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高效液相色谱法同时测定肝达康颗粒中５种成分含量
毕秋左，钱 洲

（云南省曲靖市食品药品检验检测中心，云南 曲靖 ６５５０００）
摘要：目的 建立测定肝达康颗粒中芍药苷、芸香柚皮苷、柚皮苷、橙皮苷、新橙皮苷含量的高效液相色谱法。方法 色谱柱采用 Ｈｙｐｅｒｓｉｌ
ＯＤＳ２柱牗２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ牘，流动相为乙腈－水牗线性梯度洗脱牘，流速为１ｍＬ／ｍｉｎ，柱温为３０℃，检测波长为２３７ｎｍ。结果 ５种成分均
能达到基线分离，且在相应范围内线性关系良好；芍药苷、芸香柚皮苷、柚皮苷、橙皮苷、新橙皮苷的平均加样回收率分别为 ９８．８６％，

９８．９６％，９９．８６％，９８．７１％，９８．０４％，ＲＳＤ分别为０．４５％，０．３２％，０．４０％，０．７０％，０．４０％（ｎ＝６）。结论 该方法简便易行，结果稳定，

可用于肝达康颗粒的质量控制。

关键词：肝达康颗粒；高效液相色谱法；芍药苷；芸香柚皮苷；柚皮苷；橙皮苷；新橙皮苷；含量测定
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肝达康颗粒具有疏肝理脾、化瘀通络功效，用于治

疗肝郁脾虚兼血瘀所致的肋痛腹胀、肋下痞块，疲乏纳

差，大便溏薄，慢性乙型肝炎见上述证候者犤１犦。该制剂由

柴胡（醋炙）、白芍（醋炙）、当归（酒炙）、枳实（麸炒）、青

皮（麸炒）、茜草等组方。方中白芍养血调经，敛阴止汗，

柔肝止痛，平抑肝阳犤２犦，芍药苷为主要有效成分之一；枳

实有行气宽中、消食、化痰功能犤３犦；青皮舒肝破气，消积

化滞作用。枳实和青皮均属芸香科柑橘属，物质基础基

本相同犤４犦，均含有橙皮苷、柚皮苷、芸香柚皮苷、新橙皮

苷。该制剂收载于国家食品药品监督管理局国家药品标

准，但该标准仅对芍药苷进行了含量测定犤５犦。为更全面

地评价肝达康颗粒的质量，本研究中采用高效液相色谱

（ＨＰＬＣ）法同时对其中芍药苷、芸香柚皮苷、柚皮苷、橙
皮苷、新橙皮苷５种主要成分的含量进行了测定。现报
道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器
１２００型高效液相色谱仪，包括 Ｇ１３１１Ａ型四元泵、

Ｇ１３２９ＡＡＬＳ型自动进样器、Ｇ１３１６ＡＴＣＣ型柱温箱和
Ｇ１３１５Ｄ型可变波长紫外吸收检测器牗美国 Ａｇｉｌｅｎｔ公
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·质量研究·
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成分

Ａ
Ｂ
Ｃ
Ｄ
Ｅ

线性回归方程

Ａ＝１２．５０９６２Ｃ－１４．１８４４６
Ａ＝７．２２４１７Ｃ＋７．１６４０９
Ａ＝８．５０１０４Ｃ＋３．８９７３２
Ａ＝９．４０６６５Ｃ＋１１．６８０２９
Ａ＝１０．５４７１２Ｃ＋４．０３５３９

线性范围（μｇ／ｍＬ）

３．８８～１５５．２８
２．３５～９３．９２
１．１６～４６．２４
３．５９～１４３．６０
１．３７～５４．９２

ｒ
０．９９９６
０．９９９９
０．９９９９
０．９９９６
０．９９９９

Ａ Ｂ Ｃ Ｄ

ｍＡＵ

０ ２０ ４０ ６０ ８０ １００
ｔ／ｍｉｎ

１
２
４

５
３

ｍＡＵ
８０
７０
６０
５０
４０
３０
２０
１０
０
０ ２０ ４０ ６０ ８０ １００

ｔ／ｍｉｎ

１

３
２
５

４

ｍＡＵ
８０
７０
６０
５０
４０
３０
２０
１０
０
０ ２０ ４０ ６０ ８０ １００

ｔ／ｍｉｎ

ｍＡＵ
８０
７０
６０
５０
４０
３０
２０
１０
０
０ ２０ ４０ ６０ ８０ １００

ｔ／ｍｉｎ

１

３５
２

４

８０
７０
６０
５０
４０
３０
２０
１０
０

１．芍药苷 ２．芸香柚皮苷 ３．柚皮苷 ４．橙皮苷 ５．新橙皮苷

Ａ．混合对照品溶液 Ｂ．供试品溶液 Ｃ．缺白芍阴性对照品溶液 Ｄ．缺枳实、青皮阴性对照品溶液
图１ 高效液相色谱图

表１ ５种成分的线性关系考察结果

注：Ａ为芍药苷，Ｂ为芸香柚皮苷，Ｃ为柚皮苷，Ｄ为橙皮苷，

Ｅ为新橙皮苷。下表同。

司）；ＭＳ２０５ＤＵ型电子天平（梅特勒－托利多贸易＜上
海＞有限公司，精度为十万分之一）；ＷＦ－５００ＥＨＴ型超
声波清洗机（宁波海曙五方超声波设备有限公司，功率

为２５０Ｗ，频率为４５ｋＨｚ）。
１．２ 试药

肝达康颗粒（国药集团德众 ＜佛山 ＞药业有限公
司，国药准字 Ｚ１０９８０１５９，批号分别为 １８０１０，１８０１５，
１９００１，规格为每袋４ｇ）；乙腈（色谱纯，德国默克股份有
限公司，批号为７５－０５－８）；甲醇（分析纯，天津市风船
化学试剂有限公司，批号为 ２０１８１１０１）；水为娃哈哈纯
净水；芍药苷对照品（批号为 １１０７３６－２０１７４１，含量为
９５．７％），橙皮苷对照品（批号为１１０７２１－２０１８１８，含量
为９６．２％），柚皮苷对照品（批号为１１０７２２－２０１７１４，含
量为 ９３．４％），新橙皮苷对照品（批号为 １１１８５７－
２０１０３，含量为９９．２％），均购自中国食品药品检定研究
院；芸香柚皮苷对照品（批号为１０１８８０，含量大于９８％，
江苏永建医药科技有限公司牘。
２ 方法与结果

２．１ 色谱条件
色谱柱：依利特 ＨｙｐｅｒｓｉｌＯＤＳ２柱（２５０ｍｍ×

４．６ｍｍ，５μｍ）；流动相：乙腈（Ｂ）－水（Ａ），梯度洗脱
牗０～３０ｍｉｎ时 ８％Ｂ，３０～３６ｍｉｎ时 ８％Ｂ～１３％Ｂ，３６～
６０ｍｉｎ时 １３％Ｂ～１９％Ｂ，６０～８５ｍｉｎ时 １９％Ｂ～３３％Ｂ，
８５～９０ｍｉｎ时 ３３％Ｂ～８０％Ｂ，９０～９５ｍｉｎ时 ８０％Ｂ，
９５～１００ｍｉｎ时 ８０％Ｂ～８％Ｂ，１００～１０５ｍｉｎ时 ８％Ｂ牘；
检测波长：２３７ｎｍ；流速：１．０ｍＬ／ｍｉｎ；柱温：３０℃。
２．２ 溶液制备

供试品溶液：取样品适量，研细，取 ２．０ｇ，精密称
定，置１５０ｍＬ具塞锥形瓶中，精密加入７０％甲醇５０ｍＬ，
称定，超声提取３０ｍｉｎ，取出，放冷，用７０％甲醇补足减
失的质量，过滤，取续滤液，即得。

对照品溶液：取芍药苷、芸香柚皮苷、柚皮苷、橙皮

苷、新橙皮苷对照品适量，精密称定，置 ２５ｍＬ容量瓶
中，用甲醇溶解成每 １ｍＬ分别含 ０．３８８２，０．２３４８，
０．１１５６，０．３５９０，０．１３７３ｍｇ的混合贮备溶液。再精密
吸取上述贮备液２ｍＬ，置１０ｍＬ容量瓶中，用７０％甲醇

稀释成每 １ｍＬ分别含 ０．０７７６４，０．０４７６８，０．０２３１２，
０．０７１８０，０．０２７４６ｍｇ的混合对照品溶液。

阴性对照品溶液：按肝达康颗粒处方工艺，制备不

含白芍（醋炙）、枳实（麸炒）和青皮（麸炒）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：取 ２．２项下 ３种溶液，按拟订色谱条

件进样测定，色谱图见图 １。可见，阴性对照无干扰，该
方法专属性良好。

线性关系考察：精密吸取２．２项下对照品贮备溶液
０．１，０．５，１．０，２．０，４．０ｍＬ，置１０ｍＬ容量瓶中，用７０％
甲醇溶液定容，制成浓度梯度对照品溶液，按拟订色谱

条件进样测定，以质量浓度（Ｃ）为横坐标、峰面积（Ａ）为
纵坐标进行线性回归。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
条件连续进样６次，测定。结果芍药苷、芸香柚皮苷、柚
皮苷、橙皮苷、新橙皮苷峰面积的 ＲＳＤ分别为０．４１％，
０．５９％，０．６５％，０．３８％，０．６２％牗ｎ＝６牘，表明仪器精密
度良好。

重复性试验：取同一批（批号为１８０１０）样品，约２．０ｇ，精
密称定，共６份，依法制备供试品溶液，按拟订色谱条件
进样测定，记录峰面积。结果样品中芍药苷、芸香柚皮

苷、柚皮苷、橙皮苷、新橙皮苷峰面积的 ＲＳＤ分别为
０．２０％，０．３３％，０．４８％，０．３１％，０．５６％（ｎ＝６），表明
方法重复性良好。

稳定性试验：取同一批（批号为 １８０１０）样品，依法
制备供试品溶液，于配制后 ０，４，８，１２，１６，２４ｈ时按拟
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成分

Ａ

Ｂ

Ｃ

Ｄ

Ｅ

取样量

（ｇ）

１．００３１
１．０２０１
１．００１６
１．１３２１
１．１８５５
１．０００９
１．００３１
１．０２０１
１．００１６
１．１３２１
１．１８５５
１．０００９
１．００３１
１．０２０１
１．００１６
１．１３２１
１．１８５５
１．０００９
１．００３１
１．０２０１
１．００１６
１．１３２１
１．１８５５
１．０００９
１．００３１
１．０２０１
１．００１６
１．１３２１
１．１８５５
１．０００９

样品含量

（ｍｇ）

１．６９４０
１．７２２７
１．６９１５
１．９１１９
２．００２１
１．６９０３
０．８８２１
０．８９７１
０．８８０８
０．９９５６
１．０４２５
０．８８０２
０．４２９７
０．４３７０
０．４２９１
０．４８５０
０．５０７９
０．４２８８
１．８９５７
１．９２７８
１．８９２８
２．１３９４
２．２４０４
１．８９１５
０．５０３１
０．５１１６
０．５０２３
０．５６７７
０．５９４５
０．５０２０

加入量

（ｍｇ）

１．５５２８
１．５５２８
１．５５２８
１．５５２８
１．５５２８
１．５５２８
０．９３９２
０．９３９２
０．９３９２
０．９３９２
０．９３９２
０．９３９２
０．４６２４
０．４６２４
０．４６２４
０．４６２４
０．４６２４
０．４６２４
１．４３６０
１．４３６０
１．４３６０
１．４３６０
１．４３６０
１．４３６０
０．５４９２
０．５４９２
０．５４９２
０．５４９２
０．５４９２
０．５４９２

测得量

（ｍｇ）

３．２２００
３．２５４０
３．２３２０
３．４４３０
３．５４６５
３．２２７５
１．８１１０
１．８２７０
１．８１５５
１．９２３５
１．９７２０
１．８０６０
０．８９００
０．９０００
０．８９０５
０．９４９０
０．９６７０
０．８９１５
３．３１７５
３．３３６５
３．３０４５
３．５５６５
３．６７５５
３．３０２０
１．０４４７
１．０４９１
１．０４２８
１．１０３６
１．１３２５
１．０３９１

回收率

（％）

９８．２７
９８．６１
９９．２１
９８．６０
９９．４６
９９．００
９８．９０
９９．０１
９９．５２
９８．８０
９８．９７
９８．５７
９９．５５
１００．１３
９９．７８
１００．３５
９９．２９
１００．０６
９９．０１
９８．１０
９８．３１
９８．６８
９９．９４
９８．２２
９８．６２
９７．８７
９８．４２
９７．５８
９７．９６
９７．８０

Ｘ
（％）

９８．８６

９８．９６

９９．８６

９８．７１

９８．０４

ＲＳＤ
（％）

０．４５

０．３２

０．４０

０．７０

０．４０

批号

１８０１０

１８０１５

１９００１

Ａ

１．６８８８

１．６７９３

１．７１２５

Ｂ

０．８７９４

０．８８１６

０．８９０２

Ｃ

０．４２８４

０．４２９９

０．４３０８

Ｄ

１．８８９８

１．８９１１
１．８７９９

Ｅ

０．５０１５

０．５１２４

０．５１１１

表２ 加样回收试验结果（ｎ＝６）

表３ 样品含量测定结果（ｍｇ／ｇ）订色谱条件进样测定，记录峰面积。结果芍药苷、芸香柚

皮苷、柚皮苷、橙皮苷、新橙皮苷峰面积的 ＲＳＤ分别为
０．４９％，０．５６％，０．７０％，０．４４％，０．６５％（ｎ＝６），表明
供试品溶液在２４ｈ内稳定性良好。

加样回收试验：取样品（批号为１８０１０）适量，研细，
取 ６份，每份约 １ｇ，精密称定，置 １５０ｍＬ锥形瓶，精
密加入 ２．２项下对照品贮备液 ４ｍＬ，依法制备供试
品溶液，按拟订色谱条件进样测定，并计算回收率。结

果见表２。

２．４ 样品含量测定
取３批样品，依法制备供试品溶液，按拟订色谱条

件进样测定，计算含量。结果样品中芍药苷、芸香柚皮

苷、柚皮苷、橙皮苷、新橙皮苷的平均含量分别为１．６９３５，
０．８８３７，０．４２９７，１．８８６９，０．５０８３ｍｇ／ｇ，详见表３。

３ 讨论

３．１ 提取溶剂选择
曾比较了甲醇、７０％甲醇、５０％甲醇 ３种溶剂对样

品提取效果的影响，结果显示，３种溶剂对各目标物的
提取效率无明显差异。对比色谱图发现，以５０％甲醇作
为提取溶剂时目标峰附近杂质较多，参考文献犤６犦，故选
择７０％甲醇作为提取溶剂。
３．２ 提取方法及时间选择

曾考察了超声提取和加热回流提取，加热回流提取

所得样品溶液冷却后不易滤过，超声提取效果良好，且

简便易行；再对提取时间０．２，０．５，１．０ｈ的提取效率进
行考察，发现０．５ｈ和１．０ｈ提取效率无明显差异，参考
文献犤７犦，故选择超声提取０．５ｈ。
３．３ 流动相选择

预试验中，比较了乙腈 －０．１％磷酸、乙腈－０．４％
磷酸及乙腈 －水，发现以乙腈 －水系统作为流动相时，
各成分峰型良好，基线平稳，分离效果符合要求，且配制

简单方便，故流动相选择乙腈－水。
３．４ 检测波长选择

采用二极管阵列检测器对样品进行全波长扫描，发

现各待测组分于 ２３７ｎｍ波长处响应均良好，故选择检
测波长为２３７ｎｍ。
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