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雷公藤制剂 ＵＰＬＣ指纹图谱研究及
４种效应成分的含量测定

邓金宝１，徐方方１，徐　鹏１，毛　炜１，邓远辉１，刘　博１，２

（１．广州中医药大学第二附属医院，广东 广州 ５１０００６；
２．中国科学院上海药物研究所，上海 ２０１２０３）

摘　要：为建立不同厂家雷公藤制剂的ＵＰＬＣ指纹图谱，并同时测定制剂中４种效应成分的含量，为雷公藤制
剂的质量控制提供参考和快速的检测方法。采用超高效液相色谱 （ＵＰＬＣ）法进行分析，色谱柱：ＢＥＨＳｈｉｅｌｄ
ＲＰ１８（２１ｍｍ×１００ｍｍ，１７μｍ），乙腈－水为流动相梯度洗脱，流速：０２５ｍＬ／ｍｉｎ，柱温３５℃，在２２０ｎｍ
波长下进行测定；分别从定性和定量２个方面对不同厂家雷公藤制剂的ＵＰＬＣ指纹图谱进行相似性评价。结果显
示不同厂家雷公藤制剂的指纹图谱明显不同，４种效应成分的含量差异显著。表明采用ＵＰＬＣ法测定雷公藤制剂
指纹图谱专属性强，检测速度快，分离度好，可结合４种效应成分的含量测定全面控制雷公藤制剂的质量，确
保临床用药安全与有效。

关键词：雷公藤制剂；雷公藤内酯醇；指纹图谱；超高效液相色谱法 （ＵＰＬＣ）
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　　雷公藤多苷 （ｔｒｉｐｔｅｒｙｇｉｕｍｇｌｙｃｏｓｉｄｅｓ）是以卫
矛科植物雷公藤的根为原料提取精制而成的一种脂

溶性混合物。药理研究证明，雷公藤多苷具有较强

的抗炎及免疫抑制作用［１－３］，是目前临床上使用较

多的非甾体类免疫抑制剂，被广泛用于类风湿性关

节炎、红斑狼疮、肾小球肾炎等疾病的治疗［４］。

但是，雷公藤多苷也具有明显的毒副作用，如：肝

毒性［５］、肾毒性及生殖毒性等［６－７］。由于药材部

位、来源、采收期和生产工艺的不同和不稳定性，

导致目前市售雷公藤制剂的质量差异较大，从而影

响了临床使用的有效性与安全性［８］。目前，《中国

药典》２００５和２０１０版均没有收载雷公藤药材和雷
公藤制剂的质量控制标准，中药成方制剂标准使用

薄层扫描法进行含量测定，该法准确性较差。而在

中药雷公藤质量的整体评价方面，尽管雷公藤药材

特征图谱的研究报道并不罕见［８－１３］，但有关雷公

藤制剂的化学成分的整体系统分析控制研究和实际

应用却比较少［８］，且多是利用ＨＰＬＣ进行检测，该
方法虽然比较稳定，但检测时间较长 （通常需２ｈ
左右），分离度较差［８－１３］，难以保证检测的准确

性。因此，对于活性与毒性都很强的雷公藤制剂必

须建立一种快速、准确、全面的质量评价与检测的

方法，以保证雷公藤制剂的有效性及安全性。

近年来，超高效液相色谱仪 （ＵＰＬＣ）的应用
越来越广泛［１４－１６］，相比ＨＰＬＣ法其分析速度更快，
分离度更好，并能节约分析时间，提高工作效率。

本研究将采用超高效液相色谱仪，旨在建立一种全

面、快速、准确的评价雷公藤制剂质量的 ＵＰＬＣ指
纹图谱分析方法，并利用该方法建立不同厂家雷公

藤制剂的指纹图谱，并同时测定制剂中主要有效成

分的含量，为市售雷公藤制剂质量的整体控制提供

参考和快速地检测方法，以保障临床用药的安全。

１　仪器与试药
１１　仪器

组合高分辨质谱联用仪 （ＬＴＱＯｒｂｉｔｒａｐＸＬ，
Ｔｈｅｒｍｏ公司）；超高效液相色谱仪 （ＷａｔｅｒｓＡｃｑｕ
ｉｔｙ，Ｗａｔｅｒｓ公司）；旋转蒸发仪 （ＲＶ１０ｂａｓｉｃＶ，
ＩＫＡ公司）；低速台式自动平衡离心机 （ＤＴ５－３，
北京时代北利离心机有限公司）；超纯水机 （Ｍｉｌｌｉ
ｐｏｒｅ）。
１２　试剂

无水乙醇、甲醇、乙酸乙酯、石油醚 （６０～
９０℃）均为分析纯 （天津市百世化工有限公司）；

中性氧化铝 （上海五四化学试剂有限公司）；乙腈

为色谱纯 （Ｆｉｓｈｅｒ公司）。
１３　药品

雷公藤制剂来源信息见表１，实验研究用的化
学对照品信息见表２。所有对照品都经过核磁、傅
里叶红外及组合高分辨质谱联用仪 （ＬＴＱＯｒｂｉｔｒａｐ
ＸＬ）检测确证了结构，并用超高效液相 （ＵＰＬＣ）
检测纯度，应用峰面积归一化法比较，６个对照品
的纯度均在９８％以上。６个对照品ＵＰＬＣ色谱图见
图１（色谱条件同 “２３”）。

表１　雷公藤制剂来源
Ｔａｂｌｅ１　ＯｒｉｇｉｎｏｆＴｒｉｐｔｅｒｙｇｉｕｍｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓ

样品号 厂　　家 批　　号

１ 黄石飞云制药有限公司 （ＨｕａｎｇｓｈｉＦｅｉｙｕｎＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣｏ，Ｌｔｄ．） ２０１３０６０１
２ 朝阳德远药业有限公司 （ＣｈａｏｙａｎｇＤｅｙｕａｎＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣｏ，Ｌｔｄ．） ２０１２０９０１
３ 安徽新陇海药业有限公司 （ＡｎｈｕｉＸＬＨＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣｏ，Ｌｔｄ．） １３０２０１
４ 浙江得恩德制药有限公司 （ＺｈｅｊｉａｎｇＤＮＤＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣｏ，Ｌｔｄ．） １２１０１３０
５ 江苏美通制药有限公司 （ＪｉａｎｇｓｕＭｅｉＴｏｎｇＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣｏ，Ｌｔｄ．） １３０２２８
６ 浙江普洛康裕天然药物有限公司 （ＺｈｅｊｉａｎｇＡｐｅｌｏａＮａｔｕｒａｌＭｅｄｉｃｉｎｅＣｏ，Ｌｔｄ．） １２０５０３
７ 福建汇天生物药业有限公司 （ＦｕｊｉａｎＨｕｉｔｉａｎＢｉｏｌｏｇｉｃａｌＰｈａｒｍａｃｙＣｏ，Ｌｔｄ．） １２１２０１
８ 上海复旦复华药业有限公司 （ＳｈａｎｇｈａｉＦｕｄａｎＦｕｈｕａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣｏ，Ｌｔｄ．） １３０４０２
９ 湖南协力药业有限公司 （ＨｕｎａｎＸｉｅｌｉＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣｏ，Ｌｔｄ．） ２０１３０１０２
１０ 湖南千金协力药业有限公司 （ＨｕｎａｎＱｉａｎｊｉｎＸｉｅｌｉＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣｏ，Ｌｔｄ．） ２０１３０５０２
１１ 华润三九药业有限公司 （ＨｕａｒｕｎＳａｎｊｉｕＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣｏ，Ｌｔｄ．） １２０９００２Ｚ

３９
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表２　雷公藤对照品的基本信息
Ｔａｂｌｅ２　ＩｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆＴｒｉｐｔｅｒｙｇｉｕｍｗｉｌｆｏｒｄｉｉＨｏｏｋｆ．ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓｕｂｓｔａｎｃｅ

序号 品名１） 分子式 预测值ｍ／ｚ 实测值ｍ／ｚ 误差Ｅｒｒ／１０－６

１ 雷公藤内酯三醇（ｔｒｉｐｔｒｉｏｌｉｄｅ）ａ Ｃ２０Ｈ２６Ｏ７ ［Ｍ－Ｈ］－３７７．１５９５ ［Ｍ－Ｈ］－３７７１５９８ ０８２３
２ 雷公藤内酯醇（ｔｒｉｐｔｏｌｉｄｅ）ａ Ｃ２０Ｈ２４Ｏ６ ［Ｍ＋Ｈ］＋３６１１６４６ ［Ｍ＋Ｈ］＋３６１１６５２ １６４８
３ 雷公藤内酯酮（ｔｒｉｐｔｏｎｉｄｅ）ａ Ｃ２０Ｈ２２Ｏ６ ［Ｍ＋Ｈ］＋３５９１４８９ ［Ｍ＋Ｈ］＋３５９１４９５ １７４１
４ 山海棠二萜内酯Ａ（ｔｒｉｐｔｅｒｆｏｒｄｉｎ）ｂ Ｃ２０Ｈ３０Ｏ３ ［Ｍ＋Ｈ］＋３１９２２６８ ［Ｍ＋Ｈ］＋３１９２２６９ ０４０３
５ 雷酚内酯（ｔｒｉｐｔｏｐｈｅｎｏｌｉｄｅ）ｂ Ｃ２０Ｈ２４Ｏ３ ［Ｍ－Ｈ］－３１１１６４２ ［Ｍ－Ｈ］－３１１１６４２ ０
６ 雷公藤内酯甲（ｗｉｌｆｏｒｌｉｄｅＡ）ｂ Ｃ３０Ｈ４６Ｏ３ ［Ｍ＋Ｈ］＋４５５３５２０ ［Ｍ＋Ｈ］＋４５５３５２３ ０６３３

１）ａ：ＦｒｏｍｔｈｅＳｈａｎｇｈａｉＩｎｓｔｉｔｕｔｅｏｆＭａｔｅｒｉａＭｅｄｉｃａ，ＣｈｉｎｅｓｅＡｃａｄｅｍｙｏｆＳｃｉｅｎｃｅｓ
　 ｂ：ＦｒｏｍｔｈｅＮａｎｊｉｎｇＪｉｎｇＺｈｕＢｉｏｌｏｇｉｃａｌＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙＣｏ，Ｌｔｄ

图１　６个对照品的ＵＰＬＣ色谱图
Ｆｉｇ１　ＵＰＬＣｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｏｆｓｉｘｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓｕｂｓｔａｎｃｅｓ

１：雷公藤内酯三醇；２：雷公藤内酯醇；３：雷公藤内酯
酮；４：山海棠二萜内酯 Ａ；５：雷酚内酯；６：雷公藤内
酯甲

２　溶液的制备与色谱条件
２１　供试品溶液的制备

取雷公藤制剂１０片，研细，取细粉适量，精
密称定，置５０ｍＬ离心管中，精密加入无水乙醇
１０ｍＬ，称量，超声提取３０ｍｉｎ，冷至室温，加无
水乙醇补至原质量，离心 （３０００ｒ／ｍｉｎ）１０ｍｉｎ，
取上清液保留，药渣再按上述方法提取１次，合并
上清液。精密量取上清液１０ｍＬ，置中性氧化铝柱
中 ［中性氧化铝５０ｇ，用石油醚 （６０～９０℃）－
乙酸乙酯 （１∶４）５ｍＬ预洗］，再用石油醚 －乙酸
乙酯 （１∶４）２０ｍＬ洗脱，收集洗脱液，６０℃以下
浓缩至近干，立即加乙腈 －水 （１∶１）定容至 ２
ｍＬ，摇匀，０２２μｍ滤膜滤过，即得。
２２　对照品溶液的制备

取雷公藤内酯醇、雷公藤内酯酮、雷酚内酯、

雷公藤内酯甲适量，精密称定，精密加入乙腈－水
（１∶１）配成质量浓度分别为０１３７、２８２、１２２、
１７４ｍｇ／ｍＬ的储备液。取上述储备液适量，分别
加乙腈－水 （１∶１）等比稀释配制成１０个质量浓
度梯度的对照品溶液，用于标准曲线的测定。

２３　色谱条件及系统适应性试验
色谱柱：ＢＥＨ ＳｈｉｅｌｄＲＰ１８（２１ｍｍ×１００

ｍｍ，１７μｍ）；流动相：乙腈 －水体系；梯度洗
脱条件见表 ３；流速：０２５ｍＬ／ｍｉｎ；检测波长：
２２０ｎｍ；柱温：３５℃；进样体积：４μＬ。在该色
谱条件下，雷公藤内酯醇、雷公藤内酯酮、雷酚内

酯、雷公藤内酯甲的分离度均大于１５，理论板数
均在８０００以上。

表３　梯度洗脱程序
Ｔａｂｌｅ３　Ｇｒａｄｉｅｎｔｅｌｕｔｉｏｎｐｒｏｇｒａｍ

时间／ｍｉｎ ０ ５ ６１０ １４ ２０３３４０４５４８ ５０

φ（乙腈）／％ １５２５２７３０ ３７５ ３９４６６２７０９０ １００
φ（水）／％ ８５７５７３７０ ６２５ ６１５４３８３０１０ ０

３　指纹图谱的建立
３１　测定方法

在上述 “２３项”条件下检测样品，以雷公藤
内酯醇的保留时间和峰面积为参比计算各共有峰的

相对保留时间和相对峰面积。

３２　共有峰的确定
分别测定各厂家雷公藤制剂的 ＵＰＬＣ指纹图

谱，经 “中药色谱指纹图谱相似度评价软件２００４
Ａ”版分析匹配，匹配数目为１１的峰即为此１１个
厂家的主要共有峰，确定制剂中的共有峰为３８个。
图２为雷公藤制剂典型的 ＵＰＬＣ指纹图谱。以雷公
藤内酯醇的峰 （２号峰）为参照峰。
３３　特征峰的识别

经过与对照品比对并结合 ＰＤＡ光谱图可知：
共有峰中１号峰为雷公藤内酯三醇，２号峰为雷公
藤内酯醇，４号峰为雷公藤内酯酮，７号峰为山海
棠二萜内酯Ａ，２２号峰为雷酚内酯，３７号峰为雷
公藤内酯甲。如图３。

４９
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图２　湖南千金协力药业有限公司的雷公
藤多苷片ＵＰＬＣ指纹图谱

Ｆｉｇ２　ＵＰＬＣｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔｏｆＴｒｉｐｔｅｒｙｇｉｕｍｇｌｙｃｏｓｉｄｅ
ｔａｂｌｅｔｆｒｏｍＨｕｎａｎＱｉａｎｊｉｎＸｉｅｌｉＰｈａｒｍａＣｏ，Ｌｔｄ

图３　雷公藤６个对照品与湖南千金
协力药业多苷片的ＵＰＬＣ图

Ｆｉｇ３　ＵＰＬＣｏｆＳｉｘｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓｕｂｓｔａｎｃｅｓｏｆ
ＴｒｉｐｔｅｒｙｇｉｕｍｗｉｌｆｏｒｄｉｉＨｏｏｋｆａｎｄｇｌｙｃｏｓｉｄｅｔａｂｌｅｔｆｒｏｍ
ＨｕｎａｎＱｉａｎｊｉｎＸｉｅｌｉＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣｏ，Ｌｔｄ

３４　精密度试验
取上海复旦复华药业有限公司生产的雷公藤制

剂 （批号：１３０４０２），按 “２１项”的方法制备供
试品溶液，对同一供试品溶液，按 “２３项”色谱
条件连续测定６次。结果：以雷公藤内酯醇为参
比，各共有峰相对保留时间的ＲＳＤ均小于００９％，
相对峰面积的ＲＳＤ均小于２０％。表明仪器在该色
谱条件下的精密度良好。

３５　稳定性试验
取上海复旦复华药业有限公司生产的雷公藤制

剂 （批号：１３０４０２），按 “２１项”的方法制备供
试品溶液，对同一供试品溶液分别放置０、２、４、
８、１２、２４ｈ分别测定，以雷公藤内酯醇为参比，
考察供试品溶液的稳定性。结果：各共有峰相对保

留时间的ＲＳＤ均小于０３５％，相对峰面积的 ＲＳＤ
均小于５０％。表明该供试品溶液在２４ｈ内稳定性
良好。

３６　重复性试验
取同一批次的上海复旦复华药业有限公司生产

的雷公藤制剂 （批号：１３０４０２）６份，平行制备６

份供试品溶液，分别测定，考察重复性。结果：以

雷公藤内酯醇为参比，各共有峰相对保留时间的

ＲＳＤ均小于 ０１８％，相对峰面积的 ＲＳＤ均小于
５０％。表明该方法重复性良好。
３７　样品测定

按 “２１项”的方法分别制备各厂家雷公藤制
剂的供试品溶液，在 “２３项”色谱条件下测定。
将测定结果导入 “中药色谱指纹图谱相似度评价

软件２００４Ａ”版 （国家药典委员会推荐）进行相

似度分析，相似度结果分别为：０７９７、０７７７、
０７５９、０５５７、 ０８７６、 ０８８５、 ０９２７、 ０９３４、
０８８３、０８９９、０８７５。各厂家样品的 ＵＰＬＣ指纹
图谱见图４，共有峰的相对保留时间和相对峰面积
见表４和表５。

图４　１１个厂家雷公藤制剂的ＵＰＬＣ指纹图谱
（Ｓ１－Ｓ１１为样品编号，同表１）

Ｆｉｇ４　ＵＰＬＣｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔｓｏｆＴｒｉｐｔｅｒｙｇｉｕｍｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓ
ｆｒｏｍｅｌｅｖｅｎｍａｎｕｆａｃｔｕｒｅｒｓ

（Ｓ１－Ｓ１１ｉｓｓａｍｐｌｅＮｏ，ｓａｍｅａｓｔａｂｌｅ１）

３８　不同厂家雷公藤制剂指纹图谱的分析比较
从色谱图和所得数据可知：１１个厂家雷公藤

制剂的指纹图谱存在显著差异。①相似度：１１个
厂家雷公藤制剂指纹图谱的相似度有较大差异，尤

其以４号样品特别显著 （相似度 ＝０５５７）。其中
相似度较好的是７号和８号样品，其次是５、６及９
－１１号样品。②共有峰的相对峰面积：１１个厂家
的雷公藤制剂中共有峰的峰面积差异极为显著，相

对峰面积ＲＳＤ变化范围为４１９４％～２６３９２％。③
色谱图：从１１个厂家雷公藤制剂的指纹图谱上可
看出，９号与１０号样品的指纹图谱十分相似；１号
样品的指纹图谱前２０ｍｉｎ几乎无色谱峰，４号样品
的色谱峰主要集中在前２５ｍｉｎ。这些显著的差异可
能与各厂家雷公藤原药材的产地来源、用药部位、

采收时期和生产工艺的不同有关，该结果清晰的说

明了各厂家雷公藤制剂的质量存在显著差异。
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表４　１１个厂家雷公藤制剂共有峰的相对保留时间计算结果１）

Ｔａｂｌｅ４　ＴｈｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆｒｅｌａｔｉｖｅｒｅｔｅｎｔｉｏｎｔｉｍｅｏｆｃｏｉｎｃｉｄｅｎｔｐｅａｋｓｉｎＴｒｉｐｔｅｒｙｇｉｕｍｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓｆｒｏｍｅｌｅｖｅｎｍａｎｕｆａｃｔｕｒｅｒｓ

峰号 １ ２ ３ ４ ５ ６ ７ ８ ９ １０ １１ ＲＳＤ／％

１＊ ０４５１ ０４５１ ０４５１ ０４５７ ０４５５ ０４５３ ０４５５ ０４５５ ０４５５ ０４５３ ０４５６ ０４７

２＊＊ １０００ １０００ １０００ １０００ １０００ １０００ １０００ １０００ １０００ １０００ １０００ ０００

３ １５２４ １５２３ １５２５ １５２１ １５２６ １５２４ １５２７ １５２３ １５２０ １５１８ １５２３ ０１９

４＊ １７７８ １７８０ １７８２ １７７５ １７７８ １７８３ １７８３ １７８０ １７７８ １７７５ １７７７ ０１５

５ １８１０ １８１１ １８１４ １８０５ １８１０ １８１５ １８１４ １８１０ １８０８ １８０７ １８０８ ０１８

６ １８６３ １８６５ １８６９ １８５８ １８６３ １８６８ １８６６ １８６３ １８６１ １８５８ １８６０ ０２０

７＊ １９８２ １９７７ １９８５ １９７１ １９８１ １９８４ １９８４ １９８０ １９７４ １９６９ １９７４ ０２８

８ ２１１１ ２１１４ ２１１５ ２１０９ ２１１４ ２１２０ ２１１５ ２１０９ ２１０７ ２１０３ ２１０５ ０２３

９ ２１７３ ２１７７ ２１７８ ２１７５ ２１７８ ２１９１ ２１８３ ２１７９ ２１７５ ２１７２ ２１７５ ０２５

１０ ２２５０ ２２５２ ２２５５ ２２４０ ２２５１ ２２６１ ２２５３ ２２４８ ２２４４ ２２３９ ２２４１ ０３１

１１ ２３８２ ２３８４ ２３８７ ２３７１ ２３８２ ２３９３ ２３８４ ２３７７ ２３７４ ２３６８ ２３７０ ０３３

１２ ２４１１ ２４１４ ２４１７ ２４１１ ２４１３ ２４２５ ２４１７ ２４１１ ２４０７ ２４０３ ２４０４ ０２６

１３ ２５５３ ２５５６ ２５６５ ２５４７ ２５５４ ２５６８ ２５５９ ２５５２ ２５４６ ２５３９ ２５４１ ０３７

１４ ２６１９ ２６２１ ２６２３ ２５９４ ２６２１ ２６３０ ２６２６ ２６１８ ２６１３ ２６０７ ２６０９ ０３９

１５ ２６６６ ２６６６ ２６７１ ２６５８ ２６６６ ２６８２ ２６７１ ２６６４ ２６５９ ２６５３ ２６５４ ０３２

１６ ２７３８ ２７４０ ２７４７ ２７３３ ２７４２ ２７５４ ２７５０ ２７４３ ２７４０ ２７３２ ２７３５ ０２６

１７ ２７８２ ２７８４ ２７８６ ２７６８ ２７８２ ２８００ ２７８８ ２７８１ ２７７６ ２７７０ ２７７０ ０３４

１８ ２８４６ ２８４６ ２８５４ ２８４１ ２８４４ ２８６１ ２８５３ ２８４７ ２８３９ ２８３１ ２８３５ ０３１

１９ ２８９３ ２８９５ ２９０１ ２８８０ ２８９０ ２９１０ ２９０１ ２８９３ ２８８７ ２８７８ ２８７９ ０３５

２０ ２９８２ ２９８２ ２９８９ ２９７２ ２９７９ ３０００ ２９９０ ２９８３ ２９７５ ２９６７ ２９６９ ０３３

２１ ３０３２ ３０３３ ３０２９ ３０２３ ３０２９ ３０５１ ３０４１ ３０３４ ３０２４ ３０１６ ３０１８ ０３３

２２＊ ３０７０ ３０７２ ３０８１ ３０６４ ３０５１ ３０８８ ３０７９ ３０７５ ３０６８ ３０６０ ３０６０ ０３５

２３ ３１３４ ３１３５ ３１４４ ３１２１ ３１２９ ３１５４ ３１４５ ３１３６ ３１２７ ３１１９ ３１１８ ０３７

２４ ３２７４ ３２７３ ３２６８ ３２５８ ３２６９ ３２９３ ３２８５ ３２７８ ３２６８ ３２６０ ３２６０ ０３４

２５ ３４３８ ３４３７ ３４４９ ３４３０ ３４３８ ３４５７ ３４５４ ３４４９ ３４３９ ３４３１ ３４３１ ０２８

２６ ３５４８ ３５４７ ３５６２ ３５３９ ３５４４ ３５６７ ３５６６ ３５５８ ３５５１ ３５４０ ３５３９ ０３０

２７ ３６５３ ３６５３ ３６６７ ３６４５ ３６４４ ３６７４ ３６７０ ３６６３ ３６４９ ３６３８ ３６３８ ０３４

２８ ３７８７ ３７８２ ３７９０ ３７６４ ３７７８ ３８０４ ３８０３ ３７９５ ３７７８ ３７７２ ３７７２ ０３５

２９ ４１１１ ４１０４ ４１２３ ４１１８ ４１０３ ４１２２ ４１３９ ４１３３ ４１１３ ４１０２ ４１０４ ０３０

３０ ４１７０ ４１７０ ４１９０ ４１５９ ４１６２ ４１８７ ４１９８ ４１９３ ４１８３ ４１７０ ４１６７ ０３２

３１ ４２４１ ４２４４ ４２６３ ４２３２ ４２３４ ４２６２ ４２７３ ４２６８ ４２５８ ４２４５ ４２４３ ０３３

３２ ４３４６ ４３５０ ４３７１ ４３４３ ４３３８ ４３６５ ４３８０ ４３７５ ４３６５ ４３５１ ４３５０ ０３２

３３ ４３９５ ４３９８ ４４２０ ４３９３ ４３８８ ４４１３ ４４３０ ４４２４ ４４１２ ４４００ ４４００ ０３２

３４ ４５０４ ４５０７ ４５３１ ４５０２ ４４９６ ４５２２ ４５４０ ４５３４ ４５２５ ４５１１ ４５１０ ０３２

３５ ４６３９ ４６４１ ４６６７ ４６３５ ４６３１ ４６５７ ４６７６ ４６７１ ４６６１ ４６４６ ４６４６ ０３３

３６ ４６８９ ４６９２ ４７１７ ４６９７ ４６８２ ４７０８ ４７２８ ４７２２ ４７１２ ４６９７ ４６９７ ０３１

３７＊ ５２１３ ５２１９ ５２４６ ５２１２ ５２０５ ５２３５ ５２５７ ５２５０ ５２４３ ５２２６ ５２２５ ０３３

３８ ５３３２ ５３３８ ５３６６ ５３２４ ５３２５ ５３５４ ５３７８ ５３７１ ５３６４ ５３４６ ５３４６ ０３５

１）＊：Ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄｐｅａｋ；＊＊：Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｐｅａｋ
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　第 ２期 邓金宝等：雷公藤制剂ＵＰＬＣ指纹图谱研究及４种效应成分的含量测定

表５　１１个厂家雷公藤制剂共有峰的相对峰面积计算结果１）

Ｔａｂｌｅ５　ＴｈｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆｒｅｌａｔｉｖｅｐｅａｋａｒｅａｏｆｃｏｉｎｃｉｄｅｎｔｐｅａｋｓｉｎＴｒｉｐｔｅｒｙｇｉｕｍｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓｆｒｏｍｅｌｅｖｅｎｍａｎｕｆａｃｔｕｒｅｒｓ

峰号 １ ２ ３ ４ ５ ６ ７ ８ ９ １０ １１ ＲＳＤ／％

１＊ ００７ ０１１ ０１４ ０６８ ０３４ ００８ ０２３ ０２０ ０１４ ０１０ ０２３ ８３７２
２＊＊ １００ １００ １００ １００ １００ １００ １００ １００ １００ １００ １００ ０００
３ ２９６ １６４ ０６２ ２１３１ ２７１ ０８６ ４１５ １２９ １１８ １０８ １３６ １６７９７
４＊ １２１３ ４９６ １１２ ９１９ ３５１ １２０ ２１２ １１３ １３０ １７６ １３４ １０３４１
５ ２２８ ０５５ ０９９ ３５３ ２１２ ０３０ １４４ ０６８ ０６５ ０８０ ０５５ ７８６８
６ １４４０ ２２３ ０９７ ４４１ ３５５ ０４２ １８９ １１０ ０７７ １８３ ０６２ １３６８４
７＊ ３０４ ０３２ ０４８ １２７ ０８４ ０１６ ０５１ ０３０ ０４２ ０３３ ０２７ １１４９７
８ ９１０ ０７６ １０７ ０２８ ２２８ ０１４ ０８７ １０４ ０７６ ０４０ ０９２ １５９３３
９ ９００ １８９ ０３１ １５２ ３０８ １０６ １２５ １０７ ２０８ １０２ １３８ １１０６６
１０ ５０４２ ７０６ １３１ １１７ ７７１ １９２ ２３６ ３１０ ３１５ ３７６ ３３０ １８４６４
１１ ５６９１ １２３９ ６０７ ３０５ １２９０ ２５７ ５４７ ５５３ ６９４ ５６５ ６１８ １３７８２
１２ １９１ ５４７ １００８ ７００ １０６７ ３０６ ３６６ ５６５ ６２１ ３４７ ３３６ ５１８６
１３ １１１７２ ２０２６ ２８７ ５８９ １０３５ ３０１ ４５１ ４７０ ６９４ ６８６ ５９８ １９１６６
１４ ６８５ １６０ ０６３ ０３３ １１１ ０５１ ００５ ０３１ １１６ １０９ ０１９ １５２４０
１５ ２０５７ １０５ ０２０ ０４３ ２３２ ２０７ ０５７ ０４６ １１１ １４２ １１１ ２０７８４
１６ ４３６３ ８９７ ４６３ ４８８ ３１５ １１８ ２０４ １３１ １４０ １５７ １５８ １８４３０
１７ ２３４９ １９６ １４６ ０８８ ２４４ １４２ ０７１ １２８ １７７ ２０４ ２１５ １８３７７
１８ ５７１９ ３１６ ０９２ ０６１ ６９３ ２６２ １８６ ３６１ １７０ １９３ １９９ ２２０８４
１９ ４０３９ ３２６ １５８ ０１６ ４０４ ０５５ ０９８ ２２４ １４９ １７１ ３３９ ２１４５１
２０ ２２３９ ４３８ １５２ ０６６ ２３３ ０４４ １２５ １８４ １６７ １１９ １９１ １７５５３
２１ １８３１４ ２２１４ １０６０ ２５７ １０６７ ６３２ ３６３ ４４４ ８７８ ８６１ ５５９ ２１８６５
２２＊ ２０１９３ ６４３３ ３３５８ ０２３ ５６８ １０７０ ２７０ ７１４ ２１６１ １４３７ ８０７ １７４５０
２３ ２９６８２ ２４１４ ７２４ ０３５ １８６９ ５００ ４５５ ９４７ １１３６ ７１２ １３３８ ２３９５６
２４ ６０９０ ３４９ １７８ ０４８ ５７２ １７８ １５１ ２５１ １３３ １３２ １５２ ２３７４３
２５ ３６７１ １２３５ ６９０ ４６４ ２１０ １２６ １５８ １１２ １４５ １３７ １１４ １６５６６
２６ １０２０４ ３３１４ １９５３ １１４０ ６０６ ３９９ ４０６ ３１８ ４７７ ３２５ ２９０ １６７０６
２７ ４３１８５ ２５２３ ４６６ ０１０ ２５６０ ９９６ ４６０ ５５７ １２１４ １０５５ １２５８ ２５７５８
２８ ７３７０ ３８７ １３１ ０６９ ５０６ ０７４ １４２ ３１２ １５０ １３６ １５２ ２５２５２
２９ ７１９５ １５７０ ４５０ ０６０ ３７４ ２６５ ０９５ ２２９ ４２７ ３２３ ２２６ ２０４８９
３０ ５０３２ ２１２２ １０５０ ０９２ ０６５ １６０ ０４２ ０５１ ３８３ ２６８ ２９２ １７４４４
３１ ４６４２ ９２２ ３１０ １５８ １８０ １２３ ０７８ ０７７ １６０ １２１ １１０ ２１６４１
３２ ２０３７ ５７０ ６１３ ０４５ ０９９ ０７９ ０３０ ０９２ １４７ １１９ ０３７ １６９５８
３３ １８１７ ４６１ ３３９ ０８８ ０５９ ０７９ ０３４ ０５０ ０３５ ０４０ ０２９ １９２７０
３４ ２９７２ ２５３ １０８ ０６７ ０５４ ０５０ ０１０ ０２４ ０５６ ０３７ ０５０ ２６２１５
３５ ２６２０ ３６２ １６８ １３３ ０５４ ０１９ ０２４ ０４１ ０９１ ０５７ ０８８ ２３０１７
３６ ３４０８ １７４ １９１ ０３２ ０７１ ０８４ ０１３ ０４４ ０７８ ０３８ ０５８ ２６３９２
３７＊ ７０６ ０７８ ０９４ ０６０ ０４４ ０３６ ０２５ ０１８ ０３１ ０２２ ０２１ １９５３７
３８ ３８８８ １２９５ １２０ ００４ ０１３ ０５６ ００５ ００８ １５６ １３４ ０５１ ２２６１０

１）＊：Ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄｐｅａｋ；＊＊：Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｐｅａｋ

４　４种效应成分的含量测定
在上述指纹图谱中，通过对照品的比对确定了

其中６个成分，为了能更全面的反映雷公藤制剂的
质量，以下将对雷公藤内酯醇、雷公藤内酯酮、雷

酚内酯、雷公藤内酯甲这４个效应成分同时进行含
量测定 （由于雷公藤内酯三醇的含量较低，山海

棠二萜内酯 Ａ的分离度较差，不易测定，所以，
不对其进行含量测定）。

４１　线性关系的考察
对 “２２项”下各质量浓度梯度的对照品溶液

按 “２３”色谱条件测定。以对照品的质量浓度为
横坐标 （Ｘ），峰面积为纵坐标 （Ｙ），进行回归分
析。结果见表６。
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表６　雷公藤制剂中４个效应成分的线性关系
Ｔａｂｌｅ６　ＬｉｎｅａｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓｏｆｆｏｕｒａｃｔｉｖｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎＴｒｉｐｔｅｒｙｇｉｕｍｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓ

成分 线性方程 相关系数ｒ 线性范围／（μｇ·ｍＬ－１）

雷公藤内酯醇 （ｔｒｉｐｔｏｌｉｄｅ） ｙ＝３２５８１０ｘ－２３８２ ０９９９９ ０１２５～１６００２

雷公藤内酯酮 （ｔｒｉｐｔｏｎｉｄｅ） ｙ＝３５７６２０ｘ－３５８４ ０９９９６ ０５０２～３２１４８

雷酚内酯 （ｔｒｉｐｔｏｐｈｅｎｏｌｉｄｅ） ｙ＝６４４０５０ｘ－３８３０５ ０９９９９ ０２５０～１２８１００

雷公藤内酯甲 （ｗｉｌｆｏｒｌｉｄｅＡ） ｙ＝２９３３ｘ－３６４４ ０９９９８ １２４９５～３９９８５２

４２　精密度试验
取上海复旦复华药业有限公司生产的雷公藤制

剂 （批号：１３０４０２），按 “２１”的方法制备供试
品溶液，对同一供试品溶液，按 “２３”色谱条件
连续测定６次。结果：４种效应成分含量的精密度
ＲＳＤ分别为 １１７％、１２４％、０８５％、１７３％。
表明仪器在该色谱条件下的精密度良好。

４３　稳定性试验
取上海复旦复华药业有限公司生产的雷公藤制

剂 （批号：１３０４０２），按 “２１”的方法制备供试
品溶液，对同一供试品溶液分别放置０、２、４、８、
１２、２４ｈ分别测定，考察４种效应成分的稳定性。
结果：４种效应成分含量的稳定性 ＲＳＤ分别为
１１６％、２３７％、３８３％、３２１％。表明这４种效
应成分在２４ｈ内稳定性良好。
４４　重复性试验

取同一批次的上海复旦复华药业有限公司生产

的雷公藤制剂 （批号：１３０４０２）６份，平行制备６
份供试品溶液，分别测定，考察重复性。结果：４
种效应成分含量的重复性 ＲＳＤ分别为 ３２９％、
１６１％、２６８％、３１７％。表明该方法重复性良
好。

４５　回收率实验
精密称取已测知雷公藤内酯醇、雷公藤内酯

酮、雷酚内酯、雷公藤内酯甲含量的上海复旦复华

药业有限公司生产的雷公藤制剂 （批号：１３０４０２）
样品９份，分别加入相当于样品中雷公藤内酯醇、
雷公藤内酯酮、雷酚内酯、雷公藤内酯甲已知含量

的８０％、１００％和１２０％的对照品溶液后，分别按
“２１”与 “２３”的方法制备低、中、高质量浓度
的供试品溶液各３份并测定，计算平均回收率。结
果见表７。

表７　雷公藤制剂中４个效应成分的回收率实验 （ｎ＝３）
Ｔａｂｌｅ７　ＲｅｃｏｖｅｒｙｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓｏｆｆｏｕｒａｃｔｉｖｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎＴｒｉｐｔｅｒｙｇｉｕｍｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓ（ｎ＝３）

效应成分
低质量浓度 （８０％）

平均回收率／％ ＲＳＤ／％
中质量浓度 （１００％）

平均回收率／％ ＲＳＤ／％
高质量浓度 （１２０％）

平均回收率／％ ＲＳＤ／％
雷公藤内酯醇 （ｔｒｉｐｔｏｌｉｄｅ） ９６８６ ３３５ ９７２０ １２５ １０３０２ １３１

雷公藤内酯酮 （ｔｒｉｐｔｏｎｉｄｅ） ９６４６ ２４９ １０４５１ ３５８ ９７３２ １１１

雷酚内酯 （ｔｒｉｐｔｏｐｈｅｎｏｌｉｄｅ） ９７４６ １０２ ９８２４ １４２ ９８９７ １０２

雷公藤内酯甲 （ｗｉｌｆｏｒｌｉｄｅＡ） １０３７３ ２２８ ９９５２ ０４８ ９６９６ ２６３

４６　样品测定
按 “２１”的方法分别制备各厂家雷公藤制剂

的供试品溶液，在 “２３”色谱条件下测定，以外
标标准曲线法计算各厂家雷公藤制剂中４种效应成
分的含量，结果见表８。
４７　含量测定结果的分析

以上数据显示：１１个厂家雷公藤制剂中的 ４
种效应成分含量有显著地差异，制剂中４种效应成

分的最高与最低含量分别相差 ６４０、１５５、
２５０５、６０倍。其中８－１１号样品中４种效应成
分的含量都较高，１－２号样品中４种效应成分的
含量均较低。部分样品含量参差不齐，如：４号样
品中雷公藤内酯酮的含量最高，而雷酚内酯的含量

却最低。这些主要的活性与毒性成分的含量参差不

齐，表明目前市售雷公藤制剂的质量差异较大，可

能会影响临床使用的有效性与安全性。
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表８　雷公藤制剂中４个效应成分的含量测定结果 （ｘ±ＳＤ，ｎ＝３，样品编号与表１相同）
Ｔａｂｌｅ８　ＡｓｓａｙｒｅｓｕｌｔｓｏｆｆｏｕｒａｃｔｉｖｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎＴｒｉｐｔｅｒｙｇｉｕｍｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓ（ｘ±ＳＤ，ｎ＝３，ｓａｍｐｌｅＮｏｓａｍｅａｓＴａｂｌｅ１）

μｇ／ｇ

样品号 雷公藤内酯醇 雷公藤内酯酮 雷酚内酯 雷公藤内酯甲

１ ０．８１±０．０４ ８．６５±０．２２ ７９．７８±３．１６ ６１６．７３±１１．４０
２ ２．５７±０．０９ １１．４８±０．１７ ８２．６３±１．７５ ２２６．３６±７．８７
３ ６．３４±０．１７ ６．５０±０．１１ １０７．４６±４．５４ ６６２．４０±８．３２
４ １２．０９±０．１７ １００．９７±０．２５ １．６９±０．３１ ８０７．９０±１３．８０
５ ２６．０４±０．５８ ８３．２７±１．４２ ７５．０４±０．７１ １２８５．５７±１５．４０
６ １６．０８±０．４０ １７．５７±０．３０ ８７．１４±０．８３ ６５３．３０±１０．６１
７ ３１．２８±０．３５ ６０．４４±０．３９ ４２．９５±０．７４ ８６１．５５±１５．７６
８ ４５．３４±０．７９ ４６．４８±０．８９ １６３．９８±１．８０ ９０１．４０±９．６９
９ ３８．７４±０．６７ ４５．９７±０．６１ ４２３．３８±１．２０ １３４７．４８±８．０４
１０ ５１．８５±１．７６ ８３．３４±１．６７ ３７６．９４±２．４８ １２５２．０７±９．８０
１１ ５０．０１±１．５４ ６１．２６±１．０２ ２０４．２４±２．８４ １１６９．９９±８．９９

５　讨　论
５１　ＵＰＬＣ色谱条件的选择

在参考文献 ［８－１２，１７］的基础上，本研究
分别摸索了ＢＥＨＳｈｉｅｌｄＲＰ１８（２１×１００ｍｍ，１７
μｍ）、ＸＳＥＬＥＣＴＣＳＨＣ１８（２１ｍｍ×１００ｍｍ，２５
μｍ）、ＨｙｐｅｒｓｉｌＧＯＬＤＣ１８（２１ｍｍ×１００ｍｍ，５０
μｍ）色谱柱，乙腈－水、甲醇－水、乙腈－０１％
甲酸 （φ）水、甲醇 －０１％甲酸 （φ）水的流动
相，２１５、２２０、２２５、２３０、２６４ｎｍ的检测波长，
梯度与等度的洗脱程序等，根据各条件下的出峰时

间、分离度和色谱峰形，最终确定了以ＢＥＨＳｈｉｅｌｄ
ＲＰ１８（２１ｍｍ×１００ｍｍ，１７μｍ）为色谱柱、乙
腈－水为流动相、２２０ｎｍ为最佳检测波长、梯度
洗脱等为ＵＰＬＣ指纹图谱及４个效应成分含量测定
的色谱条件。

５２　样品处理方法的选择
５２１　提取溶剂的选择　在雷公藤制剂提取时，
参考以往文献，考察了无水乙醇提取２次、乙酸乙
酯提取２次、乙酸乙酯和甲醇各提取１次对制剂中
化学成分的提取率，结果表明：以无水乙醇为提取

溶剂，提取２次，主要成分提取较完全。
５２２　溶解样品溶剂的选择　由于雷公藤制剂中
成分的极性差别较大，加之梯度洗脱初始比例为

１５％乙腈 （φ） －水，用纯乙腈溶解样品的色谱图
峰形较差。因此，本实验研究比较了用５０％乙腈
（φ） －水，７５％乙腈 （φ） －水，１００％乙腈 （φ）
来溶解样品。结果表明，用５０％乙腈 （φ） －水来
溶解样品的色谱图峰形最佳，且雷公藤内酯醇及主

要成分的峰面积较大。

５３　特征参照峰的选择
雷公藤内酯醇是雷公藤药材及制剂中已知主要

的有效成分之一，亦是有毒成分之一。在以往文献

中，雷公藤内酯醇也常作为雷公藤药材及制剂质量

检测的指标。在本课题建立的色谱条件下，雷公藤

内酯醇峰形良好，与相邻色谱峰分离度较好，且雷

公藤内酯醇的对照品容易获得。因此，选择雷公藤

内酯醇作为特征参照峰。

６　总　结
本研究在以往的基础上建立了一种可快速检测

雷公藤制剂质量的ＵＰＬＣ检测方法，并利用该方法
对１１个厂家的雷公藤制剂进行指纹图谱研究及制
剂中主要有效成分的含量进行测定，发现不同厂家

雷公藤制剂中的指纹图谱和主要有效成分的含量都

有显著地差异。该方法既快速又准确，可为市售雷

公藤制剂质量的整体控制提供更全面的评价和参

考。
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