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$法检测大鼠尾静脉注射人

参皂苷
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!
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$后"不同组织!心)肝)脾)肺)肾)脑$中
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的分布情况%样本经蛋白沉淀处理"
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乙腈!
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$为流动相"梯度洗脱"以人参皂苷
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$作为内标"在电喷雾负离子模式下检测%结果

表明'组织匀浆标准曲线的线性范围为
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#准确度)日内和日间精密度)提取回收率均符合生物样品的

分析要求%大鼠尾静脉注射
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溶液后"在大鼠体内不同组织中均能检测到
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"主要分

布在肺)脾)肾)心)脑)肝等器官"其中在肺中分布最多"在肝中分布最少%该方法简单)灵敏)快速)检出

限低"适用于检测人参皂苷
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在生物体内的分布%
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#静脉注射#组织
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人参系五加科植物"被称为,百草之王-"在

传统中医药中占据重要地位%目前"人参在中

国)韩国)日本)俄罗斯)美国和加拿大*

+

+等国家

被广泛种植"它作为一种补充食品深受人们欢
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%人参皂苷
]5

是人参皂苷中的主要成

分"具有良好的抗氧化)抗衰老)降血糖)降血脂

等功效"对于缺血性心律失常)体液免疫和细胞

免疫均有较好的作用*
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"其结构示于图
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%近

年来"有许多关于人参皂苷
]5

的体内代谢及

药代动力学研究的报道%如"
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+利用高

效液相色谱法对人参皂苷
]5

的肠内菌群代谢

产物进行检测"结果表明"
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在体内代谢的

主要初级产物为人参皂苷
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"其继续水解可

生成人参皂苷
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和
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%陈广通等*
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法从口服
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大鼠的粪便

中检测出
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个代谢产物"分别是
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)人参皂苷
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羰基人参皂苷
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和原人

参三醇%彭缨等*
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+采用
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法测定大鼠静脉
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种不同剂量!
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后的

血药浓度"结果表明"

!

组大鼠的药代动力学参

数成双隔室型"在该剂量范围内
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的消除为

线性动力学%近年来"人们在研究人参皂苷血

浆药物浓度的同时"其组织分布也受到重视"两

者结合能更好地阐明人参皂苷
]5

的体内代谢

过程"有效地评价生物利用度*
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的化学结构式
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目前"人参皂苷的分析多采用高效液相色

谱
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紫外检测!
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$法"但该方法的分析

")@

第
#

期
!!

王恩鹏等'高分离快速液相色谱
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四极杆飞行时间质谱法检测人参皂苷
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在大鼠体内的分布



时间长*

++E+)

+

"特别是分析生物样本时需要
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%且由于生物样品中内源性干

扰较多"影响了测定的准确度和灵敏度"液相色

谱在没有标准品的情况下"不利于目标成分的

准确测定和确认%高分离快速液相色谱
E

四极

杆飞行时间质谱!
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$法作为

中药生物样品多成分复杂体系的分析工具"

将快速液相色谱仪与高分辨质谱仪连接"液

相色谱部分采用高压双元泵"提高了流动相

的压力与流速"同时使用
)_"
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粒径填料的

色谱柱"可明显加快分析速度%与常规的
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相比"该方法具有准确度好)专属

性强)灵敏度高)分析速度快等优点*
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"能

够提高生物样品的分析效率"现已被广泛用

于药物鉴定)代谢组学)药代动力学等领域的

研究*
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本研究拟采用
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法考察

大鼠静脉注射人参皂苷
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后的组织分布特

征"并对其进行专属性)线性范围及检测限)精

密度与准确度)提取回收率)检测限和稳定性的

考察"旨为进一步开发利用人参皂苷
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标准品!色谱级"纯度
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$'购自吉林大学药学院#乙腈!色谱级$'美
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公司产品#甲酸!色谱级$'美国
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公司产品#超纯水'由美国
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质谱条件
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电喷雾负离子电离模式"气

体温度
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"干燥气流速
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(
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"喷雾气压

)"#VC0

"毛细管电压
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"裂解电压
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锥孔电压
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"质量扫描范围
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样品测试前"使用调谐液校正质量轴%

BCE
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溶液配制和样品处理

BCECB

!

标准溶液和内标溶液的配制
!

精密称

取
+_**<

Q

人参皂苷
]5

标准品"用甲醇稀释

至
+<D

"配制成浓度为
+

Q
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D

的母液#然后用

甲醇稀释成浓度为
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的工作液%
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人参皂苷
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标准品"用甲

醇定容至
)<D

"配制成浓度为
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D

的内标

溶液%

BCECD
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标准曲线的绘制
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分别取
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空白

大鼠的组织!心)肺)脾)肾)脑)肺$匀浆清液于
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管中%向每个样品中加入

不同质量的人参皂苷
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"配制成浓度分别为
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作为内标"用移液枪混匀"再

加入
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滤膜过滤"进

样检测%以人参皂苷
]5

浓度为横坐标
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与
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的峰面积比值!
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$为纵坐标
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行线性回归"绘制标准曲线%
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BCECF

!

样品的采集与制备
!

将
)@

只大鼠随机

分为
@

组"其中
+

组为空白对照组"其余
M

组分

别在尾静脉注射
)*<

Q

(

V

Q

人参皂苷
]5

"在

*_@

)

+

)

)

)

M

)

A3

后处死"取心)肝)脾)肺)肾)脑

等脏器"以蒸馏水洗净"称其质量#按质量
E

体积

比
+l@

向各组织中加入生理盐水"冰上匀浆后"

置于预置好的
Me

高速冷冻离心机内"以
!***

.

(

<4/

离心
+*<4/

"取上清液于冻干机内冻干#

A)@
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加入
+<D

甲醇"涡旋
@<4/

"超声溶解
+@<4/

"

转移至
+_@<DP

99

5/W%.1

管内"置于预置好的

Me

高速冷冻离心机内"以
+!***.

(

<4/

离心

+*<4/

"取上清液#

M@e

下氮气吹干"向每个样品

中加入
+*

"

D+

Q

(

D

人参皂苷
]:

内标溶液"用流

动相定容至
+<D

"制成浓度为
+*<

Q

(

D

的溶液#

经
*_M@

"

<

滤膜过滤"置于
Me

冰箱中"待测%

D

!

结果与讨论

DCB

!

专属性考察

以大鼠的肺脏组织为例"在电喷雾负离子

模式下"其总离子流图示于图
)

%通过比较供

试空白组织色谱图)向空白组织中加入待测物

和内标物后得到的总离子流图!

F\2

$)提取离

子流图!

P\2

$和给药后不同时间测得的色谱

图"发现组织中所含内源性物质不干扰被测物

和内标物的测定"被测物峰形良好#在
+_)_+

和

+_)_)

节条件下"

ZE]5

和内标
ZE]:

的保留时

间分别为
#_?@#<4/

和
+!_M+*<4/

%

DCD

!

线性范围及检测限

大鼠组织样本的线性范围和标准曲线列于

表
+

%可以看出'该方法的线性关系良好!

5

#

*_??

$"以
8

(

(

&

!

计算方法的最低检出限

!

DDHK

$为
!

"

Q

(

D

%

注'

0_

空白大鼠肺脏总离子流图#

I_

向空白组织中加入
ZE]5

与内标物的总离子流图#

:_ZE]5

的提取离子流图#

W_

内标物的提取离子流图

图
D

!

负离子模式下(大鼠肺脏组织的总离子流图

H,

I

JD

!

K+2-7,+14<>+5-2+

I

>-5

"

K/$

#

+3>-27L1

I

2,66L0,110

I

-2,80,+15+*0

表
B

!

大鼠组织样本的标准曲线(相关系数和线性范围

K-:70B

!

)2-1*->*4-7,:>-2,+14L>806

(

4+>>07-2,+14+033,4,0126-1*7,10>>-1

I

06

+3N%'0,1>-262,66L06-5

.

706

组织

样本
线性回归方程

相关系数

!

5

$

线性范围(

!

"

Q

(

D

$

心
6

m*_*)A!N

&

*_*)"! *_???! +*

#

)****

肝
6

m*_*!))N

&

*_*+#@ *_??"+ +*

#

)****

脾
6

m*_*MM?N

&

*_*@*M *_??#? +*

#

)****

肺
6

m*_*)M?Ng*_*!A" *_??"# +*

#

)****

肾
6

m*_*)+?Ng*_*+@A *_??A# +*

#

)****

脑
6

m*_*)AMN

&

*_*)A# *_???M +*

#

)****

DCE

!

精密度与准确度

按
+_!_)

节方法分别配制
ZE]5

各组织匀

浆液高)中)低
!

个浓度!

!

)

!*

)

!**

"

Q

(

D

$的质

量控制!

G2

$样品"每个浓度进行
@

样本分析"

连续测定
!W

"为保持实验条件一致"标准曲线

的测定与上述样品测定同时进行%根据当日标

准曲线计算
G2

样品浓度!

2+

#

2!

$"与配制浓

度!

2+c

#

2!c

$对照"将
G2

样品的结果进行计

算"通过每一浓度的
)

种处理方法的浓度比值

!

2

(

2c

$计算回收率"得出方法准确度"通过计

算二者的浓度相对标准偏差得出方法的精密

?)@

第
#

期
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在大鼠体内的分布



度%方法的准确度和精密度列于表
)

%结果表

明'

ZE]5

在各组织匀浆液中的日内和日间精密

度
]8K

均小于
)*̀

"准确度在
?*_*̀

#

++*_*̀

范围内%

表
D

!

质量控制样品的日内'

日间精密度和准确度"

! G̀

#

K-:70D

!

/12>-%*-

@.

>04,6,+1

(

,120>%*-

@.

>04,6,+1-1*

-44L>-4

@

+3

\

L-7,2

@

4+12>+76-5

.

706

"

! G̀

#

组织

样本

浓度(

!

"

Q

(

D

$

日内精密度

]8K

(

`

日间精密度

]8K

(

`

准确度

]P

(

`

心
! M_? M_! f+_!

!* @_A @_? f)_A

!** #_) #_@ f)_M

肝
! M_) +*_@ f)_+

!* M_# A_M f+_@

!** @_@ @_! +_"

脾
! @_* "_@ f)_M

!* @_) @_) f+_?

!** M_" ?_# )_#

肺
! !_) A_! )_A

!* M_! "_@ f)_M

!** @_# ?_M f*_?

肾
! #_! #_+ f+_)

!* #_# #_# f+_#

!** "_M "_) +_"

脑
! @_) "_+ f)_M

!* #_+ ?_A )_?

!** #_# @_M f+_!

DCF

!

提取回收率

按
+_!_)

节方法分别配制
ZE]5

各组织匀

浆液高)中)低
!

个浓度的
G2

样品"每个浓度

进行
@

样本分析"连续测定
!W

"为保持实验条

件一致"标准曲线的测定与上述样品测定同时

进行%根据当日标准曲线计算
G2

样品浓度"

与配制浓度对照"将
G2

样品的相应峰面积记

为
G

+

#另取各空白组织匀浆液"离心后得上清

液"分别加入上述低)中)高浓度的标准溶液!每

个浓度进行
!

样本分析$进样分析"获得相应的

峰面积值
G

)

#以每一浓度的
)

种处理方法的峰

面积比值!

G

+

(

G

)

$计算提取回收率%以肺匀浆

液为例"提取回收率分别为!

?+_#h+_*

$

`

)

!

?*_?h!_?

$

`

)!

?!_)h)_!

$

`

"内标!

\8

$回收

率为!

?A_)h+_+

$

`

%

DCG

!

稳定性考察

按
+_!_)

节方法分别配制
ZE]5

各组织匀

浆液高)中)低
!

个浓度的
G2

样品"每个浓度

进行
!

样本分析%分别将样品在室温!约

)*e

$下放置
#3

)

Me

下冷藏
A3

)

f)*e

冻

融循环
!

次"经处理后进样测定"考察大鼠的各

个组织匀浆液中
ZE]5

在室温)冷藏)反复冻融

条件下的稳定性%以每一浓度
!

样本分析"

!

种情况下得到的
ZE]5

峰面积与时间点的偏

差均在
+@̀

以内"说明各组织匀浆液中的待测

物稳定性良好%

DCP

!

组织分布考察

大鼠尾静脉注射
)*<

Q

(

V

Q

ZE]5

溶液后"

在大鼠体内不同时间点!

*_@

)

+

)

)

)

M

)

A3

$各组

织中
ZE]5

的分布情况示于图
!

%结果表明'在

心)肝)脾)肺)肾)脑等
#

种组织器官中均能检

测到
ZE]5

"

ZE]5

在各组织中的分布迅速且具

有不均衡性"其含量排序为'肺
#

脾
#

肾
#

心
#

脑
#

肝%

图
E

!

大鼠尾静脉注射
DQ5

I

&

Z

I

N%'0

后(

N%'0

在各组织中的浓度变化

H,

I

JE

!

$+14012>-2,+1%2,50

.

>+3,70+3N%'0,12,66L06

-320>,12>-801+L6-*5,1,62>-2,+1-2-*+60

+3DQ5

I

&

Z

I

2+>-26

E

!

结论

本研究建立了
]]D2EGEFHa 78

法测定

*!@

质 谱 学 报
!!

第
!"

卷



人参皂苷
]5

在大鼠体内的分布"该方法简便

快速)专属性强)灵敏度高)分析效率好"可弥补

人参皂苷类物质在紫外吸收差)检测限值高的

缺陷%

]]D2

液相色谱仪结合
)_"

"

<

粒径填

料色谱柱的使用"提高了色谱的分离效率"加快

了分析速度%质谱检测采用电喷雾负离子电离

模式"在尾静脉注射
ZE]5

大鼠的
#

种主要组

织器官中均能检出
ZE]5

"不同组织样本中的

ZE]5

定量范围在
+*

#

)****

"

Q

(

D

之间%该

方法适用于生物样品中人参皂苷类成分的高通

量分析%
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