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前言

桂黄降脂颗粒为我院院内制剂，主要由山楂、丹参、党参、

陈皮等 7味中药组成。具有益气化痰，活血化瘀的功效，主要用

于治疗脂肪肝、高脂血症等。为有效地控制其质量，我们参考中

国药典 2010版方法，对制剂进行了质量标准的规范化研究，采

用薄层鉴别法对制剂中君药山楂、臣药丹参进行了定性鉴别，

采用 HPLC法测定山楂中脂溶性成分槲皮素和丹参中水溶性
成分丹参素钠的含量[1，2]，为桂黄降脂颗粒的质量标准提供了定

性和定量的检测方法，能更好地控制其内在质量，保证临床用

药安全、有效。

1 材料与方法

1.1 材料
SPD-20A 高效液相色谱仪（美国科学系统公司）；Ulti-

mateTM C18键合硅胶柱(4.6 mm× 250 mm，5 滋m)；QP-01真空

泵；JPCT0328超声仪；NRB17S3W电冰箱（日本松下）；ZK072

型电热真空干燥箱（上海实验仪器厂）；JA203H电子天平（常州

幸运电子）；ZF-I型三用紫外分析仪（上海顾村电光仪器厂）。
1.2 试药

槲皮素 （购自中国药品生物制品检定所，批号

110742-200516，供含量测定用）；丹参素钠（购自中国药品生物

制品检定所，批号 110855-200809，供含量测定用）；山楂、丹参、

陈皮、等 7味中药购于泸州市宝光中药饮片公司，均符合 2010

年版《中国药典》项下规定；甲醇为色谱纯，其余试剂为分析纯；

纯净水（泸州医学院附属中医医院制剂室）；桂黄降脂颗粒（泸

州医学院附属中医医院制剂室，批号：20111209、20120116、
20120207，）；缺山楂的桂黄降脂颗粒阴性样品（批号：
20111210）；缺丹参的桂黄降脂颗粒阴性样品 （批号：
20111211）。

2 结果

2.1 定性鉴别
2.1.1 山楂薄层色谱鉴别 取桂黄降脂颗粒 10 g，加水 50 mL

和盐酸 3 mL，加热微沸 45 min,（适时补充水），立即冷却，滤过，

滤液用乙酸乙酯振摇提取两次，每次 30 mL,合并乙酸乙酯液，
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蒸干，残渣加甲醇 1 mL溶解，作为供试品溶液。取缺山楂的阴

性样品，同法制成阴性样品溶液。另取槲皮素对照品适量，加甲

醇制成每 1 mL含 1 mg的溶液，作为对照品溶液。照薄层色谱

法（中国药典 2010年版一部附录ⅥB）试验，吸取供试品溶液、

阴性样品溶液、对照品溶液各 5 滋L，分别点于同一硅胶 G薄层
板上，以甲苯 -甲酸乙酯 -甲酸（7.5:6:0.8）为展开剂，展开，取

出，晾干，喷以 1%三氯化铝试液，热风加热，置紫外光灯（365
nm）下检视。供试品色谱中，在与对照品色谱相应的位置上，显

相同的黄绿色斑点，阴性样品无干扰，见图 1[3]。

2.1.2 丹参的薄层鉴别 取桂黄降脂颗粒 10 g，加水 40 mL，

超声处理 30 min，离心，取上清液，用稀盐酸调 pH至 2，用乙酸

乙酯振摇提取 2次，每次 30 mL，合并乙酸乙酯液，蒸干，残渣

加甲醇 2 mL溶解，作为供试品溶液。取缺丹参的阴性样品，同

法制成阴性样品溶液。另取丹参素钠对照品适量，加甲醇制成

每 1 mL含 1 mg的溶液，作为对照品溶液。照薄层色谱法（中国

药典 2010年版一部附录ⅥB）试验，吸取供试品溶液、阴性样品

溶液、对照品溶液各 5 滋L，分别点于同一硅胶 G薄层板上，以

氯仿 -丙酮 -甲酸（20:10:4）为展开剂，展开后取出晾干，置氨

蒸气中熏至对照品主斑点显色清晰后取出，放置 15 min，置紫
外光灯（365 nm）下检视。供试品色谱中，在与对照品色谱相应

的位置上，显相同颜色的荧光斑点，阴性样品无干扰，见图 2[4]。

2.2 含量测定
2.2.1 槲皮素的含量测定 (1) 色谱条件与系统适应性试验
UltimateTM C18 色谱柱(4.6 mm× 250 mm，5 滋m)，流动相：甲

醇 -0.4％磷酸(50:50)，流速：1 mL·min-1，温度：40 ℃，波长：373

nm，洗脱时间 20 min，进样量 10 滋L，在此条件下，槲皮素峰和

供试品中其他相邻组分色谱峰的分离度较好，按槲皮素峰计

算，理论板数按槲皮素峰计算应不低于 2000[5-11]。

（2）对照品溶液的制备 精密称取经 105 ℃干燥至恒重的

槲皮素对照品适量，加甲醇制成每毫升含槲皮素 2.24 mg的溶
液，作为对照品溶液。

（3）供试品溶液的制备 取桂黄降脂颗粒 10 g研细，精密

称取 1 g，置具塞锥形瓶内，加甲醇 40 mL和 25%盐酸 5 mL，
摇匀，超声 20 min，移置水浴中加热回流 2 h，迅速冷却至室温，

甲醇定容至 50 mL量瓶中，摇匀，滤过，取续滤液，作为供试品

溶液。

（4）线性范围的考察 分别精密吸取上述对照品溶液

5，7.5，10，12.5，15 滋L注入高效液相色谱仪，按拟定的色谱条

件测定，将峰面积（Y）与进样量（X）进行线性回归，计算得回归

方程为：Y=132626X+110433 r=0.9995，表明槲皮素对照品进样

量在 11.2～ 33.6 滋g之间与峰面积线性关系良好，见图 3。

（5）专属性试验 取缺山楂的阴性样品制剂，按供试品溶液

制备项下方法制备阴性样品溶液。按上述色谱条件进行测定，

结果在槲皮素相同保留时间处无干扰峰出现，表明方中其他药

味对槲皮素对照品测定无干扰，见图 3。

2.2.2 丹参素钠的含量测定 （1）色谱条件与系统适应性试验
UltimateTM C18色谱柱(4.6 mm× 250 mm，5 滋m)，流动相：甲醇
-0.1％冰醋酸( 2：98 )，二元梯度洗脱，流速：1 ml·min-1，温度：40

℃，波长：280 nm，洗脱时间 30 min，进样量 10 滋L，在此条件
下，丹参素钠峰和供试品中其他相邻组分色谱峰的分离度较

好，按丹参素钠峰计算，理论板数按丹参素钠计算应不低于

3000[12-20]。

（2）对照品溶液的制备 精密称取的丹参素钠对照品

0.0083 g，置 25 mL棕色量瓶中，加入蒸馏水溶解并定容，即得

对照品溶液，浓度为 0.332 mg/mL。

（3）供试品溶液的制备 取桂黄降脂颗粒 10 g研细，精密

称取 1 g，置 105 ℃干燥至恒重的具塞锥形瓶内，加入 50%甲醇
50 mL，密塞，称定重量，超声 40 min，取出，冷却至室温，用
50%甲醇补足重量，滤过，取续滤液，作为供试品溶液。

（4）线性范围的考察 依次精密吸取丹参素钠对照品溶液

0.5 mL，1 mL，2 mL，4 mL，分别加蒸馏水定容至 10 mL，制得浓
度为0.0166，0.0332，0.0664，0.1328 mg﹒mL-1的溶液，依次吸取

上述溶液和对照品溶液(0.332 mg﹒mL-1)各 10 滋L注入高效液相

色谱仪，按拟定的色谱条件测定，将峰面积（Y）与质量浓度（X）

图 1 桂黄降脂颗粒中山楂的 TLC：1、槲皮素对照品，2、阴性样品，3～5、

三批桂黄降脂颗粒样品

Fig.1 TLC of Crataegi Fructus in Guihuang Jiangzhi granules：

1, Quercetin 2, Negative samples 3~5, Samples of Guihuang Jiangzhi

granules

图 2 桂黄降脂颗粒中丹参的 TLC：1、丹参素钠对照品，2、阴性样品，3～

5、三批桂黄降脂颗粒样品

Fig.2 TLC of Salvia miltiohiza Bunge in Guihuang Jiangzhi granules:

1, Sodium danshensu; 2, Negative samples; 3~5, Samples of Guihuang

Jiangzhi granules

图 3 槲皮素HPLC图谱：A.槲皮素对照品 B.供试品溶液中的槲皮素 C.

槲皮素阴性

Fig.3 The HPLC of Quercetin：A: Quercetin；B: Sample；C: Negative

samples
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2.2.4 桂黄降脂颗粒含量 取桂黄降脂颗粒 3批，分别测定，

三批样品中槲皮素的含量分别 0.317 mg·g-1，0.386 mg·g-1，

0.355 mg·g-1；三批样品中丹参素纳的含量分别为 1.2375 mg·g-1，

1.3142 mg·g-1，1.2863 mg·g-1。桂黄降脂颗粒制备工艺包括醇提

和水提两种工艺，故本文选择君药和臣药中起主要治疗作用的

一种脂溶性成分和水溶性成分作为考察指标，以便能更有效地

控制该制剂的质量。

3 讨论

由于西药降脂均有不同程度的副作用，停药后易见反跳，

使长期服用受到限制。桂黄降脂颗粒对高脂血症的治疗具有疗

效好、平稳、无毒副作用的特点，这是西药无法作到的优势所

进行线性回归，计算得到回归方程：Y=8E+0.6X+3003.6，r=

0.9998（n=5）表明丹参素钠对照品在 0.0166～ 0.332 mg·mL-1之

间与峰面积线性关系良好，见图 4。

（5）专属性试验 取缺丹参的阴性样品制剂，按供试品溶液

制备项下方法制备阴性样品溶液。按上述色谱条件进行测定，

结果在丹参素钠相同保留时间处无干扰峰出现，表明方中其他

药味对丹参素钠对照品测定无干扰，见图 4。

2.2.3 方法学考察 （1）精密度考查 分别精密吸取槲皮素、

丹参素纳对照品溶液 10 滋L，分别按照上述色谱条件连续进样

5次，测定槲皮素和丹参素钠的峰面积，结果槲皮素峰面积积

分值 RSD为 0.96%，丹参素钠峰面积积分值 RSD为 1.32%，表

明仪器精密度较高。

（2）稳定性试验 取同一供试品溶液，分别按照上述色谱

条件于0，1，2，4，8 h各进样 1次，每次 10 滋L，测定槲皮素和丹

参素钠的峰面积，结果槲皮素峰面积积分值 RSD为 0.89%，丹

参素钠峰面积积分值 RSD为 1.56%，, 表明供试品溶液在 8 h

内稳定。

（3）重复性试验 取相同批号样品（批号：20120207）制备 6

份供试品溶液，分别按照 2.2.1.1和 2.2.2.1项下色谱条件进行

测定，各进样 10 滋L，测定槲皮素和丹参素钠的峰面积。结果槲

皮素峰面积积分值 RSD为 0.75%（n=6），丹参素钠峰面积积分

值 RSD为 1.06%（n=6），表明本方法重复性良好。

（4）加样回收试验 精密称取供试品 5 g，共 6份，分别精
密加入槲皮素对照品溶液（2.24 mg·ml-1）0.7 ml，按 3.1.3项方

法制备供试品溶液，按照 3.1.1项下色谱条件进行测定，计算槲

皮素的平均回收率为 98.00%，RSD为 1.33%。见表 1。

精密称取供试品 0.5 g，共 6份，分别精密加入丹参素钠对

照品溶液(0.332 mg·mL-1 ) 1.9 mL，按 3.2.3项方法制备供试品
溶液，按照 3.2.1项下色谱条件进行测定，计算丹参素钠的平均

回收率为 97.87%，RSD为 1.35%。见表 2。

图 4 丹参素钠 HPLC图谱：A.丹参素钠对照品 B.供试品中的丹参素钠

C.丹参素钠阴性

Fig.4 The HPLC of Sodium danshensu：A: Sodium danshensu B: Sample

C: Negative samples

序号

No.

样品含量(mg)

Mass of sample

加样量(mg)

Sample amounts

测得总量(mg)

The total quantity

回收率(%)

Returns-ratio

平均回收率(%)

Average

RSD

(%)

1

2

3

4

5

6

1.585

1.591

1.588

1.595

1.591

1.585

1.568

1.568

1.568

1.568

1.568

1.568

3.149

3.142

3.135

3.12

3.098

3.111

99.74

98.92

98.66

97.26

96.11

97.32

98.00 1.33

表 1 槲皮素加样回收率试验结果

Table 1 MRSA genotyping analysis [n(%)]

序号

No.

样品含量(mg)

Mass of sample

加样量(mg)

Sample amounts

测得总量(mg)

The total quantity

回收率(%)

Returns-ratio

平均回收率(%)

Average

RSD

(%)

1

2

3

4

5

6

0.6200

0.6188

0.6212

0.6200

0.6225

0.6188

0.6308

0.6308

0.6308

0.6308

0.6308

0.6308

1.2491

1.2464

1.2385

1.2306

1.2297

1.2311

99.73

99.49

97.86

96.80

96.26

97.07

97.87 1.35

表 2 丹参素钠加样回收率试验结果

Table 2 Adds the type returns-ratio experiment of Sodium danshensu
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在。制定桂黄降脂颗粒的质量标准，并将其开发成院内制剂，具

有广阔的市场前景，具有很大的社会效益。

在测定丹参素钠含量过程中，曾对不同的制样方法（超声

法、回流提取法）进行考察，结果二者提取效率没有显著差别，

故选择较为方便的超声法作为样品中测定丹参素钠的提取方

法。在测定丹参素钠流动相选择过程中，曾试验 1%，0.5%，
0.1%的冰乙酸，改善峰的拖尾现象，结果表明，丹参素钠在甲醇
-0.1%冰乙酸（2:98）流动相条件下其色谱峰达到基线分离，峰形

较好。

根据参考文献，HPLC法测定槲皮素常用的 2个检测波长

是 360 nm、373 nm，通过实验，我们发现使用 360 nm作为检测

波长分离效果不理想，而采用 373 nm作为检测波长，得到的色

谱图分离较好。所以，本实验采用的检测波长时 373 nm。在槲

皮素的含量测定中，对提取时间进行了单因素试验，结果以回

流提取 2 h效果较好，槲皮素溶解提取较完全。

本文制定的桂黄降脂颗粒质量标准方法准确可靠、专属

性强、重现性好，可以作为控制桂黄降脂颗粒质量的有效方法。

本实验选用脂溶性成分和水溶性成分两种通过不同提取工艺

得到的成分作为质量标准的考察指标，较现在国内普遍的质量

标准研究只使用一种成分作为考察指标更全面，更能有效地控

制制剂质量。
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