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摘 要:目的:同时测定松贝中西贝母碱苷和西贝母碱的含量,考察不同清洗加工方式对松贝中西贝

母碱苷和西贝母碱含量的影响。方法:采用 UPLC-MS/MS法,流动相为乙腈-0.1%甲酸溶液(含

10mmol/L甲酸铵)梯度洗脱,流速0.4mL/min,柱温35℃,质谱采用ESI+离子源,动态多反应监测模

式检测。结果:松贝中2种生物碱成分在一定浓度范围内线性关系良好,所用方法精密度、重复性、稳

定性良好,平均回收率为90.48%和93.60%,RSD<3%。不同产地松贝中西贝母碱苷和西贝母碱含

量差异较大;不同清洗加工方式处理后松贝中西贝母碱和西贝母碱苷的含量具有一定差异。结论:所
用方法能全面、准确地测定松贝中2种生物碱成分的含量。该研究可为松贝的质量控制、临床应用和

综合评价提供参考依据。
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DeterminationtheContentofAlkaloidsinFritillariaCirrhosaandEvaluationof
CleaningandProcessingMethods
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(ChengduMunicipalInstituteforDrugControl,NMPAKeyLaboratoryforQualityMonitoring
andEvaluationofTraditionalChineseMateriaMedicine,Chengdu610045,China)

Abstract:Objective:Simultaneousdeterminationofsipeimine-3β-D-glucosideandSipeimineinFritillariacirrhosa,and
toinvestigatetheeffectsofdifferentcleaningandprocessingmethods.Methods:UPLC-MS/MSwasusedwithgradient
elutionofacetonitrile-0.1%formicacidsolution(containing10mmol/Lammoniumformate)asmobilephaseata
flowrateof0.4mL/minandcolumntemperaturewas35℃.Themassspectrometryparameterswereelectrosprayioni-
zation(ESI+)anddynamicmultiplereactionmonitoringmode(DMRM).Results:Theresultsshowedthatgoodlineari-
tywasachievedintheirrangesandfinedeterminationcoefficient.Theaccuracy,repeatabilityandstabilityofthemethod
weregood.Theaveragerecoverieswere90.48%and93.60%,RSDwaslessthan3%.Thecontentsofsipeimine-3β-D-
glucosideandSipeimineinFritillariacirrhosafromdifferentregionsweredifferent.Afterdifferentcleaningandpro-
cessingmethods,thecontentsofsipeimine-3β-D-glucosideandSipeimineinFritillariacirrhosahadcertaindifferences.
Conclusion:Themethodcanbeusedtodeterminethecontentofalkaloidsin2inFritillariacirrhosacomprehensively
andaccurately.Itprovidesascientificreferenceforqualitycontrol,clinicalapplicationandcomprehensiveassessment
forFritillariacirrhosa.
Keywords:FritillariaCirrhosa;UPLC-MS/MS;Sipeimine-3β-D-Glucoside;Sipeimine

  松贝是川贝母的一种,药用历史悠久,具有清热

润肺、化痰止咳、散结消痈的功效[1]。现代药理研究

证实,其主要活性成分为生物碱、皂苷类等[2]。川贝

母是贝母类药材中药用价值较高的一个复合群,随

着市场需求的快速增长以及过度采挖,导致川贝母
资源日益短缺,川贝母中的松贝因为产量少,市场价
格较高。商家为了卖出的松贝更美观,常在采挖后
或已干燥后进行清洗,除了用水,还常用洗洁精、洗
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衣粉等化学物质增加清洗力度。经市场调研发现,
松贝洗涤后有效成分流失,造成有效成分含量偏低。
本研究拟对松贝清洗方式进行考察,并在实验室模
拟加工,掌握清洗前后有效成分的变化情况。在此
基础上,对产地、药材市场、饮片生产企业等不同流
通环节中使用的松贝进行调查取样。采用 UPLC-
MS/MS法同时测定松贝中西贝母碱和西贝母碱苷
的含量[3-11],并对收集的45批样品进行测定并考察
不同的清洗加工方式[12-16]对西贝母碱和西贝母碱苷
的影响,为松贝的产地加工、质量控制、临床应用和
综合评价提供参考依据。

1 仪器与试药

仪器:Agilent1290-6470液相色谱-三重四极
杆质谱仪(美国安捷伦科技有限公司);ME204E和

XPE26电子天平(瑞士梅特勒-托利多公司);移液
枪(Eppendorf,Germany)等。试剂:乙腈、甲醇(美国

ThermoFisherScientific公司,色谱级);甲酸、甲酸
铵、乙酸铵(fisher公司,质谱级);实验用水为超纯
水。对照品:西贝母碱(110767-202111,百分含量为

99.4%,供 含 量 测 定 用),西 贝 母 碱 苷(111917-
201202,百分含量为96.4%,供含量测定用),均由中
国食品药品检验研究院提供。样品:编号S1~S15
为松贝药材(产地为四川、青海、西藏),S16~S30为
松贝饮片(厂家为各地饮片企业),S31~S45为新鲜
松贝药材(产地为四川松潘)。

2 方法与结果

2.1 西贝母碱和西贝母碱苷含量测定

2.1.1 色谱条件 Agilentporoshell120SB-C18色
谱柱(2.1mm×100mm,2.7μm);以0.1%甲酸溶液
(含10mmol/L甲酸铵)为流动相A,以乙腈为流动
相B,按表1进行梯度洗脱;流速0.4mL/min,柱温
为40℃,进样体积为1μL。

表1 流动相梯度洗脱程序

时间(min) 流动相A(%) 流动相B(%)
0~1 95→85 5→15
1~7 85→75 15→25
7~9 75→40 25→60
9~9.5 40→95 60→5
9.5~10 95 5

2.1.2 质谱条件 采用电喷雾离子源(electron
sprayionization,ESI);动态多反应监测模式(Dynam-
icmultiplereactionmonitoringmode,DMRM);正离子
扫描模式。相关参数:离子源温度:325℃,喷雾电
压:4000(+),雾 化 气 流 速:7L/min;鞘 气 温 度:
350℃,气帘气压:35psi。各化合物的监测离子对、碰
撞电压(CE),见表2。

表2 监测离子对、碰撞电压 (CE)

名称 母离子(m/z)子离子(m/z) 裂解电压(V) CE(V)
西贝母碱 430.3 138 127 60

西贝母碱苷 592.4 138 166 72

2.1.3 对照品溶液制备 精密称取西贝母碱和西
贝母碱苷对照品适量,加甲醇制成每1mL各含10μg
的溶液。分别精密量取上述对照品储备液适量,得
到系列浓度为每1mL含西贝母碱0.9842、3.9372、
15.7487、62.9948、251.9790、1007.9160ng,西
贝母碱苷0.8310、3.3239、13.2955、53.1820、
212.7280、850.9120ng,6个梯度浓度的混合标准
系列溶液。
2.1.4 供试品溶液制备 取本品细粉0.5g,置具
塞锥形瓶中,加浓氨试液2mL,浸润1h,加入三氯甲
烷-甲醇(4∶1)25mL,80℃水浴中加热回流2h,冷却
至室温,滤过,用10mL分次洗涤锥形瓶和滤纸,滤
液和洗涤液置蒸发皿中蒸干,残渣用甲醇溶解并定
容至10mL,摇匀,滤过,取续滤液,作为供试品溶液。
2.1.5 专属性试验考察 分别精密吸取对照品溶
液和供试品溶液各1μL,注入液相色谱串联质谱仪,
即得总离子流图,见图1。

注:西贝母碱苷(1);西贝母碱(2)。

图1 对照品溶液(A)和供试品溶液(B)总离子流

2.1.6 线性关系考察 精密吸取“2.1.3”项下系列
混合对照溶液1μL进样,按“2.1.1”和“2.1.2”项下条
件进行分析。以目标化合物的浓度为横坐标(X),定
量离子对峰面积为纵坐标(Y)绘制标准曲线,结果显
示各目标化合物的相关系数R均>0.999,表明西贝
母碱和西贝母碱苷在相应范围内呈良好的线性关系。
以最低浓度计算方法检出限、定量限。结果见表3。
2.1.7 精密度试验 取“2.1.3”项下混合对照品溶
液(西贝母碱浓度为15.7487ng/mL、西贝母碱苷浓
度为13.2955ng/mL)连续进样6针,记录浓度,计算

RSD。结果显示西贝母碱和西贝母碱苷RSD分别
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表3 线性关系

名称 线性方程 线性范围(μg/L) R 检出限(μg/kg) 定量限(μg/kg)
西贝母碱 y=30014x-186235 0.9843~1007.9160 0.9997 0.03 0.09

西贝母碱苷 y=14122x-54043 0.8310~850.9120 0.9998 0.01 0.02

为0.6%和0.60%,RSD 均<1.0%,表明仪器精密
度良好。
2.1.8 重复性试验 取同一份供试品6份(S-22),
按“2.1.4”项下方法制备供试品溶液,采用标准曲线
法计算含量,计算RSD。测定结果显示西贝母碱和
西贝母碱苷含量的RSD分别为2.98%和2.48%,表
明所用方法重复性良好。
2.1.9 稳定性考察 取“2.1.3”项下混合对照品溶
液(西贝母碱浓度15.7487ng/mL、西贝母碱苷浓度
为13.2955ng/mL),分别于0、8、10、13、16、19、23、
34h进行测定,记录各成分浓度,计算RSD。测定结

果显示西贝母碱和西贝母碱苷含量的RSD 分别为

2.20%和2.84%,表明供试品溶液在34h内稳定。
2.1.10 准 确 度 试 验 取 供 试 品(S-22)6份
(0.25g),分别精密加入混合对照品溶液(西贝母碱浓
度0.2520μg/mL、西贝母碱苷浓度0.2123μg/mL)
1mL,按“2.1.4”项下方法制备供试品溶液,计算含量
和回收率。结果显示,西贝母碱回收率为90.48%,
RSD为2.33%;西贝母碱苷回收率为93.60%,RSD
为2.74%,表明本方法准确度良好。准确度试验结
果,见表4。

表4 准确度试验结果

名称 样品取样量(g) 样品含量(μg) 加入量(μg) 测得量(μg) 回收率(%) 平均回收率(%) RSD(%)

西贝母碱

1 0.2599 0.2561 0.2520 0.4779 88.01
2 0.2571 0.2534 0.2520 0.4892 93.58
3 0.2572 0.2535 0.2520 0.4862 92.33
4 0.2586 0.2549 0.2520 0.4820 90.16
5 0.2478 0.2442 0.2520 0.4681 88.85
6 0.2447 0.2412 0.2520 0.4678 89.96

90.48 2.33

西贝母碱苷

1 0.2599 0.2064 0.2123 0.3992 90.82
2 0.2571 0.2042 0.2123 0.4095 96.69
3 0.2572 0.2043 0.2123 0.4070 95.48
4 0.2586 0.2054 0.2123 0.4031 93.10
5 0.2478 0.1968 0.2123 0.3986 95.03
6 0.2447 0.1944 0.2123 0.3864 90.47

93.60 2.74

2.2 清洗加工方式考察

2.2.1 未清洗考察 将收集的新鲜松贝样品在常
温下阴干3个月,按“2.1.4”项下方法制备供试品溶
液,依法测定计算西贝母碱和西贝母碱苷的含量。
测定结果,见表5。
2.2.2 洗涤方式考察 取样品适量,分别加500
倍量的清水、洗衣粉水溶液、洗洁精水溶液,浸泡

15min,用清水洗涤3次,在40℃烘40h,按“2.1.4”
项下方法制备供试品溶液,依法测定计算西贝母碱

和西贝母碱苷的含量。测定结果,见表6。
表5 未清洗含量结果 (μg/g)

名称
西贝母碱 西贝母碱苷

未清洗 未清洗

S-1 1.7160 1.8281
S-2 1.5294 1.3687
S-3 1.3069 1.6195
S-4 0.5608 0.1033
S-5 1.0874 0.7259

表6 洗涤方式含量测定结果 (μg/g)

名称
西贝母碱

清水 洗衣粉水溶液 洗洁精水溶液

西贝母碱苷

清水 洗衣粉水溶液 洗洁精水溶液

S-1 1.7015 1.4584 1.6353 1.7800 1.5806 1.6597
S-2 1.5386 1.4623 1.4776 1.3503 1.2732 1.3122
S-3 1.2406 1.1947 1.2136 1.5143 1.4655 1.4654
S-4 0.5147 0.4791 0.5062 0.0898 0.0891 0.0881
S-5 1.0420 0.8865 0.8901 0.6862 0.6576 0.6419

2.2.3 洗涤时间考察 取样品适量,分别加500
倍量的清水,分别浸泡15、30、60min,用清水洗涤3
次,40℃烘40h,按“2.1.4”项下方法制备供试品溶

液,依法测定,计算西贝母碱和西贝母碱苷的含量。
测定结果,见表7。
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表7 洗涤时间考察结果 (μg/g)

名称
西贝母碱

15min 30min 60min
西贝母碱苷

15min 30min 60min
S-1 1.7015 1.6632 1.7314 1.7800 1.7734 1.8036
S-2 1.5386 1.5282 1.5191 1.3503 1.3167 1.3244
S-3 1.2406 1.2457 1.2631 1.5143 1.4970 1.4456
S-4 0.5147 0.5315 0.5084 0.0898 0.0946 0.0898
S-5 1.0420 0.9325 0.8822 0.6862 0.6534 0.6591

2.2.4 干燥温度考察 取样品适量,分别加500
倍量的清水,浸泡60min,用清水洗涤3次,分别在

40、50、60℃烘40、35、30h,按“2.1.4”项下方法制备
供试品溶液,依法测定和计算西贝母碱和西贝母碱
苷的含量。测定结果,见表8。

表8 干燥温度含量测定结果 (μg/g)

名称
西贝母碱

40℃ 50℃ 60℃
西贝母碱苷

40℃ 50℃ 60℃
S-1 1.7015 1.6606 1.6781 1.7800 1.7283 1.6787
S-2 1.5386 1.4453 1.4649 1.3503 0.7563 1.2651
S-3 1.2406 1.1847 1.2039 1.5143 1.4273 1.4425
S-4 0.5147 0.5755 0.4868 0.0898 0.0871 0.0891
S-5 1.0420 0.8626 0.8437 0.6862 0.5850 0.6274

2.2.5 不同清洗加工方式对特征成分的影响 
由结果可知,不同清洗加工方式处理后松贝药材中
西贝母碱和西贝母碱苷含量具有一定差异。综上所
述,选择用清水浸泡15min,用清水洗涤3次,40℃烘

40h的清洗加工方式考察新鲜松贝中西贝母碱和西
贝母碱苷的含量。
2.3 样品测定

将搜集的45批松贝样品按“2.1.4”项下方法制
备供试品溶液,按上述色谱、质谱条件同时测定西贝
母碱和西贝母碱苷的含量。测定结果,见表9。

表9 样品含量测定结果 (μg/g)

序号 西贝母碱 西贝母碱苷 序号 西贝母碱 西贝母碱苷

S-1 1.1670 0.6569 S-24 12.7945 7.4372
S-2 0.6642 0.8194 S-25 6.9268 2.6411
S-3 1.0574 0.2896 S-26 0.5478 0.5275
S-4 0.4681 0.6822 S-27 1.7049 0.6716
S-5 0.8706 0.7769 S-28 13.8352 14.1331
S-6 0.8647 0.3878 S-29 1.0973 0.9095
S-7 0.8299 0.9064 S-30 1.6221 1.3925
S-8 1.2865 1.3899 S-31 1.7602 1.7998
S-9 3.5448 0.5967 S-32 1.9695 1.7566
S-10 0.6869 4.5602 S-33 1.3668 1.3536
S-11 41.0034 0.3816 S-34 0.6684 0.0906
S-12 0.6363 0.7020 S-35 1.8966 1.0664
S-13 1.0907 0.6485 S-36 1.2149 0.6719
S-14 1.2253 19.9954 S-37 0.9216 0.7148
S-15 45.5457 0.7002 S-38 0.6783 0.6436
S-16 1.6621 3.3643 S-39 0.6183 0.2791
S-17 5.5398 2.7352 S-40 0.8934 0.6519
S-18 7.2480 5.0422 S-41 0.3794 0.0360

(续表9) (μg/g)

序号 西贝母碱 西贝母碱苷 序号 西贝母碱 西贝母碱苷

S-19 9.9564 1.3386 S-42 0.7445 0.3957
S-20 1.6522 0.3936 S-43 0.8852 0.4496
S-21 1.2581 0.6569 S-44 0.9573 0.5122
S-22 0.9855 0.7943 S-45 0.6023 0.2011
S-23 46.9310 50.6876

3 讨论

3.1 西贝母碱和西贝母碱苷含量测定
常见方法有紫外分光光度法、高效液相色谱-

蒸发光散射检测器法、高效液相色谱-电雾式检测
器法和超高效液相色谱-串联质谱法等。2020年版
《中华人民共和国药典》中“川贝母”项下是采用紫外
分光光度法测定总生物碱的含量,灵敏度较低,且无
特征成分的含量测定方法。松贝中生物碱成分含量
普遍较低,通过前期实验发现,采用 HPLC-ELSD和

HPLC-CAD未检测出特征成分,故选择专属性强、灵
敏度高的UPLC-MS/MS技术,对松贝中西贝母碱和
西贝母碱苷的含量进行测定。
3.2 清洗加工方式考察

本研究发现,清洗加工后有效成分含量偏低,不
同洗涤剂、洗涤时间和烘干温度对松贝的外观性状
无明显影响,对特征成分的含量有一定影响。因清
洗加工前后有效成分含量差异不大,且经过清洗加
工后,与传统晒干方法相比,不仅能在一定程度上保
证药材的外观性状,还能提高干燥效率、减少干燥时
间,为产地规模化生产节约了时间成本。

综上所述,不同产地松贝中西贝母碱和西贝母
碱苷含量差异较大,不能仅仅以单一成分含量来衡
量松贝的质量,应进一步建立更具专属性的质量标
准来控制松贝的质量,保障用药安全。后续研究将
着重于建立松贝与其他贝母类药材的检测方法,并
制定更具专属性的松贝质量控制方法。
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强力玛得土力阿亚特丸指纹图谱及多成分含量测定研究
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摘 要:目的:建立强力玛得土力阿亚特丸高效液相色谱(HPLC)指纹图谱,并同时测定6种有效成

分的含量,为其质量评价提供参考依据。方法:采用YMC-TriartC18色谱柱(4.6mm×150mm,5μm),
以乙腈-0.1%磷酸水溶液为流动相进行梯度洗脱,流速1.2mL/min,柱温30℃,检测波长280nm;采
用中药色谱指纹图谱相似度评价系统(2012版)对15批强力玛得土力阿亚特丸 HPLC指纹图谱进行

相似度评价及共有峰指认,并进行6种有效成分的含量测定。结果:15批强力玛得土力阿亚特丸

HPLC指纹图谱获得13个共有峰,指认出6个成分,相似度均>0.99;没食子酸、柯里拉京、鞣花酸、
桂皮醛、6-姜辣素、胡椒碱含量分别为2.318~3.862、1.039~1.917、0.537~1.560、0.089~0.256、
0.243~0.486、4.252~5.399mg/g,平均回收率为95.45%~103.78%,RSD 为0.46%~2.4%。结

论:该方法操作简便,系统适用性强,为强力玛得土力阿亚特丸质量提升与质量控制标准的建立提供

了参考依据。
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Abstract:Objective:ToestablishtheHPLCfingerprintsofQiangliMadetuliAyatepills,determinethecontentof6ac-
tivecomponentssimultaneously,andprovidereferencesforitsqualityevaluation.Methods:Theanalysiswasperformed
onanYMC-TriartC18Column(4.6mm×150mm,5μm)withthemobilephaseofacetonitrile-0.1%aqueousphos-
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