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PEG 4000和PEG 6000均可作为滴丸基质，但

在实验中发现PEG 6000与独一味提取物混合熔融

后黏度较大，滴制困难，而PEG 4000与独一味提取

物混合熔融后黏度较小，但滴丸不易成型，故选用

PEG 4000与PEG 6000的混合物作为独一味滴丸

的基质。

HPLC法测定复方虎杖颗粒中大黄素

张彤，丁越，陶建生，徐莲英

(上海中医药大学，上海201203)

复方虎杖颗粒是根据名老中医经验方研制的

中药六类新药，由虎杖、黄柏、苦参3味中药组成，具

有清热解毒、活血祛瘀、收湿止痒、加快伤口愈合之

功效，主治各类痔疮、肛瘘等肛肠科疾病。虎杖为方

中君药，主要含有大黄素等葸醌类成分。因此本实验

采用HPLC法对复方虎杖颗粒中主要药效成分游

离大黄素和水解总大黄素进行了测定，以期建立该

制剂的质量控制方法。

1仪器与试药

HP8453E紫外可见光谱仪(Aglient公司)；

Aglient 1100型高效液相色谱仅；大黄素对照品(批

号756—200110，中国药品生物制品检定所)，复方虎

杖颗粒(上海中医大药业股份有限公司)，甲醇为色

谱纯，重蒸水为自制，其他试剂均为分析纯。

2方法与结果

2．1检测波长的选择：文献报道大黄素检测波长有

254 nm[1|、434 rimE2|、437 nm[引、290 nmE引。本实验

将大黄素对照品甲醇溶液在190～600 am全波长

扫描。结果在230 am以上，大黄素有253、267、290、

437 nm 4个吸收峰。因此实验选择以吸收强度最大

的吸收峰290 nm为HPLC法的检测波长。

2．2色谱条件与系统适用性试验：色谱柱为Hy—

persil C18柱(250 mm×4．6 mm，5弘m)(大连依利特

科学仪器有限公司)；甲醇一0．1％磷酸水溶液(85：

15)为流动相；检测波长：290 glm；体积流量：1．0

mL／min；柱温：室温。在上述条件下，样品中大黄素

，与其他组分达到基线分离，与相邻的色谱峰分离度

大于1．5。大黄素峰理论塔板数不小于3 000。结果

， 见图1。

2．3供试品溶液的制备：取复方虎杖颗粒约0．5 g，

精密称定，置100 mL量瓶中，加5％醋酸甲醇约90
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图1大黄素对照品(A)、复方虎杖颗粒(B)、复方虎杖

颗粒水解后样品(C)裙缺虎杖的阴性样品溶液

(D)的HPLC色谱图

Fig．1 HPLC Chromatograms of emodin reference sub-

stance(A)，Compound Huzhang Granula(B)，

hydrolyzed sample of Compound Huzhang

Granula(C)，and negative sample(D)

mL，超声处理(功率250 W，频率30 kHz)30 min。放

至室温，加甲醇至刻度，摇匀，滤过。取续滤液，即得

用于测定游离大黄素的供试品溶液。

另取上述续滤液10 mL，置100 mL圆底烧瓶

中，挥去甲醇。加2．5 mol／L硫酸溶液20 mL，水浴

1 h，冷却。加氯仿约30 mL，继续回流2 h，冷却。移

置分液漏斗中，用少量氯仿洗涤容器，洗液并人分液

漏斗中，分取氯仿层。酸液用氯仿提取2次，每次约

8 mL，氯仿液并入100 mL圆底烧瓶中。挥干氯仿，

残渣用甲醇溶解并定容至50 mL，即得用于测定总

大黄素的供试品溶液。

2．4空白干扰试验：根据处方组成，取除虎杖外的

其余药味，按制剂工艺制备，制得缺虎杖的阴性样品

颗粒。按供试品溶液的制备方法同法处理制得阴性

样品供试品溶液。取大黄素对照品溶液、供试品溶液
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和阴性样品溶液依法测定，结果阴性样品溶液在大

黄素位置上无吸收峰出现，表明其他组分对大黄素

测定无干扰。结果见图1。

2．5线性关系考察：精密称取以五氧化二磷为干燥

剂减压干燥24 h的大黄素对照品6．19 mg，置50

mL量瓶中，以甲醇溶解并稀释至刻度，得质量浓度

为0．123 8 mg／mL的对照品溶液。以此为母液，依

次稀释2倍，分别配制成0．001 93～0．061 9

mg／mL的一系列质量浓度的对照品溶液。分别吸

取上述的对照品溶液各20弘L，进样测定。以峰面积

积分值为纵坐标，质量浓度为横坐标，绘制标准曲

线，计算得回归方程：y=86 656．963 x一4．088 34，

r=0．999 98。结果表明大黄素质量浓度在

0．001 93～0．061 9 mg／mL与峰面积的线性关系

良好。

2．6精密度试验：取批号为031003的复方虎杖颗

粒，制备供试品溶液，连续进样5次，测定大黄素的

峰面积，计算得游离大黄素的峰面积RSD为

0．94％，水解后总大黄素的峰面积RSD为0．54％。

2．7溶液的稳定性：取批号为031003的复方虎杖

颗粒，制备供试品溶液，分别于0、1、2、4、8、12、24 h

进样测定大黄素的峰面积。结果表明，在24 h内供

试品溶液基本稳定，游离大黄素的峰面积的RSD为

1．9％，水解后总大黄素的RSD为1．5％。

2．8重现性试验：取批号为031003的复方虎杖颗

粒，平行取样6份，精密称定，制备供试品溶液，进样

测定，计算大黄素的质量分数，结果游离大黄素的质

量分数的RSD为1．3％，水解后总大黄素的RSD

为2．o％。

2．9加样回收率试验：取批号为031003的复方虎杖

颗粒(含游离大黄素2．75 mg／g)约0．35 g，加入大黄

素对照品0．774、0．968、1．162 mg，制备测定游离大

黄素的供试品溶液，进样测定，计算回收率。结果平均

加样回收率为99．4％，RSD为2．1％(行=6)。

取批号为031003的复方虎杖颗粒(含水解后总

大黄素10．10 mg／g)约0．25 g，加入大黄素对照品

2．32、2．71、3．10 mg，制备测定总大黄素的供试品

溶液，进样测定，计算回收率。结果平均加样回收率

为100．7％，RSD为2．3％(，2—6)。

2．10样品测定：分别取3批复方虎杖颗粒，制备

供试品溶液，迸样测定，以外标法计算大黄素的质量

分数，结果见表1。

表1 复方虎杖颗粒中大黄素的测定结果(万一3)

Table 1 Determination of emodin in Compound

Huzhang Granula(一=3)

3讨论

大黄素是常见的一类葸醌类有效成分，在大黄、

虎杖、何首乌、决明子中均有，常作为指标成分。本实

验的研究表明，290 nm吸收峰的响应值最高，灵敏

度最高，且远离了溶剂的末端吸收区，选作HPLC—

UV法测定大黄素的检测波长较为合适。

中药所含蒽醌类成分，一部分以游离大黄素、大

黄酚等游离蒽醌类存在，另一部分以大黄素葡萄糖

苷等结合蒽醌的形式存在。因此，为更好控制这类中

药的质量，应同时控制游离蒽醌和水解后总蒽醌的

量。研究考察了不同提取溶剂、不同超声时间对复方

虎杖颗粒中游离大黄素的提取率的影响，结果表明

以5％的醋酸甲醇溶液为提取溶剂超声30 min提

取效率较高。加酸水解时，用直火加热较难控制火

候，总大黄素的量降低。所以选用沸水浴加热水解的

方法。

3批复方虎杖颗粒中试样品游离大黄素和水解

后总大黄素平均质量分数分别为2．85、10．08

mg／g。由于1 g复方虎杖颗粒含虎杖药材1．33 g，

生产这3批复方虎杖颗粒的虎杖药材中游离大黄素

和水解后总大黄素质量分数分别为3．oo、14．8

mg／g，可计算出该制剂生产工艺对游离大黄素和水

解后总大黄素的转移率分别为71％、51％。因此，制

剂指标成分的测定在一定程度上反映出制剂工艺的

合理性。
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