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［摘　要］　目的：建立 ＨＰＬＣ－ＥＬＳＤ法测定复方银灵通胶囊中银杏总内酯的含量。方法：采用Ｓｈｉｍ　Ｐａｃｋ　ＶＰ－ＯＤＳ　Ｃ１８色谱
柱（１５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ），柱温３５℃，流动相为甲醇－四氢呋喃－水（２５∶１０∶６５），流速１．０ｍｌ／ｍｉｎ，用蒸发光散射检测器

（ＥＬＳＤ）检测。结果：银杏内酯Ａ、Ｂ、Ｃ和白果内酯在指定范围内线性关系良好，精密度ＲＳＤ均＜３％。测定银杏总内酯的重
复性ＲＳＤ为１．７％。样品溶液在配制后８ｈ内稳定性较好，平均回收率为１０１．５％（ＲＳＤ＝１．５％，ｎ＝６）。６批样品中银杏总

内酯的含量均＞０．１％。结论：该方法准确、简便、可靠，分离效果好，可用于复方银灵通胶囊的质量评价。
［关键词］　复方银灵通胶囊；银杏总内酯；含量测定；色谱法，高效液相；蒸发光散射检测法
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　　复方银灵通胶囊是由银杏叶、灵芝、天麻等药材
制成的复方制剂，具有益气养阴、活血、化痰、通络醒
脑的功能，能全面保护脑健康、改善记忆力和脑功能
障碍，也可用于半身不遂、肢体无力、口舌歪斜、言语
謇涩、智能减退、口角流涎等中风后遗症。复方银灵
通胶囊的处方来源于名老中医的临床验方，以银杏
叶为主药，主要有效成分为萜内酯类成分。文献报
道银杏内酯具有强效的脑保护作用，可明显改善神
经症状，减轻脑水肿，缩小脑梗死面积［１］。目前，有

研究者用高效液相色谱－蒸发光散射检测（ＨＰＬＣ－
ＥＬＳＤ）法，测定银杏叶提取物［２，３］和含银杏叶提取
物单一制剂中［４，５］银杏内酯的含量。本研究将运用

ＨＰＬＣ－ＥＬＳＤ法测定复方银灵通胶囊中银杏内酯的
含量，为其质量控制提供标准。

１　仪器和试药

１．１　仪器　Ａｇｉｌｅｎｔ　１２００高效液相色谱仪，包括

Ｇ１３１０Ａ等度泵、Ａｇｉｌｅｎｔ　３８０蒸发光散射检测器、

Ａｇｉｌｅｎｔ　Ｂ　０４．０３化学工作站（美国 Ａｇｉｌｅｎｔ公司）；

ＤＴ－２３０Ａ柱温箱（天津市东康科技有限公司）；电子
天平［精度０．０１ｍｇ，赛多利斯科学仪器（北京）有限
公司］；超声波清洗器（昆山禾创超声仪器有限公
司）；低速大容量多管离心机（上海安亭科学仪器
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厂）；Ｒ－５２旋转蒸发仪（上海申生科技有限公司）。

１．２　 药 品 和 试 剂 　 复 方 银 灵 通 胶 囊 （批 号

２０１２０４０１、 ２０１２０４０２、 ２０１２０４０３、 ２０１３０６０１、

２０１３０６０２、２０１３０６０３，南京中科药业股份有限公司）；
银杏内酯 Ａ对照品（批号１１０８６２－２００６０８）、银杏内
酯Ｂ对照品（批号１１０８６３－２００５０８）、银杏内酯Ｃ对
照品（批号１１０８６４－２００９０６）、白果内酯对照品（批号

１１０８６５－２００６０５）购自中国食品药品检定研究院。甲
醇（色谱纯，江苏汉邦科技有限公司）；四氢呋喃（色
谱纯）、乙醇乙酯（分析纯，南京化学试剂有限公司）；
石油醚（沸程６０～９０℃，分析纯，无锡市亚盛化工有
限公司）；纯净水（杭州娃哈哈集团有限公司）。

２　方法和结果

２．１　溶液的制备　（１）对照品溶液：分别取银杏内
酯Ａ对照品、银杏内酯Ｂ对照品、银杏内酯Ｃ对照
品、白果内酯对照品适量，加５０％甲醇制成每１ｍｌ
含银杏内酯Ａ　０．１８ｍｇ、银杏内酯Ｂ　０．０８ｍｇ、银杏
内酯Ｃ　０．１０ｍｇ、白果内酯０．２０ｍｇ的混合对照品
溶液，置冰箱中４℃冷藏保存备用。（２）供试品溶
液：取复方银灵通胶囊内容物粉末约３ｇ，精密称定，
置３０ｍｌ玻璃离心管中。加石油醚３０ｍｌ，超声
（３５０Ｗ，５０ｋＨｚ，以下同）处理３０ｍｉｎ，８０４．９６×ｇ
离心５ｍｉｎ，弃去石油醚，同法处理两次。向离心管
中加入甲醇３０ｍｌ，超声处理３０ｍｉｎ，８０４．９６×ｇ离
心５ｍｉｎ，同法处理两次，合并甲醇提取液。减压回
收甲醇至干，残渣加入２０ｍｌ温水，用２０ｍｌ乙酸乙
酯振摇萃取３次，合并乙酸乙酯萃取液，回收溶剂至
干。残渣用５ｍｌ甲醇分次溶解并转移至１０ｍｌ量
瓶中，加水约４．５ｍｌ，超声处理３０ｍｉｎ，取出，放冷，
加甲醇至刻度，摇匀。用０．４５μｍ微孔滤膜过滤，
取续滤液作为供试品溶液。（３）阴性样品溶液：以不
添加银杏叶药材的处方按照制剂工艺制成胶囊内容

物，取内容物粉末３ｇ，按供试品溶液的制备方法得
到阴性样品溶液。

２．２　色谱条件　色谱柱为Ｓｈｉｍ　Ｐａｃｋ　ＶＰ－ＯＤＳ　Ｃ１８

柱（１５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ），柱温３５℃，流动相为
甲醇－四氢呋喃－水（２５∶１０∶６５），流速１ｍｌ／ｍｉｎ。

ＥＬＳＤ检测条件：雾化温度 ６０ ℃，漂移管温度

１１０℃，载气流速１．０标准升／ｍｉｎ（ＳＬＭ）。

２．３　线性关系的考察　分别称取银杏内酯Ａ、银杏
内酯Ｂ、银杏内酯 Ｃ和白果内酯对照品适量，加

５０％甲醇制成每１ｍｌ约含银杏内酯 Ａ　０．９ｍｇ、银
杏内酯Ｂ　０．４ｍｇ、银杏内酯Ｃ　０．５ｍｇ、白果内酯

１ｍｇ的混合对照品溶液，作为储备液。精密移取储
备液０．５ｍｌ置１０ｍｌ量瓶中，加５０％甲醇至刻度，
作为对照品溶液Ａ。精密移取储备液１ｍｌ置５ｍｌ
量瓶中，加５０％甲醇至刻度，作为对照品溶液Ｂ。
精密移取储备液１ｍｌ置２ｍｌ量瓶中，加５０％甲醇
至刻度，作为对照品溶液Ｃ。精密吸取对照品溶液

Ａ　５、１０、２０μｌ，对照品溶液Ｂ　１０、２０μｌ，以及对照品溶
液Ｃ　１２μｌ，注入 ＨＰＬＣ仪，记录色谱图和峰面积，得
到色谱图见图１。以各组分进样量的对数值（ｌｇ　ｍ）对
峰面积的对数值（ｌｇ　Ａ）进行线性回归，结果见表１。

表１　银杏内酯Ａ、Ｂ、Ｃ和白果内酯的线性方程

Ｔａｂｌｅ　１　Ｌｉｎｅａｒ　ｅｑｕａｔｉｏｎｓ　ｏｆ　ｇｉｎｋｇｏ　ｌａｃｔｏｎｅ　Ａ，

Ｂ，Ｃ　ａｎｄ　ｂｉｌｏｂａｌｉｄｅ

对照品 保留时间（ｔ／ｍｉｎ） 线性方程 相关系数
（ｒ）

线性范围
（ｍ／μｇ）

银杏内酯Ｃ　 ５．９４ｌｇ　Ａ＝１．３０７　５ｌｇ　ｍ＋２．６８３　５ ０．９９９　７　０．１３０～３．１２６

白果内酯 ６．９３ｌｇ　Ａ＝１．３４５　２ｌｇ　ｍ＋２．６７８　８ ０．９９９　９　０．２５６～６．１３２

银杏内酯Ａ　 ８．１２ｌｇ　Ａ＝１．３４７　７ｌｇ　ｍ＋２．７０５　８ ０．９９９　９　０．２３３～５．５８０

银杏内酯Ｂ　１０．３６ｌｇ　Ａ＝１．２６４　１ｌｇ　ｍ＋２．６４６　６ ０．９９９　５　０．１０５～２．５１４

２．４　精密度实验　精密吸取２．３项下的对照品溶液

Ａ　２０μｌ，注入ＨＰＬＣ仪测定，共进样６次，记录色谱图
和峰面积。计算得到银杏内酯Ｃ、白果内酯、银杏内
酯 Ａ和银杏内酯Ｂ的峰面积 ＲＳＤ分别为２．４％、

１．６％、１．４％和１．９％（ｎ＝６），表明精密度较好。

２．５　重复性实验　分别取６份复方银灵通胶囊（批

图１　银杏内酯的ＨＰＬＣ谱图

Ｆｉｇｕｒｅ　１　ＨＰＬＣ　ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ　ｏｆ　ｇｉｎｋｇｏｌｉｄｅｓ
Ａ ：对照品溶液；Ｂ：供试品溶液；Ｃ：阴性样品溶液；１：银杏内酯Ｃ；２：白果内酯；３：银杏内酯Ａ；４：银杏内酯Ｂ
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肖　莹，等．用 ＨＰＬＣ－ＥＬＳＤ法测定复方银灵通胶囊中银杏总内酯的含量



号２０１２０４０１）内容物粉末３ｇ，按２．１（２）项下方法制
备供试品溶液。精密吸取各溶液２０μｌ，注入 ＨＰＬＣ
仪测定，记录色谱图和峰面积。按表１中线性方程
计算样品中银杏内酯Ａ、银杏内酯Ｂ、银杏内酯Ｃ和
白果 内 酯 的 含 量 分 别 为 ０．０２１％、０．０１６％、

０．０２２％、０．０４４％，总 内 酯 的 含 量 为 ０．１０３％
（ＲＳＤ＝１．７％，ｎ＝６），表明该方法重复性较好。

２．６　稳定性考察　取供试品溶液分别于配制后０、

２、４、６、８ｈ进样，按２．３项下线性方程计算总内酯含
量ＲＳＤ为３．０％，表明样品溶液中总内酯含量在配
制后８ｈ内稳定性较好，因此样品溶液在配制后８ｈ
内测定即可。

２．７　回收率实验　取６份复方银灵通胶囊（批号
２０１２０４０１）内容物粉末１．５ｇ，置３０ｍｌ玻璃离心管
中，向每支离心管中加入相当于１．５ｇ样品所含的
银杏内酯Ａ、银杏内酯Ｂ、银杏内酯Ｃ和白果内酯对
照品，按２．１（２）项下方法制备供试品溶液。精密吸
取各溶液２０μｌ，注入 ＨＰＬＣ仪。记录色谱图和峰
面积，计算加样回收率。结果４种成分的加样回收
率为９９．２％～１０３．１％，银杏总内酯的平均加样回
收率为（１０１．５±１．５２）％（ｎ＝６）。

２．８　样品含量测定　取复方银灵通胶囊 （批
号２０１２０４０１、２０１２０４０２、２０１２０４０３、２０１３０６０１、

２０１３０６０２、２０１３０６０３）内容物粉末各３ｇ，每个批号取
两份，按２．１（２）项下方法制备供试品溶液。精密吸
取各溶液２０μｌ，注入 ＨＰＬＣ仪，记录色谱图和峰面
积。根据线性方程计算样品中银杏内酯 Ａ、银杏内
酯Ｂ、银杏内酯Ｃ、白果内酯和总内酯的含量。结果
测得上述６个批号样品中银杏总内酯的含量分别为
０．１０５％、０．１１２％、０．１１８％、０．１１１％、０．１０８％、

０．１０７％（ｎ＝２）。

３　讨　论

３．１　样品前处理方法　《中华人民共和国药典》

２０１５年版［６］中对银杏叶中银杏内酯采用索氏提取
和过氧化铝柱层析除去杂质后用 ＨＰＬＣ－ＥＬＳＤ法
测定。作者在测定复方银灵通胶囊中的银杏总内酯
含量时，考察了索氏提取法和超声提取法。发现超
声提取法的银杏总内酯得率优于索氏提取法

（０．１１８％ｖｓ　０．０５６％），液液萃取法得率优于氧化铝
柱层析（０．１３２％ｖｓ　０．１１８％）。因此本研究采用超声
提取－液液萃取作为复方银灵通胶囊的前处理方法。

３．２　色谱条件考察　本研究考察了不同比例的流
动相（甲醇∶四氢呋喃∶水＝２５∶１０∶６５，３０∶１０∶
６０，２５∶１５∶６０，２０∶１０∶７０）和不同品牌的色谱柱
（ＢＤＳ　Ｈｙｐｅｒｓｉｌ　Ｃ１８柱，Ｓｈｉｍ－Ｐａｃｋ　ＯＤＳ柱，Ｅｃｌｉｐｓｅ

Ｐｌｕｓ　Ｃ１８柱，Ｋｒｏｍａｓｉｌ　Ｃ１８柱）对银杏内酯 Ａ、银杏内
酯Ｂ、银杏内酯Ｃ和白果内酯的分离情况。结果发
现不同的流动相和色谱柱对分离效果影响不大，因
此最终按《中华人民共和国药典》规定的方法中的流
动相和色谱柱进行测定。

３．３　测定结果　６批样品中银杏内酯Ａ、银杏内酯
Ｂ、银杏内酯Ｃ和白果内酯的含量均＜０．０５％，含量
太低误差率较大，因此单独的一种内酯不适宜作为
含量测定指标。参照《中华人民共和国药典》２０１５
年版［６］中银杏叶药材的含量测定项下规定，计算了
本品中银杏总内酯的含量，结果均＞０．１％，因此可
将银杏总内酯作为复方银灵通胶囊的含量指标。本
研究结果可为含有银杏叶的复方制剂中银杏总内酯

的含量测定提供参考。
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