ０ ２７２􀆰 ０ －１５０ －７０
斯皮诺素 １０􀆰 ６３ ６０８􀆰 ５４ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ６０７􀆰 １ ４２７􀆰 ２ －１７０ －４４

毛蕊花糖苷 １１􀆰 ０４ ６２４􀆰 ５９ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ６２３􀆰 １ １６１􀆰 ０ －１４０ －４２
焦地黄苯乙醇苷 Ｂ１ １１􀆰 ２９ ８１４􀆰 ７８ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ８１３􀆰 １ １５９􀆰 ９ －１７５ －１０２

芸香柚皮苷 １１􀆰 ３３ ５８０􀆰 ５３ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ５７９􀆰 １ ２７１􀆰 ０ －１５５ －３６
异毛蕊花糖苷 １１􀆰 ８０ ６２４􀆰 ５９ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ６２３􀆰 １ １６０􀆰 ９ －１３０ －４６

３，６′⁃二芥子酰基蔗糖 １１􀆰 ９５ ７５４􀆰 ６９ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ７５３􀆰 １ １９０􀆰 ０ －１５０ －８６
橙皮苷 １２􀆰 ０６ ６１０􀆰 ５６ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ６０９􀆰 １ ３０１􀆰 ０ －１７５ －３８
荷叶碱 １２􀆰 ８０ ２９５􀆰 ３８ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ２９６􀆰 １ ２６５􀆰 ０ ８１ ２３

Ｎ⁃去甲荷叶碱 １２􀆰 ８４ ２８１􀆰 ３５ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ２８２􀆰 １ ２６５􀆰 ０ ６６ １９
芹糖异甘草苷 １３􀆰 １７ ５５０􀆰 ５１ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ５４９􀆰 １ ２５５􀆰 ０ －１４５ －４０

细叶远志皂苷 Ａ １３􀆰 １８ ６８２􀆰 ６２ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ６８１􀆰 １ ４４３􀆰 １ －１５０ －３８
异甘草苷 １３􀆰 ４７ ４１８􀆰 ３９ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ４１７􀆰 ０ ２５５􀆰 ０ －１２０ －２８
甘草素 １３􀆰 ８７ ２５６􀆰 ２５ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ２５５􀆰 ０ １１９􀆰 ０ －７５ －３８
陈皮素 １６􀆰 ４１ ３０２􀆰 ２８ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ３０３􀆰 ０ １７７􀆰 ０ ９１ ２７

异甘草素 １７􀆰 ３６ ２５６􀆰 ２５ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ２５５􀆰 １ １１９􀆰 ０ －１００ －３０
细叶远志皂苷 １７􀆰 ８０ ６８０􀆰 ８２ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ６７９􀆰 ３ ４５５􀆰 ３ －１４５ －４０

６⁃去甲氧基橘皮素 １８􀆰 ３３ ３４２􀆰 ３４ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ３４３􀆰 ０ ３１３􀆰 ０ １２６ ３７
川陈皮素 １８􀆰 ７７ ４０２􀆰 ３９ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ４０３􀆰 ０ ３７３􀆰 １ １２６ ４１

甘草异黄酮 Ｂ １９􀆰 ６０ ３５２􀆰 ３４ ［Ｍ⁃Ｈ］ － ３５１􀆰 ０ ２８３􀆰 ０ －１２０ －３４

２􀆰 ７　 重复性试验 　 取本品 （批号 ２４０７０２） 适量，
按 “２􀆰 ２” 项下方法制备 ６ 份供试品溶液， 在

“２􀆰 ３” 项条件下进样测定， 测得梓醇、 地黄苷 Ｄ、
莲心季铵碱、 西伯利亚远志糖 Ａ５、 西伯利亚远志

糖 Ａ６、 木兰花碱、 莲心碱、 维采宁⁃Ⅱ、 杏黄罂粟

碱、 焦地黄苯乙醇苷 Ａ１、 西伯利亚远志 酮 Ｂ、
甲基莲心碱、 圣草次苷、 芹糖甘草苷、 甘草苷、 远

志 酮Ⅲ、 斯皮诺素、 毛蕊花糖苷、 焦地黄苯乙醇

苷 Ｂ１、 芸香柚皮苷、 异毛蕊花糖苷、 ３， ６′⁃二芥子

酰基蔗糖、 橙皮苷、 荷叶碱、 Ｎ⁃去甲荷叶碱、 芹

糖异甘草苷、 细叶远志皂苷 Ａ、 异甘草苷、 甘草

素、 陈皮素、 异甘草素、 细叶远志皂苷、 ６⁃去甲氧

基橘皮素、 川陈皮素、 甘草异黄酮 Ｂ 含量 ＲＳＤ 分

别 为 ２􀆰 ６３％ 、 ２􀆰 ３０％ 、 １􀆰 ３２％ 、 ３􀆰 １７％ 、 ３􀆰 ４６％ 、

２􀆰 ０７％ 、 ２􀆰 ７２％ 、 ２􀆰 ６９％ 、 ２􀆰 ０４％ 、 ２􀆰 ７４％ 、 １􀆰 ８８％ 、
３􀆰 ００％ 、 ２􀆰 ５７％ 、 ２􀆰 ８７％ 、 ２􀆰 １６％ 、 ２􀆰 ３４％ 、 ２􀆰 １４％ 、
２􀆰 １０％ 、 ３􀆰 ７４％ 、 ０􀆰 ８２％ 、 ３􀆰 ０４％ 、 ０􀆰 ８７％ 、 ２􀆰 ９９％ 、
０􀆰 ６４％ 、 ３􀆰 ０４％ 、 ３􀆰 ２９％ 、 ２􀆰 ５４％ 、 ３􀆰 ７２％ 、 ２􀆰 ９８％ 、
１􀆰 ５３％ 、 ２􀆰 ２０％ 、 ２􀆰 １６％ 、 １􀆰 ４９％ 、 ０􀆰 ９３％ 、 １􀆰 ７８％ ，
表明该方法重复性良好。
２􀆰 ８　 稳定性试验 　 取本品 （批号 ２４０７０２） 适量，
按 “２􀆰 ２” 项下方法制备供试品溶液， 于 ０、 ２、 ４、
８、 １２、 ２４ ｈ 在 “２􀆰 ３” 项条件下进样测定， 测得

梓醇、 地黄苷 Ｄ、 莲心季铵碱、 西伯利亚远志糖

Ａ５、 西伯利亚远志糖 Ａ６、 木兰花碱、 莲心碱、 维

采宁⁃Ⅱ、 杏黄罂粟碱、 焦地黄苯乙醇苷 Ａ１、 西伯

利亚远志 酮 Ｂ、 甲基莲心碱、 圣草次苷、 芹糖甘

草苷、 甘草苷、 远志 酮Ⅲ、 斯皮诺素、 毛蕊花糖
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注： Ａ～Ｄ 分别为空白溶剂、 阴性样品、 供试品、 对照品。 阴性样品中 １、 ２、 １０、 １８、 １９、 ２１ 缺地黄， ３、 ７～ ９、 １２、 ２４、 ２５
缺莲子心， ４、 ５、 １１、 １６、 ２２、 ２７、 ３２ 缺远志， ６、 ８、 １７、 ２４、 ２５ 缺酸枣仁， ８、 １３、 ２０、 ２３、 ３０、 ３３、 ３４ 缺陈皮， １４、 １５、
２６、 ２８、 ２９、 ３１、 ３５ 缺甘草。
１． 梓醇　 ２． 地黄苷 Ｄ　 ３． 莲心季铵碱　 ４． 西伯利亚远志糖 Ａ５　 ５． 西伯利亚远志糖 Ａ６　 ６． 木兰花碱　 ７． 莲心碱　 ８． 维采宁⁃
Ⅱ　 ９． 杏黄罂粟碱　 １０． 焦地黄苯乙醇苷 Ａ１　 １１． 西伯利亚远志 酮 Ｂ　 １２． 甲基莲心碱　 １３． 圣草次苷　 １４． 芹糖甘草苷

１５． 甘草苷　 １６． 远志 酮Ⅲ　 １７． 斯皮诺素　 １８． 毛蕊花糖苷　 １９． 焦地黄苯乙醇苷 Ｂ１　 ２０． 芸香柚皮苷　 ２１． 异毛蕊花糖苷　
２２􀆰 ３， ６′⁃二芥子酰基蔗糖　 ２３． 橙皮苷　 ２４． 荷叶碱　 ２５． Ｎ⁃去甲荷叶碱　 ２６． 芹糖异甘草苷　 ２７． 细叶远志皂苷 Ａ　 ２８． 异甘草

苷　 ２９． 甘草素　 ３０． 陈皮素　 ３１． 异甘草素　 ３２． 细叶远志皂苷　 ３３􀆰 ６⁃去甲氧基橘皮素　 ３４． 川陈皮素　 ３５． 甘草异黄酮 Ｂ
１． ｃａｔａｌｐｏｌ　 ２． ｒｅｈｍａｎｎｉｏｓｉｄｅ Ｄ　 ３． ｌｏｔｕｓｉｎｅ　 ４． ｓｉｂｉｒｉｃｏｓｅ Ａ５　 ５． ｓｉｂｉｒｉｃｏｓｅ Ａ６　 ６． ｍａｇｎｏｆｌｏｒｉｎｅ　 ７． ｌｉｅｎｓｉｎｉｎｅ　 ８． ｖｉｃｅｎｉｎⅡ
９． ａｒｍｅｐａｖｉｎｅ　 １０． ｊｉｏｎｏｓｉｄｅ Ａ１　 １１． ｓｉｂｉｒｉｃａｘａｎｔｈｏｎｅ Ｂ　 １２． ｎｅｆｅｒｉｎｅ　 １３． ｅｒｉｏｃｉｔｒｉｎ　 １４． ｌｉｑｕｉｒｉｔｉｎ ａｐｉｏｓｉｄｅ　 １５． ｌｉｑｕｉｒｉｔｉｎ
１６． ｐｏｌｙｇａｌａｘａｎｔｈｏｎｅ Ⅲ　 １７． ｓｐｉｎｏｓｉｎ　 １８． ｖｅｒｂａｓｃｏｓｉｄｅ　 １９． ｊｉｏｎｏｓｉｄｅ Ｂ１　 ２０． ｎａｒｉｒｕｔｉｎ　 ２１． ｉｓｏａｃｔｅｏｓｉｄｅ
２２． ３， ６′⁃ ｄｉｓｉｎａｐｏｙｌｓｕｃｒｏｓｅ　 ２３． ｈｅｓｐｅｒｉｄｉｎ　 ２４． ｎｕｃｉｆｅｒｉｎｅ　 ２５． Ｎ⁃ｎｏｒｎｕｃｉｆｅｒｉｎｅ　 ２６． ｉｓｏｌｉｑｕｉｒｉｔｉｎ ａｐｉｏｓｉｄｅ　 ２７． ｔｅｎｕｉｆｏｌｉｓｉｄｅ Ａ
２８． ｉｓｏｌｉｑｕｉｒｉｔｉｎ　 ２９． ｌｉｑｕｉｒｔｉｇｅｎｉｎ　 ３０． ｈｅｓｐｅｒｅｔｉｎ　 ３１． ｉｓｏｌｉｑｕｉｒｉｔｉｇｅｎｉｎ　 ３２． ｔｅｎｕｉｆｏｌｉｎ　 ３３􀆰 ６⁃ｄｅｍｅｔｈｏｘｙｔａｎｇｅｒｅｔｉｎ
３４． ｎｏｂｉｌｅｔｉｎ　 ３５． ｌｉｃｏｉｓｏｆｌａｖｏｎｅ Ｂ

图 １　 各成分 ＭＲＭ 色谱图

Ｆｉｇ􀆰 １　 ＭＲＭ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ
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表 ２　 各成分线性关系

Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ
成分 回归方程 ｒ 线性范围 ／ （ｎｇ·ｍＬ－１） 检出限 ／ （ｎｇ·ｍＬ－１） 定量限 ／ （ｎｇ·ｍＬ－１）
梓醇 Ｙ＝ ６０􀆰 ６８Ｘ＋６４６􀆰 １５ ０􀆰 ９９９ ７ ２５３􀆰 ７５～１􀆰 ０２×１０５ １５􀆰 ８６０ １００􀆰 ００

地黄苷 Ｄ Ｙ＝ ５９１􀆰 ４３Ｘ＋５７８􀆰 ７４ ０􀆰 ９９９ ０ １２􀆰 ５０～５００􀆰 ００ ０􀆰 １２２ ５􀆰 ００
莲心季铵碱 Ｙ＝ ４􀆰 ５７×１０４Ｘ＋５􀆰 ０３×１０５ ０􀆰 ９９７ ６ ２５􀆰 １３～４０２􀆰 ００ ０􀆰 ００２ １０􀆰 ００

西伯利亚远志糖 Ａ５ Ｙ＝ ２ ７９５􀆰 ００Ｘ－１ ３１７􀆰 ９０ ０􀆰 ９９９ ９ １２􀆰 ８８～５１５􀆰 ００ ０􀆰 １２６ ５􀆰 ００
西伯利亚远志糖 Ａ６ Ｙ＝ ３ ０４０􀆰 １６Ｘ－２ ６８９􀆰 ２６ ０􀆰 ９９９ ９ ６􀆰 ６３～２６１􀆰 ２５ ０􀆰 ０１６ ３􀆰 ００

木兰花碱 Ｙ＝ ４􀆰 ４８×１０４Ｘ＋５􀆰 ０３×１０４ ０􀆰 ９９８ ６ ７􀆰 １６～２８６􀆰 ２５ ０􀆰 ０１０ ３􀆰 ００
莲心碱 Ｙ＝ ２􀆰 １２×１０４Ｘ－３ ２０４􀆰 ５３ ０􀆰 ９９９ ９ １􀆰 ３８～５５􀆰 ００ ０􀆰 ０３４ ０􀆰 ６７

维采宁⁃Ⅱ Ｙ＝ ２ ９４３􀆰 ９７Ｘ－９４３􀆰 ８０ ０􀆰 ９９９ ６ ６􀆰 ３１～２５２􀆰 ５０ ０􀆰 ０３１ ３􀆰 ００
杏黄罂粟碱 Ｙ＝ ６􀆰 ８３×１０４Ｘ＋２􀆰 ４９×１０４ ０􀆰 ９９９ ４ ２􀆰 ５９～１０３􀆰 ５０ ０􀆰 ００２ １􀆰 ００

焦地黄苯乙醇苷 Ａ１ Ｙ＝ ７４２􀆰 ２６Ｘ＋１３１􀆰 ０８ ０􀆰 ９９７ ３ ２􀆰 ９３～１１７􀆰 ００ ０􀆰 ２８６ １􀆰 ００
西伯利亚远志 酮 Ｂ Ｙ＝ ２ ２４０􀆰 ０１Ｘ－２２３􀆰 ３６ ０􀆰 ９９９ ７ ２􀆰 ５３～１０１􀆰 ００ ０􀆰 ０３１ １􀆰 ００

甲基莲心碱 Ｙ＝ １􀆰 ４３×１０４Ｘ＋１􀆰 ４２×１０４ ０􀆰 ９９８ ８ １３􀆰 ３１～５３２􀆰 ５０ ０􀆰 ００２ ５􀆰 ００
圣草次苷 Ｙ＝ ４ ８０３􀆰 ８１Ｘ－６４５􀆰 １０ ０􀆰 ９９９ ９ １􀆰 ４６～５８􀆰 ５０ ０􀆰 ０３６ ０􀆰 ７１

芹糖甘草苷 Ｙ＝ ５ ７５０􀆰 ９９Ｘ－１ ５１８􀆰 １８ ０􀆰 ９９９ ９ １３􀆰 ００～５２０􀆰 ００ ０􀆰 ０３２ ５􀆰 ００
甘草苷 Ｙ＝ ８ ７００􀆰 ５８Ｘ－１􀆰 ００×１０４ ０􀆰 ９９９ ５ ３０􀆰 ５０～１ ２２０􀆰 ００ ０􀆰 ０１９ １０􀆰 ００

远志 酮Ⅲ Ｙ＝ ４ ３６２􀆰 ０４Ｘ＋２２６􀆰 ６７ ０􀆰 ９９９ ７ ３􀆰 １３～１２５􀆰 ００ ０􀆰 ０１５ １􀆰 ００
斯皮诺素 Ｙ＝ １ ８０２􀆰 ６８Ｘ－６０５􀆰 １９ ０􀆰 ９９７ ７ ７􀆰 ５０～３００􀆰 ００ ０􀆰 １４６ ３􀆰 ００

毛蕊花糖苷 Ｙ＝ ２ ０６４􀆰 ３２Ｘ－２ ０８６􀆰 ３７ ０􀆰 ９９９ ０ ６􀆰 ７２～２６８􀆰 ７５ ０􀆰 ０６６ ３􀆰 ００
焦地黄苯乙醇苷 Ｂ１ Ｙ＝ ５３６􀆰 ０８Ｘ＋３３４􀆰 ４６ ０􀆰 ９９７ ５ ２􀆰 ９１～１１６􀆰 ５０ ０􀆰 ０３６ １􀆰 ００

芸香柚皮苷 Ｙ＝ ６ ３４１􀆰 ３１Ｘ－２􀆰 ０３×１０４ ０􀆰 ９９９ ７ ３３􀆰 １３～１ ３２５􀆰 ００ ０􀆰 ０１６ １０􀆰 ００
异毛蕊花糖苷 Ｙ＝ １ ７４４􀆰 ２９Ｘ－６４２􀆰 ９９ ０􀆰 ９９９ ８ ７􀆰 ０６～２８２􀆰 ５０ ０􀆰 １３８ ３􀆰 ００

３，６′⁃二芥子酰基蔗糖 Ｙ＝ １ ４３４􀆰 ６５Ｘ－１ ８４７􀆰 ２５ ０􀆰 ９９９ ７ ３８􀆰 ７５～１ ５５０􀆰 ００ ０􀆰 ０３８ １５􀆰 ００
橙皮苷 Ｙ＝ １ ７７４􀆰 ９０Ｘ＋３００􀆰 ８１ ０􀆰 ９９９ ６ ５３􀆰 ５０～２ １４０􀆰 ００ ０􀆰 ０４２ ２０􀆰 ００
荷叶碱 Ｙ＝ ２􀆰 ３４×１０５Ｘ－６５１􀆰 ４８ ０􀆰 ９９９ ９ ０􀆰 ５３～１０􀆰 ６０ ０􀆰 ００１ ０􀆰 ２０

Ｎ⁃去甲荷叶碱 Ｙ＝ １􀆰 ３２×１０５Ｘ＋２ １５１􀆰 ６１ ０􀆰 ９９９ ５ ０􀆰 １３～２􀆰 ６０ ０􀆰 ００２ ０􀆰 ０８
芹糖异甘草苷 Ｙ＝ ６ １１４􀆰 １０Ｘ＋２９１􀆰 １１ ０􀆰 ９９９ ４ ２􀆰 ７３～１０９􀆰 ００ ０􀆰 ００８ １􀆰 ００

细叶远志皂苷 Ａ Ｙ＝ ２ ２２９􀆰 ９３Ｘ－３ ８１３􀆰 ５４ ０􀆰 ９９９ ８ ２６􀆰 ００～１ ０４０􀆰 ００ ０􀆰 ０３２ １０􀆰 ００
异甘草苷 Ｙ＝ １􀆰 １６×１０４Ｘ－５ ５３１􀆰 １１ ０􀆰 ９９９ ８ ６􀆰 ５６～２６２􀆰 ５０ ０􀆰 ０３２ ３􀆰 ００
甘草素 Ｙ＝ １􀆰 ７４×１０４Ｘ－５ ４１１􀆰 ７９ ０􀆰 ９９９ ９ ２􀆰 ９３～１１７􀆰 ００ ０􀆰 ０７１ １􀆰 ００
陈皮素 Ｙ＝ ７ ４０１􀆰 ４０Ｘ－２８５􀆰 ７５ ０􀆰 ９９９ ０ ０􀆰 ５６～１１􀆰 １５ ０􀆰 １３６ ０􀆰 ２７

异甘草素 Ｙ＝ ８ ５０６􀆰 ９９Ｘ－７４４􀆰 ０８ ０􀆰 ９９９ ９ １􀆰 ３０～５２􀆰 ００ ０􀆰 ０６３ ０􀆰 ５０
细叶远志皂苷 Ｙ＝ ３ ２７８􀆰 １４Ｘ－１ １８９􀆰 ２６ ０􀆰 ９９９ ２ ５􀆰 ００～２００􀆰 ００ ０􀆰 ０４９ ２􀆰 ００

６⁃去甲氧基橘皮素 Ｙ＝ ７􀆰 ６６×１０４Ｘ－１ ５６３􀆰 ６１ ０􀆰 ９９９ ９ １􀆰 ２９～５１􀆰 ５０ ０􀆰 ００１ ０􀆰 ５０
川陈皮素 Ｙ＝ ５􀆰 ９９×１０４Ｘ＋２􀆰 ２０×１０５ ０􀆰 ９９８ ２ １３􀆰 ９４～５５７􀆰 ５０ ０􀆰 ００４ ５􀆰 ００

甘草异黄酮 Ｂ Ｙ＝ １􀆰 ９５×１０４Ｘ＋２１７􀆰 ３６ ０􀆰 ９９９ ８ １􀆰 ２４～４９􀆰 ５０ ０􀆰 ０１４ ０􀆰 ６０

苷、 焦地黄苯乙醇苷 Ｂ１、 芸香柚皮苷、 异毛蕊花

糖苷、 ３， ６′⁃二芥子酰基蔗糖、 橙皮苷、 荷叶碱、
Ｎ⁃去甲荷叶碱、 芹糖异甘草苷、 细叶远志皂苷 Ａ、
异甘草苷、 甘草素、 陈皮素、 异甘草素、 细叶远志

皂苷、 ６⁃去甲氧基橘皮素、 川陈皮素、 甘草异黄酮

Ｂ 峰 面 积 ＲＳＤ 分 别 为 ２􀆰 ７０％ 、 ２􀆰 ６３％ 、 ０􀆰 ５２％ 、
３􀆰 ９６％ 、 ３􀆰 ５４％ 、 ０􀆰 ８６％ 、 ３􀆰 ６４％ 、 ２􀆰 ９５％ 、 １􀆰 ５２％ 、
１􀆰 ６４％ 、 ３􀆰 １２％ 、 ３􀆰 ８６％ 、 ５􀆰 ５１％ 、 ３􀆰 ５１％ 、 ２􀆰 ５４％ 、
３􀆰 ０１％ 、 ２􀆰 ４４％ 、 ３􀆰 ３８％ 、 ３􀆰 ９９％ 、 １􀆰 ３９％ 、 ２􀆰 ９５％ 、
２􀆰 ４８％ 、 １􀆰 ９９％ 、 １􀆰 ４３％ 、 ３􀆰 ９０％ 、 ３􀆰 ９３％ 、 １􀆰 ４１％ 、
３􀆰 ８４％ 、 １􀆰 ３５％ 、 ３􀆰 ２９％ 、 ３􀆰 ３０％ 、 １􀆰 ８９％ 、 １􀆰 ８４％ 、
１􀆰 ４７％ 、 １􀆰 ８２％ ， 表明溶液在 ２４ ｈ 内稳定性良好。
２􀆰 ９　 加样回收率试验　 取各成分含量已知的本品

（批号 ２４０７０２） 内容物 ６ 份， 每份约 ５０ ｍｇ， 精密

称定， 按 １００％ 水平加入对照品溶液， 按 “２􀆰 ２”
项下方法制备供试品溶液， 在 “２􀆰 ３” 项条件下进

样测定， 计算回收率。 结果， 梓醇、 地黄苷 Ｄ、 莲

心季铵碱、 西伯利亚远志糖 Ａ５、 西伯利亚远志糖

Ａ６、 木兰花碱、 莲心碱、 维采宁⁃Ⅱ、 杏黄罂粟碱、
焦地黄苯乙醇苷 Ａ１、 西伯利亚远志 酮 Ｂ、 甲基

莲心碱、 圣草次苷、 芹糖甘草苷、 甘草苷、 远志

酮Ⅲ、 斯皮诺素、 毛蕊花糖苷、 焦地黄苯乙醇苷

Ｂ１、 芸香柚皮苷、 异毛蕊花糖苷、 ３， ６′⁃二芥子酰

基蔗糖、 橙皮苷、 荷叶碱、 Ｎ⁃去甲荷叶碱、 芹糖

异甘草苷、 细叶远志皂苷 Ａ、 异甘草苷、 甘草素、
陈皮素、 异甘草素、 细叶远志皂苷、 ６⁃去甲氧基橘

皮素、 川陈皮素、 甘草异黄酮 Ｂ 平均加样回收率

分 别 为 １０２􀆰 ３７％ 、 ９５􀆰 ２６％ 、 １０１􀆰 ０３％ 、 １０１􀆰 ７４％ 、
２８７１
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９４􀆰 ０９％ 、 ９３􀆰 ８７％ 、 ９３􀆰 １８％ 、 ９６􀆰 ８９％ 、 １０１􀆰 ７９％ 、
９７􀆰 ４５％ 、 ９４􀆰 ３１％ 、 ９１􀆰 ４１％ 、 １０２􀆰 ９０％ 、 １００􀆰 ９７％ 、
９７􀆰 ９９％ 、 ９２􀆰 ０５％ 、 １０１􀆰 ５５％ 、 ９４􀆰 ２８％ 、 １０２􀆰 ６２％ 、
９９􀆰 ６４％ 、 ９７􀆰 ６２％ 、 ９５􀆰 ５０％ 、 ９９􀆰 ２７％ 、 １０６􀆰 ７２％ 、
１００􀆰 ６２％ 、 ９４􀆰 ３４％ 、 ９９􀆰 ０３％ 、 ９４􀆰 １４％ 、 １００􀆰 ６３％ 、
９４􀆰 ３９％ 、 １０２􀆰 ６１％ 、 １０２􀆰 ７１％ 、 ９６􀆰 ７２％ 、 １０４􀆰 ４１％ 、
９４􀆰 ３３％ ， ＲＳＤ 分 别 为 ２􀆰 ３１％ 、 １􀆰 ９９％ 、 １􀆰 １３％ 、
２􀆰 ３６％ 、 ３􀆰 ５４％ 、 ０􀆰 ６６％ 、 ２􀆰 ６３％ 、 １􀆰 ９１％ 、 １􀆰 ３６％ 、
３􀆰 ２５％ 、 ３􀆰 ５７％ 、 １􀆰 ９４％ 、 ４􀆰 １３％ 、 ２􀆰 ３８％ 、 ２􀆰 １１％ 、

２􀆰 ６１％ 、 ２􀆰 ００％ 、 ３􀆰 ７５％ 、 ３􀆰 １２％ 、 １􀆰 ７８％ 、 ３􀆰 ３６％ 、
２􀆰 ５１％ 、 １􀆰 ８４％ 、 ４􀆰 ８８％ 、 ２􀆰 １１％ 、 ２􀆰 ８０％ 、 ２􀆰 １８％ 、
２􀆰 ３１％ 、 ２􀆰 ００％ 、 ５􀆰 ５９％ 、 ３􀆰 ４６％ 、 １􀆰 ８９％ 、 １􀆰 ８２％ 、
１􀆰 ６９％ 、 １􀆰 ９１％ 。
２􀆰 １０　 样品含量测定 　 取 １２ 批样品内容物粉末，
每批约 １００ ｍｇ， 精密称定， 按 “２􀆰 ２” 项下方法制

备供试品溶液， 在 “２􀆰 ３” 项条件下进样测定， 计

算含量， 结果见表 ３。

表 ３　 各成分含量测定结果 （μｇ ／ ｇ， ｎ＝３）
Ｔａｂ􀆰 ３　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｏｒ ｃｏｎｔｅｎｔ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ （μｇ ／ ｇ， ｎ＝３）

成分 ２２０１０１ ２２０６０１ ２３１００１ ２３１００２ ２３１００３ ２３０６０２ ２３０７０１ ２４０７０２ ２４０８０１ ２５０６０１ ２５０６０２ ２５０６０３
梓醇 １ ６８０􀆰 ０６ ２ ８０７􀆰 ５４ ６ ４４３􀆰 ８２ ５ ３８３􀆰 ４３ ５ ６８２􀆰 ４７ ３ ５０４􀆰 ０６ ３ ５８６􀆰 ３６ ８ １９３􀆰 ６８ ７ ７５４􀆰 ７３ ９ ９０２􀆰 ５７ ８ １７６􀆰 ７６ ７ ７２９􀆰 ８２

地黄苷 Ｄ ５２７􀆰 ５２ ５２０􀆰 １９ ６８１􀆰 ０５ ６８２􀆰 ７７ ７６４􀆰 ８４ ６２２􀆰 ６３ ６１５􀆰 ０１ ６９３􀆰 ９８ ６８９􀆰 ７３ １ ３０４􀆰 ９７ １ ２８３􀆰 １０ １ １８１􀆰 ６０
莲心季铵碱 １ １３６􀆰 ２３ １ １６１􀆰 ４８ ９８３􀆰 ２５ ９７４􀆰 ０３ １ ００９􀆰 ９７ １ ０２４􀆰 ７５ １ ００３􀆰 ６４ １ １１４􀆰 ７７ １ ０４１􀆰 ３１ １ ２２７􀆰 ０５ １ ２５４􀆰 ２３ １ ２２２􀆰 ８４

西伯利亚远志糖 Ａ５ ５８０􀆰 ５２ ３８７􀆰 ０８ ３６７􀆰 ７５ ３６２􀆰 ０８ ３０９􀆰 ９１ ３１６􀆰 １０ ３３１􀆰 ４５ ２８２􀆰 ４２ ２８２􀆰 ２５ １８１􀆰 ２５ １７６􀆰 ６５ １６５􀆰 ６４
西伯利亚远志糖 Ａ６ ３９８􀆰 ７９ ３１４􀆰 ８２ ２６７􀆰 １４ ２６５􀆰 １３ ２２９􀆰 ９２ ２２９􀆰 ９１ ２３５􀆰 ０２ ２１６􀆰 ３２ ２０５􀆰 ４２ １３４􀆰 ５０ １２７􀆰 ９０ １１８􀆰 ４４

木兰花碱 ４１７􀆰 ７７ ３６２􀆰 ９２ ２３８􀆰 ３９ ２０４􀆰 ３８ ２０９􀆰 ３９ １８１􀆰 ６２ ２０７􀆰 ７０ ２２１􀆰 ５１ ２０６􀆰 ７３ ３２６􀆰 ３１ ２８７􀆰 ０８ ２５８􀆰 ５８
莲心碱 ５７􀆰 ８４ ６３􀆰 ６５ ２２􀆰 ３５ ３１􀆰 ６４ ３２􀆰 ２２ ２５􀆰 ９８ ２２􀆰 ８２ ２２􀆰 ７９ ２５􀆰 １０ ８６􀆰 ９０ １０５􀆰 ６２ １１１􀆰 ９２

维采宁⁃Ⅱ ２６６􀆰 ８８ ２６９􀆰 １１ ３１５􀆰 ６３ ３２２􀆰 ０１ ３５０􀆰 ２４ ２５１􀆰 ０６ ２６３􀆰 ２７ ４１６􀆰 ８４ ３６８􀆰 ７５ ３４１􀆰 ９６ ３３７􀆰 ８０ ３２０􀆰 ０２
杏黄罂粟碱 ５３􀆰 ８５ ５５􀆰 ２６ ５２􀆰 １２ ５１􀆰 ７６ ５５􀆰 ００ ５０􀆰 ６３ ５０􀆰 ２１ ５８􀆰 ７４ ５５􀆰 ９５ ６８􀆰 ３４ ７１􀆰 ９８ ７２􀆰 １８

焦地黄苯乙醇苷 Ａ１ １８１􀆰 ８２ １９３􀆰 ４６ ２３４􀆰 ２１ ２３４􀆰 ４２ ２３０􀆰 ８５ ２２２􀆰 ９４ ２０７􀆰 ２６ １３２􀆰 ４０ １３０􀆰 ２４ ６１􀆰 ２８ ５９􀆰 ６８ ６４􀆰 １５
西伯利亚远志 酮 Ｂ １６０􀆰 ６４ １０４􀆰 ７３ ８９􀆰 ３９ ８３􀆰 ３５ ８２􀆰 ５０ ８６􀆰 ９４ ７５􀆰 ７１ １０１􀆰 ６４ ９５􀆰 ２４ ７２􀆰 ８０ ７１􀆰 ６０ ６３􀆰 ５８

甲基莲心碱 ７３９􀆰 ５９ ８２９􀆰 ９１ ３１６􀆰 ３２ ３９５􀆰 ３２ ４１９􀆰 ９８ ３３９􀆰 ４５ ２８１􀆰 ８９ ３５３􀆰 ０４ ３４９􀆰 ２０ ８３０􀆰 ３９ ９９０􀆰 ９６ １１４７􀆰 １１
圣草次苷 ６０􀆰 ８５ ５９􀆰 ５５ ８０􀆰 １４ ８４􀆰 ８９ ４１􀆰 ２０ ６０􀆰 ７９ ６２􀆰 ９２ ４６􀆰 ００ ４１􀆰 ６１ ５９􀆰 ３５ ５９􀆰 ００ ５８􀆰 ６４

芹糖甘草苷 ５１０􀆰 ２８ ４２６􀆰 ３１ ３７６􀆰 １４ ６０４􀆰 ０６ ３８０􀆰 ７２ ３３１􀆰 ２７ ３３０􀆰 ０６ ３８０􀆰 ８４ ４６７􀆰 ６８ ５３７􀆰 ０７ ４７１􀆰 ２３ ４３１􀆰 ９８
甘草苷 ８５７􀆰 ９６ １ ９８１􀆰 ００ １ １５３􀆰 １５ ６８６􀆰 ６４ １ ０２７􀆰 ８４ １ ０８７􀆰 ５６ １ １１４􀆰 １１ １ ０６５􀆰 ４９ ８２０􀆰 ４８ ５０６􀆰 ７４ ４５３􀆰 ９２ ４８７􀆰 ６９

远志 酮Ⅲ ２０１􀆰 ７１ １１４􀆰 ９８ ９６􀆰 ９８ １０３􀆰 ８０ ８９􀆰 ６８ ８２􀆰 ３６ ７８􀆰 ８４ １０４􀆰 ３７ １１１􀆰 ４３ ８４􀆰 ７５ ９１􀆰 ６７ ７０􀆰 ０１
斯皮诺素 ３４７􀆰 ８１ ３５８􀆰 ２８ ２４８􀆰 ３０ ２４２􀆰 ３１ ２３１􀆰 ５４ ２０６􀆰 ４８ ２３５􀆰 ４８ ２６２􀆰 ２８ ２５５􀆰 ４４ ４４７􀆰 ９６ ４３５􀆰 ９４ ３９７􀆰 ９２

毛蕊花糖苷 １８１􀆰 ９３ １３４􀆰 ２４ ２０７􀆰 ５３ ２２６􀆰 ３０ ２２４􀆰 ８８ ２３９􀆰 ２３ ２２７􀆰 ８７ ７７􀆰 ４８ ９０􀆰 ９１ ２２􀆰 ２６ ２７􀆰 ２６ ３０􀆰 １０
焦地黄苯乙醇苷 Ｂ１ １０５􀆰 ０９ １１０􀆰 ３３ １６９􀆰 ６３ １６１􀆰 １９ １６１􀆰 ２１ １４７􀆰 ４８ １３９􀆰 ４３ ７７􀆰 ５０ ７５􀆰 １２ ３３􀆰 ６７ ４１􀆰 ０７ ３９􀆰 ４１

芸香柚皮苷 １ ７３４􀆰 ２５ １ ４６３􀆰 ３０ ２ ２９２􀆰 ６６ ２ ３４８􀆰 ２９ １ ０９５􀆰 ００ １ ７９０􀆰 ０４ １ ８０５􀆰 ９６ ９８９􀆰 ８３ １ １４０􀆰 ４９ １ ５５３􀆰 ５２ １ ５５２􀆰 ５ １ ５７２􀆰 ３２
异毛蕊花糖苷 ２４９􀆰 ４６ ２５１􀆰 ９４ ５２６􀆰 ３０ ４１３􀆰 ６３ ３４３􀆰 ６４ ３５６􀆰 ２９ ３７４􀆰 ４７ １７５􀆰 ６２ １７５􀆰 ６４ ３８􀆰 １１ ２９􀆰 ２３ ３４􀆰 ００

３，６′⁃二芥子酰基蔗糖 １ ０８２􀆰 ６９ ９６４􀆰 ８４ ９９４􀆰 ５７ ９３９􀆰 ４２ ８８１􀆰 ６６ ７７６􀆰 １２ ８０８􀆰 ７９ ８１９􀆰 ２８ ８３４􀆰 ６２ ５４９􀆰 １３ ５３６􀆰 ７７ ４３３􀆰 ５０
橙皮苷 ４ ７８４􀆰 ０１ ４ ４８７􀆰 １５ ５ ６２０􀆰 ０２ ５ ２５１􀆰 ７０ ４ ８３５􀆰 ７９ ３ ５９５􀆰 ６０ ３ ９０３􀆰 ３４ ５ ９２３􀆰 ２２ ５ ４６０􀆰 ５２ ６ ６１０􀆰 ４３ ６ ３９７􀆰 ９６ ６ ３９８􀆰 ３３
荷叶碱 ３􀆰 ４６ ３􀆰 ７３ ２􀆰 ５１ ２􀆰 ６８ ２􀆰 ８１ ２􀆰 ６２ ２􀆰 ４６ ３􀆰 ３４ ２􀆰 ９４ ４􀆰 ５１ ４􀆰 ７６ ４􀆰 ６６

Ｎ⁃去甲荷叶碱 １􀆰 １８ １􀆰 ２４ １􀆰 ５０ １􀆰 ２８ １􀆰 １９ １􀆰 ２８ １􀆰 ４６ １􀆰 ３８ １􀆰 ３５ １􀆰 ５８ １􀆰 ３９ １􀆰 ０８
芹糖异甘草苷 １０８􀆰 ９９ ７４􀆰 ９３ ６５􀆰 ３１ １０４􀆰 ８９ ６７􀆰 ５８ ７０􀆰 ５４ ６１􀆰 ２４ ７０􀆰 １１ ８８􀆰 １８ ８６􀆰 １２ ８２􀆰 ９５ ７４􀆰 ９８

细叶远志皂苷 Ａ １ ００４􀆰 ８８ ７４５􀆰 ３７ ７２６􀆰 ８４ ７３１􀆰 ９９ ６９９􀆰 ３３ ６４０􀆰 ３２ ６３７􀆰 ６２ ６６４􀆰 ４８ ６７２􀆰 ４８ ６２３􀆰 １４ ６３５􀆰 ９４ ５５６􀆰 ８５
异甘草苷 １５０􀆰 ５１ ３４９􀆰 ４４ １９１􀆰 ８４ １２２􀆰 １０ １７９􀆰 １１ ２０５􀆰 ５４ １８６􀆰 ５６ １７５􀆰 ９５ ６１３􀆰 ７７ ９６􀆰 ９９ ８６􀆰 ２５ １０５􀆰 ２６
甘草素 ８９􀆰 ００ １０５􀆰 ８８ １０４􀆰 ９１ ７５􀆰 ４４ １０１􀆰 ７３ １０２􀆰 ６７ ９６􀆰 ７４ ７９􀆰 ６８ ７２􀆰 ６２ ５５􀆰 ７０ ６２􀆰 １４ ６８􀆰 ７７
陈皮素 ６􀆰 ６０ ５􀆰 ４６ ６􀆰 ３１ ６􀆰 ５４ ５􀆰 ５６ ５􀆰 ６８ ４􀆰 ９５ ６􀆰 ９８ ６􀆰 ２０ ５􀆰 ６７ ５􀆰 ７７ ５􀆰 ８９

异甘草素 ３１􀆰 ０８ ３２􀆰 ８３ ３２􀆰 ８０ ２２􀆰 ６８ ２９􀆰 ９４ ３８􀆰 ２３ ３０􀆰 ９４ ２４􀆰 ３７ ２２􀆰 ４６ １４􀆰 ４９ １６􀆰 ７３ １９􀆰 ２６
细叶远志皂苷 １８６􀆰 ５１ ２１７􀆰 ６８ ２８５􀆰 ７９ ２５２􀆰 ５４ ２１２􀆰 ９８ ２１５􀆰 ００ ２２５􀆰 ２２ ２９７􀆰 ５２ ２８０􀆰 ３０ ２２６􀆰 ９４ １８４􀆰 ９０ １７４􀆰 １４

６⁃去甲氧基橘皮素 ８􀆰 ５１ ８􀆰 ７８ ９􀆰 ０９ ９􀆰 ３１ ４０􀆰 ３２ ８􀆰 ７４ ８􀆰 １８ ５４􀆰 ５７ ４４􀆰 ５１ １１􀆰 ８６ １１􀆰 ４７ １１􀆰 ４０
川陈皮素 ７６􀆰 ６７ ８０􀆰 ２０ ９５􀆰 １８ ９６􀆰 ７０ ６５３􀆰 ６０ ８０􀆰 ９４ ７７􀆰 ０９ ８４３􀆰 ３８ ６８５􀆰 ７６ １２１􀆰 ７９ １１３􀆰 ３０ １２０􀆰 ４６

甘草异黄酮 Ｂ ６４􀆰 ３６ ７􀆰 ３５ ２１􀆰 ５５ ２６􀆰 ７８ ２０􀆰 １５ ３４􀆰 １１ ３６􀆰 １２ ２４􀆰 ６０ ３０􀆰 ８９ ２０􀆰 ７０ ２２􀆰 ８０ ２６􀆰 ３５

２􀆰 １１　 化学模式识别　 以各成分含量为指标， 将其

导入 ＳＩＭＣＡ １４􀆰 １ 软件中进行聚类分析和偏最小二

乘分析。
图 ２Ａ 显示， ２０２２、 ２０２５ 年产样品均能单独聚

为一类， 并且与 ２０２３、 ２０２４ 年产者成分差异明显；

２０２３、 ２０２４ 年产样品质量接近， 导致 ２３１００３ 批次

与 ２０２４ 年产者聚为一类， 表明不同年份样品所含

成分的含量存在较大差异， 但年内批间差异较小，
即聚类分析不足以区分不同年份样品。

图 ２Ｂ 显示， 监督模型拟合参数 Ｒ２Ｘ、 Ｒ２Ｙ 分
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别为 ０􀆰 ８５３、 ０􀆰 ９４９， 预测能力参数 Ｑ２ 为 ０􀆰 ８３６，
均大于 ０􀆰 ５， 表明模型成功建立； ２０２２ 年至 ２０２５
年产样品分别聚为一类， 并且能明显区分开 ２０２３、
２０２４ 年产者， 进一步说明不同年份样品存在质量

差异和年份特征。
再采用变量权重值 （ＶＩＰ 值） 筛选导致年份

差异的成分， 以 ＶＩＰ 值＞１ 为标准， 发现有 １１ 种，

分别为梓醇 （２􀆰 ７７７）、 芸香柚皮苷 （１􀆰 ９２５）、 甲

基莲心碱 （１􀆰 ７８７）、 川陈皮素 （１􀆰 ７３９）、 橙皮苷

（１􀆰 ６５７）、 地黄苷 Ｄ （１􀆰 ２６５）、 甘草苷 （１􀆰 １７２）、
异甘草苷 （１􀆰 １３４）、 异毛蕊花糖苷 （１􀆰 ０９７）、 莲

心季铵碱 （１􀆰 ０１８）、 木兰花碱 （１􀆰 ０１７）， 它们可

能导致不同年份样品质量差异， 见图 ２Ｃ。

图 ２　 １２ 批六味安神胶囊聚类分析、 偏最小二乘判别分析图

Ｆｉｇ􀆰 ２　 Ｃｌｕｓｔｅｒ ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ ｐａｒｔｉａｌ ｌｅａｓｔ ｓｑｕａｒｅｓ ｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｎｔ ａｎａｌｙｓｉｓ ｐｌｏｔｓ ｆｏｒ １２ ｂａｔｃｈｅｓ ｏｆ Ｌｉｕｗｅｉ Ａｎｓｈｅｎ Ｃａｐｓｕｌｅｓ

３　 讨论

课题组前期采用 ＵＰＬＣ⁃Ｑ⁃ＴＯＦ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 法鉴定

出六味安神胶囊中 ８５ 种成分［８］， 其中梓醇、 地黄

苷 Ｄ、 斯皮诺素、 甲基莲心碱、 细叶远志皂苷、 远

志 酮Ⅲ、 ３， ６′⁃二芥子酰基蔗糖、 橙皮苷、 川陈

皮素、 甘草苷分别是地黄、 酸枣仁、 莲子心、 远

志、 陈皮、 甘草在 ２０２０ 年版 《中国药典》 中的指

标成分。 另外， 上述药材所含特征成分， 如地黄中

的苯乙醇苷类， 莲子心中的莲心碱及其衍生物， 远

志中的远志皂苷、 远志 酮和寡糖酯类， 甘草中的

芹糖甘草苷、 甘草素和甘草异黄酮 Ｂ， 陈皮中的芸

香柚皮苷、 陈皮素和 ６⁃去甲氧基橘皮素， 莲子心、
陈皮和酸枣仁中的维采宁⁃Ⅱ， 莲子心和酸枣仁中

的荷叶碱和 Ｎ⁃去甲荷叶碱均为潜在质量标志物，

并且大多具有抗抑郁、 抗焦虑、 镇静、 神经保护等

作用［９⁃１７］。 因此， 本实验选择梓醇等 ３５ 种含量较

高、 分离度较好、 具有中枢神经活性的成分进行含

量测定。
本实验首先分别考察了不同体积分数甲醇

（６０％ 、 ８０％ 、 １００％ ）、 提 取 时 间 （ ２０、 ４０、 ６０
ｍｉｎ）、 溶剂体积 （１０、 ２０、 ４０ ｍＬ） 的提取效果，
发现各因素影响程度依次为甲醇体积分数＞溶剂体

积＞提取时间， 最终确定为 ２０ ｍＬ ８０％ 甲醇超声提

取 ４０ ｍｉｎ。 然后， 分别考察了不同流动相 ［甲醇、
乙腈、 甲醇 ＋乙腈 （ １ ∶ １） 结合不同体积分数

（０􀆰 ０５％ ～０􀆰 ２％ ） 甲酸］、 柱温对各成分色谱峰峰

面积和分离度的影响， 发现甲醇对极性成分的选择

性更优， 而乙腈对黄酮类异构体的分离效果更好，
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并且添加 ０􀆰 １％ 甲酸可改善部分成分色谱峰的峰形

和质谱响应， 最终确定为 “２􀆰 ３” 项下条件［１８⁃２０］。
含量测定结果显示， １２ 批六味安神胶囊中梓

醇、 地黄苷 Ｄ、 莲心季铵碱、 甲基莲心碱、 甘草

苷、 芸香柚皮苷、 ３， ６′⁃二芥子酰基蔗糖、 橙皮苷、
细叶远志皂苷 Ａ 较高 （平均值均大于 ５８２ μｇ ／ ｇ），
并且批间波动较小 （ＲＳＤ＜５２􀆰 ２９％ ）， 建议作为候

选质量标志物纳入关键质量属性 （ＣＱＡｓ）， 并设定

其含量范围。 另外， 各成分含量呈现明显的年份相

关性， 可能与药材来源差异有关， 建议对高变异成

分的含量设置预警限度， 并进行过程监测。
４　 结论

本实验所建立的 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 法专属性好，
灵敏度高， 可准确测定六味安神胶囊中 ３５ 种成分

的含量， 并能揭示该制剂内在质量波动的潜在影响

因素， 指导药企对药材来源、 制剂质量及制备工艺

进行有效控制， 从而为其质量标准的制定和监控方

法的建立提供参考依据。
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