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摘要　目的：建立高效液相色谱一测多评（ＨＰＬＣＱＡＭＳ）技术联合化学计量学评价脂必泰胶囊质量的方
法。方法：采用 ＨＰＬＣ法，以泽泻醇 Ａ为内参物，通过外标法建立其与牡荆素葡萄糖苷、牡荆素鼠李糖苷、
齐墩果酸、熊果酸、白术内酯Ⅲ、白术内酯Ⅰ、２４乙酰泽泻醇 Ａ、２３乙酰泽泻醇 Ｂ的相对校正因子（ｆ），利
用建立的ｆ计算对应的８个成分含量，比较实测值与计算值间的差异。采用化学计量学分析含量数据，评
价其质量。结果：泽泻醇 Ａ与牡荆素葡萄糖苷、牡荆素鼠李糖苷、齐墩果酸、熊果酸、白术内酯Ⅲ、白术内
酯Ⅰ、２４乙酰泽泻醇 Ａ、２３乙酰泽泻醇 Ｂ的 ｆ值分别为 １０４４０、０６３３１、０８６１０、０６９１７、１２２４８、
１３７２７、１５１６１和０７６８２，同时重复性良好。１３批脂必泰胶囊中９种成分经 ＱＡＭＳ法与外标法测定，
结果差异不明显。主成分分析结果显示１３批样品聚为３类；脂必泰胶囊的主要质量差异因子为牡荆素
鼠李糖苷、熊果酸、白术内酯Ⅲ、白术内酯Ⅰ和２３乙酰泽泻醇 Ｂ。结论：所建立的方法可用于脂必泰胶囊
质量的综合评价。

关键词：脂必泰胶囊；高效液相色谱一测多评法；化学计量学；统计学；主成分分析；偏最小二乘法判别分析
中图分类号：Ｒ９２１２　　　文献标识码：Ａ　　　文章编号：１００９－３６５６（２０２４）０６－０５４５－１０
ｄｏｉ：１０１９７７８／ｊｃｈｐ２０２４０６００３

Ｑｕａｌｉｔｙｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｚｈｉｂｉｔａｉｃａｐｓｕｌｅｓｂａｓｅｄｏｎｈｉｇｈｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ
ｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙＱＡＭＳｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｃｈｅｍｏｍｅｔｒｉｃｓ

ＹＵＷａｎｂｉｎｇ１，ＺＨＡＮＧＤａｎｌｉ１，ＧＵＡＮＳｕｚｈｅｎ１，ＷＡＮＧＨａｉｙａｎ２

（１．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＴｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃｉｎｅＰｈａｒｍａｃｙ，ＮａｎｙａｎｇＣｅｎｔｒａｌＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｎａｎｙａｎｇ４７３０００，Ｃｈｉｎａ
２．ＳｃｈｏｏｌｏｆＰｈａｒｍａｃｙ，ＨｅｎａｎＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙｏｆＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃｉｎｅ，Ｚｈｅｎｇｚｈｏｕ４５００４６，Ｃｈｉｎａ）

Ａｂｓｔｒａｃｔ　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ：Ｔｏｅｓｔａｂｌｉｓｈａｍｅｔｈｏｄｆｏｒｔｈｅｑｕａｌｉｔｙｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｚｈｉｂｉｔａｉｃａｐｓｕｌｅｓｂｙｈｉｇｈｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ
ｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅａｎａｌｙｓｉｓｏｆｍｕｌｔｉｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｂｙｓｉｎｇｌｅｍａｒｋｅｒ（ＨＰＬＣＱＡＭＳ）ｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ
ｃｈｅｍｏｍｅｔｒｉｃｓＭｅｔｈｏｄｓ：ＨＰＬＣｍｅｔｈｏｄｗａｓｕｓｅｄｔｏｅｓｔａｂｌｉｓｈｔｈｅｒｅｌａｔｉｖｅｃｏｒｒｅｃｔｉｏｎｆａｃｔｏｒｓ（ｆ）ｏｆａｌｉｓｏｌＡｗｉｔｈ
ｖｉｔｅｘｉｎ４″Ｏｇｌｕｃｏｓｉｄｅ，ｒｈａｍｎｏｓｙｌｖｉｔｅｘｉｎ，ｏｌｅａｎｏｌｉｃａｃｉｄ，ｕｒｓｏｌｉｃａｃｉｄ，ａｔｒａｃｔｙｌｅｎｏｌｉｄｅⅢ，ａｔｒａｃｙｌｅｎｏｌｉｄｅⅠ，ａｌｉｓｏｌ
Ａ２４ａｃｅｔａｔｅａｎｄ２３ａｃｅｔａｔｅａｌｉｓｏｌＢｂｙｅｘｔｅｒｎａｌｓｔａｎｄａｒｄｍｅｔｈｏｄｗｉｔｈａｌｉｓｏｌＡａｓｔｈｅｉｎｔｅｒｎａｌｒｅｆｅｒｅｎｃｅＴｈｅｅｓｔａｂ
ｌｉｓｈｅｄｆｗａｓｕｓｅｄｔｏｃａｌｃｕｌａｔｅｔｈｅｃｏｎｔｅｎｔｓｏｆｔｈｅｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇｅｉｇｈｔｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ，ａｎｄｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ
ｍｅａｓｕｒｅｄｖａｌｕｅｓａｎｄｔｈｅｃａｌｃｕｌａｔｅｄｖａｌｕｅｓｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄＴｈｅｃｏｎｔｅｎｔｄａｔａｗｅｒｅａｎａｌｙｚｅｄｂｙｃｈｅｍｏｍｅｔｒｉｃｓｔｏ
ｅｖａｌｕａｔｅｉｔｓｑｕａｌｉｔｙＲｅｓｕｌｔｓ：ＴｈｅｆｖａｌｕｅｓｏｆａｌｉｓｏｌＡｗｉｔｈｖｉｔｅｘｉｎ４″Ｏｇｌｕｃｏｓｉｄｅ，ｒｈａｍｎｏｓｙｌｖｉｔｅｘｉｎ，ｏｌｅａｎｏｌｉｃ
ａｃｉｄ，ｕｒｓｏｌｉｃａｃｉｄ，ａｔｒａｃｔｙｌｅｎｏｌｉｄｅⅢ，ａｔｒａｃｙｌｅｎｏｌｉｄｅⅠ，ａｌｉｓｏｌＡ２４ａｃｅｔａｔｅａｎｄ２３ａｃｅｔａｔｅａｌｉｓｏｌＢｗｅｒｅ１０４４０，
０６３３１，０８６１０，０６９１７，１２２４８，１３７２７，１５１６１ａｎｄ０７６８２，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ，ａｎｄｔｈｅｒｅｐｅａｔａｂｉｌｉｔｙｗａｓ



·５４６　　 · 　　　　　　　　　　　　　　　　中 国 药 品 标 准 ＤｒｕｇＳｔａｎｄａｒｄｓｏｆＣｈｉｎａ２０２４，２５（６）
ｇｏｏｄＮｉｎｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎ１３ｂａｔｃｈｅｓｏｆｚｈｉｂｉｔａｉｃａｐｓｕｌｅｓｗｅｒｅｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｂｙＱＡＭＳｍｅｔｈｏｄａｎｄｅｘｔｅｒｎａｌｓｔａｎｄａｒｄ
ｍｅｔｈｏｄ，ａｎｄｔｈｅｒｅｓｕｌｔｓｗｅｒｅｎｏｔｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔＴｈｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆｐｒｉｎｃｉｐａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔａｎａｌｙｓｉｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔ１３
ｂａｔｃｈｅｓｏｆｓａｍｐｌｅｓｗｅｒｅｃｌｕｓｔｅｒｅｄｉｎｔｏ３ｃａｔｅｇｏｒｉｅｓＴｈｅｍａｉｎｑｕａｌｉｔｙｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｆａｃｔｏｒｓｏｆｚｈｉｂｉｔａｉｃａｐｓｕｌｅｗｅｒｅ
ｒｈａｍｎｏｓｙｌｖｉｔｅｘｉｎ，ｕｒｓｏｌｉｃａｃｉｄ，ａｔｒａｃｔｙｌｅｎｏｌｉｄｅＩＩＩ，ａｔｒａｃｙｌｅｎｏｌｉｄｅＩａｎｄ２３ａｃｅｔｙｌａｌｉｓｏｌＢＣｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：Ｔｈｅｅｓｔａｂ
ｌｉｓｈｅｄｍｅｔｈｏｄｃａｎｂｅｕｓｅｄｆｏｒｔｈｅｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｑｕａｌｉｔｙｏｆｚｈｉｂｉｔａｉｃａｐｓｕｌｅｓ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｚｈｉｂｉｔａｉｃａｐｓｕｌｅｓ；ＨＰＬＣＱＡＭＳ；ｃｈｅｍｏｍｅｔｒｉｃｓ；ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓｓｏｆｔｗａｒｅ；ｐｒｉｎｃｉｐａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔａｎａｌｙｓｉｓ；
ｐａｒｔｉａｌｌｅａｓｔｓｑｕａｒｅｓｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓ

　　脂必泰胶囊由山楂、泽泻、白术和红曲组方，具
有消痰化瘀、健脾和胃之功效。临床主治痰瘀互结，

气血不利所致的头昏、胸闷、腹胀、食欲减退、神疲乏

力等高脂血症［１４］；现代研究表明：脂必泰胶囊联合

他汀类可有效调节血脂，降低炎症因子水平，安全有

效［５６］；脂必泰胶囊治疗不稳定型心绞痛，能够调整

血脂水平，降低 ｓｌＣＡＭ１、ＭＭＰ９的含量［７］；脂必泰

胶囊可显著改善腹膜透析患者的血脂、炎症因子和

氧化应激指标水平［８］。脂必泰胶囊现行质量标准

ＷＳ３１１９（Ｚ１１９）２００４（Ｚ）采用薄层色谱法对熊果
酸和齐墩果酸以熊果酸计来进行定量分析，检索相

关质量控制的文献：施磊等［９］对脂必泰胶囊溶出度

进行了方法学验证，刘源等［１０］和温中明等［１１］对脂

必泰胶囊中红曲的有效成分洛伐他汀的含量测定进

行了研究。因中药成分复杂，仅对其中单一成分进

行控制并不能全面评价药品质量。本实验采用

ＨＰＬＣＱＡＭＳ法［１２］测定１３批脂必泰胶囊中牡荆素葡
萄糖苷、牡荆素鼠李糖苷、齐墩果酸、熊果酸、白术内

酯Ⅲ、白术内酯Ⅰ、泽泻醇Ａ、２４乙酰泽泻醇Ａ和２３乙
酰泽泻醇Ｂ含量，并利用化学计量学［１３］评价其综合

质量，旨为脂必泰胶囊的整体质量控制提供借鉴。

１　仪器与材料
１１　试药

对照品白术内酯Ⅲ（批号１１１９７８２０２３０２，含量
１０００％）、熊 果 酸 （批 号 １１０７４２２０１８２３，含 量
９９９％）、白术内酯Ⅰ（批号 １１１９７５２０１５０１，含量
９９９％）、２３乙酰泽泻醇 Ｂ（批号１１１８４６２０２３０７，含
量９９４％）、齐墩果酸（批号 １１０７０９２０２１０９，含量
９５８％）和牡荆素葡萄糖苷（批号 １１１９７９２０１５０１，
含量９２８％）（中国食品药品检定研究院）；泽泻醇
Ａ、牡荆素鼠李糖苷和２４乙酰泽泻醇 Ａ（武汉天植
生物技术有限公司，批号分别为 ＣＦＳ２０２２０２、
ＣＦＳ２０２２０２和 ＣＦＳ２０２２０１，含量均≥９８０％）；色谱
纯乙腈和磷酸（山东禹王实业有限公司化工分公司），

其余试剂为ＡＲ纯；脂必泰胶囊（成都地奥九泓制药

厂，每粒装 ０２４ｇ），批号：２３０２１１、２３０３０９、２３０３１４、
２３０３１７、２３０４０２、２３０７０６、２３０７０７、２３０７０８、２３０７２２、
２４０１０４、２４０１０７、２４０１２７和２４０２０４，编号Ｓ１～Ｓ１３。
１２　仪器

ＨＰＬＣ仪（日本岛津公司，ＬＣ１０ＡＴ型；美国沃
特世公司，ＷａｔｅｒｓＡｒｃ型）；色谱柱 ＣｏｓｍｏｓｉｌＣ１８柱、
ＡｌｌｔｉｍａＣ１８柱和 ＷａｔｅｒｓＸｂｒｉｄｇｅＣ１８柱，规格均为
５μｍ，２５０ｍｍ×４６ｍｍ，型号均为 Ｂ型；电子天平
（北京赛多利斯公司，ＴＢ２１５Ｄ型），超声波清洗器（杭
州法兰特超声波科技有限公司，ＦＲＱ１００６Ｔ型）。

２　方法与结果
２１　色谱条件

色谱柱为 ＣｏｓｍｏｓｉｌＣ１８；流动相为０２％磷酸乙
腈（Ｂ）梯度洗脱（０～１３ｍｉｎ，１５０％Ｂ；１３～３０ｍｉｎ，
１５０％→３５０％Ｂ；３０～４０ｍｉｎ，３５０％→６００％Ｂ；
４０～５３ｍｉｎ，６００％→７５０％Ｂ；５３～６０ｍｉｎ，７５０％→
１５０％Ｂ）；流速１０ｍｌ·ｍｉｎ－１，柱温３０℃；波长切换
（０～２２ｍｉｎ，３６０ｎｍ检测牡荆素葡萄糖苷和牡荆素鼠
李糖苷［１４］；２２～６０ｍｉｎ，２１０ｎｍ检测齐墩果酸、熊果
酸、白术内酯Ⅲ、白术内酯Ⅰ、泽泻醇Ａ、２４乙酰泽泻醇
Ａ和２３乙酰泽泻醇Ｂ［１５１６］）；进样量１０μＬ。
２２　混合对照品溶液制备

准确称取各对照品，用８０％甲醇超声溶解制成
含牡荆素葡萄糖苷０３２６ｍｇ·ｍＬ－１、牡荆素鼠李糖
苷２３１８ｍｇ·ｍＬ－１、齐墩果酸０９４２ｍｇ·ｍＬ－１、熊
果酸 １９１０ｍｇ·ｍＬ－１、白术内酯Ⅲ０２２８ｍｇ·
ｍＬ－１、白术内酯Ⅰ０１７０ｍｇ·ｍＬ－１、泽泻醇 Ａ０４３２
ｍｇ·ｍＬ－１、２４乙酰泽泻醇 Ａ、０１４６ｍｇ·ｍＬ－１和
２３乙酰泽泻醇 Ｂ１０７０ｍｇ·ｍＬ－１的混合对照品贮
备液，再将贮备液用８０％甲醇稀释成上述９种对照
品质量浓度分别为 １６３０、１１５９０、４７１０、９５５０、
１１４０、８５０、２１６０、７３０和 ５３５０μｇ·ｍＬ－１的溶
液，即得。

２３　试样制备
取脂必泰胶囊内容物约 ０２ｇ，精密称定，加
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８０％甲醇２０ｍＬ经超声（３００Ｗ，４０ＫＨｚ）４５ｍｉｎ
处理，放冷，８０％甲醇稀释至 ２５ｍＬ，摇匀，即得。
牡荆素葡萄糖苷、牡荆素鼠李糖苷、齐墩果酸和

熊果酸为山楂所含特征性成分，白术内酯Ⅲ和白
术内酯Ⅰ为白术中主要活性成分，泽泻醇 Ａ、
２４乙酰泽泻醇 Ａ和 ２３乙酰泽泻醇 Ｂ为泽泻的
主要活性成分，分别制备缺山楂、缺白术、缺泽泻

和缺红曲的阴性供试品，再制成相应的供试品

溶液。所有 ＨＰＬＣ用溶液均经 ０２２μｍ滤膜
过滤。

２４　专属性考察
精密吸取混合对照品溶液及供试品溶液各

１０μＬ，进样。图谱显示脂必泰胶囊供试品溶液中待
测成分吸收峰对称性好，与相邻吸收峰不干扰，与对

照品吸收峰的保留时间相同；理论板数按各成分计

应不低于５０００（图１）。

图１　ＨＰＬＣ色谱图
注：１－牡荆素葡萄糖苷；２－牡荆素鼠李糖苷；３－齐墩果酸；４－熊果酸；５－白术内酯Ⅲ；６－白术内酯Ⅰ；７－泽泻醇 Ａ；８－２４乙酰泽泻醇 Ａ；

９－２３乙酰泽泻醇Ｂ。Ａ－混合对照品；Ｂ－脂必泰胶囊；Ｃ－山楂阴性样品；Ｄ－白术阴性样品；Ｅ－泽泻阴性样品。

Ｆｉｇ１　 ＨＰＬＣｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍ
Ｎｏｔｅ：１－ｖｉｔｅｘｉｎ４″Ｏｇｌｕｃｏｓｉｄｅ；２－ｒｈａｍｎｏｓｙｌｖｉｔｅｘｉｎ；３－ｏｌｅａｎｏｌｉｃａｃｉｄ；４－ｕｒｓｏｌｉｃａｃｉｄ；５－ａｔｒａｃｔｙｌｅｎｏｌｉｄｅⅢ；６－ａｔｒａｃｙｌｅｎｏｌｉｄｅＩ；７－ａｌｉｓｏｌＡ；

８－ａｌｉｓｏｌＡ２４ａｃｅｔａｔｅ；９－２３ａｃｅｔａｔｅａｌｉｓｏｌＢ．Ａ－ｍｉｘｅｄｒｅｆｅｒｅｎｃｅ；Ｂ－ＺｈｉｂｉｔａｉＣａｐｓｕｌｅｓ；Ｃ－ＣｒａｔａｅｇｉＦｒｕｃｔｕｓｎｅｇａｔｉｖｅｓａｍｐｌｅｓ；Ｄ－Ａｔｒａｃｔｙｌｏｄｉｓ

ＭａｃｒｏｃｅｐｈａｌａｅＲｈｉｚｏｍａｎｅｇａｔｉｖｅｓａｍｐｌｅｓ；Ｅ－ＡｌｉｓｍａｔｉｓＲｈｉｚｏｍａｎｅｇａｔｉｖｅｓａｍｐｌｅｓ；Ｆ－ＭｏｎａｓｃｕｓＲｉｃｅｎｅｇａｔｉｖｅｓａｍｐｌｅｓ．

２５　外标法方法学验证
２５１　线性关系考察　分别精密吸取２２项下混
合对照品贮备液０１、０５、１０、１５、２０和２５ｍＬ，
置６个２０ｍＬ容量瓶，用８０％甲醇定容，摇匀制得
系列对照品工作溶液，按２１项色谱条件进样检测，
记录色谱曲线图，牡荆素葡萄糖苷、牡荆素鼠李糖

苷、齐墩果酸、熊果酸、白术内酯Ⅲ、白术内酯Ⅰ、泽
泻醇Ａ、２４乙酰泽泻醇 Ａ和２３乙酰泽泻醇 Ｂ对照

品质量浓度（μｇ·ｍＬ－１）为横轴，峰面积为纵轴，绘
制标准曲线，结果见表１。
２５２　精密度考察　取混合对照品溶液，连续进
样６次，结果仪器精密度良好：牡荆素葡萄糖苷、牡
荆素鼠李糖苷、齐墩果酸、熊果酸、白术内酯Ⅲ、白术
内酯Ⅰ、泽泻醇Ａ、２４乙酰泽泻醇Ａ和２３乙酰泽泻
醇Ｂ色谱峰峰面积均无明显变化，各成分峰面积的
ＲＳＤ值均＜２０％（ｎ＝６）。
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表１　脂必泰胶囊中各成分的线性关系
Ｔａｂ１　Ｌｉｎｅａｒｒｅｌａｔｉｏｎｏｆｅａｃｈｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓｉｎｚｈｉｂｉｔａｉｃａｐｓｕｌｅｓ

Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ　　　　 Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｅｑｕａｔｉｏｎ　　　 Ｒａｎｇｅｏｆｌｉｎｅａｒｉｔｙ／（μｇ·ｍＬ－１） ｒ

Ｖｉｔｅｘｉｎ４″Ｏｇｌｕｃｏｓｉｄｅ Ｙ＝５８７５３×１０５Ｘ－７１７１ １６３～４０７５ ０９９９６

Ｒｈａｍｎｏｓｙｌｖｉｔｅｘｉｎ Ｙ＝９６９４２×１０５Ｘ＋１２１３８ １１５９～２８９７５ ０９９９２

Ｏｌｅａｎｏｌｉｃａｃｉｄ Ｙ＝７１０５５×１０５Ｘ－２０８９５ ４７１～１１７７５ ０９９９１

Ｕｒｓｏｌｉｃａｃｉｄ Ｙ＝８８５９９×１０５Ｘ＋３１５４ ９５５～２３８７５ ０９９９５

ＡｔｒａｃｔｙｌｅｎｏｌｉｄｅⅢ Ｙ＝５０１７３×１０５Ｘ－１９２６５ １１４～２８５０ ０９９９８

ＡｔｒａｃｙｌｅｎｏｌｉｄｅⅠ Ｙ＝４４５２２×１０５Ｘ＋８６９８ ０８５～２１２５ ０９９９２

ＡｌｉｓｏｌＡ Ｙ＝６１４５８×１０５Ｘ－１６５５４ ２１６～５４００ ０９９９５

ＡｌｉｓｏｌＡ２４ａｃｅｔａｔｅ Ｙ＝４０５０３×１０５Ｘ＋３３７９ ０７３～１８２５ ０９９９３

２３ＡｃｅｔａｔｅａｌｉｓｏｌＢ Ｙ＝７９７８１×１０５Ｘ－１２７０１ ５３５～１３３７５ ０９９９６

２５３　脂必泰胶囊试样稳定性考察　取一份脂必
泰胶囊（编号：Ｓ１）供试品溶液，于制备后室温放置
２、４、７、１２、１８和２４ｈ时进样，结果脂必泰胶囊供试
品溶液具有２４ｈ稳定性：牡荆素葡萄糖苷、牡荆素
鼠李糖苷、齐墩果酸、熊果酸、白术内酯Ⅲ、白术内酯
Ⅰ、泽泻醇Ａ、２４乙酰泽泻醇Ａ和２３乙酰泽泻醇 Ｂ
色谱峰峰面积未见大的变化，各成分峰面积的 ＲＳＤ
值均＜２０％（ｎ＝６）。
２５４　重复性考察　取脂必泰胶囊（编号：Ｓ１）６
份，各自按２３项试样制备流程制成供试品溶液，分
别进样１０μＬ，结果重复性良好：牡荆素葡萄糖苷、
牡荆素鼠李糖苷、齐墩果酸、熊果酸、白术内酯Ⅲ、白
术内酯Ⅰ、泽泻醇Ａ、２４乙酰泽泻醇Ａ和２３乙酰泽
泻醇 Ｂ的含量无大的变化，各成分含量的 ＲＳＤ值

均＜２０％（ｎ＝６）。
２５５　准确度考察　本试验采用向已知被测成
分含量的试样中加入一定量的对照品进行加样回

收率测定。取已知９个成分含量的脂必泰胶囊细
粉（编号：Ｓ１）约０１ｇ，精密称定，共称取９份，３份
为１组，每组分别加入混合对照品溶液（每 ｍＬ含
牡荆素葡萄糖苷 ０１８１ｍｇ、牡荆素鼠李糖苷
１６８２ｍｇ、齐墩果酸０６９４ｍｇ、熊果酸１３１５ｍｇ、
白术内酯Ⅲ０１３４ｍｇ、白术内酯Ⅰ００９２ｍｇ、泽泻
醇Ａ０２３７ｍｇ、２４乙酰泽泻醇Ａ００７９ｍｇ和２３乙
酰泽泻醇 Ｂ０７３８ｍｇ）０８、１０、１２ｍＬ，依法制成
加样供试品溶液，分别进样１０μＬ，计算９种成分
的平均加样回收率见表２，结果提示本试验方法准
确度良好。

表２　加样回收率试验结果

Ｔａｂ２　Ｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆｓａｍｐｌｅｒｅｃｏｖｅｒｙｒａｔｅ

Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ　　 Ａｍｏｕｎｔ／ｇ Ｏｒｉｇｉｎａｌ／ｍｇ Ａｄｄｅｄ／ｍｇ Ｔｅｓｔｅｄ／ｍｇ Ｒｅｃｏｖｅｒｙ／％ Ａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｙ／％ ＲＳＤ／％

Ｖｉｔｅｘｉｎ４″Ｏｇｌｕｃｏｓｉｄｅ ０１００３ ０１８０７ ０１４４８ ０３２３９ ９８９０ ９８２２ １７９

０１０５９ ０１９０８ ０１４４８ ０３３０３ ９６３４

００９９７ ０１７９７ ０１４４８ ０３２５１ １００４１

００９８２ ０１７７０ ０１８１０ ０３５１３ ９６３０

０１０２６ ０１８４９ ０１８１０ ０３６０７ ９７１３

０１０４３ ０１８７９ ０１８１０ ０３６７５ ９９２３

００９６０ ０１７３０ ０２１７２ ０３８１６ ９６０４

００９８９ ０１７８２ ０２１７２ ０３９５６ １０００９

０１０１５ ０１８２９ ０２１７２ ０３９９１ ９９５４

Ｒｈａｍｎｏｓｙｌｖｉｔｅｘｉｎ ０１００３ １６９０３ １３４５６ ３０３４６ ９９９０ １０００３ ０６９

０１０５９ １７８４６ １３４５６ ３１３８９ １００６５

００９９７ １６８０１ １３４５６ ３０２７１ １００１０

００９８２ １６５４９ １６８２０ ３３４１８ １００２９

０１０２６ １７２９０ １６８２０ ３４２０７ １００５８

０１０４３ １７５７７ １６８２０ ３４２８５ ９９３３
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续表２（Ｔａｂ２ｃｏｎｔｉｎｕｅｄ）

Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ　　　 Ａｍｏｕｎｔ／ｇ Ｏｒｉｇｉｎａｌ／ｍｇ Ａｄｄｅｄ／ｍｇ Ｔｅｓｔｅｄ／ｍｇ Ｒｅｃｏｖｅｒｙ／％ Ａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｙ／％ ＲＳＤ／％

００９６０ １６１７８ ２０１８４ ３６３９０ １００１４

００９８９ １６６６７ ２０１８４ ３６９８９ １００６８

０１０１５ １７１０５ ２０１８４ ３７００１ ９８５７

Ｏｌｅａｎｏｌｉｃａｃｉｄ ０１００３ ０６９７２ ０５５５２ １２５４１ １００３１ ９９３４ ０７２

０１０５９ ０７３６１ ０５５５２ １２７９８ ９７９３

００９９７ ０６９３０ ０５５５２ １２４７３ ９９８４

００９８２ ０６８２６ ０６９４０ １３７２５ ９９４１

０１０２６ ０７１３２ ０６９４０ １４００２ ９８９９

０１０４３ ０７２５０ ０６９４０ １４１０７ ９８８０

００９６０ ０６６７３ ０８３２８ １５００２ １０００１

００９８９ ０６８７５ ０８３２８ １５１３４ ９９１７

０１０１５ ０７０５５ ０８３２８ １５３４７ ９９５７

Ｕｒｓｏｌｉｃａｃｉｄ ０１００３ １３１６６ １０５２０ ２３６８７ １０００１ ９９１８ ０９６

０１０５９ １３９０１ １０５２０ ２４４０５ ９９８５

００９９７ １３０８８ １０５２０ ２３５１３ ９９１０

００９８２ １２８９１ １３１５０ ２６０３２ ９９９３

０１０２６ １３４６８ １３１５０ ２６３０９ ９７６５

０１０４３ １３６９１ １３１５０ ２６５１７ ９７５４

００９６０ １２６０２ １５７８０ ２８３１６ ９９５８

００９８９ １２９８３ １５７８０ ２８６３４ ９９１８

０１０１５ １３３２４ １５７８０ ２９０７５ ９９８２

ＡｔｒａｃｔｙｌｅｎｏｌｉｄｅⅢ ０１００３ ０１３３０ ０１０７２ ０２３８５ ９８４１ ９７９６ ０８２

０１０５９ ０１４０４ ０１０７２ ０２４５１ ９７６７

００９９７ ０１３２２ ０１０７２ ０２３６６ ９７３９

００９８２ ０１３０２ ０１３４０ ０２５９３ ９６３４

０１０２６ ０１３６０ ０１３４０ ０２６８２ ９８６６

０１０４３ ０１３８３ ０１３４０ ０２７１０ ９９０３

００９６０ ０１２７３ ０１６０８ ０２８５０ ９８０７

００９８９ ０１３１１ ０１６０８ ０２８９３ ９８３８

０１０１５ ０１３４６ ０１６０８ ０２９１７ ９７７０

ＡｔｒａｃｙｌｅｎｏｌｉｄｅⅠ ０１００３ ００９１７ ００７３６ ０１６２４ ９６０６ ９７７３ １３３

０１０５９ ００９６８ ００７３６ ０１６８２ ９７０１

００９９７ ００９１１ ００７３６ ０１６１９ ９６２０

００９８２ ００８９８ ００９２０ ０１８０６ ９８７０

０１０２６ ００９３８ ００９２０ ０１８４１ ９８１５

０１０４３ ００９５３ ００９２０ ０１８５５ ９８０４

００９６０ ００８７７ ０１１０４ ０１９４７ ９６９２

００９８９ ００９０４ ０１１０４ ０２００９ １０００９

０１０１５ ００９２８ ０１１０４ ０２０１４ ９８３７

ＡｌｉｓｏｌＡ ０１００３ ０２３５６ ０１８９６ ０４２３８ ９９２６ ９９５８ ０６３

０１０５９ ０２４８８ ０１８９６ ０４３９５ １００５８

００９９７ ０２３４２ ０１８９６ ０４２１２ ９８６３

００９８２ ０２３０７ ０２３７０ ０４６７９ １０００８

０１０２６ ０２４１０ ０２３７０ ０４７６０ ９９１６

０１０４３ ０２４５０ ０２３７０ ０４８１７ ９９８７
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续表２（Ｔａｂ２ｃｏｎｔｉｎｕｅｄ）

Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ　　　 Ａｍｏｕｎｔ／ｇ Ｏｒｉｇｉｎａｌ／ｍｇ Ａｄｄｅｄ／ｍｇ Ｔｅｓｔｅｄ／ｍｇ Ｒｅｃｏｖｅｒｙ／％ Ａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｙ／％ ＲＳＤ／％

００９６０ ０２２５５ ０２８４４ ０５０９３ ９９７９

００９８９ ０２３２３ ０２８４４ ０５１３６ ９８９１

０１０１５ ０２３８４ ０２８４４ ０５２２５ ９９８９

ＡｌｉｓｏｌＡ２４ａｃｅｔａｔｅ ０１００３ ００７８７ ００６３２ ０１３９５ ９６２０ ９６９２ １５３

０１０５９ ００８３１ ００６３２ ０１４３８ ９６０４

００９９７ ００７８３ ００６３２ ０１３９７ ９７１５

００９８２ ００７７１ ００７９０ ０１５３５ ９６７１

０１０２６ ００８０５ ００７９０ ０１５６４ ９６０８

０１０４３ ００８１９ ００７９０ ０１５８０ ９６３３

００９６０ ００７５４ ００９４８ ０１７０９ １００７４

００９８９ ００７７６ ００９４８ ０１６９５ ９６９４

０１０１５ ００７９７ ００９４８ ０１７０８ ９６１０

２３ＡｃｅｔａｔｅａｌｉｓｏｌＢ ０１００３ ０７３６８ ０５９０４ １３２１２ ９８９８ １００１２ ０６９

０１０５９ ０７７７９ ０５９０４ １３７０９ １００４４

００９９７ ０７３２４ ０５９０４ １３２７１ １００７３

００９８２ ０７２１４ ０７３８０ １４６６５ １００９６

０１０２６ ０７５３７ ０７３８０ １４８９８ ９９７４

０１０４３ ０７６６２ ０７３８０ １５０６２ １００２７

００９６０ ０７０５２ ０８８５６ １５９７９ １００８０

００９８９ ０７２６５ ０８８５６ １６０６７ ９９３９

０１０１５ ０７４５６ ０８８５６ １６２８８ ９９７３

２６　ＱＡＭＳ法中相对校正因子（ｆ）的计算
以泽泻醇 Ａ为内参物，进样 ２５１项 ６个系

列对照品工作溶液，按照公式 ｆ＝
Ｃｓ×Ａｉ
Ｃｉ×Ａｓ

［１７］

计算

泽泻醇 Ａ与牡荆素葡萄糖苷、牡荆素鼠李糖苷、
　　　

齐墩果酸、熊果酸、白术内酯Ⅲ、白术内酯Ⅰ、２４
乙酰泽泻醇 Ａ、２３乙酰泽泻醇 Ｂ之间的 ｆ值（式
中 Ｃｓ和 Ｃｉ分别为其他成分和内参物的质量浓度，
Ａｉ、Ａｓ分别为内参物和其他待成分的峰面积），结
果见表３。

表３　ｆ值计算结果
Ｔａｂ３　Ｃａｌｃｕｌａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｆｏｒｆｖａｌｕｅｓ

Ｍｉｘｅｄｒｅｆｅｒｅｎｃｅ　　

ｓｏｌｕｔｉｏｎ　　

Ｖｉｔｅｘｉｎ４″Ｏ

ｇｌｕｃｏｓｉｄｅ
Ｒｈａｍｎｏｓｙｌｖｉｔｅｘｉｎ

Ｏｌｅａｎｏｌｉｃ

ａｃｉｄ

Ｕｒｓｏｌｉｃ

ａｃｉｄ

Ａｔｒａｃｔｙｌｅｎｏｌｉｄｅ

Ⅲ

Ａｔｒａｃｙｌｅｎｏｌｉｄｅ

Ⅰ

ＡｌｉｓｏｌＡ

２４ａｃｅｔａｔｅ

２３ａｃｅｔａｔｅ

ａｌｉｓｏｌＢ

１ １０４３７ ０６３４２ ０８４５０ ０６８７３ １２１４６ １３６５４ １５４０３ ０７６２１

２ １０３４６ ０６２９５ ０８４８２ ０６９１０ １２２３６ １３６０８ １４８９３ ０７６８０

３ １０４２７ ０６３３１ ０８８７７ ０６９２２ １２２１１ １３７８９ １５２９０ ０７６７０

４ １０４２２ ０６３９７ ０８５７１ ０６８８２ １２３０６ １３５２１ １４９７８ ０７６９７

５ １０６５１ ０６２４８ ０８６１８ ０７０１８ １２４４８ １４１４３ １５２７４ ０７７４９

６ １０３５６ ０６３７２ ０８６６５ ０６８９７ １２１４０ １３６４７ １５１３１ ０７６７４

Ａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｙ １０４４０ ０６３３１ ０８６１０ ０６９１７ １２２４８ １３７２７ １５１６１ ０７６８２

ＲＳＤ／％ １０５ ０８５ １７９ ０７５ ０９５ １６１ １３０ ０５３

２７　ＱＡＭＳ法中ｆ耐用性考察
分别采用ＨＰＬＣ仪（ＬＣ１０ＡＴ型和ＷａｔｅｒｓＡｒｃ型）

和色谱柱（ＣｏｓｍｏｓｉｌＣ１８柱、ＡｌｌｔｉｍａＣ１８柱和 Ｗａｔｅｒｓ

ＸｂｒｉｄｇｅＣ１８柱），考察仪器及色谱柱对ｆ的影响。取２２
项混合对照品溶液１０μＬ，进样，结果建立的相对校正因
子ＲＳＤ值均＜２０％，提示建立的ｆ耐用性良好（表４）。
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表４　相对校正因子耐用性考察结果
Ｔａｂ４　Ｒｅｓｕｌｔｓｏｆｒｅｌａｔｉｖｅｃｏｒｒｅｃｔｉｏｎｆａｃｔｏｒｄｕｒａｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔ

Ｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔｓ　　
Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃ　

ｃｏｌｕｍｎ　

Ｖｉｔｅｘｉｎ４″Ｏ

ｇｌｕｃｏｓｉｄｅ

Ｒｈａｍｎｏｓｙｌ

ｖｉｔｅｘｉｎ

Ｏｌｅａｎｏｌｉｃ

ａｃｉｄ

Ｕｒｓｏｌｉｃ

ａｃｉｄ

Ａｔｒａｃｔｙｌｅｎｏｌｉｄｅ

Ⅲ

Ａｔｒａｃｙｌｅｎｏｌｉｄｅ

Ⅰ

ＡｌｉｓｏｌＡ

２４ａｃｅｔａｔｅ

２３ａｃｅｔａｔｅ

ａｌｉｓｏｌＢ

ＬＣ１０ＡＴ ＣｏｓｍｏｓｉｌＣ１８ １０４２３ ０６３２７ ０８６０２ ０６９０５ １２２１９ １３７１６ １５１４７ ０７６７４

ＡｌｌｔｉｍａＣ１８ １０４７６ ０６３３９ ０８６９４ ０６９２７ １２３５２ １３８０７ １５２６２ ０７６９７

ＷａｔｅｒｓＸｂｒｉｄｇｅＣ１８ １０６２８ ０６３７４ ０８８２３ ０７１０１ １２４１３ １４１０９ １５４３６ ０７７５２

ＷａｔｅｒｓＡｒｃ ＣｏｓｍｏｓｉｌＣ１８ １０３５７ ０６２０３ ０８４７５ ０６８８６ １２１５９ １３４１１ １４８６９ ０７６１８

ＡｌｌｔｉｍａＣ１８ １０４６２ ０６２７１ ０８５６４ ０６８９２ １２２３６ １３６９５ １４９３５ ０７６４９

ＷａｔｅｒｓＸｂｒｉｄｇｅＣ１８ １０５８１ ０６３８５ ０８７３９ ０７０１９ １２４０３ １３９２８ １５３９７ ０７７６２

Ａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｙ １０４８８ ０６３１７ ０８６５０ ０６９５５ １２２９７ １３７７８ １５１７４ ０７６９２

ＲＳＤ／％ ０９６ １０９ １４６ １２４ ０８６ １７１ １５５ ０７４

２８　ＱＡＭＳ法相对保留时间值计算
记录３支色谱柱在２个色谱系统中各成分的保

留时间，以泽泻醇 Ａ为内参物，计算牡荆素葡萄糖
苷、牡荆素鼠李糖苷、齐墩果酸、熊果酸、白术内酯

Ⅲ、白术内酯Ⅰ、２４乙酰泽泻醇Ａ、２３乙酰泽泻醇Ｂ
与泽泻醇Ａ之间的相对保留时间值，采用相对保留
时间值法定位各成分色谱峰，结果 ＲＳＤ均≤２０％，
表明相对保留时间值法适用于脂必泰胶囊中９个成
分的定位（见表５）。
２９　含量测定

取１３批脂必泰胶囊（Ｓ１～Ｓ１３）供试品溶液各

１０μＬ，进样，首先利用外标法计算牡荆素葡萄糖苷、
牡荆素鼠李糖苷、齐墩果酸、熊果酸、白术内酯Ⅲ、白
术内酯Ⅰ、泽泻醇Ａ、２４乙酰泽泻醇Ａ和２３乙酰泽
泻醇Ｂ的含量，再以泽泻醇 Ａ为内参物，运用建立
的各成分的ｆ的均值计算牡荆素葡萄糖苷、牡荆素
鼠李糖苷、齐墩果酸、熊果酸、白术内酯Ⅲ、白术内酯
Ⅰ、２４乙酰泽泻醇 Ａ和２３乙酰泽泻醇 Ｂ的含量。
采用统计软件对每一成分的两种方法所得数据进行

Ｔ检验，结果显示外标法和 ＱＡＭＳ法含量的计算结
果非常接近，差异不显著（Ｐ＞００５），但各成分含量
差异较大（见表６）。

表５　相对保留时间值计算结果
Ｔａｂ５　Ｃａｌｃｕｌａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｆｏｒｒｅｌａｔｉｖｅｒｅｔｅｎｔｉｏｎｔｉｍｅｖａｌｕｅｓ

Ｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔｓ　　
Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃ　

ｃｏｌｕｍｎ　

Ｖｉｔｅｘｉｎ４″Ｏ

ｇｌｕｃｏｓｉｄｅ

Ｒｈａｍｎｏｓｙｌ

ｖｉｔｅｘｉｎ

Ｏｌｅａｎｏｌｉｃ

ａｃｉｄ

Ｕｒｓｏｌｉｃ

ａｃｉｄ

Ａｔｒａｃｔｙｌｅｎｏｌｉｄｅ

Ⅲ

Ａｔｒａｃｙｌｅｎｏｌｉｄｅ

Ⅰ

ＡｌｉｓｏｌＡ

２４ａｃｅｔａｔｅ

２３ａｃｅｔａｔｅ

ａｌｉｓｏｌＢ

ＬＣ１０ＡＴ ＣｏｓｍｏｓｉｌＣ１８ ０３６２３ ０４４５５ ０５７８９ ０６１９３ ０７６２５ ０８３９７ １０５８８ １１３３４

ＡｌｌｔｉｍａＣ１８ ０３６７６ ０４４９３ ０５８２４ ０６２７４ ０７７０９ ０８４８５ １０６３２ １１４６５

ＷａｔｅｒｓＸｂｒｉｄｇｅＣ１８ ０３７１１ ０４５６８ ０５９１６ ０６３２９ ０７８３６ ０８５９１ １０７５９ １１５４７

ＷａｔｅｒｓＡｒｃ ＣｏｓｍｏｓｉｌＣ１８ ０３５２７ ０４４０３ ０５６９２ ０６１３７ ０７５６４ ０８２９６ １０４８６ １１２３９

ＡｌｌｔｉｍａＣ１８ ０３６０８ ０４４２９ ０５７１７ ０６２０３ ０７５９９ ０８３６２ １０５７３ １１２７６

ＷａｔｅｒｓＸｂｒｉｄｇｅＣ１８ ０３６６４ ０４５２４ ０５７４３ ０６２７１ ０７７６２ ０８４９５ １０７２１ １１４８１

Ａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｙ ０３６３５ ０４４７９ ０５７８０ ０６２３５ ０７６８３ ０８４３８ １０６２７ １１３９０

ＲＳＤ／％ １７８ １３８ １４２ １１１ １３６ １２６ ０９５ １０９

３　质量评价模式的建立
３１　主成分分析

利用 ＳＰＳＳ２６０统计软件，以脂必泰胶囊中各
成分 ＱＡＭＳ法含量数据为变量，以特征值 ＞１，同
时累计方差贡献率 ＞８５％为标准提取主成分［１８］。

结果前２个主成分（ＰＣ１、ＰＣ２）满足条件，其中ＰＣ１
的特征值为６８２１，牡荆素葡萄糖苷、牡荆素鼠李
糖苷、齐墩果酸、熊果酸、泽泻醇 Ａ、２４乙酰泽泻醇

Ａ和２３乙酰泽泻醇 Ｂ在其中的载荷值较高，ＰＣ２
的特征值为１６８２，信息则由白术内酯Ⅲ和白术内
酯Ⅰ综合，累计方差贡献率为 ９４４７４％。为考察
１３批脂必泰胶囊分类情况，应用ＳＩＭＣＡ１４１软件
对各成分 ＱＡＭＳ法含量数据构建 ＰＣＡ模型，结果
Ｓ１～Ｓ５、Ｓ６～Ｓ９以及 Ｓ１０～Ｓ１３分别聚为一类，但
各散点较分散，同样提示批次间质量差异较大。

见图２。
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表６　脂必泰胶囊中９种成分含量测定结果
Ｔａｂ６　Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｏｆ９ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎｚｈｉｂｉｔａｉｃａｐｓｕｌｅｓ

Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ　　 Ｍｅｔｈｏｄ　
Ｃｏｎｔｅｎｔ／（ｍｇ·ｇ－１）

Ｓ１ Ｓ２ Ｓ３ Ｓ４ Ｓ５ Ｓ６ Ｓ７ Ｓ８ Ｓ９ Ｓ１０ Ｓ１１ Ｓ１２ Ｓ１３
Ｐ

ＡｌｉｓｏｌＡ ＥＳＭ ２３４９ ２５１９ ２６６８ ２７４７ ２５１９ ２８８１ ３２４６ ３５１７ ３４１３ １９４１ １８１４ ２２１２ ２２８５ －

Ｖｉｔｅｘｉｎ４″ ＥＳＭ １８０２ １９１５ ２３７９ ２１３１ ２４３９ １４４６ １４３８ １１４７ １２６４ ２９８６ ３２０１ ２８４９ ２５７１ ０９０１

Ｏｇｌｕｃｏｓｉｄｅ ＱＡＭＳ １７５２ １８６２ ２３２１ ２０８０ ２３８７ １４８８ １４１０ １１１５ １２３１ ２９１５ ３２６３ ２８０２ ２５０４

Ｒｈａｍｎｏｓｙｌｖｉｔｅｘｉｎ ＥＳＭ １６８５２ １５４３５ １６８１７ １６６２３ １６９４６ １４５３１ １４４５９ １２６９６ １２５１３ ２１５９２ ２１８６２ ２０７０１ １７５６４ ０８４１

ＱＡＭＳ １６３８１ １５０７９ １６７３５ １６１６４ １６６５１ １４１３７ １４０８２ １３０４１ １２７７１ ２０９９９ ２１４１２ ２０１５５ １７９１５

Ｏｌｅａｎｏｌｉｃａｃｉｄ ＥＳＭ ６９５１ ７６１５ ６７２９ ６９７５ ６０３８ ６７０１ ６０５９ ５５０１ ５４１８ ８１３７ ９１６２ ８９３７ ８６５５ ０８３５

ＱＡＭＳ ６７５９ ７４８１ ６５４２ ６９１２ ５９０１ ６５３４ ５９００ ５３６７ ５５７４ ８２８１ ９００３ ８８０６ ８４６３

Ｕｒｓｏｌｉｃａｃｉｄ ＥＳＭ １３１２７ １２０６１ １３３７４ １２２４８ １３３４５ １１３３２ １１２６４ １０３９７ ９７６２ １６５８２ １６９４８ １５９３４ １４３４２ ０８１１

ＱＡＭＳ １２７６３ １１７４９ １３０３９ １２５９４ １２９７４ １１０１５ １０９７２ １０１６１ ９９５０ １６３６１ １６６８３ １５７０３ １３９５８

ＡｔｒａｃｔｙｌｅｎｏｌｉｄｅⅢ ＥＳＭ １３２６ １７８６ １６１１ １７２９ １４５７ １２７３ １２３４ ０８７４ ０８０４ １０９２ １３２９ １００７ １１８２ ０８９３

ＱＡＭＳ １３６４ １７４８ １５７２ １６８３ １４２１ １３１０ １２０３ ０８５３ ０７８２ １０６３ １３１４ １０２５ １１５７

ＡｔｒａｃｙｌｅｎｏｌｉｄｅⅠ ＥＳＭ ０９１４ １１５９ １０５７ １０９８ ０９２３ ０７６１ ０８９９ ０８４３ ０７７４ ０６８２ ０６３０ ０５９７ ０５６３ ０８６０

ＱＡＭＳ ０９０２ １１３６ １０３０ １０７３ ０９０５ ０７８３ ０８７５ ０８２４ ０７９１ ０６６５ ０６１４ ０５８１ ０５４８

ＡｌｉｓｏｌＡ２４ａｃｅｔａｔｅ ＥＳＭ ０７８５ ０９２４ ０７５４ ０８８６ ０６４８ ０７３５ ０４５９ ０４１３ ０３５２ １１３４ １２８４ １２６３ １０８７ ０９４３

ＱＡＭＳ ０７７９ ０９０６ ０７３８ ０８６３ ０６３０ ０７５６ ０４５０ ０４０５ ０３６１ １１０８ １２５６ １２９８ １０６１

２３ＡｃｅｔａｔｅａｌｉｓｏｌＢ ＥＳＭ ７３４６ ６６７４ ６９８５ ６７９２ ６６１３ ５９４６ ６３８１ ５７０５ ５７８６ ８９７１ ９８７３ ９４７８ ８４２６ ０８６１

ＱＡＭＳ ７１４２ ６４９４ ６８２２ ６９８４ ６４４５ ５８０１ ６２０３ ５８５７ ５６２９ ８８４５ ９６６５ ９２２４ ８６００
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图２　ＰＣＡ得分图

Ｆｉｇ２　 ＰＣＡｓｃｏｒｅｃｈａｒｔ

３２　偏最小二乘法判别分析（ＰＬＳＤＡ）
为查找引起产品质量差异的特征成分，在

ＰＣＡ基础上启动 ＰＬＳＤＡ程序，结果１３批样品同
样分为３组（见图 ３），且各参数均高于 ０５［１９］，
说明模型稳定可靠、预测能力强。变量重要性投

影（ＶＩＰ）可反映各成分对分组的贡献程度，以 １
为 ＶＩＰ的阈值，得到４个成分（牡荆素鼠李糖苷、
熊果酸、白术内酯Ⅲ和白术内酯Ⅰ）对分组贡献
较大，但２３乙酰泽泻醇 Ｂ的 ＶＩＰ值为 ０９８８，对
质量 影 响 较 大，也 可 作 为 质 量 差 异 因 子

（见图４）。
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图３　１３批脂必泰胶囊的ＰＬＳＤＡ模型得分图

Ｆｉｇ３　 ＳｃｏｒｅｃｈａｒｔｏｆＰＬＳＤＡｍｏｄｅｌｆｏｒ１３ｂａｔｃｈｅｓｏｆｚｈｉｂｉｔａｉ
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图４　１３批脂必泰胶囊的ＶＩＰ图

Ｆｉｇ４　 ＶＩＰｉｍａｇｅｓｏｆ１３ｂａｔｃｈｅｓｏｆｚｈｉｂｉｔａｉｃａｐｓｕｌｅｓ
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４　讨论
４１　样品处理方式

试验前期考察了不同体积分数的甲醇（６０％甲
醇、８０％甲醇、１００％甲醇），超声提取３０、４５、６０ｍｉｎ
时牡荆素葡萄糖苷、牡荆素鼠李糖苷、齐墩果酸、熊

果酸、白术内酯Ⅲ、白术内酯Ⅰ、泽泻醇 Ａ、２４乙酰
泽泻醇Ａ和２３乙酰泽泻醇Ｂ提取情况及杂质干扰
情况。结果８０％甲醇超声４５ｍｉｎ时，９种成分基本
提取完全，同时杂质干扰最小。

４２　内参物的选择
待测成分牡荆素葡萄糖苷、牡荆素鼠李糖苷、齐

墩果酸、熊果酸、白术内酯Ⅲ、白术内酯Ⅰ、泽泻醇
Ａ、２４乙酰泽泻醇 Ａ和２３乙酰泽泻醇 Ｂ中泽泻醇
Ａ出峰位置位于上述９个成分的第７位，结合９个
成分的含量、对照品价格、易得程度、质量稳定性等，

本试验选择泽泻醇Ａ为内参物。
４３　质量评价结果分析

在建立的色谱条件下进行了外标法方法学验

证，结果均符合《中国药典》要求；建立了相对校正

因子计算及耐用性考察模块，对比了外标法与

ＱＡＭＳ法同时计算１３批脂必泰胶囊中９种成分的
含量，结果两种方法间无明显差异，但批次间各成分

含量差异较大；为进一步分析质量差异因子，利用化

学计量学的方法对 ＱＡＭＳ法含量数据构建 ＰＣＡ和
ＰＬＳＤＡ模型，结果１３批脂必泰胶囊聚为３组；查找
出牡荆素鼠李糖苷、熊果酸、白术内酯Ⅲ、白术内酯
Ⅰ和２３乙酰泽泻醇Ｂ对脂必泰胶囊质量差异贡献
较大，提示药企在生产脂必泰胶囊过程中，应对５个
成分建立质量控制体系，优化药材来源和质量，从根

本上提高产品质量。

本试验建立的含量测定与数据分析相结合的方

法，可以较好地反映脂必泰胶囊的质量，对脂必泰胶

囊的质量控制提供指导作用，同时一测多评法检验

成本低，工作效率高，利于推广。
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