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五淋散胶囊中栀子苷和芍药苷的 HPLC含量测定
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� � [摘要 ] � 目的:建立五淋散胶囊中栀子苷和芍药苷的 HPLC含量测定方法。方法:采用 D iamonsil C18色

谱柱 ( 250mm � 4. 6mm, 5 �m),流动相为甲醇-水 ( 20�80), 流速为 1. 0mL�m in
- 1
, 检测波长为 235 nm; 柱温

为 30 � ; 进样量为 20�L。结果: 栀子苷进样量在 0. 162~ 1. 296 �g范围内线性关系良好 ( r= 0. 999 9) ,平均

回收率为 101. 30% , RSD为 0. 54% ( n= 6) ;芍药苷在 0. 160~ 1. 280 �g范围内线性关系良好 ( r= 0. 999 9) ,

平均回收率为 99. 75% , RSD为 1. 04% ( n= 6)。结论:本方法简便、准确、快速、灵敏度高、重现性好,可作为

五淋散胶囊中栀子苷和芍药苷的定量控制质量标准。
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[Abstract] � Objective: To establish aHPLC method for the determ ination of gen iposide and paeoniflo rin in

Wu linsan capsule. Methods: The separat ion w as performed on a D iamonsilC18 chromatograph ic co lumn( 250mm �

4. 6mm, 5 �m) w ith the mob ile phase ofmethyl a lcoho-lw ater( 20�80) at the flow rate o f 1. 0mL�m in
- 1
. UV de-

tection w ave- leng th w as at 235 nm. Co lumn temperaturew as at 30 � . Results: The gen iposide show ed a good line-

ar ity in the range o f 0. 162~ 1. 296 �g( r= 0. 999 9) . The average recovery w as 101. 30%, and RSD was 0. 54%

( n = 6) . The paeoniflor in show ed a good linear ity in the range of 0. 160~ 1. 280�g ( r= 0. 999 9) . The average re-

covery w as 99. 75% , andRSD was 1. 04% ( n = 6) . Conclusion: Th ismethod is simp le, accurate, sensitive and re-

produc ible, then it can be used for contro lling the quantitative o f gen iposide and paeoniflorin inWulinsan capsu le.

[K ey words] � Wu linsan capsule; gen iposide; paeon if lorin; HPLC

� � 五淋散出自宋代�太平惠民和剂局方 �, 由赤茯

苓、当归、甘草、赤芍、山栀子五味中药材组成,已有

800年以上的应用历史。有清热凉血, 利水通淋之

功效。在治疗淋证、尿路感染、尿路结石等疾病方面

有非常显著的疗效且毒副作用小
[ 1- 5]
。为此, 多次

被收录在中医院校的方剂教材中
[ 6]
, 为时下中医治

疗热淋的主要方剂之一。但由于种种原因,目前仍

然没有通过国家食品药品监督管理局批准的五淋散

制剂产品上市。因此, 本研究开展了五淋散制剂产

品 � � � 五淋散胶囊的研制工作。由于栀子、赤芍为

五淋散的君药, 而两药材的主要有效成分分别为栀

子苷和芍药苷。所以,为了控制五淋散胶囊的质量,

作者对胶囊内容物中的栀子苷和芍药苷的 HPLC测

定方法开展了研究。

仪器与试药

岛津 LC IOA高效液相色谱仪 ( SPD 10AV

紫外检测器, 威玛龙色谱工作站, 日本岛津公司 ) ;

GR 202型 1 /10万电子天平 (A&D Company, L im-

ited Tokyo, 日本 ) ; WFZUV 2102型分光光度计 (上
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海优尼柯仪器有限公司 )。

芍药苷 (批号: 110736-200422)、栀子苷 (批号:

110749-200613)均由中国药品生物制品检定所提

供。供试样品五淋散胶囊内容物:自制。所用药材

分别采购自南宁、玉林;安徽亳州; 广东清远。阴性

样品:自制。所用药材采购自南宁。甲醇为色谱纯,

水为纯化水, 其他试剂为分析纯。

方法与结果

1� 色谱条件

色谱柱: D iamonsil C18柱 ( 250 mm � 4. 6 mm, 5

�m); 流动相: 甲醇-水 ( 20�80) ; 流速: 1. 0 mL�

m in
- 1
;检测波长: 235 nm; 柱温: 30 � , 进样量: 20

�L;理论塔板数分别以栀子苷和芍药苷峰计均�

1 500。

2� 测定波长的选择

分别取栀子苷和芍药苷对照品溶液, 在 200 ~

600 nm处进行吸光度扫描,结果栀子苷和芍药苷在

235 nm处都有平滑的最大吸收峰, 参考相关文献

[ 8- 10], 确定紫外检测波长为 235 nm。

3� 对照品溶液的配制
精密称取栀子苷对照品 8. 1mg, 芍药苷对照品

8. 0mg, 置 100mL量瓶中,加甲醇溶解并稀释至刻

度,摇匀, 得对照品储备液 (栀子苷浓度 81. 0 �g�
mL

- 1
, 芍药苷浓度 80. 0 �g�mL

- 1
)。

精密量取储备液 3mL置 10mL量瓶中,加甲醇

稀释至刻度, 摇匀,得对照品溶液 (栀子苷 24. 3 �g�

mL
- 1
, 芍药苷 24. 0 �g�mL

- 1
)。

4� 供试品溶液的配制

取五淋散胶囊内容物 (批号: N080601; 药材来

源于南宁生源中药饮片有限公司, � 8�, � 10�, � 11�
项均相同 )约 0. 01 g,精密称重后置 25mL量瓶中,

加甲醇 20 mL溶解, 超声 ( 250W, 50H z)处理 30

m in,放冷, 加甲醇稀释到刻度,摇匀、滤纸过滤后微

孔滤膜滤过即得。

5� 药材阴性溶液的配制

取栀子药材阴性浸膏和赤芍药材阴浸膏性浸

膏,按 �供试品样液的配制�项制成阴性样品液。
6� 空白实验

按上述色谱条件,分别取上述 4种溶液注入液

相色谱仪中, 依法测定, 记录色图谱, 结果见图 1。

由图 1可知,处方中其他药味对栀子苷色谱峰无干

扰;处方中其他药味对芍药苷色谱峰无干扰。

1-芍药苷, 2-栀子苷

图 1� 五淋散胶囊内容物 ( N080601)HPLC图

7� 标准曲线的建立

分别精密量取 � 3�项配制的对照储备溶液各 1,

2, 3, 4, 5, 6, 7, 8mL,置 10mL量瓶中, 加甲醇稀释到

刻度, 摇匀过滤后, 分别用微量注射器进样 20 �L,

依法测定。以峰面积 ( Y )对进样量 (X, �g)进行回

归,得栀子苷标准曲线方程为: Y = 24 802X + 6 981

( r= 0. 999 9),芍药苷标准曲线方程为: Y= 24 223X -

10 693( r= 0. 999 9)。结果表明: 栀子苷进样量在

0�162~ 1. 296 �g范围时,进样量与峰面积之间有良

好的线性关系。芍药苷进样量在 0. 160 ~ 1. 280 �g

范围时,进样量与峰面积之间有良好的线性关系。

8� 精密度试验

取五淋散胶囊内容物 0. 010 2 g, 按 � 4�项下方
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法制备得供试品溶液, 连续测定 6次, 每次取样液

20 �L, HPLC测定结果表明: 栀子苷的峰面积 RSD

为 0. 46%,芍药苷的峰面积 RSD为 0. 83%, 测定精

密度良好。

9� 稳定性试验
取 � 8�项配制的供试品溶液分别于 0, 2, 4, 6, 8

和 12 h进样 20 �L, 依法测定, 计算栀子苷和芍药苷

峰面积的相对平均偏差, 结果: 栀子苷的峰面积

RSD为 0. 48%; 芍药苷的峰面积 RSD为 0. 84%。

表明供试品溶液在 12 h内稳定性较好。

10� 重复性考察

取五淋散胶囊内容物 6份,约 0. 01 g,精密称重

后分别按 � 4�项下方法制备得供试品溶液。另从对照

储备液中精密量取 4mL置 25mL量瓶中,加甲醇稀

释至刻度, 摇匀, 得对照品溶液 (栀子苷 12. 96

�g�mL
- 1
,芍药苷 12. 80 �g�mL

- 1
)。依法测定,计算

栀子苷和芍药苷峰面积相对平均偏差和平均含量,结

果:栀子苷平均含量为 31. 17mg� g- 1
,峰面积 RSD为

0. 58%; 芍药苷平均含量为 34. 49mg� g- 1
, 峰面积

RSD为 0. 96%。表明本方法重复性试验结果良好。

11� 加样回收率试验

取五淋散胶囊内容物 (栀子苷含量 31. 17mg�
g
- 1
; 芍药苷含量 34. 49mg� g- 1

) 6份, 每份约 0. 01

g, 精密称重后分别置 25mL量瓶中,加入 4mL对照

品储备液, 加甲醇近刻度, 超声 ( 250W, 50 H z) 30

m in,放冷,加甲醇稀释至刻度, 摇匀, 滤纸过后微孔

滤膜过滤, 得加样回收液, 取样 20 �L依法测定, 计

算回收率, 结果见表 1。

表 1� 栀子苷和芍药苷的加样回收率结果
测定成分 取样量 /g 样品中含量 /m g 加入量 /mg 测定量 /m g 回收率 /% 平均值 /% RSD /%

栀子苷 0. 010 8 0. 336 6 0. 324 0 0. 666 6 101. 85 101. 30 0. 54

0. 010 9 0. 339 8 0. 324 0 0. 669 6 101. 79

0. 011 0 0. 342 9 0. 324 0 0. 669 6 100. 83

0. 011 0 0. 342 9 0. 324 0 0. 669 0 100. 65

0. 010 9 0. 340 0 0. 324 0 0. 668 5 101. 39

0. 010 7 0. 333 5 0. 324 0 0. 665 5 102. 47

芍药苷 0. 010 8 0. 372 7 0. 320 0 0. 696 1 101. 06 99. 75 1. 04

0. 010 9 0. 376 1 0. 320 0 0. 695 0 99. 66

0. 011 0 0. 380 0 0. 320 0 0. 698 1 99. 41

0. 011 0 0. 380 0 0. 320 0 0. 694 5 98. 28

0. 010 9 0. 376 1 0. 320 0 0. 697 2 100. 34

0. 010 7 0. 369 2 0. 320 0 0. 695 4 101. 94

12� 样品含量测定
取从不同产地药材生产的胶囊内容物 10批,每

批约 0. 01 g, 精密称重后,按 � 4�项下方法制备得供

试品溶液,另精密量取对照储备液 8mL置 25mL量

瓶中加甲醇稀释到刻度, 摇匀, 微孔滤膜滤过, 得对

照品溶液 (栀子苷 25. 92 �g�mL
- 1
, 芍药苷 25. 60

�g�mL
- 1

) ,依法测定, 五淋散胶囊内容物栀子苷和

芍药苷的含量测定结果见表 2。

表 2� 五淋散胶囊内容物栀子苷和芍药苷的含量测定结果 n= 10

胶囊内容物样号 取样量 / g 栀子苷含量 /m g� g- 1 芍药苷含量 /mg� g- 1

南宁 01 0. 009 8 31. 70 32. 96

南宁 02 0. 010 2 31. 59 33. 75

南宁 03 0. 009 7 31. 48 33. 30

玉林 01 0. 009 9 30. 44 32. 75

玉林 02 0. 009 9 30. 83 32. 47

玉林 03 0. 010 0 30. 71 32. 68

亳州 01 0. 009 6 31. 18 32. 94

亳州 02 0. 009 8 31. 19 32. 78

亳州 03 0. 009 9 31. 13 32. 93

清远 01 0. 009 8 31. 02 32. 55

平均值 31. 13 32. 91

(下转第 1288页 )
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� 抗真菌药使用针对性较强, 可排除因适应症不符

而滥用。

临床抗真菌药物选用逐渐趋向个别品种 (如

2008年 DDDs排序伊曲康唑胶囊居首位,氟康唑和

特比奈芬退到 9和 10位 )。原因是: � 同类品种中

酮康唑片因不良反应较大逐渐被临床淘汰。 � 同

类品种氟康唑限定日费用比伊曲康唑高。 � 不排

除其他社会因素的影响及与商家广告和宣传有关,

因此对单品种用量过高应加强管理。

2. 3� 限制使用 ( 2线 )抗感染药物在我院临床占主

导地位 � 由表 7可知, 4年间, 我院限制使用 ( 2

线 )抗感染药物的销售金额平均占抗感染药物销

售金额的 79� 92% , 消耗的 DDDs平均占总 DDDs

的 55. 85%, 并逐年上升。说明限制使用 ( 2线 )抗

感染药物在我院临床占主导地位; 我院抗感染药物

选择起点高。

从以上分析可知, 我院抗感染药物使用基本合

理。这是因为:根据卫生部 2004年版的 �抗感染药

物临床应用指导原则 �及广西壮族自治区卫生厅

�规范�要求, 我院制定了 �抗感染药物临床合理应

用实施细则 �、�处方点评制度�、�抗感染药物分级

管理制度�、�波动超过 30%抗感染药物及用量异常

增长品种监控制度 �。设计 �问题处方联系卡�, 对

处方合理用药进行调剂前监控。每季度由专人对住

院与门诊抗感染药物使用进行统计分析并通报反馈

及定期进行合理用药知识培训等,均有效地促进了

我院抗感染药物合理应用。但也应看到我院存在抗

感染药物使用起点高、品种异常增长管理不力等问

题,有待进一步加强监控管理。
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讨 � � 论

通过文献研究, 五淋散中山栀子、赤芍为君药。

两药材目前已知主要有效成分分别为栀子苷和芍药

苷,其含量多少对本方剂的药效有较大影响
[ 7- 8]
。

本实验曾采用 �中华人民共和国药典 �对栀子药材
中栀子苷的含量测定体系: 乙腈-水, 对赤芍药材中

芍药苷的含量测定体系: 甲醇-磷酸二氢钾水溶液,

对五淋散胶囊内容物中的栀子苷和芍药苷 HPLC含

量测定方法进行了研究
[ 9]
, 但结果不理想。最后确

定本实验采用的体系为最佳 HPLC条件,通过 10个

不同批次样品的含量测定,初步摸索出五淋散胶囊

内容物中栀子苷和芍药苷的 HPLC定量测定方法,

通过进一步的检测实践积累后, 可作为五淋散胶囊

含量测定的质量控制标准。
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