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菊花七味胶囊质量标准研究
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摘要：目的完善菊花七味胶囊的质量标准。方法采用薄层色谱法对方中主药人工牛黄、苦参、菊花进行定性鉴别，采用高效液相色谱
法测定人工牛黄和菊花的含量。人工牛黄中胆酸含量测定色谱柱采用Ｐｈｅｎｏｍｅｎｅｘ Ｌｕｎａ Ｃ１８柱（２５０ ｍｍ × ４． ６ ｍｍ，５ μｍ），流动相为乙
腈－ ０． ３％乙酸溶液（４０ ∶ ６０），蒸发光检测器，流速为１． ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ，柱温为３５ ℃ 牷菊花中多指标成分含量测定色谱柱采用Ａｇｉｌｅｎｔ
Ｅｘｔｅｎｄ － Ｃ１８柱（２５０ ｍｍ × ４． ６ ｍｍ，５ μｍ），流动相以乙腈为流动相Ａ，以０． １％磷酸溶液为流动相Ｂ，梯度洗脱，流速为１． ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ，检测
波长为３４８ ｎｍ，柱温为３５ ℃。结果胆酸进样量在１． ０１３ ６ ～ １０． １３６ ０ μｇ（ｒ ＝ ０． ９９９ ９）牞绿原酸进样质量浓度在３． ４３６ ～ ６８． ７２０ μｇ ／ ｍＬ
（ｒ ＝ ０． ９９９ ９），木犀草苷进样质量浓度在３． ６６０ ～ ７３． ２００ μｇ ／ ｍＬ（ｒ ＝ ０． ９９９ ９），３，５ － Ｏ －二咖啡酰基奎宁酸进样质量浓度在２． １５６ ～
４３． １２０ μｇ ／ ｍＬ（ｒ ＝ １． ０００ ０）范围内，均与峰面积线性关系良好；平均加样回收率胆酸为９９． ６１％，绿原酸为９６． ５９％，木犀草苷为
９７． ９７％，３，５ － Ｏ －二咖啡酰基奎宁酸为９５． ５３％（ｎ ＝ ６）。结论该质量标准专属性强，重复性好，检测指标合理，可用于菊花七味胶囊的
质量控制。
关键词：菊花七味胶囊；人工牛黄；苦参；菊花；质量控制；薄层色谱法；高效液相色谱法
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·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

菊花七味胶囊由人工牛黄、五灵脂、石膏、红花、麦
冬、苦参、菊花７味中药组方，具有凉血、清“协日”的功
效，用于治疗胃“协日”，胃酸口苦，食欲不振，血热头痛。
现行质量标准为国家食品药品监督管理总局国家药品
标准ＺＺ － ８３９０ － １和ＺＺ － ８３９０ － ２，前者收载了胆酸、
猪去氧胆酸、苦参碱、绿原酸的薄层鉴别，以及胆酸的薄
层扫描法含量测定；后者收载了胆酸、苦参薄层鉴别
法，以及绿原酸的高效液相色谱牗 ＨＰＬＣ 牘法含量测定。
文献犤 １ － ３ 犦报道了菊花七味胶囊中羟基红花黄色素Ａ、
胆红素、胆酸薄层扫描法的含量测定。菊花七味胶囊已
列为２０１５年度国家药品标准提高项目，因此本研究中

增加了石膏的显微鉴别法，以及人工牛黄、苦参、菊花对
照药材的薄层鉴别法；建立了人工牛黄中胆酸的蒸发光
高效液相色谱含量测定法；建立了菊花多指标犤 ４ 犦 ３１０ － ３１１

的ＨＰＬＣ含量测定法。修订后的质量标准方法简便易
行，重复性较好，可为该制剂的质量控制提供检验依据。
现报道如下。
１ 仪器与试药
１． １ 仪器

ＢＸ４１型显微镜（奥林巴斯公司）；Ｗａｔｅｒｓ ２４８７，
Ｗａｔｅｒｓ ｅ２６９５系列高效液相色谱仪（美国Ｗａｔｅｒｓ公司）；
检测器（美国奥泰公司）；ＢＰ２１１Ｄ型分析天平（ｄ ＝
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０． ０１，０． １ ｍｇ，赛多利斯公司），ＢＳ２２４Ｓ型分析天平（ｄ ＝
０． ０００ １ ｇ，赛多利斯公司）；ＫＱ － ５００ＤＥ型数控超声波
超声清洗器（昆山市超声仪器有限公司）；ＯＶＥＮＳ ０７５
型台式干燥器（澳大利亚Ａｘｙｏｓ公司）。
１． ２ 试药

菊花七味胶囊（批号分别为１６０３０１，１６０３０２，１６０３０３，
１６０３０４，１６０３０５，１６０３０６，１６０３０７，１６０３０８，１６０３０９，１６０３１０）牞
不含人工牛黄、苦参、菊花的阴性对照样品，人工牛黄，
菊花药材牞均由内蒙古惠丰药业有限公司提供；人工牛
黄对照品（批号为１２１１９７ － ２００９０３），猪去氧胆酸对照
品（批号为１１１９４３ － ２０１３０１），胆酸对照品（批号为
１０００７８ － ２０１４１５，含量以９８． ７％计），菊花对照药材（批
号为１２１３８４ － ２０１１０３），绿原酸对照品（批号为
１１０７５３ － ２０１４１５），红花对照药材（批号为１２０９０７ －
２０１１１１），羟基红花色素Ａ对照品（批号为１１１６３７ －
２００９０５），麦冬对照药材（批号为１２１０１３ － ２０１３１０），苦
参对照药材（批号为１２１０１９ － ２０１００６），苦参碱对照品
（批号为１１０８０５ － ２００５０８），氧化苦参碱对照品（批号为
１１０７８０ － ２０１００７），绿原酸对照品（批号为１１０７５３ －
２０１４１５牞含量以９６． ２％计），木犀草苷对照品（批号为
１１０７２０ － ２０１３０７，含量以９４． ０％计），３，５ － Ｏ －二咖啡
酰基奎宁酸对照品（批号为１１１７８２ － ２０１４０５，含量以
９２． ０％计），均购自中国食品药品检定研究院。硅胶Ｇ
板（青岛海洋化工厂分厂，批号为２０１６０３１２）；聚酰胺薄
膜（薄层层析用，浙江省台州市路桥四甲生化塑料厂）；
乙腈、甲醇均为色谱纯，均购自美国天地公司；水为超纯
水，其他试剂均为分析纯。
２ 方法与结果
２． １ 显微鉴别

石膏：取本品粉末，研细，置显微镜下观察。碎片呈
长方形，半透明，具光泽，有时可见细密条状纹理。符合
石膏的显微特征，列入标准正文。详见图１。

２． ２ 薄层色谱鉴别
人工牛黄：取本品内容物０． ２５ ｇ，加甲醇２０ ｍＬ，超

声处理３０ ｍｉｎ，滤过，滤液作为供试品溶液。取不含人工
牛黄阴性样品，同法制成人工牛黄阴性对照品溶液。另
取人工牛黄对照药材２０ ｍｇ，同法制成对照药材溶液。

再取胆酸、猪去氧胆酸对照品适量，分别加甲醇制成每
１ ｍＬ含１ ｍｇ的溶液，作为对照品溶液。分别吸取上述
５种溶液各１０ μＬ，点于同一硅胶Ｇ薄层板上，以正己
烷－乙酸乙酯－醋酸－甲醇牗 ２０ ∶ ２５ ∶ ２ ∶ ３ 牘的上层溶
液犤 ４ 犦 ５ － ６，犤 ５ 犦为展开剂，展开，取出，晾干，喷以１０％磷钼酸
乙醇溶液，于１０５ ℃加热至斑点显色清晰。供试品溶液
色谱中，在与人工牛黄对照药材溶液和猪去氧胆酸、胆
酸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，斑点分离较好，方法可行。详见图２Ａ。

苦参：取本品内容物２ ｇ，加甲醇２０ ｍＬ，加热回流
提取３０ ｍｉｎ，滤过，滤液蒸干，残渣加浓氨试液２ ｍＬ，振
摇，用三氯甲烷提取２次，每次２０ ｍＬ，合并提取液，蒸
干，残渣加三氯甲烷１ ｍＬ使溶解，作为供试品溶液犤 ６ 犦。
取不含苦参的阴性样品，同法制成苦参阴性对照品溶
液。另取苦参对照药材１ ｇ，同法制成对照药材溶液。再
取苦参碱对照品适量，加甲醇制成每１ ｍＬ含１ ｍｇ的溶
液，作为对照品溶液。分别吸取上述４种溶液各１０ μＬ，
点于同一用１％氢氧化钠溶液制备的硅胶Ｇ薄层板
上犤 ７ 犦，以甲苯－乙酸乙酯－丙酮－氨水（２７ ∶ ２７ ∶ ９ ∶ １）犤 ８ 犦
为展开剂，展开，取出，晾干，喷以碘化铋钾试液。供试品
溶液色谱中，在与苦参碱对照品溶液和苦参对照药材溶
液色谱相应位置上，显相同颜色的斑点，阴性对照无干
扰，斑点分离较好，方法可行。详见图２ Ｂ。

菊花：取本品内容物１ ｇ，加石油醚（６０ ～ ９０℃）２０ ｍＬ，
超声处理１０ ｍｉｎ，滤过，药渣挥干，加稀盐酸１ ｍＬ、乙酸
乙酯５０ ｍＬ，超声处理３０ ｍｉｎ，滤过，滤液蒸干，残渣加
甲醇２ ｍＬ使溶解，作为供试品溶液。取不含菊花的阴性
样品，同法制成菊花阴性对照品溶液。另取菊花对照药
材１ ｇ，同法制成对照药材溶液。取绿原酸对照品适量，
加甲醇制成每１ ｍＬ含０． ５ ｍｇ的溶液，作为对照品溶
液。分别吸取上述４种溶液各２ μＬ，点于同一聚酰胺薄
膜上，以甲苯－乙酸乙酯－甲酸－冰醋酸－水牗２ ∶ ３０ ∶ ２ ∶
２ ∶ ４ 牘的上层溶液犤 ９ 犦为展开剂，展开，取出，晾干，置紫外
光灯（３６５ ｎｍ）下检视。供试品溶液色谱中，在与菊花对
照药材溶液和绿原酸对照品溶液色谱相应位置上，显相
同颜色的荧光主斑点，阴性对照无干扰，斑点分离较好，
方法可行。详见图２ Ｃ。
２． ３ 人工牛黄中胆酸含量测定
２． ３． １ 色谱条件

色谱柱：Ｐｈｅｎｏｍｅｎｅｘ Ｌｕｎａ Ｃ１８柱（２５０ ｍｍ ×４． ６ ｍｍ，
５ μｍ）；流动相：乙腈－ ０． ３％乙酸溶液（４０ ∶ ６０）；检测
器：蒸发光检测器；流速：１． ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ；柱温：３５ ℃。
２． ３． ２ 溶液制备

取胆酸对照品，精密称定１２． ６７ ｍｇ，置２５ ｍＬ容
量瓶中，加甲醇适量溶解并稀释至刻度，作为对照品溶
液（每１ ｍＬ含胆酸０． ５０６ ８ ｍｇ）。取本品内容物，研细，

图１ 石膏显微特征图牗 × ４００ 牘
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３６

称样量（ｇ） 样品含量（ｍｇ） 加入量（ｍｇ） 测得量（ｍｇ） 回收率（％） Ｘ（％） ＲＳＤ（％）
人工牛黄
０． ２５１ ５
０． ２５１ １
０． ２５０ ６
０． ２５３ ２
０． ２５０ ８
０． ２４８ ９

菊花
１． ０００ ２
１． ０００ ５
１． ００３ ４
１． ００７ ３
１． ００６ ５
１． ００１ ７

Ａ
８． １６７
８． １５４
８． １３８
８． ２２２
８． １４４
８． ０８２

Ｂ
０． ３００
０． ３００
０． ３０１
０． ３０２
０． ３０２
０． ３０１

Ｃ
０． ７４０
０． ７４０
０． ７４３
０． ７４５
０． ７４５
０． ７４１

Ｄ
０． １６０
０． １６０
０． １６１
０． １６１
０． １６１
０． １６０

Ａ
７． ３３３
８． ２４１
８． ４４９
９． ５５４
８． ９６２
７． ２２５

Ｂ
０． ２４９
０． ２４９
０． ２４９
０． ２４９
０． ２４９
０． ２４９

Ｃ
０． ７６２
０． ７６２
０． ７６２
０． ７６２
０． ７６２
０． ７６２

Ｄ
０． １０６ ６
０． １０６ ６
０． １０６ ６
０． １０６ ６
０． １０６ ６
０． １０６ ６

Ａ
１５． ４８
１６． ３６
１６． ５５
１７． ８２
１６． ９５
１５． ３１

Ｂ
０． ５４１
０． ５３８
０． ５３７
０． ５４４
０． ５４０
０． ５４９

Ｃ
１． ４９３
１． ４９４
１． ４９６
１． ４８６
１． ４７３
１． ４９１

Ｄ
０． ２６４
０． ２６４
０． ２６３
０． ２６２
０． ２６
０． ２６１

Ａ
９９． ７３
９９． ５８
９９． ５６
１００． ４６
９８． ２６
１００． ０４

Ｂ
９６． ７９
９５． ５８
９４． ７８
９７． １９
９５． ５８
９９． ６０

Ｃ
９８． ８２
９８． ９５
９８． ８２
９７． ２４
９５． ５４
９８． ４３

Ｄ
９７． ５６
９７． ５６
９５． ６８
９４． ７５
９２． ８７
９４． ７５

１ ２ ３ ４ ６ ５′ ５″ １ ２ ３ ４ ５ ６ １ ４ ２ ６ ３ ５

Ａ Ｂ Ｃ
１ － ３． 供试品溶液（批号分别为１６０３０１，１６０３０２，１６０３０３）

４．阴性样品溶液 ５． 对照品溶液 ５′．猪去氧胆酸对照品溶液
５″． 胆酸对照品溶液 ６． 对照药材溶液
Ａ． 人工牛黄 Ｂ． 苦参 Ｃ． 菊花

图２ 薄层色谱图

Ａ

９９． ６１

Ｂ

９６． ５９

Ｃ

９７． ９７

Ｄ

９５． ５３

Ａ

０． ７４

Ｂ

１． ７８

Ｃ

１． ３７

Ｄ

１． ９０

注：Ａ为胆酸，Ｂ为绿原酸，Ｃ为木犀草苷，Ｄ为３，５ － Ｏ －二咖啡酰基奎宁酸，下表同。

表１ 加样回收试验结果（ｎ ＝ ６）

取约０． ５ ｇ，精密称定，置具塞锥形瓶中，精密加入甲醇
５０ ｍＬ，密塞，称定质量，超声处理３０ ｍｉｎ，再称定质量，
用甲醇补足减失的质量，摇匀，滤过，取续滤液，作为供
试品溶液。
２． ３． ３ 方法学考察

专属性试验：取不含人工牛黄的阴性样品０． ５ ｇ，
按供试品溶液制备方法制备阴性对照品溶液，进样测
定。结果阴性对照品溶液对测定无干扰，专属性好，色
谱图见图３。

线性关系考察：取胆酸对照品溶液（质量浓度为
０． ５０６ ８ ｇ ／ Ｌ），分别进样２，５，１０，１５，２０ μＬ，按拟订色
谱条件测定峰面积，以胆酸进样质量的对数（Ｘ）与峰
面积的对数（Ｙ）作标准曲线，得胆酸回归方程Ｙ ＝

１． ２６５ ２ Ｘ ＋ ６． ０５７ ７，ｒ ＝ ０． ９９９ ９（ｎ ＝ ５）。结果表明，进
样量在１． ０１３ ６ ～ １０． １３６ ０ μｇ范围内与峰面积线性关
系良好。

稳定性试验：取同一供试品溶液，按拟订色谱条件
分别于０，２，４，８，１２，１６，２４ ｈ时测定，记录胆酸峰面积。
结果的ＲＳＤ为１． ９８％（ｎ ＝ ７），表明供试品溶液在２４ ｈ
内稳定性良好。

精密度试验：精密吸取胆酸对照品溶液１０ μＬ，注
入液相色谱仪，连续重复进样６次，按拟订色谱条件测
定峰面积。结果的ＲＳＤ为１． ０２％（ｎ ＝ ６），表明仪器精
密度良好。

重复性试验：精密称取同一样品共６份，依法平行
制备供试品溶液，并测定含量。结果胆酸平均含量为
３２． ９ ｍｇ ／ ｇ，ＲＳＤ为２． ０２％（ｎ ＝ ６），表明方法重复性
良好。

加样回收试验：取已知胆酸含量的菊花七味胶囊
０． ２５ ｇ，精密称定，共６份，分别加入胆酸对照品（７． ４３，
８． ３５，８． ５６，９． ６８，９． ０８，７． ３２ ｍｇ，含量以９８． ７％计），依
法制备供试品溶液，测定含量，结果见表１。

耐用性试验：通过更换色谱柱，样品测定峰均能基
线分离，说明耐用性良好。
２． ３． ４ 样品含量测定

取１０批样品适量，依法制备供试品溶液，进样测定
含量。结果见表２。
２． ４ 菊花中多指标成分含量测定
２． ４． １ 色谱条件

色谱柱：Ａｇｉｌｅｎｔ Ｅｘｔｅｎｄ － Ｃ１８柱（２５０ ｍｍ × ４． ６ ｍｍ，
Ｕ ／ ｍＶ

４００． ００
３００． ００
２００． ００
１００． ００

１

２． ００ １０． ００ １８． ００ ２６． ００
ｔ ／ ｍｉｎ

Ａ

Ｕ ／ ｍＶ

２． ００ １０． ００ １８． ００ ２６． ００
ｔ ／ ｍｉｎ

１ ５００． ００

１ ０００． ００

５００． ００

０

Ｕ ／ ｍＶ

２． ００ １０． ００ １８． ００ ２６． ００
ｔ ／ ｍｉｎ

Ｂ

１

１ ５００． ００

１ ０００． ００

５００． ００

０

Ｃ
１． 胆酸

Ａ． 对照品溶液 Ｂ． 供试品溶液 Ｃ． 阴性对照品溶液
图３ 人工牛黄中胆酸含量测定高效液相色谱图
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Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ



Ｃｈｉｎａ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０１９年２月５日第２８卷第３期
Ｖｏｌ． ２８牞 Ｎｏ． ３牞 Ｆｅｂｒｕａｒｙ ５牞 ２０１９

３７

１６０３０１
１６０３０２
１６０３０３
１６０３０４
１６０３０５
１６０３０６
１６０３０７
１６０３０８
１６０３０９
１６０３１０

Ａ
１７． ００
１７． ３０
１７． ６０
１７． ４０
１７． ００
１８． ３０
１６． ９０
１７． ７０
１７． ００
１６． ７０

Ｂ
０． １５
０． １５
０． １５
０． １５
０． １５
０． １５
０． １５
０． １５
０． １５
０． １５

Ｃ
０． ３７
０． ３８
０． ３９
０． ３７
０． ３８
０． ３９
０． ３９
０． ３９
０． ３８
０． ３９

Ｄ
０． ０８
０． ０８
０． ０８
０． ０８
０． ０８
０． ０８
０． ０８
０． ０８
０． ０８
０． ０８
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ｔ ／ ｍｉｎ

Ｃ
０ １５． ００ ３０． ００ ４５． ００

ｔ ／ ｍｉｎ

０． ０６０

０． ０４０

０． ０２０

０

１ ２

Ａ
０ １５． ００ ３０． ００ ４５． ００

ＡＵ

ｔ ／ ｍｉｎ

Ｂ
０ １５． ００ ３０． ００ ４５． ００

ＡＵ
０． ２０
０． １５
０． １０
０． ０５
０

１

２

３

ＡＵ
０． ２５
０． ２０
０． １５
０． １０
０． ０５
０

批号
表２ １０批样品含量测定结果（ｍｇ ／粒）

含量

表３ 流动相梯度洗脱

５ μｍ）；流动相：乙腈为流动相Ａ，以０． １％磷酸溶液为
流动相Ｂ，按表３进行梯度洗脱；流速：１． ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ；检
测波长：３４８ ｎｍ；柱温：３５ ℃。

２． ４． ２ 溶液制备
取绿原酸对照品、木犀草苷对照品、３，５ － Ｏ －二咖

啡酰基奎宁酸对照品适量，精密称定，置棕色容量瓶
中，加７０％甲醇制成混合对照品溶液（每１ ｍＬ含绿原
酸２５ μｇ，木犀草苷６０ μｇ，３，５ － Ｏ －二咖啡酰基奎宁
酸１５ μｇ），１０ ℃以下保存。取本品内容物适量，混匀，取
２ ｇ，精密称定，置具塞锥形瓶中，精密加入７０％甲醇
２５ ｍＬ，密塞，称定质量，超声处理（功率为２５０ Ｗ，频率
为４０ ｋＨｚ）３０ ｍｉｎ，放冷，再称定质量，用７０％甲醇补足
减失的质量，摇匀，滤过，取续滤液，即得供试品溶液。
２． ４． ３ 方法学考察

专属性试验：取不含菊花的阴性对照药材２． ０ ｇ，
按供试品溶液制备方法制备阴性对照品溶液，进样测
定。结果阴性对照溶液对测定无干扰，专属性好。色谱
图见图４。

线性关系考察：按对照品溶液制备方法制备混合
对照品溶液（每１ ｍＬ含绿原酸６８． ７２ μｇ、木犀草苷
７３． ２ μｇ、３，５ － Ｏ －二咖啡酰基奎宁酸４３． １２ μｇ），精密
吸取上述混合对照品溶液５ ｍＬ，置１０ ｍＬ容量瓶中，加
甲醇定容至刻度，备用，精密吸取上述备用溶液１ ｍＬ置
１０，５，３，２ ｍＬ容量瓶中，进样１０ μＬ，按拟订色谱条件测
定峰面积，以绿原酸、木犀草苷、３，５ － Ｏ －二咖啡酰基
奎宁酸的进样质量浓度（Ｘ，μｇ ／ ｍＬ）对峰面积（Ｙ）作标
准曲线，得回归方程：绿原酸Ｙ ＝ １６ ２３７ Ｘ － ５ １１８，ｒ ＝
０． ９９９ ９；木犀草苷Ｙ ＝ ２６ ９４７ Ｘ － ９ ９６３． ５，ｒ ＝ ０． ９９９ ９；
３，５ －Ｏ －二咖啡酰基奎宁酸Ｙ ＝３２ ８１１． ５３Ｘ －１ ６０９． ６９，
ｒ ＝ １． ０００ ０。结果表明，进样质量浓度绿原酸在３． ４３６ ～
６８． ７２０μｇ ／ ｍＬ范围内，木犀草苷在３． ６６０ ～７３． ２００μｇ ／ ｍＬ
范围内，３，５ － Ｏ －二咖啡酰基奎宁酸在２． １５６ ～
４３． １２０ μｇ ／ ｍＬ范围内，与峰面积线性关系良好。

精密度试验：分别精密吸取同一对照品混合溶液
１０ μＬ，连续重复进样７次，按拟订色谱条件测定峰面
积。结果绿原酸、木犀草苷、３，５ － Ｏ －二咖啡酰基奎宁酸
峰面积的ＲＳＤ分别为０． ０９％，０． ０６％，０． ０８％（ｎ ＝ ７），
表明仪器精密度良好。

稳定性试验：精密吸取同一供试品溶液（批号为
１６０３０１），分别于０，３，６，９，１２，１８，２４ ｈ时测定。结果绿
原酸、木犀草苷、３，５ － Ｏ －二咖啡酰基奎宁酸峰面积
ＲＳＤ分别为０． ６１％，０． ７８％，２． ２９％（ｎ ＝ ７），表明供试
品溶液在２４ ｈ内稳定。

重复性试验：取同一批供试品牗批号为１６０３０１ 牘，平
行制备６份供试品溶液，依法进样、测定。结果绿原酸、
木犀草苷、３，５ － Ｏ －二咖啡酰基奎宁酸的ＲＳＤ分别为
２． ８７％，１． ９９％，２． １７％（ｎ ＝ ６），表明方法重复性良好。

加样回收试验：分别往具塞锥形瓶中精密加入绿原
酸对照品溶液（质量浓度为０． ２５９ ２ ｇ ／ Ｌ，纯度为９６． ２％）
１ ｍＬ，木犀草苷对照品溶液（质量浓度为０． ８１１ ０ ｇ ／ Ｌ，
纯度为９４． ０％）１ ｍＬ，３，５ － Ｏ －二咖啡酰基奎宁酸对
照品溶液（质量浓度为０． １１５ ９ ｇ ／ Ｌ，纯度为９２． ０％）
１ ｍＬ，挥干溶剂，平行６份，再取已知含量的样品约１． ０ ｇ，
精密称定，依法制备供试品溶液，测定含量，计算回收

时间（ｍｉｎ）
０ ～ １１
１１ ～ ３０
３０ ～ ４０

流动相Ａ（％）
１０→１８
１８→２０
２０

流动相Ｂ（％）
９０→８２
８２→８０
８０

时间（ｍｉｎ）
４０ ～ ５０
５０ ～ ５５

流动相Ａ（％）
２０→３５
３５→１０

流动相Ｂ（％）
８０→６５
６５→９０

１． 绿原酸 ２． 木犀草苷 ３． ３，５ － Ｏ －二咖啡酰基奎宁酸
Ａ． 对照品混合溶液 Ｂ． 供试品溶液 Ｃ． 阴性对照品溶液

图４ 菊花中多指标成分含量测定高效液相色谱图

３
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率。结果见表１。
２． ４． ４ 样品含量测定

取１０批样品，依法制备供试品溶液并测定含量。结
果见表２。
３ 讨论
３． １ 定性鉴别试验条件选择

原标准中人工牛黄的薄层鉴别的展开剂为异辛烷－
正丁醚－冰醋酸（８ ∶ ５ ∶ ５），而正丁醚属易燃物，易刺激
眼睛、呼吸系统和皮肤，属危险试剂。以正己烷－乙酸乙
酯－醋酸－甲醇牗 ２０ ∶ ２５ ∶ ２ ∶ ３ 牘为展开剂进行人工牛黄
的薄层色谱鉴别，展开色谱系统效果好犤 １０ 犦。原标准中苦
参薄层鉴别，斑点不清晰，重复性差，曾调整供试品的制
备方法，更换展开剂，进行了耐用性试验，如用不同薄层
板（自制与预制）、不同温湿度、点样量和展距等来考察
耐用性，结果斑点分离度、比移值（Ｒｆ）等均符合要求，
表明方法耐用性较好。菊花的薄层色谱是在原标准基
础上增加了菊花对照药材的鉴别，并增加了耐用性试
验，结果耐用性较好。
３． ２ 人工牛黄中胆酸含量测定色谱条件选择

人工牛黄是由牛胆粉、胆酸、猪去氧胆酸、牛磺酸、
胆红素、胆固醇、微量元素等加工而成，具有清热解毒、
化痰定惊之功效，为菊花七味胶囊的君药，需在质量标
准中进行含量控制，建立了用蒸发光高效液相色谱法测
定人工牛黄中胆酸的含量犤 １１ － １３ 犦。根据菊花七味胶囊的
处方和制备工艺，分别考察了不同的处理方法，如提取
方法（超声、回流）和提取时间（１５，３０，６０ ｍｉｎ），结果显
示，超声３０ ｍｉｎ的提取更完全。采用不同的色谱柱考察
了耐用性。曾考察了１０批样品所用１批生产用人工牛
黄药材，１０批样品转移率分别为９０％，９７％，９１％，
８９％，９３％，９３％，９２％，９０％，９０％，８８％，基本合理。按照
所测药材９０％的转移率计算出胆酸的含量为１７ ｍｇ ／粒，
故去掉１０批样品中低于１７ ｍｇ ／粒的数据，其余８批的
平均值为１７． ４ ｍｇ ／粒，故暂订平均总含量１７． ４ ｍｇ ／粒
的８５％即１４． ８ ｍｇ ／粒为限度，即含量限度修订为本品
每粒含人工牛黄以胆酸（Ｃ２４Ｈ４０Ｏ５）计，不得少于１４． ８ ｍｇ。
３． ３ 菊花中多指标成分含量测定色谱条件选择

菊花为菊科植物的干燥头状花序，中医认为菊花性
甘，味苦，微寒，归肺、肝经，可散风，具平肝明目、清热解
毒之功效。菊花主要用于治疗风热感冒、头痛眩晕、目赤
肿痛、眼目昏花及疮痈肿毒犤 １４ 犦，是处方量最大的一味
药。此试验中建立了ＨＰＬＣ法测定菊花中多指标成分含
量的方法犤 １５ － １６ 犦。根据菊花在处方中的制备工艺，分别考
察了不同的处理方法犤 １７ 犦，如提取方法（超声、回流），提
取溶剂（乙醇、甲醇、５０％甲醇、７０％甲醇），提取时间
（２０，３０，４０，６０ ｍｉｎ），结果显示，７０％甲醇超声３０ ｍｉｎ的
提取更完全，故确定了文中供试品溶液的制备方法。本

研究中所用流动相出峰时间适宜，峰形较好，分离度达
到要求。参考药典菊花药材含量的最低限，１０批样品中
绿原酸的转移率为１９％，木犀草苷的转移率为１１６％，
３，５ － Ｏ －二咖啡酰基奎宁酸的转移率为３％，由于绿原
酸与３，５ － Ｏ －二咖啡酰基奎宁酸属易分解成分，在生
产中容易损失，且转移率很低，故建议本品不测这２种
成分，仅测比较稳定的木犀草苷。计算１０批样品中每粒
木犀草苷的平均值为３８ ｍｇ，故暂定木犀草苷平均含量
每粒０． ３８ ｍｇ的８５％即每粒０． ３２ ｍｇ为限度，即含量限
度修订为本品每粒含菊花以木犀草苷（Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１１）计，不
得少于０． ３２ ｍｇ。
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