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1-脱氧野尻霉素的含量测定研究进展  
 

周惠燕，许丽丽(浙江医药高等专科学校，浙江 宁波 315100) 

 
摘要：目的  综述近年来 1-脱氧野尻霉素的含量测定研究进展。方法  检索、阅读文献，分析与归纳文献内容。结果  1-

脱氧野尻霉素的含量测定方法包括柱前衍生化 HPLC、HPLC-ELSD、离子色谱法、气相色谱法。结论  以上含量测定方

法各有特点，均可用于 1-脱氧野尻霉素的含量测定。 
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Research Progress on Determination of 1-deoxyrijimycin 
 

ZHOU Huiyan, XU Lili (Zhejiang Pharmaceutical College, Ningbo 315100, China) 
 

ABSTRACT: OBJECTIVE  To summarize the research progress on content determination methods of 1-deoxyrijimycin (DNJ). 
METHODS  Concerning documents were retrieved and concluded. RESULTS  The determination methods of DNJ concludes 
HPLC with pre-column derivatization, HPLC-ELSD, IC, GC. CONCLUSION  These methods are of character, and can be 
used for the quality control of DNJ. 
KEY WORDS: 1-deoxyrijimycin; content determination; HPLC; IC; GC 

 

1-脱氧野尻霉素(1-deoxyrijimycin，DNJ)是一

种含氮生物碱，在桑属植物中含量较高。目前，

DNJ 的研究和应用主要集中在医药和工业生产领

域。DNJ 是所有哺乳动物的α-葡萄糖苷酶抑制剂，

能够用于糖尿病及其并发症的有效治疗；它具有

显著的抗病毒逆转录酶活性的作用；对肿瘤转移

具有抑制作用；还可以作为工业化生产药用高纯

度麦芽糖的有效载体[1-3]。DNJ 的结构属于含氮杂

环糖类，此类物质在紫外-可见光区域无吸收，因

此用高效液相色谱法常用的紫外检测器不能检测

出此类物质，且在一般的 C18 反相色谱柱上基本

不保留。目前，DNJ 的检测方法主要有液相色谱

法、离子色谱法和气相色谱法等，但未见有关 DNJ

含量测定方法综述报道。为此对 DNJ 的含量测定

方法作一综述，为今后对 DNJ 含量测定研究提供

参考。 

1  柱前衍生化 HPLC 测定 

1.1  FMOC-Cl 柱前衍生化 HPLC 测定 

FMOC-Cl 是一种较新的氨基酸衍生化试剂，

主要适用于伯胺和仲胺的衍生化，反应后的衍生

物具有稳定的荧光强度。而 DNJ 分子中具有仲胺

结构，因此可以采用 FMOC-Cl 作为衍生化试剂进

行衍生化。由于 FMOC-Cl 本身具有强烈的荧光，

所以衍生化反应后必须除去多余的试剂才能进入

色谱柱。一般在衍生化反应后加入一定量的甘氨

酸以除去多余的荧光试剂。 

欧阳臻等 [4-9]采用 FMOC-Cl 柱前衍生化

HPLC 荧光检测法测定不同产地桑叶中 DNJ 的含

量。采用 0.05 mol·L1 盐酸提取桑叶干燥粉末中的

DNJ，在 pH 8.5 的硼酸盐缓冲液条件下，用

FMOC-Cl 与 DNJ 反应生成荧光产物 DNJ-FMOC，

然后用高效液相色谱-荧光检测器测定 DNJ 的含
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量。色谱柱：HiQSL C18 分析柱(250 mm×4.6 mm，

5 μm)及 ODS 预柱(10 mm×4.6 mm，5 μm)；流动

相：乙腈-0.1%醋酸(55∶45)；流速：1.0 mL·min1；

柱温 25 ℃；荧光检测器激发波长 254 nm，发射波

长 322 nm；进样量 10 μL。在上述色谱条件下样品

中的 DNJ 衍生物与相邻组分均得到良好的基线分

离，试剂的水解副产物 FMOC-OH，和 Gly-FMOC

均不干扰组分的测定。结果表明 DNJ 在 0.567～

34 μg·mL1 内与峰面积成良好的线性关系。加样回

收率为 97.2%，RSD 为 2.0%。该试验还考察了衍生

化反应的条件，选择衍生化反应的时间为 20 min，

衍生化反应的温度为 20 ℃。该检测法用于测定桑叶

中 DNJ 含量具有准确、选择性强、灵敏度高、重现

性好等特点，可用于桑叶中 DNJ 的定量分析。  

陈正收等 [10-12]采用 FMOC-Cl 柱前衍生化

HPLC 紫外检测法测定桑白皮药材中 DNJ 的含量。

采用 0.05 mol·L1 盐酸超声提取桑白皮中的 DNJ，

加入 0.4 mol·L1 的硼酸-氯化钾缓冲液(pH 8.5)，再

加入 10 mmol·L1 的 FMOC-C1 乙腈溶液，室温下

超声处理衍生化，然后用高效液相色谱-DAD 检测

器。色谱柱：ZORBAX SB-C18 柱(4.6 mm×250mm，

5 μm)；乙腈-0.1% 醋酸溶液(25∶75)为流动相；

检测波长为 265 nm。结果表明 DNJ 在 0.016 3～

0.325 0 μg 内成良好的线性关系。加样回收率为

99.16%，RSD 为 0.84%。 

利用荧光试剂FMOC-Cl与桑叶中DNJ柱前衍

生化,然后高效液相进行色谱分离测定，方法灵敏

准确，较简便快速，并具有衍生反应可于室温下

进行，反应速度快，操作步骤简单，衍生产物稳

定等特点。缺点是该方法中衍生化试剂的水解副

产物较多，一定程度上可能会干扰目标峰的判断。

以上 2 种检测方法基本一致，区别点是检测器不

同，荧光检测器的灵敏度大于紫外检测器。 

1.2  AQC 柱前衍生化 HPLC 测定 

谢慧明等采用 6-氨基喹啉基-N-羟基琥珀酰亚

氨基甲酸酯(AQC)柱前衍生化高效液相色谱-荧光

检测法测定了桑叶中的DNJ含量。采用0.05 mol·L1 

HCl 提取桑叶中的 DNJ，以过量的 AQC 试剂在

pH 8.5 硼酸盐缓冲液下对 DNJ 进行衍生化，生成

DNJ 的 AQC 衍生物具有荧光，以 0.02 mol·L1 磷

酸二氢钾缓冲液(pH 5.0)-乙腈(85∶l5)为流动相，

利用 C18 色谱柱(250 mm×4.6 mm，5 μm)分离，在

激发波长为 250 nm、发射波长为 395 nm 条件下进

行荧光检测，DNJ 的 AQC 衍生物与衍生化试剂的

水解产物分离良好，方法的线性范围为  0.5～

25 mg·L1，回收率为 96.1%～98.6%。样品中的

DNJ 经 AQC 衍生后用荧光检测和紫外检测皆可，

该试验还比较了采用紫外检测器(最大吸收波长为

245 nm)和荧光检测器的灵敏度差异，紫外检测的

最低检出限约为 0.15 mg·L1(S/N=3)，荧光检测的

检出限为 0.02 mg·L1(S/N=3) [13]。该试验中 DNJ

与过量的 AQC 反应，多余的衍生试剂能在 1 min

内被水解，生成仅有微弱的荧光发射性的水解产

物 6-氨基喹啉(AMQ)。通过调整流动相的组成比

例，可消除 AMQ 对检测结果的影响。该方法与上

述 FMOC-Cl衍生化相比，衍生化试剂的干扰较少，

水解副产物少，且荧光微弱，灵敏度更高，且衍

生化后产物更稳定。 

2  HPLC-ELSD  

根据 DNJ 的结构特征，因此可选用 NH2 色谱

柱分离、蒸发光散射检测器(ELSD)检测。ELSD 的

通用检测方法消除了常见于传统 HPLC 检测方法

中的难点，不同于紫外检测器对于无紫外吸收的

化合物灵敏度低，而且只能使用不吸收紫外的流

动相，ELSD 的响应不依赖与样品的光学特性，任

何挥发性低于流动相的样品均能被检测，不受其

官能团的影响；能与任何的挥发性流动相相容，

可根据样品的溶解度或分离特性选择流动相；对

几乎所有的样品给出一致的响应因子，可以通过

和内标比较定量未知化合物．所以 DNJ 的含量测

定可以选择 ELSD 检测器。 

杨梅等[14-15]采用 HPLC-ELSD 测定不同产地

桑叶中 DNJ 的含量。样品处理方法为：取干燥粉

碎桑叶水提醇沉法提取，经 001×7 强酸型阳离子

交换树脂处理，临用前溶液经微孔滤膜过滤。检测

方法如下：色谱柱为 TSKgel Amide-80 (4.6 mm×

250 mm，5 μm)；流动相为乙腈-水(70∶30)，水中

含有 10 mmol·L1 醋酸铵；流速 1.0 mL·min1，柱温：

40 ℃；ELSD 漂移管的温度为 105 ℃，载气流速为

3.0 L·min1。结果，通过优化色谱条件，主峰与杂

质得到了很好的分离，且有合理的保留时间

(8.728 min)，线性范围为 2.11～10.55 μg(r=0.999 1)。

平均回收率为 95.98％(n=5)，RSD=1.98%。 

陈正收等[10]也采用HPLC-ELSD测定桑白皮药

材中 DNJ 的含量。样品处理方法为：取桑白皮粉末，

用 40%乙醇超声提取，提取液通过 001×7 型阳离
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子树脂柱纯化。检测方法为：色谱柱为 Hypersil NH2

柱(4.6 mm×250 mm，5 μm)；流动相为乙腈-水

(78∶22)；流速为 0.8 mL·min1；ELSD 检测器漂移

管温度为 50 ℃；载气流速：2.0×105 Pa。且他们同

时建立了 FMOC-Cl 柱前衍生化 HPLC 紫外检测法

测定桑白皮药材中中 DNJ 的含量的方法，并比较

了 2 种测定方法，2 种方法经过方法学考察，结果

表明都能准确可靠地测定药材含量，且方法之间

不存在显著性差异，都可作为桑白皮药材的质量

控制方法。 

HPLC-ELSD 具有快捷、灵敏、准确、重现性

好等优点，取得了令人满意的结果。但因 ELSD

的选择性差，样品需进行复杂的前处理才能进行

测定，以上作者都对待测定样品用阳离子树脂进

行了分离纯化。 

3  离子色谱法(IC) 

陈智毅等[16-17]采用离子色谱法测定蚕沙及蚕

沙冲剂中 DNJ 的含量。以蒸馏水超声波法提取蚕沙

及蚕沙冲剂样品中的 DNJ 制得供试液，然后进行离

子色谱检测。色谱条件为 Dionex DX500-IC/HPLC，

色谱柱为 CarboPac Pal(4～250 mm)，ED40 检测器，

流动相为 20 mmol·L1 NaOH，流速为 0.5 mL·min1。

结果 DNJ 的保留时间约 3.22 min 处，从蚕沙提取

物分离出 6 个主要成分；从蚕沙冲剂提取物分离出

11 个主要组分，用峰面积归一化法测定蚕沙中 DNJ

的相对含量为 0.107 1%，和桑叶中 DNJ 含量(0.1%)

十分相近，蚕沙冲剂的相对含量为 0.109 9%，和加

工前的蚕沙差异不大。由此认为蚕沙和蚕沙冲剂应

具有与桑叶相同的降糖效果。该方法的缺点是电化

学检测器由于选择性低，因此灵敏度较低，另外蚕

沙提取液在该分析方法中分离度偏低，DNJ 的保留

时间太短。 

4  气相色谱法 

李宏等[18]为了快速测定桑叶中的 DNJ 的含量，

利用化学合成法将 DNJ 转化成沸点较低的酯类物

质，并首次建立了用气相法快速检测 DNJ 的新方

法。样品处理方法为：取桑叶粉 0.5 g 于 10 mL 的

烧杯，先后加入 1 mL 吡啶待 DNJ 溶解后，加入

NaOH 10 mg，振荡 10 min 后，加入乙酸苷 2.5 mL，

于 65 ℃反应 6～7 h，冷却至常温后，加入 2.5 mL

的甲醇，12 000 r·min1、离心 5 min，取上清液后，

再次加入 2.5 mL 的甲醇，离心 2 min 合并 2 次的溶

液，用甲醇定容至 10 mL 量瓶中作为测试样品备用。

色谱条件为：气相色谱仪岛津 Gc-14c，检测器 FID，

色谱柱为 DB-5(30 mm×0.53 mm×1.0 μm)，进样口

温度 260 ℃、检测器温度 260 ℃；柱温，起始温度

120 ℃、保持 2 min，以 16 ℃·min1升至 250 ℃，保

持 10 min；载气中，氮气流速 5.0 mL·min1、空气

500.0 mL·min1、氢气 60.0 mL·min1。检测到桑叶中

DNJ 含量达到 0.129 4%，与欧阳臻等利用柱前衍生

化高效液相色谱荧光检测法检测出不同季节桑叶中

DNJ 的含量在 0.076%～0.24%之间类似。该方法，

操作简便，能够快速、准确的检测出桑叶中的 DNJ

含量；通过改变实验条件，该方法还可以用于蚕沙、

蚕粉以及蚕蛹等物质中 DNJ 含量的检测。但是该方

法对样品无水的要求较高。 

5  结语 

本文综述和比较了今年来桑叶中主要有效成

分 DNJ 含量测定的常用方法。包括柱前衍生化

HPLC、HPLC-ELSD、离子色谱法、气相色谱法，

这些方法各有特点。柱前衍生化 HPLC 的特点是需

要进行柱前衍生化反应，但是该方法准确、选择性

强、灵敏度高；HPLC-ELSD 的特点是灵敏、准确，

但是样品需进行复杂的前处理；离子色谱法的特点

是快捷、但灵敏度相对较低，干扰较大；气相色谱

法准确，但在测定之前用化学合成法将 DNJ 转化成

沸点较低的酯类物质的反应时间较长，且对样品无

水的要求高。笔者认为根据研究中不同的需要以及

所具备的仪器条件选择以上的测定方法。由于 DNJ

特殊的活性，在医学研究和工业应用领域越来越多

的受到重视，目前 DNJ 的来源主要是从桑叶中提纯

制备，而发展快速、简便、灵敏、准确的含量测定

方法则是制备 DNJ 的基础。 
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CYP3A4 酶的底物有关，已知 CYP3A4 酶活存在较

大的个体差异，从而导致受试者个体差异大[6]。 

由血药浓度曲线可以看出，连续给予30 mg硝

苯地平控释片后，受试者在给药后的第4天已经达

到稳态，稳态后受试者的波动系数为(77.8±52.1)% 

(试验制剂)、(55.5±30.5)% (参比制剂)，稳态谷浓度

平均值为 (31.7±21.7)μg·L1( 试验制剂 ) 、 (27.3± 

15.2)μg·L1(参比制剂)；这主要是由于硝苯地平控释

片是以渗透泵型控释技术制备的，药物以零级速度

释放，因此使血药浓度稳定地保持在治疗浓度范围

内，降低了峰谷现象，使药物血药浓度波动所产生

的不良反应降低到最小，能提高用药安全性和耐受

性，同时保持平稳降压的治疗效果。 

两种制剂生物等效的结果表明，采用聚维酮/

共聚维酮为主要辅料制备的渗透泵型硝苯地平控

释片与采用聚氧乙烯为为主要辅料制备的渗透泵

型硝苯地平控释片具有同等的体内药物行为，聚维

酮/共聚维酮可以替代聚氧乙烯成为渗透泵控释制

剂的新型功能性辅料。 
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