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桂附地黄丸快检方法研究
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摘要  目的: 制定桂附地黄丸快检方法。方法:采用乙醇研磨制备供试品溶液, 经薄层展开后, 分别对丹皮酚、熊果酸、马钱苷

进行定性鉴别。结果: 丹皮酚、熊果酸和马钱苷均可用 TCL迅速检出。结论: 所建立的方法快速、简便, 可准确对丹皮酚、熊果

酸、马钱苷进行定性鉴别,可作为该制剂的快速筛检方法。
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Study on screening test of Guifudihuang pills

HUANG L i- dan, XUE Yu- me,iWANG D ing

(Anhu i Inst itute for Food and Drug Con tro,l H efei 230051, Ch ina)

Abstract Objective: To establish the methods fo r screening the Gu ifud ihuang p ills. Method: Triturate w e ll the

samp les w ith ethano l and f ilter, the filtrate as test solution. A fter deve lop ing, identify paeono,l urso lic ac id and loga-

n in . Results: paeono,l urso lic acid and loganin can be identified qu ickly byTLC. Conc lusion: Themethods are sim-

ple, fas,t accurate and can be used for the screening test of Guifudihuang p ills.
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  桂附地黄丸为温补肾阳的常用中成药, 它以六

味地黄丸为基础, 添加肉桂、附子 (制 )而得。 2005

年版中国药典中,桂附地黄丸 [鉴别 ]项下分别收载

有显微特征、丹皮酚及桂皮醛薄层色谱, [含量测

定 ]项下收载有马钱苷、丹皮酚的含量测定。在对

六味地黄丸快检方法研制的基础上, 笔者进一步对

桂附地黄丸、桂附地黄丸 (浓缩丸 )快检方法进行了

研究, 确立了筛检丹皮酚、熊果酸、马钱苷的快速薄

层色谱法。

1 试剂、试药与样品

对照品丹皮酚 ( 0708 - 9704, 供鉴别用 )、熊果

酸 ( 110742- 200313, 供鉴别用 )、马钱苷 ( 111640-

200401,供含量测定用 )、芍药苷 ( 110736- 200320,

供鉴别用 )均购于中国药品生物制品检定所。

薄层板:硅胶 GF254铝箔板 (天津思利达色谱技

术开发公司 )、硅胶 GF254板及硅胶 G板 (青岛海洋

化工厂分厂 )。

实验中所用试剂均为分析纯。

桂附地黄丸样品分别收集于河南省宛西制药股

份有限公司 (浓缩丸 )、芜湖张恒春药业有限公司

(浓缩丸 )、合肥神鹿双鹤九华药业有限责任公司

(浓缩丸 )、芜湖绿叶制药有限公司 (浓缩丸 )、北京

同仁堂科技发展股份有限公司 (大蜜丸 )。

2 丹皮酚 TLC鉴别

分别取本品浓缩丸 5 g,研碎;取大蜜丸 9 g, 剪

碎, 加硅藻土 3 g, 研匀。浓缩丸、加乙醇 7~ 8 mL、

大蜜丸加乙醇 10~ 15 mL(以控制滤液量约 1 mL为

度 ) ,研磨 5 ~ 10 m in, 滤过, 滤液作为供试品溶液。

取丹皮酚对照品, 加乙醇制成每 1 mL含 1 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 Ö B)试验,吸取上述溶液各 2~

3 LL,分别点于同一硅胶 G薄层板上, 以环己烷 -

醋酸乙酯 ( 3B1)为展开剂, 展开, 取出,晾干,喷以盐

酸酸性 5%三氯化铁乙醇溶液, 加热至斑点显色清

晰。样品色谱中,在与对照品色谱相应的位置上,显

相同颜色的斑点,阴性对照试验无干扰 (图 1)。
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图 1 牡丹皮 TLC图谱

F ig 1 TLC of Cortex M outan

1, 51样品 ( samp le)  21丹皮酚对照品 ( paeonol)  31缺

牡丹皮阴性样品 ( n egat ive sam p le w ithout Cortex Moutan )

 41桂皮醛对照品 ( cinnam aldehyde)

3 熊果酸 TLC鉴别

桂附地黄丸直接套用丹皮酚 TLC鉴别项下的

供试品溶液、薄层板、点样量、展开剂; 桂附地黄丸

(浓缩丸 )由于制备工艺为水提,不做此项鉴别。另

取熊果酸对照品,加乙醇制成每 1 mL含 1 mg的溶

液, 作为对照品溶液。展开后, 取出, 晾干, 喷以

10%硫酸乙醇溶液,加热至斑点显色清晰。样品色

谱中, 在与对照品色谱相应的位置上,显相同颜色的

斑点, 阴性对照试验无干扰 (图 2)。

图 2 熊果酸 TLC图谱

Fig 2 TLC of u rsolic acid

11样品 ( samp le)  21缺山茱萸阴性样品 ( negat ive sam p le w ith-

ou t Fructu s Corn i)  31熊果酸对照品 ( urso lic acid)

4 马钱苷 TLC鉴别

直接套用丹皮酚 TLC鉴别项下的供试品溶液、

薄层板、点样量。另取芍药苷对照品,加乙醇制成每

1 mL含 1 mg的溶液,作为参比溶液。以醋酸乙酯

-无水乙醇 -冰醋酸 ( 50B10B1)为展开剂,展开,取

出,晾干, 喷以 2%香草醛的 10%硫酸乙醇溶液,加

热至斑点显色清晰。样品色谱中, 在相当于参比物

芍药苷对照品色谱斑点的下方,显一个红色至紫红

色的斑点,阴性对照试验无干扰 (图 3)。

图 3 马钱苷 TLC图谱

Fig 3 TLC of logan in

11样品 ( samp le)  21芍药苷对照品 ( p aeon if lorin)  31马

钱苷对照品 ( logan in )  41缺山茱萸阴性样品 ( negative

sam p le w ithou t Fructus Corn i)

5 讨论

511 供试品溶液的制备  参考六味地黄丸快速检

验方法研究中不同浓度乙醇提取比较的结果, 采用

乙醇作溶剂, 研磨 5~ 10m in,滤过,滤液作为供试品

溶液。蜜丸中含有较多的蜂蜜, 加乙醇直接研磨提

取, 供试液粘度大, 点样困难, 污染严重。加硅藻土

净化处理,供试液粘度降低, 改善了点样困难, 污染

严重的状况,但硅藻土对待测成分有吸附作用。经

试验比较, 取蜜丸 9 g, 剪碎, 加硅藻土 3 g, 效果最

佳。

512 参比物的选择  考虑马钱苷对照品不太常用,

价格较高,快检车上不宜携带过多对照品,因而选用

了与马钱苷极性接近的常用对照品芍药苷作为参比

(如有条件, 亦可直接采用马钱苷对照品作对照 ),

检测时,样品色谱中,在蓝紫色的芍药苷斑点相应位

置的下方显一明显的红至紫红色斑点 (马钱苷 )。

513 点样考察  从实验情况看,在含量正常的情况

下, 点样 2~ 3 LL, 即可明显检出所测成分; 含量较

高时,点样 1 LL即可。对于蜜丸, 因样品溶液粘度

较大,点为条状较易操作,且分离效果更为理想。

514 薄层板考察  实验中分别对天津思利达色谱
技术开发公司的硅胶 GF254铝箔板、青岛海洋化工厂

分厂的硅胶 GF254板和硅胶 G板以及烟台市化学工

业研究所的硅胶 GF254板和硅胶 G板, 进行了比较,

结果显示,不同厂家的薄层板对本品种的各鉴别结

果无显著影响。

515 显色剂的选择  丹皮酚的显色,原本鉴于丹皮

酚在硅胶 GF254板上于紫外光灯 ( 254 nm )下产生熄

灭斑点, 采用直接置紫外光灯 ( 254 nm )下检视检

出。但在研究实验中发现, 缺牡丹皮的阴性样品在

与丹皮酚对照品色谱相应的位置上亦产生熄灭斑
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点,经进一步试验后确认, 干扰来自肉桂中的桂皮

醛。改用 2005年版中国药典中桂附地黄丸项下检

出桂皮醛的展开剂、试用多个展开系统,匀未将丹皮

酚与桂皮醛分开。最终选用 2005年版中国药典中

桂附地黄丸项下丹皮酚的检测方法, 用盐酸酸性

5%三氯化铁乙醇溶液显色, 加热至斑点显色清晰,

结果样品、丹皮酚对照品均显蓝褐色斑点,阴性对照

样品、桂皮醛对照品均未显色 (图 1)。马钱苷的显

色曾分别试用 10%硫酸乙醇液、5%香草醛硫酸溶

液、2%香草醛 10%硫酸乙醇液, 结果显示, 用香草

醛硫酸溶液显色,灵敏度高,且芍药苷与马钱苷斑点

的颜色鲜于 10%硫酸乙醇液, 但硫酸溶液腐蚀性

强,快检车上不便携带, 最终选用 2%香草醛 10%硫

酸乙醇液,即避免了硫酸溶液的腐蚀性,又可达到香

草醛显色的灵敏度。
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中检所聘任日本国立医药品食品卫生研究所本间正充博士为客座研究员

  2009年 1月 8日上午,中国药品生物制品检定所 (以下简称中检所 )举行仪式, 聘任日本国立医药

品食品卫生研究所 ( N IHS)本间正充博士为客座研究员。

本间正充博士表示对被聘为中检所的客座研究员感到非常荣幸,愿意为中检所安评中心的发展、促

进与 N IHS以及与相关国际组织的交流合作做出自己的努力。

随后,李云龙所长代表中检所为本间正充博士颁发了客座研究员聘任证书。

  中检所人事处蓝煜处长、外事处李玲处长以及安评中心李波主任、王秀文副主任、遗传毒理室负责
人王雪博士出席了聘任仪式。

附本间正充博士简介:

本间正充 (H onmaM asam itsu),男, 1959年 9月出生,医学博士。 1983年 3月毕业于千叶大学药学

系药学专业, 1989年 3月获东京大学医学博士学位。现任日本国立医药品食品卫生研究所变异遗传部

第一室室长。

(中国药品生物制品检定所人事处供稿 )
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