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垂葛酒肝丸质量标准研究
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摘要：目的建立垂葛酒肝丸的质量标准。方法采用薄层色谱（ＴＬＣ）法对垂葛酒肝丸中丹参、山楂、泽泻进行定性鉴别；采用高效液相色
谱（ＨＰＬＣ）法测定制剂中葛根素的含量，色谱柱为赛分Ｃ１８ － Ｈ柱（２５０ ｍｍ × ４． ６ ｍｍ，５ μｍ），流动相为甲醇－水（２５ ∶ ７５），柱温为３０ ℃，
流速为１ ｍＬ ／ ｍｉｎ，检测波长为２５０ ｎｍ。结果丹参、山楂、泽泻的薄层色谱斑点清晰，分离度好，阴性对照无干扰；葛根素进样量在
０． ０２５ ６ ～ ０． １５３ ６ μｇ范围内与峰面积线性关系良好，ｒ ＝ ０． ９９９ ５（ｎ ＝ ６），平均加样回收率为１００． ０８％，ＲＳＤ为０． ４４％ 牗 ｎ ＝ ６ 牘。
结论该方法简便、准确、重复性好，可用于垂葛酒肝丸质量标准控制。
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中图分类号：Ｒ２８４． １；Ｒ２８６． ０ 文献标识码：Ａ 文章编号：１００６ － ４９３１ 牗２０１８ 牘０９ － ００１３ － ０４
Ｓｔｕｄｙ ｏｎ Ｑｕａｌｉｔｙ Ｓｔａｎｄａｒｄ ｏｆ Ｃｈｕｉｇｅｊｉｕｇａｎ Ｐｉｌｌｓ
Ｗａｎｇ Ｇａｎｇ１牞 Ｃｈｅｎ Ｘｉａｎｇｄｏｎｇ１牞 Ｌｕｏ Ｈａｉｌｏｎｇ２牞 Ｌｉ Ｙｏｎｇｊｉａ１牞 Ｌｉ Ｍｉｎｑｉｎｇ１

牗 １． Ｄａｚｈｏｕ Ｃｅｎｔｒａｌ Ｈｏｓｐｉｔａｌ牞 Ｄａｚｈｏｕ牞 Ｓｉｃｈｕａｎ牞 Ｃｈｉｎａ ６３５０００牷 ２． Ｄｉ′ ａｏ Ｇｒｏｕｐ Ｔｉａｎｆｕ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ Ｃｏ．牞 ＬＴＤ牞 Ｄａｚｈｏｕ牞 Ｓｉｃｈｕａｎ牞 Ｃｈｉｎａ ６３５０００ 牘

Ａｂｓｔｒａｃｔ牶Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ Ｔｏ ｅｓｔａｂｌｉｓｈ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｓｔａｎｄａｒｄ ｆｏｒ Ｃｈｕｉｇｅｊｉｕｇａｎ Ｐｉｌｌｓ． Ｍｅｔｈｏｄｓ ＴＬＣ ｍｅｔｈｏｄ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｑｕａｌｉｔａｔｉｖｅ ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａ
ｔｉｏｎ ｏｆ Ｓａｌｖｉａ ｍｉｌｔｉｏｒｒｈｉｚａｅ Ｒａｄｉｘ ｅｔ Ｒｈｉｚｏｍａ牞 Ｃｒａｔａｅｇｉ Ｆｒｕｃｔｕｓ ａｎｄ Ａｌｉｓｍａｔｉｓ Ｒｈｉｚｏｍａ牞 ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔ ｏｆ ｐｕｅｒａｒｉｎ ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｗａｓ
ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ｂｙ ＨＰＬＣ ｍｅｔｈｏｄ． Ｔｈｅ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃ ｃｏｌｕｍｎ ｗａｓ Ａｍｅｔｈｙｓｔ Ｃ１８ － Ｈ ｃｏｌｕｍｎ 牗２５０ ｍｍ × ４． ６ ｍｍ牞 ５ μｍ牘 牞 ｔｈｅ ｍｏｂｉｌｅ ｐｈａｓｅ
ｗａｓ ｍｅｔｈａｎｏｌ － ｗａｔｅｒ 牗２５ ∶ ７５牘 牞 ｔｈｅ ｃｏｌｕｍｎ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｗａｓ ３０ ℃ 牞 ｔｈｅ ｆｌｏｗ ｒａｔｅ ｗａｓ １ ｍＬ ／ ｍｉｎ牞 ａｎｄ ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｗａｖｅｌｅｎｇｔｈ ｗａｓ ２５０ ｎｍ．
Ｒｅｓｕｌｔｓ Ｔｈｅ Ｓａｌｖｉａ ｍｉｌｔｉｏｒｒｈｉｚａｅ Ｒａｄｉｘ ｅｔ Ｒｈｉｚｏｍａ牞 Ｃｒａｔａｅｇｉ Ｆｒｕｃｔｕｓ ａｎｄ Ａｌｉｓｍａｔｉｓ Ｒｈｉｚｏｍａ ｗｅｒｅ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ｑｕａｌｉｔａｔｉｖｅｌｙ ｂｙ ＴＬＣ ｗｉｔｈ
ｃｌｅａｒ ｓｐｏｔｓ牞 ｔｈｅ ｄｅｇｒｅｅ ｏｆ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｗａｓ ｇｏｏｄ ｗｉｔｈｏｕｔ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｉｎｔｅｒｆｅｒｅｎｃｅ． Ｐｕｅｒａｒｉｎ ｓｈｏｗｅｄ ａ ｇｏｏｄ ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｗｉｔｈｉｎ ｔｈｅ
ｒａｎｇｅ ｏｆ ０． ０２５ ６ － ０． １５３ ６ μｇ牞 ｒ ＝ ０． ９９９ ５ 牗 ｎ ＝ ６ 牘 ． Ｔｈｅ ａｖｅｒａｇｅ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｒａｔｅ ｗａｓ １００． ０８％ 牞 ｔｈｅ ＲＳＤ ｗａｓ ０． ４４％ 牗 ｎ ＝ ６ 牘 ．
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｔｈｅ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ ｍｅｔｈｏｄ ｉｓ ｓｉｍｐｌｅ牞 ａｃｃｕｒａｔｅ ａｎｄ ｒｅｐｒｏｄｕｃｉｂｉｌｉｔｙ牞 ｗｈｉｃｈ ｃａｎ ｂｅ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｓｔａｎｄａｒｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ
Ｃｈｕｉｇｅｊｉｕｇａｎ Ｐｉｌｌｓ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ牶 Ｃｈｕｉｇｅｊｉｕｇａｎ Ｐｉｌｌｓ牷 ｐｕｅｒａｒｉｎ牷 ｑｕａｌｉｔｙ ｓｔａｎｄａｒｄ牷 ＴＬＣ牷 ＨＰＬＣ

垂葛酒肝丸是达州市中心医院名中医经验方，由葛
根、丹参、山楂、泽泻、垂盆草等１１味中药组方，具有清解
酒毒、除湿祛痰、行气逐瘀、保护肝脏细胞、降低转氨酶的
作用，临床用于治疗脂肪肝有显著疗效犤１ 犦。为保证制剂质
量和疗效的稳定性，本研究中用薄层色谱（ＴＬＣ）法对垂
葛酒肝丸中的丹参、山楂、泽泻分别进行定性鉴别，采用
高效液相色谱（ＨＰＬＣ）法测定葛根中葛根素的含量，对该
制剂的质量控制和评价提供理论依据。现报道如下。
１ 仪器与试药
１． １ 仪器

１２６０型液相色谱仪（美国安捷伦＜中国＞有限公
司）；ＣＰＡ２２５Ｄ型电子天平（美国赛多利斯公司）；
ＡＳ１０２００ＢＤＴ型超声清洗器（天津奥特赛恩斯仪器有限
公司）；ＴＵ － １８１０型紫外分光光度计（北京普析分析仪
器有限公司）；电热恒温水浴锅（北京市永光明医疗仪器
有限公司）；ＤＨＧ － ９２４０Ａ型电热恒温鼓风干燥箱（上海
精宏实验设备有限公司）。
１． ２ 试药

丹参酮ⅡＡ对照品（批号为１１０７６６ － ２０１５２０），熊果

酸对照品（批号为１１０７４２ － ２００５１７），２３ －乙酰泽泻醇
Ｂ对照品（批号为１１１８４６ － ２０１５０４），葛根素对照品（批
号为１１０７５２ － ２０１６１５，供含量测定用），均由中国食品
药品检定研究院提供；垂葛酒肝丸牗批号分别为
１６１２０３，１７０２１６，１７０３２１ 牘，缺葛根、丹参、山楂、泽泻的阴
性样品，均由达州市中心医院提供；水为纯净水，其余试
剂均为分析纯。
２ 方法与结果
２． １ ＴＬＣ鉴别

丹参：取本品３ ｇ，研细，加甲醇１０ ｍＬ，超声处理
３０ ｍｉｎ，离心，取上清液作为供试品溶液。另取丹参酮ⅡＡ
对照品，加甲醇制成每１ ｍＬ含０． ５ ｍｇ的溶液作为对照
品溶液。取不含丹参的阴性样品３ ｇ，按供试品溶液的制
备方法制备阴性对照品溶液。照２０１５年版《中国药典
牗四部牘》牗通则０５０２）方法试验，吸取上述３种溶液各
５ μＬ，分别点于同一硅胶Ｇ薄层板上，以三氯甲烷－甲
苯－乙酸乙酯－甲醇－甲酸（６ ∶ ４ ∶ ８ ∶ １ ∶ ４）为展开剂，
展开至约４ ｃｍ，取出，晾干，再以石油醚（６０ ～ ９０ ℃）－乙
酸乙酯（４ ∶ １）为展开剂，展开，取出，晾干，在日光下检视。

·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ
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供试品溶液色谱中，在与对照品溶液色谱相应位置上显
相同颜色的斑点，阴性对照无干扰。色谱图见图１Ａ。

山楂：取本品２ ｇ，研细，加乙酸乙酯１０ ｍＬ，超声处
理２０ ｍｉｎ，取滤液浓缩至２ ｍＬ，作为供试品溶液。另取
熊果酸对照品，加甲醇制成每１ ｍＬ含１ ｍｇ的溶液，作
为对照品溶液。取不含山楂的阴性样品２ ｇ，按供试品溶
液制备方法制备阴性对照品溶液。照２０１５年版《中国药
典牗四部牘》（通则０５０２）薄层色谱法试验，吸取溶液各
５ μＬ，分别点于同一硅胶Ｇ薄层板上，以甲苯－乙酸
乙酯－甲酸（２０ ∶ ４ ∶ ０． ５）为展开剂，展开，取出，晾干，
喷以硫酸乙醇溶液（３→１０），在８０ ℃加热３ ｍｉｎ，日光下
检视。供试品溶液色谱中，在与对照品溶液色谱相应位
置上显相同颜色的荧光斑点，阴性对照无干扰。色谱图
见图１Ｂ。

泽泻：取本品３ ｇ，置具塞锥形瓶中，加甲醇２０ ｍＬ，
超声提取３０ ｍｉｎ，滤过，滤液置水浴上浓缩至１ ｍＬ，作
为供试品溶液。另取２３ －乙酰泽泻醇Ｂ对照品，加甲醇
制成每１ ｍＬ含０． ２ ｍｇ的对照品溶液。取不含泽泻的阴
性样品３ ｇ，按供试品溶液制备方法制备阴性对照品溶
液。照２０１５年版《中国药典牗四部牘》（通则０５０２）薄层色
谱法试验，吸取上述溶液各５ μＬ，分别点于同一硅胶
ＧＦ２５４薄层板上，以环己烷－乙酸乙酯－丙酮（４ ∶ ２ ∶ １）
为展开剂，展开，取出，晾干，用０． ５％香草醛硫酸－乙
醇（４ ∶ １）溶液喷雾显色。在１０５ ℃加热至斑点清晰。供

试品溶液色谱中，在与对照品溶液色谱相应位置上显相
同颜色的斑点，阴性对照无干扰，色谱图见图１Ｃ。
２． ２ 葛根素含量测定
２． ２． １ 色谱条件与系统适用性试验

色谱柱：赛分Ｃ１８ － Ｈ柱（２５０ ｍｍ × ４． ６ ｍｍ，５ μｍ）；
流动相：甲醇－水（２５ ∶ ７５）；柱温：３０ ℃；流速：１ ｍＬ ／ ｍｉｎ；
检测波长：２５０ ｎｍ。在此色谱条件下，葛根素和样品中其
他组分色谱峰可基线分离，葛根素与其相邻色谱峰的
分离度符合要求。按葛根素色谱峰计算，理论板数不
低于４ ０００，拖尾因子符合要求。色谱图见图２。
２． ２． ２ 溶液制备

取样品１０ ｇ，研细，取约１ ｇ，精密称定，置１００ ｍＬ
具塞锥形瓶中，精密加入３０％乙醇５０ ｍＬ，称定质量，超
声处理３０ ｍｉｎ，再称定质量，用３０％乙醇补足减失的质
量，摇匀，过滤，即得供试品溶液；称取干燥至恒重的葛
根素对照品２． ５５８ ｍｇ，精密称定，置１００ ｍＬ容量瓶中，
加３０％乙醇溶解并稀释至刻度，摇匀，即得０． ０２５ ６ ｇ ／ Ｌ
葛根素对照品溶液。取不含葛根的阴性样品适量，照供
试品溶液制备方法制得缺葛根的阴性对照品溶液。
２． ２． ３ 方法学考察

阴性干扰试验：精密吸取２． ２． ２项下３种溶液各
１０ μＬ，依次进样测定。供试品溶液色谱在与对照品溶液
色谱相同保留时间处有相应色谱峰，阴性对照品则无
此色谱峰，表明阴性对照无干扰，目标峰与相邻色谱峰
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图１ 薄层色谱图
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０ ４ ８ １２ １６ ２０ ２４ ２８ ３２

１． ６
１． ４
１． ２
１． ０
０． ８
０． ６
０． ４
０． ２
０

１
１５． ９６９

１． 葛根素
Ａ． 对照品溶液 Ｂ． 供试品溶液 Ｃ． 阴性对照品溶液

图２ 高效液相色谱图
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分离度均大于１． ５。
线性关系考察：精密量取对照品溶液（质量浓度为

０． ０２５ ６ ｇ ／ Ｌ）１． ０，２． ０，３． ０，４． ０，５． ０，６． ０ ｍＬ，分别置
１０ ｍＬ容量瓶中，加３０％乙醇稀释至刻度，摇匀，得系
列对照品溶液，分别进样１０ μＬ，测定峰面积，记录色
谱图，以峰面积值牗 Ｙ 牘为纵坐标，对照品进样量（μｇ，Ｘ）
为横坐标绘制标准曲线，得回归方程Ｙ ＝ ４２４ ２１７ Ｘ －
１３ ７６３，ｒ ＝ ０． ９９９ ５（ｎ ＝ ６）。结果表明，葛根素进样量在
０． ０２５ ６ ～ ０． １５３ ６ μｇ范围内与峰面积线性关系良好
（ｎ ＝ ６）。

精密度试验：精密吸取对照品溶液（质量浓度为
０． ０２５ ６ ｇ ／ Ｌ）、供试品溶液各１０ μＬ，重复进样，测定峰
面积。结果的ＲＳＤ为０． ８８％（ｎ ＝ ５），表明仪器精密度
良好。

稳定性试验：取葛根素对照品溶液（质量浓度为
０． ０２５ ６ ｇ ／ Ｌ）及供试品溶液分别于不同时间０，２，４，６，
８，１０ ｈ时进样各１０ μＬ，测定峰面积值。结果的ＲＳＤ为
０． ４０％（ｎ ＝ ６），表明对照品溶液与供试品溶液均在１０ ｈ
内稳定性良好。

重复性试验：按拟订含量测定方法，取同一批样
品５份，分别制成供试品溶液，测定含量。结果平均含
量为０． ２６５ ７ ｍｇ ／ ｇ，ＲＳＤ为０． ２１％（ｎ ＝ ５），表明方法重
复性良好。

加样回收试验：取６份已知含量（０． ２７ ｍｇ ／ ｇ）的样
品约１． ０ ｇ，分别加入葛根素对照品溶液（质量浓度为
０． １２７ ９ ｇ ／ Ｌ）２ ｍＬ，依法制备供试品溶液，进样测定含
量。结果见表１。

２． ２． ４ 样品含量测定
取本品，按照拟订的含量测定方法，测得３批牗批号

分别为２０１６１２０３，２０１７０２１６，２０１７０３２１ 牘样品葛根素含
量分别为０． ２７，０． ２５，０． １９ ｍｇ ／ ｇ 牗 ｎ ＝ ３ 牘 。
３ 讨论

有效成分选择：垂葛酒肝丸中的葛根，味甘、辛，性
凉，具有解肌退热、生津止渴、解酒毒等功效，药理及临
床研究证明，可有效拮抗酒精导致的睾丸和肝组织脂质
的过氧化损害，具有良好的解酒作用犤 ２ 犦；丹参活血祛瘀；
山楂行气散瘀，化浊降脂，具有降血压、调血脂、降血糖
等作用犤 ３ － ４ 犦；泽泻利水渗湿，泄热，化浊降脂，显著改善

肝脏脂质沉积，具有很好的保肝作用犤 ５ 犦。故上述药物检
测可保证制剂中的药物有效成分的质量控制。

ＴＬＣ鉴别条件选择：通过对丹参、山楂、泽泻的薄层
色谱方法犤 ６ － ９ 犦研究比较，并参照２０１５年版《中国药典
牗一部牘》丹参、山楂鉴别项下方法犤 １０ 犦，供试品溶液色谱
中，在与对照品溶液色谱相应位置上显相同颜色的斑
点，阴性对照无干扰。泽泻鉴别采用药典方法犤 １０ 犦，不能
得到理想图谱，泽泻中２３ －乙酰泽泻醇Ｂ以甲醇提取
收得率高，杂质含量少犤 １１ 犦。改用甲醇提取，在硅胶
ＧＦ２５４薄层板上用环己烷－乙酸乙酯－丙酮（４ ∶ ２ ∶ １）
为展开剂犤 １２ 犦，展开，分离效果满意，斑点清晰，阴性对照
无干扰，可作为本品的ＴＬＣ鉴别系统。

ＨＰＬＣ条件选择：通过对提取溶剂、方法、时间的考
察，并参考文献犤 １３ － １５ 犦，确定了葛根素含量测定中，制
备供试品溶液的方法。葛根素的脂溶性和水溶性较差，
可溶于甲醇、乙醇犤 １６ － １７ 犦，故对甲醇、乙醇、３０％乙醇进行
考察。取样品适量，精密称定，分别精密加入甲醇、乙醇、
３０％乙醇，称定质量，加热回流３０ ｍｉｎ，再称定质量，用
上述溶液分别补足减失的质量，摇匀，滤过，取续滤液进
样测定，葛根素在甲醇和乙醇中未分离，在３０％乙醇中
测得葛根素含量为０． ２７ ｍｇ ／ ｇ。

样品处理方法选择：葛根素常用提取方法有浸渍、
超声、回流犤 １７ 犦等，但浸渍耗时太长，仅考察超声和回流
提取。经考察，超声提取３０ ｍｉｎ以上，测得样品中葛根
素的含量不再增加。故采用３０％乙醇提取３０ ｍｉｎ制备
供试品溶液。按处方药味比例，自配不含葛根的阴性对
照品，结果液相色谱中阴性对照品溶液在与对照品溶液
相同保留时间处未显色谱峰，表明阴性无干扰，说明本
方法准确可靠、可行。

综上所述，本试验中建立的鉴别丹参、山楂、泽泻的
ＴＬＣ法，可有效鉴别其特征性斑点，可作为该制剂的定
性控制方法；建立的测定葛根素含量的ＨＰＬＣ法，精密
度、稳定性、重复性符合要求，可作为该制剂的定量控制
方法。上述两种方法为制订垂葛酒肝丸的质量标准提供
了理论依据。
参考文献：
犤 １ 犦王刚，王海涛，李敏清，等． 垂葛酒肝丸治疗酒精性脂肪肝
疗效观察犤 Ｊ 犦 ． 中外健康文摘，２０１３ 牗７ 牘 牶 １７ － １８．

犤２ 犦周吉银，周世文． 葛根总黄酮及葛根素解酒的药理研究进
展犤 Ｊ 犦 ． 中国医院药学杂志，２００７，２７ 牗９ 牘 牶 １２８０ － １２８２．

犤３ 犦袁媛，吴芹，石京山，等． 丹参及其主要成分保肝作用的
研究进展犤 Ｊ 犦 ． 中国中药杂志，２０１５，４０ 牗４ 牘 牶 ５８８ － ５９３．

犤４ 犦李建华，胡金林． 山楂的药理作用与临床应用犤 Ｊ 犦 ． 中国药物
滥用防治杂志，２０１１，１７ 牗６ 牘 牶 ３３４ － ３３６．

犤５ 犦王建平，傅旭春． 泽泻的化学成分和药理作用研究进展犤 Ｊ犦 ．浙
江医学，２０１２，３４ 牗１４ 牘 牶 １２３５ － １２３７．

犤６ 犦谢瑞萍． 复方七参片的薄层色谱鉴别犤 Ｊ犦 ． 云南中医中药杂志，
２０１０，３１ 牗７ 牘 牶 ６９ － ７０．

取样量
牗 ｇ 牘

１． ０００ ２６
１． ０００ ８９
１． ０２１ ５４
１． ００５ ３６
１． ０００ ３６
１． ００２ ４３

样品含量
（ｍｇ）
０． ２７０ １
０． ２７０ ２
０． ２７５ ８
０． ２７１ ４
０． ２７０ １
０． ２７０ ７

加入量
（ｍｇ）
０． ２５５ ８
０． ２５５ ８
０． ２５５ ８
０． ２５５ ８
０． ２５５ ８
０． ２５５ ８

测得量
（ｍｇ）
０． ５２５ ８
０． ５２６ ９
０． ５３２ ６
０． ５２７ ２
０． ５２４ １
０． ５２７ ７

回收率
（％）
９９． ９６
１００． ３５
１００． ３９
１００． ００
９９． ３０
１００． ４７

Ｘ
牗％ 牘

１００． ０８

ＲＳＤ
牗％ 牘

０． ４４

表１ 葛根素加样回收试验结果牗 ｎ ＝ ６ 牘
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