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定量核磁共振技术在 中药分析 中 的应用进展

林 珊 、 苏 娟
，叶 霁、 曹 邦静 ，

张卫 东 福 建 中 医药大学药 学 院
，
福 建 福州 丨 第二 军医大学药 学院 ，

上海 江西中 医 学院 ，江西 南 昌

摘要 目 的 综述定 量核磁共振 （ 技 术 的 基本原理 ，
以 及近 年来

在中药 分析领域的 应用 。 方 法 分析 并综述 年内 国 内外有 关定量核 磁共 振技术 在中 药分 析应用 的 文献 。 结果

作 为一 种定量分析方法 ，专属性强 、准确快捷 。 结论 技术可用于 中药分析 的诸 多环节 ，如中药 质量控制 、中 药活性

成分体内 定量分析等 。
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核磁共 振技 术广泛应用 于 中 药成分 的 结构解 原理

析 ’基于麵共細 分析施
一

从 赚献細 谱巾 ， 可 以翻下列 重要数

据
：
化学位移

、偶合常数和共振峰面积 。 化学位移和
术作 为 种 日 益成熟的仪器分析方法 ’具有快速 、

偶合常数是 结构测定 的 重要 参数 ，
而共振 峰面 积

或峰高 ） 则是定量分析的 重要参 数 。 在核磁共振
有 以下优势

⑴
： 核 质子信号强度与数 目 成 正 比 ’ 与

技术 （ 中 ，
共振峰面积或峰高与产生该共振峰

化学性■关
’
适用于雜化合物 ；■ 内■或

■子数成正 比 ，
这是定量的依据 。

对 法 ’定量时无须该化合 纯 品作为对照 示
定量分析是通过 比较特定 的吸收峰强度

准 ；信号峰的宽度窄 ’远小于各信号之间的化学位胃
細的 ， 只要样品 中 每个组分有 个或 组互不重

的差值 ’不同组分的信号之 间很少发生重叠 不破
的特征吸收峰 ， 都有可能用隱 波谱法 进行 定

被禱品 。 目此 ’ 肝 巾紐析舰
胃分析 但舰进欣龍分的信号顏必须是 已

要她 。

知 的 。 波谱用于定量分析的 基础是各化学
文综述 了 技

龍不同的粒子吸收峰面积只与所包含 的粒子数有
■ 巾

力 。 故不需引雌浦正 因子或绘制工作曲 线 ，

就可直接根据各共振峰的积分值推算所代表的 自旋
作者 简 介 林 珊 ， 女 ’ 硕 士研 究 生 丨 ’

核数量 目 前主要采用 的定量方法有

通 讯作 者 张卫 东 丨
） ，

内 标法 又称绝对测量法 ，是 定量分

析中最常用 的方 法 。 至少需要知 道被测物 的分子
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量 、选定进行定量积分 的信 号 及产 生该信号 的质子 谱柱被污染造成色谱柱使用寿命缩短 ； 色谱柱上沉积

数 。 实验时
，
在样 品溶 液 中直接加 人一定 量 的 内 标 的污染物

，
常 以 杂质峰 的形 式出 现 ； 对于 含极性成分

物质后 ， 进行 波 谱测定 。 样 品 的 绝对质量 、
较 多的 中药 ，其

“

指纹
”

的特征不强 。 近年来 国 、内 外

可由 （ 式求得 ： 研究者 在 尝试采用 其他方法进行 中药 材 分析研究 ，

技术已 成为 中药质量控制 、 中药活性成分体 内
——

定量分析等 的重要方法之一 。

其 中 ，、 为 被 测样 品 定量 峰 的积分 面积 为 纯度 分析 李 建发 以 吡嗪作 为 内 标物
，
采

被测样 品定量峰包含的质 子数 ， 峻 为 被测 样品 的 分 用 法对葛 根 素 （ 标准 品 的 含 量 进行测 定 。

子质量 火 为 内 标物质定 量 峰的 积分面 积 ， 为 内 准确称取 葛根素 样品 以 及 内 标 物 吡嗪 的量 ， 两 者 比

标物质定 量峰包含 的质子数 ， 软 为 内 标物质 的 相 对 值约为 丨
， 加人 氘代二 甲基 亚砜 （ 溶解 样 品

分子质量
，

为称取 的 内 标质量 ， ％ 为 内 标 的质量 并定容 。 分 别取约 配 制好 的样 品溶 液 加 入

百分含量 ， 为样 品质量 。 核磁管 中 ， 放人 核 磁磁 体 中 ，
采 集 峰谱 图

，

此方法 中 内 标的作用不同 于常规分析方 法 。 常 见 图 。 各峰面积截取值见表 丨 。 吡嗪 特征峰 的 化

规分析方法 中 ， 内标的作 用是减 少操作误差 ， 而此方 学位移 是
， 面积积 分值设 定 为 。 、

法 中 ， 内 标是定量 的 依据 。 内 标 的选择考虑 以 下 峰 面积 积分 值分 别 记

个方面 ： ①最 好产生单
一共振 峰 ， 在 扫描磁场 区域 为 、 、 、 、 。 根据公式 （ 计算 的 葛 根 素

中 ， 内标共振 峰 和 样 品 共振 峰的 位置 至少有 含量分别为 、 、 、 、 见表 。 根据表

的间 隔 ； ②能溶于分析溶 剂 ；
③有 尽可 能小的质子摩 和 （： 的 次 值 的平均 值 比较接 近 葛 根 素样 品 的 真

尔 （ 质 子摩 尔 样 品 的 分子 量 产生 该共振峰 的基 实 含量 相对标 准偏 差 （ 。 因 此 ，
应

团 中 的质子 数 ） ；
④不 应 与样 品 中 任何组 分发 生相 以 或 的峰 面积积分值 计算 葛根 素 的 含

作 用 。 量 。 同 样 ， 李建 发
、

也采 用该 方法 测 定 了 橙 皮 苷

常用 内 标 有 硅烷类 如 四 甲 基 硅烷 （ 、 标准 品的 含量

三 甲基硅基 ） 丙酸钠 、芳环类

如 丨

，

二硝 基 苯 、 香 豆 素 、 苯 甲 酸 ） 、 简单烷 烃类 表 吡 嗪峰 与 葛 根素特征峰面积截取值

如 二硝 基 甲 苯 、 苯 甲酸苄 酯 、 马 来 酸 ） 以 及 其 吡嗪

他化合物 （
如 亮氨酸 、 异烟酰 胺 、 咖啡 因 ） 。

—————————

外标法 将某组分的标准品 制 成
一

系 列 不同

浓度 的标准液
，
进行 测 定 。 以所得 图谱 中 某

一

目 圉 諸

指定 基团上质子 引 起的峰面积对浓度作 图 ， 得标准曲

线 ， 再在平行条件下测得 样品溶 液中 该指定基团 质

子的峰面积 代人标准曲 线即得样品溶液浓度 。

相 对测量 法 当 不能 获得 样 品 纯品 或 者 合适
丨

的 内 标时 ， 可选用 此法 。 此方法适用 于含有 种
‘

杂质 的样 品分析 。 先计算出样 品 指定基 团上一■

个质
‘

》

子引 起 的吸收峰面积 （ ⋯ ⋯ ）
和杂 质指 定基 团 上一

“

个质子引 起 的吸 收峰 面积 ，再按 （ 式计算

样品 的相对百分含量 ：

图 比嗪 峰与 葛根 素特征峰 谱 图

相对百分含量
‘

表 葛根 素百分含量计 算结 果 （ ％

实验 次数

技 术在 中药分析 中 的应用 进展

中药成分的复杂性受品种 、
产地 、栽培 、生 长环境

和采 收季节等多种因 素的影 响 。 目 前 ， 用于 中药成分

分析最常用 的方法是 高 效液 相 色谱 法 （ 。 但 平圳

法有 以下不足 ： 分 析时 间 长 、分离效 率低 ；
因 色
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， ， ，

等 采用 法测 定具有抗结核作 用 药复方 中 ，
小檗碱 的含量不 同且均不含 巴 马 丁 。 此

的熊果酸纯度 ， 并在此基础 上提出 了 基于天 然药 物 外 ， 等
”

分别采用 法和 法测定喜树

纯度与 活 性关系 的 纯度 药效关 系 （ 理论 。 根中 喜树碱 及其衍 生物的 含量 ， 种方法 的相关系

薛松等 采用 法确 定繁茂膜海绵 中分离得 数均 。 采用 法时 在 范

到的结构类似的类 固 醇化合物纯度 ，
这 种方法为鉴 围 内

，
葫芦 巴碱 （ 的 信号 、喜树碱 （ 的

定分析组成复杂而性质相近 的天然类固醇化合物提 信号 、 甲 氧基喜树碱 （ 的 信号和短小蛇根

供了新思路 。 草苷 （ 的 信号完全分离 。 种化合物的 回

中 药 鉴定 中 药材 由 于其生长 环境 、采收季 收率 分 别 是 ： 葫芦 巴 碱 （
±

、 喜 树 碱

节 、加工方法和贮存条件不 同 ， 其所含 化学成分 、质 （
±

、 甲 氧基喜树碱 （
±

、

量 以及临床疗效也有很大差异 。 技术在鉴定 短小蛇根草苷 （
± 图 。 与 法

中 药品 种和基源等方面 发挥 了关键作用 。 相 比 法在绘制标准 曲 线时无须标准 品 ，
可 用

等 采用 法测定不 同品种 的黄连 ， 粗提物直接定量 。

如黄连 、
三角叶黄连 二萜类化合物穿心莲 内酯 、脱水穿心莲 内酯 、去

和 云 连 氧穿心莲 内酯和新穿心莲内 酯是穿心莲抗炎 、 抗病

中 种原小檗碱类生物碱含量 。 结果发现 除云 毒作用 的主要成分 。 等 采用 技术测

连不含表小檗碱外 其他黄连样 品 中几乎都含 种 定 种 中药制 剂 的 二萜类含量 。 脱 水穿 心莲 内 酯

生物碱
，所有样 品 中小檗碱含量最高 。 种生物碱 （ 是 种穿心莲制 剂 的主要化合物 ， 穿心莲 内 酯

的含量分别 是 ： 小檗 碱 （ 巴 在 消 炎 利 胆 片 和 妇 科千 金 片 中未 被检测 到 。

马丁 （ 表小檗碱 （ 含量 （ 等 采用 法 比较不 同产地的黄花蒿样品 ，并

古伦朴根碱 （ 黄 与液相 色谱 质谱联 用 （ 技术 、 高效液 相色

连碱 （ 非洲防 己 碱 （ 谱 蒸发 光 散 射 法 （ 和 薄 层 色 谱 法

结果表 明
，
不 同基 源 的 黄连 中 ， 种 原 （ 的结果相 比较 。 结果显示 腿 法与

小檗碱类生 物碱含量差异甚大 。 采用 法的结果几乎
一致

，
与 法的 结果较接

法分析植物代谢产物 以 区分 中 国和韩 国两产地 近 ， 与 法的结果差异在 范 围

的 人参根粉末 。 同 时 ， 用 法分析灵 芝 内 。 该研究证 明 法可 准确 用 于定量黄花蒿

代谢产物 ，
从而鉴定 中 国 产 和 样 品 。

韩国产 的灵芝 。 中 药 活性成分体 内 定量分析 在进行 中 药活

江洪波等 采用 技术 ， 以标准麦 门冬为 性成分体内 药动学和有效性研究 时 ，
需要测定生物

参照 ，测定 产地 为绵 阳 的优质新 麦 门冬 、 陈年麦 门 样品 中 的中药活性 成分或其代谢物 的 含量 ， 生物样

冬
、硫熏麦门 冬等 中 的 主要化学成分含量 。 结果 表 品中原形药物及其代谢物浓度通常很低 ， 而且存在

明
，不 同品种 、

不同产地 、
不同年份 、不 同炮制方法得 内 源性干扰物 。 目 前 ，体 内原形药物及代谢物分析

到 的麦 门 冬 其化学成分的 种类 和相对含量存在 明 常采用 法 ，
它只能对结构相近的代谢物提供

显差异。 有限 的结构信 息
°

而 法具有简便性 、高分

中 药 活性成分 的含量 测 定 中 药的药效往往 辨率和多 目 标性 ，
且 不破坏化合物结构 ，

可提供 比

是多种活性成分共 同作用 的结果 ， 确定其各活性成 法更多 的结构信息 。

分的含量是 中药药效 物质基础研 究 的前提 。 近 年 》 等 采用 法 测 定芝麻脂 素在

来 技 术迅速发展 为测 定中 药活性成分含 量 人体内 的代谢物
——儿茶酚 的 含量 。 名受试者 口

开辟 了一条新道路 。 服芝麻脂素 后采集尿样 ， 在尿样中加人 葡糖苷

等 采用 法快 速测 定 中 药黄柏 （ 关 酸酶及硫酸酯酶 ，
以氯仿提取 ，

以芝麻脂素代谢物 中

黄柏 川 黄 柏 的单峰 为定量峰
，
对提取液 中 的儿茶献进

及其复方制剂 中 原小檗碱类生物碱
——小 行 法测 定 。 对于待 测 组 分含量极低 的生 物

檗碱 （ 和 巴 马丁 （ 的 含量 。 结 果显示 ，
在 样品 ， 可先对样品在体外温孵 使其中 的药物代谢继

的范 围 内 ，
小檗碱和 巴马 丁的 信号 续进行 直至其代谢物 （ 待测组分 ） 含量达到微克水

与 甲 醇 信号完全分离 。 关黄柏 中小檗碱和 巴马 平 然后通过固相萃取 （ 法或色谱法从温孵产

丁的 回 收率范 围在 检测 限和定量限 物 中分离 、 富 集 足量 的 待测 组分 ， 最后应用

分别 是 和 。 家公 司生产 的中 法测定 。
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警 、

种中药成分的化学鑰构

喜树碱 甲氧基喜树臧

结播
： ：

八 化 必 以 丨 知 士

技术的优势在于 ：分析快速 、样品 制备方
— 職 风

法简单 、无须高纯标准品 ，且杂质干扰少 ，
无须分离

精密度就能满足要求 ； 在体 内定量分析中 ， 操作简

便 、分辨率高且具有多 目 标性 。 然而
， 技术还 ：

，

存在着分析成本高 、灵敏度低等 问题 。 研究人员 通
陈玉兰 凌辉 ，

侯 华
，
等 核 磁共振 氢谱内 标法 测定

过不断尝试 ，已 提 出 些改进方案 。 作者相信随着
的含 ⑴ 第 三军医大 学学报 ’ ’

丨
（

技术在中药分析领域应用 的不断深人 ，

一定
⑴

能为中药分析开拓新思路和新方法 。
：
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，
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丨
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： 下转第 茛 ）
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小板的最大聚集程度 ，计算血小板聚集 的抑制 百分 和苯 乙胺的 引人对于药效影响不显著 。 但 由 于 目 标

率 ， 并用 回归法求 出各 目标化合物 的 抑 制活性 。 化合物的数 目 有限 ， 尚难得 出全面的构效关系讨论 ，

体外抑制血小板聚集的活性数据见表 。 有待于进
一

步的研究 。

聚集抑制率 对照聚集率 样品 聚集率 ）

】

对照聚集率

杨曦 明 ， 范 聪 ， 李 慧萍 ， 等 白树 花多糖硫 酸酯的抗 凝血

表 化 合物 抗 血小板聚集活性
活性研究 中 国 实验诊 断学 ，

丨

——
—
—

—
——

，

编 号 扑 编 号 丨 。 （

°

■

赵 东明 ， 刘超美 取代 乙 酰哌 嗪苯 基二氢哒嗪酮类化合物

的合成及其抑制 血 小板 聚集 的作 用 第二 军 医大 学学

丨 报 ， ：

覃 军 ，
王祥志 ， 刘毅敏 取代苯基 ） 甲基 二氢

哒嗪酮类 化合物 的合成及 其抑 制血小板 聚集 的作用
‘

化学研究与应用 ，

—
— 丨 丨

—

— 周大铮 ， 易杨华 ’ 毛士龙 ’ 等 香榧假 种皮中 的木脂 索成分
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