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地骨皮药材 饮片和标准汤剂的定量检测
及UPLC特征图谱的建立

史紫娟，曾杉，林碧珊，高永坚，刘勇，梁思韵，区淑蕴*

国药集团 广东环球制药有限公司，广东 佛山 528305

［摘要］ 目的：建立地骨皮药材、饮片和标准汤剂超高效液相色谱法（UPLC）特征图谱及有效成分的定量检

测方法，探讨其相关性，为地骨皮配方颗粒的质量标准制定提供参考。方法：采用 UPLC，应用 Waters BEH C18色

谱柱 （100 mm×2. 1 mm，1. 7 μm），甲醇-0. 15% 三氟乙酸水溶液为流动相，梯度洗脱，检测波长 280 nm，流速

0. 25 mL·min–1，柱温 40℃。根据定量检测、出膏率、特征图谱的测定结果，对药材-饮片-标准汤剂进行相关性分

析。结果：药材、饮片、标准汤剂特征图谱均与各自的对照图谱相似度良好，分别标识出 5个共有峰，指认了 2个

色谱峰。18批地骨皮标准汤剂平均出膏率为 12. 89%，地骨皮乙素从饮片到标准汤剂的平均转移率为 44. 84%，未出

现离散数据。结论：采用特征图谱与出膏率、定量检测指标相结合的模式，对药材、饮片和标准汤剂的质量控制及

相关性进行研究，可为地骨皮配方颗粒及经典名方的研究提供参考。
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Quantitative Detection and UPLC Characteristic Chromatogram of Raw Herb, Decoction Pieces

and Standard Decoction of Lycii Cortex
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[Abstract] Objective: To establish ultra-performance liquid chromatography (UPLC) characteristic chromatogram

and quantitative detection of raw herb, decoction pieces and standard decoction of Lycii Cortex and evaluate the correlation,

serving as a reference for the quality standard of Lycii Cortex formula granules. Methods: UPLC analysis was performed

with the Waters BEH C18 column (100 mm×2.1 mm, 1.7 μm) and methanol-0.15% trifluoroacetic acid solution as the

gradient mobile phase, and 280 nm was maintained as the detection wavelength. The flow rate was 0.25 mL·min−1 and the

column temperature was 40 ℃. The correlation of raw herb, decoction pieces and standard decoction was analyzed based on

the results of quantitative detection, extractum rate and characteristic chromatogram. Results: The characteristic

chromatogram of raw herb, decoction pieces and standard decoction shared high similarity with the respective control

chromatogram. Five common peaks were confirmed and two chromatographic peaks were identified. The average extractum

rate of the 18 batches of standard decoction of Lycii Cortex was 12.89%, and the average transfer rate of kukoamine B from

decoction pieces to standard decoction was 44.84% with no discrete data observed. Conclusion: The quality control and

correlation between raw herbs, decoction pieces and standard decoction were investigated using the pattern of characteristic

chromatogram combined with extractum rate and quantitative detection indicators, which can provide a reference for the

research concerning Lycii Cortex formula granules and classic prescriptions.
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地骨皮为茄科植物枸杞 Lycium chinense Mill．

或宁夏枸杞 L. barbarum L．的干燥根皮，具有凉血

除蒸、清肺降火之功效，用于阴虚潮热、骨蒸盗汗、

肺热咳嗽等症[1]。地骨皮含有生物碱、黄酮、蒽醌及
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有机酸等多种化学成分，其中生物碱类主要有地骨

皮甲素和地骨皮乙素等[2-3]。地骨皮甲素和地骨皮乙

素属于酚酰胺类，是地骨皮中的特有成分，也是其

主要的药效成分。现代药理学研究表明，地骨皮具

有降血压、调血脂、降血糖、抑菌抗炎、免疫调节、

解热镇痛等作用[4-5]。本研究参考《香港中药材标准》

中地骨皮的质量标准[6]，以地骨皮乙素为定量指标，

采用超高效液相色谱法（UPLC）测定地骨皮药材、

饮片和标准汤剂中地骨皮乙素的含量，对地骨皮药

材进行质量控制。

中药饮片标准汤剂作为中药配方颗粒临床疗效

的标准参照物，在《中药配方颗粒质量控制与标准

制定技术要求》等文件中明确要求有关中药配方颗

粒的所有研究均应与标准汤剂进行对比研究[7-9]。因

此，本研究建立地骨皮药材-饮片-标准汤剂的UPLC

特征图谱及有效成分的定量检测方法，深入开展药

材-饮片-标准汤剂的相关性分析，为地骨皮的质量

控制及中药配方颗粒和经典名方的研究提供参考。

1 材料

1. 1 仪器

H-Class型UPLC仪（美国Waters公司）；XPR105
DR 型天平、AL104型天平 （瑞士 Mettler-Toledo 公

司）；KQ5200DA型数控超声波清洗器（昆山市超声

仪器有限公司）；FTS-40F型陶瓷保健壶（潮州市一

壶百饮电器实业有限公司）；TRL-0. 5型真空冷冻干

燥机 （大连双瑞科技有限公司）；Synergy UV 型超

纯水仪（美国Millipore公司）。

1. 2 试药

对照品地骨皮甲素 （批号：DST170724-101，
纯度≥96%）、地骨皮乙素（批号：DST170724-105，
纯度≥98%）均购自成都德思特生物技术有限公司；

甲醇和乙腈（美国 BCR 公司，色谱纯）；甲酸、磷

酸、三氟乙酸 （Aladdin 公司，色谱纯）；水为超

纯水。

18批地骨皮药材分别产自陕西、河南、山西、

宁夏等地，经广东一方制药有限公司魏梅主任药师

鉴定为茄科植物枸杞 Lycium chinense Mill．的干燥

根皮，按《中华人民共和国药典》（以下简称《中国

药典》） 2020年版标准检验全部合格，并参考其地

骨皮项下炮制方法制成地骨皮饮片[1]。具体炮制方

法：除去泥沙、异物及残留木心等杂质，喷淋 10 s，

于烘箱 60 ℃干燥 2 h。药材产地分别为陕西省渭南

市（S1~S3）、河南省洛阳市（S4~S6）、山西省运城

市 （S7~S12）、宁夏固原市 （S13~S15）、宁夏银川

市（S16~S18）。

2 方法与结果

2. 1 地骨皮标准汤剂的制备

取地骨皮饮片 100 g，加水煎煮 2次，一煎加

10倍量水浸泡 30 min，加热 25 min，用 350目筛趁

热滤过；二煎药渣再加 8倍量水，加热 20 min，趁

热滤过，合并 2次滤液。减压浓缩至 150 g左右的浸

膏，即得地骨皮标准汤剂。浸膏加水稀释至含固率

约 15%，再进行冷冻干燥，即得地骨皮标准汤剂冻

干粉。

2. 2 UPLC特征图谱

2. 2. 1 色谱条件与系统适用性试验 Waters BEH C18
色谱柱 （100 mm×2. 1 mm，1. 7 μm），流动相为甲

醇 （A） -0. 15% 三氟乙酸水溶液 （B），洗脱梯度

（0~5 min，8%~14%A；5~14 min，14%~25%A；14~

23 min，25%~50%A；23~26 min，50%~90%A）；检

测波长为280 nm；柱温为40℃；流速为0. 25mL·min–1，

进样量为 1 µL。理论板数按地骨皮乙素峰计算应不

低于10 000。
2. 2. 2 对照品溶液的制备 分别取地骨皮乙素、地

骨皮甲素对照品适量，精密称定，加入甲醇-0. 5%

乙酸溶液 （1∶1） 的混合水溶液制成质量浓度为

100 µg·mL–1的混合溶液。

2. 2. 3 药材和饮片供试品溶液的制备 取本品粉末

约 0. 2 g，精密称定，置 25 mL 量瓶中，加入甲醇-

0. 5%乙酸溶液（1∶1）的混合溶液适量，超声处理

（500 W，40 kHz） 30 min，放冷，用甲醇-0. 5% 乙

酸溶液（1∶1）的混合溶液定容至刻度，摇匀，滤

过，取续滤液，即得。

2. 2. 4 标准汤剂供试品溶液的制备 取本品冻干粉

约 0. 1 g，精密称定，与 2. 2. 3 项下“置 25 mL 量瓶

中”后相同操作，取续滤液，即得。

2. 2. 5 方法学考察 精密度试验：取地骨皮标准汤

剂供试品溶液，连续进样 6次，结果各特征峰的相

对保留时间和相对峰面积的 RSD 均小于 2%，表明

仪器精密度良好。
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重复性试验：取地骨皮标准汤剂冻干粉，平行

制备 6份供试品溶液进样测定，结果各特征峰的相

对保留时间和相对峰面积的 RSD 均小于 3%，表明

该方法重复性良好。

稳定性试验：取地骨皮标准汤剂供试品溶液，

分别于 0、2、4、6、8、12、24 h进样测定，结果各

特征峰的相对保留时间和相对峰面积的RSD均小于

3%，表明供试品溶液在 24 h 内稳定。

2. 2. 6 样品测定 按 2. 2. 3 和 2. 2. 4 项下方法制备

供试品溶液，按 2. 2. 1项下色谱条件分别对 18批地

骨皮药材、饮片和标准汤剂进行测定，记录色谱

图，见图 1~3。

2. 2. 7 共有峰的标定 将各批地骨皮药材、饮片及

标准汤剂所得结果分别导入“中药色谱指纹图谱相似

度评价系统”（2012版），设参照图谱、对色谱图进行

多点校正、峰匹配，采用平均数法生成多批样品的特

征图谱与对照特征图谱。选择分离度较好、峰面积稳

定的色谱峰作为共有峰，最终药材、饮片和标准汤剂

分别各确定了 5个共有峰，见图 1~3。通过对照品指

认了 2个特征峰，其中 2号峰为地骨皮乙素、3号峰

为地骨皮甲素，见图4。地骨皮药材、饮片与标准汤

剂对照特征图谱见图 5。以峰 2（地骨皮乙素）为参

照峰，分别计算地骨皮药材、饮片和标准汤剂中各共

有峰的相对保留时间和相对峰面积，结果见表1。结

果表明，不同产地的药材物质群接近，炮制不会对

物质群造成太大改变。

2. 2. 8 相关性分析 采用“中药色谱指纹图谱相似

度评价系统”（2012版），对各批供试品特征图谱与

对照图谱进行比较，分别计算 18批地骨皮药材、饮

片、标准汤剂的相似度，结果见表 2。18批地骨皮

药材与对照特征图谱的相似度为 0. 951~0. 994，饮

片 相 似 度 为 0. 942~0. 991， 标 准 汤 剂 相 似 度 为

0. 978~0. 999。说明不同来源的地骨皮药材和饮片主

成分具有较好的一致性。所标定 5个共有特征峰经

多批次产品验证，各峰均可在标准汤剂、药材和饮

片特征图谱中得到追踪，表明地骨皮从药材到标准

汤剂过程中各成分得到了有效的转移。

2. 3 地骨皮药材、饮片和标准汤剂中有效成分的定

量测定

《中国药典》 2020年版地骨皮药材及饮片均没

有相应的含量测定项，本研究参考《香港中药材标

准》中地骨皮的含量测定项方法[6]，采用UPLC同时

图1 18批地骨皮药材UPLC特征图谱

图2 18批地骨皮饮片UPLC特征图谱

图3 18批地骨皮标准汤剂UPLC特征图谱
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建立了地骨皮药材、饮片和标准汤剂中地骨皮乙素

的含量测定方法，可为制定地骨皮配方颗粒的质量

控制标准提供参考。

2. 3. 1 色谱条件与系统适用性试验 同2. 2. 1项下方法。

2. 3. 2 对照品溶液的制备 取地骨皮乙素对照品适

量，精密称定，加甲醇-0. 5% 乙酸溶液 （1∶1） 的

混合水溶液制成质量浓度为 120 μg·mL–1的对照品

溶液。

2. 3. 3 供试品溶液的制备 地骨皮药材和饮片供试

品溶液的制备同 2. 2. 3 项下方法，标准汤剂供试品

溶液的制备同2. 2. 4项下方法。

2. 3. 4 方法学考察

2. 3. 4. 1 线性关系考察 精密称取地骨皮乙素对照

品20. 03 mg，置25 mL量瓶中，加甲醇-0. 5%乙酸溶

液（1∶1）的混合水溶液溶解并定容至刻度，作为对

照品储备溶液。分别精密量取上述储备液稀释成质量

浓 度 分 别 为 25. 04、 50. 08、 100. 15、 200. 30、
400. 60、801. 20 μg·mL–1的对照溶液，按2. 3. 1项下

色谱条件进行测定，记录色谱峰面积。以地骨皮乙

素的峰面积为纵坐标 （Y），质量浓度为横坐标

（X），绘制标准曲线，得回归方程：Y=1 480. 247X+

4 499. 614（r=1. 000），表明 25. 04~801. 20 μg·mL–1

时，地骨皮乙素质量浓度与峰面积线性关系良好。

2. 3. 4. 2 精密度试验 取地骨皮乙素对照品溶液，

按 2. 3. 1项下色谱条件连续进样 6次，计算地骨皮乙

素峰面积的RSD为0. 2%，表明仪器精密度良好。

2. 3. 4. 3 稳定性试验 取地骨皮标准汤剂约 0. 1 g，

精密称定，按 2. 3. 3 项下方法制备供试品溶液，精

注：A. 地骨皮乙素对照品；B. 地骨皮甲素对照品；2. 地骨皮乙素；

3. 地骨皮甲素。

图4 地骨皮乙素、地骨皮甲素对照品溶液的UPLC图

表2 18批地骨皮药材、饮片、标准汤剂的相似度

编号

S1
S2
S3
S4
S5
S6
S7
S8
S9
S10
S11
S12
S13
S14
S15
S16
S17
S18

药材

0.990
0.981
0.982
0.967
0.986
0.981
0.955
0.959
0.971
0.994
0.992
0.979
0.987
0.990
0.991
0.954
0.951
0.962

饮片

0.983
0.974
0.975
0.955
0.942
0.969
0.955
0.954
0.965
0.988
0.991
0.989
0.986
0.985
0.978
0.953
0.957
0.954

标准汤剂

0.999
0.995
0.997
0.998
0.993
0.999
0.996
0.998
0.998
0.999
0.999
0.998
0.998
0.978
0.999
0.994
0.991
0.987

图5 地骨皮药材、饮片与标准汤剂对照特征图谱

表1 地骨皮药材、饮片、标准汤剂UPLC特征图谱分析

（x̄±s, n=18）

峰号

1
2
3
4
5

药材

相对保
留时间

0.473
1.000
1.067
1.781
1.996

相对峰
面积

0.060
1.000
0.118
0.022
0.021

饮片

相对保
留时间

0.473
1.000
1.066
1.782
1.997

相对峰
面积

0.060
1.000
0.128
0.033
0.037

标准汤剂

相对保
留时间

0.474
1.000
1.069
1.781
1.997

相对峰
面积

0.089
1.000
0.125
0.040
0.039
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密吸取供试品溶液，按 2. 3. 1 项下色谱条件，分别

在 0、2、4、6、8、12、16、20、24 h进样，计算地

骨皮乙素峰面积的 RSD 为 0. 4%，表明供试品溶液

在24 h内稳定。

2. 3. 4. 4 重复性试验 取地骨皮标准汤剂约 0. 1 g，

精密称定，按 2. 3. 3项下方法平行制备 6份供试品溶

液，精密吸取供试品溶液，按 2. 3. 1 项下色谱条件

测定，测定供试品溶液中地骨皮乙素含量并计算

RSD为0. 9%，表明该方法重复性良好。

2. 3. 4. 5 加样回收率试验 取同一批已知含量的地

骨皮标准汤剂约 50 mg，平行称取 6份，精密称定，

置 25 mL具塞锥形瓶中，分别按 1∶1加入地骨皮乙

素对照溶液，按 2. 3. 3 项下方法制备供试品溶液，

精密吸取供试品溶液，按 2. 3. 1项下色谱条件测定，

结果地骨皮乙素的平均回收率为 101. 6%，RSD 为

0. 8%。

2. 3. 5 地骨皮标准汤剂出膏率测定 将 18批地骨

皮饮片按 2. 1 项下方法制备成标准汤剂，测定样品

的出膏率，按公式（1）计算出膏率。

出膏率=（标准汤剂干膏质量/饮片质量）×100%

（1）
2. 3. 6 地骨皮药材、饮片和标准汤剂样品测定

根据已建立的含量测定方法对 18批地骨皮药材、

饮片及标准汤剂进行定量测定并计算饮片到标准汤

剂的转移率，结果见表 3。结果表明 18批地骨皮标

准汤剂出膏率为 10. 22%~14. 34%，均值为 12. 89%，

地骨皮乙素的转移率为 33. 63%~56. 82%，均值为

44. 84%；按照均值的 70%~130% 计算地骨皮乙素

的转移率为 31. 39%~58. 29%，18批地骨皮标准汤

剂的转移率均在此范围内，未出现离散数据。

转移率=标准汤剂中地骨皮乙素质量分数×标准

汤剂出膏率/饮片中地骨皮乙素质量分数×100% （2）
3 讨论

本研究参考《香港中药材标准》中地骨皮药材

的特征图谱方法[6]，对检测波长、流动相、色谱柱、

柱温、流速等系统适应性条件进行优化，通过全波长

扫描确定 280 nm 下色谱图基线平稳、分离度较好，

色谱峰信息更多且响应值较高，故选择 280 nm作为

特征图谱的检测波长。考察了不同体系流动相甲醇-

0. 15%三氟乙酸水溶液、乙腈-0. 15%三氟乙酸水溶

液、甲醇-0. 1%甲酸水溶液、甲醇-0. 1%磷酸水溶液对

特征图谱的影响，结合分离度和峰形选择甲醇-0. 15%

三氟乙酸水溶液作为流动相体系。比较了3种不同类型

色谱柱Waters BEH C18（100 mm×2. 1 mm，1. 7 μm）、

YMC Triart C18（100 mm×2. 1 mm，1. 9 μm）、Waters

表3 地骨皮药材、饮片及标准汤剂测定结果

%

编号

S1
S2
S3
S4
S5
S6
S7
S8
S9
S10
S11
S12
S13
S14
S15
S16
S17
S18

标准汤剂
出膏率

14.21
14.29
13.36
10.22
14.10
14.03
12.57
13.85
12.89
13.90
12.25
11.93
11.13
11.13
10.43
14.34
14.18
13.22

药材中地骨皮乙素
质量分数

3.70
3.83
3.84
4.13
4.92
5.56
5.08
4.21
6.91
6.08
4.95
2.93
3.90
4.65
4.61
2.25
3.61
4.77

饮片中地骨皮乙素
质量分数

3.38
2.56
2.27
3.45
3.65
3.02
2.78
2.87
5.18
3.46
3.38
2.58
3.50
3.04
2.68
2.24
3.15
4.03

标准汤剂中地骨皮乙素
质量分数

10.06
9.29
7.67
11.61
14.35
12.23
10.47
10.71
13.58
12.80
12.40
8.12
12.43
11.52
12.89
7.98
7.47
11.53

饮片到标准汤剂的
转移率

42.29
51.86
45.14
34.39
55.43
56.82
47.34
51.68
33.79
51.42
44.94
37.55
39.53
42.18
50.17
51.09
33.63
37.82
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CSH C18（100 mm×2. 1 mm，1. 7 μm）的分离效果，

最终选择 Waters BEH C18 色谱柱。考虑到柱温和

流速会影响分离度，所以考察了 20、30、40 ℃的

柱温，确认 40 ℃柱温时分离度最佳。考察了

0. 20、0. 25、0. 30 mL·min–1的流速，结果流速为

0. 25 mL·min–1时，各特征峰的分离度及峰形更优。

本研究考察了不同溶剂［甲醇、50%甲醇、甲醇-

0. 5%乙酸溶液（1∶1）的混合水溶液、水］、提取方

法（回流、超声）、提取时间（20、30、40min）对地

骨皮标准汤剂特征图谱提取效果的影响，结果显示，

用甲醇-0. 5% 乙酸溶液 （1∶1） 的混合水溶液超声

提取 30 min时提取效果最好，特征峰的数量和响应

值最优。

4 结论

本研究制备的 18批地骨皮标准汤剂的出膏率为

10. 22%~14. 34%，平均出膏率为 12. 89%。测定标

准汤剂中地骨皮乙素的质量分数为 7. 47%~14. 35%，

平均质量分数为 10. 95%；地骨皮乙素从饮片到标准

汤剂的转移率为 33. 63%~56. 82%，平均转移率为

44. 84%。本研究利用 UPLC特征图谱、出膏率、含

量测定及转移率，对地骨皮药材、饮片和标准汤剂

进行了质量传递性研究，是经典名方及中药配方颗

粒所倡导的研究方法，具有良好的科学性和合理

性[10]。18批地骨皮药材、饮片和标准汤剂的特征图

谱通过拟合共确定了 5个特征峰，通过对照品指认

了地骨皮甲素和地骨皮乙素，将多批结果导入“中

药色谱指纹图谱相似度评价系统”（2012版） 进行

计算，结果 18批地骨皮药材、饮片和标准汤剂的相

似度均大于 0. 90，说明三者特征图谱具有良好的相

关性。地骨皮标准汤剂特征图谱与地骨皮药材和饮

片特征图谱化学成分基本一致，能够准确地反映药

材-饮片-标准汤剂之间化学成分的可追溯性。通过

标准化工艺得到的地骨皮标准汤剂质量稳定，建立

的特征图谱方法和指标性成分的定量检测方法可同

时用于地骨皮药材、饮片和标准汤剂的分析测定，

研究结果可为地骨皮配方颗粒的质量标准研究及后

期经典名方的研究提供参考。
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