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还少胶囊由熟地黄、山茱萸、肉苁蓉、杜仲、五味子

等15味中药材组成，具有温肾补脾、养血益精之功效，临

床主要用于治疗脾肾虚损、腰膝酸痛、阳萎遗精、精血亏

耗等症[1]。有研究发现，还少胶囊对勃起功能障碍、月经

不调、弱精子症、早泄等症的治疗效果显著[2-5]。熟地黄

为方中君药，具有补血滋阴、益精填髓之功效，而苯丙素

苷类化合物是熟地黄的活性成分，以毛蕊花糖苷含量最

高[6]，且 2015年版《中国药典》（一部）中规定“按熟地黄

干燥品计，毛蕊花糖苷（以 C29H36O15 计）不得少于

0.020％”[7]。山茱萸、肉苁蓉为方中臣药，前者具补益肝

肾、收涩固脱之功，环烯醚萜糖苷类化合物是山茱萸的

主要有效成分，并以莫诺苷和马钱苷为代表[8-9]；后者补

肾阳、益精血，主要活性成分为松果菊苷和毛蕊花糖

苷[10]，均在2015年版《中国药典》（一部）中有记载[7]。

现行《国家食品药品监督管理局标准（试行）》中，仅

规定还少胶囊“每粒含五味子以五味子甲素（C24H32O6）

计，不得少于0.04 mg”[1]，而未对方中君/臣药的有效成分

进行控制。由于中药制剂成分复杂，对单一成分进行检
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摘 要 目的：建立同时测定还少胶囊中莫诺苷、马钱苷、松果菊苷和毛蕊花糖苷含量的方法。方法：采用高效液相色谱法。色谱

柱为中谱红RD-C18，流动相为乙腈-0.1％甲酸水溶液（梯度洗脱），检测波长为240 nm（莫诺苷、马钱苷）、330 nm（松果菊苷、毛蕊花

糖苷），流速为1.0 mL/min，柱温为35 ℃，进样量为10 μL。结果：莫诺苷、马钱苷、松果菊苷、毛蕊花糖苷检测质量浓度的线性范围

分别为5.29～105.80、4.49～89.88、16.26～325.25、16.31～326.25 μg/mL（r均为0.999 9）；精密度、稳定性（24 h）、重复性、耐用性试

验的 RSD 均小于 2.0％；加样回收率分别为 94.34％～96.23％（RSD＝0.81％，n＝6）、97.04％～98.89％（RSD＝0.73％，n＝6）、

96.23％～98.08％（RSD＝0.82％，n＝6）、95.40％～98.47％（RSD＝1.23％，n＝6）。11批还少胶囊中上述 4种成分的含量分别为

0.190～0.704、0.439～0.857、2.723～4.475、0.589～1.035 mg/g。结论：所建方法专属性强、精密度好，可用于还少胶囊中4种成分的

含量测定。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To establish a method for simultaneous determination of morroniside，loganin，echinacoside and

acteoside in Huanshao capsules. METHODS：HPLC method was adopted. The determination was performed on Zhongpuhong

RD-C18 column with mobile phase consisted of acetonitrile-0.1％ formic acid solution（gradient elution）at the flow rate of 1.0 mL/min.

The detection wavelength was set at 240 nm （morroniside， loganin） and 330 nm （echinacoside， acteoside）. The column

temperature was set at 35 ℃，and sample size was 10 μL. RESULTS：The linear range were 5.29-105.80 μg/mL for morroniside，

4.49-89.88 mg/L for loganin，16.26-325.25 mg/L for echinacoside and 16.31-326.25 mg/L for acteoside，r values were 0.999 9.
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测无法全面评价药物的质量，因此为了提高该药的质

量、保证用药的安全有效，本研究采用高效液相色谱法

（HPLC）同时测定了还少胶囊中莫诺苷、马钱苷、松果菊

苷、毛蕊花糖苷的含量，以期为全面评价该药质量、提高

其质量标准提供参考。

1 材料
1.1 仪器

LC-20AT 型 HPLC 仪，包括 LC-20AT 型四元泵、

SIL-20A 型进样器、SPD-20A 型检测器、CTO-20A 型柱

温箱（日本Shimadzu公司）；Agilent 1260型 HPLC仪，包

括G1311C型四元泵、G1329B型进样器、G1316A型柱温

箱、G1314F型检测器（美国Agilent公司）；AB204A/S型万

分之一分析天平（瑞士Mettler Toledo公司）；KH-2000DB

型超声波清洗器（昆山禾创超声仪器有限公司）；SCI-

20-D型超纯水机（重庆科润水处理设备有限公司）。

1.2 药品与试剂

莫诺苷对照品（批号：MRS-106634，纯度：100％）购

自美国 Stanford 公司；马钱苷对照品（批号：111640-

201707，纯度：99.2％）、松果菊苷对照品（批号：111670-

200503，纯度：100％）、毛蕊花糖苷对照品（批号：

111530-201713，纯度：92.5％）均购自中国食品药品检定

研究院；甲酸、甲醇、乙腈均为色谱纯，其余试剂均为分

析纯，水为纯化水。11批还少胶囊（重庆三峡云海药业

股份有限公司，批号：170602No·058，规格：0.42 g/粒；批

号：180601No·132，规格：0.38 g/粒；批号：181101No·004，
规格：0.38 g/粒；批号：181205，规格：0.38 g/粒；批号：

190101No·081，规格：0.38 g/粒；批号：190602No·035，规

格：0.42 g/粒；批号：190802No·003，规格：0.38 g/粒；批

号：190903No·101，规格：0.42 g/粒；批号：191005，规格：

0.42 g/粒；批号：191006，规格：0.42 g/粒；批号：191007，

规格：0.42 g/粒）。

2 方法与结果
2.1 色谱条件

色谱柱：中谱红RD-C18（250 mm×4.6 mm，5 μm）；流

动相：乙腈（A）-0.1％甲酸水溶液（B），梯度洗脱（0～10

min，10％A；10～20 min，10％A→15％A；20～50 min，

15％A）；检测波长：240 nm（莫诺苷、马钱苷）、330 nm（松

果菊苷、毛蕊花糖苷）；流速：1.0 mL/min；柱温：35 ℃；进

样量：10 μL。

2.2 溶液的制备

2.2.1 混合对照品溶液 称取莫诺苷对照品 0.010 58

g、马钱苷对照品 0.009 06 g，分别置于 25 mL量瓶中，加

50％甲醇溶解并稀释至刻度，得莫诺苷、马钱苷质量浓

度分别为0.423 2、0.359 5 mg/mL的单一对照品母液；另

称取松果菊苷对照品 0.013 01 g、毛蕊花糖苷对照品

0.014 11 g，分别置于 10 mL量瓶中，加 50％甲醇溶解并

稀释至刻度，得松果菊苷、毛蕊花糖苷质量浓度分别为

1.301、1.305 mg/mL的单一对照品母液。吸取上述各单

一对照品母液5 mL，置于20 mL量瓶中，摇匀，即得莫诺

苷、马钱苷、松果菊苷、毛蕊花糖苷质量浓度分别为

105.80、89.88、325.25、326.25 μg/mL的混合对照品溶液。

2.2.2 供试品溶液 取样品10粒，研细，混合均匀，精密

称取粉末 1.0 g，置于三角瓶中，用移液管加入 50％甲醇

20 mL，称定质量，超声（功率：250 W，频率：40 kHz）处理

30 min，放至室温后，再次称定质量，用50％甲醇补足减

失的质量，摇匀，经0.45 μm微孔滤膜滤过，取续滤液，作

为供试品溶液。

2.2.3 阴性样品溶液 参照还少胶囊的配方比例和制

备工艺，制备缺山茱萸、熟地黄和肉苁蓉的阴性样品，并

按“2.2.2”项下方法制备阴性样品溶液。

2.3 专属性考察

分别精密吸取“2.2”项下混合对照品溶液、供试品溶

液和阴性样品溶液各 10 μL，按“2.1”项下色谱条件进样

测定，记录色谱图，详见图 1。由图 1可知，各成分峰形

较好且均能达到基线分离，分离度均大于1.5；理论板数

按莫诺苷峰计均不低于8 000；阴性样品对测定无干扰。

2.4 线性关系考察

取“2.2.1”项下混合对照品溶液 0.25、0.5、1.0、2.0、

4.0、5.0 mL，分别置于 5 mL量瓶中，加 50％甲醇稀释至

刻度，摇匀，即得系列线性工作溶液。取上述工作溶液

各适量，按“2.1”项下色谱条件进样测定，记录色谱图。

以各成分质量浓度（X，μg/mL）为横坐标、峰面积（Y）为

纵坐标进行线性回归，结果见表1。

2.5 精密度试验

取“2.4”项下线性工作溶液（莫诺苷、马钱苷、松果菊

苷、毛蕊花糖苷的质量浓度分别为 21.16、17.96、65.04、

65.24 μg/mL）适量，按“2.1”项下色谱条件重复进样测定

6次，记录峰面积。结果，莫诺苷、马钱苷、松果菊苷、毛

蕊花糖苷峰面积的RSD分别为 0.46％、0.53％、0.62％、

0.66％（n＝6），表明仪器精密度良好。

2.6 稳定性试验

精密吸取“2.2.2”项下供试品溶液（批号：191006）适

量，分别于室温下放置 0、2、4、6、8、12、24 h时按“2.1”项

下色谱条件进样测定，记录峰面积。结果，莫诺苷、马钱

苷、松果菊苷、毛蕊花糖苷峰面积的RSD分别为0.82％、

0.39％、0.48％、0.69％（n＝7），表明供试品溶液于室温下

放置24 h内稳定性良好。

2.7 重复性试验

精密称取还少胶囊粉末（批号：191006）1.0 g，共 6

份，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，记录峰面积并按外标法计算样品中

4种成分的含量。结果，莫诺苷、马钱苷、松果菊苷、毛蕊

花糖苷的平均含量分别为0.441、0.585、2.886、0.721 mg/g，

RSD分别为 0.52％、0.75％、0.49％、0.83％（n＝6），表明

方法重复性良好。
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2.8 加样回收率试验

精密称取已知含量（含莫诺苷 0.441 mg/g、马钱苷

0.585 mg/g、松果菊苷2.886 mg/g、毛蕊花糖苷0.721 mg/g）

的还少胶囊粉末（批号：191006）0.5 g，共 6份，精密加入

“2.2.1”项下各单一对照品母液（莫诺苷0.50 mL、马钱苷

0.75 mL、松果菊苷 1.00 mL、毛蕊花糖苷 0.25 mL），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。

表 1 回归方程与线性范围

Tab 1 Regression equations and linear ranges

待测成分
莫诺苷
马钱苷
松果菊苷
毛蕊花糖苷

回归方程
Y＝8 639X－2 824

Y＝8 829X－1 097

Y＝4 858X－2 502

Y＝5 738X－2 392

线性范围，μg/mL

5.29～105.80

4.49～89.88

16.26～325.25

16.31～326.25

r

0.999 9

0.999 9

0.999 9

0.999 9

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
莫诺苷

马钱苷

松果菊苷

毛蕊花糖苷

已知含量，mg

0.221

0.221

0.222

0.220

0.221

0.221

0.293

0.293

0.295

0.292

0.294

0.293

1.443

1.448

1.453

1.442

1.449

1.444

0.361

0.362

0.363

0.360

0.362

0.361

加入量，mg

0.212

0.212

0.212

0.212

0.212

0.212

0.270

0.270

0.270

0.270

0.270

0.270

1.301

1.301

1.301

1.301

1.301

1.301

0.326

0.326

0.326

0.326

0.326

0.326

测得量，mg

0.423

0.422

0.426

0.420

0.425

0.424

0.560

0.559

0.561

0.557

0.557

0.555

2.716

2.719

2.705

2.701

2.703

2.720

0.676

0.673

0.680

0.681

0.677

0.682

加样回收率，％
95.28

94.81

96.23

94.34

96.23

95.75

98.89

98.52

98.52

98.15

97.41

97.04

97.85

97.69

96.23

96.77

96.39

98.08

96.63

95.40

97.24

98.47

96.63

98.47

平均加样回收率，％
95.44

98.09

97.17

97.14

RSD，％
0.81

0.73

0.82

1.23

2.9 耐用性试验

精密称取还少胶囊粉末（批号：191006）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

件以不同色谱仪（Shimadzu LC-20AT 和 Agilent 1260）、

不同色谱柱（中谱红RD-C18、Waters C18）、不同流速（0.9、

1.0 mL/min）、不同柱温（30、35 ℃）进样测定，各条件平

行操作 3次，记录峰面积并按外标法计算样品中 4种成

分的含量，结果见表3。结果，4种成分含量的RSD均小

于2.0％（n＝3），表明方法耐用性良好。

2.10 样品含量测定

取11批还少胶囊样品适量，研细，混合均匀，精密称

取1.0 g，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，记录峰面积并按外标法计算样

品中 4种成分的含量。每样品平行操作 3次，结果见

表4。

注：1.莫诺苷；2.马钱苷；3.松果菊苷；4.毛蕊花糖苷

Note：1. morroniside；2. loganin；3. echinacoside；4. acteoside

图1 高效液相色谱图

Fig 1 HPLC chromatograms
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3 讨论
3.1 色谱条件的选择

本研究前期对不同色谱柱（中谱红 RD-C18、迪马

C18、塞分 C18、Waters C18）、柱温（30、35 ℃）、进样量（10、

15、20 μL）、流速（0.9、1.0 mL/min）以及流动相体系（乙

腈-0.1％甲酸水溶液、乙腈-0.1％醋酸水溶液、乙腈-0.3％

磷酸水溶液、甲醇-0.1％甲酸水溶液）进行了考察。结果

发现，采用本研究中“2.1”项下色谱条件分析样品时，各

成分分离度良好且峰形对称。同时，采用二极管列阵检

测器在 190～800 nm 全波长范围内进行扫描。结果发

现，莫诺苷、马钱苷在 240 nm波长附近有最大吸收，在

330 nm 波长处没有吸收；松果菊苷、毛蕊花糖苷在 330

nm波长附近有最大吸收，在240 nm波长处吸收较小，且

毛蕊花糖苷峰高较低，基线噪音影响较大。为保证各待

测成分能得到较好的响应并减少干扰峰，最终确定莫诺

苷、马钱苷的检测波长为240 nm，松果菊苷、毛蕊花糖苷

的检测波长为330 nm。

3.2 提取条件的确定

本研究前期对不同提取溶剂（水、30％甲醇、50％甲

醇、70％甲醇、甲醇、乙醇）、浸泡时间（0、30、40、60

min）、提取方式（超声、加热回流）、超声处理时间（20、

30、40、50 min）、称样量（0.5、1.0、1.5 g）进行了考察。结

果发现，采用本研究中“2.2.2”项下条件处理时的提取效

果最好。

3.3 含量分析

本研究结果发现，11批还少胶囊中4种成分平均含

量的高低依次为松果菊苷＞毛蕊花糖苷＞马钱苷＞莫

诺苷；且不同批次还少胶囊中各成分的含量差异较大。

笔者推测，这可能与缺乏相关药材的筛选指标致药材所

含的有效成分含量存在差异[11]、所用药材的品质参差不

齐[12]以及制备提取工艺不同[6，13]等因素有关。

综上所述，所建方法专属性强、精密度好，可用于还

少胶囊中4种成分的含量测定。
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表3 耐用性试验结果（n＝3）

Tab 3 Results of durability tests（n＝3）

仪器

LC-20AT

Agilent1260

色谱柱

中谱红RD-C18

Waters C18

中谱红RD-C18

Waters C18

流速，
mL/min

0.9

0.9

1.0

1.0

0.9

0.9

1.0

1.0

0.9

0.9

1.0

1.0

0.9

0.9

1.0

1.0

柱温，
℃

30

35

30

35

30

35

30

35

30

35

30

35

30

35

30

35

莫诺苷

含量，
mg/g

0.450

0.424

0.432

0.441

0.426

0.417

0.435

0.454

0.422

0.421

0.419

0.421

0.415

0.418

0.433

0.438

RSD，
％

0.95

0.89

0.66

0.45

1.22

1.52

1.14

1.32

1.05

0.99

0.92

0.88

1.08

0.94

1.42

1.01

马钱苷

含量，
mg/g

0.572

0.562

0.589

0.585

0.581

0.573

0.566

0.561

0.592

0.592

0.579

0.569

0.571

0.566

0.559

0.568

RSD，
％

0.88

0.95

0.79

0.72

1.00

1.15

1.26

0.82

1.09

1.14

1.42

1.27

1.53

1.29

1.31

1.04

松果菊苷

含量，
mg/g

2.889

2.896

2.855

2.886

2.857

2.858

2.881

2.877

2.868

2.848

2.853

2.850

2.872

2.866

2.899

2.897

RSD，
％

0.80

0.72

0.94

0.44

0.73

1.02

0.93

0.85

0.79

0.81

0.78

0.76

0.98

1.06

0.97

0.92

毛蕊花糖苷

含量，
mg/g

0.716

0.711

0.712

0.721

0.729

0.733

0.719

0.717

0.741

0.739

0.726

0.727

0.740

0.738

0.715

0.713

RSD，
％

1.07

1.11

1.14

0.79

1.57

1.66

1.42

1.49

0.97

1.12

0.94

0.92

1.71

1.62

1.53

1.49

表4 样品含量测定结果（mg/g，n＝3）

Tab 4 Results of content determination of samples

（mg/g，n＝3）

批号
170602No·058

180601No·132

181101No·004

181205

190101No·081

190602No·035

190802No·003

190903No·101

191005

191006

191007

平均值

莫诺苷
0.392

0.190

0.236

0.329

0.193

0.433

0.256

0.704

0.493

0.441

0.453

0.375

马钱苷
0.523

0.766

0.631

0.439

0.619

0.701

0.857

0.625

0.617

0.585

0.616

0.636

松果菊苷
2.755

3.194

3.864

2.829

3.965

4.391

4.475

3.885

3.114

2.886

2.723

3.489

毛蕊花糖苷
0.642

0.818

0.822

0.712

0.962

0.965

1.035

0.966

0.661

0.721

0.589

0.808

··2511


