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摘要 目的  建立高效液相色谱法测定大鼠血浆中丹参酮 浓度的方法 ∀方法  血浆样品经液2液萃取后 用

°≤法进行分析 ∀色谱柱为 ≠  ≤ ≤  Λ ⁄ 1  ≅   流动相为乙腈2水2冰醋酸ΒΒ 流速 1

#
检测波长   内标为 2氯联苯 ∀结果  线性范围为 1 # ∗ 1 #

最低检测浓度为 1

# ∀高 !中 !低 种浓度的平均方法回收率分别为 1  1  和 1  ∀日内 !日间精密度 ≥⁄均小于

  ∀结论  本方法稳定 !简便 !可靠 可用于丹参酮 的血药浓度分析及其药代动力学研究 ∀
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  丹参酮  ×≥是从唇形科植物

丹参Σαλϖια µιλτιορρηιζα ∏的根中提取分离的二

萜醌类化合物 为丹参中的有效成分 具有多种药理

活性 如抗菌 抗氧化 扩张冠状动脉 增加心肌血流

量等≈ ∀中国药典 版以 ×≥为定量指标用高效

液相色谱法进行质量控制≈
此外还有用固相萃取2

分光光度法≈ !薄层色谱2荧光法≈ !高效液相色谱

法≈和 ≥ƒ∞2≤≤ 法≈测定丹参药材中 ×≥ 的含量 ∀

但用  °2°≤法测定 ×≥的血药浓度及药代动力学

研究至今未见报道 ∀本研究建立了反相高效液相色

谱法 °2°≤测定大鼠血浆中 ×≥的浓度 并研究

了 ×≥在大鼠的体内过程及其药代动力学参数 为临

床前研究提供参考 ∀

丹参酮 和内标 2氯联苯2

的结构分别为 

## 药学学报 °∏≥    



材料与方法

仪器  日本 公司高效液相色谱仪包括

°2 泵 ∂2 检测器 ≥ ⁄∞ °

≥≤ ⁄≥高速台式离心机 

旋涡混合器 ∀

药品与试剂  ×≥ 对照品含量    购于

⁄∞×天然有机化合物信息中心 2氯联苯内标 

分析纯 上海试剂一厂 乙腈和甲醇均为色谱纯 

公司 冰醋酸 乙酸乙酯 分析纯 北京化工

厂 水为重蒸水 ∀

试验动物  ≥⁄大鼠 ⎯ 体重 ?  北京

维通利华实验动物公司提供 ∀

色谱条件  色谱柱 ≠ ≤ ≤柱 Λ ⁄ 1

 ≅   流动相 乙腈2水2冰醋酸ΒΒ 

流速 1 #
检测波长  ∀

血浆样品处理  取大鼠血浆 1 加入内标

溶液1 #
2氯联苯甲醇溶液  Λ混匀 

加入乙酸乙酯  涡流震荡  离心  

  #
 分取上层有机相 于 ε 氮气流下

吹干 残留物溶于  Λ流动相中 涡流  离心

后取上清液  Λ进样
≈ ∀

结果

1  色谱行为

在上述色谱条件下 空白血浆 !含药血浆和实测

血浆的色谱如图 所示 色谱分离良好 不受内源性

杂质峰干扰 内标保留时间为 1 ×≥的保留

时间为 1 ∀

2  标准曲线

取大鼠空白血浆 1 加入 ×≥系列标准溶液

 Λ配制成相当于浓度为 1 1 1 1 1 

1 1和 1 #的血浆样品 按照上述方

法中/血浆样品处理0项下操作 ∀以血浆中待测物浓

度 Χ为横坐标 待测物与内标物的峰面积之比Ψ

为纵坐标 回归方程为 Ψ  1 Χ 1  

ρ 1  最低定量浓度为 1 #
 ΣΠΝ 

 ∀

 °1 #

   ≤ °1 

   ×≥  #   ≥⁄≥ 2


ƒ∏   °≤ ≤ 

×≥ ≥

3  回收率与精密度

用空白血浆配制含 ×≥ 分别为 1 1 和

1 #的标准血样 按/血浆样品处理0项下方

法操作 每一浓度进行 样本分析 平均方法回收率

分别为 1  1 和 1  ∀在  内不同

时间进样 测得 种浓度标准血浆的日内  ≥⁄分别

为 1  1 和 1   ν   ∀相同浓度的标准

血浆在  内的日间  ≥⁄分别为 1  1  和

1   ν   ∀

4  稳定性考察

本文初步考察了 ×≥在不同保存条件下的稳定

性≈ ∀其血浆样品在冷冻2融化循环 次实验中 测

定 ×≥的浓度无明显降低相对偏差在  之内 

 ε 下 ×≥在甲醇溶液中至少可保存 个月 室温条

件下其在流动相中至少可稳定存在  ∀

5  ΤΣ在大鼠体内药代动力学研究

≥⁄大鼠  只 按体重随机分成  组 每组 

只 每只大鼠间隔一定的时间取血 每个取血点有 

个样本 即第  组动物取血时间点分别为 1 

1 1 1 1 1 1 1和 1 第 组

动物取血时间点分别为  1 1 1 1 1 

1 1和 1 ∀给药前禁食  全程不禁饮

水 ∀用吐温2和生理盐水配制一定浓度的 ×≥混悬

液  #
于不同时间点由眼眶后静脉丛取

血约  Λ置于肝素化离心试管中 离心分离血

浆 按上述方法中/血浆样品处理0项下操作 测定得

大鼠单次 ×≥的平均血药浓度2时间曲线 结果见

图  ∀

##乔晋萍等  °2°≤法测定大鼠血浆中丹参酮 浓度及其药代动力学研究



ƒ∏     2 ∏√ 

  #


  用中国药理学会 °实用药代计算程序处理 

自动进行推算 !模型 !权重选择 拟合的药2时曲线符

合 πο给药二室模型 有关药代动力学参数见表  ∀

Ταβλε 1  Πηαρµαχοκινετιχ παραµετερσ οφ τανσηινονε

ΙΙΑ αφτερ σινγλε οραλ δοσε οφ 15 µ γ#κγ − 1
ιν ρατσ

° ∂∏ ≥≥∞

  ΑΠ # 1 1∞ 

  ΒΠ # 1 1∞ 

  ΑΠ 1 1∞ 

  ΒΠ 1 1∞ 

  ΤΠΑΠ 1

  ΤΠΒΠ 1

  ΤΠ Π 1

  κΠ 1 1∞ 

  Τ¬Π 1

  Χ¬Π # 1

  ςΠ  1

  ≤ Π ## 1

讨论

本实验建立了  °2°≤测定丹参酮 在大鼠

体内的血药浓度的方法 并进行了药代动力学探讨 ∀

为减少操作误差 加入了内标准物 ∀试验证明 本方

法有内源性杂质不干扰 !出峰时间合适和重现性好

等优点 对于该药的体内代谢研究具有一定的意义 ∀

由药动学参数可知 大鼠丹参酮 后 吸收

相半衰期为 1 消除相半衰期为 1 属于短

半衰期药物 ∀有关丹参酮 的体内代谢情况将进

一步研究 ∀

Ρεφερενχεσ

≈ Ηανδβοοκ οφ τηε Χοµποσιτιον ανδ Πηαρµαχολογψ οφ Χοµ µον

Χηινεσε ∆ρυγσ 常用中药成分与药理手册 ≈  

≤ 2°∏ ≥  ×

°∏ ∏  

≈ ×≥° ≤ °.  ∏

 ≤ Πηαρµαχοποεια οφ τηε Πεοπλε . σ Ρεπυβλιχ οφ Χηινα

中华人民共和国药典 ≈≥  ∏∏ ∏

≥× °    

≈ ≥∏ •     ⁄ 

 Σαλϖια µιλτιορρηιζα ∏    ¬2°≤
≈  Χηιν ϑ Πηαρµ Αναλ 药物分析杂志  16 

   

≈ ∏ •  •  ± ÷ƒ  ⁄ 

 ×≤2∏ ≈  Νορτηωεστ Πηαρµ ϑ

西北药学杂志  11    

≈ ∏≥≠        

∏¬2°≤ ≈  Χηιν ϑ Μοδ Αππλ Πηαρµ 中

国现代应用药学  10    

≈ ≤ ∏   ÷ •  ετ αλ≥ƒ∞2≤≤ ⁄ 

×  Σαλϖια µιλτιορρηιζα ∏≈  Αχτα Πηαρµ

Σιν 药学学报  36    

≈ ÷∏   ≤∏ ≠  •  ±  ετ αλ ° 

  ≈  Αχτα Πηαρµ

Σιν 药学学报  34    

≈ ⁄∏ ≠ ≤ ÷≠  ≠ ≠  ετ αλ⁄  

    ∏ 2 
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