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基于 UPLC 多成分含量测定的山楂炭中试炮制工艺研究 
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摘要：目的  确定山楂炭的最佳中试炮制工艺。方法  采用 UPLC 测定山楂及其炮制品中 3 种酚酸类成分(绿原酸、金丝

桃苷、表儿茶素)和 2 种三萜酸(齐墩果酸、熊果酸)的含量。在中试水平上，以山楂炭的外观性状、有机酸和上述 5 种成

分的含量为评价指标，对影响山楂炭炮制的因素进行考察。结果  山楂炭的最佳炮制工艺参数：炒制温度为 200 ℃，炒

筒转动频率为 40 Hz，炒制时间为 33 min。结论  所建立的评价指标能有效评价山楂炭的炮制工艺，所得工艺稳定可靠。 
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Processing Technology Study of Crataegi Fructus Charcoal Based on Pilot-scale Level and 
Multi-component Quantification by UPLC 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To determine the processing technology of Crataegi Fructus charcoal in the pilot-scale study. 
METHODS  Two UPLC methods for determination of effective components in Crataegi Fructus and its processed products 
were developed, one for determination of three phenolic compounds (chlorogenic acid, hyperoside and epicatechin), and the 
other for determination of two triterpene acids (oleanolic acid and ursolic acid). Taking the appearance characters, the total 
content of organic acid and the content of each of the five compounds above as the indexes, the effects of several influential 
factors the processing technology of Crataegi Fructus charcoal was investigated in the pilot-scale. RESULTS  The best 
processing technology of Crataegi Fructus charcoal was as follows: processing temperature 200 ℃, turning frequency 40 Hz, 
processing time 33 min. CONCLUSION  Evaluation indexes can effectively evaluate processing technology of Crataegi 
Fructus. The processing is stable and reliable, and can be used for the actual production. 
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山 楂 为 蔷 薇 科 植 物 山 里 红 Crataegus 

pinnatifida Bge. var. major N. E. Br. 和 山 楂

Crataegus pinnatifida Bge.的干燥果实。山楂始载

于《新修本草》，其应用因朱丹溪的提倡开始扩大。

山楂为药食同源植物，性酸、甘，味温，归脾、

胃、肝经，临床上主要用于治疗肉食积滞、胃脘

胀满、泻痢腹痛、疝气瘀痛等疾病。现代药理学

研究表明，山楂及其炮制品具有助消化[1]、降压降

脂[2]等作用。山楂的主要成分为有机酸、酚酸类和

三萜类化合物[3]。随着技术的进步，现代炮制技术

以其方便、快捷的优势逐步取代原始的炒制加工，

其质量评价技术的快速发展，也给中药炮制科学

内涵的研究提供了强有力的支持[4]，特别是在多指

标性成分的的测定方面。而 UPLC 的出现又加快

了研究的进展[5]。本实验对山楂炭炮制工艺进行研

究，评价指标包括外观性状、有机酸如绿原酸、

金丝桃苷、表儿茶素、齐墩果酸、熊果酸等有效

成分的含量，以确定最佳炒制工艺的参数，同时

阐明了山楂在炒制过程中各成分的变化。 

1  材料 
1.1  药物与试剂 

山楂片购自安徽省亳州市坤源医药有限公

司，产地为山东，经广州市香雪制药股份有限公

司周劲松高级工程师鉴定为蔷薇科植物山里红

Crataegus pinnatifida Bge. var. major N. E. Br.的干

燥成熟果实。 
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绿原酸(批号：110753-200413，含量以 96.2%

计)、表儿茶素(批号：110878-200102，含量以 94.5%

计)、金丝桃苷(批号：111521 -200303，含量以 94.3%

计)、齐墩果酸(批号：110709-200505，含量以 94.9%

计)、熊果酸(批号：110742-200517 含量以 94.7%

计)均购于中国食品药品检定研究院；氢氧化钠

(粒)(AR，天津市大茂化学试剂厂)；甲醇(AR，西

陇化工股份有限公司)；甲酸(HPLC 级，Aladdin)，

甲醇(色谱纯，Merck)；乙腈(色谱纯，Merck)；水

为超纯水。 

1.2  仪器 

XCYDT-500 型自控温旋盖变频电热炒药机

(台州博大制药机械科技有限公司)；Waters Acquity 

UPLC H-Class 液相色谱系统；XS204 电子天平

(Mettler Toledo，d=0.1 mg)；MS603S 电子天平

(Mettler Toledo，d=1 mg)；KQ-500DE 型数控超声

波清洗器 (昆山市超声仪器有限公司 )；EYELA 

N-1100 旋转蒸发仪(上海爱朗仪器有限公司)；

DHG-9245A 电热鼓风干燥箱(上海一恒科学仪器

有限公司)。 

2  方法与结果 

2.1  绿原酸、金丝桃苷和表儿茶素的含量测定 

2.1.1  色谱条件  色谱柱：Acquity UPLC BEH C18 

(100 mm×2.1 mm，1.7 µm)；流动相 A：0.05%甲

酸水溶液，流动相 B：甲醇-乙腈(23∶77)，进行梯

度洗脱：0~0.8 min，14% B；0.8~3.6 min，14%→

16% B；3.6~7.6 min，16% B；7.6~8.8 min，16%

→25% B；8.8~10.8 min，25% B；10.8~11.6 min，

25%→14% B；11.6~20 min，14% B；流速：

0.2 mL·min1；检测波长：280 nm；柱温：25 ℃；

进样量：0.8 µL。对照品及样品色谱图见图 1。 

2.1.2  对照品溶液的制备  ①对照品储备液的制

备：取绿原酸对照品、金丝桃苷对照品、表儿茶

素对照品适量，精密称定，加甲醇分别制成每

1 mL 含 0.5 mg 的溶液，作为对照品储备液，备

用。②混合对照品溶液的制备：分别精密量取各

对照品储备液适量，加甲醇制成每 1 mL 含绿原

酸 10 μg、金丝桃苷 50 μg、表儿茶素 5 μg 的混合

对照品溶液。 

2.1.3  供试品溶液的制备   取山楂样品细粉约

0.5 g，精密称定，置 100 mL 锥形瓶中，精密加入

甲醇 25 mL，称定质量，超声处理 30 min，放冷，

再称定质量，用甲醇补足减失的质量，摇匀，滤过，

取续滤液 10 mL，减压蒸干，残渣加 25%甲醇溶解

并转移至 10 mL 量瓶中，加 25%甲醇稀释至刻度，

摇匀，滤过，取续滤液，作为供试品溶液。 

 

 
图 1  超高效液相色谱谱图 
A混合对照品；B样品。 

Fig. 1  UPLC chromatogram  
Amixed reference substances; Bsample. 

2.1.4  线性关系  将混合对照品溶液，分别进样

不同体积，按“2.1.1”项下色谱条件测定，以绿

原酸、表儿茶素、金丝桃苷质量为横坐标(X，ng)，

相应的色谱峰面积为纵坐标(Y)进行线性回归，得

回归方程分别为 Y=5×106X1 972.7(r2=0.999 2)；

Y=4×106X4 738.1(r2=0.999 9)；Y=1×107X955.18 

(r2=0.999 8)；表明绿原酸在 0.872~13.08 ng，表儿

茶素在 5.07~50.7 ng，金丝桃苷在 0.501~20.02 ng

线性关系良好。 

2.1.5  精密度   取同一混合对照品溶液，按

“2.1.1”项下色谱条件进样测定，分别在同一天

连续进样 6 次进行日内精密度试验和连续 5 d 每

天 6 次测定进行日间精密度试验，计算各成分的

RSD，结果绿原酸、表儿茶素和金丝桃苷的日内精

密度分别为 0.56%，1.15%，1.04%，日间精密度

分别为 0.64%，1.41%，1.28%。 

2.1.6  重复性   精密称取同一批山楂炭样品粉

末 0.5 g，共 6 份，按“2.1.3”项下方法制备供试品

溶液，按“2.1.1”项下色谱条件进样分析，计算含

量，测得绿原酸、表儿茶素和金丝桃苷的平均含量

分别为 0.072%，0.12%，0.013%，RSD 分别为 1.04%，

1.91%，1.58%，表明该方法重复性良好。 
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2.1.7  稳定性  取同一供试品溶液，分别于制备

后 0，4，8，12，24，48 h 注入液相色谱仪，按

“2.1.1”项下色谱条件进样分析，计算含量，结

果绿原酸、表儿茶素和金丝桃苷的 RSD(n=6)分别

为 0.86%，1.51%，1.34%，表明供试品溶液在 48 h

内稳定。 

2.1.8  加样回收率  精密称取山楂炭粉末 9 份，

每份 0.5 g，分成 3 组，每组 3 份，分别精密添加

含绿原酸 0.25 mg·mL1、表儿茶素 0.5 mg·mL1、

金丝桃苷 0.05 mg·mL1 混合对照品溶液 0.4，0.5，

0.6 mL，按“2.1.3”项下方法制备供试品溶液，按

“2.1.1”项下色谱条件进样分析，计算加样回收

率，结果绿原酸、表儿茶素和金丝桃苷的平均回

收率分别为 99.6%，99.4%，99.1%，RSD 分别为

1.0%，1.2%，1.6%。 

2.2  齐墩果酸、熊果酸的含量测定 

2.2.1  色谱条件  色谱柱：Acquity UPLC BEH C18 

(100 mm×2.1 mm，1.7 µm)；流动相：0.05%甲酸

水溶液(流动相 A)-甲醇(流动相 B)(13∶87)；流速：

0.2 mL·min1；检测波长：210 nm；柱温：20 ℃；

进样量：0.8 µL。见图 2。 

 

 
图 2  超高效液相色谱谱图 
A混合对照品；B样品。 

Fig. 2  UPLC chromatogram 
Amixed reference substances; Bsample. 

2.2.2  对照品溶液的制备  取齐墩果酸对照品、

熊果酸对照品适量，精密称定，分别加甲醇制成

每 1 mL 含齐墩果酸 0.25 mg、熊果酸 0.5 mg 的混

合溶液，即得。 

2.2.3  供试品溶液的制备   取山楂样品细粉约

0.5 g，精密称定，置 100 mL 锥形瓶中，精密加入

甲醇 25 mL，称定质量，超声处理 30 min，放冷，

再称定质量，用甲醇补足减失的质量，摇匀，滤

过，即得。 

2.2.4  线性关系  将“2.2.2”项下的混合对照品

溶液，分别进样不同体积，按“2.2.1”项下色谱

条件测定，以齐墩果酸、熊果酸质量为横坐标(X，

ng)，相应的色谱峰面积为纵坐标(Y)进行线性回

归，得回归方程分别为 Y=2.7 × 106X65 889 

(r2=0.999 9)；Y=2.4×106X20 138(r2=1)；表明齐

墩果酸在 25~381 ng、熊果酸在 40.2~603.6 ng 线性

关系良好。 

2.2.5  精密度   取同一混合对照品溶液，按

“2.2.1”项下色谱条件进样测定，分别在同一天

连续进样 6次进行日内精密度试验和连续 5 d每天

6 次测定进行日间精密度试验，计算各成分的

RSD，结果齐墩果酸、熊果酸的日内精密度分别为

1.56%，1.05%，日间精密度分别为 1.74%，1.21%。

表明精密度良好。 

2.2.6  重复性  精密称取同一批山楂炭样品粉末

0.5 g，共 6 份，按“2.2.3”项下方法制备供试品

溶液，按“2.2.1”项下色谱条件进样分析，计算

含量，测得齐墩果酸、熊果酸平均含量分别为

0.258%，0.452%，RSD 分别为 1.67%，1.53%，表

明该方法重复性良好。 

2.2.7  稳定性  取同一供试品溶液，分别于制备

后 0，4，8，12，24，48 h 注入液相色谱仪，按

“2.2.1”项下色谱条件进样分析，计算含量，结

果齐墩果酸、熊果酸的 RSD(n=6)分别为 1.74%，

1.59%，表明供试品溶液在 48 h 内稳定。 
2.2.8  加样回收率  精密称取山楂炭粉末 9 份，

每份 0.25 g，分成 3 组，每组 3 份，分别精密添加

含齐墩果酸 0.5 mg·mL1、熊果酸 1 mg·mL1 混合

对照品溶液 0.9，1.1，1.3 mL，按“2.2.3”项下方

法制备供试品溶液，按“2.2.1”项下色谱条件进

样分析，计算加样回收率，结果齐墩果酸、熊果

酸的平均回收率分别为 99.2%，99.7%，RSD 分别

为 1.8%，1.5%。 

2.3  有机酸含量测定 

采用中国药典 2015 年版一部山楂项下有机酸
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的测定方法[6]。 

2.4  炮制工艺研究 

2.4.1  山楂炭炮制方法  参考中国药典 2015 年

版、全国中药炮制规范(1988 年版)、浙江省中药炮

制规范(2015 年版)、上海市中药饮片炮制规范

(2008 年版)等山楂炭相关法定依据，进行炮制工艺

研究。采用 XCYDT-500 型自控温旋盖变频电热炒

药机，设定炒药机温度和转速，待炒药达到设定

值后，投入山楂片 25 kg(机器最大炒药量)，炒制，

炒至表面焦褐色至黑褐色，果肉及断面焦褐色，

有焦香气时出锅，放凉，筛去碎屑。除去残留果

核，粉碎，过筛，备用。 

2.4.2  炒制温度考察  以有机酸、绿原酸、表儿

茶素、金丝桃苷等化学成分含量及炮制品的性状

为指标，按“2.4.1”项下方法炒制，考察山楂炭

在 160，180，200，220，240 ℃下的炒制情况。

适时取样，记录各取样点性状并进行测定。研究

结果表明 200 ℃为最佳炮制温度，见表 1、图 3。 

表 1  炮制过程中性状的变化 

Tab. 1  The Changes of character in the processing 
炒制温

度/℃ 

炒制时

间/min 
性状 

160 

20 表面红棕色，果肉黄棕色至黄褐色，偶见焦斑，气清香。

33 表面棕褐色至焦褐色，果肉黄褐色至棕褐色，气微香。

40 表面焦褐色至黑褐色，果肉焦褐色，有焦香气。 

60 表面黑褐色，果肉黑褐色，断面焦黑，部分炭化。 

70 表面完全炭化，断面绝大部分炭化。 

180 

15 
 

表面暗红棕色，果肉黄棕色至黄褐色，偶见焦斑，气

清香。 

25 表面棕褐色至焦褐色，果肉黄褐色，有微焦香味。 

35 
 

表面焦褐色至黑褐色，果肉焦褐色，断面焦褐色，微

焦香味。 

45 表面黑褐色，果肉及断面黑褐色，焦味浓郁。 

50 表面黑色，果肉及断面黑褐色至黑色，部分炭化。 

200 

20 表面暗红色，果肉黄褐色，气清香。 

23 表面棕褐色至焦褐色，果肉黄褐色至棕褐色。 

30 表面黑褐色，果肉焦褐色，焦香味。 

40 表面焦黑色至黑色，炭化，断面部分炭化。 

45 表面黑色，断面大部分炭化，焦味浓郁。 

220 

15 表面红棕色至棕褐色，果肉黄褐色，气香。 

20 表面棕褐色至焦褐色，果肉黄褐色至棕褐色，气微香。

25 表面焦黑色至黑褐色，果肉焦褐色至焦黑色，有焦香味。

30 表面黑褐色至黑色，断面炭化，焦味较浓。 

40 表面黑色，断面炭化。 

240 

15 表面棕褐色，果肉浅黄褐色至棕褐色，气微香。 

20 表面深棕褐色，果肉黄褐色，气微香。 

25 表面焦褐色至黑褐色，果肉及断面焦褐色，具焦香气。

30 表面黑褐色至黑色，果肉焦褐色，部分炭化，具焦炭味。

35 表面炭黑色，断面大部分炭化，焦炭味浓郁。 

 
图 3  含量变化的折线图 

Fig. 3  The line chart of changes in content 

2.4.3 炒筒转动频率考察  以有机酸、绿原酸、金

丝桃苷等化学成分含量及炮制品的性状为指标，

按“2.4.1”项下方法炒制，考察山楂炭在 200 ℃

下炒筒不同转动频率的炒制情况。至炮制终点取

样，记录样品性状并进行测定。综合炒制均匀度、

成分变化、机器参数等，确定 40 Hz 为最佳转速。

结果见表 2、图 4。 

表 2  翻转频率考察结果 

Tab. 2  The inspection results of flip frequency 

翻转频率 性 状 

30 Hz-33 min 表面黑褐色，果肉及断面焦褐色，气微焦。 

40 Hz-33 min 表面灰褐色至黑褐色，果肉及断面焦褐色，气微焦。

50 Hz-32 min 表面灰褐色至黑褐色，果肉及断面焦褐色，气微焦。

 

 
图 4  含量变化的折线图 

Fig. 4  The line chart of changes in contentt 

2.5  工艺验证 

山楂炭工艺验证，共 3 批，按前期实验确定

的最佳炮制工艺参数进行炮制，3 批验证结果与前

期实验结果基本一致，工艺稳定可靠，重复性较

佳，可作为山楂炭的生产工艺。结果见表 3。 



 

中国现代应用药学 2017 年 10 月第 34 卷第 10 期                      Chin J Mod Appl Pharm, 2017 October, Vol.34 No.10      ·1417· 

表 3  工艺验证结果 

Tab. 3  The results of process validation                                                                 % 
序号 性 状 有机酸 绿原酸 表儿茶素 金丝桃苷 齐墩果酸 熊果酸 收率

原药材 表面鲜红色至深红色，果肉黄白色，清香浓郁。 9.39 0.071 3 0.374 0.015 3 0.259 0.398 

验证 1 表面灰褐色至黑褐色，果肉及断面焦褐色，有焦香气。 8.40 0.046 7  0.003 62 0.229 0.375 84.0

验证 2 表面灰褐色至黑褐色，果肉及断面焦褐色，有焦香气。 8.33 0.045 3  0.003 55 0.223 0.358 84.4

验证 3 表面灰褐色至黑褐色，果肉及断面焦褐色，有焦香气。 8.38 0.046 4  0.003 58 0.228 0.371 85.6

 

3  讨论 

山楂炭的性状在炒制过程的颜色变化有以下

规律。表面：鲜红色→深红色→暗红色→红棕色

→暗红棕色→棕褐色→焦褐色→黑褐色→黑色。

果肉：黄白色→浅黄色→浅黄棕色→黄棕色→黄

褐色→浅棕褐色→棕褐色→焦褐色→焦黑色→黑

色。断面：黄白色→浅黄色→浅黄棕色→黄棕色

→黄褐色→浅棕褐色→棕褐色→焦褐色→焦黑色

→黑色。气味：气微清香→气清香→焦香气→焦

香味→焦味→焦炭味。结合中国药典、各炮制规

范和相关炮制书籍确定，本实验条件下山楂炭的

终点性状为表面焦褐色至黑褐色，果肉及断面焦

褐色，有焦香气。 

炮制温度考察中，综合考虑性状、含量、时

间、经济，200 ℃比较合适作为炮制的温度点。

各温度下的炒制过程化学成分的变化规律基本一

致，即随着炒制时间的延长，4 种成分的含量均逐

渐下降，其中有机酸(以枸橼酸计)的含量先升后

降。在山楂炭性状终点处，有机酸、绿原酸、表

儿茶素和金丝桃苷均呈不同程度的下降，在过了

山楂炭的性状终点后有机酸含量明显下降，表儿

茶素降至无法测定。在山楂炭的炮制终点时各有

机酸的含量较原药材含量有所下降，但大部分被

保留下来了，故符合“炒炭存性”的原理，而过

了炮制终点后山楂部分已经炭化，去性留炭了。 

炒筒转动频率对山楂炭的性状和炒制时间影

响较小，各含量指标变化差异不大，考虑实际生

产情况，30 Hz 的转速带料不均，50 Hz 的转速能

耗较高，综合选定中速 40 Hz 作为最佳转速。 

从本研究的数据也可以看出，其实每个温度

都会有一个炮制终点，不同的温度炮制终点的时

间也不一致，而多数炮制终点又是化学成分突变

点，很多文献将时间作为一个因素取不同的水平

的时间来进行正交或均匀设计考察，而这些水平

很可能只在一个温度合适，而在其他温度要么是

未到炮制终点或是已经过了炮制终点，如此比较

缺乏科学性，所以单一因数的考察在炒制炮制工

艺考察较均匀正交设计更为实用。 

由于齐墩果酸和熊果酸的专属性不强，且极

性较小，故开发了 2 个含量测定方法，考虑到时

间及研发成本，仅关注工艺验证时其含量的变化。

本次建立 UPLC 的评价方法能够快速、较好的评

价山楂及山楂炭的质量，对于山楂的质量控制也

有一定的参考价值。 
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