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摘要： 目的　 建立超高效液相色谱⁃三重四极杆 ／复合线性离子阱质谱 （ＵＨＰＬＣ⁃ＱＴＲＡＰ⁃ＭＳ） 法同时测定助阳护心膏中

毛蕊异黄酮葡萄糖苷、 芒柄花素、 芒柄花苷、 毛蕊异黄酮、 莪术二酮、 次乌头碱、 苯甲酰次乌头原碱、 芍药内酯苷、
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ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ３５ ℃； 电喷雾离子源； 正负离子扫描； 多反应监测模式。 结果　 １２ 种成分在各自范围内线性关系良好

（ ｒ≥０􀆰 ９９５ ０）， 平均加样回收率 ９４􀆰 ６０％ ～１０９􀆰 ４７％ ， ＲＳＤ ２􀆰 ２６％ ～ ４􀆰 ９５％ 。 结论　 该方法简便、 准确、 可靠， 可用于

助阳护心膏的质量控制。
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３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃ｇｌｕｃｏｓｅ⁃７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃ｇｅｎｔｉｏｂｉｏｓｉｄｅ， ｓａｌｉｄｒｏｓｉｄｅ， ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ ａｎｄ ｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ ｉｎ Ｚｈｕｙａｎｇ Ｈｕｘｉｎ Ｏｉｎｔｍｅｎｔ．
ＭＥＴＨＯＤＳ　 Ｔｈｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｏｎ ａ ３５ ℃ ｔｈｅｒｍｏｓｔａｔｉｃ Ｐｏｒｏｓｈｅｌｌ ＥＣ⁃Ｃ１８ ｃｏｌｕｍｎ （１００ ｍｍ×２􀆰 １ ｍｍ，
１􀆰 ９ μｍ）， ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｂｉｌｅ ｐｈａｓｅ ｃｏｍｐｒｉｓｉｎｇ ｏｆ ａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ （ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ０􀆰 １％ ｆｏｒｍｉｃ ａｃｉｄ） ⁃ｗａｔｅｒ （ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ
０􀆰 １％ ｆｏｒｍｉｃ ａｃｉｄ） ｆｌｏｗｉｎｇ ａｔ ０􀆰 ３ ｍＬ ／ ｍｉｎ ｉｎ ａ ｇｒａｄｉｅｎｔ ｅｌｕｔｉｏｎ ｍａｎｎｅｒ， ａｎｄ ｅｌｅｃｔｒｏｎ ｓｐｒａｙ ｉｏｎｉｚａｔｉｏｎ ｓｏｕｒｃｅ ｗａｓ
ａｄｏｐｔｅｄ ｉｎ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ａｎｄ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｉｏｎ ｓｃａｎｎｉｎｇ ｗｉｔｈ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｍｏｄｅ． ＲＥＳＵＬＴＳ 　 Ｔｗｅｌｖｅ
ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｇｏｏｄ ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｗｉｔｈｉｎ ｔｈｅｉｒ ｏｗｎ ｒａｎｇｅｓ （ ｒ≥０􀆰 ９９５ ０）， ｗｈｏｓｅ ａｖｅｒａｇｅ ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ ｗｅｒｅ
９４􀆰 ６０％ －１０９􀆰 ４７％ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＲＳＤｓ ｏｆ ２􀆰 ２６％ －４􀆰 ９５％ ． ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ　 Ｔｈｉｓ ｓｉｍｐｌｅ， ａｃｃｕｒａｔｅ ａｎｄ ｒｅｌｉａｂｌｅ ｃａｎ
ｂｅ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ Ｚｈｕｙａｎｇ Ｈｕｘｉｎ Ｏｉｎｔｍｅｎｔ．
ＫＥＹ ＷＯＲＤＳ： Ｚｈｕｙａｎｇ Ｈｕｘｉｎ Ｏｉｎｔｍｅｎｔ； ｃｈｅｍｉｃａｌ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ； ｃｏｎｔｅｎｔ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ； ｕｌｔｒａ⁃ｈｉｇｈ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ
ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ⁃ｔｒｉｐｌｅ ｑｕａｄｒｕｐｏｌｅ ／ ｌｉｎｅａｒ ｉｏｎ ｔｒａｐ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ （ＵＨＰＬＣ⁃ＱＴＲＡＰ⁃ＭＳ）

　 　 慢性心力衰竭是由多种原因导致心脏结构和

（或） 功能异常改变， 使心室收缩和 （或） 舒张功

能发生障碍的心血管疾病终末阶段［１］， 目前西医

治疗本病的 “金三角” “新四联” 方案在临床上广

泛应用［２⁃３］， 但仍未改善高死亡率的临床结局［４］。
中医药凭借其多成分、 多靶点的协同作用， 在改善

心功能、 延缓疾病进展方面体现出独特优势， 从而

提升了其在慢性心力衰竭治疗中的地位［５⁃６］。
助阳护心膏为江苏省中医院蒋卫民教授结合经

典治法和多年临床经验研制的协定膏方， 由黄芪、
制附片、 莪术、 红景天、 白芍、 干姜、 葶苈子、 猪

苓组成， 可减轻压力超负荷大鼠心肌肥厚程度， 提

升左室射血分数 （ＬＶＥＦ） ［７］。 虽然 ２０２５ 年版 《中
国药典》 中有对助阳护心膏中单味药的定量分析，
但尚无全方含量测定的报道， 难以全面反映其质

量。 超高效液相色谱⁃三重四极杆 ／线性离子阱质谱

（ＵＨＰＬＣ⁃ＱＴＲＡＰ⁃ＭＳ） 是一种准确灵敏、 分离能力

强的数据采集技术［８］， 本实验首次采用该方法同

时测定助阳护心膏中毛蕊异黄酮葡萄糖苷、 芒柄花

素、 芒柄花苷、 毛蕊异黄酮、 莪术二酮、 次乌头

碱、 苯甲酰次乌头原碱、 芍药内酯苷、 槲皮素⁃３⁃
Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖⁃７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃龙胆双糖苷、 红景天苷、
山柰酚、 芍药苷的含量， 旨在为该方质量标准制定

提供依据， 也为其他中药复方多指标质量控制提供

技术参考。
１　 材料

１􀆰 １　 仪器　 ＬＣ⁃３０Ａ 型超高效液相色谱仪 （日本岛

津公司）； ＡＢ Ｓｃｉｅｘ ４５００ ＱＴＲＡＰ 型三重四极杆线

性离子阱质谱仪、 Ａｎａｌｙｓｔ 􀅺 ＴＦ １􀆰 ６􀆰 ３ 型数据采集

工作站 （美国 ＡＢ Ｓｃｉｅｘ 公司）； ＫＱ⁃２５０Ｅ 型超声波

清洗器 （昆山市超声仪器有限公司）； ＸＰＲ２ ／ Ａ 型

电子分析天平 （百万分之一， 瑞士梅特勒⁃托利多

公司）； ＭＥ２０４Ｅ 型电子分析天平 ［梅特勒⁃托利多

仪器 （上海） 有限公司］； ＴＧＬ⁃１６Ｃ 型高速台式离

心机 （上海安亭科学仪器厂）。
１􀆰 ２　 试剂与药物 　 芍药苷 （批号 １１０７３６⁃２０２４０７，
纯度 ９８􀆰 １％ ）、 毛蕊异黄酮葡萄糖苷 （批号 １１１９２０⁃
２０１６０６， 纯度 ９７􀆰 ６％ ）、 芒柄花素 （批号 １１１７０３⁃
２０１５０４， 纯度 １００％ ） 对照品均购于中国食品药品检

定研究院； 芒柄花苷 （批号 ＳＴ０８８００１２０ＭＧ， 纯度

９８􀆰 ０％ ）、 毛蕊异黄酮 （批号 ＳＴ０８８１０１２０ ／ ６１２６，
纯度 ９８􀆰 ０％ ） 对照品均购于上海诗丹德生物技术

有限 公 司； 红 景 天 苷 （ 批 号 Ｂ２０５０４， 纯 度 ≥
９８％ ）、 槲皮素⁃３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖⁃７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃龙胆双糖

苷 （批号 Ｂ２０５２８， 纯度≥９８％ ）、 芍药内酯苷 （批
号 Ｂ２１１４９， 纯度≥９８％ ）、 山柰酚 （批号 Ｂ２１１２６，
纯度≥９８％ ） 对照品均购于上海源叶生物科技有限

公司； 苯甲酰次乌头原碱 （批号 Ｂ４１２６４８， 纯度

９８％ ）、 次乌头碱 （批号 Ｈ４６４９５４， 纯度 ９７％ ）、
莪术二酮 （批号 Ｃ４１８５７６， 纯度 ９８％ ） 对照品均

购于上海阿拉丁生化科技股份有限公司。 助阳护心

膏 来 源 于 江 苏 省 中 医 院 （ 批 号 ２０２４０１０４、
２０２４０２０５、 ２０２４０５０８）。 甲醇、 乙腈 （色谱纯， 美

国 Ｔｈｅｒｍｏ Ｆｉｓｈｅｒ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ 公司）； 甲酸 （质谱级，
上海阿拉丁生化科技股份有限公司）； 水为蒸馏水

（香港屈臣氏集团有限公司）。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 色谱条件　 Ｐｏｒｏｓｈｅｌｌ ＥＣ⁃Ｃ１８色谱柱（１００ ｍｍ×
２􀆰 １ ｍｍ， １􀆰 ９ μｍ）； 流动相乙腈 （含 ０􀆰 １％ 甲酸）
（Ａ） ⁃０􀆰 １％甲酸 （Ｂ）， 梯度洗脱， 程序见表 １； 体
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　 　 　 表 １　 梯度洗脱程序

Ｔａｂ􀆰 １　 Ｇｒａｄｉｅｎｔ ｅｌｕｔｉｏｎ ｐｒｏｇｒａｍｓ
时间 ／ ｍｉｎ Ａ 乙腈（含 ０􀆰 １％ 甲酸） ／ ％ Ｂ ０􀆰 １％ 甲酸 ／ ％

０～２ ７ ９３
２～２０ ７～１４ ９３～８６
２０～４０ １４～２６ ８６～７４
４０～５２ ２６～４５ ７４～５５
５２～６５ ４５～９０ ５５～１０

积流量 ０􀆰 ３ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ３５ ℃； 进样量 ０􀆰 ７ μＬ。
２􀆰 ２　 质谱条件　 电喷雾离子源 （ＥＳＩ）； 正负离子

扫描； 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） 为 ５５ ｐｓｉ （１ ｐｓｉ ＝ ６􀆰 ８９５ ｋＰａ）； 辅助

气 （ＧＳ２） ５５ ｐｓｉ （接口持续加热， 全程通入氮

气）； 气 帘 气 （ ＣＵＲ） ３５ ｐｓｉ； 碰 撞 气 （ ＣＡＤ）
９ ｐｓｉ。 其他参数见表 ２。
２􀆰 ３　 对照品溶液制备　 精密称取毛蕊异黄酮葡萄

糖苷、 芒柄花素、 芒柄花苷、 毛蕊异黄酮、 莪术二

酮、 次乌头碱、 苯甲酰次乌头原碱、 芍药内酯苷、
槲皮素⁃３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖⁃７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃龙胆双糖苷、 红

景天苷、 山柰酚、 芍药苷对照品适量， 甲醇溶解，
制成储备液， 精密吸取适量， 置于同一量瓶中， 甲

醇定容至刻度， 摇匀， 即得 （各成分质量浓度分别

为 ９􀆰 ９３、 ４􀆰 ２６、 ７􀆰 ８７、 ２􀆰 ９６、 ０􀆰 ８５、 ０􀆰 ０１７、 ０􀆰 ０７５、
２３􀆰 １９、 １􀆰 ３６、 ７１􀆰 ６５、 ４􀆰 ０４、 ９２􀆰 ８０ μｇ ／ ｍＬ）。

表 ２　 各成分质谱参数

Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｆｏｒ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

成分
保留时间 ／

ｍｉｎ
相对分子

质量
母离子 ｍ ／ ｚ 子离子 ｍ ／ ｚ

去簇电压 ／
Ｖ

碰撞电压 ／
ｅＶ

毛蕊异黄酮葡萄糖苷 １９􀆰 ４８ ４４６􀆰 ４０ ４４７􀆰 １［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ２８５􀆰 １［Ｍ＋Ｈ⁃Ｃ６Ｈ１０Ｏ５］ ＋ ８１ ２８

芒柄花素 ４４􀆰 ８１ ２６８􀆰 ２６ ２６９􀆰 １［Ｍ＋Ｈ］ ＋ １９７􀆰 ０［Ｍ＋Ｈ⁃ＣＨ３ ⁃ＨＣＯ⁃ＣＯ］ ＋ １１１ ５３

芒柄花苷 ３０􀆰 ０１ ４３０􀆰 ４０ ４３１􀆰 ２［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ２６９􀆰 １［Ｍ＋Ｈ⁃Ｃ６Ｈ１０Ｏ５］ ＋ ２７３ ２９

毛蕊异黄酮 ３４􀆰 ２４ ２８４􀆰 ２６ ２８５􀆰 ０［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ２７０􀆰 ０［Ｍ＋Ｈ⁃ＣＨ３］ ＋ １０２ ３３

莪术二酮 ５３􀆰 １８ ２３６􀆰 ３５ ２３７􀆰 ２［Ｍ＋Ｈ］ ＋ １３５􀆰 １［Ｍ＋Ｈ⁃Ｃ６Ｈ１０Ｏ２］ ＋ ８４ ２１

次乌头碱 ４３􀆰 ８７ ６１５􀆰 ７１ ６１６􀆰 ３［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ３３８􀆰 ２［Ｍ＋Ｈ⁃Ｃ７Ｈ８Ｏ⁃ＣＨ３ＣＯＯＨ⁃２ＣＨ３ＯＨ⁃ＣＨ３ＯＨ］ ＋ １００ ５４

苯甲酰次乌头原碱 ３４􀆰 ５３ ５７３􀆰 ６７ ５７５􀆰 ３［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ５４３􀆰 ３［Ｍ＋Ｈ⁃ＯＣＨ３］ ＋ ８２ ４８

芍药内酯苷 １０􀆰 ６１ ４８０􀆰 ４６ ４７９􀆰 １［Ｍ⁃Ｈ］ － １２０􀆰 ９［Ｍ⁃Ｈ⁃Ｃ１６Ｈ２３Ｏ９］ － －４０ －３２
槲皮素⁃３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖⁃
７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃龙胆双糖苷

６􀆰 ２７ ７８８􀆰 ６６ ７８７􀆰 ２［Ｍ⁃Ｈ］ － ４６３􀆰 １［Ｍ⁃Ｈ⁃Ｃ１２Ｈ２０Ｏ１０］ － －９５ －５４

红景天苷 ３􀆰 ３２ ３００􀆰 ３０ ２９９􀆰 １［Ｍ⁃Ｈ］ － １１８􀆰 ９［Ｍ⁃Ｈ⁃Ｃ６Ｈ１２Ｏ６ ⁃Ｈ２Ｏ］ － －８１ －１９
山柰酚 ４０􀆰 ０７ ２８６􀆰 ２４ ２８５􀆰 １［Ｍ⁃Ｈ］ － １１６􀆰 ９［Ｍ⁃Ｈ⁃Ｃ８Ｈ８Ｏ４］ － －１１７ －６１
芍药苷 １２􀆰 ６１ ４８０􀆰 ４６ ４７９􀆰 １［Ｍ⁃Ｈ］ － １２１􀆰 ０［Ｍ⁃Ｈ⁃Ｃ１６Ｈ２３Ｏ９］ － －８０ －３０

２􀆰 ４　 供试品溶液制备 　 取本品约 ０􀆰 ３ ｇ， 精密称

定， 置于具塞锥形瓶中， 精密加入 ２０ ｍＬ ５０％ 甲

醇， 密塞， 称定质量， 超声 （功率 ２５０ Ｗ， 频率

４０ ｋＨｚ） 处理 ３０ ｍｉｎ， 放冷， ５０％ 甲醇补足减失的

质量， 摇匀， 过滤， 取续滤液， 即得。
２􀆰 ５　 阴性样品溶液制备　 按照工艺和处方， 分别

制成缺黄芪、 缺莪术、 缺制附子、 缺红景天、 缺白

芍、 缺葶苈子的阴性样品， 按 “２􀆰 ４” 项下方法制

备， 即得。
２􀆰 ６　 专属性试验　 取空白溶剂及对照品、 供试品、
阴性样品溶液适量， 在 “２􀆰 １” “２􀆰 ２” 项条件下进

样测定， 结果见图 １～２。 由此可知， 各成分色谱峰

之间无干扰， 分离效果理想， 阴性样品不影响测定

结果， 表明该方法专属性良好。
２􀆰 ７　 线性关系考察 　 精密吸取 “２􀆰 ３” 项下对照

品溶液适量， 甲醇稀释成系列质量浓度溶液， 在

“２􀆰 １” “２􀆰 ２” 项条件下进样测定。 以对照品质量

浓度为横坐标 （Ｘ）， 峰面积为纵坐标 （Ｙ） 进行

回归， 并以 Ｓ ／ Ｎ≥１０、 Ｓ ／ Ｎ≥３ 分别为定量限、 检

测限， 结果见表 ３， 可知各成分在各自范围内线性

关系良好。
２􀆰 ８　 精密度试验 　 按 “２􀆰 ４” 项下方法制备供试

品溶液， 在 “２􀆰 １” “２􀆰 ２” 项条件下进样测定 ６
次， 测得毛蕊异黄酮葡萄糖苷、 芒柄花素、 芒柄花

苷、 毛蕊异黄酮、 莪术二酮、 次乌头碱、 苯甲酰次

乌头原碱、 芍药内酯苷、 槲皮素⁃３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖⁃
７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃龙胆双糖苷、 红景天苷、 山柰酚、 芍药苷

峰面积 ＲＳＤ 分别为 ２􀆰 ０５％ 、 １􀆰 ５６％ 、 ２􀆰 ５５％ 、 １􀆰 ４９％ 、
２􀆰 ５４％ 、 ２􀆰 ２１％ 、 ２􀆰 ３８％ 、 ２􀆰 ２２％ 、 ４􀆰 １０％ 、 ４􀆰 ９１％ 、
１􀆰 ５１％ 、 ２􀆰 ４１％ ， 表明仪器精密度良好。
２􀆰 ９　 重复性试验　 按 “２􀆰 ４” 项下方法平行制备 ６
份供试品溶液， 在 “２􀆰 １” “２􀆰 ２” 项条件下进样测

定， 测得毛蕊异黄酮葡萄糖苷、 芒柄花素、 芒柄花

苷、 毛蕊异黄酮、 莪术二酮、 次乌头碱、 苯甲酰次
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１． 毛蕊异黄酮葡萄糖苷　 ２． 芒柄花素　 ３． 芒柄花苷　 ４． 毛蕊异黄酮　 ５． 莪术二酮　 ６． 次乌头碱　 ７． 苯甲酰次乌头原碱　 ８． 芍药内酯苷　
９． 槲皮素⁃３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖⁃７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃龙胆双糖苷　 １０． 红景天苷　 １１． 山柰酚　 １２． 芍药苷

１． ｃａｌｙｃｏｓｉｎ⁃７⁃ｇｌｕｃｏｓｉｄｅ　 ２． ｆｏｒｍｏｎｏｎｅｔｉｎ　 ３． ｏｎｏｎｉｎ　 ４． ｃａｌｙｃｏｓｉｎ　 ５． ｃｕｒｄｉｏｎｅ　 ６． ｈｙｐａｃｏｎｉｔｉｎｅ　 ７． ｂｅｎｚｏｙｌｈｙｐａｃｏｉｔｉｎｅ　 ８． ａｌｂｉｆｌｏｒｉｎ
９． ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ ３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃ｇｌｕｃｏｓｅ⁃７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃ｇｅｎｔｉｏｂｉｏｓｉｄｅ　 １０． ｓａｌｉｄｒｏｓｉｄｅ　 １１． ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ　 １２． ｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ

图 １　 各成分 ＭＲＭ 色谱图

Ｆｉｇ􀆰 １　 ＭＲＭ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

图 ２　 阴性样品 ＭＲＭ 色谱图

Ｆｉｇ􀆰 ２　 ＭＲＭ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｓａｍｐｌｅｓ

表 ３　 各成分线性关系

Ｔａｂ􀆰 ３　 Ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

成分 回归方程 ｒ
线性范围 ／

（μｇ·ｍＬ－１）

定量限 ／

（μｇ·ｍＬ－１）

检测限 ／

（μｇ·ｍＬ－１）
毛蕊异黄酮葡萄糖苷 Ｙ＝ ４ １５０ ０３１􀆰 ６５３ ９Ｘ＋３ ７３６ ９２３􀆰 ０７６ ９ ０􀆰 ９９７ ７ ０􀆰 ９９３～９􀆰 ９３ ０􀆰 ９９３ ０􀆰 ０００ ７２

芒柄花素 Ｙ＝ １ ３７１ １１９􀆰 ６９４ ８Ｘ＋６６０ ８６９􀆰 ５６５ ２ ０􀆰 ９９５ １ ０􀆰 ４２６～４􀆰 ２６ ０􀆰 ４２６ ０􀆰 ０００ ０６２
芒柄花苷 Ｙ＝ ５ ５３０ ６３７􀆰 １８５ ５Ｘ＋４ ７３１ ４６４􀆰 ９６８ ２ ０􀆰 ９９８ ３ ０􀆰 ７８７～７􀆰 ８７ ０􀆰 ７８７ ０􀆰 ０００ ０６１

毛蕊异黄酮 Ｙ＝ ５ ４５５ ８５７􀆰 ０５０ ７Ｘ＋１ ３６６ １５３􀆰 ８４６ ２ ０􀆰 ９９８ １ ０􀆰 ２９６～２􀆰 ９６ ０􀆰 ２９６ ０􀆰 ０００ ０５４
莪术二酮 Ｙ＝ ８ ５４０ ９２６􀆰 ８２１ ７Ｘ＋５４ ７６９􀆰 ２３０ ８ ０􀆰 ９９９ ６ ０􀆰 ０８５～０􀆰 ８５ ０􀆰 ０８５ ０􀆰 ０００ ４３
次乌头碱 Ｙ＝ ３ ４７１ ８２０􀆰 １９９ ８Ｘ＋５７８􀆰 ２６４ ２ ０􀆰 ９９９ ６ ０􀆰 ００１ ７～０􀆰 ０１７ ０􀆰 ００１ ７ ０􀆰 ０００ ０２５

苯甲酰次乌头原碱 Ｙ＝ ３ ７４４ ５４４􀆰 ６５０ ８Ｘ－４ ７２３􀆰 ０７６ ９ ０􀆰 ９９９ ４ ０􀆰 ００７ ５～０􀆰 ０７５ ０􀆰 ００７ ５ ０􀆰 ０００ ０１１
芍药内酯苷 Ｙ＝ ５４ ４８４􀆰 ７４８ ９Ｘ－３５ ６９２􀆰 ３０７ ７ ０􀆰 ９９７ １ ２􀆰 ３１９～２３􀆰 １９ ２􀆰 ３１９ ０􀆰 ００６ １７

槲皮素⁃３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖⁃７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃龙胆双糖苷 Ｙ＝ １９０ ２２４􀆰 ７７６ ６Ｘ－４０７􀆰 ４１４ １ ０􀆰 ９９７ ０ ０􀆰 １３６～１􀆰 ３６ ０􀆰 １３６ ０􀆰 ００３ ２８
红景天苷 Ｙ＝ ４１ ２９９􀆰 ７２６ ７Ｘ＋９３ ４８１􀆰 ９８２ ０ ０􀆰 ９９６ ２ ７􀆰 １６４～７１􀆰 ６４ ７􀆰 １６４ ０􀆰 ００４ ４９
山柰酚 Ｙ＝ １１１ ４５９􀆰 ０４３ ６Ｘ－１２ ６８４􀆰 ６１５ ４ ０􀆰 ９９９ ８ ０􀆰 ４０４～４􀆰 ０４ ０􀆰 ４０４ ０􀆰 ００１ ２１
芍药苷 Ｙ＝ ７４ ０８７􀆰 ５０８ １Ｘ＋２８２ ３６９􀆰 ８１１ ３ ０􀆰 ９９８ １ ９􀆰 ２８０～９２􀆰 ８０ ９􀆰 ２８ ０􀆰 ０００ ６３

乌头原碱、 芍药内酯苷、 槲皮素⁃３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖⁃
７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃龙胆双糖苷、 红景天苷、 山柰酚、 芍药苷

峰面积 ＲＳＤ 分别为 ３􀆰 ２０％ 、 ３􀆰 ２５％ 、 ４􀆰 ６６％ 、 ４􀆰 ６２％ 、
４􀆰 ４５％ 、 ５􀆰 ３８％ 、 ４􀆰 ５４％ 、 ２􀆰 ４４％ 、 ３􀆰 ８１％ 、 ４􀆰 ３５％ 、
３􀆰 ２６％ 、 ２􀆰 ９６％ ， 表明该方法重复性良好。

２􀆰 １０　 稳定性试验　 按 “２􀆰 ４” 项下方法制备供试

品溶液， 于 ０、 ３、 ６、 ９、 １２、 １８、 ２４ ｈ 在 “２􀆰 １”
“２􀆰 ２” 项条件下进样测定， 测得毛蕊异黄酮葡萄

糖苷、 芒柄花素、 芒柄花苷、 毛蕊异黄酮、 莪术二

酮、 次乌头碱、 苯甲酰次乌头原碱、 芍药内酯苷、
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槲皮素⁃３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖⁃７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃龙胆双糖苷、 红

景天苷、 山柰酚、 芍药苷峰面积 ＲＳＤ 分别为

２􀆰 ２５％ 、 ２􀆰 ５７％ 、 ４􀆰 ３５％ 、 ２􀆰 ９０％ 、 ４􀆰 ７３％ 、 ４􀆰 ６４％ 、
４􀆰 ９２％ 、 ３􀆰 ４６％ 、 ４􀆰 ９９％ 、 ５􀆰 ４２％ 、 ２􀆰 ５１％ 、 ４􀆰 ２４％ ，
表明溶液在 ２４ ｈ 内稳定性良好。
２􀆰 １１　 加样回收率试验　 精密称取各成分含量已知

的本品 （批号 ２０２４０１０４） ６ 份， 每份 ０􀆰 １５ ｇ， 置于

具塞锥形瓶中， 加适量对照品， 按 “２􀆰 ４” 项下方

法制备供试品溶液， 在 “２􀆰 １” “２􀆰 ２” 项条件下进

样测定， 计算回收率。 结果， 毛蕊异黄酮葡萄糖

苷、 芒柄花素、 芒柄花苷、 毛蕊异黄酮、 莪术二

酮、 次乌头碱、 苯甲酰次乌头原碱、 芍药内酯苷、

槲皮素⁃３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖⁃７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃龙胆双糖苷、 红

景天苷、 山柰酚、 芍药苷平均加样回收率分别为

９５􀆰 ７３％ 、 ９４􀆰 ６０％ 、 １０４􀆰 ３６％ 、 ９８􀆰 ７１％ 、 ９５􀆰 ９５％ 、
１０９􀆰 ４７％ 、 １０５􀆰 ８１％ 、 ９７􀆰 ８４％ 、 ９８􀆰 ４２％ 、 １０３􀆰 ７７％ 、
１０３􀆰 ６２％ 、 ９７􀆰 ５７％ ， ＲＳＤ 分 别 为 ３􀆰 ４６％ 、 ３􀆰 １４％ 、
３􀆰 ３３％ 、 ３􀆰 １１％ 、 ２􀆰 ４９％ 、 ４􀆰 ３５％ 、 ２􀆰 ８５％ 、 ４􀆰 ９５％ 、
４􀆰 ８０％ 、 ４􀆰 ６２％ 、 ２􀆰 ２６％ 、 ３􀆰 ９３％ 。
２􀆰 １２　 样品含量测定 　 取 ３ 批样品， 每批 ０􀆰 ３ ｇ，
按 “２􀆰 ４” 项下方法平行制备 ３ 份供试品溶液， 在

“２􀆰 １” “２􀆰 ２” 项条件下进样测定， 计算含量， 结

果见表 ４。

表 ４　 各成分含量测定结果 （ｍｇ ／ ｇ， ｎ＝３）
Ｔａｂ􀆰 ４　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｏｒ ｃｏｎｔｅｎｔ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ （ｍｇ ／ ｇ， ｎ＝３）

成分 ２０２４０１０４ ２０２４０２０５ ２０２４０５０８ 平均值

毛蕊异黄酮葡萄苷 ０􀆰 ８８ ０􀆰 ８２ ０􀆰 ８４ ０􀆰 ８５
芒柄花素 ０􀆰 ３５ ０􀆰 ３３ ０􀆰 ３５ ０􀆰 ３４
芒柄花苷 ０􀆰 ４０ ０􀆰 ４１ ０􀆰 ４２ ０􀆰 ４１

毛蕊异黄酮 ０􀆰 ２０ ０􀆰 １９ ０􀆰 １９ ０􀆰 １９
莪术二酮 ０􀆰 ０５３ ０􀆰 ０５４ ０􀆰 ０５５ ０􀆰 ０５４
次乌头碱 ０􀆰 ００１ ２４ ０􀆰 ００１ ２９ ０􀆰 ００１ ３４ ０􀆰 ００１ ２９

苯甲酰次乌头原碱 ０􀆰 ００３ ０ ０􀆰 ００３ １ ０􀆰 ００３ １ ０􀆰 ００３ １
芍药内酯苷 １􀆰 ８ １􀆰 ８ １􀆰 ７ １􀆰 ８

槲皮素⁃３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖⁃７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃龙胆双糖苷 ０􀆰 １９ ０􀆰 １８ ０􀆰 ２０ ０􀆰 １８
红景天苷 ５􀆰 ２ ５􀆰 １ ５􀆰 ７ ５􀆰 ３
山柰酚 ０􀆰 ２５ ０􀆰 ２５ ０􀆰 ２６ ０􀆰 ２５
芍药苷 ７􀆰 ６ ７􀆰 ９ ８􀆰 ０ ７􀆰 ９

３　 讨论

３􀆰 １　 指标成分选择　 针对中药复方质量控制需兼

顾药效物质基础与安全性的原则， 本实验选择毛蕊

异黄酮葡萄糖苷、 芒柄花素、 芒柄花苷、 毛蕊异黄

酮、 莪术二酮、 次乌头碱、 苯甲酰次乌头原碱、 芍

药内酯苷、 槲皮素⁃３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄糖⁃７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃龙胆

双糖苷、 红景天苷、 山柰酚、 芍药苷进行含量测

定， 涵盖了方中大部分药味的活性物质或药效成

分， 其中黄芪 ４ 种， 制附片 ２ 种， 白芍 ２ 种， 葶苈

子 ２ 种， 莪术 １ 种， 红景天 １ 种， 能较全面地控制

该方质量。 方中黄芪作为君药， 其所含的毛蕊异黄

酮葡萄糖苷是药材质量标志物［９］； 黄芪和葶苈子

所含的黄酮类化合物 （毛蕊异黄酮葡萄糖苷、 芒

柄花素、 芒柄花苷、 槲皮素双糖苷、 山柰酚） 具

有改善心肌细胞活性、 减少心肌细胞凋亡等作

用［１０⁃１２］； 制附片所含的双酯型生物碱 （次乌头碱）
与单酯型生物碱 （苯甲酰次乌头原碱） 的毒性⁃药
效平衡是质量控制核心， 其中次乌头碱在煎煮过程

中降解率低、 稳定性强， 而苯甲酰次乌头原碱作为

其脱乙酰产物， 既可表征炮制工艺有效性， 又能反

映制剂安全性［１３⁃１６］， 选择两者作为质量标志物时

能确保该类成分的安全性和有效性； 红景天苷和芍

药总苷功效抗炎、 抗氧化、 减轻心肌炎性损伤、 改

善心肌肥厚［１７⁃２０］， 其协同作用揭示了全方温阳护

心的分子机制。
３􀆰 ２　 色谱条件优化　 本实验首先分别考察了 Ｃ１８、
ＨＳＳＴ３、 Ｐｏｒｏｓｈｅｌｌ ＥＣ⁃Ｃ１８色谱柱， 发现 Ｐｏｒｏｓｈｅｌｌ ＥＣ⁃
Ｃ１８色谱柱因其核壳结构 （孔径 ２􀆰 ７ ｎｍ） 及小粒径

（１􀆰 ９ μｍ） ［２１］而理论塔板数有所增加， 对极性、 非

极性成分均有较好的分离度和峰形。 再分别考察了

甲醇、 乙腈及不同添加剂 （甲酸、 乙酸铵） 对分

离效果的影响， 最终选择乙腈 （含 ０􀆰 １％ 甲酸） ⁃
水 （０􀆰 １％ 甲酸） 作为流动相进行梯度洗脱， 此时

甲酸能促进电离， 提供质子化条件， 并可有效抑制

峰拖尾。
４　 结论

本实验建立 ＵＨＰＬＣ⁃ＱＴＲＡＰ⁃ＭＳ 法同时测定助

阳护心膏中毛蕊异黄酮葡萄糖苷、 芒柄花素、 芒柄
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花苷、 毛蕊异黄酮、 莪术二酮、 次乌头碱、 苯甲酰

次乌头原碱、 芍药内酯苷、 槲皮素⁃３⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃葡萄

糖⁃７⁃Ｏ⁃β⁃Ｄ⁃龙胆双糖苷、 红景天苷、 山柰酚、 芍

药苷的含量， 该方法快速灵敏， 准确度高， 可为该

方质量控制提供参考。
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