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［摘要］　目的：提高大卫颗粒的质量标准。方法：对制剂中连翘、金银花、柴胡及甘草进行薄层色谱（ＴＣＬ）鉴
别；采用高效液相色谱法（ＨＰＬＣ）同时测定制剂中绿原酸、连翘酯苷 Ａ、黄芩苷的含量。结果：连翘、金银花、柴
胡及甘草的ＴＬＣ图斑点清晰，分离度好，阴性对照无干扰。绿原酸、连翘酯苷 Ａ、黄芩苷检测质量浓度线性范围分
别为５２２８～５２２８（ｒ＝０９９９９）、５９２～５９２０（ｒ＝０９９９８）、６８１６～６８１６μｇ·ｍＬ－１（ｒ＝０９９９９）；精密度、稳定性、
重复性试验的 ＲＳＤ＜２０％；平均加样回收率分别为 １０１８４％（ＲＳＤ＝０４４％，ｎ＝６）、９９０７％（ＲＳＤ＝０７９％，
ｎ＝６）、１０１３０％（ＲＳＤ＝０６２％，ｎ＝６）。结论：该研究所建标准定性定量方法简便、专属性强、结果准确可靠，可
用于大卫颗粒的质量控制。
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大卫颗粒由连翘、黄芩、柴胡、金银花、甘草、

紫苏叶 ６味中药组成，收载于 《中药部颁标准》

（第十册），具有清热解毒、疏风透表之功效［１］。临

床主要用于感冒发烧、头痛、咳嗽、鼻塞流涕、咽

喉肿痛等症，研究表明，大卫颗粒治疗小儿病毒性

上呼吸道感染总有效率达９２４％，明显优于利巴韦
林对照组（７９１％）［２］；此外，大卫颗粒对妊娠期急

性上呼吸道感染的临床症状有明显缓解、可增强机

体免疫力，总有效率为９２３１％［３］。

但该制剂现行标准较为落后，只收载了薄层鉴

别法鉴别绿原酸和相关检查项目，前期有文献报道

了大卫颗粒中绿原酸、黄芩苷等成分的含量测定方

法［４５］，但是其全面的质量标准研究未见报道。大卫

颗粒已上市多年，临床应用量大［６］，尤其是在儿

·７１５·
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科［７］，故有必要加强其质控方法和标准研究，保证

其临床疗效与安全性。

为此，本研究对制剂中主要药味连翘、金银花、

柴胡等进行薄层色谱（ＴＬＣ）鉴别，并对其中绿原酸、
连翘酯苷 Ａ、黄芩苷的含量进行高效液相色谱
（ＨＰＬＣ）测定，为其质量标准提高提供参考。

１　材料

１１仪器

ＬＣ２０ＡＴ高效液相色谱仪（日本岛津，ＣＭＡ２０Ａ
系统、ＬＣ２０ＡＴ二元高压泵、ＳＩＬ２０Ａ自动进样器、
ＣＴＯ２０Ａ柱温箱、ＳＰＤＭ２０Ａ检测器、ＬＣＳｏｕｌａｔｉｏｎ
工作站）；ＧｏｏｄＳｅｅ２０Ｅ薄层色谱成像系统（上海科
哲生化科技有限公司）；ＭＥ２０４型万分之一分析天
平 ［托利多仪器（上海）有限公司］；ＡＵＷ２２０Ｄ十万
分之一分析天平（日本岛津）。

１２试药

大卫颗粒（陕西兴邦药业有限公司，批号分别

为：１６０９０２、１６１００１、１６１１０１，规格：６ｇ／袋）；绿
原酸对照品（批号：１１０７５３２０１４１５，纯度 ９６２％）、
黄芩苷对照品（批号：１１０７１５２０１６１９，纯度９３５％）、
连翘酯苷 Ａ对照品（批号：１１１８１０２０１６０６，纯度
９３４％）、连翘苷对照品（批号：１１０８２１２０１６１５，纯度
９４９％）、甘草苷对照品（批号：１１１６１０２０１６０７，纯
度 ９３１％）、金 银 花 对 照 药 材 （批 号：１２１０６０
２０１６０８）、连翘对照药材（批号：１２０９０８２０１２１６）、
柴胡对照药材（批号：１２０９９２２０１５０９）均购自中国食
品药品检定研究院；硅胶Ｇ薄层板、硅胶 Ｈ薄层板
（青岛海洋化工厂）；乙腈为色谱纯；水为屈臣氏纯

净水；正丁醇、甲醇、三氯甲烷等其他试剂均为分

析纯。

２　方法和结果

２１定性鉴别
２１１连翘　供试品溶液：取本品４ｇ，加６０ｍＬ水
溶解，用４０ｍＬ水饱和的正丁醇振摇提取，重复操
作３次，将正丁醇液合并，分取６０ｍＬ供柴胡鉴别
用，剩余的正丁醇液减压回收至干，残渣加２ｍＬ甲
醇溶解，即得［８］。

对照药材溶液：取连翘对照药材 ０５ｇ，加
４０ｍＬ水，加热微沸１ｈ，滤过，滤液按供试品溶液
制备方法制备，即得。

对照品溶液：取连翘苷对照品１０ｍｇ，加甲醇制
成０５ｍｇ·ｍＬ－１的溶液，即得。

阴性对照溶液：按大卫颗粒处方取缺连翘的其

他药味，按其制剂工艺制备缺连翘的阴性样品，并

按供试品溶液制备方法制备，即得。吸取上述４种
溶液各５μＬ，分别点于同一硅胶 Ｇ薄层板上，展
开剂为三氯甲烷甲醇按体积比 ５∶１配置，将薄层
板展开，取出，晾干，采用 １０％硫酸乙醇溶液为
显色剂，在１０５℃加热至斑点显色清晰。结果阴性
对照对检测无干扰，供试品色谱中，在与对照药

材、对照品色谱相应位置上，显相同颜色的斑点，

见图１。

注：１～３供试品；Ｄ对照药材；Ｓ对照品；

Ｙ阴性对照。

图１　连翘的薄层色谱图

２１２金银花　供试品溶液：取２ｇ本品，加１５ｍＬ
甲醇，超声处理２０ｍｉｎ，用甲醇补足减失的溶剂量，
滤过，取续滤液，即得。

对照药材溶液：取０５ｇ金银花对照药材，加
１５ｍＬ甲醇，按供试品溶液制备方法制成，即得。

对照品溶液：取绿原酸对照品１０ｍｇ，加甲醇制
成质量浓度为１ｍｇ·ｍＬ－１的溶液，即得。

阴性对照溶液：按大卫颗粒处方取缺金银花的

其他药味，按其制剂工艺制备缺金银花的阴性样品，

并按供试品溶液制备方法制备，即得。

吸取上述４种溶液各６μＬ，分别点于同一硅胶Ｈ
薄层板上，以乙酸丁酯甲酸水按体积比７∶２５∶２５配
置，静置，取上层溶液为展开剂，将薄层板展开，

取出，晾干，置３６５ｎｍ紫外光灯下检视［９］。结果阴

性对照对检测无干扰，供试品色谱中，在与对照药

材、对照品色谱相应的位置上，均显蓝色荧光斑点，

见图２。
·８１５·
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注：１～３供试品；Ｄ对照药材；Ｓ对照品；Ｙ阴

性对照。

图２　金银花的薄层色谱图

２１３柴胡　供试品溶液：取２１１中剩余的正丁醇
液，加入等体积的氨试液洗涤，再用等体积正丁醇

饱和的水洗涤，弃去水层，正丁醇液减压回收至干，

残渣加１ｍＬ甲醇溶解，即得。
对照药材溶液：取柴胡对照药材 ０５ｇ，加

４０ｍＬ水，加热微沸１ｈ，滤过，滤液按供试品溶液
制备方法制备，即得。

阴性对照溶液：按大卫颗粒处方取缺柴胡的其

他药味，按其制剂工艺制备缺柴胡的阴性样品，并

按供试品溶液制备方法制备，即得。吸取上述３种溶
液各２μＬ，分别点于同一硅胶Ｇ薄层板上，展开剂为
三氯甲烷甲醇水按体积比１３∶７∶２配置后，在１０℃以
下放置的下层溶液，将薄层板展开，取出，晾干，采

用１％对二甲氨基苯甲醛的硫酸乙醇溶液（１→１０）为显
色剂，在７０℃加热至斑点显色清晰后３０ｍｉｎ，置紫
外光灯（３６５ｎｍ）下检视［１０］，结果阴性对照对检测无

干扰，供试品色谱中，在与对照药材色谱相应的位置

上，显相同颜色的荧光斑点，见图３。
２１４甘草　对照品溶液：取甘草苷对照品１０ｍｇ，
加甲醇制成质量浓度为０５ｍｇ·ｍＬ－１的溶液，即得。

阴性对照溶液：按大卫颗粒处方取缺甘草的其

他药味，按其制剂工艺制备缺甘草的阴性样品，并

按供试品溶液制备方法制备，即得。

吸取２１１项下的供试品溶液及上述两种溶液
各２μＬ，分别点于同一硅胶Ｇ薄层板上，展开剂以
乙酸乙酯甲酸冰醋酸水按体积比 １５∶１∶１∶２配置，
将薄层板展开，取出，晾干，置紫外光灯（３６５ｎｍ）
下检视［１１］。结果阴性对照对检测无干扰，供试品色

谱中，在与对照品色谱相应的位置上，显相同颜色

的荧光斑点，见图４。

注：１～３供试品；Ｄ对照药材；Ｙ阴性对照。

图３　柴胡的薄层色谱图

注：１～３供试品；Ｓ甘草苷；Ｙ阴性对照。

图４　甘草的薄层色谱图

２２含量测定

２２１色谱条件与系统适应性　色谱柱 Ａｇｉｌｅｎｔ
ＥｃｌｉｐｓｅＸＤＢＣ１８（２５０ｍｍ×４６ｍｍ，５μｍ）；流动
相：乙腈（Ａ）０２％磷酸水溶液（Ｂ），梯度洗脱（０～
１５ｍｉｎ，１３％Ａ，８７％Ｂ；１５～２０ｍｉｎ，１３％ ～１５％
Ａ，８７％ ～８５％Ｂ；２０～２８ｍｉｎ，１５％Ａ，８５％Ｂ；
２８ｍｉｎ～３８ｍｉｎ，１５％～３５％Ａ，８５％ ～６５％Ｂ；３～
５０ｍｉｎ，３５％Ａ，６５％Ｂ）［１２］；流速为１０ｍＬ·ｍｉｎ－１；
检测波长为３２０ｎｍ；柱温３５℃；进样量为１０μＬ。
在上述色谱条件下，待测成分分离良好，分离

度＞１５。
２２２对照品溶液制备　取绿原酸１３７０ｍｇ、连翘
酯苷Ａ１４８０ｍｇ、黄芩苷１７０４ｍｇ，精密称量，置
５０ｍＬ容量瓶中，加 ５０％甲醇适量使溶解，再加

·９１５·
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５０％甲醇至刻度，摇匀，即得（临用新制）。
２２３制备供试品溶液　取本品适量，研细，取约
０２ｇ，精密称定，置１００ｍＬ容量瓶中，加５０％甲
醇适量，超声处理２０ｍｉｎ，放冷，再加５０％甲醇至
刻度，摇匀，经０４５μｍ微孔滤膜滤过，取续滤液，
即得。

２２４专属性试验　按大卫颗粒处方取缺金银花、
连翘、黄芩的其他药味，按其制剂工艺制备阴性样

品，并按２２３供试品溶液制备方法制备，制成阴
性对照溶液。分别取对照品溶液、供试品溶液、阴

性对照溶液各适量，按２２１项下色谱条件进样测
定，记录色谱图，见图５。结果，供试品中绿原酸、
连翘酯苷Ａ、黄芩苷对照品在相同保留时间处有相
同色谱峰，并与其他组分峰基线分离较好，且相应

的阴性对照不出峰。表明该方法可以用于该制剂中

３种成分的测定。

注：Ａ对照品；Ｂ供试品；Ｃ阴性对照；１绿原酸；２连翘

酯苷Ａ；３黄芩苷。

图５　大卫颗粒的高效液相色谱图

２２５线性关系考察　分别精密吸取２２２项下对照
品溶液０２、０４、０８、１０、１５、２０ｍＬ，分别置

于１０ｍＬ容量瓶中，加５０％甲醇定容制成系列对照
品溶液。在２２１项下色谱条件进样测定，记录峰
面积，以峰面积（Ｙ）为纵坐标，以待测成分浓度（Ｘ）
为横坐标进行线性回归，绘制标准曲线，得绿原酸回

归方程：Ｙ＝３１８５９２Ｘ－３０５８５，ｒ＝０９９９８；连翘酯
苷Ａ回归方程：Ｙ＝７７７８７５Ｘ－３３１６，ｒ＝０９９９９；黄
芩苷回归方程：Ｙ＝３６１２７９Ｘ＋８３９８４，ｒ＝０９９９９；
结果表明，绿原酸在５２２８～５２２８μｇ·ｍＬ－１，连翘
酯苷Ａ在５９２～５９２０μｇ·ｍＬ－１，黄芩苷在６８１６～
６８１６μｇ·ｍＬ－１与峰面积呈良好的线性关系。
２２６进样精密度　取 ２２３项下供试品溶液（批
号：１６０９０１），按２２１项下色谱条件连续进样测定
６次，记录峰面积并计算绿原酸、连翘酯苷Ａ、黄芩
苷含量。结果３种成分的平均质量分数分别为２９、
５０、７２ｍｇ·ｇ－１，峰面积 ＲＳＤ分别为 １１０％、
０７６％、１２８％，表明仪器精密度良好。
２２７重复性试验　精密称取同一批样品（批号：
１６０９０１）适量，共６份，按２２３项下方法制备供试
品溶液，再按２２１项下色谱条件进样测定，记录
峰面积并计算绿原酸、连翘酯苷 Ａ、黄芩苷含量。
结果３种成分的平均质量分数分别为 ２９、４９、
７２ｍｇ·ｇ－１，峰面积 ＲＳＤ分别为 １６２％、１８３％、
１３８％，表明本方法重复性良好。
２２８稳定性试验　取 ２２３项下供试品溶液（批
号：１６０９０１），分别于制备后 ０、２、４、８、１２、２４ｈ
进样测定，记录峰面积并计算绿原酸、连翘酯苷 Ａ、
黄芩苷含量。结果３种成分的平均质量分数分别为
２８、４９、７２ｍｇ·ｇ－１，峰面积 ＲＳＤ分别为０９６％、
１２５％、０８４％，表明供试品溶液室温放置 ２４ｈ
稳定。

２２９加样回收率试验　精密称取同一批样品（批
号：１６０９０１）适量，共６份，分别加入实际质量浓度
为 １０５８４μｇ·ｍＬ－１绿原酸对照品溶液 ２ｍＬ，
２７６４６μｇ·ｍＬ－１连翘酯苷 Ａ对照品溶液 ２ｍＬ，
２５４３７μｇ·ｍＬ－１黄芩苷对照品溶液３ｍＬ，按２２３
项下方法制备供试品溶液，再按２２１项下色谱条
件进样测定，记录峰面积并计算加样回收率，结果

见表１。
２２１０含量测定　取 ３批本品各适量，分别按
２２３项下方法制备供试品溶液，再按２２１项下色
谱条件进样测定，记录峰面积并计算绿原酸、连翘

酯苷Ａ、黄芩苷含量，结果见表２。

·０２５·
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表１　加样回收率试验结果（ｎ＝６）

待测成分 取样量／ｇ 供试品中的含有量／μｇ 对照品加入量／μｇ 测得量／μｇ 回收率／％ 平均加样回收率／％ ＲＳＤ／％

绿原酸 ０１０２０ ２９５８０ ２１１６８ ５１８３８ １０２１５ １０１８４ ０４４

０１００４ ２９１１６ ２１１６８ ５１１４３ １０１７１

０１０００ ２９０００ ２１１６８ ５０７６６ １０１１９

０１００４ ２９１１６ ２１１６８ ５１５２２ １０２４６

０１０１４ ２９４０６ ２１１６８ ５１５６２ １０１９５

０１０５０ ３０４５０ ２１１６８ ５２４１７ １０１５５

连翘酯苷Ａ ０１００５ ５０２５０ ５５２９２ １０４００７ ９８５５ ９９０７ ０７９

０１００７ ５０３５０ ５５２９２ １０５９４１ １００２８

０１００５ ５０２５０ ５５２９２ １０５１２８ ９９６１

０１００３ ５０１５０ ５５２９２ １０４２７３ ９８８９

０１００９ ５０４５０ ５５２９２ １０４７３８ ９９０５

０１００２ ５０１００ ５５２９２ １０３３５２ ９８０６

黄芩苷 ０１０００ ７２０００ ７６３０８ １４８９００ １００４０ １０１３０ ０６２

０１１２０ ８０６４０ ７６３０８ １５８５０１ １００９９

０１１１６ ８０３５２ ７６３０８ １５９６１８ １０１８９

０１０４０ ７４８８０ ７６３０８ １５２４９２ １００８６

０１０２４ ７３７２８ ７６３０８ １５２５１４ １０１６５

０１０４０ ７４８８０ ７６３０８ １５４１９２ １０１９９

表２　样品含量测定结果（ｎ＝３）
ｍｇ·ｇ－１

批号 绿原酸 连翘酯苷Ａ 黄芩苷

１６０９０２ ２９ ５０ ７２

１６１００１ ２４ ４２ ６８

１６１１０１ ２７ ４６ ８４

３　讨论

在ＴＣＬ鉴别中，原标准中仅收载了绿原酸的薄
层鉴别方法，本研究在此基础上，对处方中６味药
材的ＴＣＬ鉴别方法均进行了研究，其中黄芩薄层鉴
别中，采用对照药材作对照，阴性样品有干扰，采

用黄芩苷对照品作为对照无干扰，但考虑到含量测

定中对制剂中黄芩苷的含量进行测定，故本研究未

收载黄芩的薄层鉴别，另外紫苏叶的薄层鉴别中阴

性样品对鉴别有干扰，未能建立较好的 ＴＣＬ鉴别方
法。综上，通过研究最终建立了大卫颗粒中连翘、

金银花、柴胡、甘草的 ＴＬＣ鉴别方法。同时，为了

考察 ＴＬＣ系统的耐用性，实验中对不同温度（４、
２５、３５℃）、不同厂家薄层板进行实验。结果表
明，ＴＬＣ图斑点清晰，分离度好，阴性对照均无
干扰。

根据中药质量标准的研究要求，复方中药含量

测定方法中，应首选君臣药、贵重药、毒性药，不

建议选取含量较低成分。连翘、金银花为大卫颗粒

的君药，绿原酸为金银花中的主要功效成分，可作

为大卫颗粒的质量控制性成分，连翘中的主要成分

有连翘苷、连翘酯苷等，现有大部分连翘制剂多测

定其连翘苷含量，但大量研究表明，连翘酯苷是连

翘发挥抗菌、抗病毒等作用的主要功能成分［１３］，且

连翘中连翘酯苷的含量远高于连翘苷［１４１５］，所以本

研究将连翘酯苷Ａ也作为大卫颗粒的质量控制性成
分之一。另外，黄芩药材中指标性成分黄芩苷含量

较高（≥９０％），且黄芩苷常作为黄芩相关制剂的含
量测定成分［１６］。综上，本研究选择绿原酸、连翘酯

苷Ａ、黄芩苷作为大卫颗粒的质量控制性成分，并
采用高效液相法对３种成分同时进行含量测定。

·１２５·
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含量测定方法耐用性研究中，我们考察了不同

厂家、不同品牌的３种色谱柱：ＡｇｉｌｅｎｔＥｃｌｉｐｓｅＸＤＢ
Ｃ１８（２５０ｍｍ×４６ｍｍ，５μｍ）、ＰｈｅｎｏｍｅｎｅｘＬｕｎａ５ｕ
Ｃ１８（２）（２５０ｍｍ×４６ｍｍ，５μｍ）、ＵｌｔｉｍａｔｅＸＢＣ１８
（２５０ｍｍ×４６ｍｍ，５μｍ）对制剂中绿原酸、连翘
酯苷Ａ、黄芩苷成分的分离情况，３种色谱柱对测定
成分的分离均较好；另外实验中还考察了流动相的

不同酸度（甲醇０１％、０２％、０３％磷酸水、乙
腈０２％、０５％、０８％醋酸水溶液）、不同柱温
（３０、３５、４０℃）对分离效果的影响，结果表明，流
动相ｐＨ值与柱温在一定的范围内波动，对成分的测
定无影响，说明该方法耐用性良好。

综上，本研究所建立的标准可用于大卫颗粒的

质量控制，为其质量标准提高提供参考。
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