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蓝芩颗粒高效液相色谱指蓝芩颗粒高效液相色谱指纹图谱的建立及纹图谱的建立及 99 个指标成分含量测定个指标成分含量测定
潘 燕 1，2，胡林水 1，2，许 超 1，2，吴晓琼 1，2，王成芳 1，2

（1. 浙江康恩贝制药股份有限公司，浙江 金华 321109； 2. 浙江省中药制药技术重点实验室，浙江 金华 321109）
摘要摘要：：目的 建立蓝芩颗粒的高效液相色谱（HPLC）指纹图谱，并测定其中指标成分含量。方法 色谱柱为 Agilent Infinity Lab
Poroshell 120 EC - C18 柱（150 mm × 4. 6 mm，2. 7 μm），流动相为乙腈 - 0. 02 mol / L 磷酸二氢钠溶液（pH 4. 2）、梯度洗脱，流速为

1. 0 mL / min，检测波长为 230 nm，柱温为 30 ℃，进样量为 10 μL。采用中药色谱指纹图谱相似度评价系统（2012版）绘制 12批样品的

特征图谱，计算相似度；确定共有峰并指认，并同时测定指认出的成分含量。结果 蓝芩颗粒 HPLC 指纹图谱中有 23个共有峰，相似

度均大于 0. 92。指认出其中 9个，分别为（R，S）-告依春、京尼平龙胆双糖苷、栀子苷、盐酸黄柏碱、黄芩苷、千层纸素 A - 7 - O - β -
D - 葡萄糖醛酸苷、汉黄芩苷、盐酸小檗碱、汉黄芩素，其质量浓度分别在 0. 026 2～7. 815 μg / mL、0. 204 0～411. 600 μg / mL、
0. 122 2～377. 400 μg / mL、0. 195 1～15. 360 μg / mL、0. 078 7～297. 000 μg / mL、0. 092 0～410. 103 μg / mL、0. 201 9～149. 625 μg / mL、
0. 101 8～7. 538 μg / mL、0. 101 9～19. 200 μg / mL范围内与峰面积线性关系良好（r ≥ 0. 999 8）；检测限为 0. 006 5～0. 051 1 μg / mL，
定量限为 0. 026 2～0. 204 0 μg / mL；中间精密度、稳定性、重复性试验结果的 RSD 均小于 3. 0%，平均加样回收率为 96. 37%～

101. 69%，RSD 为 0. 48%～0. 91%（n = 6）。结论 该方法灵敏、简便、准确，可用于蓝芩颗粒的质量控制。

关键词关键词：：蓝芩颗粒；高效液相色谱法；指纹图谱；含量测定

Establishment of HPLC Fingerprint of Lanqin Granules and Content Determination of
Nine Indicator Components

PAN Yan1，2，HU Linshui1，2，XU Chao1，2，WU Xiaoqiong1，2，WANG Chengfang1，2

（1. Zhejiang CONBA Pharmaceutical Co.，Ltd.，Jinhua，Zhejiang，China 321109； 2. Zhejiang Provincial Key Laboratory of Pharmaceutical Technology

in TCM，Jinhua，Zhejiang，China 321109）

AbstractAbstract：：Objective To establish a high - performance liquid chromatography （HPLC） fingerprint of Lanqin Granules，and to
determine the contents of nine indicator components. Methods The chromatographic column was the Agilent Infinity Lab Poroshell
120 EC - C18 column （150 mm × 4. 6 mm，2. 7 μm），the mobile phase was acetonitrile - 0. 02 mol / L sodium dihydrogen
phosphate solution （pH 4. 2） with gradient elution，the flow rate was 1. 0 mL / min，the detection wavelength was 230 nm，the
column temperature was 30 ℃，and the injection volume was 10 μL. The characteristic HPLC fingerprint of 12 batches of samples
was established by the Similarity Evaluation System for Chromatographic Fingerprint of Traditional Chinese Medicine （2012
Version），and the similarity was calculated；the common peaks were marked and identified，and the contents of identified
components were determined. Results There were 23 common peaks in the HPLC fingerprint of Lanqin Granules，with a similarity
greater than 0. 92. Nine of them were identified，including （R，S） - goitrin，genipin 1 - gentiobioside，geniposide，phellodendrine
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chloride，baicalin，oroxyloside，wogonoside，berberine hydrochloride，wogonin. The contents of the above nine components were
0. 026 2 - 7. 815 μg / mL，0. 204 0 - 411. 600 μg / mL，0. 122 2 - 377. 400 μg / mL，0. 195 1 - 15. 360 μg / mL，0. 078 7 -
297. 000 μg / mL，0. 092 0 - 410. 103 μg / mL，0. 201 9 - 149. 625 μg / mL，0. 101 8 - 7. 538 μg / mL，0. 101 9 -
19. 200 μg / mL（r ≥ 0. 999 8），respectively. The limits of detection（LOD） were in the range of 0. 006 5 - 0. 051 1 μg / mL，
and the limits of quantification（LOQ） were in the range of 0. 026 2 - 0. 204 0 μg / mL. The RSDs of the intermediate precision，
stability and repeatability tests were all lower than 3. 0%. The average recovery rates of the above nine components were in the
range of 96. 37% - 101. 69%，with the RSDs in the range of 0. 48% - 0. 91%（n = 6）. Conclusion This method is sensitive，
simple，and accurate，which can be used for the quality control of Lanqin Granules.
Key wordsKey words：：Lanqin Granules；HPLC；fingerprint；content determination

蓝芩颗粒有清热解毒、利咽消肿功效［1］。其以板蓝

根为君药，清热解毒、凉血利咽；以黄芩为臣药，清上、

中二焦实火与湿热；以黄柏苦解五脏热、泻下焦之湿

热，以栀子清泻三焦之火，导五内邪气、胃中热气，引邪

热从小便而出，共为佐药；以胖大海为使药，开宣肺气、

清泄郁火、利咽开音。该制剂现仅以栀子苷为质量控制

指标，成分单一，不能全面反映制剂特征［1］。中药指纹图

谱能充分反映中药制剂复杂体系中各成分的整体状

况，在评价产品质量及其稳定性方面具有明显优

势［2 - 11］。基于此，本研究中建立了蓝芩颗粒高效液相色

谱（HPLC）指纹图谱，并定量分析了除胖大海之外其余

4味组方药材中的 9个指标成分含量，为蓝芩系列产品

质量控制提供参考。现报道如下。

1 仪器与试药

1. 1 仪器

XSE205DU型电子天平（精度为 0. 01 mg）、Seven
Compact S210型 pH计，均购自瑞士Mettler Toledo公司；

Agilent 1260型高效液相色谱仪（美国 Agilent公司）；

WSZ - 100A回旋振荡器（上海一恒科学仪器有限

公司）。

1. 2 试药

蓝芩颗粒 11批（浙江康恩贝制药股份有限公司，批

号 分 别 为 230311、230312、230313、230314、230315、
230316、230317、230318，记为 S1 - S8；A企业，批号分

别为 22122032、22122132、23010832，记为 S9 - S11），蓝

芩口服液 3批（B企业，批号为 220813、230103、230215，
记为 S12 - S14）。京尼平龙胆双糖苷对照品（批号为

G27S10L96112，含量 98. 0%）、千层纸素A - 7 - O - β -
D - 葡 萄 糖 醛 酸 苷（批 号 为 M31HB182558，含 量

99. 6%），均购自上海源叶生物科技有限公司；（R，S）-
告 依 春 对 照 品（批 号 为 111753 - 202007，含 量

100. 0%）、栀子苷对照品（批号为 110749 - 201919，含
量 97. 1%）、盐酸黄柏碱对照品（批号为 111895 -
201805，含量 94. 9%）、黄芩苷对照品（批号为 110715 -
202223，含量97. 2%）、汉黄芩苷对照品（批号为112002 -
201702，含量 98. 5%）、盐酸小檗碱对照品（批号为

111713 - 202015，含量 85. 9%），均购自中国食品药品

检定研究院；汉黄芩素对照品（批号为 H - 220300 -
NU1，含量 97. 71%），购自深圳振强生物科技有限公司；

甲醇、乙腈均为色谱纯，其余试剂均为分析纯，水为纯

化水。板蓝根饮片（批号 10000035767，产地江苏）、黄芩

饮片（批号 10000035877，产地河北）、黄柏饮片（批号

10000034724，产地四川），均购自重庆中药材有限公

司；栀子饮片（批号 10000034622，产地湖南）购自浙江

浙产药材有限公司。

2 方法与结果

2. 1 色谱条件

色谱柱：Agilent InfinitLab Poroshell 120 EC - C18柱
（150mm× 4. 6mm，2. 7 μm）；流动相：乙腈（A）- 0. 02mol / L
磷酸二氢钠溶液（pH 4. 2，B），梯度洗脱（0～8 min时
10%A→ 12%A，8～13 min时12%A→ 21%A，13～25 min
时 21%A，25～30 min时 21%A → 24%A，30～40 min时
24%A → 90%A）；流速：1. 0 mL / min；检测波长：230 nm；
柱温：30 ℃；进样量：10 μL。
2. 2 溶液制备

取（R，S）-告依春、京尼平龙胆双糖苷、栀子苷、盐

酸黄柏碱、黄芩苷、千层纸素A - 7 - O - β - D -葡萄糖

醛酸苷、汉黄芩苷、盐酸小檗碱、汉黄芩素对照品适量，

精密称定，制成每 1 mL分别含 5，65，250，10，200，30，
100，5，10 μg的混合对照品溶液。称取样品0. 4 g，精密称

定，置 50 mL容量瓶中，加 40%甲醇约 30 mL，300 r / min
振荡 20 min，加 40%甲醇定容，摇匀，滤过，取续滤液，

即得供试品溶液。按蓝芩颗粒处方及工艺分别制备板

蓝根、栀子、黄芩、黄柏、胖大海的单味药材样品及缺板

蓝根、栀子、黄芩、黄柏的各阴性对照样品，按供试品溶

液制备方法分别制备单味药材溶液及阴性对照品

溶液。

2. 3 指纹图谱建立

2. 3. 1 方法学考察

系统适用性试验及专属性考察：取 2. 2项下各溶液

10 μL，按 2. 1项下色谱条件进样测定，记录色谱图。结

果供试品溶液在与混合对照品溶液色谱保留时间相同
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3.（R，S）- 告依春 4. 京尼平龙胆双糖苷 6. 栀子苷 7. 盐酸黄柏碱 14. 黄芩苷 18. 千层纸素A - 7 - 0 - β - D - 葡萄糖

醛酸苷 19. 汉黄芩苷 20. 盐酸小檗碱 22. 汉黄芩素

A. 混合对照品溶液 B. 供试品溶液 C - F. 阴性对照品溶液（分别缺板蓝根、栀子、黄芩、黄柏）

图1 专属性高效液相色谱图

3.（R，S） - Goitrin 4. Genipin 1 - gentiobioside 6. Geniposide 7. Phellodendrine chloride 14. Baicalin 18. Oroxyloside 19. Wogonoside
20. Berberine hydrochloride 22. Wogonin

A. Mixed reference solution B. Test solution C - F. Negative reference solution（lacking Isatidis Radix，Gardeniae Fructus，Scutellariae Radix and
Phellodendri Chinensis Cortex respectively）

Fig. 1 HPLC chromatograms of the specific test
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处有相应色谱峰，阴性对照无干扰，且各成分色谱峰分

离度均大于1. 5。详见图1。
中间精密度试验：取样品（S1）适量，按 2. 2项下方

法制备供试品溶液，平行 6份，按 2. 1项下色谱条件进

样测定，记录峰面积。以黄芩苷峰（14号峰）为参照峰，

计算各共有峰相对保留时间。结果的 RSD为 0. 19%～

0. 55%（n = 6），表明方法精密度良好。

稳定性试验：取供试品溶液（S1）适量，于室温下放

置 0，4，8，12，18，24，36 h时按 2. 1项下色谱条件进样测

定，记录峰面积。以黄芩苷峰（14号峰）为参照峰，计算各

共有峰相对保留时间。结果的RSD为0～1. 17%（n = 7），

表明供试品溶液室温放置36 h内较稳定。

重复性试验：取样品（S1）适量，按 2. 2项下方法制

备供试品溶液，平行 6份，按 2. 1项下色谱条件进样测

定，记录峰面积。以黄芩苷峰（14号峰）为参照峰，计算

各共有峰相对保留时间。结果的RSD为0～0. 29%（n = 6），

表明方法重复性良好。

2. 3. 2 对照图谱生成及共有峰指认与归属

取 S1 - S11样品，按 2. 2项下方法制备供试品溶

液，按 2. 1项下色谱条件进样测定。采用中药色谱指纹

图谱相似度评价系统（2012版），以 S1样品图谱为参照

图谱，选择中位数法，设定时间宽度为 0. 1 min，经多点

校正进行匹配，生成 HPLC叠加指纹图谱。详见图 2。
11批样品有 23个共有峰，指认了 9个成分，分别为

（R，S）-告依春（3号峰）、京尼平龙胆双糖苷（4号峰）、

栀子苷（6号峰）、盐酸黄柏碱（7号峰）、黄芩苷（14号
峰）、千层纸素A - 7 - O - β - D -葡萄糖醛酸苷（18号
峰）、汉黄芩苷（19号峰）、盐酸小檗碱（20号峰），汉黄芩素

（22号峰）。选取14号峰为参照峰（S），得样品对照指纹图谱

（见图3），与单味药材图谱（见图 4）对比，确认 3号峰来自

板蓝根，1 - 2、5、7 - 10、20号峰来自黄柏，1、4、6、10 - 12、
17、21号峰来自栀子，11、13 - 19、21 - 23号峰自黄芩。

2. 3. 3 相似度分析

采用中药色谱指纹图谱相似度评价系统（2012版）
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Fig. 2 HPLC superimposed fingerprint of 11 batches of samples
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Fig. 3 HPLC reference fingerprint of samples
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计算 11批蓝芩颗粒和 3批蓝芩口服液（S11 - S14）的相

似度，结果分别为 0. 996，0. 987，0. 998，0. 999，0. 994，
0. 998，0. 997，0. 996，0. 996，0. 945，0. 955，0. 951，
0. 970，0. 937，0. 969，均大于 0. 92，表明不同企业、不同

剂型相似度高。

2. 4 样品含量测定

2. 4. 1 方法学考察

线性关系考察：取 9种对照品适量，精密称定，加

40%甲醇制成系列对照品溶液，按 2. 1项下色谱条件进

样测定。待测成分质量浓度（X，μg / mL）为横坐标、峰面

积（Y）为纵坐标进行线性回归。结果见表 1（其中 a - i分
别为（R，S）-告依春、京尼平龙胆双糖苷、栀子苷、盐酸

黄柏碱、黄芩苷、千层纸素A - 7 - O - β - D -葡萄糖醛

酸苷、汉黄芩苷、盐酸小檗碱、汉黄芩素，表2同）。

检测限与定量限考察：取 9种对照品，分别用 40%
甲醇溶解并逐级稀释，按 2. 1项下色谱条件进样测定。

分别以信噪比为 3∶1和 10∶1时的质量浓度作为检测限

和定量限，结果见表1。
精密度、稳定性、重复性试验：同 2. 3. 1项下方法操

作。中间精密度试验，9个成分峰面积的 RSD分别为

1. 91%，0. 51%，0. 21%，1. 71%，0. 31%，2. 26%，3. 90%，

1. 90%，0. 36%（n = 12），表明方法精密度良好。稳定性

试验，9个成分峰面积的 RSD分别为 0. 25%，0. 97%，

0. 40%，0. 46%，0. 37%，0. 66%，0. 45%，1. 13%，0. 61%

（n = 6），表明供试品溶液室温放置36 h内基本稳定。重复性

试验，9个成分平均含量分别为 0. 43 mg / g、8. 72 mg / g、
28. 17 mg / g、0. 76 mg / g、13. 60 mg / g、3. 68 mg / g、
6. 92 mg / g、0. 27 mg / g、1. 05 mg / g，RSD 分 别 为

0. 27%，0. 13%，0. 16%，0. 35%，0. 39%，0. 15%，0. 12%，

0. 32%，0. 10%（n = 6），表明方法重复性良好。

加样回收试验：取样品（S1）适量，精密称定，置

100 mL容量瓶中，分别精密加入 9种对照品适量，按

2. 2项下方法制备供试品溶液，平行 6份，按 2. 1项下色

谱条件进样测定，记录峰面积。结果见表2。
表2 加样回收试验结果（%，n = 6）

Tab. 2 Results of the recovery test（%，n = 6）

成分

a
b
c
d
e
f
g
h
i

加样回收率

1
98. 05
98. 82
101. 19
99. 78
100. 53
99. 79
98. 65
101. 23
96. 86

2
99. 43
99. 30
101. 34
98. 31
100. 97
99. 94
99. 30
101. 20
96. 99

3
98. 37
99. 00
101. 49
97. 98
100. 69
98. 27
98. 97
100. 76
96. 30

4
98. 69
98. 98
101. 79
97. 95
100. 56
100. 38
98. 78
100. 48
96. 44

5
97. 05
98. 88
102. 71
97. 84
100. 23
99. 99
98. 86
100. 49
95. 72

6
97. 31
97. 92
101. 64
97. 10
99. 54
98. 42
98. 13
99. 28
95. 90

X

98. 15
98. 81
101. 69
98. 16
100. 42
99. 46
98. 78
100. 57
96. 37

RSD

0. 91
0. 48
0. 54
0. 91
0. 50
0. 90
0. 40
0. 71
0. 53

2. 4. 2 样品含量测定

取 14批样品（S1 - S15），按 2. 2项下方法制备供试

品溶液，各平行 2份，按 2. 1项下色谱条件进样测定，记

录峰面积并计算样品含量。结果见表3。
3 讨论

3. 1 提取溶剂选择

预试验中提取溶液考察了 40%甲醇、70%甲醇、甲

醇，结果以 40%甲醇作为提取溶剂时，供试品溶液色谱

图呈现更多色谱峰，进样溶剂对峰形无影响，分离效果

A B

48038028018080- 200 10 20 30 40t / min

A / mAU
48038028018080- 200 10 20 30 40t / min

A / mAU

3 1 4

6

1011
12 17 21

C D

48038028018080- 200 10 20 30 40t / min

A / mAU
48038028018080- 200 10 20 30 40t / min

A / mAU

11 1
2

10
20

13

14

17 19181615 21 22 23 9875

3.（R，S） - 告依春 4. 京尼平龙胆双糖苷 6. 栀子苷 7. 盐

酸黄柏碱 14. 黄芩苷 18. 千层纸素A - 7 - O - β - D - 葡

萄糖醛酸苷 19. 汉黄芩苷 20. 盐酸小檗碱 22. 汉黄芩素

A. 板蓝根药材溶液 B. 栀子药材溶液 C. 黄芩药材溶液

D. 黄柏药材溶液

图4 各单味药材高效液相色谱图

3.（R，S） - Goitrin 4. Genipin 1 - gentiobioside 6. Geniposide
7. Phellodendrine chloride 14. Baicalin 18. Oroxyloside 19. Wogonoside

20. Berberine hydrochloride 22. Wogonin
A. Isatidis Radix solution B. Gardeniae Fructus solution

C. Scutellariae Radix solution D. Phellodendri Chinensis Cortex solution
Fig. 4 HPLC chromatograms of each medicinal herb solution

表1 线性关系及检测限、定量限考察结果

Tab. 1 Results of the linear relation test，LOD and LOQ investigation

成分

a
b
c
d
e
f
g
h
i

回归方程

A1 = 39. 339C1 - 0. 739 8
A2 = 7. 706 1C2 + 5. 231 8
A3 = 11. 603C3 - 1. 241
A4 = 285. 06C4 - 1. 225 9
A5 = 15. 198C5 - 0. 418 8
A6 = 11. 874C6 + 2. 236
A7 = 14. 009C7 - 1. 646 2
A8 = 44. 542C8 - 1. 957 7
A9 = 21. 233C9 - 1. 538

r

0. 999 8
1. 000 0
0. 999 9
0. 999 9
0. 999 9
0. 999 9
0. 999 9
0. 999 8
0. 999 8

线性范围（μg / mL）
0. 026 2～7. 815
0. 204 0～411. 600
0. 122 2～377. 400
0. 195 1～15. 360
0. 078 7～297. 000
0. 092 0～410. 103
0. 201 9～149. 625
0. 101 8～7. 538
0. 101 9～19. 200

检测限

（μg / mL）
0. 006 5
0. 051 1
0. 030 5
0. 048 8
0. 019 7
0. 023 0
0. 050 5
0. 025 5
0. 025 5

定量限

（μg / mL）
0. 026 2
0. 204 0
0. 122 2
0. 195 1
0. 078 7
0. 092 0
0. 201 9
0. 101 8
0. 101 9

•药学论著•
Pharmacy Articles

49



2024年 9月 20日 第 33卷第 18期

Vol. 33，No. 18，September 20，2024China Pharmaceuticals

最佳，故选用。

3. 2 流动相优化

预试验中考察了乙腈 - 0. 1%磷酸溶液、乙腈 -
0. 35%磷酸溶液、乙腈 - 0. 02 mol / L磷酸氢二钠溶液

等不同流动相系统的洗脱效果。结果表明，采用乙腈 -
0. 02 mol / L磷酸氢二钠溶液洗脱系统时，供试品色谱

图中各成分分离度较好，进一步考察 pH（3. 5，4. 2，5. 0）
对峰形及分离效果的影响，结果 pH 4. 2时洗脱效果

最佳，故选用乙腈 - 0. 02 mol / L磷酸氢二钠溶液

（pH 4. 2）为流动相进行梯度洗脱。

3. 3 指标成分选择

蓝芩颗粒组方药材中，君药板蓝根的主要成分为

（R，S）- 告依春；臣药黄芩的主要成分为黄芩苷、千层

纸素A - 7 - O - β - D -葡萄糖醛酸苷、汉黄芩苷、汉黄

芩素；佐药黄柏的主要成分盐酸黄柏碱、盐酸小檗碱，

栀子的主要成分京尼平龙胆双糖苷、栀子苷［12 - 17］。故
选择以上9个指标成分进行含量测定。

3. 4 方法评价

本研究建立了蓝芩颗粒HPLC指纹图谱，确定了23个
共有峰，并同时对君臣佐药的 9个指标成分进行定量分

析，方法灵敏、简便、准确，重现性好，能较全面地反映

蓝芩系列的质量信息，可用于蓝芩颗粒或口服液的质

量控制。按服用量计算，每 1袋蓝芩颗粒（每 1支蓝芩口

服液）所含饮片均为 21. 2 g，15批蓝芩系列样品指纹图

谱相似度均大于 0. 92，指标成分含量测定除栀子苷外

差异较大，说明不同厂家、不同剂型的物质基础未发生

变化，工艺不同其指标成分含量有一定差异。表明本方

法适用于蓝芩系列不同剂型产品的检测。本研究的不

足为仅考察了板蓝根、黄芩、黄柏、栀子 4味中药的主要

特征性成分及指标成分的测定，但对胖大海主要特征

性成分及指标成分尚未考察，有待进一步研究。
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表3 样品含量测定结果（mg / g或mg / mL，n = 2）
Tab. 3 Results of content determination of nine indicator components

in samples（mg / g or mg / mL，n = 2）

编号

S1
S2
S3
S4
S5
S6
S7
S8
S9
S10
S11
S12
S13
S14

a
0. 35
0. 34
0. 30
0. 35
0. 30
0. 29
0. 31
0. 36
0. 37
0. 02
0. 01
0. 02
0. 07
0. 07

b
8. 23
8. 21
8. 32
8. 28
7. 36
7. 29
8. 07
8. 74
8. 66
2. 02
1. 41
1. 54
3. 68
3. 35

c
27. 61
29. 88
26. 83
28. 86
26. 60
26. 02
27. 23
28. 80
27. 89
15. 72
15. 20
15. 42
10. 14
10. 25

d
0. 72
0. 77
0. 69
0. 73
0. 66
0. 68
0. 66
0. 70
0. 67
0. 17
0. 13
0. 16
0. 17
0. 19

e
13. 59
12. 25
17. 83
15. 96
12. 55
15. 79
14. 03
14. 55
14. 06
6. 01
6. 86
6. 60
3. 71
2. 73

f
3. 45
3. 51
3. 83
3. 91
3. 38
3. 71
3. 53
3. 63
3. 61
0. 46
0. 62
0. 55
0. 69
0. 52

g
6. 64
6. 53
7. 34
7. 53
6. 42
7. 11
6. 58
6. 79
6. 64
0. 75
1. 05
0. 97
1. 43
1. 01

h
0. 35
0. 37
0. 37
0. 37
0. 35
0. 39
0. 25
0. 25
0. 34
0. 57
0. 65
0. 68
0. 06
0. 13

i
1. 10
1. 12
1. 02
1. 07
0. 87
0. 91
0. 94
0. 99
1. 02
0. 16
0. 09
0. 09
0. 15
0. 10
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