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体�。根据图 1曲线, 粘度随浓度变化进入趋势增

加较快的范围内的粘度约在 200mm
2  s

- 1
左右, 所

以界定大于 200 mm
2  s

- 1
为 !粘稠液体�。

上述分类和界定均以粘度值为依据, 不过所述

的粘度值只是广义宽泛的界定,不是绝对的,供实验

操作或设计时参考。

4� 讨论

4�1� 使用移液管取样时,相对密度与取样误差并非

完全相关,而粘度与取样误差存在相关性。如三氯

甲烷属其相对密度 (约 1�477)大, 但粘度小, 易流

动, 而月桂氮 酮粘度 (约 33 mm
2  s

- 1
)大而相对

密度 (约 0�916)小 [ 6]
, 分取样品应该根据被分析物

的理化特性进行科学的试验设计。

尽管如此,与相对密度相近概念的比重在液体

取样方案中是十分重要的,利用比重的测定结果,可

将采用称量的办法取样经折算消除移液管取液引起

的体积误差。

4�2� 液体样品由于有一定的粘度, 可能使分液取样

的误差增加,需要重视。不仅仅是液体样品在实验

过程中需要考虑粘度对分析结果准确性的影响, 即

使是固体制剂,经过相应的具有一定粘度的溶剂处

理后,也要注意粘度给测定结果带来的可能的误差,

如含有大量高分子材料的固体制剂在溶出介质中可

能形成具有一定粘度的液体, 是否影响测定结果的

准确性需要单独考察, 尤其是固体制剂在含量测定

等前处理过程中,如果使用了大极性溶剂提取,滤液

的粘度要考察,也可以用刻度移液管简单初试,如果

流出时间超过移液管标化时规定的时间, 则需引起

注意。

4�3� 内容量移液管需要自己标化, 推荐选择刻度吸

量管,因其材质和形状具有可操作优势。内容量移

液管的标化可参考文献方法
[ 12 ]
。根据美国药典的

要求,内容量移液管也可以用相应规格的容量瓶代

替使用,使用容量瓶可能更方便。

4�4� 随着移液器在我国分析领域应用的增多, 我国

对此类分液取样的设备的检定和标化工作滞后, 需

要认真研究制定相应的标准和方法。

4�5� 对处方中加入助悬剂或增稠剂的液体样品需
要格外注意,确定取样方案时要考察其粘度,以决定

如何取样。对于加入的助悬剂或增稠剂的确定可参

考相应的药用辅料专著以及美国药典序言中所列助

悬剂或增稠剂名录。
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摘要 � 目的:建立醒脑再造丸 (黄连、冰片、木香等 )的质量标准。方法: 采用 TLC 法鉴别处方中的黄连、冰片和木香; 用

H PLC�ELSD法测定黄芪中黄芪甲苷的含量,色谱柱 Phenom enex Gem ini C18 ( 4�6 mm ∃ 250 mm, 5 �m ) , 流动相: 乙腈�水 ( 36%

64);流速为 1� 0 mL m in- 1; 漂移管温度为 105 & ; 载气流速: 2� 7 L m in- 1。结果: TLC法鉴别色谱特征斑点明显, 黄芪甲苷

在 0�486~ 2�43�g范围内呈线性关系, r= 0�999 7; 平均回收率为 101�7% ( n = 6 ), RSD = 0�5%。结论: 所建立的 TLC 和
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H PLC�ELSD方法操作简便, 结果准确,重复性好, 可用于醒脑再造丸的质量控制。
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Abstract� Objec tive: T o establish a qua lity standard of X ingnao Za izao P ills ( Rh izom a, coptid is, Borneo lum, syn theticum, Rad ix, auck�

landae, etc� ) �M ethods: Rhizoma coptidis, Bo rneo lum syntheticum, and Radix auck landaew ere identified by TLC�HPLC�ELSD Separa�

tion was ach ieved on a Phenom enex Gem in i C18 Column( 4�6 mm ∃ 250 mm, 5 �m ) and m obile phase com posed o f acetonitrile�w ater

( 36: 64); F low rate: 1� 0m l m in- 1; D r ift tube tem pera ture: 105 & ; G as flow rate: 2� 7 L m in- 1�R esults: The developed TLC spots

we re qu ite c lea r�The calibration curve w as linear in the range of 0� 486 ~ 2�43 �g ( r = 0� 999 7); The average recovery rate was

101� 7% ( n = 6), RSD was 0� 5% �Conclusion: The established TLC and HPLC�ELSD m ethods are simp le, accurate and reproduc ib le,

thus can be use fu l in qua lity contro l o f X ingnao Za izao P ills�

KeyW ords: X ingnao Za izao P ills; TLC; HPLC�ELSD; Rhizom a coptid is; Bo rneo lum synthe ticum; Radix aucklandae; A stra lo side

� � 醒脑再造丸收载于卫生部药品标准 (中药成

方制剂第四册 )
[ 1 ]
, 由黄芪、淫羊藿、石菖蒲、红

参、当归、地龙等 36味中药组成, 具有化痰醒脑,

祛风活络的功效。用于神志不清, 语言蹇涩, 肾

虚痿痹, 筋骨酸痛, 手足拘挛, 半身不遂。该标准

中无定性鉴别及定量指标, 为了有效地控制该制

剂的质量, 保证临床疗效, 参照 ∀中国药典 #2005

年版一部中黄连、冰片和木香的 TLC鉴别方法、

黄芪中黄芪甲苷的含量测定方法
[ 2]

, 本文建立了

薄层色谱法对黄连、冰片、木香进行定性鉴别, 采

用高效液相色谱法 �蒸发光散射检测器法对黄芪
中黄芪甲苷进行含量测定, 为该产品的质量控制

提供客观的定性定量评价方法。

1� 仪器与试药
日本岛津 LC- 10AT VP高效液相色谱仪,日立

ALLTECH ELSD2000型蒸发光散射检测器; SPD -

10AT VP型自动进样器。乙腈为色谱纯; 水为纯化

水; 其他试剂均为分析纯。硅胶板为预制板 (青岛

海洋化工有限责任公司 ); 黄连对照药材 (批号

101512�200702),冰片对照药材 (批号 743�8902) ,木
香对照药材 (批号 120921�200506), 黄芪甲苷对照
品 (批号 110781�200512)均购自中国药品生物制品
检定所。

醒脑再造丸样品 (生产厂家提供, 批号分别为

20050903, 061101, 061202)。

2� 薄层鉴别

2�1� 黄连的薄层色谱鉴别

取本品 1丸, 剪碎,加硅藻土 8 g,研匀,加甲醇

50 mL, 加热回流 15 m in,滤过, 滤液蒸干, 残渣加甲

醇 1mL使溶解,作为供试品溶液。另取黄连对照药

材 50 mg,加甲醇 5mL,加热回流 15 m in,滤过, 滤液

补加甲醇使成 5mL,作为对照药材溶液。再取盐酸

小檗碱对照品,加甲醇制成每 1 mL含 0�5 mg的溶

液,作为对照品溶液。照薄层色谱法 ( ∀中国药典#

2005年版一部 附录 ∋ B )试验, 吸取供试品溶液 5

�L,对照药材溶液、对照品溶液各 1 �L,分别点于同

一硅胶 G薄层板上,以甲苯 �乙酸乙酯 �异丙醇 �甲醇�
水 ( 6%3%1�5%1�5%0�3) 为展开剂, 置氨蒸气饱和的

展开缸内,展开, 取出, 晾干, 置紫外光灯 ( 365 nm )

下检视。供试品色谱中,在与对照药材及对照品色

谱相应的位置上,显相同的黄色荧光斑点,且阴性对

照无干扰。 (见图 1)。

图 1� 黄连薄层色谱图
1�黄连对照药材; 2�样品 ( 20050903 ) ; 3�样品 ( 061202 ) ; 4�样品

( 061101) ; 5�对照品; 6�黄连对照药材; 7�阴性对照
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2�2� 冰片的薄层色谱鉴别
取本品 1丸,剪碎, 加硅藻土 8 g, 研匀, 加乙醚

50mL,超声处理 5分钟,滤过,滤液挥干,残渣加乙

酸乙酯 1mL使溶解,作为供试品溶液。另取冰片对

照品,加乙酸乙酯制成每 1 mL含 0�5mg的溶液,作

为对照品溶液。照薄层色谱法 ( ∀中国药典#2005年

版一部附录∋ B )试验, 吸取供试品溶液 8 �L、对照

品溶液 4 �L, 分别点于同一硅胶 G薄层板上, 以甲

苯�乙酸乙酯 ( 19%1)为展开剂, 展开, 取出, 晾干, 喷

以 1%香草醛硫酸溶液,在 110 & 加热数分钟, 供试

品色谱中,在与对照品色谱相应的位置上,显相同颜

色的斑点,且阴性对照无干扰。 (见图 2)。

图 2� 冰片薄层色谱图
1�对照品; 2�5 样品 ( 20050903 ) ; 3� 样品 ( 061202 ); 4� 样品

( 061101 ) ; 6�对照品; 7�阴性对照

2�3� 木香的薄层色谱鉴别
取本品 1丸,剪碎, 加硅藻土 8 g, 研匀, 加三氯

甲烷 50 mL, 加热回流 30 m in,滤过,滤液蒸干,残渣

加乙酸乙酯 1mL使溶解,作为供试品溶液。另取木

香对照药材 1 g, 加三氯甲烷 15 mL, 同法制成对照

药材溶液。照薄层色谱法 ( ∀中国药典#2005年版一

部附录∋ B )试验, 吸取上述两种溶液各 4 �L,分别

点于同一硅胶 G薄层板上, 以环己烷�丙酮 ( 10%3)

为展开剂,展开,取出,晾干, 喷以 5%香草醛硫酸溶

液, 加热至斑点显色清晰。供试品色谱中,在与对照

药材色谱相应的位置上,显相同颜色的斑点,且阴性

对照无干扰。 (见图 3)。

3� 含量测定

3�1� 色谱条件与系统适用性试验
色谱柱 Phenomenex G em ini C18 ( 4�6 mm ∃ 250

mm, 5 �m ), 流动相:乙腈�水 ( 36%64); 流速: 1�0 mL

 m in
- 1
; 柱温: 40 & ; 日立 ALLTECH ELSD2000型

蒸发光散射检测器,漂移管温度: 105 & ;载气流速:

2�7 L m in
- 1[ 3]

;理论板数以黄芪甲苷峰计算应不

低于 4 000,分离度 ( R) : > 1�5。

图 3� 木香薄层色谱图
1�木香对照药材; 2�样品 ( 20050903 ) ; 3�样品 ( 061202 ) ; 4�样品

( 061101) ; 5�木香对照药材; 6�阴性对照

3�2� 对照品溶液的制备
精密称取黄芪甲苷对照品适量, 加甲醇制成每

1 mL含 0�1 mg的溶液。

3�3� 供试品溶液的制备
取重量差异项下的本品, 剪碎, 取 9 g, 精密称

定,加硅藻土 8 g,研匀,置索氏提取器中,加甲醇 40

mL, 冷浸过夜,再加甲醇适量,加热回流 6 m in, 提取

液回收甲醇并浓缩至干,残渣加水 20 mL,微热使溶

解,用水饱和的正丁醇振摇提取 4次,每次 40 mL,

合并正丁醇液, 用氨试液充分洗涤 2次, 每次 40

mL, 弃去氨液,正丁醇液蒸干,残渣加水 10mL使溶

解,放冷,通过 D101型大孔吸附树脂柱 (内径 1�5
cm, 长 12 cm ), 以水 50 mL洗脱, 弃去水液, 再用

40%乙醇 30mL洗脱, 弃去洗脱液, 继用 70%乙醇

100mL洗脱,收集洗脱液, 蒸干,用甲醇溶解并转移

至 5 mL量瓶中,加甲醇至刻度, 摇匀, 即得。

3�4� 线性关系考察
分别精密吸取黄芪甲苷对照品的甲醇溶液

( 0�0972 g L
- 1

) 5, 10, 15, 20, 25 �L注入液相色谱

仪。测定,以对照品进样量的自然对数为横坐标,以

峰面积的自然对数为纵坐标,绘制标准曲线,结果表

明黄芪甲苷在 0�486~ 2�43 �g范围内线性关系良
好,其线性对数方程为: Y= 1�952 6X + 13�628 6, r=

0�999 7。

3�5� 空白试验
按处方中药味的比例及工艺,制成空白制剂,再

按供试品溶液的制备方法制备并测定, 结果阴性对

照溶液在与黄芪甲苷对照品相同保留时间处未显色

谱峰,故认为无干扰 (色谱图见 4~ 6)。

3�6� 稳定性试验
取本品 (批号: 20050903) , 按 !供试品溶液制
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备�方法制备, 分别于配制后 0, 2, 4, 8, 12和 24 h,精

密吸取同一供试品溶液 20 �L,注入液相色谱仪, 测

定峰面积, RSD为 1�3%。结果表明, 黄芪甲苷在 24

h内基本稳定。

3�7� 精密度试验
精密吸取供试液 20 �L, 注入液相色谱仪, 重复

进样 6次,测定峰面积,结果 RSD为 0�9%。
3�8� 重复性试验
对同一批样品 6份按 !供试品溶液制备 �方法

制备,进行测定,黄芪甲苷的平均含量为每丸 0�435
2mg,结果 RSD为 1�4%。
3�9� 回收率试验

精密称取已知含量的同一批样品 (多邦药业

20050903, 含量为每丸 0�435 2 mg ) 4�5g, 分别精密
加入对照品溶液 ( 0�101 6 g L

- 1
)各 2�1 mL,按供

试品溶液的制备方法制备及上述色谱条件测定, 计

算回收率,结果见表 1。

3�10� 样品的测定
精密吸取对照品溶液 10, 20 �L、供试品溶液 20

�L,注入液相色谱仪,测定,以外标对数两点法计算
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� �表 1� 回收率试验结果

N o�
取样量

/ g

样品中黄芪甲苷含量

/m g

加入对照品量

/m g

测得量

/mg

回收率

/%

平均回收率

/%

RSD

/%

1 4. 499 3 0. 219 5 0. 213 4 0. 436 3 101. 59

2 4. 503 0 0. 219 7 0. 213 4 0. 438 7 102. 62

3 4. 502 2 0. 219 7 0. 213 4 0. 436 7 101. 69
101. 70 0. 50

4 4. 504 1 0. 219 8 0. 213 4 0. 436 9 101. 73

5 4. 498 7 0. 219 5 0. 213 4 0. 435 3 101. 12

6 4. 499 0 0. 219 5 0. 213 4 0. 436 2 101. 56

黄芪甲苷含量。结果见表 2。

表 2� 样品测定结果

批号 含量 ( mg /丸 )

20050903 0�435 2

061202 0�339 9

061101 0�466 9

4� 讨论

4�1� 采用 TLC法对本品中黄连、冰片、木香进行定

性鉴别,专属性强, 斑点显色清晰, 且操作简便。

4�2� 参考 ∀中国药典 #2005年版一部黄芪含量测定

方法以不同比例的乙腈�水 ( 32%68)、乙腈�水 ( 34%
66)、乙腈�水 ( 36%64)作为流动相做了实验比较, 结

果表明,采用乙腈�水 ( 36%64)作为流动相对本品分

离效果好,峰形对称,保留时间适宜, 杂质峰达到基

线分离,阴性无干扰, 因此, 本文采用乙腈 �水 ( 36%

64)作为流动相。

4�3� 含量测定中蒸发光散射检测器的载气流速
和漂移管温度对本实验的影响比较大, 是影响本

实验结果的重要参数, 不同的样品需要不同的条

件, 本实验选择的条件可获得理想的信噪比和

基线。
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高效液相色谱法测定黄体酮的有关物质

高娟,唐素芳 (天津市药品检验所,天津 300070 )

摘要 � 目的: 建立高效液相法测定黄体酮有关物质。方法:采用 AgelaV enusilC8 ( 4� 6 mm ∃ 250 mm, 5�m )色谱柱, 甲醇�乙腈�

水 ( 25%35%40)为流动相,流速 1� 5 mL m in- 1;检测波长 241 nm;柱温 40 & 。自身对照法。结果:其最大杂质峰不超过对照溶

液主峰面积的 1 /2( 0�5% ), 杂质峰面积之和不超过对照溶液主峰面积 ( 1�0% )。结论:本方法能灵敏、准确、可靠的进行杂质

检测,对黄体酮有关物质的控制有一定的意义。

关键词:高效液相色谱法; 黄体酮;有关物质
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D eterm ination ofRelated Substances of Pregesterone by HPLC

Gao juan, T ang Su�fang(T ian jin In sti tu te for Drug C on trol, T ianjin 300070 )

Abstract� Objec tive: T o establish an HPLC me thod for de term ination of the re lated substances of P regesterone�Method: The HPLC


