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消石通颗粒质量标准研究
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摘要：目的 建立消石通颗粒的质量控制方法。方法 对方中金钱草、鸡内金和甘草３味药进行薄层色谱（ＴＬＣ）鉴别，同时采用高效液相
色谱（ＨＰＬＣ）法测定制剂所含绿原酸总量。结果 ＴＬＣ色谱图中斑点清晰，专属性强；绿原酸质量浓度在 ７．１２～３５．６０μｇ／ｍＬ范围内与
峰面积线性关系良好，平均回收率为１０１．２９％，ＲＳＤ为２．２９％牗ｎ＝９牘。结论 所建立的 ＴＬＣ定性鉴别方法简便、重复性好，定量方法准
确、可靠，可作为消石通颗粒的质量标准。

关键词：消石通颗粒；质量标准；薄层色谱法；高效液相色谱法；绿原酸

中图分类号：Ｒ９３２；Ｒ２８４．１ 文献标识码：Ａ 文章编号：１００６－４９３１牗２０１９牘１１－００５０－０３

ＱｕａｌｉｔｙＳｔａｎｄａｒｄｏｆＸｉａｏｓｈｉｔｏｎｇＧｒａｎｕｌｅｓ
ＣＵＩＥｎｚｈｏｎｇ，ＴＡＮＧＡｎｆｕ，ＧＯＮＧＬｅｉ，ＴＡＮＧＨａｏ

（ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＰｒｅｐａｒａｔｉｏｎ，ＧｅｎｅｒａｌＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＥａｓｔｅｒｎＴｈｅａｔｅｒＣｏｍｍａｎｄｏｆＰＬＡ，Ｎａｎｊｉｎｇ，Ｊｉａｎｇｓｕ，Ｃｈｉｎａ ２１０００２）

Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ ＴｏｅｓｔａｂｌｉｓｈｔｈｅｑｕａｌｉｔｙｃｏｎｔｒｏｌｍｅｔｈｏｄｏｆＸｉａｏｓｈｉｔｏｎｇＧｒａｎｕｌｅｓ．Ｍｅｔｈｏｄｓ ＴＬＣｍｅｔｈｏｄｗａｓｕｓｅｄｆｏｒｑｕａｌｉｔａｔｉｖｅ
ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆｔｈｅＬｙｓｉｍａｃｈｉａｃｈｒｉｓｔｉｎａｅ，ＧａｌｌｕｓｇａｌｌｕｓｄｏｍｅｓｔｉｃｕｓａｎｄＲａｄｉｘＧｌｙｃｙｒｒｈｉｚａｅ．ＨＰＬＣｍｅｔｈｏｄｗａｓｕｓｅｄｆｏｒｃｏｎｔｅｎｔｄｅｔｅｒｍｉ
ｎａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｔｏｔａｌｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄｉｎｔｈｉｓｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ．Ｒｅｓｕｌｔｓ ＴＬＣｓｐｏｔｓｗｅｒｅｃｌｅａｒｗｉｔｈｓｔｒｏｎｇｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ．Ｔｈｅｌｉｎｅａｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｏｆ
ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄｃｏｎｔｅｎｔｗａｓｇｏｏｄｉｎｔｈｅｒａｎｇｅｏｆ７．１２－３５．６０μｇ／ｍＬ，ｔｈｅａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｙｗａｓ１０１．２９％，ＲＳＤｗａｓ２．２９％（ｎ＝９）．
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ ＴｈｅｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄＴＬＣｑｕａｌｉｔａｔｉｖｅｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄｉｓｓｉｍｐｌｅ，ｒｅｐｒｏｄｕｃｉｂｌｅ，ａｃｃｕｒａｔｅａｎｄｒｅｌｉａｂｌｅ，ｗｈｉｃｈｃａｎｂｅｕｓｅｄａｓ
ｔｈｅｑｕａｌｉｔｙｓｔａｎｄａｒｄｏｆＸｉａｏｓｈｉｔｏｎｇＧｒａｎｕｌｅｓ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ＸｉａｏｓｈｉｔｏｎｇＧｒａｎｕｌｅｓ；ｑｕａｌｉｔｙｓｔａｎｄａｒｄ；ＴＬＣ；ＨＰＬＣ；ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ

消石通颗粒为我院院内制剂，由金钱草、冬瓜皮、徐

长卿、海金沙、车前子、鸡内金、石韦、白茅根、瞿麦、 蓄

和甘草共１１味中药组方，具有清热解毒、利尿通淋的功
效，主治石淋，用于尿路结石、尿路感染等，处方复杂，所

含药味种类繁多，成分复杂。因此本试验中采用薄层色

谱（ＴＬＣ）法对方中金钱草、鸡内金和甘草３味药进行鉴
别，并采用高效液相色谱（ＨＰＬＣ）法对制剂中所含绿原
酸总量进行测定，进一步完善其质量标准犤１－３犦，从而更

好地控制其质量犤４－５犦。现报道如下。

１ 仪器与试药

仪器：Ｗａｔｅｒｓ１５２５型高效液相色谱仪，ＤＡＤ二极管
阵列检测器（美国 Ｗａｔｅｒｓ公司）；ＦＡ１１０４型电子分析天
平（上海精密科学仪器有限公司）；ＫＱ－５００ＤＥ型超声
机（昆山市超声仪器有限公司）；调温电热器（南通通州

申通电热器厂）；ＨＨ－６型数显恒温水浴锅 （国华电器
有限公司）。

试药：对照药材金钱草（批号为１２０９２３－２０１１１３），
鸡内金（批号为 １２１０７２－２０１１０９），甘草（批号为
１１０７５６－２００１１０），对照品绿原酸 （批号为 １１０７５３－
２００４１３），均购自中国食品药品检定研究院；消石通颗粒
（医院自制，批号分别为 １５０３１６，１５０５０４，１５１２１３，

１６０６２７，１６１１１５）；甲醇为色谱纯，其他试剂均为分析纯。
２ 方法与结果

２．１ 薄层色谱鉴别
金钱草：取样品，研细，称取４０ｇ，加１００ｍＬ乙醇回

流２ｈ，过滤，取滤液，蒸干，加３０ｍＬ水溶解，分别用１０ｍＬ
乙酸乙酯萃取３次，合并萃取液，蒸干后加甲醇２ｍＬ溶
解，作为供试品溶液。另取金钱草对照药材１ｇ，粉碎，加
５０ｍＬ水煎煮３次，每次１ｈ，合并煎液并浓缩至３０ｍＬ，
过滤，取滤液，蒸干，残渣加 ３０ｍＬ水溶解，用乙酸乙酯
萃取，按供试品溶液制备方法制备对照药材溶液。再按

处方比例称取缺金钱草的处方药材，制备阴性样品，按

供试品溶液制备方法制备阴性对照品溶液。照 ＴＬＣ法
试验犤１犦，分别吸取供试品溶液、对照药材溶液与阴性对

照品溶液１０，２０，２０μＬ进样，展开剂为甲苯－二氯甲烷－
丙酮－甲醇（３５∶２５∶３０∶１０，Ｖ∶Ｖ∶Ｖ∶Ｖ），展开，取出，
晾干，并喷５％磷钼酸乙醇溶液。供试品溶液色谱中，在
与对照药材溶液色谱相应位置上显相同颜色斑点，阴性

对照无干扰牗图１Ａ牘。
鸡内金：取本品，研细，称取４０ｇ，加１００ｍＬ乙醇回

流１ｈ，过滤，取滤液，蒸干，加 ３０ｍＬ水溶解，醇沉后静
置２ｈ，过滤，取滤液，将乙醇蒸干，加３０ｍＬ水与１ｍＬ盐

·研究·

ＤｒｕｇＲｅｓｅａｒｃｈ



５１

ＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０１９年６月５日 第２８卷第１１期
Ｖｏｌ．２８牞Ｎｏ．１１牞Ｊｕｎｅ５牞２０１９

１ ２ ３ ４ ５ １ ２ ３ ４ ５１ ２ ３ ４ ５

Ａ Ｂ Ｃ

１－３．供试品溶液（批号分别为１５０３１６，１５０５０４，１５２１３） ４．对照药材溶液 ５．阴性对照品溶液

Ａ．金钱草 Ｂ．鸡内金 Ｃ．甘草
图１ 薄层色谱图
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１．绿原酸

Ａ．对照品溶液 Ｂ．供试品溶液 Ｃ．阴性对照品溶液
图２ 专属性试验高效液相色谱图

酸，加热回流１ｈ，放冷，用１５ｍＬ正丁醇萃取３次，合并
萃取液，蒸干，加甲醇２ｍＬ溶解，作为供试品溶液。另取
鸡内金对照药材１ｇ，粉碎，加５０ｍＬ水与１ｍＬ盐酸，煎
煮３次，每次１ｈ，合并煎液并浓缩至３０ｍＬ，醇沉，按供
试品溶液制备方法制备对照药材溶液。再按处方比例称

取缺鸡内金的处方药材，制备阴性样品，按供试品溶液

制备方法制备阴性对照品溶液。照 ＴＬＣ法试验犤１犦，吸取

上述３种溶液各２０μＬ进样，展开剂为正丁醇－冰醋酸－
水（４∶１∶５，Ｖ∶Ｖ∶Ｖ）的上层溶液，展开，取出，晾干，并
喷 ０．２％茚三酮乙醇溶液，１０５℃烘约 ５ｍｉｎ至斑点显
色清晰。供试品溶液色谱中，在与对照药材溶液色谱相

应位置上显相同颜色斑点，阴性对照无干扰牗图１Ｂ牘。
甘草：取本品，研细，称取 ３０ｇ，加 ５０ｍＬ甲醇超声

３０ｍｉｎ，过滤，取滤渣，挥干，加适量水溶解，用２０ｍＬ乙
酸乙酯萃取 ２次，合并萃取液，蒸干，残渣加甲醇 １ｍＬ
溶解，作为供试品溶液。另取甘草对照药材 ０．２５ｇ，粉
碎，加 ２０ｍＬ乙醚超声 ３０ｍｉｎ，弃去乙醚液，滤渣挥干，
加 ２０ｍＬ甲醇超声 ３０ｍｉｎ，过滤，残渣蒸干后加甲醇
１ｍＬ溶解，作为对照药材溶液。再按处方比例称取缺甘
草的处方药材，制备阴性样品，按供试品溶液制备方法

制备阴性对照品溶液。照ＴＬＣ法试验犤１犦，吸取上述３种溶
液各４μＬ进样，展开剂为正丁醇－冰醋酸－水（４∶１∶５，
Ｖ∶Ｖ∶Ｖ）的上层溶液，展开，取出，晾干，并喷０．２％茚
三酮乙醇溶液，１０５℃烘约５ｍｉｎ至斑点显色清晰。供试
品溶液色谱中，在与对照药材溶液色谱相应位置上显相

同颜色的斑点，而阴性对照无干扰牗图１Ｃ牘。
２．２ 绿原酸含量测定
２．２．１ 色谱条件

色谱柱：Ｋｒｏｍａｓｉｌ１００－５Ｃ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，
５μｍ）；流动相：甲醇－０．４％冰醋酸溶液（２０∶８０，Ｖ∶Ｖ）；
检测波长：３２７ｎｍ；柱温：３５℃；流速：１．０ｍＬ／ｍｉｎ；进样
量：１０μＬ。
２．２．２ 溶液制备

取绿原酸对照品适量，精密称定，加甲醇适量，制成

每 １ｍＬ含 ３５．６μｇ的溶液，即得对照品溶液。取样品
１０ｇ，精密称定，置１００ｍＬ烧杯中，加约９０ｍＬ沸水，搅
拌溶解，放冷后离心 ５ｍｉｎ（５０００ｒ／ｍｉｎ），取上清液，加
水定容至 １００ｍＬ，搅匀，即得供试品溶液。按比例称取
处方药材饮片（除金钱草、石韦、 蓄、白茅根、车前子

外），根据制剂工艺制备消石通颗粒阴性样品，依法制备

阴性对照品溶液。

２．２．３ 方法学考察

专属性试验：精密吸取２．２．２项下３种溶液各１０μＬ，
按拟订色谱条件进样测定，结果供试品溶液色谱中，在

与对照品溶液色谱相应保留时间处有同一色谱峰，而阴

性对照无干扰。详见图２。
线性关系考察：分别精密量取对照品溶液 ８，６，５，

４，２ｍＬ，置 １０ｍＬ容量瓶中，用甲醇稀释至刻度，制
成 质量浓度为 ３５．６，２８．４８，２１．３６，１７．１４，１４．２４，
７．１２μｇ／ｍＬ的系列对照品溶液，各吸取１０μＬ，按拟订
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表１ 绿原酸加样回收试验结果（ｎ＝９）

取样量

（ｇ）

５．０４
５．０８
５．０３
５．０４
５．０７
５．０５
５．０２
５．０３
５．０６

样品含量

（ｍｇ）

０．７３０８０
０．７３６６０
０．７２９３５
０．７３０８０
０．７３５１５
０．７３２２５
０．７２７９０
０．７２９３５
０．７３３７０

加入量

（ｍｇ）

０．５８７４
０．５８７４
０．５８７４
０．７１２０
０．７１２０
０．７１２０
０．８９００
０．８９００
０．８９００

测得量

（ｍｇ）

１．３３７７
１．３０７２
１．３３５３
１．４３９２
１．４３５９
１．４６５４
１．６３８７
１．６４４１
１．６４１６

回收率

（％）

１０３．３２
９７．１４
１０３．１６
９９．４９
９８．４２
１０２．９７
１０２．３４
１０２．７８
１０２．０１

Ｘ
（％）

１０１．２９

ＲＳＤ
（％）

２．２９

色谱条件测定，以进样质量浓度（Ｘ）为横坐标、峰面积
（Ｙ）为纵坐标进行线性回归，得回归方程 Ｙ＝２９１２１Ｘ＋
２５１４２，ｒ＝０．９９９２牗ｎ＝６牘。结果表明，绿原酸质量浓度在
７．１２～３５．６０μｇ／ｍＬ范围内与峰面积线性关系良好。

精密度试验：取同一对照品溶液，精密吸取１０μＬ，
按拟订色谱条件连续进样５次，记录绿原酸峰面积。结
果的 ＲＳＤ为０．６９％牗ｎ＝５牘，表明仪器精密度良好。

稳定性试验：取样品（批号为１５０３１６）适量，依法制
备供试品溶液，按拟订色谱条件进样，在常温下分别于

０，２，４，６，８，１２ｈ时进样，记录峰面积。结果的 ＲＳＤ为
０．８０％牗ｎ＝６牘，表明供试品溶液在１２ｈ内稳定性良好。

重复性试验：取样品（批号为 １５０３１６）６份，依法制
备供试品溶液，按拟订色谱条件测定峰面积，计算含量。

结果的 ＲＳＤ为２．１３％牗ｎ＝６牘，表明方法重复性良好。
加样回收试验：称取绿原酸对照品１７．８０ｍｇ，精密

称定，置 １００ｍＬ容量瓶中，加甲醇至刻度，摇匀，即得
１７８μｇ／ｍＬ的对照品贮备液。取已知含量的样品（批号
为１５０３１６，绿原酸含量为０．１４５ｍｇ／ｇ），研细，取粉末９份
各 ５．００ｇ，平均分成 ３组，分别精密加入对照品贮备液
３．３０，４．００，５．００ｍＬ，依法制备供试品溶液，进样测定，
记录峰面积，计算回收率。结果见表１。

２．２．４ 样品含量测定

取 ３批 样 品 （批 号 分 别 为 １５１２１３，１６０６２７，
１６１１１５），依法制备供试品溶液，进样测定峰面积。结果
含量分别为０．０８１，０．１２９，０．１６９ｍｇ／ｇ。
３ 讨论

薄层鉴别项选择：经查阅文献并经试验考察发现，

２０１５年版《中国药典（一部）》暂未收载处方中冬瓜皮、
石韦的薄层鉴别标准犤６犦，海金沙、瞿麦、 蓄、白茅根均

有阴性干扰，故最终筛选金钱草、鸡内金及甘草作为薄

层鉴别项。

含量测定指标选择：２０１５年版《中国药典（一部）》
暂未收载处方中海金沙、鸡内金、瞿麦、白茅根、冬瓜皮

５味药材含量测定项；而车前子、徐长卿和甘草中所含

京尼平苷酸、毛蕊花糖苷、丹皮酚、甘草酸和甘草苷等化

学成分犤７－９犦的含量太低；此外，金钱草、石韦和 蓄等药

中均含有槲皮素、山柰酚和绿原酸等成分，但因该制剂

制备工艺中所有药材均为水提取，导致成品中这３种成
分含量并不高。现代药理学研究表明，绿原酸为众多药

材和中成药抗菌解毒、消炎利胆的主要有效成分，同时

也是质量控制的重要指标犤１０－１２犦。鉴于绿原酸在制剂临

床疗效中发挥重要作用，且根据课题审评会专家意见，

最终选择绿原酸总量作为制剂质量控制指标。

色谱条件选择：参考 ２０１５年版《中国药典（一部）》
金银花药材中绿原酸的含量测定方法，选择最大吸收波

长为３２７ｎｍ。根据文献研究和试验考察，流动相选择甲
醇－０．４％冰醋酸溶液牗２０∶８０，Ｖ∶Ｖ牘时，色谱峰有较好
的分离度，且峰形良好，故确定文中流动相。

提取溶剂用量选择：考察了５倍、１０倍、１５倍水提
取条件下绿原酸的提取率，结果１０倍水提取时，样品中
总绿原酸已基本提取完全，故最终选择１０倍水提取。

专属性试验：根据文献检索及预试验考察，金钱草、

石韦、 蓄、白茅根及车前子中均含有绿原酸，故阴性样

品制备中去除这几味饮片，结果阴性对照无干扰。

综上所述，本研究中建立的金钱草、鸡内金和甘草

的 ＴＬＣ鉴别方法及总绿原酸的 ＨＰＬＣ含量测定方法，
稳定、可靠，可用于消石通颗粒的质量控制。
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