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　 　 ［摘要］ 　 目的 　 建立 HPLC 法测定甘地胶囊中马钱苷的含量 。方法 　 色谱柱为 Waters Symmtry C１８柱（４ ．６ mm ×

１５０ mm ，５ μm） ；流动相为乙腈唱水（１３ ∶ ８７） ；流速 １ ．０ ml／min ；检测波长 ２４０ nm 。结果 　马钱苷对照品在 ０ ．０３０ １ ～ ３ ．０１ μg
范围内呈良好的线性关系（r＝ ０ ．９９９ ９） ，平均加样回收率为 ９９ ．６２％ ，RSD为 ０ ．８６％ 。结论 　本方法简便 、准确 ，重复性好 ，可

用于甘地胶囊中马钱苷的含量测定 。
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Optimization of assay method for loganin in Gandi capsules
WEI Xin１ ，XU Renjie１ ，TANG Ying２ ，YAO Huan２ ，XU Ajing１ ，ZHANG Jian１ （１ ．Department of Pharmacy ，Xinhua Hospital
Affiliated to School of Medicine ，Shanghai Jiao Tong University ，Shanghai ２０００９２ ，China ；２ ．Shanghai Fangxin Pharmaceutical
Co ．，Ltd ．，Shanghai ２００１２０ ，China）

［Abstract］ 　 Objective 　 To establish a HPLC method for the assay of loganin in Gandi capsules ．Methods 　 The Waters
Symmtry column C１８ （４ ．６ mm × １５０ mm ，５ μm） was used with acetonitrile唱water （１３ ∶ ８７） as mobile phase ．The flow rate was
１ ．０ ml／min and the detection wavelength at ２４０ nm ．Results 　 The calibration curves were linear within the range of ０ ．０３０ １唱

３ ．０１ μg （r＝ ０ ．９９９ ９） for loganin ．The average recovery and relative standard deviation of loganin were ９９ ．６２％ and ０ ．８６％ ．

Conclusion 　 This method is simple ，practicable ，accurate and fast ．It can be used to assay loganin in Gandi capsules ．
　 　 ［Key words］ 　 Gandi capsule ；loganin ；assay ；HPLC

　 　甘地胶囊（Gandi capsule）为新华医院自制制剂
（批准文号 ：沪药制字 Z０４１８０９４７ ；委托上海蔡同德

堂中药制药厂生产） 。本处方由黄芪 、黄芩 、地黄 、山

茱萸 、余甘子 、益母草 、僵蚕 、槐米（炭）等八味中药组

成 ，生地黄 、生黄芪和山茱萸肉为本方君药 ，三者合

用 ，降尿糖和降血糖之力加强 ，滋阴益气降糖 ；益母

草为本方臣药 ，活血 、利毒 ；黄芩以泻火降压为主 ，槐

花以凉血降压为要 ，两药伍用 ，治疗高血压 、动脉硬

化效果显著 ；僵蚕 、黄芩 、槐花三药合用 ，清热祛痰燥

湿 ，同为本方佐药 ；余甘子清热凉血 ，开窍祛痰 ，在本

方中为使药 。甘地胶囊有清热滋阴 、活血祛痰 、化瘀

解郁和益气通络之功效 ，用于治疗糖尿病引起的血

管病变及糖尿病的辅助治疗 ，临床疗效满意［１唱３］
。新

华医院的临床试验也证明甘地胶囊辅助治疗糖尿病

肾病疗效较好 ，且未见明显不良反应［４］
。

　 　甘地胶囊中指标成分的含量及纯度与药品质量

和功效紧密相关［５ ，６］
。为了提高甘地胶囊的质量控

制标准 ，特别是判定山茱萸投料的准确性 ，参照枟中

华人民共和国药典（一部）枠（２０１５年版）山茱萸含量

测定项下马钱苷 、莫诺苷的含量测定方法 ，对甘地胶

囊中的马钱苷 、莫诺苷含量测定方法进行研究 。

1 　仪器与试药

1 ．1 　仪器
　 　 Agilent 高效液相色谱仪（四元泵 、真空脱气泵 、

自动进样器 、柱温箱 、二极管阵列检测器 、HP 数据
处理工作站） 。

1 ．2 　药品与试剂
　 　马钱苷（批号 ：１１１６４０唱２００６０４ ，中国食品药品检

定研究院 ） ；甘地胶囊供试品 （０ ．３ g／粒 ，批号 ：

２０１６１２０２ 、２０１６１２０３ 、２０１６１２０４ ，上海方心制药科技

有限公司） ；甲醇（色谱纯 ，美国 Merk公司） ；其余试
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剂均为分析纯 ，购自中国医药（集团）上海化学试剂

有限公司 。

2 　方法

2 ．1 　色谱条件
　 　 选用 Waters Symmtry C１８色谱柱 （４ ．６ mm ×

１５０ mm ，５ μm） ；参照枟中国药典枠（２０１５ 年版）一部

山茱萸含量测定项下马钱苷的含量测定方法 ，流动

相为乙腈唱水（１３ ∶ ８７） ；流速 １ ．０ ml／min ；检测波长
２４０ nm 。 理论板数按马钱苷峰计算应不低

于 ２ ０００ 。

2 ．2 　对照品溶液的配制
　 　精密称取马钱苷对照品适量 ，加甲醇 ，制成浓度

为 ３ ．０１ mg ／ml的储备液 ，精密吸取储备液适量 ，加

入甲醇制成浓度为 ３ ．０１ μg／ml的对照品溶液 。

3 　结果

3 ．1 　色谱条件的优化
3 ．1 ．1 波长的选择
　 　经二极管阵列检测器进行紫外光谱比较 ，马钱

苷对照品在 ２４０ nm 波长处有最大吸收 ，供试品色

谱图中马钱苷的紫外光谱图与对照品的紫外光谱图

一致 。

3 ．1 ．2 　流动相比例的选择
　 　乙腈唱０ ．４％ 磷酸（枟中国药典枠方法 ，梯度洗脱程

序） ，马钱苷出峰时间在 ２８ min ，但峰不纯 ，有杂峰

混入 ；乙腈唱水（１５ ∶ ８５） ，马钱苷出峰时间在 ３ min ，
出峰时间过快 ；乙腈唱水（１３ ∶ ８７） ，马钱苷出峰时间

在 ６ min ，分离度达到要求 ，前后无干扰 。

　 　应用所建立的方法 ，供试品溶液中的马钱苷得

到了良好的分离 ，同时 ，基质不影响马钱苷的测定

（图 １） 。

3 ．2 　提取条件的选择
　 　分别比较提取的溶剂 、方法及时间 ，确定供试品

溶液的制备方法 ：取装量差异下的本品内容物 ，研

细 ，取约 １ ．０ g ，精密称定 ，置具塞锥形瓶中 ，精密加

入 ８０％ 甲醇 ２５ ml ，称定重量 ，超声处理 （功率

２５０ W ，频率 ４０ kHz）３０ min ，放冷 ，再称定重量 ，用

８０％ 甲醇补足减失的重量 ，摇匀 ，滤过 ，取续滤液即

得 。阴性对照无干扰 。

图 1 　甘地胶囊中马钱苷的 HPLC图
A ．对照品 ；B ．供试品 ；C ．阴性对照 ；１ ．马钱苷

3 ．3 　线性关系考察
　 　精密称取马钱苷对照品适量 ，加 ８０％ 甲醇制成

浓度为 ０ ．３０１ mg／ml的储备液 ，精密吸取储备液适

量 ，加入 ８０％ 甲醇制成浓度为 ３０ ．１ μg／ml的对照
品溶液 ，分别精密吸取对照品溶液 １ 、２ 、５ 、１０ μl ，储
备液 ２ 、５ 、１０ μl ，分别注入液相色谱仪 ，测得峰面积 。

以进样量 C（μg）为横坐标 ，峰面积 A 为纵坐标 ，绘

制标 准 曲 线 。 回 归 方 程 为 ： A ＝ － ２ ．３４２ ９ ＋

１ ７０３ ．２０５ ６ × C ，相关系数 r ＝ ０ ．９９９ ９ ，马钱苷对照

品在 ０ ．０３０ １ ～ ３ ．０１ μg 范围内呈良好的线性关系 。

3 ．4 　精密度试验
　 　精密吸取对照品溶液 １０ μl（３０ ．１ μg／ml） ，重复

进样 ６次 ，测定峰面积 ，结果显示 ，马钱苷峰面积的

RSD为 ０ ．３０％ ，表明该法精密度良好 。

3 ．5 　溶液稳定性

　 　精密称取甘地胶囊（批号 ：２０１６１２０２） ，按供试品

溶液的制备方法制备 ，于 ０ 、２ 、４ 、６ 、８ 、２４ h进样 ，测

定峰面积 ，结果显示马钱苷峰面积的 RSD 为
０ ．３７％ ，表明供试品溶液在 ２４ h内基本稳定 。

3 ．6 　重复性试验
　 　精密称取甘地胶囊（批号 ：２０１６１２０２） ，按供试品

溶液的制备方法制备和测定 ，重复测定 ６次 ，根据标

准曲线计算马钱苷含量 ，结果显示马钱苷的 RSD为
０畅３０％ 。

3 ．7 　回收率试验
　 　精密称取已知马钱苷含量的甘地胶囊（批号 ：

２０１６１２０２ ，含量为 ０ ．０７８ ６％ ）０ ．５ g ，平行操作 ６份 ，

置锥形瓶中 ，精密加入马钱苷对照品溶液

（０ ．３１９ mg／ml）３ ．０ ml各 ６份 ，加 ８０％ 甲醇适量 ，按

照供试品制备方法制备 。取续滤液 ，测定峰面积 ，计
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算回收率 ，结果马钱苷的加样回收率为 ９９ ．６２％ ，

RSD为 ０ ．８６％ 。结果见表 １ 。

表 1 　马钱苷加样回收率试验结果（n＝ ６）

取样量
（m／mg）

样品含量
（m／mg）

加入量
（m／mg）

测得量
（m／mg ）

回收率
（％ ）

平均回
收率（％ ）

RSD
（％ ）

０ 腚．５０１ ２ ０ G．３９３ ９ ０ 弿．４５１ ５ ０ 鬃．８４１ ２ ９９ j．０６ ９８ 膊．７３ ０ 骀．５７

０ 腚．５０６ ５ ０ G．３９８ １ ０ 弿．４５１ ５ ０ 鬃．８４２ １ ９８ j．３５

０ 腚．５０１ ８ ０ G．３９４ ４ ０ 弿．４５１ ５ ０ 鬃．８３９ ８ ９８ j．６５

０ 腚．５０２ ３ ０ G．３９４ ８ ０ 弿．４５１ ５ ０ 鬃．８４４ ８ ９９ j．６６

０ 腚．５０３ ５ ０ G．３９５ ８ ０ 弿．４５１ ５ ０ 鬃．８３８ ６ ９８ j．０８

3 ．8 　样品含量测定
　 　根据建立的马钱苷含量测定方法 ，对 ３ 批甘地

胶囊（规格 ：０ ．３ g／粒）进行含量测定 ，结果见表 ２ 。

表 2 　样品含量测定结果（n＝ ３）

批号
马钱苷含量
（mg ／粒）

RSD
（％ ）

２０１６１２０２ 换０ 邋．２３４ １  ．２６

２０１６１２０３ 换０ 邋．２４３ ２  ．１２

２０１６１２０４ 换０ 邋．２４５ １  ．８５

4 　讨论

　 　在本研究的预实验中 ，笔者曾尝试用不同流动

相比例同时考察马钱苷和莫诺苷 ２ 种化合物的

HPLC含量测定方法 ，包括采用乙腈唱０ ．４％ 磷酸梯

度洗脱 （药典方法 ） 、乙腈唱水 （１５ ∶ ８５ ） 、乙腈唱水

（１３ ∶ ８７）和乙腈唱水 （１０ ∶ ９０） ，但发现使用上述方

法 ，供试品中莫诺苷的峰形均不理想 ，考虑莫诺苷峰

中可能有杂质干扰 ，本实验只建立马钱苷的含量测

定方法 。因此综合考虑 ，采用乙腈唱水（１３ ∶ ８７）流动

相配比时 ，满足分析要求 。

　 　为了使马钱苷提取得更为完全 ，且山茱萸药材

中通常选用 ８０％ 甲醇为提取溶剂 ，因此本研究重点

选用 ５０％ 甲醇 、８０％ 甲醇 、甲醇对提取溶剂进行考

察 。同时综合药材制备方法及甘地胶囊的得率 ，选

择 １ ．０ g的取样量及 ２５ ml的溶剂量超声 ３０ min进
行实验 。对甘地胶囊（批号 ：２０１６１２０２）中马钱苷的

提取率进行考察 ，结果见表 ３ ，通过对提取溶剂的比

较 ，选择 ８０％ 甲醇为最佳提取溶剂 。

表 3 　不同优化条件含量测定结果比较

提取条件
马钱苷含量

（％ ）

溶剂

　 甲醇 ０ 5．０７７ １

　 ５０％ 甲醇 ０ 5．０７７ ４

　 ８０％ 甲醇 ０ 5．０７８ ５

方法

　 超声 ３０ min ０ 5．０７８ ５

　 回流 ３０ min ０ 5．０７８ ５

时间（超声）

　 １５ min ０ 5．０７７ ４

　 ３０ min ０ 5．０７８ ５

　 ４５ min ０ 5．０７９ ３

　 　由于提取山茱萸药材选用的是回流法 ，考虑到

甘地胶囊已经经过提取步骤 ，考虑增加超声提取的

方法进行比较（表 ３） ，通过对提取方法的比较 ，两种

方法所得的马钱苷含量相近 ，选择超声法作为提取

方法效率更高 、操作简便 。

　 　根据 ３批甘地胶囊中马钱苷的含量测定结果 ，

以其平均含量的 ８０％ ，暂定本品每粒含山茱萸以马

钱苷（C１７ H２６O１０ ）计 ，不得少于 ０ ．１９ mg 。今后将通
过数据的积累完善甘地胶囊中马钱苷的含量限度 。

　 　本研究采用 HPLC 法测定甘地胶囊中马钱苷
的含量 ，经方法学考察 ，该方法准确 、灵敏 、简便 、快

速 ，可作为甘地胶囊质量控制的指标之一 。
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