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呈现出一定的相关性，故一测多评法相应产生，解决了

中药测定中对照品缺失等问题，为中药的标准化和规范

化奠定了基础[5-6]。

本试验通过对对照品溶液的测量，计算RCF，并考

察不同 HPLC 仪、不同色谱柱、不同柱温和不同流速对

RCF的影响，结果显示以上因素对RCF无显著影响。最

后将计算值与实测值的结果进行了比较，结果表明，差

异无统计学意义。因此在缺少对照品的情况下，可以

利用RCF对山银花药材的皂苷类成分进行含量测定。
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表4 样品含量测定结果（n＝3，％）

Tab 4 Results of contents determination of samples

（n＝3，％）

No.

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

灰毡毛忍冬
皂苷甲

ESM

0.052

0.061

0.062

0.045

0.070

0.052

0.082

0.083

0.094

0.065

QAMS

0.058

0.063

0.058

0.043

0.071

0.055

0.091

0.081

0.089

0.063

灰毡毛忍冬
皂苷乙
ESM

4.441

5.136

5.045

4.451

4.937

5.273

4.259

4.317

4.412

6.185

川续断
皂苷乙

ESM

0.810

1.247

1.113

1.342

1.324

0.723

0.917

0.624

0.982

1.181

QAMS

0.766

1.214

1.223

1.312

1.341

0.783

0.804

0.531

0.945

1.170

灰毡毛忍冬
次皂苷甲

ESM

0.049

0.046

0.054

0.051

0.039

0.051

0.055

0.036

0.041

0.044

QAMS

0.041

0.050

0.059

0.054

0.031

0.052

0.053

0.032

0.044

0.053

灰毡毛忍冬
次皂苷乙

ESM

0.031

0.042

0.029

0.027

0.041

0.030

0.026

0.043

0.027

0.038

QAMS

0.035

0.041

0.032

0.025

0.047

0.031

0.030

0.039

0.030

0.035
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摘 要 目的：建立同时测定栀子金花分散片中栀子苷、黄芩苷、芦荟大黄素、大黄酸、大黄素、大黄酚、大黄素甲醚含量的方法。

方法：采用高效液相色谱法。色谱柱为 Dimonsil C18，流动相为甲醇-0.05％磷酸溶液（梯度洗脱），流速为0.8 mL/min，检测波长为

254 nm，柱温为25 ℃，进样量为20 μL。结果：栀子苷、黄芩苷、芦荟大黄素、大黄酸、大黄素、大黄酚和大黄素甲醚检测进样量线性

范围分别为 0.032 3～0.323 μg（r＝0.999 8）、0.137 4～1.374 μg（r＝0.999 9）、0.003 72～0.037 2 μg（r＝0.999 7）、0.006 9～0.069 μg

（r＝0.999 5）、0.003 32～0.033 2 μg（r＝0.999 7）、0.008 64～0.086 4 μg（r＝0.999 7）、0.001 22～0.012 2 μg（r＝0.999 5）；定量限分别

为0.032 1、0.137 4、0.003 72、0.006 7、0.003 30、0.008 64、0.001 22 µg，检测限分别为0.009 5、0.004 1、0.001 2、0.002 0、0.001 0、0.002 6、

0.000 3 µg；精密度、稳定性、重复性试验的 RSD＜3％；加样回收率分别为 96.54％～99.52％（RSD＝1.17％，n＝6）、97.23％～

101.23％（RSD＝1.36％，n＝6）、97.22％～101.25％（RSD＝1.83％，n＝6）、97.32％～100.23％（RSD＝1.09％，n＝6）、97.99％～

102.71％（RSD＝1.73％，n＝6）、96.99％～100.23％（RSD＝1.21％，n＝6）、96.99％～103.01％（RSD＝2.31％，n＝6）。结论：该方法

操作简便、重复性好，可用于同时测定栀子金花分散片中7种成分的含量。

关键词 高效液相色谱法；栀子金花分散片；栀子苷；黄芩苷；芦荟大黄素；大黄酸；大黄素；大黄酚；大黄素甲醚；含量
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栀子金花分散片是由栀子金花丸剂型改进而成，由

栀子、黄连、黄芩、黄柏、大黄、金银花、知母、天花粉等 8

味中药组成[1-4]，收载于 2015年《中国药典》（一部）[5]，具

有清热泻火、凉血解毒的功效。本课题组前期将方中药

物提取后，加入辅料制成栀子金花分散片[6-7]，由于分散

片中有效成分较多，为了更好地控制其质量，需建立该

制剂中多种有效成分的含量测定方法。因此，本课题组

采用高效液相色谱法（HPLC）建立了测定该制剂中 7种

有效成分的方法，以期为完善栀子金花分散片的质量控

制提供参考。

1 材料
1.1 仪器

1260型 HPLC 仪，包括二极管阵列检测器、自动进

样器、EZChrom色谱工作站（美国Agilent公司）；N-1100

型旋转蒸发仪（东京理化公司）；SHD-Ⅲ型循环水式多

用真空泵（保定高新区阳光科教仪器厂）；ZDY-8型重型

单冲压片机（上海远东制药机械总厂）；JA-2003型电子

天平（北京精科电子天平）；AG-254型电子分析天平（瑞

士Mettler-Toledo公司）；DT5-6型高速离心机（北京时代

北利离心有限公司）；KQ2200DE 型数控超声波清洗器

（昆山市超声仪器有限公司，功率：100 W，频率：40

kHz）；XY-500A型高速多功能粉粹机（浙江省永康市松

青五合金工具厂）；Milli-Q Adrantage A10型超纯水仪

（美国Millipore公司）。

1.2 药品与试剂

栀子金花分散片（河北省中药研究与开发重点实验

室/承德医学院中药研究所自制，批号：20140401、

20140402、20140403，规格：0.5 g/片）；栀子苷对照品（批

号：110749-201115，纯度：99.7％）、黄芩苷对照品（批号：

110715-201117，纯度：91.7％）、芦荟大黄素对照品（批

号：110795-201308，纯度：97.8％）、大黄酸对照品（批号：

110757-200206，纯度：＞98％）、大黄素对照品（批号：

110756-200110、纯度：＞98％）、大黄酚对照品（批号：

110796-201319，纯度：99.6％）、大黄素甲醚对照品（批

号：110758-201415，纯度：99.1％）均购自中国食品药品

检定研究院；甲醇为色谱纯，其余试剂均为分析纯，水为

超纯水。

2 方法与结果
2.1 色谱条件

色谱柱：Dimonsil C18（150 mm×4.6 mm，5 μm）；流动

相：甲醇（A）-0.05％磷酸溶液（B），梯度洗脱（0～18 min，

25％A；18～20 min，25％→35％ A；20～30 min，35％A；

30～50 min，35％→60％A；50～55 min，60％→80％A；

55～80 min，80％A）；流速：0.8 mL/min；检测波长：254

nm；柱温：25 ℃；进样量：20 μL[8]。

2.2 溶液的制备

2.2.1 混合对照品溶液 精密称取栀子苷对照品 3.23

mg，置于 10 mL量瓶中；黄芩苷对照品 6.87 mg，置于 10

mL量瓶中；芦荟大黄素对照品4.65 mg，置于25 mL量瓶

中；大黄酸对照品3.45 mg，置于50 mL量瓶中；大黄素对

照品 4.15 mg，置于 25 mL 量瓶中；大黄酚对照品 2.16

mg，置于 25 mL量瓶中；大黄素甲醚对照品 2.03 mg，置

于100 mL量瓶中，均加甲醇适量，超声处理40 min使溶

解，放冷至室温，加甲醇定容，制成单一对照品贮备液。

精密量取上述栀子苷对照品贮备液5 mL，黄芩苷对照品

贮备液 10 mL，芦荟大黄素对照品贮备液 1 mL，大黄酸

对照品贮备液5 mL，大黄素对照品贮备液1 mL，大黄酚

对照品贮备液5 mL，大黄素甲醚对照品贮备液3 mL，置

于同一100 mL量瓶中，加甲醇定容，混匀，即得。

2.2.2 供试品溶液 精密称取样品细粉约 0.20 g，置于

067000，China）
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10 mL量瓶中，加70％甲醇溶液适量，超声处理40 min，

放冷至室温，加70％甲醇溶液定容，以半径5 cm、13 000

r/min离心15 min，取上清液作为供试品溶液。

2.2.3 阴性对照溶液 按样品的处方比例及工艺制备

不含栀子、黄芩、大黄总蒽醌的阴性对照样品，再按

“2.2.2”项下方法制备阴性对照溶液。

2.3 系统适用性试验

精密量取“2.2”项下混合对照品溶液、供试品溶液和

阴性对照溶液各适量，按“2.1”项下色谱条件进样测定，

记录色谱，详见图 1。由图 1可知，在该色谱条件下，理

论板数以栀子苷峰计为 5 000，保留时间为 18.3 min；各

成分均能达到基线分离，分离度＞1.5，结果表明其他成

分对测定不干扰。

2.4 线性关系考察

分别量取“2.2.1”项下混合对照品溶液 2.0、4.0、6.0、

8.0、10.0 mL，分别置于 10 mL量瓶中，加 70％甲醇溶液

定容，即得系列混合对照品溶液。取上述系列混合对照

品溶液适量，按“2.1”项下色谱条件进样测定，记录峰

面积。以待测成分进样量（x，µg）为横坐标、峰面积

（y）为纵坐标进行线性回归，得回归方程与线性范围，

详见表 1。

表1 回归方程与线性范围

Tab 1 Regression equations and linear ranges

待测成分
栀子苷
黄芩苷
芦荟大黄素
大黄酸
大黄素
大黄酚
大黄素甲醚

回归方程
y＝2.09×107x－18 276

y＝2.07×107x+60 103

y＝9.07×107x+27 997

y＝7.02×107x+51 266

y＝6.78×107x+34 962

y＝1.09×107x－10 799

y＝3.51×107x－14 476

r

0.999 8

0.999 9

0.999 7

0.999 5

0.999 7

0.999 7

0.999 5

线性范围，μg

0.032 3～0.323

0.137 4～1.374

0.003 72～0.037 2

0.006 9～0.069

0.003 32～0.033 2

0.008 64～0.086 4

0.001 22～0.012 2

2.5 定量限与检测限考察

取“2.2.1”项下混合对照品溶液适量，倍比稀释，按

“2.1”项下色谱条件连续进样测定6次，记录峰面积。当

信噪比为10 ∶ 1时，得定量限（LOQ）；当信噪比为3 ∶ 1时，

得检测限（LOD）。结果，栀子苷、黄芩苷、芦荟大黄素、

大黄酸、大黄素、大黄酚和大黄素甲醚的 LOQ 分别为

0.032 1、0.137 4、0.003 72、0.006 7、0.003 30、0.008 64、

0.001 22 µg，LOD 分 别 为 0.009 5、0.004 1、0.001 2、

0.002 0、0.001 0、0.002 6、0.000 3 µg。

2.6 精密度试验

取“2.2.1”项下混合对照品溶液适量，按“2.1”项下色

谱条件进样测定，记录峰面积。结果，栀子苷、黄芩苷、

芦荟大黄素、大黄酸、大黄素、大黄酚和大黄素甲醚峰面

积的RSD分别为0.40％、0.32％、0.81％、0.47％、1.42％、

0.30％、2.47％（n＝6），表明仪器精密度良好。

2.7 稳定性试验

取“2.2.2”项下供试品溶液（批号：20140401）适量，

分别于室温下放置0、3、5、6、8、24 h时按“2.1”项下色谱

条件进样测定，记录峰面积。结果，栀子苷、黄芩苷、芦

荟大黄素、大黄酸、大黄素、大黄酚和大黄素甲醚峰面积

的 RSD 分别为 0.40％、0.46％、1.89％、0.60％、0.53％、

0.44％、1.00％（n＝6），表明供试品溶液在室温下放置

24 h内稳定性良好。

2.8 重复性试验

取样品（批号：20140401）细粉适量，按“2.2.2”项下

方法制备供试品溶液，再按“2.1”项下色谱条件进样测

定，记录峰面积并计算各待测成分含量。结果，栀子苷、

黄芩苷、芦荟大黄素、大黄酸、大黄素、大黄酚和大黄素

甲醚含量的平均值分别为 17.60、72.40、2.26、4.78、0.98、

1.36、0.35 mg/g，RSD 分别为 2.69％、1.41％、2.51％、

2.50％、1.60％、2.68％、1.86％（n＝6），表明本方法重复

性良好。

2.9 加样回收率试验

取样品（批号：20140401）细粉适量，共 6份，分别加

入一定质量的栀子苷、黄芩苷、芦荟大黄素、大黄酸、大

黄素、大黄酚和大黄素甲醚对照品，按“2.2.2”项下方法

制备供试品溶液，再按“2.1”项下色谱条件进样测定，记

录峰面积并计算加样回收率，结果见表2。

2.10 样品含量测定

取 3批样品细粉各适量，按“2.2.2”项下方法制备供

试品溶液，再按“2.1”项下色谱条件进样测定，记录峰面

积并计算各待测成分的含量，详见表3。

3 讨论
3.1 流动相的选择

本课题组考察了不同的流动相[甲醇-0.05％磷酸溶

液、乙腈 -0.05％磷酸溶液、乙腈 -0.1％磷酸溶液、甲

醇-0.5％冰乙酸、甲醇-水-冰醋酸]，结果发现乙腈-0.05％

磷酸溶液、乙腈-0.1％磷酸溶液、甲醇-0.5％冰乙酸、甲
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图1 高效液相色谱图

Fig 1 HPLC chromatograms
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醇-水-冰醋酸为流动相进行梯度洗脱时色谱基线不稳，

而选择甲醇-0.05％磷酸溶液作为流动相进行梯度洗脱

时，色谱的峰形和分离度均较好[9]。因此，选择上述溶液

为本试验的流动相。

3.2 提取溶剂和超声时间的选择

本试验对比了甲醇、乙醇、70％甲醇溶液、70％乙醇

溶液作为提取溶剂的回收率，发现采用70％甲醇溶液为

提取溶剂时，回收率较好。又考察了不同的超声时间

（20、40、60 min）对回收率的影响，结果表明，超声处理

40 min可将样品中的栀子苷、黄芩苷、芦荟大黄素、大黄

酸、大黄素、大黄酚、大黄素甲醚提取完全。因此，本试

验选择提取溶剂为 70％甲醇溶液，超声处理时间为 40

min。

3.3 测定波长的选择

为了方便分析，笔者选择在同一波长下测定各待测

成分，参照相关文献[10-14]中各待测成分的波长，发现芦荟

大黄素、大黄酸、大黄素、大黄酚、大黄素甲醚在 254 nm

波长处均有最大吸收，栀子苷和黄芩苷的最大吸收虽然

不在 254 nm，但二者在制剂中含量比较高，采用 254 nm

作为测定波长能够达到方法学考察的要求。因此，选择

254 nm作为本试验的测定波长。

综上所述，本方法操作简便、重复性好，可用于同时

测定栀子金花分散片中7种成分的含量。
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表2 加样回收率试验结果（n＝6）

Tab 2 Results of recovery tests（n＝6）

待测成分

栀子苷

黄芩苷

芦荟大黄素

大黄酸

大黄素

大黄酚

大黄素甲醚

取样量，
mg

10.03

10.12

10.85

10.42

11.24

10.35

10.03

10.12

10.85

10.42

11.24

10.35

10.03

10.12

10.85

10.42

11.24

10.35

10.03

10.12

10.85

10.42

11.24

10.35

10.03

10.12

10.85

10.42

11.24

10.35

10.03

10.12

10.85

10.42

11.24

10.35

10.03

10.12

10.85

10.42

11.24

10.35

样品含
量，μg
176.53

178.11

190.96

183.39

197.82

182.16

726.17

732.69

785.54

754.41

813.78

749.34

22.67

22.87

24.52

23.55

25.40

23.39

47.94

48.37

51.86

49.81

53.73

49.47

9.83

9.92

10.63

10.21

11.02

10.14

16.65

16.80

18.01

17.30

18.66

17.18

3.51

3.54

3.80

3.65

3.93

3.62

加入量，
μg

177.65

177.65

177.65

177.65

177.65

177.65

755.37

755.37

755.37

755.37

755.37

755.37

22.32

22.32

22.32

22.32

22.32

22.32

48.30

48.30

48.30

48.30

48.30

48.30

9.96

9.96

9.96

9.96

9.96

9.96

17.28

17.28

17.28

17.28

17.28

17.28

3.66

3.66

3.66

3.66

3.66

3.66

测得量，
μg

353.33

351.00

367.05

357.70

373.50

353.66

1 480.56

1 497.35

1 519.99

1 504.64

1 558.72

1 499.57

44.39

45.47

46.66

45.25

48.00

45.35

95.43

95.86

100.27

96.96

101.66

96.48

19.78

19.74

20.39

20.30

21.01

20.37

33.41

33.62

35.33

34.12

35.63

34.05

7.19

7.31

7.39

7.21

7.58

7.17

加样回收
率，％
99.52

97.32

99.12

98.12

98.89

96.54

99.87

101.23

97.23

99.32

98.62

99.32

97.32

101.25

99.19

97.22

101.25

98.39

98.32

98.32

100.23

97.62

99.23

97.32

99.90

98.59

97.99

101.31

100.30

102.71

96.99

97.34

100.23

97.34

98.21

97.63

100.55

103.01

98.09

97.27

99.73

96.99

平均加样回
收率，％

98.25

99.26

99.10

98.51

100.13

97.96

99.27

RSD，
％

1.17

1.36

1.83

1.09

1.73

1.21

2.31

表3 样品含量测定结果（n＝3，mg/g）

Tab 3 Results of contents determination of samples

（n＝3，mg/g）

样品批号
20140401

20140402

20140403

栀子苷
17.63

16.98

15.10

黄芩苷
72.13

73.23

78.89

芦荟大黄素
2.17

2.31

2.28

大黄酸
4.65

4.99

4.82

大黄素
0.98

1.13

1.01

大黄酚
1.46

1.65

1.39

大黄素甲醚
0.33

0.47

0.37
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复方芪麻胶是由黄芪、天麻、茯苓、法半夏、化橘红、

泽泻、川芎 7味中药经水煎浓缩制备而成，具有健脾益

气、化痰通络的功效，用于治疗高血压气虚痰浊型。经

广州中医药大学附属第二中医院多年临床使用证实，其

具有确切的疗效，但一直没有完善的质量标准，缺乏定

性鉴别和含量测定项目。为全面有效地控制该制剂质

量，并确保临床用药的安全有效，本试验采用薄层鉴别

法（TLC）对黄芪、天麻、化橘红和川芎4味药材进行定性

鉴别，同时采用高效液相色谱法（HPLC）测定制剂中天

麻素和对羟基苯甲醇含量，为其质量标准的制定提供一

定科学依据。

1 材料
1.1 仪器

Waters e2695-2489型 HPLC 仪，包括 DAD 检测器

（美国 Waters 公司）；AT-201 型电子分析天平（瑞士

Mettler-Toledo 公司）；KQ5200DE 型数控超声波清洗器

（昆山市超声仪器有限公司，功率：700 W，频率：40

kHz）；HH型数显恒温水浴锅（金控市科技仪器有限公
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摘 要 目的：建立复方芪麻胶囊的质量标准。方法：采用薄层色谱法（TLC）对制剂中黄芪、天麻、化橘红和川芎进行定性鉴别；

采用高效液相色谱法测定制剂中天麻素和对羟基苯甲醇的含量：色谱柱为 Waters XBridge C18，流动相为乙腈-0.05％磷酸溶液

（3 ∶ 97，V/V），流速为1.0 mL/min，检测波长为220 nm，柱温为25 ℃，进样量为10 μL。结果：黄芪、天麻、化橘红和川芎的TLC图斑

点清晰，分离度好，阴性对照无干扰。天麻素、对羟基苯甲醇检测质量浓度线性范围分别为 7.97～59.76 μg/mL（r＝0.999 5）、

4.27～32.04 μg/mL（r＝0.999 9）；精密度、稳定性、重复性试验的 RSD＜1.0％；加样回收率分别为 98.98％～100.11％（RSD＝

0.35％，n＝9）、98.74％ ～100.23％（RSD＝0.43％，n＝9）。结论：该研究所建标准可用于复方芪麻胶囊的质量控制。

关键词 复方芪麻胶囊；质量标准；薄层色谱法；高效液相色谱法

Study on Quality Standard for Compound Qima Capsules

SUN Dongmei1，LIN Xiaoyan1，2，LI Sumei1，JIANG Jieyi1，LUO Wenhui1，CHEN Xue1，2（1.Guangdong Provincial

Institute of TCM Engineering Technology Research/Guangdong Provincial Key Lab of Research and Develop-

ment in TCM，Guangzhou 510095，China；2.Guangdong Second Chinese Medical Hospital Affiliated to Guang-

zhou University of TCM，Guangzhou 510405，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To establish the quality standard for Compound qima capsules. METHODS：TLC was used for the

qualitative identification of Radix astragali，Gastrodia elata，Pummelo Peel and Ligusticum chuanxiong. HPLC method was adopt-

ed for the contents determination of gastrodin and gastrodigenin. The determination wasp performed on Waters XBridge C18 column

with mobile phase consisted of acetonitrile-0.05％ phosphoric acid（3 ∶ 97，V/V）at the flow rate of 1.0 mL/min. The detection wave-

length was set at 220 nm，column temperature was 25 ℃ and sample size was 10 μL. RESULTS：The TLC spots of R. astragali，

G. elata，Pummelo Peel and L. chuanxiong were clear and well separated without the interference of negative samples. The linear

ranges of gastrodin and gastrodigenin were 7.97-59.76 μg/mL（r＝0.999 5），4.27-32.04 μg/mL（r＝0.999 9）. RSDs of precision，sta-

bility and repeatability tests were all lower than 1.0％ . Recoveries of them were 98.98％ -100.11％（RSD＝0.35％ ，n＝9），

98.74％ -100.23％（RSD＝0.43％，n＝9），respectively. CONCLUSIONS：Established method can be used for quality control of

Compound qima capsules.

KEYWORDS Compound qima capsules；Quality standard；TLC；HPLC
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