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一测多评法同时测定正天丸中 6 种指标性成分 
   
邹胜泽 1，罗哲婵 1，张雁 2*

(1.温州市中医院，浙江 温州 325000；2.湖南省湘潭市食品药品检验所，湖南 湘潭 411100) 
 

摘要：目的  建立一测多评(quantitative analysis of multi-components by single-marker，QAMS)法同时测定正天丸中 6 种指

标性成分的含量。方法  采用 Agilent XDB C18 色谱柱(250 mm×4.6 mm，5 μm)；流动相为乙腈-0.1%磷酸水溶液，梯度洗

脱，流速 1.0 mL·min1，检测波长 310 nm，柱温 30 ℃，进样量 10 μL。应用 QAMS 法，以芍药苷为参照物，测定 6 种指

标性成分之间的相对校正因子，分别采用外标法和 QAMS 法测定正天丸中的 6 种指标性成分的含量，并对２种方法计算

结果进行对比分析，以验证 QAMS 法的实用性与稳定性。结果  建立了用于测定正天丸中 6 种指标性成分的 QAMS 法，

并对 6 批正天丸进行测定，其计算值与测定值的差异较小。结论  本研究建立的 QAMS 法可测定正天丸中 6 种指标性成

分的含量，方法简单、有效，结果准确，可用于正天丸的质量控制，为完善质量标准提供参考。 
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Determination of Six Index Components in Zhengtian Pills by Quantitative Analysis of 
Multi-components by Single Marker 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To develop a method of quantitative analysis of multi-components by single marker(QAMS) for 
six index components in Zhengtian pills. METHODS  The method with a Agilent  XDB C18 column(250 mm×4.6 mm, 5 μm) 

was applied, the mobile phase was acetonitrile-0.1% phosphoric acid of gradient elution, the flow rate was 1.0 mL·min1，the 

detection wavelength was 310 nm，the column temperature was 30  and the injection volume was 10 μL. ℃ Used paeoniflorin as a 

reference, the relative correction factors among the six kinds index components were detected by QAMS. These six index 
contents were determined by external standard method and QAMS. The results obtained from two different methods were 
compared. Verified the practicability and stability of QAMS. RESULTS  The established QAMS was used to determine the six 
index components in Zhengtian pills, and totally six batches of Zhengtian pills were determined. There was no significant 
difference in the calculated values and the measured values. CONCLUSION  The QAMS method is simple, effective and 
accurate in determining the contents of six index components in Zhengtian pills, which can be used for the quality control of 
Zhengtian pills and provide reference for the improvement of quality standards. 
KEYWORDS: quantitative analysis of multi-components by single marker; Zhengtian pills; prim-O-glucosylcimifugin; 
paeoniflorin; 5-O-methylvisammioside; ferulic acid; imperatorin; isoimperatorin 
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一 测 多 评 (quantitative analysis of multi- 

components by single-marker，QAMS)是指利用中

药有效成分内在函数关系和比例关系，只测定 1

个成分(对照品可得到者)实现多个成分(对照品难

以得到或难供应)的同步测定。此种方法可以有效

减少实验步骤，节约多种标准物质。近年来，在

中药质控领域，QAMS 法因其独特优势得到一致

认可，受到很好的推广运用[1-6]。 

正天丸由四大头痛古方(麻黄附子细辛汤、川

芎茶调散、桃红四物汤、四藤消震饮)演变而成[7]，

包含钩藤、白芍、川芎、当归、地黄、白芷、防

风、羌活、桃仁、红花、细辛、独活、麻黄、附

片、鸡血藤等 15 味中草药[8]，具有疏风活血、养

血平肝、通络止痛等功效。正天丸属于国家基本

药物，入药药材众多，成分十分复杂，中国药典

仅对芍药苷做了定量质控要求，文献[9-10]也对其

中相关成分进行研究报道，但多使用数种标准物

质，从方法实用性和经济学方面看有所欠缺。 
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本研究首次采用 QAMS 法以芍药苷为内参

物，建立其他成分相对校正因子，同时测定其所

含芍药苷、阿魏酸、升麻素苷、5-O-甲基维斯阿米

醇苷、欧前胡素、异欧前胡素 6 种成分含量，为

正天丸质量控制和评价提供技术检测依据。 

1  仪器与试药 

高效液相色谱仪(①Waters 2695-2996 型，美国

沃特世公司；②Agilent 1260 Infinity 型，美国安捷

仑科技有限公司；③Ultimate 3000 型，美国赛默

飞 公 司 ) ； 液 相 色 谱 柱 [ ① Dimonsil C18 

(250 mm×4.6 mm， 5 μm)；② Acclaim 120 C18 

(250 mm×4.6 mm， 5 μm)；③Agilent XDB-C18 

(250 mm×4.6 mm，5 μm)]；XP205 电子分析天平

(d=0.01 g，瑞士 Mettler-Toledo 公司 )；Milli-Q 

Academic 超纯水系统(美国默克密理博)；KQ5200

超声波清洗仪(功率 250 W，频率 40 kHz，昆山市

超声仪器有限公司)。 

芍药苷对照品(批号：110736-201035；纯度：

96.5%)、阿魏酸对照品(批号：110773-201313；纯

度 ： 99.6%) 、 欧 前 胡 素 对 照 品 ( 批 号 ：

110826-201214；纯度：99.5%)、异欧前胡素对照

品(批号：110827-201109；纯度：99.6%)、升麻素

苷对照品(批号：111522-201310；纯度：95.0%)、

5-O- 甲 基 维 斯 阿 米 醇 苷 对 照 品 ( 批 号 ：

111523-201208；纯度：96.4%)均购自中国食品药

品检定研究院；正天丸 6 批(华润三九医药股份有

限公司，批号：1608012H，1608024H，1610013H，

1610032H，1705012H，1705026H)；水为实验室

自制超纯水，乙腈为色谱纯，其他试剂为分析纯。 

2  方法与结果 

2.1  QAMS 法基本原理[11-13] 

QAMS 法原理是某组分的量(质量或浓度)与

检测器响应值在一定线性范围内成正比，即

f=W/A(f 为校正因子，W 表示质量或浓度，A 表示

响应值)。多指标的综合评价法是以药材中某一典

型组分 k(一般该组分对照品易得、价廉)为内参物，

建立该组分 k与其他组分 m之间的相对校正因子，

即 fkm=fk/fm=(Wk×Am)/(Wm×Ak)，再通过校正因子计

算其他组分的含量 Wm=Wk×Am/(fkm×Ak)。 

2.2  方法学考察 

2.2.1  色谱条件[8-10]及系统适用性实验 

色谱柱：Agilent ZORBAX Eclipse XDB C18 

(250 mm×4.6 mm，5 μm)；流动相：乙腈(A)-0.1%

磷酸水溶液(B)，梯度洗脱(0~10 min，10%→20%A；

10~25 min，20%→28%A；25~50 min，28%→65%A；

50~70 min，65%A)；流速 1.0 mL·min1；检测波

长 310 nm；柱温 30 ℃；进样量 10 μL。在上述色

谱条件下，各组分分离完全，对称性较好，理论

板数均>3 500，色谱图见图 1。 

 
图 1  高效液相色谱图 
A混合对照品；B供试品；C阴性对照；1升麻素苷；2芍药苷；

35-O-甲基维斯阿米醇苷；4阿魏酸；5欧前胡素；6异欧前胡素。 

Fig. 1  HPLC chromatogram 
Amixed reference substances; Bsample; Cnegative sample; 

1prim-O-glucosylcimifugin; 2paeoniflorin; 35-O-methylvisammioside; 

4ferulic acid; 5imperatorin; 6isoimperatorin. 

2.2.2  混合对照品溶液的制备  取升麻素苷、芍

药苷、5-O-甲基维斯阿米醇苷、阿魏酸、欧前胡素、

异欧前胡素对照品各适量，精密称定，加色谱甲

醇 制 得 含 升 麻 素 苷 3.61 μg·mL1 、 芍 药 苷

37.60 μg·mL1 、 5-O- 甲 基 维 斯 阿 米 醇 苷

6.63 μg·mL1、阿魏酸 7.80 μg·mL1、欧前胡素

72.04 μg·mL1、异欧前胡素 9.42 μg·mL1 的混合对

照品溶液，滤过(0.22 μm 微孔滤膜)，取续滤液，

备用。 

2.2.3  供试品溶液的制备  取丸剂适量，研细，过
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筛(80 目)，精密称取细粉 1.0 g，置具塞锥形瓶中，

精密加入甲醇 30 mL，称定质量，超声处理 60 min 

(功率 250 W，频率 40 kHz)，静置室温，再称量，

用甲醇补足减失的质量，摇匀，滤过，即得。 

2.2.4  阴性对照溶液的制备   按正天丸处方工

艺，按“2.2.3”项下方法分别制备缺少白芍、川

芎、防风、白芷的阴性对照溶液。 

2.2.5  线性关系考察   取混合对照品溶液，按

“2.2.1”项下色谱条件，分别进样 1，5，10，15，

20，25 μL，记录色谱图峰面积，以各组分峰面积

(Y)对进样量(X，μg)绘制标准曲线，计算回归方程，

各成分回归方程、线性范围见表 1。 

表 1  6 种化合物的回归方程及线性关系 

Tab. 1  Regression equation and linear relation of 6 
components 

化合物 回归方程 r 线性范围/μg

升麻素苷 Y=1 214.44X+38.13 0.997 2 0.004~0.090

芍药苷 Y=728.43X25.42 0.998 1 0.038~0.940

5-O-甲基维斯阿米醇苷 Y=158.43X8.41 0.998 6 0.007~0.166

阿魏酸 Y=363.37X+15.80 0.999 6 0.008~0.195

欧前胡素 Y=149.77X16.75 0.999 7 0.072~1.801

异欧前胡素 Y=428.09X+36.09 0.999 6 0.009~0.236

2.2.6  仪器精密度试验  取混合对照品溶液，按

“2.2.1”项下色谱条件，精密吸取 10 μL，连续进

样 5 次，记录色谱图峰面积。结果升麻素苷、芍

药苷、5-O-甲基维斯阿米醇苷、阿魏酸、欧前胡素、

异欧前胡素峰面积的 RSD 分别为 0.2%，0.1%，

0.2%，0.4%，0.5%及 0.2%，表明仪器精密度良好。 

2.2.7  稳定性试验  取同一批供试品溶液(批号：

1608012H)，按“2.2.1”项下色谱条件，分别在 0，

4，8，12，15，24 h 测定，记录色谱图峰面积。

结果升麻素苷、芍药苷、5-O-甲基维斯阿米醇苷、

阿魏酸、欧前胡素、异欧前胡素峰面积的 RSD 分

别为 0.9%，0.4%，1.2%，0.3%，0.6%及 0.9%(n=6)，

表明供试品溶液在 24 h 内稳定。 

2.2.8  重复性试验  取供试品(批号：1608012H)，

按“2.2.3”项下方法平行制备 6 份，按“2.2.1”

项下色谱条件分析，记录色谱图峰面积，按标准

曲线法计算含量及其 RSD 值。结果升麻素苷、芍

药苷、5-O-甲基维斯阿米醇苷、阿魏酸、欧前胡素、

异欧前胡素的平均含量值分别为 0.106，1.127，

0.198，0.234，2.165，0.285 mg·g1，RSD 分别为

0.5%，0.8%，1.2%，0.3%，0.4%及 0.8%(n=6)，

表明方法重复性好。 

2.2.9  加样回收率  取已知含量正天丸(批号：

1705026H)适量，研细，取细粉 6 份，每份约 0.5 g，

精密称定，置具塞锥形瓶中，分别精密加入升麻

素苷 0.048 mg·mL1、芍药苷 0.512 mg·mL1、5-O-

甲基维斯阿米醇苷 0.102 mg·mL1 、阿魏酸

0.125 mg·mL1、欧前胡素 1.255 mg·mL1、异欧前

胡素 0.128 mg·mL1 混合对照品溶液(按“2.2.2”

项下方法制备)1 mL，按“2.2.3”项下方法制备供

试溶液，按“2.2.1”项下色谱条件测定，记录色

谱图，计算回收率，结果见表 2。 

表 2  正天丸 6 种成分的加样回收率结果(n=6) 

Tab. 2  Recoveries of 6 maker components in Zhengtian 
pills(n=6) 

化合物 
样品含

量/mg

对照品加

入量/mg

测得总 

量/mg 

回收率/ 

% 

平均回

收率/%

RSD/
% 

升麻素苷

0.058 0.048 0.105 97.71 

97.5 0.58

0.059 0.048 0.105 96.67 

0.054 0.048 0.100 97.24 

0.058 0.048 0.105 97.88 

0.055 0.048 0.102 98.32 

0.052 0.048 0.099 97.46 

芍药苷 

0.564 0.512 1.075 99.78 

99.5 0.58

0.569 0.512 1.083 100.44 

0.561 0.512 1.070 99.37 

0.558 0.512 1.065 99.12 

0.569 0.512 1.080 99.74 

0.568 0.512 1.074 98.79 

5-O-甲基维

斯阿米醇苷

0.094 0.102 0.195 98.91 

98.7 0.93

0.093 0.102 0.193 97.45 

0.095 0.102 0.197 100.10 

0.095 0.102 0.196 99.02 

0.093 0.102 0.193 97.99 

0.094 0.102 0.195 98.81 

阿魏酸 

0.118 0.125 0.241 99.11 

99.1 0.15

0.114 0.125 0.238 98.99 

0.113 0.125 0.237 98.94 

0.116 0.125 0.240 99.19 

0.114 0.125 0.239 99.36 

0.113 0.125 0.237 99.03 

欧前胡素

1.196 1.255 2.450 99.91 

99.5 0.80

1.166 1.255 2.424 100.21 

1.180 1.255 2.432 99.74 

1.181 1.255 2.420 98.71 

1.185 1.255 2.440 100.00 

1.167 1.255 2.400 98.26 

异欧前胡素

0.144 0.128 0.271 99.14 

98.9 1.02

0.145 0.128 0.270 97.97 

0.143 0.128 0.268 97.48 

0.143 0.128 0.269 98.74 

0.144 0.128 0.272 100.04 

0.142 0.128 0.270 99.83 
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2.3  相对因子的确定 

2.3.1  相对因子的计算  分别精密吸取混合对照

品溶液 2，5，10，15，20，25，30 μL，按“2.2.1”

项下色谱条件测定。以芍药苷(s)为内参物，根据

公式分别计算待测组分升麻素苷(i1)、欧前胡素

(i2)、5-O-甲基维斯阿米醇苷(i3)、阿魏酸(i4)和异欧

前胡素(i5)的相对校正因子，结果见表 3。 

表 3  5 种成分相对校正因子 

Tab. 3  Relative correction factors of 5 components 

进样体积/ 

μL 

相对校正因子 

f i1/s f i2/s f i3/s f i4/s f i5/s 

 2 0.967 1.216 1.044 0.904 0.865 

 5 0.964 1.215 1.042 0.903 0.867 

10 0.965 1.218 1.045 0.904 0.865 

15 0.964 1.218 1.045 0.902 0.865 

20 0.966 1.220 1.046 0.903 0.865 

25 0.966 1.216 1.044 0.903 0.866 

30 0.967 1.220 1.046 0.902 0.866 

平均值 0.97 1.22 1.04 0.90 0.87 

RSD/% 0.1 0.1 0.2 0.1 0.1 

2.3.2  相对校正因子的重现性考察   分别考察

Agilent 1260、Waters 2695、Ultimate3000 3 种高效

液 相 色 谱 仪 和 ① Dimonsil C18 色 谱 柱

(250 mm×4.6 mm，5 μm)、②Agilent XDB-C18 色

谱柱(250 mm×4.6 mm，5 μm)、③Shim-pack GIST 

C18 色谱柱(250 mm×4.6 mm，5 μm) 3 种色谱柱对

相对校正因子的影响，结果见表 4。RSD 均<5%，

表明不同色谱仪及色谱柱对相对校正因子无显著

影响。 

表 4  不同高效液相色谱仪及色谱柱的相对校正因子 

Tab. 4  Relative correction factors in different high 
performance liquid chromatographs and columns 

高效液相

色谱仪
色谱柱

相对校正因子 

f i1/s f i2/s f i3/s f i4/s f i5/s 

Waters 
2695 

色谱柱① 0.968 1.220 1.046 0.914 0.865

色谱柱② 0.971 1.254 1.069 0.911 0.866

色谱柱③ 0.970 1.265 1.076 0.911 0.865

Agilent 
1260 

色谱柱① 0.972 1.193 1.027 0.901 0.873

色谱柱② 0.969 1.181 1.019 0.898 0.879

色谱柱③ 0.971 1.210 1.039 0.897 0.886

Ultimate 
3000 

色谱柱① 0.962 1.225 1.049 0.901 0.858

色谱柱② 0.958 1.230 1.053 0.909 0.858

色谱柱③ 0.955 1.223 1.048 0.928 0.859

平均值 0.97 1.22 1.04 0.91 0.87 

RSD/% 0.5 1.6 1.2 0.8 0.9 

2.3.3  不同实验人员对相对校正因子的影响  取

混合对照品溶液，考察 5 名实验人员试验对校正

因子的影响，结果升麻素苷、欧前胡素、5-O-甲基

维斯阿米醇苷、阿魏酸、异欧前胡素相对校正因

子平均值分别为 0.97，1.21，1.04，0.91，0.87，

RSD 分别为 0.2%，0.3%，0.7%，0.4%，0.5%，表

明不同实验人员对相对校正因子无影响。 

2.4  QAMS 法与外标法结果比较 

取 6 批正天丸供试品，按“2.2.3”项下方法

制备，按“2.2.1”项下色谱条件，分别采用 QAMS

法和外标法(ESM)进行测定，并利用 SPSS Statistics 

22 统计软件对 2 组检测结果进行成组 t 检验，结果

见表 5。2 种方法测定结果无显著性差异，表明

QAMS法可用于测定正天丸中6种化学成分的含量。 

表 5  QAMS 法与 ESM 法测定正天丸中 6 种成分含量(mg·g1，n=2) 

Tab. 5  Contents determination of Zhengtian pills by QAMS and ESM(mg·g1, n=2) 

批号 芍药苷 
升麻素苷 欧前胡素 5-O-甲基维斯阿米醇苷 阿魏酸 异欧前胡素 

ESM QASM ESM QASM ESM QASM ESM QASM ESM QASM 

1608012H 1.128 0.105 0.108 2.165 2.167 0.197 0.198 0.235 0.238 0.281 0.270 

1608024H 1.128 0.108 0.109 2.157 2.158 0.200 0.202 0.234 0.234 0.283 0.280 

1610013H 1.126 0.113 0.116 2.163 2.164 0.198 0.203 0.233 0.242 0.285 0.300 

1610032H 1.127 0.107 0.107 2.160 2.161 0.199 0.204 0.239 0.241 0.286 0.279 

1705012H 1.129 0.103 0.112 2.165 2.167 0.201 0.195 0.237 0.231 0.279 0.283 

1705026H 1.130 0.111 0.114 2.164 2.165 0.198 0.194 0.229 0.242 0.281 0.278 

T 值 2.482  0.262 0.267 1.277  0.221 

P 值 0.06 0.23 0.80 0.26 0.83 
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3  讨论 

正天丸由多种中草药制成，其化学成分极其

丰富，通过查阅文献可知，防风中含有的色原酮

类成分升麻苷和 5-O-甲基维斯阿米醇苷均有解

热、镇痛、抗炎等药理作用[14]，独活药材中含有

的欧前胡素及异欧前胡素类成分也具有抗炎镇痛

功效[15]，而白芍中含有活性成分芍药苷[16]。在色

谱条件优化过程中，分别考察乙腈-水、甲醇-0.1%

磷酸水溶液和乙腈-0.1%磷酸水溶液系统作为流动

相，结果以乙腈-0.1%磷酸盐水溶液系统最佳，目

标化合物分离效果最好。 

本研究建立了 HPLC 同时测定正天丸中麻素

苷、芍药苷、5-O-甲基维斯阿米醇苷、阿魏酸、欧

前胡素和异欧前胡素的含量，以芍药苷为内参物，

分别计算麻素苷、欧前胡素、5-O-甲基维斯阿米醇

苷、阿魏酸和异欧前胡素的相对校正因子，并考

察方法耐用性，比对内标法和 QAMS 法测定正天

丸质量差异，用成对 t 检验对结果统计分析。实验

结果表明，QAMS 法可用于正天丸多指标成分测

定，为正天丸质量标准完善及质量评价提供了参

考依据。 
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