
胶囊为丹参脂溶性提取物投料，无法用丹参中丹参

酮ⅡA 的含量折算，故参照中国药典中药质量标准

制定技术要求中中药材含测限度制定原则，采用平

均值下浮 20%，暂定限度分别为:隐丹参酮 1. 85
mg /g(0. 56 mg /粒)、丹参酮ⅡA 2. 67 mg /g (0. 80
mg /粒)、丹参酮Ⅰ2. 07 mg /g(0. 62 mg /粒)。根据
暂定的限度，隐丹参酮、丹参酮ⅡA 和丹参酮Ⅰ均达
标的样品共 20 批，占总抽验批次的 16%。
4. 3 不同企业产品中丹参脂溶性成分测定结果及
分析

测定结果显示同一企业的不同批号产品测定结

果差异较小，但不同企业产品的差异极大，丹参酮

ⅡA 最低含量为 0. 02 mg /g，最高达 13. 96 mg /g，近
700 倍;隐丹参酮最低含量为 0. 005 mg /g，最高达
9. 91 mg /g，近 2 000 倍;丹参酮Ⅰ最低含量为 0. 03
mg /g，最高达 13. 48 mg /g，近 450 倍。
不同企业产品的差异极大的原因可能与各企业

的生产工艺有关，原标准所附丹参提取物的生产工

艺为水煮，烘干，粉碎，醇提，浓缩，水沉，取沉淀物干

燥，即得。其中药材的水煮、干燥等步骤工艺参数不

明确。部分企业反映，药材的水煮、干燥步骤在实际
操作中耗时较长，易造成丹参酮类成分的损失。
本次评价性抽验发现，厂家 16 丹参酮Ⅰ、丹参

酮ⅡA、隐丹参酮的平均含量高于其他厂家，把厂家
16 与厂家 14 的平均含量进行 t 检验。按 α = 0. 05
拒绝 H0，从样本均数看，可认为厂家 16 明显高于其
他厂家，具有统计学意义

［5］。
为避免市场流通的丹参舒心胶囊不同厂家的质

量差异较大问题，建议由厂家 16 牵头，各生产企业
通过实验考察，细化工艺参数，量化成品指标，从而

有效控制丹参舒心胶囊的质量。
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摘要:目的:提高复方骆驼蓬子软膏(骆驼蓬子、天仙子、秋水仙)质量标准。方法:采用 TLC 法对制剂中的骆驼蓬子、天
仙子进行了鉴别。采用 HPLC法，Phenomenex Luna C18(5 μm，250 mm ×4. 6 mm ID)色谱柱，东莨菪碱和阿托品以甲醇-
水(20 ∶ 80，水中含 0. 02 moL /L醋酸钠、0. 2 mL /L三乙胺、4 mL /L四氢呋喃，用冰醋酸调 pH至 6. 0)为流动相，检测波长
为 210 nm;秋水仙碱以甲醇-0. 05 mol / L磷酸二氢钾(45 ∶ 55)为流动相，检测波长为 350 nm。结果:阿托品、东莨菪碱和
秋水仙碱的线性范围分别为 0. 131 6 ～ 1. 316 μg( r = 0. 999 8)、0. 063 6 ～ 0. 636 μg( r = 0. 999 8)和 0. 081 76 ～ 0. 817 6 μg
( r = 0. 999 6)，平均回收率分别为 97. 6%，97. 7%和 96. 3%。结论:定性定量方法简便、准确、专属性强、重现性好。提高
后的质量标准可更有效的控制本品质量。
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HPLC
ABSTRACT: AIM: To improve the quality standard for Compound Luotuopengzi Ointments(Semen Pegani，Se-
men Hyoscyami，Colchicum autumnale) . METHODS: Semen Pegani and Semen Hyoscyami were identified by
TLC. The HPLC-quantitative analysis was carried out on a column of Phenomenex Luna C18(5 μm，250 mm ×4. 6
mm ID)，atropine and scopolamine were determined using methol-water(20 ∶ 80，the water solution contained 0. 02
mmoL /L of sodium acetate，0. 2 mL /L of triethylamine，4 mL /L of tetrahydrofuran and adjusted to pH 6. 0 with
acetic acid) as the mobile phase with UV detection at 210 nm. Colchicine was determined using methanol-0. 05
moL /L potassium dihydrogen phosphate (45 ∶ 55) as the mobile phase with UV detection at 350 nm. RESULTS:
The linear ranges of atropine，scopolamine and colcihcine were in the ranges of 0. 131 6 － 1. 316 μg( r = 0. 999 8)，
0. 063 6 － 0. 636 μg( r = 0. 999 8)，and 0. 081 76 － 0. 817 6 μg( r = 0. 999 6)，respectively. The average recove-
ries of atropine，scopolamine and colchicine were 97. 6%，97. 7% and 96. 3%，respectively. CONCLUSION:
The identification and assay methods are simple，accurate，exclusive and with good reproducibility. The improved
quality standards can be used to control the quality of this product effectively.

复方骆驼蓬子软膏收载于《中华人民共和国卫
生部药品标准·维吾尔药分册》［1］，是由骆驼蓬子、
天仙子和秋水仙三味药材组成的复方制剂，临床用

于湿寒所引起的关节酸痛、风湿性关节炎、坐骨神经
痛、湿疹、疥癣、疥疮等。原标准仅对骆驼蓬子和天
仙子中阿托品进行鉴别，曾有文献报道

［2］
用紫外分

光光度法对制剂中骆驼蓬子总生物碱进行含量控

制，但尚未见对其中天仙子和秋水仙进行含量控制

的报道。天仙子有大毒［3］，按照药品质量标准研究
的要求，应制定制剂中天仙子含量控制方法，而秋水

仙中秋水仙碱是易中毒的有效成分
［4］。为更有效

的控制本品质量，本实验研究制定了骆驼蓬子和天

仙子的鉴别方法、并建立了制剂中天仙子成分阿托
品和东莨菪碱、秋水仙中秋水仙碱的含量测定方法。
结果表明，所建立的方法简便、准确、专属性强、重现
性好，提高后的质量标准可更有效的控制本品质量。
1 仪器与试药
1. 1 仪器 美国 SSI高效液相色谱仪(UV /VIS 400
型紫外检测器;P4000 泵;HW-2000 色谱工作站);
BP210D电子天平(德国赛多利斯);AS3120 超声波
清洗器(天津);Phenomenex Luna C18 (5 μm，250
mm ×4. 6 mm ID)色谱柱;20 μL定量环。
1. 2 试药 硫酸阿托品对照品、氢溴酸东莨菪碱对
照品均购自中国药品生物制品检定所;秋水仙碱对

照品(陕西慧科植物开发有限公司提供，经面积归

一化法测定，纯度为 98. 9% );骆驼蓬子对照药材
(经陕西省食品药品检验所严智慧主任药师鉴定为

蒺藜科植物骆驼蓬 Peganum harmala L.的干燥成熟

种子);复方骆驼蓬子软膏(西安天健医药科学研究

所研制)。硅胶 G(薄层层析用，化学纯)购自青岛
海洋化工厂;甲醇和四氢呋喃为 HPLC级试剂(美国
TEDIA公司);水为超纯水;其余试剂为分析纯。
2 定性鉴别
2. 1 骆驼蓬子的薄层鉴别 取本品 10 g，加三氯甲
烷 30 mL溶解后，用 0. 6 moL /L 盐酸溶液振摇提取
两次，每次 20 mL，合并酸液，滤过，滤液加浓氨试液
调 pH值至 9，用三氯甲烷振摇提取 3 次，每次 30
mL，合并氯仿液，蒸干，残渣加无水乙醇 1 mL溶解，
作为供试品溶液。同时制备不含骆驼蓬子的阴性制
剂，同法制成阴性对照溶液。另取骆驼蓬子对照药
材 1 g，加浓氨试液湿润，用三氯甲烷 20 mL 回流提
取 30 min，滤过，滤液蒸干，残渣加无水乙醇 1 mL使
溶解，作为对照药材溶液。照薄层色谱法试验(中
国药典 2005 年版一部附录 VI B)，吸取上述 3 种溶
液各 5 μL，分别点于同一硅胶 G 薄层板上，以乙酸
乙酯-甲醇-浓氨试液(10 ∶ 1 ∶ 0. 4)为展开剂，展开，
取出，晾干，喷碘化铋钾试液。供试品色谱中，在与
对照药材相应的位置，显相同颜色的斑点，而阴性制

剂无干扰，见图 1。
2. 2 天仙子的薄层鉴别 取硫酸阿托品、氢溴酸东
莨菪碱对照品，加无水乙醇分别制成每 1 mL 含 1
mg的溶液，作为对照品溶液。同时制备不含天仙子
的阴性制剂，照骆驼蓬子鉴别项下供试品溶液的制

备方法，同法制成阴性对照溶液。照薄层色谱法
(中国药典 2005 年版一部附录 VI B)试验，吸取上
述两种对照品溶液各 5 μL 阴性对照溶液和骆驼蓬

07

2011 年 1 月
第 33 卷 第 1 期

中 成 药

Chinese Traditional Patent Medicine
January 2011

Vol. 33 No. 1



子鉴别项下的供试品溶液 20 μL，分别点于同一硅
胶 G薄层板上，以乙酸乙酯-甲醇-浓氨试液(20 ∶ 2
∶ 1)为展开剂，展开，取出，晾干，依次喷以碘化铋
钾试液与 0. 8 moL /L 亚硝酸钠溶液，热风吹至斑点
显色清晰。供试品色谱中，在与对照品相应的位置，
显相同颜色的斑点，而阴性制剂无干扰，见图 2。

图 1 骆驼蓬子薄层色谱图
1.骆驼蓬子对照药材 2-4.样品 5.缺骆驼蓬子的阴性制剂

Fig. 1 TLC chromatogram of Semen Pegani
1. Seman Pegani reference herb 2-4. Samples 5. Negative sample with-
out Semen Pegani

图 2 阿托品、东莨菪碱薄层色谱图
1.氢溴酸东莨菪碱对照品 2.硫酸阿托品 3-5.样品 6.缺天仙子
的阴性制剂

Fig. 2 TLC chromatogram of scopolamine and atropine
1. Scopolamine reference substance 2. Atropine reference substance 3-
5. Samples 6. Negative sample without Semen Hyoscyami

3 东莨菪碱和阿托品的含量测定
3. 1 色谱条件 色谱柱:Phenomenex Luna C18 (5
μm，250 mm ×4. 6 mm ID);流动相:甲醇-水(20 ∶

80，水中含 0. 02 moL /L醋酸钠、0. 2 mL /L三乙胺、4
mL /L四氢呋喃，用冰醋酸调 pH 至 6. 0);流速:1
mL /min;柱温:室温;检测波长:210 nm;进样量:20
μL。
3. 2 供试品溶液的制备 取本品约 5 g，置 100 mL
具塞锥形瓶中，精密称定，加三氯甲烷 50 mL，超声
提取 30 min，加 0. 6 moL /L盐酸 30 mL回流 1 h，置
分液漏斗中，分取酸液层，三氯甲烷液再用 0. 6
moL /L盐酸提取 3 次，每次 25 mL，合并酸水液，酸
液加浓氨试液调 pH 值为 9，用三氯甲烷提取 3 次，
每次 30 mL，合并三氯甲烷液，蒸干，残渣用流动相
溶解转移至 10 mL量瓶中，加流动相稀释至刻度，摇
匀，用 0. 45 μm微孔滤膜滤过，即得。
3. 3 线性关系考察 取氢溴酸东莨菪碱(1 mg 相
当于东莨菪碱 0. 789 mg)对照品、硫酸阿托品(1 mg
相当于阿托品 0. 833 mg)对照品适量，配制成对照
品混合溶液，即东莨菪碱(0. 031 8 mg /mL)、阿托品
(0. 065 8 mg /mL)。取适量，配制成东莨菪碱对照
品浓度为 0. 003 18、0. 009 54、0. 015 9、0. 022 26、
0. 031 8 mg /mL 的对照品溶液;即阿托品对照品浓
度为 0. 006 58、0. 019 74、0. 032 9、0. 046 06、0. 065 8
mg /mL的对照品溶液，在上述色谱条件下，进样，记
录色谱图，以峰面积为纵坐标，进样量为横坐标，绘

制标准曲线，东莨菪碱和阿托品回归方程和相关系

数分别为:Y = 1 385 742. 1X + 114. 7，r = 0. 999 8;Y
= 1 724 685. 6X + 11 382. 1，r = 0. 999 8。东莨菪碱
在0. 063 6 ～ 0. 636 μg 范围内、阿托品在0. 131 6 ～
1. 316 μg范围内与峰面积线性关系良好。
3. 4 干扰性试验 取不含天仙子的阴性制剂，按样
品溶液制备项下的方法处理，进样。结果，阴性制剂
在东莨菪碱、阿托品对照品色谱峰处无干扰峰出现，
表明处方中其它成分对测定无影响。结果见图 3。

A B C

图 3 HPLC色谱图
A.东莨菪碱对照品(10. 218 min)和阿托品对照品(18. 865 min) B.制剂 C.缺天仙子的空白制剂

Fig. 3 HPLC chromatograms
A. Scopolamine reference substance(10. 218 min) and atropine reference substance(18. 865 min) B. Sample C. Negative sample without Semen Pega-

ni
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3. 5 精密度试验 精密吸取供试品溶液，重复进样
5 次，以东莨菪碱峰面积计 RSD 为 0. 78%，以阿托
品峰面积计 RSD为 0. 62%。表明仪器精密度好。
3. 6 稳定性试验 精密吸取供试品溶液，分别在
0、2、4、8、12 h测定，东莨菪碱的 RSD 为 1. 03%、阿
托品的 RSD为 0. 84%。
3. 7 重复性试验 取同一批号样品 6 份，按样品溶
液的制备项下的方法处理，测定，东莨菪碱和阿托品

总量的 RSD为 1. 42%。
3. 8 回收率试验 取浓度为 0. 017 4 mg /mL 的东
莨菪碱对照品溶液 2、2、3、3、4、4 mL，分别置具塞锥
形瓶中;再取浓度为 0. 042 8 mg /mL 的阿托品对照
品溶液 2、2、3、3、4、4 mL 依次置具塞锥形瓶中。挥
干溶剂，分别精密加入已知东莨菪碱和阿托品含量

的制剂约 2. 5 g，平行 6 份，按样品溶液制备项下处
理并测定。计算加样回收率，结果东莨菪碱的平均
回收率为 97. 7%，RSD 为 1. 17% ;阿托品平均回收
率为 97. 6%，RSD为 1. 56%。
3. 9 样品含量测定 取 3 批自制样品，依法测定，
计算东茛菪碱的含量分别为 0. 026、0. 023、0. 028
mg /g，阿托品的含量分别为 0. 050、0. 048、0. 053
mg /g。
4 秋水仙碱的含量测定

4. 1 色谱条件 色谱柱:Phenomenex Luna C18 (5
μm，250 mm ×4. 6 mm ID);流动相:甲醇-0. 05 mol /
L磷酸二氢钾(45 ∶ 55);流速:1 mL /min;柱温:室
温;检测波长:350 nm;进样量:20 μL。
4. 2 供试品溶液的制备 根据秋水仙碱的性
质
［5］，设计供试品处理方法为:取本品约 2 g，置 100

mL具塞锥形瓶中，精密称定，加甲苯 50 mL，超声提
取 20 min，加水萃取 4 次，每次 25 mL，合并水液，水
浴蒸干，残渣用流动相溶解转移至 10 mL 量瓶中并
稀释至刻度，摇匀，用 0. 45 μm 微孔滤膜滤过，即
得。
4. 3 线性关系考察 取秋水仙碱对照品溶液
(0. 040 88 mg /mL)，配制成浓度为 0. 004 088、
0. 012 66、0. 020 44、0. 028 62、0. 040 88 mg /mL的对
照品溶液，在上述色谱条件下，进样，记录色谱图，以

峰面积为纵坐标，进样量为横坐标，绘制标准曲线，

回归方程和相关系数分别为: Y = 4 219 231X +
7 611，r = 0. 999 6。秋水仙碱在 0. 081 76 ～ 0. 817 6
μg范围内与峰面积线性关系良好。
4. 4 干扰性试验 取不含秋水仙的阴性制剂，按样
品溶液制备项下的方法处理，进样。结果阴性制剂
在秋水仙碱色谱峰处无干扰峰出现，表明处方中其

它成分对测定无影响。结果见图 4。

A B C

图 4 HPLC色谱图
A.秋水仙碱对照品 B.制剂 C.缺秋水仙的空白制剂

Fig. 4 HPLC chromatograms
A. Colchcine reference substance B. Sample C. Negative sample without Bulbus Colchici

4. 5 精密度试验 精密吸取供试品溶液，重复进样
5 次，以秋水仙碱峰面积计，RSD 为 1. 05%，表明精
密度良好。
4. 6 稳定性试验 精密吸取供试品溶液，分别在
0、2、4、8、12 h 测定峰面积，秋水仙碱的 RSD 为
1. 67%。
4. 7 重复性试验 取同一批号样品 6 份，按样品溶
液的制备项下的方法处理，测定含量，计算 RSD 为
1. 42%。
4. 8 回收率试验 取浓度为 0. 016 32 mg /mL的秋

水仙碱对照品溶液 2、2、3、3、4、4 mL，分别置具塞锥
形瓶中，挥干溶剂，分别精密加入已知秋水仙碱含量

的制剂约 1. 0 g，平行 6 份，按样品溶液制备项下处
理并测定。计算加样回收率，结果秋水仙碱的平均
回收率为 96. 3%，RSD为 2. 21%。
4. 9 样品含量测定 取 3 批自制样品，依法测定，
计算秋水仙碱的含量分别为 0. 092、0. 088、0. 095
mg /g。
5 讨论
5. 1 骆驼蓬子和天仙子中的主要成分均为生物碱，
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两者鉴别中所用供试品溶液相同、展开剂相似，但点
样量差异较大，为使鉴别效果更好，故制定标准时将

两项分开进行。
5. 2 检测波长的选择 分别取硫酸阿托品、氢溴酸
东莨菪碱对照品适量，加甲醇配制成一定浓度的对

照品溶液，在 190 ～ 400 nm范围内扫描，结果表明最
大吸收峰分别在 210 nm 和 209 nm 处，确定检测波
长为 210 nm;参考文献［5-6］确定秋水仙碱的检测
波长为 350 nm。
5. 3 流动相的选择 曾参考文献［7-8］，试验磷酸
盐缓冲液(pH2. 5)-乙腈(65 ∶ 35)含 6. 25 moL /L十
二烷基磺酸钠、乙腈-0. 05 moL /L 庚烷磺酸钠水溶
液(35 ∶ 65)为流动相，供试品色谱中东莨菪碱、阿
托品峰均不能达到基线分离，最后在文献［9］流动
相基础上适当调整，分离效果良好;参考文献［6，
10］，经过试验后，确定秋水仙碱含量测定的流动相
为正文方法。
5. 4 含量控制指标中东莨菪碱、阿托品和秋水仙碱
均是毒性成分，但同时又是制剂中的有效成分，质量

标准中应结合更多批次大生产制剂，制定出各成分

合理的含量范围。
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摘要:目的:采用液质联用技术(LC-MS)对中药柔肝胶囊(丹参、姜黄等)中的化学成分进行定性分析。方法:运用 AC-
QUITY UPLC HSS T3(2. 1 mm × 100 mm，1. 8 μm)柱，以甲醇-0. 1%甲酸为流动相梯度洗脱;质谱使用 ESI离子源，正离子
与负离子模式下采集数据。结果:通过 Q-TOF /MS正、负离子质谱信息及元素组成分析并结合对照品与相关文献数据对
照，共鉴定出 19 个化合物，主要结构类型为:水溶性酚酸类、姜黄素类、皂苷类及异黄酮类化合物。结论:本法对柔肝胶
囊的成分鉴定提供一种快速准确的分析方法。
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