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摘要： 目的　 建立 ＨＰＬＣ 法同时测定藿砂颗粒 （广藿香、 厚朴、 泽泻等） 中广藿香酮、 和厚朴酚、 厚朴酚、 ２４⁃乙酰

泽泻醇 Ａ、 ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ、 去氢土莫酸、 茯苓酸的含有量。 方法 　 该药物甲醇提取液的分析采用 Ａｇｉｌｅｎｔ Ｅｃｌｉｐｓｅ
ＸＤＢ⁃Ｃ１８色谱柱 （２５０ ｍｍ×４􀆰 ６ ｍｍ， ５ μｍ）； 流动相乙腈⁃０􀆰 １％ 磷酸， 梯度洗脱； 检测波长 ２１０、 ２９４、 ３１０ ｎｍ； 体积流

量 ０􀆰 ９ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ３０ ℃。 结果　 ７ 种成分在各自范围内线性关系良好 （ ｒ＞０􀆰 ９９９ ０）， 平均加样回收率 ９６􀆰 ９８％ ～
１００􀆰 ０３％ ， ＲＳＤ ０􀆰 ７３％ ～１􀆰 ６１％ 。 结论　 该方法简便、 重复性好， 可用于藿砂颗粒的质量控制。
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　 　 藿砂颗粒由福建中医药大学附属人民医院院内

制剂藿砂口服液改进剂型而来， 是广藿香、 厚朴、
泽泻、 茯苓等 ９ 味中药材组成的中药复方制剂， 具

有健脾化湿、 和胃止泻的功效， 临床上主要用于脾

胃不和、 脘腹胀痛、 呕吐泻泄等病症的治疗。 方中

广藿香味辛性微温， 化脾胃湿滞、 避秽和中， 砂仁

味辛性温， 温脾止泻， 化湿开胃， 两者合为君药；
厚朴、 陈皮理气燥湿， 苍术燥湿健脾， 合为臣药；
茯苓、 泽泻淡渗利湿， 神曲和胃消食， 合为佐药；
甘草调和诸药， 为使药， 对痞满证、 寒湿型肠易激

综合征等治疗效果明显［１⁃５］， 但仅检索到臣药苍术

中茅术醇、 β⁃桉叶醇含有量测定的报道［６⁃７］， 未涉

及君药和其他成分。
中药复方制剂发挥疗效往往是多成分协同作用

的结果， 仅测定单一药味难以有效地控制其质量均

一性和疗效一致性。 为了全面控制和提高藿砂颗粒

内在质量， 参考中药质量标志物确定原则， 以君药

为主， 兼顾臣、 佐、 使药， 本实验采用 ＨＰＬＣ 法同

时测定君药藿香主要成分广藿香酮， 臣药厚朴主要

成分和厚朴酚、 厚朴酚， 佐药泽泻主要成分 ２４⁃乙
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酰泽泻醇 Ａ、 ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ， 茯苓主要成分去

氢土莫酸、 茯苓酸的含有量， 为该制剂质量标准的

提高完善提供理论依据和实验基础。
１　 材料

Ａｇｉｌｅｎｔ １２００ 型高效液相色谱仪 （美国安捷伦

科技公司）； ＸＳ⁃２０５ＤＵ 型电子天平 （万分之一，
瑞士梅特勒⁃托利多公司）； ＫＱ５００ＤＥ 型超声波清

洗器 （昆山市超声仪器有限公司）。 和厚朴酚

（ １１０７３０⁃２０１６１４， 含 有 量 ９９􀆰 ３％ ）、 厚 朴 酚

（１１０７２９⁃２０１７１４， 含有量 １００􀆰 ０％ ）、 ２３⁃乙酰泽泻

醇 Ｂ （１１１８４６⁃２０１７０５， 含有量 ９９􀆰 ７％ ） 对照品购

于中国食品药品检定研究院； 广藿香酮 （２３８００⁃
５６⁃８， 含有量 ９８％ ）、 茯苓酸对照品 （２９０７０⁃９２⁃６，
含有量 ９８􀆰 ０％ ） 对照品购于上海纯优生物科技有

限公司； ２４⁃乙酰泽泻醇 Ａ （１８６７４⁃１６⁃３， 含有量

９８􀆰 ０％ ）、 去 氢 土 莫 酸 （ ６７５４⁃１６⁃１， 含 有 量

９８􀆰 ０％ ） 对照品购于南京森贝伽生物科技有限公

司。 乙腈为色谱纯， 其他试剂均为分析纯。 藿砂颗

粒 （ 每 袋 装 １０ ｇ， 批 号 ２０１８０９１９、 ２０１８０９２８、
２０１８１００９） 购于福建中医药大学附属人民医院。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 色谱条件 　 Ａｇｉｌｅｎｔ Ｅｃｌｉｐｓｅ ＸＤＢ⁃Ｃ１８ 色谱柱

（２５０ ｍｍ× ４􀆰 ６ ｍｍ， ５ μｍ）； 流动相乙腈 （Ａ） ⁃
０􀆰 １％ 磷酸 （Ｂ）， 梯度洗脱 （０ ～ １３􀆰 ０ ｍｉｎ， ５２􀆰 ０％
Ａ； １３􀆰 ０ ～ １８􀆰 ０ ｍｉｎ， ５２􀆰 ０％ →６５􀆰 ０％ Ａ； １８􀆰 ０ ～
３９􀆰 ０ ｍｉｎ， ６５􀆰 ０％ → ７６􀆰 ０％ Ａ； ３９􀆰 ０ ～ ４７􀆰 ０ ｍｉｎ，
７６􀆰 ０％ → ９０􀆰 ０％ Ａ； ４７􀆰 ０ ～ ５５􀆰 ０ ｍｉｎ， ９０􀆰 ０％ →
５２􀆰 ０％ Ａ）； 体积流量 ０􀆰 ９ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ３０ ℃；
０～１８􀆰 ０ ｍｉｎ 在 ３１０ ｎｍ 波长下检测广藿香酮［８⁃９］，

１８􀆰 ０～ ３０􀆰 ０ ｍｉｎ 在 ２９４ ｎｍ 波长下检测和厚朴酚、
厚朴酚［１０⁃１２］， ３０􀆰 ０ ～ ５５􀆰 ０ ｍｉｎ 在 ２１０ ｎｍ 波长下检

测 ２４⁃乙酰泽泻醇 Ａ、 ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ、 去氢土莫

酸、 茯苓酸［１０，１３⁃１４］； 进样量 １０ μＬ。
２􀆰 ２　 溶液制备

２􀆰 ２􀆰 １　 对照品溶液　 精密称取广藿香酮、 和厚朴

酚、 厚朴酚、 ２４⁃乙酰泽泻醇 Ａ、 ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ、
去氢土莫酸、 茯苓酸对照品适量， 甲醇分别制成

０􀆰 ２９２、 ０􀆰 ９４８、 １􀆰 ２１０、 ０􀆰 １７２、 ０􀆰 ５７４、 ０􀆰 ２３８、
０􀆰 ３０６ ｍｇ ／ ｍＬ， 精密吸取适量， 甲醇制成含广藿香

酮 １４􀆰 ６ μｇ ／ ｍＬ、 和厚朴酚 ４７􀆰 ４ μｇ ／ ｍＬ、 厚朴酚

６０􀆰 ５ μｇ ／ ｍＬ、 ２４⁃乙酰泽泻醇 Ａ８􀆰 ６ μｇ ／ ｍＬ、 ２３⁃乙酰

泽泻醇 Ｂ ２８􀆰 ７ μｇ ／ ｍＬ、 去氢土莫酸 １１􀆰 ９ μｇ ／ ｍＬ、 茯

苓酸 １５􀆰 ３ μｇ ／ ｍＬ 的溶液， 即得。
２􀆰 ２􀆰 ２　 供试品溶液　 取颗粒适量， 研细， 过 ８０ 目

筛， 精密称取 １􀆰 ０ ｇ， 置于具塞锥形瓶中， 精密加

入甲 醇 ５０ ｍＬ， 密 塞， 称 定 质 量， 超 声 提 取

３０ ｍｉｎ， 放冷， 甲醇补足减失的质量， 摇匀， 滤

过， 取续滤液， 即得。
２􀆰 ２􀆰 ３　 阴性样品溶液　 按照处方和生产工艺， 分

别制备缺广藿香、 厚朴、 泽泻、 茯苓的阴性样品，
按 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法制备， 即得。
２􀆰 ３　 方法学考察

２􀆰 ３􀆰 １　 系统适用性试验　 精密吸取对照品、 供试

品、 阴性样品溶液各 １０ μＬ， 在 “２􀆰 １” 项色谱条

件下进样测定， 结果见图 １。 由图可知， 各成分均

能达到有效分离， 分离度均大于 １􀆰 ５； 理论塔板数

按各成分色谱峰计， 均大于 ３ ０００； 阴性样品溶液

相应位置无其他色谱峰， 表明阴性无干扰。

１． 广藿香酮　 ２． 和厚朴酚　 ３． 厚朴酚　 ４􀆰 ２４⁃乙酰泽泻醇 Ａ　 ５􀆰 ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ　 ６． 去氢土莫酸　 ７． 茯苓酸

１． ｐｏｇｏｓｔｏｎｅ　 ２． ｈｏｎｏｋｉｏｌ　 ３． ｍａｇｎｏｌｏｌ　 ４􀆰 ２４⁃ａｃｅｔａｔｅ ｌａｌｉｓｏｌ Ａ　 ５􀆰 ２３⁃ａｃｅｔａｔｅ ｌａｌｉｓｏｌ Ｂ　 ６． ｄｅｈｙｄｒｏｔｕｍｕｌｏｓｉｃ ａｃｉｄ　 ７． ｐａｃｈｙｍｉｃ ａｃｉｄ

图 １　 各成分 ＨＰＬＣ 色谱图

Ｆｉｇ􀆰 １　 ＨＰＬＣ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ
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２􀆰 ３􀆰 ２　 线性关系考察 　 精密吸取 “２􀆰 ２􀆰 １” 项下

对照品溶液 ０􀆰 １、 ０􀆰 ５、 １􀆰 ０、 １􀆰 ５、 ２􀆰 ０、 ２􀆰 ５ ｍＬ，
置于 ６ 个 ２０ ｍＬ 量瓶中， 甲醇稀释成 ２５ 倍梯度质

量浓度， 在 “２􀆰 １” 项色谱条件下进样测定。 以溶

液质量浓度为横坐标 （Ｘ）， 峰面积为纵坐标 （Ｙ）
进行回归， 结果见表 １， 可知各成分在各自范围内

线性关系良好。
表 １　 各成分线性关系

Ｔａｂ􀆰 １　 Ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

成分 回归方程 ｒ
线性范围 ／

（μｇ·ｍＬ－１）
广藿香酮 Ｙ＝ ８􀆰 ０２４ ７×１０５Ｘ＋４３６􀆰 ３ ０􀆰 ９９９ ８ １􀆰 ４６～３６􀆰 ５０
和厚朴酚 Ｙ＝ ９􀆰 ８５９ １×１０５Ｘ－３８２􀆰 ７ ０􀆰 ９９９ １ ４􀆰 ７４～１１８􀆰 ５０
厚朴酚 Ｙ＝ １􀆰 ２４３ ５×１０６Ｘ－２２９􀆰 ２ ０􀆰 ９９９ ７ ６􀆰 ０５～１１５􀆰 ２５
２４⁃乙酰泽泻醇 Ａ Ｙ＝ ６􀆰 １０４ ２×１０５Ｘ＋１８０􀆰 ７ ０􀆰 ９９９ ６ ０􀆰 ８６～２１􀆰 ５０
２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ Ｙ＝ １􀆰 １３１ ７×１０６Ｘ＋２００􀆰 ９ ０􀆰 ９９９ ９ ２􀆰 ８７～７１􀆰 ７５
去氢土莫酸 Ｙ＝ ５􀆰 ９７１ ６×１０５Ｘ－３６６􀆰 ４ ０􀆰 ９９９ ２ １􀆰 １９～２９􀆰 ７５
茯苓酸 Ｙ＝ ７􀆰 ９９８ １×１０５Ｘ－１６９􀆰 ０ ０􀆰 ９９９ ５ １􀆰 ５３～３８􀆰 ２５

２􀆰 ３􀆰 ３　 精密度试验 　 精密吸取 “２􀆰 ２􀆰 １” 项下对

照品溶液， 在 “２􀆰 １” 项色谱条件下进样测定 ６
次， 测得广藿香酮、 和厚朴酚、 厚朴酚、 ２４⁃乙酰

泽泻醇 Ａ、 ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ、 去氢土莫酸、 茯苓

酸峰面积 ＲＳＤ 分别为 １􀆰 ０３％ 、 ０􀆰 ８５％ 、 ０􀆰 ６８％ 、
１􀆰 １５％ 、 ０􀆰 ９４％ 、 １􀆰 ２０％ 、 １􀆰 ０２％ ， 表明仪器精密

度良好。
２􀆰 ３􀆰 ４ 　 重 复 性 试 验 　 取 同 一 批 颗 粒 （ 批 号

２０１８０９１９）， 按 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法平行制备 ６ 份

供试品溶液， 在 “２􀆰 １” 项色谱条件下进样测定，
测得广藿香酮、 和厚朴酚、 厚朴酚、 ２４⁃乙酰泽泻

醇 Ａ、 ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ、 去氢土莫酸、 茯苓酸含

有 量 ＲＳＤ 分 别 为 １􀆰 ６６％ 、 ０􀆰 ５７％ 、 １􀆰 ５３％ 、

０􀆰 ８８％ 、 ０􀆰 ４４％ 、 １􀆰 ９１％ 、 ０􀆰 ７５％ ， 表明该方法重

复性良好。
２􀆰 ３􀆰 ５　 稳定性试验　 取同一批供试品溶液 （批号

２０１８０９１９）， 室温下放置 ０、 ２、 ４、 ８、 １６、 ２４ ｈ 后

在 “２􀆰 １” 项色谱条件下进样测定， 测得广藿香

酮、 和厚朴酚、 厚朴酚、 ２４⁃乙酰泽泻醇 Ａ、 ２３⁃乙
酰泽泻醇 Ｂ、 去氢土莫酸、 茯苓酸峰面积 ＲＳＤ 分

别为 ０􀆰 ９９％ 、 ０􀆰 ８３％ 、 ０􀆰 ７１％ 、 １􀆰 ４７％ 、 ０􀆰 ８２％ 、
１􀆰 １８％ 、 １􀆰 ０５％ ， 表明溶液在 ２４ ｈ 稳定性良好。
２􀆰 ３􀆰 ６　 加样回收率试验 　 取含有量已知的颗粒

（批号 ２０１８０９１９） 适量， 研细， 过 ８０ 目筛， 精密

称取 ６ 份， 每份 ０􀆰 ５ ｇ， 置于具塞锥形瓶中， 精密

加入对照品溶液 （０􀆰 ３３１ ｍｇ ／ ｍＬ 广藿香酮 １􀆰 ０ ｍＬ、
０􀆰 ６７９ ｍｇ ／ ｍＬ 和厚朴酚 ２􀆰 ０ ｍＬ、 ０􀆰 ５３９ ｍｇ ／ ｍＬ 厚

朴酚 ３􀆰 ０ ｍＬ、 ０􀆰 １９４ ｍｇ ／ ｍＬ ２４⁃乙 酰 泽 泻 醇 Ａ
１􀆰 ０ ｍＬ、 ０􀆰 ６８１ ｍｇ ／ ｍＬ ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ １􀆰 ０ ｍＬ、
０􀆰 ２５３ ｍｇ ／ ｍＬ 去氢土莫酸 １􀆰 ０ ｍＬ、 ０􀆰 ４０２ ｍｇ ／ ｍＬ
茯苓酸 １􀆰 ０ ｍＬ）， 按 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法制备供试

品溶液， 在 “２􀆰 １” 项色谱条件下进样测定， 计算

回收率。 结果， 广藿香酮、 和厚朴酚、 厚朴酚、
２４⁃乙酰泽泻醇 Ａ、 ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ、 去氢土莫酸、
茯苓酸平均加样回收率分别为 ９７􀆰 ６１％ 、 ９９􀆰 ５９％ 、
１００􀆰 ０３％ 、 ９６􀆰 ９８％ 、 ９８􀆰 ５７％ 、 ９７􀆰 ２６％ 、 ９８􀆰 ２９％ ，
ＲＳＤ 分 别 为 １􀆰 ２４％ 、 ０􀆰 ７３％ 、 ０􀆰 ９０％ 、 １􀆰 ６１％ 、
１􀆰 ３６％ 、 ０􀆰 ９２％ 、 １􀆰 ０３％ 。
２􀆰 ４　 样品含有量测定　 取 ３ 批颗粒， 按 “２􀆰 ２􀆰 ２”
项下方法制备供试品溶液， 平行 ３ 份， 在 “２􀆰 １”
项色谱条件下进样测定， 计算含有量， 结果见

表 ２。

表 ２　 各成分含有量测定结果 （ｍｇ ／ ｇ， ｎ＝３）
Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｃｏｎｔｅｎｔ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ （ｍｇ ／ ｇ， ｎ＝３）

批号 广藿香酮 和厚朴酚 厚朴酚 ２４⁃乙酰泽泻醇 Ａ ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ 去氢土莫酸 茯苓酸

２０１８０９１９ ０􀆰 ６５９ ２􀆰 ７２６ ３􀆰 ２２９ ０􀆰 ３８４ １􀆰 ３５６ ０􀆰 ５１１ ０􀆰 ７９２
２０１８０９２８ ０􀆰 ５６３ ３􀆰 １２０ ３􀆰 ７０５ ０􀆰 ３２９ １􀆰 ２１４ ０􀆰 ４３６ ０􀆰 ６７９
２０１８１００９ ０􀆰 ６８７ ２􀆰 ４５５ ３􀆰 ０６８ ０􀆰 ３９６ １􀆰 ４２０ ０􀆰 ５８２ ０􀆰 ８２８

３　 讨论

本实验比较了不同提取溶剂 （５０％ 甲醇、 甲

醇［１０⁃１１，１４］、 ５０％ 乙醇、 乙醇［８⁃９，１２］）、 提取方法 （超
声［１０⁃１１，１３⁃１５］、 回 流［９］ ）、 提 取 时 间 （ １５、 ３０、
４５ ｍｉｎ） 对藿砂颗粒中广藿香酮、 和厚朴酚、 厚朴

酚、 ２４⁃乙酰泽泻醇 Ａ、 ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ、 去氢土

莫酸、 茯苓酸 ７ 种成分含有量的影响， 最终确定供

试品溶液制备方法为甲醇超声提取 ３０ ｍｉｎ， 此时各

成分提取完全， 同时干扰少， 重复性良好。

４　 结论

综上所述， 本实验建立 ＨＰＬＣ 法同时测定了藿

砂颗粒中广藿香酮、 和厚朴酚、 厚朴酚、 ２４⁃乙酰

泽泻醇 Ａ、 ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ、 去氢土莫酸、 茯苓

酸的含有量， 该方法操作简便， 灵敏度高， 重复性

好， 可为该制剂质量标准的提高提供有力的数据

支持。
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摘要： 目的　 建立一测多评法同时测定清解颗粒 （苦杏仁、 防风、 石膏等） 中 ３ 种成分的含有量。 方法　 该药物甲醇

提取液的分析采用依利特 Ｃ１８色谱柱 （４􀆰 ６ ｍｍ×２５０ ｍｍ， ５ μｍ）； 流动相甲醇⁃乙腈⁃０􀆰 １％ 冰醋酸， 梯度洗脱； 体积流

量 １ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 检测波长 ２１０、 ２５４ ｎｍ； 柱温 ３０ ℃。 以苦杏仁苷为内标， 建立其他 ２ 种成分的相对校正因子， 测定含有

量。 结果　 苦杏仁苷、 升麻素苷、 ５⁃Ｏ⁃甲基维斯阿米醇苷分别在 ３７􀆰 ０８～ １ ２３６、 ２２􀆰 ４ ～ ７４８、 １１􀆰 ８８～ ３９６ μｇ ／ ｍＬ 范围内

线性关系良好 （Ｒ２≥０􀆰 ９９９ ９）， 平均加样回收率 １０２􀆰 １７％ 、 １０１􀆰 １２％ 、 １０４􀆰 ７３％ ， ＲＳＤ １􀆰 ８５％ 、 １􀆰 ７４％ 、 ２􀆰 １２％ 。 一测

多评法所得结果与外标法接近。 结论　 该方法准确可靠， 可用于清解颗粒的质量控制。
关键词： 清解颗粒； 苦杏仁苷； 升麻素苷； ５⁃Ｏ⁃甲基维斯阿米醇苷； 一测多评

中图分类号： Ｒ９２７􀆰 ２　 　 　 　 　 文献标志码： Ａ　 　 　 　 　 文章编号： １００１⁃１５２８（２０１９）０９⁃２０５２⁃０６
ｄｏｉ：１０􀆰 ３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃１５２８􀆰 ２０１９􀆰 ０９􀆰 ００７
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ＴＡＮＧ Ｌｉｎ１， 　 ＸＩＡＯ Ｗａｎｇ⁃ｚｈｏｎｇ１， 　 ＨＵＡＮＧ Ｌｉ１， 　 ＬＥＩ Ｃｈａｎｇ２， 　 ＸＩＡ Ｘｉｎ⁃ｈｕａ３∗

（１． Ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ Ｈｏｓｐｉｔａｌ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ ｔｏ Ｈｕｎａｎ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ， Ｃｈａｎｇｓｈａ ４１０００７， Ｃｈｉｎａ； ２． Ｋｅｙ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｆｏｒ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍａｔｅｒｉａｌ Ｍｅｄｉｃａｌ

２５０２

２０１９ 年 ９ 月

第 ４１ 卷　 第 ９ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０１９
Ｖｏｌ． ４１　 Ｎｏ． ９


