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基于多指标成分定量评价复方鱼腥草胶囊
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摘要　目的：基于多指标成分定量评价分析复方鱼腥草胶囊，为复方鱼腥草胶囊的质量控制提供参考。方法：首先制备复
方鱼腥草胶囊供试品溶液及槲皮苷、表告依春、绿原酸、连翘苷、黄芩苷对照品溶液，色谱条件采用ＣＡＰＣＥＬＬＰＡＫＭＧＣ１８
色谱柱（５μｍ，规格：４６ｍｍ×２５０ｍｍ），柱温以３５℃为宜，进样量为１０μＬ，流速为１０ｍＬ／ｍｉｎ进行高效液相色谱
（ＨＰＬＣ）检测，以流动相Ａ（乙腈）和流动相Ｂ（水＋００１％磷酸）为条件进行梯度洗脱，优化高效液相（ＨＰＬＣ）的方法学严
谨性，进行线性回归、精密度、重复性、稳定性、专属性试验和加样回收率试验，多指标成分定量分析样品中槲皮苷、表告依

春、绿原酸、连翘苷和黄芩苷的含量。结果：１）采用ＨＰＬＣ色谱法对复方鱼腥草胶囊中鱼腥草、板蓝根、金银花、连翘、黄芩
等进行专属性试验，结果显示复方鱼腥草胶囊中鱼腥草、板蓝根、金银花、连翘、黄芩专属性良好。２）线性范围考察结果显
示槲皮苷对照品、连翘苷对照品、绿原酸对照品在４～２０１μｇ／ｍＬ范围内、表告依春对照品、黄芩苷对照品在１２～６０１μｇ／
ｍＬ范围内的线性关系均良好。３）精密度试验结果显示槲皮苷、连翘苷、绿原酸、表告依春对照品、黄芩苷峰面积相对标准
偏差（ＲＳＤ）分别是０４５％、０５２％、０６６％、０５９％、０３１％，结果表明此色谱条件下的 ＨＰＬＣ仪器精密度良好。４）稳定性
试验结果显示复方鱼腥草胶囊供试品溶液相对峰面积ＲＳＤ是１３３％，表明２４ｈ内复方鱼腥草胶囊供试品溶液基本稳定。
５）重复性试验结果显示复方鱼腥草胶囊供试品溶液相对峰面积ＲＳＤ为０９２％，表明该 ＨＰＬＣ方法的重复性良好。６）结
果显示槲皮苷、表告依春、绿原酸、连翘苷和黄芩苷的平均回收率分别为９９１０％、９９２６％、９９０７％、９８０５％、９８８２％、
９８３２％，ＲＳＤ为１８１％、１４９％、０９４％、１５８％、１０１％，表明回收率较好。７）基于多指标成分定量测定结果显示不同厂
家不同批次的复方鱼腥草胶囊中有效成分槲皮苷、表告依春、绿原酸、连翘苷和黄芩苷的含量存在较大差异。结论：基于

多指标成分定量测定结果显示不同厂家不同批次的复方鱼腥草胶囊中有效成分槲皮苷、表告依春、绿原酸、连翘苷和黄芩

苷的含量存在较大差异。

关键词　多指标成分定量；高效液相；复方鱼腥草胶囊；槲皮苷；表告依春；绿原酸；连翘苷；黄芩苷
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　　复方鱼腥草胶囊是对复方鱼腥草片进行工艺改
进研发的［１］，近年来作为《中华人民共和国药典》新

增品种收载的中药复方制剂，无论是复方鱼腥草片

还是复方鱼腥草胶囊的药物组成都是以下 ５味中
药：鱼腥草、板蓝根、黄芩、连翘和金银花，其功效以

清热解毒为主［２］，对因外感风热而起咽喉疼痛、急性

扁桃体炎、急性咽炎等［３４］病症具有良好的临床疗

效，因此临床生产和使用量均较大，然而目前关于复

方鱼腥草胶囊的质量控制的文献报道较少［５６］，因此

本研究基于多指标成分定量分析评价复方鱼腥草胶

囊，以期为复方鱼腥草胶囊提供质量控制的提供参

考。复方鱼腥草胶囊中以鱼腥草为君药清热解毒，

其有效成分为槲皮苷［７］；黄芩、板蓝根为臣药，清热

泻火、凉血解毒，其有效成分分别为黄芩苷［８］和表告

依春［９］；连翘和金银花助君臣清散风热为佐使药，其

有效成分分别为连翘苷［１０］和绿原酸［１１］。采用多指

标成分定量测定复方鱼腥草胶囊中各个药物的主要

有效成分并行含量定量检测，以满足患者不同服药

需求和为复方胶囊质量控制提供基础研究参考，现

将结果报道如下。

１　仪器与试药
１１　仪器　高效液相色谱仪（型号：ＳＨＩＭＡＤＺＵＬＣ
２０ＡＤ，厂家：日本岛津有限公司）；二极管阵列
（ＤＡＤ）检测器（型号：ＰｒｏｍｉｎｅｎｃｅＳＰＤＭ２０Ａ，厂家：
日本岛津有限公司）；超声波清洗仪（型号：ＤＳ１０２７ＨＴ／
ＨＴＤ，厂家：天津市富城达科技有限公司）。
１２　试剂　色谱 ＨＰＬＣ乙腈和色谱 ＨＰＬＣ甲醇购
于德国 ＭＥＲＣＫ公司，色谱 ＨＰＬＣ冰醋酸、色谱
ＨＰＬＣ磷酸和色谱 ＨＰＬＣ无水乙醇均购于天津百伦
斯生物有限公司；中国食品药品检定研究院提供的

槲皮苷对照品（批号：１１１５３８２０１４０５）、表告依春对
照品（批号：１０７２９３１１３５３１）、黄芩苷对照品（批号：

０７１５９９０９）、连翘苷对照品（批号：１１０８２１２０１５１４）、
绿原酸对照品（批号：１１０７５３２０１３１４）。
１３　分析样品　随机选取１０个不同厂家生产不同
批次的复方鱼腥草胶囊。

２　方法与结果
２１　色谱条件　采用 ＣＡＰＣＥＬＬＰＡＫＭＧＣ１８色谱
柱（５μｍ，规格：４６ｍｍ×２５０ｍｍ），柱温以３５℃为
宜，进样量为１０μＬ，流速为１０ｍＬ／ｍｉｎ进行高效液
相色谱（ＨＰＬＣ）检测，以流动相Ａ（乙腈）和流动相Ｂ
（水＋００１％磷酸）为条件进行梯度洗脱，梯度洗脱
程序见表１。

表１　梯度洗脱程序表（检测波长为３３０ｎｍ）

时间（ｍｉｎ） 流动相Ａ（％） 流动相Ｂ（％）

０～１２ ９ ９１
１２～１５ ９→１５ ９１→８５
１５～３２ １５ ８５
３２～４８ １５→２９ ８５→７１
４８～６０ ２９ ７１

２２　对照品溶液的制备　首先将槲皮苷对照品、表
告依春对照品、黄芩苷对照品、连翘苷对照品、绿原

酸对照品均分别放置于６０℃真空干燥至恒重，然后
分别精密称取１０００ｍｇ，其中，表告依春对照品置于
１００ｍＬ量瓶中以甲醇定容，槲皮苷对照品和绿原酸
对照品置于５０ｍＬ量瓶中以甲醇定容，连翘苷对照
品置于２５ｍＬ量瓶中加入５０％甲醇定容，黄芩苷对
照品置于２５ｍＬ量瓶中加入无水乙醇适量，均超声
溶解，即制备得对照品溶液。精密量取所制备２ｍＬ
槲皮苷对照品溶液和绿原酸对照品溶液、３ｍＬ连翘
苷对照品溶液、１０ｍＬ黄芩苷对照品溶液、２５ｍＬ表
白依春对照品溶液于５０ｍＬ量瓶中，甲醇定容，超声
混合均匀，即得混合对照品溶液。

２３　供试品溶液的制备　取出复方鱼腥草胶囊的
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内容物，并精密称取３０ｇ于２０ｍＬ的锥形瓶中，加
入适量甲醇定容后以软木塞塞紧瓶口，摇晃促进内

容物充分溶解均匀后记录重量，超声处理（功率５００
Ｗ）３０ｍｉｎ后，并记录溶液冷却后重量，计算两次重
量差，以甲醇补齐致两次重量相等，采用０４５μｍ微
孔滤膜过滤混合液制成供试品溶液。

２４　专属性试验　取同一供试品溶液根据２３制
备的供试品溶液，采用 ＨＰＬＣ色谱法对复方鱼腥草
胶囊中鱼腥草、板蓝根、金银花、连翘、黄芩等进行专

属性试验，结果显示复方鱼腥草胶囊中鱼腥草、板蓝

根、金银花、连翘、黄芩专属性良好。（由于图谱较

多，此处仅以黄芩作为代表，详细见图１）。

图１　黄芩专属性试验ＨＰＬＣ色谱图

２５　线性关系考察　槲皮苷对照品、连翘苷对照品
和绿原酸对照品分别精密称取１０００ｍｇ置于５０ｍＬ
量瓶中以甲醇定容，表告依春对照品、黄芩苷对照品

３０００ｍｇ置于５０ｍＬ量瓶中甲醇定容，均超声溶解，
均匀混合各对照品溶液即制备得混合对照品溶液。

精密量１０、２０、５０、１００、２５０ｍＬ混合对照品溶
液分别置５０ｍＬ量瓶中，加甲醇稀释至刻度，摇晃使
其混合均匀。精密吸取１０μＬ，根据２１色谱条件采
用ＨＰＬＣ色谱法，记录峰面积；以对照品的浓度（μｇ／
ｍＬ）为横坐标（Ｘ），所测得的峰面积积分值为纵坐
标（Ｙ），绘制标准曲线，槲皮苷回归方程 ｙ＝
１７０１２１Ｘ＋８６７，ｒ＝０９９９９（ｎ＝５）；绿原酸回归方
程ｙ＝３１１０９Ｘ＋３５３，ｒ＝０９９９８（ｎ＝５）；表告依春回
归方程ｙ＝１７１１２Ｘ＋４２４１，ｒ＝０９９９７（ｎ＝５）；连
翘苷回归方程 ｙ＝３３９０９Ｘ＋２６５，ｒ＝０９９９８（ｎ＝
５）；黄芩苷回归方程 ｙ＝９５０４２Ｘ＋１９８，ｒ＝０９９９９
（ｎ＝５），结果表明，槲皮苷对照品、连翘苷对照品、
绿原酸对照品在４～２０１μｇ／ｍＬ范围内、表告依春对
照品、黄芩苷对照品在１２～６０１μｇ／ｍＬ范围内的线
性关系均良好。

２６　精密度试验　精密吸取１０μＬ按照２２配制
的混合对照品溶液，根据２１的色谱条件连续进样６
次，结果显示槲皮苷、连翘苷、绿原酸、表告依春对照

品、黄芩苷峰面积相对标准偏差（ＲＳＤ）分别是

０４５％、０５２％、０６６％、０５９％、０３１％，结果表明
此色谱条件下的ＨＰＬＣ仪器精密度良好。
２７　供试品溶液稳定性试验　在室温下精密吸取
１０μＬ同一份根据２３配制的复方鱼腥草胶囊供试
品溶液，配置后分别放置０、１、４、８、１２、２４ｈ后进样
检测，结果显示复方鱼腥草胶囊供试品溶液相对峰

面积ＲＳＤ是１３３％，表明２４ｈ内复方鱼腥草胶囊供
试品溶液基本稳定。

２８　重复性试验　精密吸取１０μＬ同一批次根据
２３制备的复方鱼腥草胶囊供试品溶液，在相同２１
的色谱条件下，在固定的高效液相分析仪上进样测

定，重复检测５次，结果显示复方鱼腥草胶囊供试品
溶液相对峰面积ＲＳＤ为０９２％，表明该 ＨＰＬＣ方法
的重复性良好。

２９　回收率试验　采用加样回收法，精密称取５份
已知含量的同一批号样品各约０５ｇ，分别精密加入
２０ｍＬ混合对照品甲醇溶液（０００５３６ｍｇ／ｍＬ），进
行回收率试验测定，计算结果显示槲皮苷、表告依

春、绿原酸、连翘苷和黄芩苷的平均回收率分别为

９９１０％、９９２６％、９９０７％、９８０５％、９８８２％、
９８３２％，ＲＳＤ为 １８１％、１４９％、０９４％、１５８％、
１０１％，表明回收率较好。见表２～６。

表２　槲皮苷回收率试验测定结果

编号
称样量

（ｇ）
加样量

（ｍｇ）
测得总量

（ｍｇ）
回收率

（％）
平均回收

率（％）
ＲＳＤ
（％）

１ ０５５５３ ０５００６ １０５３３２ ９９４５
２ ０５５５３ ０５００６ １０４８２４ ９７２０
３ ０５５５３ ０５００６ １０４５７０ ９８４１ ９９１０ １８１
４ ０５５５３ ０５００６ １０５３５１ １００７６
５ ０５５５３ ０５００６ １０５６８９ １０１１３

表３　表告依春回收率试验测定结果

编号
称样量

（ｇ）
加样量

（ｍｇ）
测得总量

（ｍｇ）
回收率

（％）
平均回收

率（％）
ＲＳＤ
（％）

１ ０７２５６ ０７２２５ ０８４４３ ９７８７
２ ０７２５６ ０７２２５ ０８５０２ １０１３６
３ ０７２５６ ０７２２５ ０８４６０ ９８４２ ９９２６ １４９
４ ０７２５６ ０７２２５ ０８４４９ ９７４６
５ ０７２５６ ０７２２５ ０８４７８ ９９１３

表４　绿原酸回收率试验测定结果

编号
称样量

（ｇ）
加样量

（ｍｇ）
测得总量

（ｍｇ）
回收率

（％）
平均回收

率（％）
ＲＳＤ
（％）

１ ０６１１２ ０６１３５ １２３３２ ９９７５
２ ０６１１２ ０６１３５ １２８２４ ９７３９
３ ０６１１２ ０６１３５ １２５７０ ９８０４ ９８０５ ０９４
４ ０６１１２ ０６１３５ １２３５１ ９７９８
５ ０６１１２ ０６１３５ １２６８９ ９７３６
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表５　连翘苷回收率试验测定结果

编号
称样量

（ｇ）
加样量

（ｍｇ）
测得总量

（ｍｇ）
回收率

（％）
平均回收

率（％）
ＲＳＤ
（％）

１ １７７８１ １５７９５ ３３３２４ ９９５６
２ １７７８１ １５７９５ ３３５１２ １００２６
３ １７７８１ １５７９５ ３３６１７ １００８８ ９９８２ １５８
４ １７７８１ １５７９５ ３３０１１ ９６８７
５ １７７８１ １５７９５ ３３６８９ １００９４

表６　黄芩苷回收率试验测定结果

编号
称样量

（ｇ）
加样量

（ｍｇ）
测得总量

（ｍｇ）
回收率

（％）
平均回收

率（％）
ＲＳＤ
（％）

１ １０７０５８１０３０７４１９５６１２ ９８３８
２ １０７０５８１０３０７４１９６２８４ ９９６４
３ １０７０５８１０３０７４２０９１５０ ９８７７ ９８３２ １０１
４ １０７０５８１０３０７４１９６３５１ ９８８６
５ １０７０５８１０３０７４２００６８９ ９７１３

２１０　样品测定结果　复方鱼腥草胶囊基于多指标
成分定量结果可见，不同厂家不同批次的复方鱼腥

草胶囊中有效成分槲皮苷、表告依春、绿原酸、连翘

苷和黄芩苷的含量存在较大差异。见表７。

表７　复方鱼腥草胶囊中有效成分含量测定结果（ｍｇ）

检查项目 槲皮苷 表告依春 绿原酸 连翘苷 黄芩苷

样品１ ０３４ ０５９ ０３７ １０６ ６３５
样品２ ０１１ ０３４ ０１５ ０５２ ３４２
样品３ ０１２ ０７７ ０５３ ０２８ ２６４
样品４ ０３５ ０８３ ０４９ ０７７ ３７１
样品５ ０２６ ０９１ ０３４ ０５６ ４２３
样品６ ００９ ０２９ ０１８ ０４４ ２５５
样品７ １０３ １９４ ０７４ ０７２ ５６６
样品８ ０３６ ０６６ ０５３ ０５１ ３０８
样品９ １０６ ２４１ １０８ １０５ ５８２
样品１０ ０４１ ０９９ ０７６ ０６８ ４０３

３　讨论
复方鱼腥草胶囊中所含的药物均具有清热解毒

的功效，鱼腥草、板蓝根、连翘、金银花和黄芩等５味
药物，相辅相成，相互作用，共奏清热解毒的作用。

在中医的复方组成中，方中的每一味药物都是不可

或缺，至关重要的，因此在多指标成分的选择上，本

研究选择测定每一味药物的有效成分，即鱼腥草的

槲皮苷、板蓝根的表告依春、金银花的绿原酸、连翘

的连翘苷和黄芩的黄芩苷，而测定每一味药物的有

效成分含量，对中药复方的质量优劣判定和质量控

制是极其重要的［１２］。因此在药物提取溶剂的选择

上采用甲醇、７０％甲醇、乙醇、７０％乙醇作为预实验
摸索条件，提取时间以０５ｈ、１０ｈ和１５ｈ作为摸

索条件，提取方式选择超声提取和回流提取２种摸
索条件［１３］，结果显示在超声提取下７０％甲醇，提取
１ｈ对５种药物的５种有效成分的提取效率最高。
另外本研究中设计ＨＰＬＣ色谱法对复方鱼腥草胶囊
的专属性进行鉴别研究以对其５味药物的组成进行
定性的质量评价。由于组方的有效成分较多，若这

些成分不具有专属性，则在其他有效成分存在的情

况下，对后续成分含量的检测过程中就可能因为成

分的相互影响而不可避免的造成结果偏差［１４］，故而

在综合样品回收率、稳定性、可重复性、精密度、线性

考察的基础上，对 ＨＰＬＣ的最佳色谱条件进行反复
的试验和调整。本研究结果ＨＰＬＣ色谱图显示复方
鱼腥草胶囊中槲皮苷、表告依春、绿原酸、连翘苷和

黄芩苷的专属性良好；且在复方鱼腥草胶囊的样品

检测中结果显示有效成分槲皮苷、表告依春、绿原

酸、连翘苷和黄芩苷的含量存在较大差异。
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