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高效液相色谱法测定复方斑蝥胶囊中４种活性成分含量
白 宏，何光照

（江苏省常州市第四人民医院药剂科，江苏 常州 ２１３０３２）
摘要：目的 建立测定复方斑蝥胶囊中马钱苷、特女贞苷、紫丁香苷和甘草苷含量的高效液相色谱牗ＨＰＬＣ牘法。方法 色谱柱为 Ａｇｉｌｅｎｔ
ＺｏｒｂａｘＥｃｌｉｓｐｅＰｌｕｓＣ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ），柱温为２５℃，检测波长为２３５ｎｍ，进样量为１０μＬ，流动相为乙腈牗Ａ牘－０．３％磷酸
溶液牗Ｂ牘，梯度洗脱牗０～８ｍｉｎ时５％Ａ，８～１５ｍｉｎ时 ５％～２３％Ａ，１５～２８ｍｉｎ时 ２３％ ～７３％Ａ，２８～２９ｍｉｎ时７３％ ～５％Ａ，２９～３５ｍｉｎ
时５％Ａ牘。外标法定量检测。结果 马钱苷、紫丁香苷、甘草苷和特女贞苷质量浓度分别在０．５～５０，２．５～２５０，０．８～８０，２．０～２００μｇ／ｍＬ
范围内与峰面积线性关系良好，加样回收率分别为 １００．４４％，１００．６２％，１００．７１％，１０１．２９％，ＲＳＤ分别为 ２．９２％，２．２５％，３．１９％，
３．０５％牗ｎ＝６牘。结论 该方法操作简单、速度快、重复性好、检测结果准确，可用于复方斑蝥胶囊的质量控制。

关键词：高效液相色谱法；复方斑蝥胶囊；马钱苷；特女贞苷；紫丁香苷；含量测定
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Ｔｈｅｍｅｔｈｏｄｉｓｓｉｍｐｌｅｉｎｏｐｅｒａｔｉｏｎ，ｆａｓｔｉｎｓｐｅｅｄ，ｇｏｏｄｉｎｒｅｐｅａｔａｂｉｌｉｔｙａｎｄａｃｃｕｒａｔｅｉｎｄｅｔｅｃｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓ，ｗｈｉｃｈｃａｎｂｅｕｓｅｄｆｏｒｔｈｅ
ｑｕａｌｉｔｙｃｏｎｔｒｏｌｏｆＣｏｍｐｏｕｎｄＢａｎｍａｏＣａｐｓｕｌｅｓ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｈｉｇｈ－ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ；ＣｏｍｐｏｕｎｄＢａｎｍａｏＣａｐｓｕｌｅｓ；ｌｏｇａｎｉｎ；ｎｕｅｚｈｅｎｉｄｅ；ｓｙｒｉｎｇｉｎ；ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ

复方斑蝥胶囊是以斑蝥、人参、黄芪、刺五加、三棱、

半枝莲、莪术、山茱萸、女贞子、熊胆粉、甘草等药材经煎

煮等工序加工制成的中成药，具有破血消瘀、攻毒蚀疮

之功效，临床主要用于治疗原发性肝癌、肺癌、直肠癌、

恶性淋巴瘤、妇科恶性肿瘤犤１－３犦。方中刺五加益气健脾、

补肾安神犤４－５犦，山茱萸补益肝肾、收涩固脱犤６－７犦，女贞子滋补

肝肾、明目乌发犤８－９犦，甘草补脾益气、清热解毒犤１０－１１犦。复

方斑蝥胶囊收载于《卫生部药品标准·中药成方制剂

（第十七册）》（ＷＳ３－Ｂ－３２７２－９８），标准中仅有性状、鉴
别、检查项，无针对方中中药成分的含量测定项；加强对复方

斑蝥胶囊药物的质量控制，可有效保障广大人民群众的用药

安全，遏制不法分子制假、贩假行为犤１２－１３犦。本研究中采用高效

液相色谱牗ＨＰＬＣ牘法同时检测复方斑蝥胶囊中马钱苷、特女贞
苷、紫丁香苷和甘草苷４种活性成分含量。现报道如下。
１ 仪器与试药

仪器：安捷伦１２６０型高效液相色谱仪，配备Ｇ１３１１Ｃ
型四元泵、Ｇ１３２９Ｂ型自动进样器、Ｇ１３１６Ａ型柱温箱和
Ｇ１３１４Ｆ型紫外检测器（美国安捷伦公司）；Ｓａｒｔｏｒｉｕｓ

ＱＵＩＮＴＩＸ２１０２－１ＣＮ型电子分析天平（德国赛多利斯公
司，精度为十万分之一）；ＵＶ－８０００Ａ型双光束紫外可见
分光光度计（上海元析仪器公司）；Ｍｉｌｌｉ－ＱＩＱ７０００型超
纯水仪（美国密理博公司）；ＫＱ２２００ＥＳ型超声波清洗器（昆
山超声设备公司，功率为５００Ｗ，频率为１００ｋＨｚ）。

试药：马钱苷对照品（批号为 １１１６４０－２０１８０８，含
量为 ９９．０％），特女贞苷对照品（批号为 １１１９２６－
２０１６０５，含量为 ９３．３％牘，紫丁香苷对照品（批号为
１１１５７４－２０１６０５，含量为９５．２％），甘草苷对照品（批号
为 １１１６１０－２０１１０６，含量为 ９３．７％），均购自中国食品
药品检定研究院；复方斑蝥胶囊（陕西华西制药股份有

限公司，国药准字 Ｚ２０００３２７０，批号分别为 １８０９２４，
１９０１０６，１９０４１７，规格为每粒０．２５ｇ）；甲醇、乙腈均为色
谱纯（德国Ｍｅｒｃｋ公司）；磷酸（分析纯，国药集团上海化
学试剂厂）；纯化水（自制）；其他试剂均为分析纯。

２ 方法与结果

２．１ 色谱条件
色谱柱：ＡｇｉｌｅｎｔＺｏｒｂａｘＥｃｌｉｓｐｅＰｌｕｓＣ１８柱（２５０ｍｍ×

·质量研究·
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待测成分

马钱苷

紫丁香苷

甘草苷

特女贞苷

线性范围（μｇ／ｍＬ）

０．５～５０
２．５～２５０
０．８～８０
２．０～２００

回归方程

Ｙ＝２７９．５０６Ｘ＋４６１．１４８
Ｙ＝１１５６．１８３Ｘ＋１３２１．２７１
Ｙ＝８３２．７３９Ｘ＋４９４．７９５
Ｙ＝１５０２．２１８Ｘ＋１８３．６６２

相关系数牗ｒ２牘

０．９９９５
０．９９９１
０．９９９２
０．９９９４

Ａ Ｂ Ｃ Ｄ
０ １０ １５ ２０ ２５ ３０ ３５

６００

４００

２００

０ ｔ／ｍｉｎ

ｍＡＵ

ｔ／ｍｉｎ ｔ／ｍｉｎ

ｍＡＵ

０ １０ １５ ２０ ２５ ３０ ３５

６００

４００

２００

０

ｍＡＵ

０ １０ １５ ２０ ２５ ３０ ３５

６００

４００

２００

０ ｔ／ｍｉｎ

ｍＡＵ
４００
３００
２００
１００
０
０ １０ １５ ２０ ２５ ３０ ３５

１ ２ ３ ４２
１

３
４

Ｅ Ｆ Ｇ Ｈ
０ １０ １５ ２０ ２５ ３０ ３５

ｔ／ｍｉｎ

ｍＡＵ

ｔ／ｍｉｎ ｔ／ｍｉｎ

ｍＡＵ

０ １０ １５ ２０ ２５ ３０ ３５

ｍＡＵ

０ １０ １５ ２０ ２５ ３０ ３５
ｔ／ｍｉｎ

ｍＡＵ
４００
３００
２００
１００
０
０ １０ １５ ２０ ２５ ３０ ３５

１ ２

４００
３００
２００
１００
０

２
３

４
３

４１

４００
３００
２００
１００
０

４００
３００
２００
１００
０

１ ２ ４
３

１．马钱苷 ２．紫丁香苷 ３．甘草苷 ４．特女贞苷

Ａ．试剂空白溶液 Ｂ．对照品溶液 Ｃ．阴性对照品溶液 Ｄ．供试品溶液

Ｅ．缺山茱萸阴性对照品溶液 Ｆ．缺刺五加阴性对照品溶液 Ｇ．缺甘草阴性对照品溶液 Ｈ．缺女贞子阴性对照品溶液
图１ 高效液相色谱图

表１ ４种活性成分线性范围、回归方程及相关系数

４．６ｍｍ，３．５μｍ）；检测波长：２３５ｎｍ；流速：１．０ｍＬ／ｍｉｎ；
柱温：２５℃；进样量：１０μＬ；流动相：乙腈牗Ａ牘－０．３％磷
酸溶液牗Ｂ牘，梯度洗脱牗０～８ｍｉｎ时 ５％Ａ，８～１５ｍｉｎ时
５％～２３％Ａ，１５～２８ｍｉｎ时 ２３％～７３％Ａ，２８～２９ｍｉｎ
时７３％～５％Ａ，２９～３５ｍｉｎ时５％Ａ牘。
２．２ 溶液配制

混合对照品贮备溶液：取马钱苷、特女贞苷、紫丁香

苷、甘草苷对照品适量，精密称定，置２５ｍＬ容量瓶中，
制备每１ｍＬ溶液中含马钱苷０．５ｍｇ、特女贞苷２．５ｍｇ、
紫丁香苷 ０．８ｍｇ、甘草苷 ２．０ｍｇ的混合溶液，加 ８５％
甲醇２０ｍＬ使溶解，定容至刻度，摇匀，即得。

对照品溶液：精密量取混合对照品贮备溶液２．０ｍＬ，
置２０ｍＬ容量瓶中，加８５％甲醇定容至刻度，摇匀，即得。

供试品溶液：取样品２０粒，倒出内容物，混匀，取约
１．０ｇ，精密称定，置２５ｍＬ容量瓶中，加８５％甲醇２０ｍＬ，
超声提取２５ｍｉｎ（超声功率为３００Ｗ，频率为２５ｋＨｚ），放
冷，加８５％甲醇定容至刻度，摇匀，滤过，取续滤液，即得。

阴性对照品溶液：按处方分别制备缺刺五加、山茱萸、

女贞子、甘草的阴性样品，以及缺待测成分对应药材的阴

性样品，按供试品溶液制备方法制备阴性对照品溶液。

２．３ 方法学考察
专属性试验：分别取试剂空白溶液及２．２项下对照

品溶液、供试品溶液和阴性对照品溶液，按拟订色谱条

件进样分析，记录色谱图。结果阴性对照品溶液色谱图

中，在４种待测成分马钱苷、紫丁香苷、甘草苷、特女贞
苷对应色谱峰位置无杂质干扰，４种待测成分分离度均
符合《中国药典》要求。色谱图见图１。

线性关系考察：取２．２项下混合对照品贮备溶液适
量，稀释制成系列标准曲线溶液，分别置 ２０ｍＬ容量瓶
中，加 ８５％甲醇定容至刻度，摇匀，按拟订色谱条件设

置仪器参数，稳定后分别进样分析，记录色谱图；以质量

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。结果见表１。

精密度试验：取 ２．２项下对照品溶液，按拟订色谱
条件进样分析，记录色谱图，结果马钱苷、紫丁香苷、甘

草苷、特女贞苷峰面积的 ＲＳＤ分别为１．３４％，１．４２％，
１．１９％，０．９４％（ｎ＝６），表明仪器精密度良好。

重复性试验：取样品（批号为１８０９２４）２０粒，倒出内
容物，混匀，取约１．０ｇ，精密称定，共６份，分别置２５ｍＬ
容量瓶中，依法制备供试品溶液；按拟订色谱条件进样

分析，记录色谱图，计算含量。结果马钱苷、紫丁香苷、甘

草苷和特女贞苷含量的 ＲＳＤ分别为 ２．０８％，２．８１％，
３．３９％，１．９３％（ｎ＝６），表明方法重复性良好。

稳定性试验：取样品（批号为１８０９２４），按２．２项下
方法制备供试品溶液，室温下放置０，３，６，９，１２，２４ｈ，按
拟订色谱条件进样分析，记录色谱图。结果马钱苷、紫丁

香苷、甘草苷和特女贞苷峰面积的 ＲＳＤ分别为１．４８％，
２．０３％，１．８２％，１．０８％（ｎ＝６），表明供试品溶液在２４ｈ
内稳定。

加样回收试验：取已知含量的样品（批号为１８０９２４）
２０粒，倒出内容物，混匀，取约１．０ｇ，精密称定，共 ６份，
分别置２５ｍＬ容量瓶中；加入２．２项下混合对照品贮备
溶液适量，依法制备供试品溶液；按拟订色谱条件进样

分析，记录色谱图，计算回收率。结果见表２。

·质量研究·
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成分

马钱苷

紫丁香苷

甘草苷

特女贞苷

取样量

（ｇ）

１．０２４４
１．１０３２
０．９９８６
０．９８９２
１．００５８
１．０５３１
１．０２４４
１．１０３２
０．９９８６
０．９８９２
１．００５８
１．０５３１
１．０２４４
１．１０３２
０．９９８６
０．９８９２
１．００５８
１．０５３１
１．０２４４
１．１０３２
０．９９８６
０．９８９２
１．００５８
１．０５３１

样品含量

（ｍｇ）

０．１３８３
０．１５２４
０．１４６２
０．１５７１
０．１２９３
０．１４７５
０．３６２３
０．３４１６
０．３９２５
０．３５５１
０．３７０６
０．３６１９
０．３４９７
０．３１６８
０．２５４９
０．３００４
０．２７４９
０．２８６２
０．４００６
０．３８６４
０．３９２９
０．３４５１
０．３４６３
０．３５６８

加入量

（ｍｇ）

０．１５
０．１５
０．１５
０．１５
０．１５
０．１５
０．３５
０．３５
０．３５
０．３５
０．３５
０．３５
０．２５
０．２５
０．２５
０．２５
０．２５
０．２５
０．４
０．４
０．４
０．４
０．４
０．４

测得量

（ｍｇ）

０．２９２４
０．３０１５
０．２９９７
０．３００９
０．２８４６
０．２９５７
０．７１０２
０．７０５３
０．７４４２
０．７０３２
０．７１２９
０．７２１１
０．６０４２
０．５７９１
０．５０７７
０．５４４６
０．５３１２
０．５２６８
０．８０４９
０．８０３７
０．７８８３
０．７５６５
０．７６２２
０．７４３４

回收率

（％）

１０２．７３
９９．４０
１０２．３３
９５．８７
１０３．５３
９８．８０
９９．４０
１０３．９１
１００．４９
９９．４６
９７．８０
１０２．６３
１０１．８０
１０４．９２
１０１．１２
９７．６８
１０２．５２
９６．２４
１０１．０８
１０４．３３
９８．８５
１０２．８５
１０３．９８
９６．６５

Ｘ
（％）

１００．４４

１００．６２

１００．７１

１０１．２９

ＲＳＤ
（％）

２．９２

２．２５

３．１９

３．０５

表２ 加样回收试验结果（ｎ＝６）

表３ ３批样品中４种活性成分含量测定结果（ｍｇ／ｇ）

批号

１８０９２４
１９０１０６
１９０４１７

马钱苷

０．１４５１
０．１５２８
０．１３７６

紫丁香苷

０．３６４２
０．３７５１
０．３１９８

甘草苷

０．２９７１
０．２７４６
０．３２５２

特女贞苷

０．３７１３
０．３４４９
０．３６９２

２．４ 样品含量测定
取样品（批号分别为 １８０９２４，１９０１０６，１９０４１７），依

法制备供试品溶液，按拟订色谱条件进样分析，记录

色谱图，根据峰面积计算含量。结果见表 ３。

３ 讨论

３．１ 活性成分选择
考察复方斑蝥胶囊中刺五加、山茱萸、甘草、女贞子

４味药材的指标性成分，即紫丁香苷、马钱苷、甘草苷和
特女贞苷，基本覆盖了复方斑蝥胶囊组方中的君臣佐

使，能全面地反映其质量。

３．２ 提取方法优化
试验分别优化了提取溶剂的用量（１５，１８，２０，

２２ｍＬ）、超声时间（１５，２０，２５，３０ｍｉｎ）和功率（２５０，３００，
３５０Ｗ）。结果表明，选择 ８５％甲醇提取溶剂用量为
２０ｍＬ、超声时间 ２５ｍｉｎ和超声功率 ３００Ｗ时，提取效

率最好，且杂质无干扰。

３．３ 检测波长选择
分别配制５μｇ／ｍＬ的紫丁香苷、马钱苷、甘草苷和

特女贞苷单标对照品溶液，于１９０～４００ｎｍ波长间进行
波谱扫描，记录光谱图。结果紫丁香苷在 ２６２ｎｍ波长
处、马钱苷在２４１ｎｍ波长处、甘草苷在２３７ｎｍ波长处、
特女贞苷在 ２２５ｎｍ波长处具有最大吸收。表明选择
２３５ｎｍ作为检测波长时，４种活性成分响应情况良好，
定性、定量结果准确。

３．４ 方法评价
本研究中建立的 ＨＰＬＣ检测复方斑蝥胶囊中 ４种

活性成分马钱苷、特女贞苷、紫丁香苷、甘草苷的含量，

简便快速，重复性好，结果准确，可用于复方斑蝥胶囊的

质量控制。
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