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山慈菇 HPLC 指纹图谱质量评价 
 

吕林锋，蒋永海，朱希，钟宁远(绍兴市食品药品检验研究院，浙江 绍兴 312017) 

 
摘要：目的  建立山慈菇(冰球子)的 HPLC 指纹图谱，为山慈菇(冰球子)药材的质量评价提供科学依据。方法  采用 Agilent 

1200 TopsilTM (拓谱)C18 色谱柱(4.6 mm×250 mm，5 μm)，乙腈和水为流动相，梯度洗脱，流速为 1.0 mL·min1，检测波长

为 224 nm，柱温为 30 ℃。结果  10 批山慈菇(冰球子)药材 HPLC 指纹图谱共检出 7 个分离度良好的共有指纹峰。样品

中参照物 1,4-二[4-(葡萄糖氧)苄基]-2-异丁基苹果酸酯的含量有明显差别。结论  该法简便、快速，可作为山慈菇(冰球子)

的质量评价的有力手段。 
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Study on HPLC Fingerprints of Cremastrae Pseudobulbus Pleiones Pseudobulbus 
 
LYU Linfeng, JIANG Yonghai, ZHU Xi, ZHONG Ningyuan(Shaoxing Institute for Food and Drug Control, Shaoxing 

312017, China) 
 

ABSTRACT: OBJECTIVE  To establish the HPLC fingerprints of chemical constituents in Cremastrae Pseudobulbus Pleiones 
Pseudobulbus and provide the basis for the quality evaluate of it. METHODS  The chromatographic separation was performed 
on an Agilent 1200 TopsilTM C18(4.6 mm×250 mm, 5 μm) column, and the mobile phase was consisted of acetonitrile and water 

with gradient elution. The flow rate was 1.0 mL·min1, the detection wavelength was 224 nm, and the column temperature was 

30 ℃. RESULTS  There were 7 common peaks in the HPLC fingerprints of 10 batches of Cremastrae Pseudobulbus Pleiones 

Pseudobulbus, and the 7 characteristic peaks showed obvious difference in Cremastrae Pseudobulbus Pleiones Pseudobulbus 
from different habitats. Significant difference was observed in the militarine content among the samples. CONCLUSION  The 
HPLC fingerprints method is simple, rapid and feasible in the quality control of Cremastrae Pseudobulbus Pleiones 
Pseudobulbus. 
KEY WORDS: Cremastrae Pseudobulbus Pleiones Pseudobulbus; fingerprints; quality evaluation; HPLC 
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山 慈 菇 为 兰 科 植 物 杜 鹃 兰 Gremastra 

appendiculata (D. Don) Makino、独蒜兰 Pleione 

bulbocodioides(Franch.) Rolfe 或云南独蒜兰 Pleione 

yunnanensis Rolfe 的干燥假鳞茎。前者习称“毛慈

菇”，后二者习称“冰球子”为中国药典收载的常

用中药，其味甘、微辛、性凉，归肝、脾经，具

有清热解毒、化痰散结的功效，主要用于痈肿疔

毒、瘰疬，蛇虫咬伤等症。根据文献调研结果[1-9]，

独蒜兰中发现了二氢菲及菲类化合物、联苄类化

合物等；云南独蒜兰中发现了二氢菲类化合物和

二苯基衍生物(联苄类化合物)。菲类化合物和联

苄类化合物是山慈菇药材中的主要特征性成分，



 

中国现代应用药学 2016 年 10 月第 33 卷第 10 期                      Chin J Mod Appl Pharm, 2016 October, Vol.33 No.10      ·1277· 

活性研究结果表明该类化合物具有一定的抗肿瘤

细胞活性，可能是其具有抗肿瘤作用的主要活性

成分[10]。但由于该类化合物在山慈菇药材中数量

较多，含量较低，极性小，并且结构不稳定，在

光照等条件下容易改变，不适合作为 HPLC 含量

测定的指标成分。根据前期对山慈菇不同来源品

种的化学成分研究结果，发现 1,4-二[4-(葡萄糖氧)

苄基]-2-异丁基苹果酸酯(militarine)为来源于独蒜

兰和云南独蒜兰的山慈菇药材的主要成分，是山

慈菇中另外一类主要成分，即丁二酸苄酯苷类成

分，此类化合物具有延缓衰老，改善衰老小鼠的学

习记忆能力的作用[11-13]。因此选定这个化学成分为

山慈菇药材含量测定的指标成分，以反映来源于

独蒜兰和云南独蒜兰的山慈菇药材特征。对于山

慈姑，中国药典仅只有性状、显微鉴别与 SO2 残

留 3 项检查，尚无相关指标的定量标准。本实验

采用 HPLC 建立山慈菇的特征指纹图谱 militarine

指标成分的含量测定方法，为山慈菇(冰球子)的质

量评价提供参考依据。 

1  仪器与试药 

1.1  仪器 

Agilent/1200 高效液相色谱仪(美国 Agilent 公

司，低压四元梯度泵、自动进样器、多波长紫外

检测器、柱温箱，安捷伦色谱工作站)；中药指纹

图谱相似度软件(2004A版)(浙江省食品药品检验

研究院)。 

1.2  试药  

乙腈为色谱纯(美国 Tedia 公司)；水为自制超

纯水；其余试剂均为分析纯。山慈菇(冰球子)对照

药材(中国食品药品检定研究院，批号：121262- 

201104)；militarine 对照品(上海同田生物技术股份

有限公司，批号：15011621，含量：98%)。 

1.3  药材  

药材山慈菇样品经绍兴市食品药品检验中心

蒋永海主任中药师鉴定为山慈菇(冰球子)Pleione 

bulbocodioides(Franch.)的干燥块茎，10 批样品信

息见表 1。 

2  方法与结果 

2.1  色谱条件  

色谱柱：TopsilTM (拓谱)C18(4.6 mm×250 mm， 

5 μm)；柱温 30 ℃；流动相：乙腈(A)-水(B)，梯

度洗脱：0~60 min，20%→52%A，60~70 min，52%→ 

20%A；检测波长：224 nm；流速 1.0 mL·min1；

进样量 10 μL。 

表 1  山慈菇样品及来源 

Tab. 1  Origin of Cremastrae Pseudobulbus Pleiones 
Pseudobulbus 

序号 名称 批号 样品来源 

S1 山慈菇(冰球子) 14020802 云南香格里拉藏南地区 

S2 山慈菇(冰球子) 14020621 贵州 

S3 山慈菇(冰球子) 140618 河北安国中药饮片有限公司 

S4 山慈菇(冰球子) 140601 百草 

S5 山慈菇(冰球子) 1411182 衢州南孔中药有限公司 

S6 山慈菇(冰球子) 140728 杭州桐君堂医药药材有限公司

S7 山慈菇(冰球子) 140919 杭州桐君堂医药药材有限公司

S8
 

山慈菇(冰球子)

 

140226 
 

杭州凯伦医药股份有限公司中

药饮片厂 

S9 山慈菇(冰球子) 14100704 浙江景岳堂药业有限公司 

S10 山慈菇(冰球子) 141209 杭州华东中药饮片有限公司 

2.2  溶液的制备 

2.2.1  对照品溶液的制备  精密称取在五氧化二

磷干燥器中干燥至恒重的 militarine 对照品

9.60 mg，置 10 mL 量瓶中，加甲醇溶解并稀释至

刻度，摇匀，制成每 1 mL 含 militarine 0.94 mg 的

对照品溶液。 

2.2.2  供试品溶液的制备  精密称取山慈菇药材

粉末( 4 号筛)1 g，精密称定，置于具塞锥形瓶中，

精密加入 70%甲醇 100 mL，浸泡 1 h，然后超声(功

率 1 000 W，频率 40 Hz) 处理 1 h，用干燥滤器过

滤。残渣用 70%甲醇淋洗后合并，将滤液浓缩，

残渣用甲醇溶解并转移到 20 mL 量瓶中，加甲醇

稀释至刻度，摇匀，0.45 μm 微孔滤膜滤过取续滤

液，即得。 

2.3  系统适应性试验   

分别取对照品溶液、供试品溶液各 10 μL，注

入高效液相色谱仪，记录色谱图。militarin 峰与其

他成分峰分离度符合要求。militarine 对照品、山

慈菇(冰球子)药材、指纹特征色谱峰见图 1。 

2.4  指纹图谱方法学考察 

2.4.1  仪器精密度试验  取同一供试品溶液(S3)1

份，按“2.2”项下方法制备供试品溶液，重复进

样 6 次，按“2.1”项下色谱条件测定，以参比峰

的保留时间和峰面积为参照，计算供试品溶液中

各共有峰相对保留时间的 RSD 为 0.008%~ 

0.096%，相对峰面积的 RSD 为 0.126%~2.62%，

表明仪器精密度良好。 
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图 1  高效色谱图 
A对照品；B供试品溶液；C特征指纹色谱峰；1militarine; 2~6

特征峰。 

Fig. 1  HPLC chromatograms 
Acontrol; Bsample; Ccharacteristic fingerprint peaks; 1militarine; 

26common peaks. 

2.4.2  重复性试验  取同一供试品溶液(S3)6 份，

按“2.2”项下方法制备供试品溶液，按“2.1”项

下色谱条件测定。以参比峰的保留时间和峰面积

为参照，计算供试品溶液中各共有峰相对保留时

间的 RSD 为 0.026%~0.628%，相对峰面积的 RSD

为 4.68%~28.9%，表明提取和检测方法重复性良好。 

2.4.3  稳定性试验  取同一供试品溶液(S3)在 0，

4，12，24 h 分别进样，按“2.1”项下色谱条件测

定。以参比峰的保留时间和峰面积为参照，计算

供试品溶液中各共有峰相对保留时间的 RSD 为

0.018%~0.064%，相对峰面积的 RSD 为 0.625%~ 

16.5%，表明供试品溶液在 24 h 内稳定。 
 

2.5  指纹图谱的建立和相似性评价 

2.5.1  山慈菇(冰球子)药材特征图谱的建立及对

照指纹图谱的生成  按“2.1”项下色谱条件，对

10 批山慈菇(冰球子)供试品进样分析，记录色谱图

见图 2。利用“中药指纹图谱相似度评价系统

(2004A 版)”软件，采用自动匹配法生成共有特征

图谱并分析各样品之间共有峰和相似度，确定共

有峰。结果发现 10 批供试品共有 7 个共有峰。各

特征图谱与共有特征图谱 R 相似度见表 2；通过保

留时间定性可知 16.91 min 时为 militarine 的色谱

峰(峰号 1)，色谱峰峰形较好，且含量较高，可作

为参照峰，标定不同产地山慈菇(冰球子)的指纹图

谱特征，将 militarine 定为参照峰，设其相对保留

时间和相对峰面积为 1，计算各共有峰对它的相对

保留时间和相对峰面积，结果见表 3~4。 

 
图 2  山慈菇(冰球子)特征图谱 

Fig. 2  Specific chromatogram of Cremastrae Pseudobulbus 
Pleiones Pseudobulbus 

                                                  

表 2  样品特征图谱与共有特征图谱 R 的相似度 

Tab. 2  The result of similarity between specific chromatogram and common specific chromatogram R 

 S1 S2 S3 S4 S5 S6 S7 S8 S9 S10 对照指纹图谱

S1 1.000 0.984 0.990 0.992 0.999 0.995 0.993 0.993 0.989 0.999 0.997 

S2 0.984 1.000 0.995 0.993 0.982 0.989 0.995 0.993 0.988 0.989 0.995 

S3 0.990 0.995 1.000 0.990 0.988 0.997 0.992 0.999 0.981 0.990 0.996 

S4 0.992 0.993 0.990 1.000 0.987 0.989 0.997 0.988 0.998 0.996 0.997 

S5 0.999 0.982 0.988 0.987 1.000 0.995 0.992 0.993 0.985 0.998 0.995 

S6 0.995 0.989 0.997 0.989 0.995 1.000 0.992 0.999 0.981 0.994 0.996 

S7 0.993 0.995 0.992 0.997 0.992 0.992 1.000 0.993 0.995 0.997 0.999 

S8 0.993 0.993 0.999 0.988 0.993 0.999 0.993 1.000 0.980 0.992 0.997 

S9 0.989 0.988 0.981 0.998 0.985 0.981 0.995 0.980 1.000 0.994 0.993 

S10 0.999 0.989 0.990 0.996 0.998 0.994 0.997 0.992 0.994 1.000 0.999 

对照指纹图谱 0.997 0.995 0.996 0.997 0.995 0.996 0.999 0.997 0.993 0.999 1.000 
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表 3  山慈菇冰球子特征图谱共有峰相对保留时间 

Tab. 3  Relative retention time of common peaks of Cremastrae Pseudobulbus Pleiones Pseudobulbus specific chromatogram 

编号 S1 S2 S3 S4 S5 S6 S7 S8 S9 S10 RSD/% 

0 0.521 0.522 0.520 0.519 0.522 0.521 0.521 0.520 0.520 0.520 0.186 

1 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 0.000 

2 1.509 1.508 1.507 1.510 1.514 1.506 1.507 1.511 1.511 1.509 0.159 

3 1.797 1.798 1.795 1.795 1.801 1.793 1.797 1.793 1.796 1.799 0.142 

4 2.117 2.120 2.116 2.113 2.120 2.111 2.117 2.113 2.115 2.120 0.152 

5 2.510 2.514 2.509 2.507 2.516 2.505 2.511 2.507 2.509 2.514 0.142 

6 2.554 2.557 2.553 2.549 2.558 2.548 2.553 2.550 2.553 2.556 0.131 

表 4  山慈菇冰球子特征图谱共有峰相对峰面积 

Tab. 4  Relative peak area of common peaks of Cremastrae Pseudobulbus Pleiones Pseudobulbus specific chromatogram 

编号 S1 S2 S3 S4 S5 S6 S7 S8 S9 S10 RSD/% 

0 0.274 0.292 0.209 0.309 0.292 0.220 0.342 0.230 0.381 0.317 19.2 

1 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 0.0 

2 0.030 0.020 0.031 0.034 0.039 0.058 0.050 0.039 0.023 0.027 33.7 

3 0.236 0.109 0.124 0.236 0.206 0.155 0.171 0.119 0.260 0.222 30.1 

4 0.214 0.073 0.125 0.086 0.255 0.185 0.135 0.169 0.096 0.187 39.0 

5 0.026 0.008 0.016 0.022 0.031 0.046 0.031 0.037 0.023 0.026 40.0 

6 0.023 0.007 0.015 0.022 0.028 0.045 0.026 0.034 0.018 0.019 44.4 

 

由表 3~4 可知，10 种山慈菇(冰球子)共有峰

平均相对保留时间的 RSD 较小(0.1%~0.2%)，而各

特征峰相对峰面积的 RSD 相差比较大，说明山慈

菇(冰球子)作为野生品种成分种类相近，但含量差

别比较明显，因此有必要建立相应指纹图谱和特

征峰的含量测定，提升山慈菇的质量标准。 

2.5.2  militarine 含量测定  分别取 militarine 对照

品溶液和供试品溶液 10 L，按“2.1”项下色谱条

件，按外标法以峰面积计算含量，结果表明 S1~S10

中 militarine 含量分别为 2.7%，3.8%，2.1%，1.3%，

2.4%，2.3%，2.0%，1.6%，2.5%，2.9%。结果表

明，不同产地的山慈菇(冰球子)含量差别较大，需

要收集更多不同产地的样品进行含量测定，以确

定含量的限度范围。 

3  讨论 

本实验收集了不同产地 10批山慈菇(冰球子)，

采用 HPLC建立了山慈菇(冰球子)药材的 HPLC指

纹图谱，可以反映山慈菇(冰球子)的特异性与整体

性，为山慈菇(冰球子)的质量控制提供更有力的参

考依据。 

在用中药色谱指纹图谱相似度评价系统对不

同产地的山慈菇(冰球子)药材进行分析的过程中

相似程度较高，相似度数值均>0.980，指纹图谱中

相对保留时间的 RSD 值差异不大，但相对峰面积

的 RSD 值相差较大，这可能与野生环境、生长年

限等因素有比较大的关系[14]。 
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β-榄香烯聚合物胶束的制备工艺研究 
 
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(1.辽宁中医药大学药学院，辽宁 大连 116600；2.锦州医科大学药学院，辽宁 锦州 121001) 

 
摘要：目的  优化 β-榄香烯纳米聚合物胶束的制备工艺。方法  以二硬脂酰磷脂酰乙醇胺聚-乙二醇(DSPE-PEG2000)为

纳米聚合物胶束的载体材料，采用薄膜水化法，以包封率为考察指标，通过正交试验考察 β-榄香烯与 DSPE-PEG2000 的

质量比、水化时间、水化体积、PBS 缓冲液的 pH 值对制备工艺的影响。结果  在 β-ELE 与 DSPE-PEG2000 的质量比为

1∶10，水化体积为 5 mL，水化时间为 30 min，所用 PBS 缓冲液的 pH 值为 7.4 时，所制得的纳米聚合物胶束形态规则，

大小较为均匀，平均粒径为 56 nm，平均包封率为 88.83%。结论  该制备工艺稳定可行，重复性好，可用于 β-榄香烯纳

米聚合物胶束的制备。 

关键词：β-榄香烯；纳米聚合物胶束；薄膜水化法 
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Preparation of β-elemene-loaded Nano Polymeric Micelles  
 

YUAN Zimin1，GAO Chunhua2，WANG Jing1，LI Xuetao1(1.School of Pharmacy, Liaoning University of TCM, Dalian 

116600, China; 2.School of Pharmacy, Jinzhou Medical University, Jinzhou 121001, China) 
 

ABSTRACT: OBJECTIVE  To optimize the preparation technology of β-elemene-loaded nano polymeric micelles. 
METHODS  With poly(ethylene glycol-2000)-grafted distearoy lphosphosphatidylethanolamine(DSPE-PEG2000) as the carrier 
materials, thin film hydration method was used to prepare β-elemene-loaded nano polymeric micelles; With entrapment 
efficiency of β-elemene as index, orthogonal design was adopted to optimize effects of the ratio of β-elemene and 
DSPE-PEG2000, volumn and time of hydration, pH of PBS. RESULTS  In the optimal conditions, the mass ratio of β-elemene 

and DSPE-PEG2000 of 1∶10, hydration volume of 5 mL, hydration time of 30 min, PBS buffer pH of 7.4, the prepared 

nanoparticles were round and regular in shape without adhesions, the average of particle size was 56 nm, the average of 
entrapment efficiency was 88.83%. CONCLUSION  The preparation established in this optimization method is stable and 
feasible, and it could be used for the preparation of β-elemene-loaded nano polymeric micelles. 
KEY WORDS: β-elemene; nano polymeric micelles; thin film hydration method 
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榄香烯是临床常用的中药广谱抗肿瘤药物，

以 β-榄香烯(β-elemene，β-ELE)计算，含 β-、γ-、δ-

榄香烯之和不得<85.0%。榄香烯及其脂质体注射

液和口服乳制剂[1-2]，在脑胶质瘤治疗方面，主要

通过抗增殖和诱导凋亡作用，取得了较好的治疗

效果，但也存在一定的不良反应[3-5]。β-ELE 由榄


