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　　肝力保胶囊是本院自制制剂，由茵陈、虎杖、茯苓、

黄芪及苦参碱提取物组成，临床用于各种急、慢性病毒

性肝炎治疗，对肝癌所致肝脾肿大、肝硬化腹水等症状

有辅助疗效。虎杖是蓼科植物虎杖（Ｐｏｌｙｇｏｎｕｍｃｕｓｐｉ

ｄａｔｕｍＳｉｅｂ．ｅｔＺｕｃｃ．）的干燥根和根茎，具有利湿退黄、

清热解毒、散瘀止痛、止咳化痰功效，用于湿热黄疸、淋

浊、带下、风湿痹痛、痈肿疮毒、水火烫伤、肺热咳嗽

等［１］。虎杖的有效成分包括蒽醌类、二苯乙烯类化合

物、鞣酸及黄酮类等。蒽醌类化合物主要包括大黄素、

大黄酚、大黄素甲醚等，具有抗菌、抗炎、抗病毒、抑制

血小板聚集，改善微循环及抗肿瘤等作用［２］。其中大

黄素对乙肝病毒、巨细胞病毒、ＥＢ病毒、冠状病毒、脊

髓灰质炎病毒均有抑制作用［３］。大黄素能增强抗癌药

物５氟 尿 嘧 啶、丝 裂 霉 素 和 甲 氨 蝶 呤 对 人 肝 癌

ＢＥＬ７４０２细胞的细胞毒作用［４］。大黄素对各种人肝癌

细胞株表现出有效的抑制效应，其可能成为治疗肝癌

的一种有效的化疗药物［５］。白藜芦醇及白藜芦醇苷

（虎杖苷）是虎杖中２个主要的二苯乙烯类化合物，具

有强心、扩血管、抑制血小板凝聚、降血脂、护肝等作

用［２］。白藜芦醇存在形式主要有顺反式白藜芦醇及顺

反式白藜芦醇苷，后者经肠道中糖苷酶的催化作用可

释放出白藜芦醇。白藜芦醇在抑制肿瘤增殖、诱导肿

瘤细胞凋亡方面均有作用，已成为预防、抑制、治疗组

织癌变和肿瘤发生的研究热点［６］。

　　目前，测定虎杖中有效成分含量方法主要包括高

效液相色谱法［７８］、色谱质谱联用法［９］、近红外光谱法

快速测定［２］。本研究建立反相高效液相色谱法同时测

定肝力保胶囊中两类３种成分含量，为进一步完善该

制剂质量标准奠定基础。

１　仪器和试药

１．１　仪器　Ａｇｉｌｅｎｔ１１００高效液相色谱仪，包括在线

脱气机、四元泵、自动进样器、柱温箱、二级管阵列检测

器、Ｃｈｅｍｓｔａｔｉｏｎ色谱工作站。ＭＥＴＴＬＥＲＡＥ２４０型电

子天平。ＳＫ２２００Ｈ型超声波清洗器（上海科导超声仪

器有限公司）。

１．２　试药　肝力保胶囊（批号：２０１２０３０１、２０１２０５０１、

２０１２０７０１、２０１２０８０１、２０１２０９０１、２０１３０１０１、２０１３０３０１、

２０１３０４０１）由本院制剂室生产，虎杖苷（批号：１１１５７５

２００５０２）、白藜芦醇（批号：１１１５３５２００５０２）和大黄素（批

号：１１０７５６２００１１０）对照品由中国食品药品检定研究院

提供，乙腈、甲醇及甲酸均为色谱纯，水为超纯水。

２　方法和结果

２．１　色谱条件　色谱柱：ＡｇｉｌｅｎｔＳＢＣ１８（２５０ｍｍ×
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４．６ｍｍ，５μｍ）；以０．１％甲酸（Ａ）和乙腈（Ｂ）为流动

相。梯度洗脱（体积百分数）：０～４ｍｉｎ８０％～７０％ Ａ，

４～１０ｍｉｎ７０％～３５％ Ａ，１０～１６ｍｉｎ３５％～５％ Ａ。

柱平衡时间５ｍｉｎ；流速１．０ｍＬ／ｍｉｎ；柱温２５℃；检测

波长３０５ｎｍ；进样量５μＬ。

２．２　溶液的制备

２．２．１　对照品溶液　精密称取虎杖苷对照品１０．４５ｍｇ、

白藜芦醇对照品１０．００ｍｇ及大黄素对照品９．４６ｍｇ，分别

置于１０ｍＬ棕色量瓶中，甲醇定容，摇匀，得浓度为１．０４５、

１．０００、０．９４６ｍｇ／ｍＬ母液，置４℃冰箱保存。

２．２．２　供试品溶液　取１０粒肝力保胶囊内容物混

匀，精密称取１．００ｇ置于２５ｍＬ的棕色量瓶中，用甲醇

定容，超声３０ｍｉｎ，放冷，用甲醇溶液补足减少的质量，

经０．４５μｍ微孔滤膜滤过，取滤液备用。

２．２．３　阴性供试品　以相同处方比例，按肝力保胶囊

制备工艺制备不含虎杖的阴性样品。

２．３　方法学考察

２．３．１　系统适应性　按２．１项下色谱条件，以对照

品、制剂样品及阴性样品溶液分别进样，见图１，虎杖苷

保留时间８．３４ｍｉｎ，白藜芦醇保留时间１１．８８ｍｉｎ，大

黄素保留时间１８．５９ｍｉｎ，制剂中其他成分对待测峰无

干扰。分离度大于１．５，理论塔板数大于５０００，对称因

子均在０．９５～１．０５之间。

图１　阴性样品（Ａ）、对照品（Ｂ）和制剂样品（Ｃ）高效液相色谱图

１：虎杖苷；２：白藜芦醇；３：大黄素

２．３．２　定量限　将虎杖苷、白藜芦醇及大黄素分别进

行稀释，按２．１项下色谱条件进样，以信噪比１０１

计，定量限分别为０．２０９、０．０７１４、１．１９μｇ／ｍＬ。

２．３．３　标准曲线及线性　配制虎杖苷对照品浓度为

１２．５４、２６．１３、５２．２５、１０４．５、１２５．４μｇ／ｍＬ，白藜芦醇对

照品浓度为５．０、１０．０、２０．０、４０．０、５０．０μｇ／ｍＬ，大黄

素 对 照 品 浓 度 为 ２．３７、４．７３、９．４６、１８．９２、

２３．６５μｇ／ｍＬ 混合对照品溶液。以浓度为横坐标

（Ｘ），色谱峰面积为纵坐标（Ｙ）进行线性回归，得回归

方程。虎杖苷：Ｙ＝１８．８０２Ｘ＋２３．６７２（ｒ＝０．９９９６）；

白藜芦醇：Ｙ＝３８．５８５Ｘ＋６．５４３３（ｒ＝０．９９９８）；大黄

素：Ｙ＝１１．８９４Ｘ＋０．１７（ｒ＝０．９９９４）。

２．３．４　 精 密 度 　 取 混 合 对 照 品 溶 液 （虎 杖 苷

５２．２５μｇ／ｍＬ、白藜芦醇２０．０μｇ／ｍＬ及大黄素９．４６

μｇ／ｍＬ），在２．１项下色谱条件重复进样６次。虎杖苷

峰面积ＲＳＤ＝０．１３％ ，白藜芦醇ＲＳＤ＝０．１４％，大黄

素ＲＳＤ＝０．２９％，结果表明仪器精密度良好。

２．３．５　重复性　取肝力保胶囊（批号：２０１３０１０１），按

２．２．２项下制备６份样品，按照２．１项下色谱条件进

样，虎杖苷含量为１０７１．６９μｇ／ｇ，ＲＳＤ＝１．５１％；白藜

芦醇含量为２４７．５９μｇ／ｇ，ＲＳＤ＝１．４１％；大黄素含量

为１９８．４７μｇ／ｇ，ＲＳＤ＝１．５１％，结果表明该方法重复

性良好。

２．３．６　稳定性　取肝力保胶囊（批号：２０１３０１０１），按

２．２．２项下制备样品，在放置０、２、４、８、２４ｈ时，分别测

定虎 杖 苷、白 藜 芦 醇 及 大 黄 素 色 谱 峰 峰 面 积，

ＲＳＤ均＜２％（ｎ＝３），结果表明制剂样品溶液在２４ｈ

内稳定。

２．３．７　加样回收率　取肝力保胶囊（批号：２０１３０１０１）

６ 份，精 密 称 定，每 份 １．０００ ｇ，加 入 浓 度 为

１．０４５ｍｇ／ｍＬ 虎 杖 苷 对 照 品 １ ｍＬ，浓 度 为

１．０００ｍｇ／ｍＬ白藜芦醇对照品０．３ｍＬ，浓度为０．９４６

ｍｇ／ｍＬ大黄素对照品０．２ｍＬ，按２．２．２项下处理样

品，按２．１项下色谱条件进样，计算回收率。虎杖苷回
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收率为９９．９３％，ＲＳＤ＝２．９６％，白藜芦醇回收率为

１０１．４７％，ＲＳＤ＝２．９６％，大黄素回收率为９９．２９％，

ＲＳＤ＝２．１８％。

２．４　样品测定　按２．２．２项制备供试品溶液，在２．１项

下色谱条件测定峰面积，根据回归方程计算８批次肝力保

胶囊中虎杖苷、白藜芦醇及大黄素含量，结果见表１。

表１　８批次肝力保胶囊中虎杖苷、白藜芦醇和大黄素含量测定结果

ｗＢ／（μｇ·ｇ－１），ｎ＝３，珚ｘ±ｓ

制剂批号 虎杖苷 白藜芦醇 大黄素

２０１２０３０１ １５２３．３５±１０．２５ １６２．７６±０．７０ １７３．３９±０．９１

２０１２０５０１ １４６８．８３±１３．５７ １３１．５０±０．７８ １３７．００±０．８６

２０１２０７０１ １９８８．８９±１２．３１ １７０．８０±０．６９ １３０．５４±０．９９

２０１２０８０１ ２１２２．９４±１０．５２ １８３．５９±０．６８ １５７．７４±０．７３

２０１２０９０１ ２９４２．５８±１４．３０ ２２４．３２±０．６５ ３７６．６４±０．９２

２０１３０１０１ １０７１．６９±１３．９０ ２４７．５９±０．７１ １９８．４７±０．８３

２０１３０３０１ １１３０．８５±１０．００ ２５６．４５±０．９２ １９８．０９±０．８６

２０１３０４０１ １０８８．８７±９．５９ ２９２．８３±０．６５ ２９０．４０±１．０８

３　讨　论

　　虎杖苷、白藜芦醇及大黄素的极性差异较大，本实

验比较甲醇水、甲醇０．１％甲酸、乙腈水、乙腈０．１％

甲酸，不同比例梯度洗脱，最终采用０．１％甲酸和乙腈

梯度洗脱，在２０ｍｉｎ内快速完成测定，且制剂中其他成

分对测定结果无干扰。虎杖苷和白藜芦醇的紫外最大

吸收 波 长 在 ３０５ｎｍ，大 黄 素 检 测 波 长 一 般 选 择

２５４ｎｍ，但选择２５４ｎｍ检测波长基线噪音大且制剂

其他成分有干扰，故选择３０５ｎｍ作为检测波长，可同

时满足３个成分检测要求。白藜芦醇在强光与高温条

件下质量分数下降，易发生部分分解或顺反异构化，需

在阴凉处保存［７］。故本实验溶液均放置于棕色量瓶中

４℃冰箱保存。

　　总之，本研究建立的测定肝力保胶囊中虎杖苷、白

藜芦醇和大黄素含量的方法快速、结果准确、重现性好

且成本低，可用于全面控制肝力保胶囊中虎杖药材的

质量。
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