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　 　 ［摘要］ 　目的 　建立乌金胶囊的质量控制方法 。方法 　采用薄层色谱（TLC）法对乌金胶囊中的臣药郁金和使药山楂进
行定性鉴别 ；采用高效液相色谱唱蒸发光散射检测 （HPLC唱ELSD）法测定乌金胶囊中通关藤苷 H 的含量 ，色谱柱 ：Waters
Xbridge C１８柱（１００ mm × ３ ．０ mm ，３ ．５ μm） ，柱温 ：３５ ℃ ，流动相为水唱乙腈 （５０ ∶ ５０） ，等度洗脱 ；流速为 ０ ．８ ml／min ；采用
ELSD检测器进行检测 ，蒸发器温度 ：３５ ℃ ，雾化器温度 ：６０ ℃ ，氮气流速 ：１ ．５０ L ／min ，运行时间 ：５ min 。结果 　 TLC法鉴别
郁金 、山楂 ，色谱斑点清晰 ，阴性样品无干扰 ；通关藤苷 H出峰时间为 ２ ．９８ min ，且在 １１ ．６０ ～ ５８０ ．００ μg／ml范围内线性关系
良好（ r＝ ０ ．９９９ ０） ，加样回收率为 １０１ ．５４％ 。结论 　 本实验建立的 TLC 法鉴别郁金 、山楂 ，操作步骤简单 ；建立的 HPLC唱
ELSD联用方法专属性强 ，灵敏度高 ，重复性好 ，可作为乌金胶囊质量控制的方法 。
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Study on quality standard of Wujin capsules
LI Yang ，SUN Sen ，WANG Hui ，ZHANG Guoqing ，ZHANG Hai （Department of Pharmacy ，Eastern Hepatobiliary Surgery
Hospital Affiliated to Second Military Medical University ，Shanghai ２００４３８ ，China）

［Abstract］ 　 Objective 　 To establish the qualitative and quantitative analytic method for quality control of Wujin capsules ．

Methods 　 Curcuma wenyuj in Y ．H ．Chen et C ．Ling and Crataegus p innati f ida Bge ．in Wujin capsules were identified by
TLC method ．The content of tenacissoside H was determined by HPLC ．Chromatographic separation was achieved at Waters
Xbridge C１８ column （１００ mm × ３ ．０ mm ，３ ．５ μm） with an evaporative light scattering detector （ELSD） ．Acetonitrile and H２O
were used as the mobile phase for isocratic elution ．Results 　 The qualitative identification by TLC was specific ．The well sepa唱
rated clear spots were exhibited on each thin layer plate ．Tenacissoside H had a linear equation in the range of １１ ．６０唱

５８０ ．００ μg／ml（r＝ ０ ．９９９ ０） ．The average recovery was １０１ ．５４％ ．Conclusion 　 The TLC identification of Curcuma wenyuj in
Y ．H ．Chen et C ．Ling and Crataegus p innati f ida Bge ．was simple and well established ．The HPLC唱ELSD method was spe唱
cific ，sensitive and reliable ．Those methods can be used for the quality control of Wujin capsules ．

　 　 ［Key words］ 　 Wujin capsules ；Curcuma wenyuj in Y ．H ．Chen et C ．Ling ；Crataegus p innati f ida Bge ．；TLC ；tenacis唱
soside H

　 　乌金胶囊为第二军医大学附属东方肝胆外科医

院经验方 ，由乌骨藤 、郁金 、黄芪 、延胡索 、山楂五味

中药组成 ，用于治疗痈肿痉毒 、痰湿积聚 、血淤气滞 、

胸胁胀痛及肝癌 。其君药乌骨藤 ，主要化学成分为

皂苷类 ，具有抗癌 、散结止痛等功效［１］
。以该中药为

主要成分的制剂（如消癌平注射液 、消癌平糖浆 、消

癌平胶囊 、消癌平片） ，在临床已广泛用于肺癌 、肝癌

等的治疗［２唱４］
。臣药郁金 ，主要化学成分为倍半萜

类 、姜黄素类及生物碱等［５］
，具有保护肝细胞 、促进

肝细胞再生 、抗肿瘤 、抗菌 、抗氧化 、降血脂等多种作

用［６ ，７］
。山楂在复方中多作为使药 ，含有黄酮类 、三

萜类及有机酸类等多种成分 ，具有降血脂 、保肝 、降

压 、抗肿瘤作用［８］
。

　 　本课题组前期已对制剂中的通关藤苷进行高效

液相色谱唱质谱（HPLC唱MS）法含量测定 ，对黄芪中

毛蕊异黄酮进行高效液相色谱唱紫外分光光度

（HPLC唱UV）法含量测定 ，同时也采用薄层色谱

（TLC）法鉴定出了黄芪中黄芪甲苷及延胡索中延胡
索乙素 。目前 ，课题组对乌金胶囊传统制法进行工

艺调整 ，采用先进的科学技术 ，如超高效液相色谱唱

四级杆飞行时间串联质谱法（UHPLC唱TOF／MS）实
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时监测乌金胶囊中主要化学成分的含量 。本研究在

调整传统制法的基础上 ，对乌金胶囊中通关藤苷 H
进行 HPLC唱ELSD含量测定 ，对郁金和山楂中主要

成分莪术二酮［９］和绿原酸［１０］进行 TLC 鉴别 ，旨在

对乌金胶囊生产工艺的改进 、质量控制的优化及临

床运用提供更为全面的研究基础和技术支持 。

1 　实验材料

1 ．1 　仪器 　 Agilent １１００系列高效液相色谱仪 ，包

括在线脱气机 、四元泵 、自动进样器 、柱温箱 、蒸发光

散射检测器 、Chem Station B ０２ ．０１色谱工作站（安

捷伦科技有限公司） ；METYLER AE２４０ 型十万分
之一电子天平（瑞士梅特勒唱托利多公司） ；SB ３２００唱

T 超声发生器（上海科导超声仪器公司） 。

1 ．2 　试药 　 乌金胶囊（批号 ：２０１６０４０１ 、２０１６０５０１ 、

２０１６０６０１）由本院制剂室提供 。标准品通关藤苷 H
（批号 ：１９１７２９唱４５唱０ ） 、莪术二酮 （批号 ：１１１８００唱

２０１３０２） 、绿原酸（批号 ：３２７唱９７唱９）均由中国食品药

品检定研究院提供 。 甲醇和乙腈 （美国 Merck 公
司）均为色谱纯 ，甲酸（SIGMA 公司）为色谱纯 ，石

油醚 、乙酸乙酯等为化学纯 ，水为超纯水 。

2 　方法与结果

2 ．1 　定性鉴别
2 ．1 ．1 　郁金的薄层鉴别 　 取乌金胶囊 ２ g （批号 ：

２０１６０５０１） ，加二氯甲烷 ２５ ml ，超声提取 ３０ min ，过
滤 ，滤液置蒸发皿内蒸干 ，残渣加 １ ml甲醇使溶解 ，

制成供试品溶液 ，取缺郁金药材的其他中药饮片 ，根

据处方制得膏滋 ，按照供试品溶液的制备方法制得

阴性样品溶液 ，另取莪术二酮对照品 ，加甲醇制成浓

度为 １ mg／ml的溶液 ，作为对照品溶液 。分别吸取

上述 ３ 种溶液 ５ 、 ５ 、 ２ μl ，分别点于同一块硅胶
HSGF２５４高效预制薄层板上 ，以石油醚唱乙酸乙酯

（１２ ∶ １）为展开剂 ，饱和 １５ min ，展开 ，晾干 ，挥干溶

剂 ，喷以对二甲氨基苯甲醛试液 ，１０５ ℃ 加热至斑点

清晰 。供试品色谱中 ，在与对照品色谱相应位置上 ，

显相同颜色的黄色斑点（图 １） 。

2 ．1 ．2 　山楂的薄层鉴别 　 取乌金胶囊 ２ g （批号 ：

２０１６０５０１） ，加水 １０ ml ，超声处理 ３０ min ，加稀盐酸
调节 pH 值至 １ ～ ２ ，４ ０００ r／min离心 １０ min ，取上
清液 ，用乙酸乙酯 ３０ ml 振摇提取 ，乙酸乙酯蒸干 ，

残渣加乙酸乙酯 １ ml使溶解 ，制成供试品溶液 。取

缺山楂的其他中药饮片 ，依据处方和制法制得膏滋 ，

按照供试品溶液的制备方法制得阴性样品溶液 ，另

取绿原酸对照品 ，加乙醇制成浓度为 １ mg／ml的溶

图 1 　乌金胶囊中莪术二酮的 TLC图
A ．对照品溶液 ；B ．供试品溶液 ；C ．阴性样品溶液

液 ，作为对照品溶液 。分别吸取上述 ３种溶液 ５ 、５ 、

２ μl ，分别点于同一聚酰胺薄膜上 ，以乙酸乙酯唱甲

醇唱甲酸（８ ∶ １ ∶ １）为展开剂 ，展开 ，晾干 ，置紫外光

灯（３６５ nm）下检视 。供试品色谱中 ，在与对照品色

谱相应位置上 ，显相同颜色的荧光斑点（图 ２） 。

图 2 　乌金胶囊中绿原酸的 TLC图
A ．对照品溶液 ；B ．供试品溶液 ；C ．阴性样品溶液

2 ．2 　 HPLC唱ELSD法测定通关藤苷 H的含量
2 ．2 ．1 　 色谱条件 　 采用 Waters Xbridge C１８色谱

柱（１００ mm × ３ ．０ mm ，３ ．５ μm） ，进样量为１０ μl ，流
动相为水唱乙腈（５０ ∶ ５０） ，流速 ：０ ．８ ml／min ，柱温 ：

３５ ℃ ；采用 ELSD 检测器进行检测 ，蒸发器温度 ：

３５ ℃ ，雾化器温度 ：６０ ℃ ，氮气流速 ：１ ．５０ L／min ，
运行时间 ：５ min 。
2 ．2 ．2 　样品溶液的制备 　 取本品装量差异项下的

胶囊内容物 ，混匀 ，精密称取 １ ．０６１ g ，置 ５０ ml具塞
锥形瓶中 ，甲醇溶解 ，密塞 ，称定重量 ，超声处理

（５０ kHz ，１２０ W）３０ min ，放冷 ，再称定重量 ，用甲醇

补足减少的重量 ，摇匀 ，滤过 ，取续滤液 ，即得 。

2 ．2 ．3 　阴性对照溶液的制备 　 除通关藤药材饮片

外 ，取剩余四味药材饮片 ，按处方工艺制备阴性对照
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样品 ，并按“２ ．２ ．２”项下条件制备阴性对照溶液 。

2 ．2 ．4 　对照品溶液的制备 　精密称取通关藤苷 H
标准品 １４ ．５０ mg ，置 ２５ ml 棕色容量瓶中 ，加甲醇

溶解并稀释至刻度 ，摇匀 ，得浓度为５８０ ．０ μg ／ml的
标准品储备液 ；加甲醇逐级稀释 ，依次配制成浓度分

别 为 ５８０ ．０ 、 ２３２ ．０ 、 １１６ ．０ 、 ５８ ．００ 、 ２３ ．２０ 、

１１ ．６０ μg／ml的系列标准溶液 ，置 ４ ℃ 冰箱保存 ，

备用 。

2 ．2 ．5 　系统适用性试验 　 取“２ ．２ ．４”项下浓度为

１１６ ．０ μg／ml的对照品溶液 ，按“２ ．２ ．１”项下色谱条

件进样分析 ，得通关藤苷 H 的 HPLC 图 ，见图 ３A ，

通关藤苷 H的保留时间为 ２ ．９８ min ，色谱峰对称性

为 ０ ．９６ ，塔板数 ＞ ３ ０００ 。

2 ．2 ．6 　专属性试验 　 取阴性对照溶液及样品溶液

进样 ，记录色谱图（图 ３B 、３C） 。结果表明 ，通关藤苷

H 色谱峰与其他各成分色谱峰得到较好的分离 ，阴

图 3 　通关藤苷 H的 HPLC图
A ．对照品溶液（１１６ ．０ μg ／ml） ；B ．阴性对照溶液 ；C ．样品溶液 ；１ ．通关藤苷 H

性对照无干扰 。

2 ．2 ．7 　标准曲线及线性范围 　 取不同浓度系列对

照品溶液 ，按“２ ．２ ．１”项下色谱条件进样 。每个浓度

点平行进样 ３针 ，以通关藤苷 H 溶液浓度的对数为
横坐标（X） ，通关藤苷 H 色谱峰面积的对数值为纵
坐标（Y ）进行线性回归 ，线性方程 ：Y ＝ １ ．６９６ X －

１ ．４２４ ，r ＝ ０ ．９９９ ０ 。 结果表明 ，通关藤苷 H 在
１１畅６０ ～ ５８０ ．０ μg／ml范围内线性关系良好 。

2 ．2 ．8 　定量限和检测限 　 将低浓度对照品溶液多

次稀释 ，按“２ ．２ ．１”项下色谱条件进样 ，以信噪比 ＝

１０（S／N ＝ １０）为最低定量限 ，结果显示该方法的定

量限为 １１ ．６０ μg／ml ，检测限为 ３ ．８６７ μg／ml 。
2 ．2 ．9 　日内和日间精密度 　 取低 、中 、高 ３ 个浓度

（２３ ．２０ 、１１６ ．０ 、５８０ ．０ μg／ml）对照品溶液 ，在 １ d内
连续进样 ３次 ，以及连续 ３ d分别进样 ，根据所得峰

面积分别考察日内精密度和日间精密度 。 结果显

示 ，日内精密度 ＜ ２％ ，日间精密度 ＜ ３％ 。

2 ．2 ．10 　重复性试验 　精密称取同一批号乌金胶囊

样品 ，共 ６份 ，按“２ ．２ ．２”项下方法制备样品溶液 ，按

“２ ．２ ．１”项下色谱条件进样分析 。通关藤苷 H 的平
均含量为 １ ．７９ mg／g （RSD 为 ０ ．９２％ ，n ＝ ６） ，结果

表明该方法的重复性良好 。

2 ．2 ．11 　稳定性试验 　 按“２ ．２ ．２”项下方法制备样

品溶液 ，分别在 ０ 、２ 、４ 、８ 、１２ 、２４ h测定样品溶液中
通关藤苷 H的含量 ，考察样品常温放置的稳定性 ，

通关藤苷 H RSD 为 １ ．７２％ （n ＝ ６） ，结果表明样品

溶液在 ２４ h内稳定性良好 。

2 ．2 ．12 　加样回收率试验 　取乌金胶囊粉末 ０ ．５ g ，
平行操作 ６份 ，分别加入一定量的标准品（相当于样

品中通关藤苷 H 含量的 １００％ ） ，按“２ ．２ ．２”项下方

法制备样品溶液 ，按“２ ．２ ．１”项下色谱条件进样分

析 ，结果通关藤苷 H 的平均加样回收率为 １０１ ．５４％

（RSD为 １ ．３３％ ，n＝ ６） 。结果表明该方法回收率良

好（表 １） 。

表 1 　加样回收率测定结果（n＝ ６）

称取量
（m／g）

原有量
（m／μg）

加入量
（m／μg）

测得量
（m／μg）

回收率
（％ ）

平均回
收率（％ ）

RSD
（％ ）

０  ．５２５１ ９４９ 灋．２１ ９５０ 骀．００ １ ８９５ d．６３ ９９ 妸．６２ １０１ 珑．５４ １  ．３３

０  ．５３５１ ９４８ 灋．５６ ９５０ 骀．００ １ ８９９ d．６５ １００ 妸．１１

０  ．５１２５ ９４６ 灋．８７ ９５０ 骀．００ １ ９２１ d．５４ １０２ 妸．６０

０  ．５５４１ ９５１ 灋．２０ ９５０ 骀．００ １ ９１８ d．３６ １０１ 妸．８１

０  ．５２３５ ９４５ 灋．３８ ９５０ 骀．００ １ ９２２ d．５４ １０２ 妸．８６

０  ．５２１１ ９４４ 灋．２５ ９５０ 骀．００ １ ９１５ d．２５ １０２ 妸．２１

2 ．2 ．13 　样品含量测定 　取 ３个批号乌金胶囊各 ２

粒 ，去壳取内容物 ，混合均匀 ，置 ５０ ml锥形瓶中 ，按

“２ ．２ ．２”项下方法操作 ，另按“２ ．２ ．４”项下配制标准

曲线溶液 ，分别取上述溶液 １０ μl注入 HPLC仪 ，记

录峰面积 ，将样品峰面积代入标准曲线方程 ，计算供

试品溶液的含量 ，测定结果见表 ２ 。

表 2 　通关藤苷 H含量测定结果

批号
样品称量
（m／g ）

测得含量
（mg ／g）

平均含量
（mg ／粒）

RSD
（％ ）

２０１６０４０１ `１ I．０６０ ９ １ B．７８ ０  ．８９ ０ 热．６２

２０１６０５０１ `１ I．０２７ ５ １ B．７７

２０１６０６０１ `１ I．０３１ ５ １ B．７９

（下转第 ４８０页）
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警惕 。
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3 　讨论

3 ．1 　薄层鉴别 　在乌金胶囊郁金的 TLC 鉴别中 ，

课题组考察了不同的提取溶剂（石油醚 、二氯甲烷 、

甲醇） ，不同的提取方法（超声提取 、回流提取） ，不同

的展开系统（石油醚唱乙酸乙酯 、环己烷唱丙酮 、甲苯唱

丙酮） ，不同薄层板（HSGF２５４ 、SGF２５４ 、硅胶 G 板） ，不

同显色剂 （１０％ 硫酸乙醇溶液 、１０％ 磷钼酸乙醇溶

液 、对二甲氨基苯甲醛试液）对结果的影响 ，发现以

二氯甲烷为提取溶剂 ，超声提取 ３０ min ，以石油醚唱

乙酸乙酯（１２ ∶ １）展开于 HSGF２５４薄层板上效果最
佳 ，选择对二甲氨基苯甲醛试液显色效果最好 。

　 　在乌金胶囊山楂的 TLC鉴别中 ，课题组首先考

察了熊果酸的鉴别 ，发现并不适合 。而后改对山楂

中水溶性酚酸类成分绿原酸进行鉴别 。 考察了

５０％ 甲醇和水 ２种提取溶剂 ，超声处理和回流提取

两种方法 ，结果发现以水提 ，调节酸性 ，再用乙酸乙

酯萃取的前处理较佳 。 同时考察了不同的薄层板

（硅胶 G板 、硅胶 H板 、聚酰胺薄膜） ，以聚酰胺薄膜

效果最好 。

3 ．2 　色谱条件 　课题组考察了不同色谱柱 、不同流

动相 ，以及蒸发光散射检测器的实验参数 ，以 Wa唱
ters Xbridge C１８为色谱柱 ，水唱乙腈（５０ ∶ ５０）为流动

相 ，蒸发器温度 ：３５ ℃ ，雾化器温度 ：６０ ℃ ，氮气流

速 ：１ ．５０ L／min效果最佳 。

3 ．3 　乌金胶囊制剂的工艺改进 　 乌金胶囊是以君

臣佐使组合进行配伍的抗癌经验方 ，课题组在考察

传统工艺时 ，其君药有效成分含量并不高 ，因此对制

剂工艺进行调整 ，如以水煎法单独提取通关藤药材 ，

经考察发现不同批次的通关藤苷 H 平均含量达到
８９０ μg／粒 。

4 　结论

　 　通过 TLC法鉴别郁金中莪术二酮 、山楂中绿原

酸 ，HPLC唱ELSD法测定通关藤中通关藤苷 H 的含
量 ，填补了原乌金胶囊质量标准缺郁金和山楂薄层

鉴别 ，以及通关藤苷 H含量测定的空白 。
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