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HPLC 法测定强肝胶囊中龙胆苦苷、芍药苷、丹酚酸 B 
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摘  要：目的  建立同时测定强肝胶囊中龙胆苦苷、芍药苷、丹酚酸 B 3 种成分的高效液相色谱分析方法。方法  采用

Diamonsil C18色谱柱（250 mm×4.6 mm，5 μm）；流动相为乙腈-0.05%磷酸水溶液，梯度洗脱；体积流量 1 mL/min；柱温

30 ℃；进样量 10 μL；检测波长 230 nm。结果  龙胆苦苷在 0.151～1.51 μg 线性关系良好（r＝0.999 6），芍药苷在 0.075 2～
0.752 0 μg 线性关系良好（r＝0.999 8），丹酚酸 B 在 0.113 2～1.358 4 μg 线性关系良好（r＝0.999 5）；平均回收率分别为龙

胆苦苷 99.5%、芍药苷 101.95%、丹酚酸 B 102.74%，RSD 分别为 1.02%、1.77%、1.81%。结论  该方法准确、重现性好、

可用于强肝胶囊的质量控制。 
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强肝胶囊由茵陈、板蓝根、丹参、白芍、秦艽

等 16 味中药组成，有清热利湿、补脾养血、益气解

郁之功效[1]。研究表明强肝胶囊有较强的抗肝纤维

化作用，具有保护肝细胞，促进肝细胞再生，恢复

肝功能和抑制纤维化作用[2-4]。其中多种成分具有保

肝作用，龙胆苦苷作为裂环环烯醚萜苷类成分，是

秦艽的主要有效成分，对化学性及免疫性肝损伤均

有保护作用[5]。白芍总苷为白芍的主要活性成分，

对各种化学性肝损伤均有明显的保护作用。丹酚酸

B 是丹参的水溶性代表性成分，具有潜在的保肝和

抗肝纤维化作用。局颁强肝胶囊的质量标准中，只

以芍药苷单一成分作为质控指标。文献报道[6-7]分别

对强肝胶囊中龙胆苦苷、丹参酮 IIA、甘草酸进行了

测定，单一指标成分测定难以反映中药质量的整体

特征。因此本实验在其原质量标准的基础上，建立

了同时测定龙胆苦苷、芍药苷、丹酚酸 B 3 种指标

成分的方法，建立多指标定量测定的质量标准体系，

进一步提升了该制剂的质量水平。 
1  仪器与材料 

Dionex 高效液相色谱仪（包括 P680 四元泵、

ASI—100 自动进样器、UVD170U 紫外检测器），安

捷伦液相色谱仪 1100 系列，包括 G1310A 四元液 
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相梯度泵、G1313A 自动进样器、G1314A VWD 检

测器、CO—201 柱温箱、安捷伦色谱工作站。

AB204—N 电子天平（万分之一，瑞士，Mettler- 
Toledo Co.），AS3120 型超声波清洗器；双列四孔电

热恒温水浴锅（山东医疗器械厂）。 
龙胆苦苷（批号 110770-200712）、芍药苷（批

号 0736-9710）购自中国药品生物制品检定所，丹

酚酸 B 购自天津一方科技有限公司，在选定的色谱

条件下，按峰面积归一化法计算，三者质量分数均

在 98%以上；乙腈为色谱纯，其余试剂均为分析纯，

实验用水为天慈纯净水。28 批强肝胶囊样品均由石

家庄东方药业有限公司提供，分别编号 S1～S28，
对应批号分别为 20100651、20100538、20100426、
20100322 、 20100317 、 20100214 、 20091250 、

20090310 、 20090924 、 20070925 、 20071245 、

20070205 、 20100543 、 20100540 、 20100431 、

20100316 、 20090204 、 20100646 、 20110308 、

20110311 、 20110309 、 20110307 、 20101259 、

20100647 、 20101258 、 20100606 、 20100412 、

20110310。 
2  方法与结果 
2.1  色谱条件 

色谱柱为 Diamonsil C18（250 mm×4.6 mm，5 
μm），柱温 30 ℃，体积流量 1.0 mL/min，检测波

长 230 nm，进样量 10 μL，流动相为乙腈（A）-0.05%
磷酸水（B），梯度洗脱：0～40 min，10%～35% A；

40～50 min，35%～100% A；理论塔板数按龙胆苦

苷峰计算不低于 3 000。 
2.2  混合对照品溶液的制备 

分别精密称定对照品龙胆苦苷 7.55 mg、芍药

苷 3.76 mg、丹酚酸 B 5.66 mg 置 25 mL 量瓶中，甲

醇溶解稀释至刻度，摇匀，作为储备液。精密量取

龙胆苦苷储备液、芍药苷储备液、丹酚酸 B 储备液

2 mL 置 10 mL 量瓶中，甲醇稀释至刻度，摇匀，即

得混合对照品溶液。 
2.3  供试品溶液的制备 

取强肝胶囊内容物混匀，取约 0.3 g，精密称定，

置 25 mL 量瓶中，加入 70%甲醇适量，超声处理 30 
min，取出，放至室温，加 70%甲醇稀释至刻度，摇

匀，0.45 μm 微孔滤膜滤过，取续滤液，即得。 
2.4  阴性对照溶液的制备 

按照处方组成，称取缺秦艽、丹参、白芍药材

制备阴性样品，称取阴性样品适量，按照供试品溶

液的制备项下方法操作，即得。 
2.5  专属性考察 

在选定的色谱条件下，分别取供试品溶液、混

合对照品溶液、阴性对照溶液进样，记录色谱图。

结果供试品溶液的色谱图在与对照品相对应的保留

时间处有相同的色谱峰，而阴性对照溶液在此处无

色谱峰，说明阴性对照对龙胆苦苷、芍药苷、丹酚

酸 B 的测定无干扰，色谱图见图 1。 
 

 
 

 
 

 
 

 
1-龙胆苦苷  2-芍药苷  3-丹酚酸 B 

1-gentiopicroside  2-paeoniflorin  3-salvianolic acid B 
 

图 1  混合对照品 (A)、强肝胶囊样品 (B)、阴性对照 (C) 
的 HPLC 色谱图 

Fig. 1  HPLC chromatograms of mixed reference 
substances (A), Qianggan Capsule sample 
(B), and negative control (C) 

 
2.6  线性关系考察 

分别精密吸取龙胆苦苷、芍药苷、丹酚酸 B 对

照品储备液 0.5、1、2、3、4mL，至 10 mL 量瓶中，

加甲醇稀释至刻度，摇匀，经微孔滤膜滤过，取续

滤液，各进样 10 μL，在上述色谱条件下测定峰面

积。以对照品峰面积为纵坐标（Y），进样量为横坐

标（X）进行线性回归，得 3 种成分的回归方程、

相关系数及线性范围，见表 1。 
2.7  精密度试验 

取批号为 20100316 的样品，按照“2.3”项下

方法制备供试品溶液，精密吸取供试品溶液 10 μL，
连续进样 6 次，记录各指标成分色谱峰面积，结果

龙胆苦苷、芍药苷、丹酚酸 B 峰面积的 RSD 值分

别为 0.58%、0.74%、1.88%。 
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表 1  标准曲线的回归方程 
Table 1  Regression equation of standard curve 

成 分 回归方程 r 线性范围 / μg

龙胆苦苷 Y＝662.29 X＋2.029 3 0.999 6 0.151 0～1.51 00

芍药苷 Y＝1 184.8 X－0.547 4 0.999 8 0.075 2～0.752 0

丹酚酸 B Y＝1 475.4 X－26.466 0.999 5 0.113 2～1.358 4
 
2.8  稳定性试验 

取批号为 20100316 的样品，按照“2.3”项下

方法制备供试品溶液，密闭放置于室温中，于 0、3、
6、9、12、24 h 分别进样 10 μL，记录各指标成分

色谱峰面积，结果龙胆苦苷、芍药苷、丹酚酸 B 峰

面积的 RSD 值分别为 0.64%、0.84%、0.72%。表明

室温条件下，供试品溶液在 24 h 内稳定。 
2.9  重复性试验 

取批号为 20100316 的样品 6 份，按照“2.3”
项下方法制备供试品溶液，注入高效液相色谱仪测

定，用外标一点法计算质量分数，结果龙胆苦苷、

芍药苷、丹酚酸B质量分数的RSD值分别为 1.30%、

1.97%、1.81%。 
2.10  加样回收率试验 

取批号为 20100316 的样品 9 份，每份约 0.15 g，
精密称定，分别按照 0.15 g 样品中所含被测成分

80%、100%、120%加入龙胆苦苷、芍药苷、丹酚酸

B 对照品，每一个水平平行 3 份，制备供试品溶液，

测定，计算回收率，结果平均加样回收率分别为

99.5%、101.95%、102.74%，RSD 值分别为 1.02%、

1.77%、1.81%。 
2.11  样品测定 

取 28 批强肝胶囊，按“2.3”项下方法制备供

试品溶液，精密吸取 10 μL 进样，按上述色谱条件

测定，以外标法计算龙胆苦苷、芍药苷、丹酚酸 B
的质量分数，结果见表 2。 
3  讨论 
3.1  样品提取方法的选择 

实验考察了①萃取法：70%甲醇超声提取后分

别用醋酸乙酯、水饱和正丁醇萃取，结果表明，用

正丁醇作萃取溶媒可以较多地将 3 种成分提取出

来，但是用正丁醇萃取 5 次仍不能将龙胆苦苷、芍

药苷、丹酚酸 B 完全提取出来。同时考察了溶液 pH
值对各指标成分的提取效率的影响，用 HCl 调 pH
值为 3 后用正丁醇萃取，仍未完全提取，因此放弃

萃取法。②大孔树脂吸附法：水提液上 HPD 大孔 

表 2  强肝胶囊中龙胆苦苷、芍药苷、丹酚酸 B 的测定 
Table 2  Determination of gentiopicroside, paeoniflorin, 

and salvianolic acid B in Qianggan Capusle 

批  号 龙胆苦苷 / % 芍药苷 / % 丹酚酸 B / %

20100651 0.54 0.23 0.43 

20100538 0.54 0.24 0.43 

20100426 0.54 0.25 0.38 

20100322 0.55 0.24 0.30 

20100317 0.56 0.29 0.30 

20100214 0.55 0.29 0.31 

20091250 0.55 0.30 0.43 

20090310 0.53 0.27 0.42 

20090924 0.53 0.25 0.24 

20070925 0.27 0.21 0.51 

20071245 0.34 0.18 0.28 

20070205 0.43 0.19 0.53 

20100543 0.49 0.23 0.47 

20100540 0.51 0.22 0.46 

20100431 0.49 0.21 0.35 

20100316 0.52 0.27 0.35 

20090204 0.51 0.30 0.52 

20100646 0.48 0.22 0.35 

20110308 0.40 0.26 0.22 

20110311 0.39 0.27 0.22 

20110309 0.37 0.24 0.23 

20110307 0.38 0.26 0.26 

20101259 0.42 0.25 0.36 

20100647 0.50 0.21 0.40 

20101258 0.48 0.25 0.39 

20100606 0.46 0.21 0.35 

20100412 0.42 0.27 0.28 

20110310 0.42 0.25 0.24 
 
树脂柱，测定水洗部分和 95%乙醇洗脱部分，结果

表明，过柱后各色谱峰分离度不符合规定，更改色

谱柱后仍不理想。经过一系列实验比较，降低称样

量到 0.3 g 以下时，分离度较好，因此 终选择用

70%甲醇作溶剂，超声处理 30 min 为适宜。 
3.2  检测波长的选择 

采用紫外分光光度计分别对龙胆苦苷、芍药苷、

丹酚酸 B 3 个对照品进行扫描[8-9]，结果龙胆苦苷、

芍药苷、丹酚酸 B 的 大吸收波长分别为 271.5、
230.5、288.0 nm。并采用 DAD 检测器对混合对照
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品溶液和样品分别进行 200～400 nm 的全波长扫

描，对各波长下的色谱图进行分析比较。综合考虑，

230 nm 下各成分均有较好吸收，特征峰明显，且峰

形较好，适宜多指标测定。故确定 230 nm 为检测

波长。 
3.3  本实验建立了强肝胶囊 HPLC 多指标定量测

定的方法，在同一色谱条件下对 28 批不同批次样品

中主要活性成分龙胆苦苷、芍药苷及丹酚酸 B 的量

进行了测定，各批次间指标成分的量相对稳定，可

制定合理的含量限度，从而保证 终产品批次间的

稳定，确保制剂的安全有效。 
质量评价的化学指标应与其有效性和安全性密

切相关，因此，需要在质量研究和标准建立之初，

确定其有效部位及其物质基础。由于药物成分不一

定就是体内 终起到治疗作用的有效成分，体内过

程的研究和评价对于确定中药的药效物质基础及质

控指标具有重要的作用，因此，还需要通过药物体

内过程的研究，确定中药的 终效应成分[10]。本研

究仅针对胶囊中 3 个成分进行了质量控制，而体内

过程的研究尚未进行。为了更全面有效地控制成品

质量，应进一步开展体内过程的研究和评价，并进

行指纹图谱和谱效关系研究。 
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