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表２ 样品含量及含量均匀度测定结果

含量均匀度（ｎ＝１０）
批号 标示量（％，ｎ＝３）

订色谱条件进样测定，按外标法以峰面积计算各样品中

维生素Ｂ２的含量。结果见表２。

含量均匀度测定：取 ６批样品各 １０片，分别置
１０ｍＬ容量瓶中，加盐酸溶液（１→２）０．２ｍＬ振摇使溶
解，加水稀释至刻度，摇匀，滤过，按拟订色谱条件进样测

定，按外标法以峰面积计算每片的标示量，按２０１５年版
《中国药典（四部）》（通则 ０９４１）含量均匀度检查法犤７犦，

计算Ａ＋２．２Ｓ和Ａ＋Ｓ。结果见表２。
３ 讨论

在流动相组分考察时，分别试用水 －甲醇、水－乙
腈－甲醇、０．５％冰醋酸溶液－甲醇及０．０１ｍｏｌ／Ｌ庚烷
磺酸钠的０．５％冰醋酸溶液－乙腈－甲醇流动相系统，结
果表明，加入离子对试剂庚烷磺酸钠可有效改善主峰的峰

形、保留时间；通过调整各组分的比例，使流动相呈酸性，

被测组分维生素Ｂ２在测定过程中处于酸性环境中，性质
更稳定。故选用０．０１ｍｏｌ／Ｌ庚烷磺酸钠的０．５％冰醋酸溶
液－乙腈－甲醇（８０∶１３∶７，Ｖ／Ｖ／Ｖ）为流动相。

维生素Ｂ２性质不稳定，遇光变质更快，试验需在避

光条件下进行，采用棕色容量瓶配制对照品溶液和供试

品溶液，且尽快测定，尽量缩短放置时间。

６批样品中，维生素 Ｂ２的含量测定结果中有 ５批
低于标示量的 ９０％；含量均匀度 Ａ＋２．２Ｓ和 Ａ＋Ｓ均
大于１５．０，按２０１５年版《中国药典（四部）》（通则０９４１）
含量均匀度检查法犤７犦判断含量结果偏低，不符合规定。

其原因一是由于该产品现行标准中无维生素Ｂ２的含量
控制方法，厂家无法准确测定制剂中间品与成品的含

量；二是维生素 Ｂ２对光极不稳定，在生产过程中，含量
会降低。建议在产品的标准中增加维生素 Ｂ２的含量测
定及含量均匀度项目，以更好地进行质量控制。
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超高效液相色谱法测定参杞通脉胶囊中人参皂苷Ｒｇ１、Ｒｅ和Ｒｂ１含量
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（１．河南省濮阳市食品药品检验检测中心，河南 濮阳 ４５７０００； ２．河南省濮阳市中医医院，河南 濮阳 ４５７０００）
摘要：目的 建立测定参杞通脉胶囊中人参皂苷 Ｒｇ１、Ｒｅ和 Ｒｂ１含量的超高效液相色谱（ＵＰＬＣ）法。方法 色谱柱为 ＡｃｑｕｉｔｙＵＰＬＣＨＳＳ
Ｔ３色谱柱（５０ｍｍ×２．１ｍｍ，１．８μｍ），流动相为乙腈－水牗梯度洗脱牘，流速为０．４ｍＬ／ｍｉｎ，柱温为２８℃，检测波长为２０３ｎｍ，进样量为５μＬ。
结果 人参皂苷 Ｒｇ１、人参皂苷 Ｒｅ、人参皂苷 Ｒｂ１进样量分别在 ０．０７５４～０．６０３２μｇ，０．０５２３～０．４１８４μｇ，０．０７６０～０．６０８４μｇ范围
内与峰面积线性关系良好，平均回收率分别为９７．９０％，９７．４１％，９８．０２％，ＲＳＤ分别为１．０６％，１．７３％，０．９１％（ｎ＝６）。结论 该方法

操作简单，分离度高，回收率高，可用于参杞通脉胶囊的质量控制。
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图１ 超高效液相色谱图
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ＲｅａｎｄＲｂ１ ｉｎＳｈｅｎｑｉＴｏｎｇｍａｉＣａｐｓｕｌｅｓ．Ｍｅｔｈｏｄｓ ＴｈｅｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃｃｏｌｕｍｎｗａｓＡＣＱＵＩＴＹ ＵＰＬＣＨＳＳＴ３（５０ｍｍ×２．１ｍｍ，
１．８μｍ）；ｔｈｅｍｏｂｉｌｅｐｈａｓｅｗａｓａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ－ｗａｔｅｒ，ａｎｄｇｒａｄｉｅｎｔｅｌｕｔｉｏｎｗａｓｐｅｒｆｏｒｍｅｄ；ｔｈｅｆｌｏｗｒａｔｅｗａｓ０．４ｍＬ／ｍｉｎ，ｔｈｅｃｏｌｕｍｎｔｅｍ
ｐｅｒａｔｕｒｅｗａｓ２８℃，ｔｈｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎｗａｖｅｌｅｎｇｔｈｗａｓ２０３ｎｍ，ａｎｄｔｈｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎｖｏｌｕｍｅｗａｓ５μＬ．Ｒｅｓｕｌｔｓ Ｔｈｅｌｉｎｅａｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｏｆｇｉｎ
ｓｅｎｏｓｉｄｅＲｇ１ ｉｎｔｈｅｒａｎｇｅｏｆ０．０７５４－０．６０３２μｇ，ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｅｉｎｔｈｅｒａｎｇｅｏｆ０．０５２３－０．４１８４μｇ，ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｂ１ ｉｎｔｈｅｒａｎｇｅ
ｏｆ０．０７６０－０．６０８４μｇｗａｓｇｏｏｄ．Ｔｈｅａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓｗｅｒｅ９７．９０％，９７．４１％，９８．０２％，ＲＳＤｓｗｅｒｅ１．０６％，１．７３％ ａｎｄ０．９１％，
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ（ｎ＝６）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｔｈｅｍｅｔｈｏｄｉｓｓｉｍｐｌｅｉｎｏｐｅｒａｔｉｏｎ，ｈｉｇｈｉｎｓｅｐａｒａｔｉｏｎａｎｄｇｏｏｄｉｎｒｅｃｏｖｅｒｙ．Ｉｔｉｓｓｕｉｔａｂｌｅｆｏｒｔｈｅ
ｑｕａｌｉｔｙｃｏｎｔｒｏｌｏｆＳｈｅｎｑｉＴｏｎｇｍａｉＣａｐｓｕｌｅｓ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ＳｈｅｎｑｉＴｏｎｇｍａｉＣａｐｓｕｌｅｓ；ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｇ１；ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｅ；ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｂ１；ｕｌｔｒａｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ；ｃｏｎｔｅｎｔ
ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ

参杞通脉胶囊犤豫药制字 Ｚ２０１２０３４３（濮）犦是濮阳
市中医医院在临床实践基础上总结研制的纯中药制剂，

由人参、黄芪、枸杞子、当归、川芎、丹参、地龙、茯苓、桑

白皮、香加皮等中药组方，具有益气养阴、活血利水功

效，可用于气虚血瘀所致心悸、胸痹、喘证、水肿、虚劳等

症。原质量标准中只有黄芪的薄层鉴别及显微鉴别，为

更好地控制产品质量，本研究中参考文献犤１－９犦，建立
了对方中主药人参中的人参皂苷Ｒｇ１、Ｒｅ和Ｒｂ１含量测
定的超高效液相色谱（ＵＰＬＣ）法。现报道如下。
１ 仪器与试药

１．１ 仪器
ＷａｔｅｒｓＡｃｑｕｉｔｙＨＣｌａｓｓ型超高效液相色谱仪（美国

沃特世公司），配 Ｅｍｐｏｗｅｒ数据工作站；ＳａｒｔｏｒｉｕｓＣＰＡ
２２５Ｄ型分析天平（德国赛多利斯公司，精度为０．０１ｍｇ）。
１．２ 试药

人参皂苷 Ｒｇ１、Ｒｅ和 Ｒｂ１对照品（批号分别为
１１０７０３－２０１８３２，１１０７５４－２０１８２７，１１０７０４－２０１８２７，纯
度分别为９２．４％，９３．４％，９１．２％），均购自中国食品药
品检定研究院；参杞通脉胶囊（批号分别为 ２０１８０９２３，
２０１８１０１５，２０１８１１０５，规格为每粒０．３５ｇ）及阴性对照品
均由濮阳市中医医院制剂室提供；乙腈为色谱纯（美国

Ｔｅｄｉａ公司）；水为一级水；其他试剂均为分析纯。
２ 方法与结果

２．１ 色谱条件与系统适用性试验
色谱柱：ＡｃｑｕｉｔｙＵＰＬＣＨＳＳＴ３色谱柱（５０ｍｍ×

２．１ｍｍ，１．８μｍ）；流动相：乙腈牗Ａ牘－水牗Ｂ牘，梯度洗脱
（０～６．５ｍｉｎ时 １９％Ａ，６．５～１０．８ｍｉｎ时 １９％～２９％
Ａ，１０．８～１３．８ｍｉｎ时 ２９％Ａ，１３．８～２０ｍｉｎ时 ２９％～
４０％Ａ）；流速：０．４ｍＬ／ｍｉｎ；柱温：２８℃；检测波长：

２０３ｎｍ；进样量：５μＬ。在此色谱条件下，各待测成分峰
形良好，分离度均大于 １．５，理论板数按人参皂苷 Ｒｇ１、
Ｒｅ和Ｒｂ１峰计均大于３０００。
２．２ 溶液制备

混合对照品溶液：分别取人参皂苷 Ｒｇ１对照品
１６．３２ｍｇ、Ｒｅ对照品１１．２０ｍｇ和Ｒｂ１对照品１６．６８ｍｇ，
精密称定，置 ５０ｍＬ容量瓶中，加甲醇溶解并稀释至刻
度，摇匀，作为混合对照品贮备液。精密量取混合对照品

贮备液 ２ｍＬ，置 １０ｍＬ容量瓶中，加甲醇稀释至刻度，
摇匀，即得。

供试品溶液：取样品内容物，研细，取约１ｇ，精密称
定，置索氏提取器中，加入三氯甲烷－乙醚（１∶１，Ｖ／Ｖ）
适量，加热回流２ｈ，药渣挥干溶剂，连同滤纸筒移入具
塞锥形瓶中，加入８０％甲醇２５ｍＬ，回流提取２ｈ，过滤，
滤液蒸干，残渣加水 １５ｍＬ，溶解，用水饱和的正丁醇
２０，２０，１５ｍＬ萃取 ３次，合并正丁醇萃取液，分别用氨
试液、水饱和的正丁醇各４０ｍＬ洗涤，弃去洗涤液，正丁
醇液蒸干，残渣用甲醇溶解，转移至１０ｍＬ容量瓶中，加
甲醇稀释至刻度，摇匀，即得。

阴性对照品溶液：取不含人参药材的阴性对照样

品，按供试品溶液制备方法制备，即得。

２．３ 方法学考察
专属性试验：分别精密吸取 ２．２项下 ３种溶液各

５μＬ，注入超高效液相色谱仪，按拟订色谱条件进样测
定。结果显示，阴性对照无干扰。详见图１。

线性关系考察：分别精密量取混合对照品贮备液

０．５，１．０，２．０，３．０，４．０ｍＬ，分别置 １０ｍＬ容量瓶中，用
甲醇稀释至刻度，摇匀，作为系列混合对照品溶液。按拟

订色谱条件进样测定，以进样量（Ｘ，μｇ）为横坐标、峰面
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表１ 加样回收试验结果（ｎ＝６）

取样量（ｇ） 样品含量（ｍｇ） 加入量（ｍｇ） 测得量（ｍｇ） 回收率（％） Ｘ（％） ＲＳＤ（％）

注：Ａ为人参皂苷Ｒｇ１，Ｂ为人参皂苷Ｒｅ，Ｃ为人参皂苷 Ｒｂ１。

积（Ｙ）为纵坐标进行线性回归，得人参皂苷 Ｒｇ１、Ｒｅ和
Ｒｂ１回归方程分别为 ＹＲｇ１＝９４２０８１Ｘ＋７２６．１（ｒ＝０．９９９
５），ＹＲｅ＝８９３５３０Ｘ－１２５９．１（ｒ＝０．９９９３），ＹＲｂ１＝７２８
５６４Ｘ－１０７２．５（ｒ＝０．９９９１）。结果表明，人参皂苷Ｒｇ１、
Ｒｅ、Ｒｂ１进样量分别在 ０．０７５４～０．６０３２μｇ，０．０５２３～
０．４１８４μｇ，０．０７６０～０．６０８４μｇ范围内与峰面积线性
关系良好。

精密度试验：精密吸取 ２．２项下混合对照品溶
液５μＬ，按拟订色谱条件重复进样６次，记录色谱图。结
果人参皂苷Ｒｇ１、Ｒｅ和Ｒｂ１峰面积的 ＲＳＤ分别为０．７６％，
０．９５％，０．８９％（ｎ＝６），表明仪器精密度良好。

稳定性试验：取同一批（批号为２０１８０９２３）样品，依
法制备供试品溶液，室温下分别于 ０，１，２，４，８，１２ｈ时
进样５μＬ测定。结果人参皂苷Ｒｇ１、Ｒｅ和Ｒｂ１峰面积的
ＲＳＤ分别为 １．４１％，１．５７％，１．６０％（ｎ＝６），表明供试
品溶液在１２ｈ内稳定性良好。

重复性试验：取同一批（批号为２０１８０９２３）样品，依法
制备 ６份供试品溶液，按拟订色谱条件进样测定。结果
人参皂苷Ｒｇ１、Ｒｅ和Ｒｂ１平均含量分别为０．６１３７ｍｇ／ｇ，
０．３５８３ｍｇ／ｇ，０．６２８６ｍｇ／ｇ，ＲＳＤ分别为 ０．８５％，
１．２５％，１．０５％（ｎ＝６），表明方法重复性良好。

加样回收试验：取已知含量的样品 ６份，每份约
０．５ｇ，精密称定，分别精密加入混合对照品贮备液
１．０ｍＬ，依法制备供试品溶液，并按拟订色谱条件进样
测定，计算回收率。结果见表１。
２．４ 样品含量测定

取 样 品 （批 号 分 别 为 ２０１８０９２３，２０１８１０１５，
２０１８１１０５）适量，依法制备供试品溶液，分别取供试品溶
液和对照品溶液按拟订色谱条件进样测定，以外标法计

算含量。结果每粒参杞通脉胶囊中含人参皂苷 Ｒｇ１
０．２１４８，０．２０３５，０．２４７１ｍｇ，人参皂苷 Ｒｅ０．１２５４，
０．１３３５，０．１２８５ｍｇ，人参皂苷 Ｒｂ１０．２２００，０．２１５８，
０．２２８５ｍｇ。
３ 讨论

ＵＰＬＣ是在高效液相色谱法基础上采用小颗粒填
料，结合超高压输液泵及高灵敏度检测器发展而来的一

种新兴色谱技术，其效率高、流动相试剂消耗少，节约、

环保，分离度高，适合同时分析多成分，灵敏度高、进样

量少，适合低组分含量分析。参杞通脉胶囊成分复杂、人

参皂苷含量低，适合采用ＵＰＬＣ法。
曾采用 ＡｃｑｕｉｔｙＵＰＬＣＢＥＨＣ１８色谱柱进行试验，未

能将 ３种人参皂苷分离。而 ＨＳＳＴ３色谱柱填料为高强
度硅胶颗粒，Ｔ３对极性分子具有较强的反相保留能力，
对极性类的皂苷成分有较好的分离效果。

由于 ＵＰＬＣ柱容量小，需对样品进行净化处理，因
此先用高倍三氯甲烷、乙醚混合液除去脂溶性成分，然

后用甲醇提取、蒸干后水溶解、正丁醇萃取，氨试液、水

饱和的正丁醇洗涤除去杂质，满足色谱分离要求，阴性对

照无干扰。本研究中建立的方法重复性好，精密度高，稳定

性好，回收率符合要求，可用于该制剂的质量控制。
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