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寒热痹胶囊质量标准研究
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【摘要】目的：建立寒热痹胶囊的质量标准。方法：采用薄层色谱法，对寒热痹胶囊中知母、干姜、甘草进行薄层定性鉴

别。采用高效液相色谱法对其中的芍药苷进行含量测定，采用Dikma Diamonsil C-8(4．6 mmx250 mm，5¨m)色谱柱；

流动相：乙腈一0．1％：磷酸溶液(14：86)；流速：1．0 ml／min；检测波长：230 nm。结果：在薄层色谱中可检出知母、干姜、甘

草的特征斑点。芍药苷在0．112 4～1．124 0¨g范围内与峰面积呈良好的线性关系(r=O．999 9)，平均回收率为

101．20％．RSD=1．7l％(n=6)。结论：本方法简便、准确、重现性好，可用于寒热痹胶囊的质量控制。
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Quality standard for Hanrebi Capsule
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【Abstract】Objective：To establish a quality standard of Hanrebi Capsule．Methods：TLC identifications of Rhizoma Ane—

marrhenae，Rhizoma Zingiberis and Radix Glyeyrrhizae in Hanrebi Granules were carried out．The content of Paeoniflorin

Was determined by HPLC．The Dikma Diamonsil C18(4．6 mmx250 nl／n，5 ILLm)column was used．The mobile phases con—

sisted of acetonitrile一0．1％and phosphoric acid solution(14：86)，the flow rate was 1．0 ml／min and the detection wavelength

Was at 230 am．Results：The characteristic spots of Rhizoma Anemarrhenae．Rhizoma Zingiberis and Radix Glyeyrrhizae

Call be identificatcd by TLC．The linear ranges of paeoniflofin Was at 0．1 12 4-1．124 0斗g(r=0．999 9)，the average recovery

Was 101．20％with a RSD of 1．71％∞=6)．Conclusion：The method is fast，reliable，accurate and Can be used in the quality

control of Hanrebi Capsule．

[Key words]Hanrebi Capsule；TLC；HPLC；Paeoniflorin；Content determination

寒热痹胶囊是由桂枝、防风、白芍、知母、炙附子、干姜等

10种中药材组成。主治中医风湿病中的寒热错杂证，寒热痹

胶囊具有散寒清热。和营定痛的功效，对表现为寒热错杂证

候疾病有一定的治疗作用，无明显不良反应，是一种治疗风

湿病的安全有效的药物。为更好地控制本品质量，对本品质

量标准进行了研究．增加了知母、干姜、甘草的薄层鉴别和白

芍中芍药苷的含量测定。

1仪器与试药

1．1仪器

Agilent 1100高效液相色谱仪(包括G1379A在线脱气

机、G1313A自动进样器、G1311A四元梯度泵、G1316A柱温

箱、G1314A紫外检测器)；UV一2401型紫外分光光度计；恒温

水浴锅：PW型超纯水制备器；KQ5200型超声波清洗器(昆

山超声波设备厂)。

1．2试药

寒热痹胶囊(批号：20060501、20060502、20060503，辽宁

好护士集团本溪制药有限公司)；甘草次酸对照品(批号：

723—9304，中国药品生物制品检定所)；干姜对照药材(批号：

120942—200505。中国药品生物制品检定所)；知母对照药材

(批号：121070—200002，中国药品生物制晶检定所)；芍药苷
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对照品(批号：110736—200526，中国药品生物制品检定所，供

含量测定用)；乙腈为色谱纯；水为超纯水；其他试剂均为分

析纯。

2方法与结果

2．1薄层色谱鉴别

2．1．1甘草的鉴别取本品内容物5 g，研细，置具塞锥形瓶

中，加乙醇溶液40 IIll与盐酸2 llll，置水浴上回流40 min，放

冷，滤过．滤液浓缩至约10 ml，加水10“，搅匀，转移至分液

漏斗中．用石油醚(60～90℃)提取2次，每次20 ml，分取石油

醚层．蒸千．加甲醇溶液1 ml使溶解，作为供试品溶液。另取

甘草次酸对照品，加无水乙醇制成每毫升含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ⅥB)试验，吸取对照品溶液5斗l，供试d＆溶液15“l，分别

点于同一硅胶GF254薄层板上，以石油醚(60～900C)一甲苯一

i乙酸乙酯一冰乙酸(10：15：10：0．5)为展开剂，展开，取出，晾干，

置紫外灯(254 am)下检识。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。

2．1．2知母的鉴别取本品内容物4 g，研细，置具塞锥形瓶

中，加水40 IIll。盐酸4 ml。置水浴上回流1 h，放冷．加三氯甲

烷40 ml，加热回流30 min，放冷，分取三氯甲烷液，置水浴上
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蒸干，残渣加三氯甲烷l ml使溶解．作为供试品溶液。另取

知母对照药材1 g，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ⅥB)试验，吸取上述两种溶

液各10¨l，分别点于同一硅胶G薄层板上，以甲苯一丙酮

(9：1)为展开剂，展开，取出，晾干，喷以5％香草醛硫酸乙醇

液(1—10)，加热至斑点显色清晰。供试品色谱中，在与对照

药材色谱相应位置上，显相同颜色的斑点。

2．1．3干姜的鉴别取本品内容物4 g．研细，置具塞锥形瓶

中，加乙醚40 IId，加热回流1 h，放冷，过滤，滤液自然挥干，

残渣加乙酸乙酯l m1使溶解，作为供试晶溶液。另取干姜对

照药材0．5 g，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ⅥB)试验，吸取上述两种溶液各

10斗l，分别点于同一硅胶G薄层板上，以石油醚(60～900C)一

乙酸乙酯(85：15)为展开剂，展开，取出。晾十，喷以10％硫酸

乙醇液，加热至斑点显色清晰。供试品色谱中．在与对照药材

色谱相应位置上，显相同颜色的斑点。

2．2含量测定

2．2．1检测波长的选择用甲醇溶液作为空白对照，对芍药苷

对照品甲醇溶液进行全波段扫描(200～400 am)．结果芍药苷

在230 nm处有最大吸收，供试品中无干扰组分，而且供试品

中待测组分与相邻组分分离度良好。因此选用230 nm为芍

药苷的检测波长。

2．2．2系统适用性试验色谱柱最低理论塔板数试验中．笔者

采用不同船牌的色谱柱，按上述条件实验，结果在此条件下．

供试品溶液中芍药苷与其他组分分离度良好，其保留时间

(￡。)、理论塔板数(凡)、分离度(R)见表l。根据测定结果。理论

塔板数按芍药苷峰计算不得低于8 000。本实验采用色谱柱

为Dikma Diamonsii C18(4．6 mmx250 mm，5 Ixm)o

表1 不同色谱柱的系统适用性试验

Tab．1 The test of system applicability with different column

2．2．3对照品溶液的制备取芍药苷对照品15．00 mg．精密称

定，置100 Illl量瓶中，加甲醇溶液溶解并稀释至刻度，摇匀。

精密吸取10 ml置25 ml量瓶中，加甲醇溶液稀释至刻度．摇

匀，即为对照品溶液。

2．2．4供试品溶液制备取本品(批号：20060501)内容物．混

匀，研细，取0．3 g，精密称定，置50 111l量瓶中，加乙醇溶液

35 ml，超声处理(功率250 W，频率33 kHz)20 min，放置至室

温，加乙醇溶液至刻度，摇匀，用0．45¨m的微孔滤膜滤过，

取续滤液，作为供试品溶液。

2．2．5阴性干扰实验按处方工艺方法制备缺白芍的阴性样

品，并按“2．2．4”项下方法制成阴件对照溶液。精密吸取对照

品溶液、供试晶溶液及阴性对照溶液各10斗l，分别注入液相
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B

C

豳1 HPLc色谱图

(A．对照品；B．供试品；C．阴性对照)

Fig．1 HPLC chromatography

似．Reference substmaee；B．Sample；C．Negative eofltroi)

色谱仪。见图1。可见，在与对照品色谱峰相应的位置上，供

试品溶液具有相同保留时间的色谱峰．而阴性液在此峰处无

干扰。

2．2．6线性范围考察取芍药苷对照品14．05 mg，精密称定，

置100 Illl量瓶中，加甲醇溶液溶解并稀释至刻度，摇匀，精

密吸取10 mI置25 llll量瓶中。加甲醇溶液稀释至刻度，摇

匀，制成每毫升含芍药苷56．2斗g的对照品溶液。分别精密

吸取芍药苷对照品溶液2、5、10、15、20斗l注入高效液相色

谱仪，测定色谱峰面积，以对照品进样跫(¨g)为横坐标，色谱

峰面积为纵坐标，计算回归方程，结果表明芍药苷进样量在

0．I 12 4～I．124 0斗g范围内，呈良好的线性关系。回归方程为

Y=I 372．5X+19．239(r=0．999 9)。

2．2．7精密度试验精密吸取“2．2．4”项下供试品溶液10仙l，

重复进样6次．按上述色谱条件测定峰面积．测定色谱峰峰

面积，RSD为1．0％，结果表明本法精密度良好。

2．2．8稳定性试验取“2．2．4”项下供试品溶液．分别于放置

0、4、8、12、16、24 h后，注入液相色谱仪，测定色谱峰面积，

RSD为1．22％，结果表明供试品溶液在24 h内基本稳定。

2．2．9重复性试验取同一批样品(批号：20060501)，按

“2．2．4”项下方法制备5份供试品．分别测定色谱峰面积．

RSD为1．54％(n=5)。结果表明本法重复性良好。

2．2．10回收率实验取已知芍药苷含量(9．62 mg／g)的本品

(批号：20060501)内容物6份。分别研细，各取粉末约0．15

g，精密称定，分别置50 ml量瓶中，加稀乙醇溶液35 IIll，分

别精密加入0．140 5 mg／ml的芍药苷对照晶溶液10“，密

塞，分别超声处理(功率250 W．频率33 kHz)20 min，放置至

室温，加稀乙醇溶液至刻度，摇匀，用O．45肛m的微孔滤膜滤

过，取续滤液，作为供试品溶液，结果见表2。

2．2．11样品含量测定取3批样品。按“2．2A”项下方法制备样
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表2回收率试验结果(n---6)

Tab．2 Results of recovery test(n--6)

称样量芍药苷加入量测得值回收量 回收率 平均回收 RSD

f92 量(竺g 2 1竖2 1竖2 f咝! !暨2 皇!丝2 f丝2
0．140 5 1．35l 6 1．405 0 2．755 3 1．403 7 99．9l

0．155 8 1．498 8 1．405 0 2．917 8 1．419 0

品溶液，用0．45斗m的微孔滤膜滤过，取续滤液，按上述色谱

条件测定色谱峰面积，结果见表3。

表3样品含量测定结果(％。n=3)

Tab．3 Content determination results of samples(％)

批号 芍药苷含量(m∥粒)

20()60501 3．85

20060502 2．03 i

20060503 2．94

3讨论

白芍为寒热痹胶囊方中的主药．故以白芍中芍药苷作为

寒热痹胶囊质量控制的定量指标。参考《中国药典))2005年

版白芍含量测定，芍药苷分离效果良好。本方法简便、灵敏、

准确、重复性好。可用于寒热痹胶囊中芍药苷的含鼍测定。参

考《中国药典}2005版及预实验。调整甘草中甘草次酸的展

开剂配比为石油醚(60～90℃)一甲苯一乙酸乙酯一冰乙酸(10：

15：10：0．5)，使斑点更加清晰。
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知母的鉴别参考《中国药典))2005年版其展开剂为苯一

丙酮(9：1)。由于苯毒性较大，故更换为甲苯，展开效果与原

方法基本一致，可作为寒热痹胶囊中知母的薄层鉴别展开

剂。

参考《中国药典》2005年版一部白芍的含量测定方法，选

用的流动相为乙腈：0．1％磷酸溶液(14：86)，经过实验，分离的

芍药苷峰形良好，分离度较高。且阴性对照无干扰，所以确定

其流动相为乙腈：0．1％磷酸溶液(14：86)。

综上所述，本方法简便、准确、重现性好，可用于寒热痹

胶囊的质量控制。
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