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摘要： 目的　 ＨＰＬＣ 法评估补肾强身胶囊中酒女贞子的质量。 方法　 建立 ＨＰＬＣ 法测定补肾强身胶囊中红景天苷和特

女贞苷的含有量， 通过测定不同炮制时间两者的含有量， 探讨女贞子在炮制过程中的变化规律， 通过配对样本 ｔ 检验

分析补肾强身胶囊和酒女贞子中特女贞苷含有量和红景天苷含有量的比值 （比值）。 结果　 红景天苷和特女贞苷分别

在 ２ ９５６～１１８ ２、 １２ ４６～４９８ ２ μｇ ／ ｍＬ 范围内线性关系良好 （ ｒ≥０ ９９９ ８）， 平均回收率分别为 １０３ ７８％ 、 １０３ ８１％ ，
ＲＳＤ 分别为 １ ２％ 、 ０ ７％ 。 ２１ ｈ 内随着炮制时间的延长， 酒女贞子中红景天苷含有量逐渐升高， 特女贞苷含有量逐渐

降低， 比值逐渐变小。 ｔ 检验表明补肾强身胶囊和酒女贞子的比值无显著差异。 ２９ 批样品红景天苷、 特女贞苷含有量

和比值范围分别为 ０ ０９～０ ６０ ｍｇ ／粒、 ０ ６０ ～３ ６２ ｍｇ ／粒和 １ ５ ～ ３１ ７。 结论　 该方法准确有效， 重现性好， 可为提

高补肾强身胶囊质量标准提供依据。
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　 　 补肾强身胶囊由淫羊藿、 金樱子、 菟丝子、 酒

女贞子和烫狗脊 ５ 味药材组方而成， 主治腰酸足

软、 头晕耳鸣、 眼花心悸、 阳痿遗精等症状［１］。
酒女贞子为方中臣药， 其制法为取净女贞子， 照酒

炖法或酒蒸法 （通则 ０２１３） 炖至酒吸尽或蒸透［２］。
女贞子酒制后凉滑之性缓和， 滋补肝肾作用增

强［３⁃４］。 较多文献研究表明女贞子炮制后环烯醚萜

苷类成分如特女贞苷含有量降低， 红景天苷含有量

升高［５⁃８］。
补肾强身胶囊现行标准有卫生部药品标准中药

成方制剂第四册标准和多个企业注册标准， 这些标

准过于简单， 无法有效控制内在质量。 ２０１５ 年版

《中国药典》 标准除性状外无法有效区分生品女贞

子和炮制品， 制成中成药后更无法评估药材质量。
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纪鑫等［８］研究发现合格酒女贞子中特女贞苷与红

景天苷比值 （比值） 不大于 ８； 赵淑淑等［９］通过建

立薄层色谱和特女贞苷含有量测定方法完善和提高

酒女贞子配方颗粒的质量标准； 范妙璇等［１０］ 通过

ＨＰＬＣ 测定二至丸中的特女贞苷、 红景天苷和酪醇

的含有量， 综合评价其质量。 然而这些研究均未涉

及中成药中酒女贞子炮制相关的指标。
因此， 本实验建立 ＨＰＬＣ 法测定补肾强身胶囊

中红景天苷和特女贞苷的含有量， 通过两者含有量

比值分析酒女贞子的炮制程度， 以此评估 １０ 个生

产企业 ２９ 批样品中酒女贞子的质量。
１　 材料

１ １　 仪器　 Ｓｈｉｍａｄｚｕ ＬＣ⁃２０ＡＤ 高效液相色谱 （日
本岛津公司）； ＸＳ２０５ＤＵ 分析天平 （十万分之一，
瑞士梅特勒⁃托利多仪器有限公司）； ＳＢ⁃５２００Ｄ 超

声波清洗器 （宁波生物科技股份有限公司）； ＴＧＬ⁃
１６Ｃ 高速离心机 （上海安亭科学仪器厂）； Ｍｉｌｌｉ⁃Ｑ
Ｉｎｔｅｇａｌ ５ 超纯水器 （德国 Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ 公司）； 美的

ＷＨ２２３７ 电磁炉 （美的集团股份有限公司）； 不锈

钢多层蒸锅 （君汇商用厨具直销店）。
１ ２　 试 剂 与 药 物 　 对 照 品 红 景 天 苷 （ 批 号

１１０８１８⁃２０１７０８）、 特女贞苷 （批号 １１１９２６⁃２０１６０５）
均购于中国食品药品检定研究院。 原药材购于浙江

华宇药业股份有限公司， 经温州市食品药品检验科

学研究院谢秉湘副主任中药师鉴定均为对应药材正

品。 ２９ 批补肾强身胶囊均来自 ２０１９ 年浙江省药品

质量考核抽检样品。 乙醇为分析纯； 乙腈为色谱

纯； 黄酒酒精度为 １４ ５％ 。
２　 方法与结果

２ １　 补肾强身胶囊与酒女贞子制备　 按卫生部药

品标准中药成方制剂第四册处方比例制备 ９ 批补肾

强身胶囊样品， 按处方比例除去酒女贞子制备 １ 批

酒女贞子阴性样品。 参照 ２０１５ 年版 《中国药典》
女贞子项下酒女贞子制备中的酒蒸法和文献 ［８］
制备酒女贞子。 分别取 ３ 批女贞子饮片各 ４００ ｇ，
加入 １００ ｇ 黄酒闷润 １５ ｈ， 分装至平皿中， 每份

５０ ｇ， 放入蒸锅， 电磁炉上蒸制， 待蒸锅中蒸气饱

满后开始计时， 分别于蒸制 ３、 ６、 ９、 １２、 １５、
１８、 ２１、 ２４ ｈ 时各取一份样品， 晾干 ２４ ｈ 后，
６０ ℃干燥 ５ ｈ， 作为实验室自制的不同炮制时间的

酒女贞子样品。
２ ２　 混合对照品溶液制备　 取红景天苷对照品约

１２ ５ ｍｇ， 精密称定， 加甲醇定容至 ２５ ｍＬ， 作为

红景天苷对照品贮备液。 取特女贞苷对照品约

１２ ５ ｍｇ， 精密称定， 精密加入红景天苷对照品贮

备液 ５ ｍＬ， 甲醇定容至 ２５ ｍＬ， 混匀， 即得。
２ ３　 供试品溶液制备　 取补肾强身胶囊 １０ 粒， 倾

出内容物， 研细混匀， 称取约 ０ ５ ｇ， 精密称定，
置具塞锥形瓶中， 精密加入 ５０％ 乙醇 ５０ ｍＬ， 称定

质量， 超声 （２５０ Ｗ， ４０ ｋＨｚ） 处理 ３０ ｍｉｎ， 放冷

至室温， 用 ５０％ 乙醇补足减失的质量， 摇匀， 离

心取上清， 经 ０ ４５ μｍ 微孔滤膜过滤， 取续滤液，
即得。 取酒女贞子粉末 （过 ５ 号筛）， 称取约

０ ２５ ｇ， 精密称定， 按 “２ ２” 项下方法制备。
２ ４　 色谱条件　 采用 Ａｇｉｌｅｎｔ ＺＯＲＢＡＸ ＳＢ⁃Ｃ１８色谱

柱 （ ４ ６ ｍｍ × ２５０ ｍｍ， ５ μｍ）， 流 动 相 乙 腈

（Ａ） ⁃水 （Ｂ）， 梯度洗脱 （０～１０ ｍｉｎ， ５％ Ａ～１５％
Ａ； １０～ ３０ ｍｉｎ， １５％ Ａ～ ２５％ Ａ； ３０ ～ ３５ ｍｉｎ， ２５％
Ａ～５０％ Ａ； ３５～４５ ｍｉｎ， ５０％ Ａ～ ５％ Ａ）； 体积流量

１ ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ４０ ℃； 检测波长 ２２４ ｎｍ； 进样

量 １０ μＬ。 色谱图见图 １。

１． 红景天苷　 ２． 特女贞苷

１． ｓａｌｉｄｒｏｓｉｄｅ　 ２． ｓｐｅｃｎｕｅｚｈｅｎｉｄｅ

图 １　 各成分 ＨＰＬＣ 色谱图

Ｆｉｇ １　 ＨＰＬＣ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

２ ５　 线性关系考察　 分别精密吸取混合对照品溶
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液 ０ ２５、 ０ ５、 １ ０、 ２ ０、 ４ ０、 ６ ０ ｍＬ 置 １０ ｍＬ
量瓶中， 加甲醇稀释至刻度， 制成不同质量浓度的

混合对照品溶液， 在 “２ ４” 项条件下进样， 记录

色谱图。 以质量浓度为横坐标（Ｘ）， 峰面积为纵坐

标（Ｙ） 进行回归， 得红景天苷、 特女贞苷的回归方

程分别为 Ｙ ＝ １ ３５４×１０７Ｘ＋４ ４７９ ９８（ ｒ ＝ ０ ９９９ ８）；
Ｙ＝ １ ３５６ ５×１０７Ｘ＋２９ ０８１ ９ （ｒ＝０ ９９９ ９）。 结果表明

红景 天 苷、 特 女 贞 苷 分 别 在 ２ ９５６ ～ １１８ ２、
１２ ４６～４９８ ２ μｇ ／ ｍＬ 范围内线性关系良好。
２ ６　 精密度试验 　 精密吸取混合对照品溶液

１０ μＬ， 在 “２ ４” 项条件下连续进样 ６ 次， 测得

红景天苷、 特女贞苷峰面积 ＲＳＤ 均为 ０ １％ ， 表明

仪器精密度良好。
２ ７　 稳定性试验 　 取供试品， 按 “２ ３” 项下方

法制备供试品溶液， 在 “２ ４” 项条件下， 分别于

０、 ３、 ６、 ９、 １２ ｈ 进样， 测得红景天苷、 特女贞苷

的 ＲＳＤ 分别为 ０ ３％ 、 ０ ４％ ， 表明供试品溶液在

１２ ｈ 内稳定性良好。
２ ８ 　 专属性试验 　 取酒女贞子阴性样品， 按

“２ ３” 项下方法制备供试品溶液， 在 “２ ４” 项条

件下进样， 在与对照品色谱峰相应的位置上， 无干

扰色谱峰出现， 表明专属性好。
２ ９ 　 重复性试验 　 精密称取供试品 ６ 份， 按

“２ ３” 项下方法制备供试品溶液， 在 “２ ４” 项条

件下进样， 测得红景天苷、 特女贞苷含有量分别为

０ ２９９、 １４ ８７１ ｍｇ ／ ｇ， ＲＳＤ 分别为 １ ２％ 、 ０ ６％ ，
表明该方法重复性良好。
２ １０　 加样回收率试验　 精密称取已知含有量的供

试品约 ０ ２５ ｇ， 共 ６ 份， 分别精密加入 ５ ｍＬ 混合

对照溶液， 按 “２ ３” 项下方法制备供试品溶液，
在 “２ ４” 项条件下进样， 依法测定红景天苷、 特

女贞苷含有量， 计算回收率， 结果见表 １。
表 １　 各成分加样回收率试验结果 （ｎ＝６）

Ｔａｂ １　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｔｅｓｔｓ ｆｏｒ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ （ｎ＝６）
成分 样品量 ／ ｍｇ 加入量 ／ ｍｇ 测得总量 ／ ｍｇ 回收率 ／ ％ 平均回收率 ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

红景天苷 ０ ４９５ ０ ５９１ １ １１０ １０４ ０６ １０３ ７８ １ ２
０ ４９２ ０ ５９１ １ １０７ １０４ ０６
０ ４９４ ０ ５９１ １ ０９９ １０２ ３７
０ ４９８ ０ ５９１ １ １０３ １０２ ３７
０ ４９６ ０ ５９１ １ １２１ １０５ ７５
０ ４９４ ０ ５９１ １ １０９ １０４ ０６

特女贞苷 ２ ２０８ ２ ４９１ ４ ７９４ １０３ ８１ １０３ ８１ ０ ７
２ １９４ ２ ４９１ ４ ７７０ １０３ ４１
２ ２０３ ２ ４９１ ４ ７７９ １０３ ４１
２ ２２１ ２ ４９１ ４ ７８７ １０３ ０１
２ ２１２ ２ ４９１ ４ ８２８ １０５ ０２
２ ２０３ ２ ４９１ ４ ７９９ １０４ ２２

２ １１　 样品含有量测定　 取实验室不同炮制时间的

酒女贞子样品， 按 “２ ３” 项下方法制备供试品溶

液， 在 “２ ４” 项条件下进样， 依法测定红景天

苷、 特女贞苷的峰面积， 采用外标法计算含有量。

结果发现， 随着炮制时间的延长 （０～２１ ｈ）， 实验

室炮制的酒女贞子样品中红景天苷含有量逐渐升

高， 特女贞苷含有量逐渐降低， ２１ ｈ 后两者均降

低； 比值逐渐变小， 见表 ２。
表 ２　 炮制过程中酒女贞子成分变化 （ｎ＝２）

Ｔａｂ ２　 Ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ Ｌｉｇｕｓｔｒｉ Ｌｕｃｉｄｉ Ｆｒｕｃｔｕｓ ｄｕｒｉｎｇ ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ （ｎ＝２）

时间 ／ ｈ
１＃ ２＃ ３＃

红景天苷 ／ ％ 特女贞苷 ／ ％ 比值 红景天苷 ／ ％ 特女贞苷 ／ ％ 比值 红景天苷 ／ ％ 特女贞苷 ／ ％ 比值

０ ０ ０８ ２ ８５ ３５ ６ ０ ０４ ０ ７８ １９ ５ ０ ０７ ２ ０１ ２８ ７
３ ０ ０９ ２ ７２ ３０ ２ ０ ０７ ０ ６８ ９ ７ ０ １３ ２ １６ １６ ６
６ ０ １３ ２ ２１ １７ ０ ０ １０ ０ ６１ ６ １ ０ １８ １ ６７ ９ ３
９ ０ ２１ １ ６７ ８ ０ ０ １２ ０ ４７ ３ ９ ０ ２６ １ ５１ ５ ８
１２ ０ ４５ １ ６５ ３ ７ ０ １７ ０ ２９ １ ７ ０ ３７ １ １５ ３ １
１５ ０ ５４ １ ４２ ２ ６ ０ ２０ ０ ２２ １ １ ０ ５４ １ ０３ １ ９
１８ ０ ６２ ０ ９７ １ ６ ０ ２２ ０ １５ ０ ７ ０ ６３ ０ ８２ １ ３
２１ ０ ８７ ０ ８９ １ ０ ０ ２４ ０ １５ ０ ６ ０ ６９ ０ ６３ ０ ９
２４ ０ ６１ ０ ４７ ０ ８ ０ ２６ ０ １０ ０ ４ ０ ４８ ０ ３１ ０ ６

　 　 注：１＃女贞子产自浙江，２＃女贞子产自安徽，３＃女贞子产自广东。

　 　 取实验室制备的 ９ 批补肾强身胶囊样品和对应

的酒女贞子药材， 按 “２ ３” 项下方法制备供试品

溶液， 在 “２ ４” 项条件下进样， 依法测定红景天

苷、 特女贞苷的峰面积， 采用外标法计算含有量。
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结果表明， 按照补肾强身胶囊处方计算， ９ 批酒女

贞子的特女贞苷平均转移率为 ９３ ２９％ ， ＲＳＤ
为 ４ ８８％ 。

取 ２９ 批抽检样品， 按 “２ ３” 项下方法处理，
依法测定红景天苷、 特女贞苷的峰面积， 采用外标

法计算其含有量， 结果见表 ３。
表 ３　 各成分含有量测定结果 （ｎ＝２）

Ｔａｂ ３　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｃｏｎｔｅｎｔ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉ⁃
ｔｕｅｎｔｓ （ｎ＝２）

编号 生产企业
红景天苷 ／
（ｍｇ·粒－１）

特女贞苷 ／
（ｍｇ·粒－１）

比值

１ Ａ ０ １８ ０ ８４ ４ ７
２ ０ １８ １ ２１ ６ ８
３ ０ １８ １ ５４ ８ ７
４ ０ ２１ １ ７６ ８ ４
５ ０ １２ １ ８３ １５ ５
６ ０ １５ １ ８５ １２ ２
７ ０ ０９ １ ８５ ２０ ３
８ ０ ０９ ２ ３１ ２６ ７
９ ０ ０９ ２ ４２ ２７ ３
１０ ０ ０９ ２ ８２ ３１ ７
１１ Ｂ ０ ３３ ２ ４９ ７ ６
１２ Ｃ ０ ５１ ３ ０５ ５ ９
１３ Ｄ ０ ３９ ０ ６０ １ ５
１４ ０ ３０ ０ ６６ ２ ２
１５ ０ ３８ １ ３５ ３ ５
１６ ０ ３８ １ ３７ ３ ６
１７ ０ ３６ １ ３９ ３ ８
１８ ０ ３０ １ ６４ ５ ４
１９ ０ ２９ １ ９１ ６ ５
２０ Ｅ ０ ６０ ２ ６５ ４ ５
２１ Ｆ ０ ２４ ０ ８７ ３ ６
２２ ０ １８ ２ ４７ １３ ５
２３ Ｇ ０ ３９ ２ ４０ ６ ２
２４ Ｈ ０ １２ ３ ６２ ３０ ５
２５ Ｉ ０ ２９ ３ ００ １０ ３
２６ ０ ２４ ３ ３９ １４ １
２７ Ｊ ０ １８ ３ ５５ ２０ ０
２８ ０ １８ ３ ６０ ２０ ２
２９ ０ １８ ３ ６０ ２０ ０

　 　 注：Ａ．贵州百灵企业集团正鑫药业有限公司、Ｂ．黑龙江天宏药业
股份有限公司、Ｃ．吉林海通制药有限公司、Ｄ．吉林玉仁制药股份有限
公司、Ｅ．江西新赣江药业有限公司、Ｆ．陕西盘龙制药集团有限公司、
Ｇ．上海雷允上药业有限公司、Ｈ．四川依科制药有限公司、Ｉ．太极集团
四川绵阳制药有限公司、Ｊ．云南铭鼎药业有限公司、Ｋ．浙江海鹤药业
有限公司。
３　 讨论

３ １　 提取溶剂选择 　 参照相关文献［８，１１⁃１２］， 分别

考察了不同体积分数甲醇、 乙醇溶液的提取效果，
结果表明 ５０％ 乙醇效果最佳。
３ ２　 含有量测定限度　 ２９ 批样品中特女贞苷含有

量范围为 ０ ６０ ～ ３ ６２ ｍｇ ／粒。 根据 ２０１５ 年版 《中
国药典》 的规定， 以 ９ 批实验室制备样品的平均

转移率为转移率， 暂定特女贞苷含有量为每粒不得

少于 ０ ６５ ｍｇ， ２９ 批样品中仅有 １ 批未达到标准，
表明各企业对特女贞苷含有量控制较好。
３ ３　 酒女贞子炮制程度分析 　 ３ 批实验室炮制女

贞子的研究表明， １＃和 ３＃女贞子炮制 ９ ｈ， ２＃炮制

６ ｈ后性状符合法定标准， 与文献 ［８］ 的结果不

一致， 可能是黄酒用量、 蒸气压力等因素的差异所

致。 将酒女贞子和对应样品的比值进行配对样本 ｔ
检验， 表明 ９５％ 置信区间内两者无显著差异， 样

品中的比值可反映原料的炮制程度。 参照文献

［８］， 暂定样品比值不大于 ８， ２９ 批样品中有 １５
批大于 ８， 且企业 Ａ、 Ｆ 不同批次差异较大， 表明

各企业存在较大的酒女贞子炮制不足的风险。
３ ４　 企业调研　 调研结果表明： 企业 Ａ １～４ 号样

品女贞子炮制时用酒量大于其他批， 故比值远小于

其他批； 企业 Ｃ、 Ｄ 炮制时酒蒸分别 ３、 ４ ～ ６ ｈ，
比值小于 ８， 炮制效果较好； 企业 Ｉ 炮制时酒蒸仅

为 １０～１５ ｍｉｎ， 比值大于 ８， 炮制效果不佳； 其余

企业均直接采购酒女贞子药材， 其法定标准与女贞

子相差无几， 故市场上原料炮制程度千差万别。 因

此， 建议在补肾强身胶囊标准中新增比值用于评估

女贞子炮制程度的指标， 敦促各企业制定科学规范

的炮制工艺， 有效控制产品质量。
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