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６０Ｃｏ－γ辐照对丹香清脂颗粒中５种有效成分含量的影响
康江丽，吴 雯

（中国人民解放军联勤保障部队第９００医院，福建 福州 ３５００００）
摘要：目的 探讨 ６０Ｃｏ－γ辐照对丹香清脂颗粒中 ５种有效成分含量的影响。方法 采用高效液相色谱法测定含量，色谱柱为 Ａｇｉｌｅｎｔ
Ｚｏｒｂａｘ－Ｃ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ），流动相为乙腈 －０．５％磷酸溶液（梯度洗脱），流速为 １．０ｍＬ／ｍｉｎ，检测波长为 ２８０ｎｍ
（０～３９ｍｉｎ）、２６８ｎｍ（４０～５０ｍｉｎ），柱温为３０℃。以２，５，８ｋＧｙ剂量 ６０Ｃｏ－γ辐照丹香清脂颗粒，比较辐照前后５种有效成分含量的变化。
结果 丹参酮ⅡＡ、丹酚酸 Ｂ、藁本内酯、洋川芎内酯 Ａ和洋川芎内酯 Ｉ进样量分别在 ０．１２２４～３．０６１μｇ、０．１５１２～３．７８１μｇ、
０．０６５４～１．４６３μｇ、０．０５９６～１．４９１μｇ、０．０４１３～１．０３２μｇ范围内与峰面积线性关系良好，精密度、稳定性、重复性试验结果的 ＲＳＤ
均小于２％，平均加样回收率分别为１００．１０％，１００．３０％，９９．５０％，９９．１７％，９９．３４％，ＲＳＤ分别为０．５９％，０．８７％，０．６６％，０．７１％，１．２３％
牗ｎ＝６牘；与辐照前比较，经 ８ｋＧｙ剂量辐照后丹香清脂颗粒中藁本内酯、洋川芎内酯 Ａ及洋川芎内酯 Ｉ含量显著减少（Ｐ＜０．０５）。
结论 辐照剂量不超过５ｋＧｙ时，丹香清脂颗粒中５种有效成分含量变化不大。
关键词：丹香清脂颗粒；６０Ｃｏ－γ辐照；丹参酮ⅡＡ；丹酚酸 Ｂ；藁本内酯；洋川芎内酯Ａ；洋川芎内酯 Ｉ；含量测定
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Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｗｈｅｎｔｈｅｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎｄｏｓｅｉｓｎｏｔｍｏｒｅｔｈａｎ５ｋＧｙ，ｔｈｅｃｈａｎｇｅｓｏｆｆｉｖｅａｃｔｉｖｅｉｎｇｒｅｄｉｅｎｔｓｉｎＤａｎｘｉａｎｇＱｉｎｇｚｈｉＧｒａｎｕｌｅｓ
ａｒｅｎｏｔｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ＤａｎｘｉａｎｇＱｉｎｇｚｈｉＧｒａｎｕｌｅｓ；６０Ｃｏ－γ；ｔａｎｓｈｉｎｏｎｅⅡＡ；ｓａｌｖｉａｎｏｌｉｃａｃｉｄＢ；ｌｉｇｕｓｔｉｌｉｄｅ；ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅＡ；ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅＩ；ｃｏｎｔｅｎｔ
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丹香清脂颗粒是由丹参、川芎、桃仁、降香、大黄等

８味中药材组方的中药复方制剂，属国家基本药物，收
载于２０１５年版《中国药典（一部）》，有活血化瘀、行气通
络功效，临床主要用于治疗高脂血症属气滞血瘀证者犤１犦。

丹参和川芎为方中君药，有活血、化瘀、活络功效，丹参主

要成分有丹参酮ⅡＡ和丹酚酸Ｂ犤２－３犦，川芎主要成分为藁本
内酯、洋川芎内酯Ａ和洋川芎内酯Ｉ等犤４－５犦。该颗粒现行法

定标准中仅有川芎、大黄和莪术的薄层色谱鉴别项及丹参

酮ⅡＡ的含量测定项，用于其质量控制稍显不足。
丹香清脂颗粒制作工艺复杂，为保证制剂成品质
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待测成分

丹参酮ⅡＡ
丹酚酸 Ｂ
藁本内酯

洋川芎内酯 Ａ
洋川芎内酯 Ｉ

回归方程

Ｙ＝５．８８６Ｘ＋１．５２７
Ｙ＝１０．４６Ｘ－２．６３４
Ｙ＝３．２３１Ｘ＋１．１２１
Ｙ＝６．１９３Ｘ－３．０３１
Ｙ＝２．２１２Ｘ＋１．１３２

ｒ
０．９９９８
０．９９９７
０．９９９６
０．９９９５
０．９９９５

线性范围（μｇ）

０．１２２４～３．０６１
０．１５１２～３．７８１
０．０６５４～１．４６３
０．０５９６～１．４９１
０．０４１３～１．０３２

定量限（ｎｇ）

０．２５
０．４２
０．１１
０．０８
０．０５

４００

３００

２００

１００

０

Ｕ／ｍＶ

ｔ／ｍｉｎ
０ １０ ２０ ３０ ４０ ５０

５
４

３２１

Ａ Ｂ Ｃ

４００

３００

２００

１００

０

Ｕ／ｍＶ

ｔ／ｍｉｎ
０ １０ ２０ ３０ ４０ ５０

３２１

４００

３００

２００

１００

０

Ｕ／ｍＶ

ｔ／ｍｉｎ
０ １０ ２０ ３０ ４０ ５０

４
５

１．洋川芎内酯 Ｉ ２．洋川芎内酯 Ａ ３．藁本内酯 ４．丹酚酸Ｂ ５．丹参酮ⅡＡ
Ａ．混合对照品溶液 Ｂ．供试品溶液 Ｃ．阴性对照溶液

图１ 高效液相色谱图
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表１ 回归方程、线性范围及定量限牗ｎ＝７牘

量，避免在加工和储存过程中受到细菌污染，须采取灭

菌措施。６０Ｃｏ－γ辐照灭菌法是以 γ射线电离辐射产生
的高能射线，通过物理和生物效应，破坏细菌中蛋白质

的合成，从而达到杀菌效果，穿透力强、操作简单、灭菌

效果好，可在常温下进行犤６－７犦。本研究中采用 ６０Ｃｏ－γ辐
照丹香清脂颗粒进行灭菌，并建立高效液相色谱（ＨＰＬＣ）
法同时测定丹香清脂颗粒中丹参酮ⅡＡ、丹酚酸 Ｂ、藁本
内酯、洋川芎内酯 Ａ和洋川芎内酯 Ｉ的含量，分别考察
２，５，８ｋＧｙ３个辐照剂量对上述成分含量的影响，确定
最佳有效辐照强度，为丹香清脂颗粒生产工艺中的灭菌

提供参考。现报道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器
１２６０型高效液相色谱仪，包括 Ｇ１３１１Ａ四元梯度

泵、Ｇ１３２９Ａ自动进样器、Ｇ１３１４Ｂ－ＤＡＤ检测器、
Ｇ１３１６Ａ柱温箱、Ａｇｉｌｅｎｔ－Ｃｈｅｍｉｓｔａｔｉｏｎ数据处理系统
（美国 Ａｇｉｌｅｎｔ公司）；ＡＵＷ－２２０Ｄ型电子分析天平（日
本 Ｓｈｉｍａｄｚｕ公司）；中药粉碎机（浙江屹立工贸有限公
司）；６０Ｃｏ－γ辐照装置（深圳市金鹏源辐照技术有限公
司）；ＫＱ－２５０ＤＢ型数控超声波清洗器（昆山市超声仪器
有限公司）；ＬＲＨ－１５０Ｂ型生化培养箱（广东省医疗器械
厂）；ＺＯＺ－ＡＢ型电热恒温干燥箱（上海跃进医疗器械
厂）；ＹＪ－８７５型医用净化工作台（苏州净化设备厂）。
１．２ 试药

丹香清脂颗粒（吉林敖东集团大连药业股份有限公

司，批号分别为１７０９１５，１７１２０９，１８０１２３，１８０２１７，１８０３２１，
１８０５１１，１８０６２２，规格为每袋 １０ｇ）；丹参酮ⅡＡ对照品
（批号为１１０７６６－２０１７２１，含量９９．５％）、丹酚酸Ｂ对照
品（批号为１１１５６２－２０１７１６，含量９４．１％）、藁本内酯对
照品（批号为１１１７３７－２０１６０８，含量１００．０％），均购于中
国食品药品检定研究院；洋川芎内酯Ａ对照品（批号为
６２００６－３９－７，含量９７．２％），洋川芎内酯Ｉ对照品（批号为
９４５９６－２９－５，含量９７．５％），均购于上海纯优生物科技有
限公司；甲醇、乙腈均为色谱纯，其余试剂均为分析纯，

水为超纯水。

２ 方法

２．１ 色谱条件
色谱柱：ＡｇｉｌｅｎｔＺｏｒｂａｘ－Ｃ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，

５μｍ）；流动相：乙腈（Ａ）－０．５％磷酸溶液（Ｂ），梯度洗
脱（０～１０ｍｉｎ时４２％Ａ，１０～２５ｍｉｎ时４２％Ａ→６８％Ａ，
２５～４０ｍｉｎ时 ６８％Ａ→８８％Ａ，４０～５０ｍｉｎ时 ８８％Ａ→
４２％Ａ）；流速：１．０ｍＬ／ｍｉｎ；检测波长：２８０ｎｍ（０～３９ｍｉｎ），
２６８ｎｍ（４０～５０ｍｉｎ）；柱温：３０℃犤８－９犦。

２．２ 溶液制备
混合对照品溶液：分别称取各待测成分对照品适量，

精密称定，分别加 ８０％甲醇制成每 １ｍＬ含丹参酮ⅡＡ
１．２２４４ｍｇ、丹酚酸Ｂ１．５１２５ｍｇ、藁本内酯０．６５３７ｍｇ、
洋川芎内酯Ａ０．５９６３ｍｇ、洋川芎内酯Ｉ０．４１２７ｍｇ的混
合对照品溶液，摇匀，低温避光贮存。

供试品溶液：取装量差异项下样品，研匀，取约２．５ｇ，
精密称定，置具塞锥形瓶中，精密加入８０％甲醇５０ｍＬ，
密塞，称定质量，超声处理（功率 ５００Ｗ，频率 ４０ｋＨｚ）
４５ｍｉｎ，放冷，再称定质量，用 ８０％甲醇补足减失的质
量，经０．４５μｍ微孔滤膜滤过，取续滤液，即得。

阴性对照溶液：按丹香清脂颗粒处方和工艺制备缺

丹参、川芎的阴性样品，按供试品溶液制备方法制备阴

性对照溶液。

２．３ 方法学考察
系统适用性试验：取上述混合对照品溶液、供试品

溶液各适量，按拟订色谱条件进样测定，记录色谱图，详

见图１。理论板数按各待测成分峰计均大于３０００，分离度
均大于１．５，基线分离良好。

线性关系考察：精密量取混合对照品溶液５ｍＬ，置
５０ｍＬ容量瓶中，加 ８０％甲醇定容，精密量取 １，２，５，
１０，１５，２０，２５μＬ，按拟订色谱条件进样测定，记录峰
面积。以待测成分进样量（Ｘ，μｇ）为横坐标、峰面积
（Ｙ）为纵坐标进行线性回归，得回归方程与线性范
围。详见表１。
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待测成分

丹参酮ⅡＡ

丹酚酸 Ｂ

藁本内酯

洋川芎内酯 Ａ

洋川芎内酯 Ｉ

取样量

（ｇ）

１．０１１５
１．０１２３
１．２５３６
１．２５０７
１．５５１９
１．５５１７
１．０１１５
１．０１２３
１．２５３６
１．２５０７
１．５５１９
１．５５１７
１．０１１５
１．０１２３
１．２５３６
１．２５０７
１．５５１９
１．５５１７
１．０１１５
１．０１２３
１．２５３６
１．２５０７
１．５５１９
１．５５１７
１．０１１５
１．０１２３
１．２５３６
１．２５０７
１．５５１９
１．５５１７

样品含量

（ｍｇ）

１．１１７５
１．１１８４
１．３８４９
１．３８１８
１．７１４５
１．７１４３
１．３７７８
１．３７８９
１．７０７７
１．７０３７
２．１１４０
２．１１３７
０．２４４１
０．２４４３
０．３０２５
０．３０１８
０．３７４５
０．３７４４
０．１９４９
０．１９５１
０．２４１６
０．２４１０
０．２９９１
０．２９９０
０．１０４７
０．１０４８
０．１２９７
０．１２９４
０．１６０６
０．１６０６

加入量

（ｍｇ）

１．４８０３
１．４８０３
１．４８０３
１．４８０３
１．４８０３
１．４８０３
１．４９９２
１．４９９２
１．４９９２
１．４９９２
１．４９９２
１．４９９２
０．３３８４
０．３３８４
０．３３８４
０．３３８４
０．３３８４
０．３３８４
０．２５２４
０．２５２４
０．２５２４
０．２５２４
０．２５２４
０．２５２４
０．１５１１
０．１５１１
０．１５１１
０．１５１１
０．１５１１
０．１５１１

测得量

（ｍｇ）

２．６００１
２．６１０８
２．８５９７
２．８５９９
３．１８５５
３．２０５９
２．８６７４
２．８７３２
３．２０６８
３．２０３８
３．６３１３
３．６３５９
０．５７８７
０．５８０４
０．６３６３
０．６４１２
０．７１２８
０．７１２４
０．４４２９
０．４４４０
０．４９１９
０．４９１１
０．５５１４
０．５５１３
０．２５３１
０．２５７９
０．２８０８
０．２７９９
０．３０９２
０．３０９５

回收率

（％）

１００．１６
１００．８２
９９．６３
９９．８５
９９．３７
１００．７６
９９．３６
９９．６７
９９．９９
１００．０６
１０１．２１
１０１．５３
９８．８８
９９．３２
９８．６４
１００．３０
９９．９７
９９．８８
９８．２５
９８．６１
９９．１７
９９．０９
９９．９６
９９．９６
９８．２１
１０１．３２
１００．００
９９．６０
９８．３５
９８．５４

Ｘ
（％）

１００．１０

１００．３０

９９．５０

９９．１７

９９．３４

ＲＳＤ
（％）

０．５９

０．８７

０．６６

０．７１

１．２３

表２ 加样回收试验结果（ｎ＝６）定量限考察：分别精密量取混合对照品溶液适量，

倍比稀释，按拟订色谱条件进样测定，以信噪比牗Ｓ／Ｎ牘
１０∶１计算定量限。结果见表１。

精密度试验：取混合对照品溶液适量，按拟订色谱

条件连续进样测定 ６次，记录峰面积。结果丹参酮ⅡＡ、
丹酚酸 Ｂ、藁本内酯、洋川芎内酯 Ａ和洋川芎内酯 Ｉ峰
面积的 ＲＳＤ分别为 １．２１％，１．０３％，１．１２％，０．８２％，
０．８９％（ｎ＝６），表明仪器精密度良好。

稳定性试验：取供试品（批号为１８０３２１）溶液适量，
分别于室温下放置０，３，６，９，１２，１８，２４ｈ时按拟订色谱
条件进样测定，记录峰面积。结果丹参酮ⅡＡ、丹酚酸 Ｂ、
藁本内酯、洋川芎内酯 Ａ和洋川芎内酯 Ｉ峰面积的
ＲＳＤ分别为 １．１３％，０．９０％，１．０２％，０．８３％，０．７１％
（ｎ＝７），表明供试品溶液室温放置２４ｈ内基本稳定。

重复性试验：精密称取样品（批号为 １８０３２１）６份，
依法制备供试品溶液，再按拟订色谱条件进样测定，记

录峰面积并计算含量。结果丹参酮ⅡＡ、丹酚酸Ｂ、藁本内
酯、洋川芎内酯 Ａ和洋川芎内酯 Ｉ平均含量分别为
１．１０４８，１．３６２２，０．２４１３，０．１９２７，０．１０３５ｍｇ／ｇ，ＲＳＤ
分别为１．３１％，１．０１％，１．１０％，０．８４％，０．９１％（ｎ＝６），
表明方法重复性良好。

加样回收试验：取已知含量的样品（批号为１８０３２１）
适量，共６份，分别加入低、中、高质量浓度的待测成分
对照品溶液，依法制备供试品溶液，再按拟订色谱条件

进样测定，记录峰面积并计算回收率。结果见表２。
２．４ 样品含量测定

取７批样品各适量，分别以２，５，８ｋＧｙ剂量 ６０Ｃｏ－γ
辐照，依法制备供试品溶液，再按拟订色谱条件进样测

定，平行 ３次，记录峰面积并计算样品含量。数据以
ＳＰＳＳ１９．０统计学软件分析，行 ｔ检验，Ｐ＜０．０５为差异
有统计学意义。结果见表３。
３ 讨论

藁本内酯、洋川芎内酯Ａ和洋川芎内酯Ｉ属苯酞类
成分，易受氧化、水解、光解、异构化等影响发生结构改

变。藁本内酯的化学结构为不饱和的苯酞结构，３位上
有活泼的丁烯基，均为化学不稳定性因素犤１０犦；洋川芎内

酯 Ａ含有的不饱和环易通过脱氢反应形成更加稳定的
苯环结构犤１１犦。

本试验中取供试品溶液及各对照品溶液进行全波

长扫描，结果显示，丹参酮ⅡＡ、丹酚酸Ｂ在２６８ｎｍ波长
处有最大吸收，藁本内酯、川芎内酯 Ａ和川芎内酯 Ｉ在
２８０ｎｍ波长处有最大吸收，故选择２个波长进行测定。
在流动相的选择中，分别尝试了乙腈－水、甲醇－水、乙
腈－冰醋酸溶液、乙腈 －磷酸溶液 ４种不同体系。最后
发现，以乙腈 －０．５％磷酸溶液为流动相进行梯度洗脱

时，各色谱峰之间分离良好，杂质峰无干扰。提取方法考

察了回流提取、超声提取，考虑到超声提取简单方便且

提取完全，故选用超声提取法，并通过比较不同提取溶

剂体积及不同提取时间下超声提取法对５种成分的提
取率，最终确定为用８０％甲醇作溶剂超声提取４５ｍｉｎ。

本试验中通过考察 ６０Ｃｏ－γ辐照对丹香清脂颗粒
中 ５种有效成分含量的影响，发现辐照剂量控制在
不超过５ｋＧｙ时，能对丹香清脂颗粒进行有效消毒灭
菌，同时不影响制剂质量。该结论可为对该类药物进行
６０Ｃｏ－γ辐照灭菌提供参考。
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