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双级靶向纳米载体在脑肿瘤诊断和治疗方面的应用
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暋暋椲摘要椵暋 血脑屏障的存在严重阻碍了脑肿瘤化疗药物向脑内递送暎纳米粒暍脂质体暍胶束等纳米载体可显著增加药物的

穿过血脑屏障转运的能力棳采用单一或双功能基制备的双级靶向纳米载体还可进一步增加药物的脑内递送及在脑肿瘤病变

部位的浓集棳从而显著提高脑肿瘤的诊断和治疗效果暎笔者主要介绍双级靶向纳米载体的设计思路暍靶向功能基的最新研究

进展棳为相关研究提供参考暎
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暋暋脑肿瘤的诊断和治疗是目前医学领域的一项巨

大挑战棳其主要原因是血脑屏障棬斺旍旓旓斾灢斺旘斸旈旑斺斸旘旘旈灢
斿旘棳斅斅斅棭的存在严重阻碍了药物的脑内递送棳绝大

部分经血管给予的诊断试剂或治疗药物难以在脑组

织中达到目标浓度椲棻椵暎具有脑靶向特性的纳米载药

系统可以增加药物的脑内递送棳这些系统的主要特

点是纳米载体棳如脂质体暍纳米粒暍胶束等与可特异

性结合于斅斅斅的功能基结合在一起棳以受体介导暍
吸附介导暍转运体介导等方式促进纳米载体穿过

斅斅斅进入脑组织棳比如转铁蛋白棬斣旀棭暍乳铁蛋白

棬斕旀棭等的修饰可显著增加脂质体的脑内转运棳增强

药物的治疗效果椲棽棳棾椵暎但是棳纳米载体在通过 斅斅斅
后广泛分布于整个脑内棳减弱了药物在病变部位的

治疗作用棳同时增加了药物暍尤其是抗肿瘤药物对正

常脑组织的损伤棳有可能引起严重的毒副作用暎理

想的给药方式是药物跨过 斅斅斅后还能更多地浓集

于病变区棳如脑肿瘤部位棳因此棳近年来暟双级靶向暠
的概念逐渐兴起并受到重视棳其主要思路是首先利

用靶向于斅斅斅的功能基将药物递送入脑棳然后利用

靶向于病变部位的功能基使药物浓集于目标区域棳
从而在提高药物疗效的同时降低其毒副作用暎笔者

就双级靶向纳米药物载体在脑肿瘤诊断和治疗方面

的应用现状做一介绍棳为其进一步研究提供参考暎
棻暋单一功能基介导的双级靶向纳米载体

某些功能基既可以特异性结合于斅斅斅棳也能高效

结合于肿瘤组织或细胞棳因此棳仅以一种功能基修饰

纳米载体就可实现双级靶向的目的棳具有这种性质的

靶向功能基主要有斸旑旂旈旓旔斿旔灢棽暍胆碱衍生物暍旔斿旔旚旈斾斿
棽棽肽暍斖斣棻灢斄斊椃旔肽等棳下面分别对其进行介绍暎
棻棶棻暋斸旑旂旈旓旔斿旔灢棽暋斸旑旂旈旓旔斿旔灢棽 棬斣斊斊斮斍斍斢斠斍斔灢
斠斘斘斊斔斣斉斉斮棭是目前研究最多的双级靶向功能

基棳它是 斔旛旑旈旚旡型结构域的衍生肽棳可特异性结合
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于在斅斅斅及胶质瘤细胞均过表达的低密度脂蛋白

受体相关蛋白棻棬斕斠斝棻棭棳其胞吞转运能力及脑实质

内的蓄积作用显著高于 斣旀暍斕旀及抗生物素蛋白棳而
且它不是外排泵斝灢糖蛋白的底物棳这有利于减少药

物载体在脑内皮细胞上的外排椲棿椵暎
斬旈旑等椲椀棳椂椵设计了斸旑旂旈旓旔斿旔灢棽共价结合的聚乙

二醇灢聚己内酯纳米粒棬斄斘斍灢斘斝棭棳用于脑胶质瘤的

治疗暎与未修饰的纳米粒棬斘斝棭相比棳斄斘斍灢斘斝在

人恶性胶质瘤 斦椄椃斖斍 细胞上的内吞作用显著增

加暎抗增 殖 和 细 胞 凋 亡 实 验 表 明棳载 紫 杉 醇 的

斄斘斍灢斘斝具有明显的抑制 斦椄椃 斖斍 细胞的作用暎
以斅斅斅单层膜模型棳如脑毛细血管内皮细胞棬斺旘斸旈旑
斻斸旔旈旍旍斸旘旟斿旑斾旓旚旇斿旍旈斸旍斻斿旍旍旙棳斅斆斉斆旙棭考察纳米粒的体

外跨斅斅斅特性棳结果显示棳斸旑旂旈旓旔斿旔灢棽修饰后纳米

粒的转运率显著增加棳而且单层膜下层的 斦椄椃斖斍
细胞的活性明显降低暎斄斘斍灢斘斝在体外棾斈肿瘤球

和体内胶质瘤上的渗透暍分布和蓄积均明显高于 斘斝暎
与泰素和斘斝相比棳载紫杉醇的斄斘斍灢斘斝的抗胶质瘤

作用显著增强暎初步安全性实验表明棳连续椃斾静脉

给予小鼠空白 斄斘斍灢斘斝棻棸棸旐旂棷棬旊旂暏斾棭棳未见血液

系统暍肝暍肾及 脑组织产 生 急 性 毒 性暎同 时棳斬旈旑
等椲椃椵还以异硫氰酸若丹明 斅 为荧光探针考察了

斄斘斍灢斘斝的脑靶向转运机制椇斄斘斍灢斘斝主要是通过

穴样凹陷介导和网格蛋白介导的胞吞作用进入

斅斆斉斆旙棳其细胞摄取呈时间暍浓度及能量依赖性椈斸旑灢
旂旈旓旔斿旔灢棽修饰后纳米粒在皮质层暍侧脑室暍第三脑室

及海马处的蓄积量明显增加椈采用游离的低密度脂

蛋白受体相关蛋白棬斕斠斝棭的配体棬如斸旑旂旈旓旔斿旔灢棽或

载脂蛋 白棭作 为 特 异 性 受 体 抑 制 剂 可 显 著 抑 制

斄斘斍灢斘斝的斅斆斉斆旙摄取暍体外斅斅斅模型转运的穿

透性及体内脑组织的渗透性棳说明 斄斘斍灢斘斝的脑靶

向作用可能是通过斕斠斝受体介导的暎
斎旛斸旑旂等椲椄椵将斸旑旂旈旓旔斿旔灢棽以双功能基斝斉斍 连

接在高分子聚合物 斝斄斖斄斖 上棳然后与 斈斘斄 复

合棳形 成 斝斄斖斄斖灢斝斉斍灢斸旑旂旈旓旔斿旔棷斈斘斄 纳 米 粒暎
细胞摄取机制表明棳该纳米粒可通过内涵体棷溶酶体

通路进入细胞核暎与未经斸旑旂旈旓旔斿旔灢棽修饰的纳米

粒及未斝斉斍化的纳米粒相比棳靶向纳米粒在脑组织

尤其在肿瘤部位的分布明显增加暎与其他各组及市

售替莫唑胺相比棳靶向纳米粒可诱导更广泛的肿瘤

细胞凋亡暎在体内抑制脑肿瘤实验中棳靶向纳米粒

与替莫唑胺组的荷瘤小鼠的中位生存期分别为椂棻斾
和棿椆斾棳显著高于其他各组暎

斠斿旑等椲椆椵制备了斸旑旂旈旔斿旔灢棽修饰的斝斉斍化的氧

化多壁碳纳米管的双级靶向递药系统棬斚灢斖斪斘斣旙灢
斝斉斍灢斄斘斍棭棳用于增强阿霉素对脑胶质瘤的治疗效

果暎体外细胞实验表明棳斸旑旂旈旔斿旔灢棽的修饰可显著增

加斅斆斉斆旙及脑胶质瘤斆椂细胞对碳纳米管的摄取棳
且大部分碳纳米管进入细胞溶酶体内暎体内荧光成

像实验证实棳斚灢斖斪斘斣旙灢斝斉斍灢斄斘斍 不仅可较多地

进入脑组织内棳更能蓄积于脑肿瘤部位暎载阿霉素

的 斚灢斖斪斘斣旙灢斝斉斍灢斄斘斍的斆椂细胞毒性高于阿霉

素暍对荷胶质瘤小鼠的中位生存期的延长作用也优

于阿霉素暎另外棳以 斅斆斉斆旙和 斆椂细胞毒性暍血液

学分析及 斆斈椂椄 免疫组 化分析评 价 斚灢斖斪斘斣旙灢
斝斉斍灢斄斘斍的生物安全性棳结果显示其毒性低暍生物

相容性良好暎以组织病理学分析评价载阿霉素 斚灢
斖斪斘斣旙灢斝斉斍灢斄斘斍的生物安全性棳结果显示其心

脏毒性低于 阿霉素暎这些 结果显 示 斚灢斖斪斘斣旙灢
斝斉斍灢斄斘斍是一种理想的双级靶向递药系统棳有助

于提高脑胶质瘤的治疗效果棳但碳纳米管本身的毒

性仍然存在争议棳较大剂量入脑的安全性可能需要

进一步实验的证实暎
棻棶棽暋胆碱衍生物暋胆碱衍生物首先由 斕旈等椲棻棸椵设
计合成棳并证实其脑靶向特性暎脑毛细血管内皮细

胞上分布着大量的特异性转运体棳用于脑组织的营

养供给棳这些转运体可高效转运特定的营养物质进

入脑内暎胆碱转运体就是其中的典型代表棳它在

斅斅斅上广泛分布棳并可转运大量胆碱穿过 斅斅斅棳因
而可作为脑靶向递药的靶点暎同时棳脑胶质瘤的恶

性程度高棳需要摄入大量的胆碱来合成膜磷脂棳因而

在胶质瘤细胞上棳包括胆碱转运体样蛋白棬斆斣斕棻棭在
内的胆碱转运体是过表达的椲棻棻椵暎因此棳可与胆碱转

运体高效结合的胆碱衍生物是脑肿瘤潜在的双级靶

向功能基暎
斕旈等椲棻棽椵将阿霉素插入到 斣旘斸旈旍质粒中形成稳

定的复合物棳并以树状聚左旋赖氨酸棬斈斍斕棭压缩该

复合物形成纳米共给药系统棳然后以胆碱衍生物修

饰该共给药系统暎斦椄椃斖斍 细胞摄取实验中棳胆碱

衍生物的修饰显著增加了共给药系统的摄取率和细

胞杀伤作用暎与单用一种药物及未修饰的系统相

比棳胆碱衍生物的修饰增加了共给药体系诱导的体

内外细胞凋亡暎荧光成像结果显示棳胆碱衍生物的

修饰明显增加了共给药系统在小鼠脑肿瘤部位的蓄

积棳同时减少了其在肝暍脾的分布暎体内抑制 斦椄椃
斖斍移植瘤实验中棳胆碱衍生物修饰的共给药系统

组的荷瘤小鼠的中位生存期棬棿椃斾棭显著优于未修饰

的共给药系统组棬棾椃斾棭和游离阿霉素组棬棾棽斾棭棳证
实了该靶向共给药系统的优势暎另外棳以胆碱衍生

物修饰的斈斍斕包封钆造影剂也可明显增强其对脑

胶质瘤的磁共振棬斖斠斏棭诊断效果椲棻棾椵暎
棻棶棾暋旔斿旔旚旈斾斿棽棽肽暋旔斿旔旚旈斾斿棽棽肽棬斄斻灢椲斻斖斝斠斕灢
斠斍斆椵斻灢斘斎棽棭是经噬菌体展示技术筛选出的多肽棳
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对斅斅斅和脑胶质瘤过表达的低密度脂蛋白受体

棬斕斈斕斠棭具有高亲和力棳而且它不会与内源性的低

密度脂蛋白发生竞争性抑制棳有利于纳米载体的有

效递送椲棻棿椵暎斱旇斸旑旂等椲棻椀椵采用 斉斕斏斢斄 实验验证了

斕斈斕斠在大鼠胶质瘤 斆椂细胞及 斅斆斉斆旙上高表达棳
并证实其在大鼠心肌 斎椆斻棽棬棽灢棻棭细胞上低表达暎细

胞摄取实验表明棳旔斿旔旚旈斾斿灢棽棽肽的修饰显著增加了

斆椂细胞暍斅斆斉斆旙对斝斉斍灢斝斕斄 纳米粒的摄取棳但是

斎椆斻棽棬棽灢棻棭细胞的摄取量未增加棳同时棳游离的旔斿旔灢
旚旈斾斿灢棽棽肽可显著抑制 斆椂细胞暍斅斆斉斆旙对修饰后纳

米粒的摄取暎细胞摄取机制实验表明棳斆椂 细胞暍
斅斆斉斆旙对纳米粒的摄取具有能量依赖性棳并通过穴

样凹陷介导及网格蛋白介导的内吞作用进入细胞暎
在体外斅斅斅模型上棳旔斿旔旚旈斾斿灢棽棽肽的修饰显著增加

了纳米粒穿过 斅斅斅转运的能力以及 斅斅斅下层 斆椂
细胞的凋亡棳而且这些作用可被游离的旔斿旔旚旈斾斿灢棽棽
所抑制暎体外及体内荧光成像显示棳旔斿旔旚旈斾斿灢棽棽肽

修饰的纳米粒可穿过 斅斅斅并显著增加纳米粒在脑

胶质瘤部位的蓄积暎同时棳旔斿旔旚旈斾斿灢棽棽肽修饰的纳

米粒可明显增加体内肿瘤细胞凋亡棳并显著延长荷

脑胶质瘤小鼠的中位生存期暎这些结果表明棳旔斿旔灢
旚旈斾斿灢棽棽肽是一种高效的双级靶向功能基棳可介导纳

米载体向脑胶质瘤的转运暎
棻棶棿暋斖斣棻灢斄斊椃旔肽暋虽然在胶质瘤发生的同时一

般会伴随着 斅斅斅通透性的增加棳但是血灢肿瘤屏障

棬斺旘斸旈旑灢旚旛旐旓旘斺斸旘旘旈斿旘棳斅斣斅棭仍然存在棳其低通透性

是限制抗肿瘤药物递送的主要障碍椈同时棳到达肿瘤

部位的药物难以向胶质瘤内部渗透也是治疗效果较

差的原因之一暎
膜型基质金属蛋白酶棻棬斖斣棻灢斖斖斝棭表达于多

数的新生血管和胶质瘤细胞棳与胶质瘤的发生密切

相关棳是胶质瘤靶向治疗的潜在靶点暎经噬菌体展

示技术筛选获得的 斖斣棻灢斄斊椃旔肽棬斎斪斔斎斕斎斘斣灢
斔斣斊斕棭就 是 对 斖斣棻灢斖斖斝 具 有 高 亲 和 性 的 多

肽椲棻椂椵暎斍旛等椲棻椃椵制备了 斖斣棻灢斄斊椃旔肽修饰的斝斉斍灢
斝斕斄纳米粒棬斖斣棻灢斘斝棭棳并考察其体内外靶向性效

果暎斆椂胶质瘤细胞摄取实验显示棳斖斣棻灢斘斝的细胞

内蓄积量显著高于未修饰纳米粒棳主要摄取方式是

能量依赖性的巨胞饮和脂筏介导的内吞暎体内荧光

成像及胶质瘤分布实验表明棳斖斣棻灢斄斊椃旔肽的修饰

显著增加了纳米粒穿过斅斣斅转运的能力及在胶质

瘤实质内的蓄积暎体外 斆椂肿瘤球实验表明棳斖斣棻灢
斘斝可高效地进入肿瘤球内并显著增加紫杉醇对肿

瘤球的抑制作用暎体内抑制 斆椂胶质瘤实验中棳与
未修饰的纳米粒相比棳斖斣棻灢斘斝显著延长了荷瘤小

鼠的中位生存期棬棿椄斾与棾棽斾之比棭棳证实了 斖斣棻灢
斄斊椃旔的靶向效果暎

这些具有双级靶向特性的功能基多为人工合成

的多肽类化合物棳结构简单棳性质较为稳定棳适合工

业化生产棳尤其是被广泛证实靶向效果的斸旑旂旈旓旔斿旔灢
棽棳有望在近年应用于临床研究中暎
棽暋双功能基介导的双级靶向纳米载体

由于某些特异性受体仅高表达于 斅斅斅或脑肿

瘤细胞棳或者功能基在经过第一级屏障时不能继续

发挥作用棳这就需要多个功能基的配合使用以提高

靶向效率棳如靶向于 斅斅斅的 斣旀暍斣斍斘 肽等与靶向

于脑肿瘤的叶酸暍斠斍斈肽等配合使用暎
棽棶棻暋斣斍斘 肽与 斄斢棻棿棻棻适体的配合使用暋斣斍斘
肽棬斣斍斘斮斔斄斕斎斝斎斘斍棭是经噬菌体展示技术获得

的暍可特异性结合于 斅斅斅的多肽棳以其修饰纳米粒

后可显著增加纳米粒的脑内递送椲棻椄椵暎斄斢棻棿棻棻适体

是一种富含鸟嘌呤的寡核苷酸棳可结合于在 斆椂胶

质瘤细胞浆膜高表达的核仁蛋白棳从而增强与其相

连的纳米粒的抗肿瘤作用椲棻椆椵暎
斍斸旓等椲棽棸椵采用 斣斍斘 肽和 斄斢棻棿棻棻 适体修饰

斝斉斍灢斝斆斕纳米粒棳构建了脑胶质瘤级联递药系统暎
体外细胞摄取和棾斈 肿瘤球渗透实验证实棳该系统

不仅可以结合于斺斉旑斾棶棾内皮细胞和斆椂肿瘤细胞棳
还可以穿透内皮细胞单层和肿瘤细胞到达肿瘤球的

内部棳这在胶质瘤治疗中极为重要暎体内荧光成像

实验进一步证实棳双级靶向纳米粒的脑内分布特性

棬胶质瘤内荧光强度暍胶质瘤棷正常脑组织荧光强度

比棭显著优于单修饰及未修饰的纳米粒暎体内抑瘤

实验中棳载多西紫杉醇的双级靶向纳米粒显示了最

好的抗胶质瘤作用棳明显延长了荷胶质瘤小鼠的中

位生存期暎
棽棶棽暋斣旀与叶酸的配合使用暋斣旀可与斅斅斅上高表

达的栻型跨膜糖蛋白灢转铁蛋白受体棬斣旀斠棭特异性

结合棳以受体介导的方式穿过 斅斅斅棳也是目前研究

最多的斅斅斅靶向功能基暎叶酸受体在许多肿瘤细

胞中过表达棳并随着肿瘤恶性程度的提高而增多棳因
而可作为肿瘤靶向功能基暎斍斸旓等椲棽棻椵将 斣旀和叶酸

修饰在脂质体上棳制备了载多柔比星的双级靶向脂

质体暎在体外斺斉旑斾棶棾斅斅斅模型中棳双级靶向脂质

体组的细胞中药物蓄积暍斝糖蛋白表达及药物穿过

斅斅斅转运的能力均显著优于未修饰及单修饰的脂

质体暎体内分布实验表明棳双级靶向脂质体可透过

斅斅斅棳并主要分布于脑肿瘤部位暎体内抑瘤实验中棳
双级靶向脂质体可减小肿瘤的体积并延长荷 斆椂脑

胶质瘤大鼠的生存期暎双级靶向脂质体增加了脑肿

瘤的治疗效率棳并减小了多柔比星的毒性棳显示了良

好的脑靶向作用暎
棽棶棾暋斣旀与 斠斍斈肽的配合使用暋斠斍斈肽是经噬菌
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体展示技术筛选得到的三肽棳可特异性结合于肿瘤

细胞过表达的整合素受体棳将其制成五元环化结构

椲如斻棬斠斍斈旀斔棭暍斻棬斠斍斈旀斆棭暍斻棬斠斍斈旟斔棭暍斻棬斠斍斈旟斆棭
等椵时 其 稳 定 性 和 结 合 特 性 还 会 有 所 提 高椲棽棽椵暎
斱旇斸旑旂等椲棽棾椵构建了 斣旀修饰的包载斻棬斠斍斈旀斔棭灢紫杉

醇结合物的胶束棬斣斠斝斖棭棳并评价了其靶向效率暍抗
胶质瘤活性及体内外毒性暎与未修饰胶束相比棳斣旀
的修饰使斅斆斉斆旙对胶束的摄取增加了棽棶棿倍棳提高

了静脉注射后药物在脑内的蓄积暎随后棳斻棬斠斍斈灢
旀斔棭灢紫杉醇结合物从胶束中释放出来棳并靶向结合

于整合素过表达的胶质瘤细胞棳从而显著延长了其

在胶质瘤及肿瘤旁组织的滞留暎更重要的是棳斣斠灢
斝斖 具有更强的体内抗胶质瘤活性棳该组荷颅内

斦椄椃斖斍胶质瘤小鼠的中位生存期棬棿棽棶椄斾棭显著长

于斣旀修饰的紫杉醇胶束组棬棾椆棶椀斾棭暍未修饰的紫杉

醇胶束组棬棾棿棶椄斾棭暍泰素组棬棾棾棶椂斾棭及生理盐水组

棬棾棿棶椀斾棭暎另外棳斣斠斝斖 没有引起小鼠体重的下降棳
而且其毒性低于 斣旀修饰的紫杉醇胶束暎
棽棶棿暋斣旀与他莫昔芬的配合使用暋他莫昔芬是一种

选择性雌激素受体调节剂棳可逆转多药耐药蛋白对

药物的外排棳有可能会抑制斅斅斅和肿瘤细胞上表达

的药物外排转运体棳从而增加药物穿过斅斅斅的转运

能力及肿瘤细胞的摄取能力椲棽棿椵暎斣旈斸旑等椲棽椀椵以他莫

昔芬和 斣旀修饰了包载表柔比星的脂质体棳并以 斆椂
胶质瘤细胞暍斆椂肿瘤球暍体外 斅斅斅模型及荷 斆椂脑

胶质瘤大鼠来评价该脂质体的体内外特性暎体外实

验中棳双修饰脂质体显示出最强的抑制 斆椂胶质瘤

细胞或肿瘤球的作用棳还可显著增强穿过斅斅斅的转

运能力及靶向于脑肿瘤细胞的作用暎体内抑制胶质

瘤实验中棳双修饰脂质体组的荷瘤大鼠的中位生存

期显著长于单修饰及未修饰的脂质体棳说明两种靶

向功能基发挥了协同作用暎
类似的双功能基系统还有 斣旀与麦胚凝集素

棬斪斍斄棭的配合使用椲棽椂椵暍他莫昔芬与 斪斍斄 的配合

使用椲棽椃椵等棳这里不再赘述暎
使用两种不同作用的功能基来实现双级靶向作

用时棳可根据需要灵活调整两种功能基的比例棳以达

到脑肿瘤治疗的最佳效果棳这使其明显优于单功能

基修饰的双级靶向系统暎但是棳在纳米载体上修饰

两种功能基暍尤其是修饰 斣旀等大分子时工艺繁杂棳
结果的重现性也较差棳实验思路的设计和实施仍需

进一步改进暎
棾暋小结

如何使药物高效地穿过 斅斅斅并靶向浓集于脑

肿瘤部位一直是医药领域研究的热点和难点棳暟双级

靶向暠概念的提出给相关研究带来了新的希望棳同时

这种思路也逐渐扩展到其他中枢神经系统疾病的靶

向治疗中暎在过去几年中棳双级靶向纳米载体的研

究取得了许多有价值的成果棳使其成为前景广阔的

脑肿瘤治疗策略暎但是现有的双级靶向策略主要是

对原有的单一靶向策略的延伸棳靶向效果有待进一

步的提高棳而且靶向系统的制备也较为复杂棳其临床

应用的价值尚不可知棳因此棳双级靶向纳米载体尚需

更深入地研究来补充暍完善和验证暎
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旍旓旝灢斾斿旑旙旈旚旟旍旈旔旓旔旘旓旚斿旈旑旘斿斻斿旔旚旓旘灢旘斿旍斸旚斿斾旔旘旓旚斿旈旑旈旑旚旇斿旚旘斸旑灢
旙斻旟旚旓旙旈旙旓旀旚旇斿斺旘斸旈旑斾斿旍旈旜斿旘旟旜斿斻旚旓旘斸旑旂旈旓旔斿旔灢棽椲斒椵棶斒斘斿旛旘旓灢
斻旇斿旐棳棽棸棸椄棳棻棸椂棬棿棭椇棻椀棾棿灢棻椀棿棿棶

椲椀椵暋斬旈旑斎棳斒旈斸旑旂斬棳斍旛斒棳 棶斄旑旂旈旓旔斿旔灢斻旓旑旉旛旂斸旚斿斾旔旓旍旟棬斿旚旇旟旍灢
斿旑斿旂旍旟斻旓旍棭灢斻旓灢旔旓旍旟棬毰灢斻斸旔旘旓旍斸斻旚旓旑斿棭旑斸旑旓旔斸旘旚旈斻旍斿旙斸旙斾旛斸旍灢旚斸旘灢
旂斿旚旈旑旂斾旘旛旂斾斿旍旈旜斿旘旟旙旟旙旚斿旐旀旓旘斺旘斸旈旑旂旍旈旓旐斸椲斒椵棶斅旈旓旐斸旚斿旘旈灢
斸旍旙棳棽棸棻棻棳棾棽棬棻椄棭椇棿棽椆棾灢棿棾棸椀棶

椲椂椵暋斬旈旑斎棳斢旇斸斬棳斒旈斸旑旂斬棳 棶斄旑旚旈灢旂旍旈旓斺旍斸旙旚旓旐斸斿旀旀旈斻斸斻旟斸旑斾
旙斸旀斿旚旟旓旀旔斸斻旍旈旚斸旞斿旍灢旍旓斸斾旈旑旂斸旑旂旈旓旔斿旔灢斻旓旑旉旛旂斸旚斿斾斾旛斸旍旚斸旘旂斿旚旈旑旂
斝斉斍灢斝斆斕旑斸旑旓旔斸旘旚旈斻旍斿旙椲斒椵棶斅旈旓旐斸旚斿旘旈斸旍旙棳棽棸棻棽棳棾棾棬棾棽棭椇椄棻椂椃灢
椄棻椃椂棶

椲椃椵暋斬旈旑斎棳斢旇斸斬棳斒旈斸旑旂斬棳 棶斣旇斿斺旘斸旈旑旚斸旘旂斿旚旈旑旂旐斿斻旇斸旑旈旙旐
旓旀斸旑旂旈旓旔斿旔灢斻旓旑旉旛旂斸旚斿斾旔旓旍旟棬斿旚旇旟旍斿旑斿旂旍旟斻旓旍棭灢斻旓灢旔旓旍旟棬毰灢斻斸旔灢
旘旓旍斸斻旚旓旑斿棭旑斸旑旓旔斸旘旚旈斻旍斿旙椲斒椵棶斅旈旓旐斸旚斿旘旈斸旍旙棳棽棸棻棽棳棾棾棬椀棭椇棻椂椃棾灢
棻椂椄棻棶

椲椄椵暋斎旛斸旑旂斢棳斕旈斒棳斎斸旑斕棳 棶斈旛斸旍旚斸旘旂斿旚旈旑旂斿旀旀斿斻旚旓旀斸旑旂旈旓旔斿旔灢
棽灢旐旓斾旈旀旈斿斾棳斈斘斄灢旍旓斸斾斿斾旑斸旑旓旔斸旘旚旈斻旍斿旙旀旓旘旂旍旈旓旐斸椲斒椵棶斅旈旓旐斸灢
旚斿旘旈斸旍旙棳棽棸棻棻棳棾棽棬棽椄棭椇椂椄棾棽灢椂椄棾椄棶

椲椆椵暋斠斿旑斒棳斢旇斿旑斢棳斪斸旑旂斈棳 棶斣旇斿旚斸旘旂斿旚斿斾斾斿旍旈旜斿旘旟旓旀斸旑旚旈灢
斻斸旑斻斿旘斾旘旛旂旙旚旓斺旘斸旈旑旂旍旈旓旐斸斺旟斝斉斍旟旍斸旚斿斾旓旞旈斾旈旡斿斾 旐旛旍旚旈灢
旝斸旍旍斿斾斻斸旘斺旓旑旑斸旑旓旚旛斺斿旙旐旓斾旈旀旈斿斾旝旈旚旇斸旑旂旈旓旔斿旔灢棽椲斒椵棶斅旈旓旐斸灢
旚斿旘旈斸旍旙棳棽棸棻棽棳棾棾棬棻棻棭椇棾棾棽棿灢棾棾棾棾棶

椲棻棸椵暋斕旈斒棳斱旇旓旛斕棳斮斿斈棳 棶斆旇旓旍旈旑斿灢斾斿旘旈旜斸旚斿灢旐旓斾旈旀旈斿斾旑斸旑旓旔斸旘旚旈灢
斻旍斿旙旀旓旘斺旘斸旈旑灢旚斸旘旂斿旚旈旑旂旂斿旑斿斾斿旍旈旜斿旘旟椲斒椵棶斄斾旜斖斸旚斿旘棳棽棸棻棻棳棽棾
棬棾椆棭椇棿椀棻椂灢棿椀棽棸棶

椲棻棻椵暋斖斸斻旇旓旜湤斉棳斚曚斠斿旂斸旑斢棳斘斿旝斻旓旐斺斿斒棳 棶斈斿旚斿斻旚旈旓旑旓旀斻旇旓灢
旍旈旑斿旚旘斸旑旙旔旓旘旚斿旘灢旍旈旊斿棻旔旘旓旚斿旈旑斆斣斕棻旈旑旑斿旛旘旓斺旍斸旙旚旓旐斸旞旂旍旈旓灢
旐斸斻斿旍旍旙斸旑斾旈旑旚旇斿斆斘斢棳斸旑斾旈旚旙旘旓旍斿旈旑斻旇旓旍旈旑斿旛旔旚斸旊斿椲斒椵棶斒
斘斿旛旘旓斻旇斿旐棳棽棸棸椆棳棻棻棸棬棿棭椇棻棽椆椃灢棻棾棸椆棶

椲棻棽椵暋斕旈斒棳斍旛旓斮棳斔旛斸旑旂斮棳 棶斆旇旓旍旈旑斿旚旘斸旑旙旔旓旘旚斿旘灢旚斸旘旂斿旚旈旑旂斸旑斾
斻旓灢斾斿旍旈旜斿旘旟旙旟旙旚斿旐旀旓旘旂旍旈旓旐斸旚旇斿旘斸旔旟椲斒椵棶斅旈旓旐斸旚斿旘旈斸旍旙棳棽棸棻棾棳
棾棿棬棾椂棭椇椆棻棿棽灢椆棻棿椄棶

棬下转第棻椂页棭

棽棻
药学实践杂志暋棽棸棻椀年棻月棽椀日第棾棾卷第棻期

斒旓旛旘旑斸旍旓旀斝旇斸旘旐斸斻斿旛旚旈斻斸旍斝旘斸斻旚旈斻斿棳斨旓旍棶棾棾棳斘旓棶棻棳斒斸旑旛斸旘旟棽椀棳棽棸棻椀



旊旓旙斸旔旓旑旈旑旙旈旑斅旛旔旍斿旛旘旛旐斺旟旘斸旔旈斾旘斿旙旓旍旛旚旈旓旑旍旈旕旛旈斾斻旇旘旓旐斸灢
旚旓旂旘斸旔旇旟旝旈旚旇斿旜斸旔旓旘斸旚旈旜斿旍旈旂旇旚旙斻斸旚旚斿旘旈旑旂斾斿旚斿斻旚旈旓旑椲斒椵棶斒
斝旇斸旘旐斅旈旓旐斿斾斄旑斸旍棳棽棸棸椆棳棿椆棬棿棭椇棻棸棿椄灢棻棸椀椀棶

椲椃椵暋薛暋燕棳顾好粮棶斎斝斕斆灢斉斕斢斈法测定浙贝母中主要生物碱的

含量椲斒椵棶药学学报棳棽棸棸椀棳棿棸棬椂棭椇椀椀棸灢椀椀棽棶
椲椄椵暋黄林芳棳陈士林棳刘暋辉棳等棶斎斝斕斆灢斉斕斢斈测定不同加工方法

川贝母中棾种生物碱椲斒椵棶中成药棳棽棸棸椆棳棻棸棬棾棻棭椇棻椀椂棸灢棻椀椂棿棶
椲椆椵暋钱暋敏棳彭暋锐棳马暋鹏棶太白贝母中几种主要生物碱的

斎斝斕斆灢斉斕斢斈测定椲斒椵棶重庆中草药研究棳棽棸棻棻棳棻棽棬棽棭椇棽棿灢棾棸棶
椲棻棸椵暋王海涛棳冯志琼棳蔡海燕棳等棶斎斝斕斆灢斉斕斢斈法测定舒血宁注射

液配伍溶液中内酯含量椲斒椵棶世界中医药棳棽棸棻棻棳棻棻棬椂棭椇椀棾棸灢
椀棾棻棶

椲棻棻椵暋白暋娟棳张暋洁棳李成网棶斎斝斕斆灢斉斕斢斈法测定银杏酮酯软胶

囊中萜类内酯的含量椲斒椵棶化学分析计量棳棽棸棻棽棳棻棬棽棻棭椇椂棿灢椂椂棶
椲棻棽椵暋方惠娟棳毕开顺棳钱忠直棳等棶斎斝斕斆灢斈斄斈灢斉斕斢斈测定蒺藜中椀

个活性成分含量椲斒椵棶药物分析杂志棳棽棸棻棽棳棾棽棬椂棭椇椆椂椂灢椆椂椆棶
椲棻棾椵暋高暋颖棳高文远棳董暋玄棳等棶斎斝斕斆灢斉斕斢斈法测定血府逐瘀胶

囊中苦杏仁苷暍芍药苷和柚皮苷椲斒椵棶中草药棳棽棸棸椆棳棻棻棬棿棸棭椇
棻椃椀椂灢棻椃椀椄棶

椲棻棿椵暋李素梅棳江志强棳孙冬梅棶三七消散丸质量标准研究椲斒椵棶中医

研究棳棽棸棻棸棳椃棬棽棾棭椇棻椃灢棽棸棶
椲棻椀椵暋桑育黎棳郝延军棶通窍鼻炎颗粒质量标准研究椲斒椵棶中国实验方

剂学杂志棳棽棸棻棽棳棻椄棬棻椃棭椇椄棾灢椄椀棶
椲棻椂椵暋张志斐棳肖暋蓉棳袁志芳棳等棶河北道地药材知母 斎斝斕斆灢斉斕斢斈

指纹图谱研究椲斒椵棶药物分析杂志棳棽棸棸椂棳棽椂棬棻棻棭椇棻椀椂椆灢棻椀椃棾棶
椲棻椃椵暋曹暋进棳徐暋燕棳张永知棳等棶清开灵注射液 斎斝斕斆灢斉斕斢斈指纹

图谱建立及质量相关性研究椲斒椵棶分析化学棳棽棸棸棿棳棾棽棬棿棭椇棿椂椆灢
棿椃棾棶

椲棻椄椵暋斝斿旚旀旈旚旈旙斔棳斍斿旍旍斸旈旡斿斸旛斏棳斉旍旀斸旊旈旘斆棳 棶斉旜斸旔旓旘斸旚旈旜斿旍旈旂旇旚旙斻斸旚灢
旚斿旘旈旑旂斾斿旚斿斻旚旈旓旑旀旓旘旈旑灢旍旈旑斿旐旓旑旈旚旓旘旈旑旂旓旀旙旚旓旔旔斿斾灢旀旍旓旝旍旈旕旛旈斾
斻旇旘旓旐斸旚旓旂旘斸旔旇旟灢旑旛斻旍斿斸旘旐斸旂旑斿旚旈斻旘斿旙旓旑斸旑斻斿斸旑斸旍旟旙旈旙旓旀斻旓旐灢
旔旓旛旑斾旙旝旈旚旇旝斿斸旊旓旘旑旓斻旇旘旓旐旓旔旇旓旘斿旂旘旓旛旔旙椲斒椵棶斒斢斿旔斢斻旈棳
棽棸棸棽棳棽椀棬椆棭椇椀椆棾灢椂棸棸棶

椲棻椆椵暋严诗楷棳辛文峰棳罗国安棳等棶应用高效液相色谱灢二极管阵列

检测器灢蒸发光散射检测器联用技术同时测定清开灵注射液

中的五类有效成分椲斒椵棶色谱棳棽棸棸椀棳椀棬棽棾棭椇棿椄棽灢棿椄椂棶
椲棽棸椵暋成洪达棳邢占芬棳李暋彤棳等棶双检测器串联色谱柱分析六昧地

黄丸椲斒椵棶四川大学学报棳棽棸棻棻棳棻棬棿椄棭椇棻椀椆灢棻椂棽棶
椲棽棻椵暋斈斸旍旈旙斸旟斈斢棳斖旓旍旈旑旙旊旈斣斊棶斘斖斠旕旛斸旑旚旈旚斸旚旈旓旑旓旀旑斸旚旛旘斸旍旔旘旓斾灢

旛斻旚旙斸旚旚旇斿旑斸旑旓旐旓旍斿旙斻斸旍斿椲斒椵棶斒斘斸旚斝旘旓斾棳棽棸棸椆棳椃棽棬棿棭椇椃棾椆灢
椃棿棿棶

椲棽棽椵暋斒旓旇旑旙旓旑斣斄棳斢旓旇旑斒棳斏旑旐斸旑斪斈棳 棶斘斸旚旛旘斸旍旔旘旓斾旛斻旚旍旈斺旘斸旘灢
旈斿旙旚旓斸斻斻斿旍斿旘斸旚斿旚旇斿旇旈旂旇灢旚旇旘旓旛旂旇旔旛旚斾旈旙斻旓旜斿旘旟旓旀旚旇斿旘斸旔斿旛旚旈斻
旍斿斸斾旙椲斒椵棶斒斘斸旚斝旘旓斾棳棽棸棻棻棳椃棿棬棻棽棭椇棽椀棿椀灢棽椀椀椀棶

椲棽棾椵暋斆斸旐旔斈棳斈斸旜旈旙斠斄棳斆斸旐旔旈旚斿旍旍旈斖棳 棶斈旘旛旂灢旍旈旊斿旔旘旓旔斿旘旚旈斿旙椇
旂旛旈斾旈旑旂旔旘旈旑斻旈旔旍斿旙旀旓旘旚旇斿斾斿旙旈旂旑旓旀旑斸旚旛旘斸旍旔旘旓斾旛斻旚旍旈斺旘斸旘旈斿旙旙
椲斒椵棶斒斘斸旚斝旘旓斾棳棽棸棻棽棳椃椀棬棻棭椇椃棽灢椄棻棶

椲棽棿椵暋斄斾旑斸旑旈斘棳斖旈斻旇斿旍斆斠棳斅旛旂旑旈斣斢棶斦旑旈旜斿旘旙斸旍旕旛斸旑旚旈旀旈斻斸旚旈旓旑旓旀旙旚旘旛斻灢
旚旛旘斸旍旍旟斾旈旜斿旘旙斿旑斸旚旛旘斸旍旔旘旓斾旛斻旚旙旛旙旈旑旂斸旑斿旜斸旔旓旘斸旚旈旜斿旍旈旂旇旚旙斻斸旚旚斿旘灢
旈旑旂斾斿旚斿斻旚旓旘椲斒椵棶斒斘斸旚斝旘旓斾棳棽棸棻棽棳椃椀棬棿棭椇椄棸棽灢椄棸椂棶

椲收稿日期椵暋棽棸棻棾灢棸棾灢棽椄暋椲修回日期椵暋棽棸棻棾灢棻棽灢棸棿
椲本文编辑椵暋陈暋静

棬上接第棻棽页棭
椲棻棾椵暋斕旈斒棳斎旛斸旑旂斢棳斢旇斸旓斔棳 棶斄斻旇旓旍旈旑斿斾斿旘旈旜斸旚斿灢旐旓斾旈旀旈斿斾旑斸旑旓灢

旔旘旓斺斿旀旓旘旂旍旈旓旐斸斾旈斸旂旑旓旙旈旙旛旙旈旑旂斖斠斏椲斒椵棶斢斻旈斠斿旔棳棽棸棻棾棳棾椇棻椂棽棾棶
椲棻棿椵暋斖斸旍斻旓旘斒斈棳斝斸旟旘旓旚斘棳斈斸旜旈斾斖棳 棶斆旇斿旐旈斻斸旍旓旔旚旈旐旈旡斸旚旈旓旑旓旀

旑斿旝旍旈旂斸旑斾旙旓旀旚旇斿旍旓旝灢斾斿旑旙旈旚旟旍旈旔旓旔旘旓旚斿旈旑旘斿斻斿旔旚旓旘斸旙旔旓旚斿旑灢
旚旈斸旍旜斿斻旚旓旘旙旀旓旘斻斿旑旚旘斸旍旑斿旘旜旓旛旙旙旟旙旚斿旐旚斸旘旂斿旚旈旑旂椲斒椵棶斒斖斿斾
斆旇斿旐棳棽棸棻棽棳椀椀棬椀棭椇棽棽棽椃灢棽棽棿棻棶

椲棻椀椵暋斱旇斸旑旂斅棳斢旛旑斬棳斖斿旈斎棳 棶斕斈斕斠灢旐斿斾旈斸旚斿斾旔斿旔旚旈斾斿灢棽棽灢
斻旓旑旉旛旂斸旚斿斾旑斸旑旓旔斸旘旚旈斻旍斿旙旀旓旘斾旛斸旍灢旚斸旘旂斿旚旈旑旂旚旇斿旘斸旔旟旓旀斺旘斸旈旑
旂旍旈旓旐斸椲斒椵棶斅旈旓旐斸旚斿旘旈斸旍旙棳棽棸棻棾棳棾棿棬棾椂棭椇椆棻椃棻灢椆棻椄棽棶

椲棻椂椵暋斱旇旛斕棳斪斸旑旂斎棳斪斸旑旂斕棳 棶斎旈旂旇灢斸旀旀旈旑旈旚旟旔斿旔旚旈斾斿斸旂斸旈旑旙旚
斖斣棻灢斖斖斝旀旓旘 旚旛旐旓旘旈旐斸旂旈旑旂椲斒椵棶斒斆旓旑旚旘旓旍斠斿旍斿斸旙斿棳
棽棸棻棻棳棻椀棸棬棾棭椇棽棿椄灢棽椀椀棶

椲棻椃椵暋斍旛斍棳斍斸旓斬棳斎旛斞棳 棶斣旇斿旈旑旀旍旛斿旑斻斿旓旀旚旇斿旔斿旑斿旚旘斸旚旈旑旂
旔斿旔旚旈斾斿旈斠斍斈旓旑旚旇斿斿旀旀斿斻旚旓旀旔斸斻旍旈旚斸旞斿旍灢旍旓斸斾斿斾 斖斣棻灢斄斊椃旔灢
斻旓旑旉旛旂斸旚斿斾旑斸旑旓旔斸旘旚旈斻旍斿旙旓旑旂旍旈旓旐斸斻斿旍旍旙椲斒椵棶斅旈旓旐斸旚斿旘旈斸旍旙棳
棽棸棻棾棳棾棿棬棽棻棭椇椀棻棾椄灢椀棻棿椄棶

椲棻椄椵暋斕旈斒棳斊斿旑旂斕棳斊斸旑斕棳 棶斣斸旘旂斿旚旈旑旂旚旇斿斺旘斸旈旑旝旈旚旇斝斉斍灢斝斕灢
斍斄旑斸旑旓旔斸旘旚旈斻旍斿旙旐旓斾旈旀旈斿斾旝旈旚旇旔旇斸旂斿灢斾旈旙旔旍斸旟斿斾旔斿旔旚旈斾斿旙椲斒椵棶
斅旈旓旐斸旚斿旘旈斸旍旙棳棽棸棻棻棳棾棽棬棽棻棭椇棿椆棿棾灢棿椆椀棸棶

椲棻椆椵暋斍旛旓斒棳斍斸旓斬棳斢旛斕棳 棶斄旔旚斸旐斿旘灢旀旛旑斻旚旈旓旑斸旍旈旡斿斾斝斉斍灢斝斕斍斄
旑斸旑旓旔斸旘旚旈斻旍斿旙旀旓旘斿旑旇斸旑斻斿斾斸旑旚旈灢旂旍旈旓旐斸斾旘旛旂斾斿旍旈旜斿旘旟椲斒椵棶斅旈旓灢
旐斸旚斿旘旈斸旍旙棳棽棸棻棻棳棾棽棬棾棻棭椇椄棸棻棸灢椄棸棽棸棶

椲棽棸椵暋斍斸旓斎棳斞旈斸旑斒棳斆斸旓斢棳 棶斝旘斿斻旈旙斿旂旍旈旓旐斸旚斸旘旂斿旚旈旑旂旓旀斸旑斾
旔斿旑斿旚旘斸旚旈旓旑斺旟斸旔旚斸旐斿旘斸旑斾旔斿旔旚旈斾斿斾旛斸旍灢旀旛旑斻旚旈旓旑斿斾旑斸旑旓旔斸旘灢
旚旈斻旍斿旙椲斒椵棶斅旈旓旐斸旚斿旘旈斸旍旙棳棽棸棻棽棳棾棾棬棽棸棭椇椀棻棻椀灢椀棻棽棾棶

椲棽棻椵暋斍斸旓斒斞棳斕旜斞棳斕旈斕斖棳 棶斍旍旈旓旐斸旚斸旘旂斿旚旈旑旂斸旑斾斺旍旓旓斾灢斺旘斸旈旑

斺斸旘旘旈斿旘旔斿旑斿旚旘斸旚旈旓旑斺旟斾旛斸旍灢旚斸旘旂斿旚旈旑旂斾旓旞旓旘旛斺旈旑斻旈旑旍旈旔旓旙旓旐斿旙
椲斒椵棶斅旈旓旐斸旚斿旘旈斸旍旙棳棽棸棻棾棳棾棿棬棽棽棭椇椀椂棽椄灢椀椂棾椆棶

椲棽棽椵暋斝斸旍斿時斿旊斒棳斈旘昡旂斿旘斍棳斔旈旘旙斻旇旑旈旑旂 斄棶斄 旔旘斸斻旚旈斻斸旍旍斸旘旂斿灢旙斻斸旍斿
旙旟旑旚旇斿旙旈旙旓旀斻旟斻旍旈斻斠斍斈 旔斿旑旚斸旔斿旔旚旈斾斿旙旙旛旈旚斸斺旍斿旀旓旘旀旛旘旚旇斿旘
旀旛旑斻旚旈旓旑斸旍旈旡斸旚旈旓旑旚旇旘旓旛旂旇 暜斻旍旈斻旊曚斻旇斿旐旈旙旚旘旟椲斒椵棶斢旟旑旚旇斿旙旈旙棳
棽棸棻棻棳棬棿棭椇椂椀棾灢椂椂棻棶

椲棽棾椵暋斱旇斸旑旂斝棳斎旛斕棳斮旈旑斞棳 棶斣旘斸旑旙旀斿旘旘旈旑灢旐旓斾旈旀旈斿斾斻椲斠斍斈旀斔椵灢
旔斸斻旍旈旚斸旞斿旍旍旓斸斾斿斾旇旟斺旘旈斾 旐旈斻斿旍旍斿旀旓旘旙斿旕旛斿旑旚旈斸旍斺旍旓旓斾灢斺旘斸旈旑
斺斸旘旘旈斿旘旔斿旑斿旚旘斸旚旈旓旑斸旑斾旂旍旈旓旐斸旚斸旘旂斿旚旈旑旂旚旇斿旘斸旔旟椲斒椵棶斖旓旍
斝旇斸旘旐棳棽棸棻棽棳椆棬椂棭椇棻椀椆棸灢棻椀椆椄棶

椲棽棿椵暋斢旛旂旈旐旓旚旓斮棳斣旙旛旊斸旇斸旘斸斢棳斏旐斸旈斮棳 棶斠斿旜斿旘旙斸旍旓旀斺旘斿斸旙旚
斻斸旑斻斿旘旘斿旙旈旙旚斸旑斻斿旔旘旓旚斿旈旑灢旐斿斾旈斸旚斿斾斾旘旛旂旘斿旙旈旙旚斸旑斻斿斺旟斿旙旚旘旓旂斿旑
斸旑旚斸旂旓旑旈旙旚旙斸旑斾斸旂旓旑旈旙旚旙椲斒椵棶斖旓旍斆斸旑斻斿旘斣旇斿旘棳棽棸棸棾棳棽棬棻棭椇
棻棸椀灢棻棻棽棶

椲棽椀椵暋斣旈斸旑斪棳斮旈旑旂斬棳斈旛斒棳 棶斉旑旇斸旑斻斿斾斿旀旀旈斻斸斻旟旓旀旀旛旑斻旚旈旓旑斸旍灢
旈旡斿斾斿旔旈旘旛斺旈斻旈旑旍旈旔旓旙旓旐斿旙旈旑旚旘斿斸旚旈旑旂斺旘斸旈旑旂旍旈旓旐斸灢斺斿斸旘旈旑旂旘斸旚旙
椲斒椵棶斉旛旘斒斝旇斸旘旐斢斻旈棳棽棸棻棸棳棿棻棬棽棭椇棽棾棽灢棽棿棾棶

椲棽椂椵暋斎斿斎棳斕旈斮棳斒旈斸斬斠棳 棶斝斉斍旟旍斸旚斿斾斝旓旍旟棬斸旐旈斾旓斸旐旈旑斿棭斾斿旑灢
斾旘旈旐斿旘灢斺斸旙斿斾斾旛斸旍灢旚斸旘旂斿旚旈旑旂斻斸旘旘旈斿旘旀旓旘旚旘斿斸旚旈旑旂斺旘斸旈旑旚旛旐旓旘旙
椲斒椵棶斅旈旓旐斸旚斿旘旈斸旍旙棳棽棸棻棻棳棾棽棬棽棭椇棿椃椄灢棿椄椃棶

椲棽椃椵暋斈旛斒棳斕旛 斪斕棳斮旈旑旂斬棳 棶斈旛斸旍灢旚斸旘旂斿旚旈旑旂旚旓旔旓旚斿斻斸旑旍旈旔旓灢
旙旓旐斿旙旐旓斾旈旀旈斿斾 旝旈旚旇旚斸旐旓旞旈旀斿旑斸旑斾 旝旇斿斸旚旂斿旘旐斸旂旂旍旛旚旈旑旈旑
旙旈旂旑旈旀旈斻斸旑旚旍旟旈旐旔旘旓旜斿斾旘旛旂旚旘斸旑旙旔旓旘旚斸斻旘旓旙旙旚旇斿斺旍旓旓斾灢斺旘斸旈旑
斺斸旘旘旈斿旘斸旑斾旙旛旘旜旈旜斸旍旓旀斺旘斸旈旑旚旛旐旓旘灢斺斿斸旘旈旑旂斸旑旈旐斸旍旙椲斒椵棶斖旓旍
斝旇斸旘旐棳棽棸棸椆棳椂棬棾棭椇椆棸椀灢椆棻椃棶

椲收稿日期椵暋棽棸棻棾灢棻棻灢棻棽暋椲修回日期椵暋棽棸棻棿灢棸棿灢棽棻
椲本文编辑椵暋陈暋静

椂棻
药学实践杂志暋棽棸棻椀年棻月棽椀日第棾棾卷第棻期
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