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寒痹丸的质量标准研究

崔恩忠，陈美惠，贡　 磊，盛　 华，汤　 淏

　 　 ［摘要］ 　 目的　 建立寒痹丸的质量控制标准。 方法　 对方中当归和川芎进行薄层色谱鉴别，同时采用 ＨＰＬＣ 法对淫羊

藿中淫羊藿苷进行含量测定。 结果　 薄层色谱中斑点清晰，专属性强；淫羊藿苷在 １０．１５～ ８１．２０ mｇ ／ ｍＬ 范围内与峰面积呈良

好的线性关系，平均回收率为 ９９．９２％（ＲＳＤ＝ １．３４％）。 结论　 本实验所用方法简便，重现性良好，定量方法准确可靠，可用于

寒痹丸的质量标准控制。
　 　 ［关键词］ 　 寒痹丸；质量标准；薄层色谱；高效液相色谱法

　 　 ［中图分类号］ 　 Ｒ９２７．１１　 　 ［文献标志码］ 　 Ａ　 　 ｄｏｉ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２⁃２７１Ｘ．２０１６．０３．０１８　

Ｓｔｕｄｙ ｏｎｑｕａｌｉｔｙ ｓｔａｎｄａｒｄ ｏｆ Ｈａｎｂｉ Ｐｉｌｌ
ＣＵＩ Ｅｎ⁃ｚｈｏｎｇ， ＣＨＥＮ Ｍｅｉ⁃ｈｕｉ，ＧＯＮＧ Ｌｅｉ， ＳＨＥＮＧ Ｈｕａ， ＴＡＮＧ Ｈａｏ．　 Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｏｎ，Ｎａｎｊｉｎｇ Ｇｅｎｅｒａｌ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｎａｎ⁃
ｊｉｎｇ Ｍｉｌｉｔａｒｙ Ｃｏｍｍａｎｄ， ＰＬＡ，Ｎａｎｊｉｎｇ， Ｊｉａｎｇｓｕ ２１０００２，Ｃｈｉｎａ

　 　 ［Ａｂｓｔｒａｃｔ］　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｅｓｔａｂｌｉｓｈ　 ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｓｔａｎｄａｒｄ ｏｆ Ｈａｎｂｉ Ｐｉｌｌ． Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ａ ＴＬＣ ｍｅｔｈｏｄ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｑｕａｌｉｔａｔｉｖｅ ｉ⁃
ｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ Ｒａｄｉｘ Ａｎｇｅｌｉｃａｅ Ｓｉｎｅｎｓｉ ａｎｄ ｔｈｅ Ｌｉｇｕｓｔｉｃｕｍ ｃｈｕａｎｘｉｏｎｇ Ｈｏｒｔ， ａｎｄ ｔｈｅ Ｉｃａｒｉｉｎ ｗａｓ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ｂｙ ＨＰＬＣ． Ｒｅｓｕｌｔｓ　
Ｔｈｅ ＴＬＣ ｓｐｏｔｓ ｗｅｒｅ ｃｌｅａｒ， ｗｉｔｈ ｓｔｒｏｎｇ ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ． Ｔｈｅ ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｏｆ Ｉｃａｒｉｉｎ ｃｏｎｔｅｎｔ ｗａｓ ｇｏｏｄ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｎｇｅ ｏｆ １０．１５－ ８１．２０
mｇ ／ ｍＬ， ａｎｄ ｔｈｅ ａｖｅｒａｇｅ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｗａｓ ９９．９２％ （ＲＳＤ＝ １．３４％）． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ ｍｅｔｈｏｄ ｉｓ ｓｉｍｐｌｅ， ａｃｃｕｒａｔｅ ａｎｄ ｒｅｌｉａｂｌｅ， ｗｉｔｈ ｇｏｏｄ
ｒｅｐｒｏｄｕｃｉｂｉｌｉｔｙ， ａｎｄ ｉｔ ｃａｎ ｂｅ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ Ｈａｎｂｉ Ｐｉｌｌ．
　 　 ［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］　 Ｈａｎｂｉ Ｐｉｌｌ； ｑｕａｌｉｔｙ； ＴＬＣ； ＨＰＬＣ

基金项目： 全国医疗机构制剂标准提高科研专项课题面上
课题（１４ＺＪＺ１６⁃３）

作者单位： ２１０００２ 江苏南京，南京军区南京总医院制剂科
通讯作者： 汤　 淏，Ｅ⁃ｍａｉｌ：ｔａｎｇｈａｏ＿０５１８＠ ｓｉｎａ．ｃｏｍ
引用格式： 崔恩忠，陈美惠，贡　 磊，等．寒痹丸的质量标准

研究 ［ Ｊ］． 东南国防医药， ２０１６， １８ （ ３）： ２８１⁃
２８３，２９７．

　 　 寒痹丸为南京军区南京总医院中西医结合科

所研制，经临床应用多年，疗效确切。 原方由细辛、
黄芪、当归、土鳖虫、制川乌、制草乌、川芎、淫羊藿

和鸡血藤等九味中药饮片组成，具有散寒止痛，活
血通络之功效，用于治疗风湿与类风湿性关节炎、
强直性脊柱炎及其他寒湿痹证型关节疼痛。 本实

验对方中当归和川芎进行薄层色谱鉴别，同时采用

ＨＰＬＣ 法对淫羊藿中淫羊藿苷进行含量测定，进一

步完善了其质量控制方法，为评价并建立其质量控

制标准提供了科学依据。

１　 仪器与药材

Ｗａｔｅｒｓ 高效液相色谱仪（１５２５ 型双泵＋２４８７ 型

紫外检测器，美国 Ｗａｔｅｒｓ 公司）；梅特勒尔 ＡＨ⁃２４０
电子天平（梅特勒⁃托利多仪器有限公司）；ＵＶ⁃１７００
紫外分析仪（日本岛津）；ＨＨ⁃４ 数显恒温水浴锅（国

华电器有限公司）。
对照药材当归（１２０９２７⁃２０１０１４）、川芎（１２０９１８⁃

２０１１１０）和淫羊藿苷（１１０７３７⁃２００４１５）均购自中国药

品生物制品检定所；寒痹丸均为南京军区南京总医

院制剂科配制 （样品 １ 批号 １４０８２２，样品 ２ 批号

１４１０１９，样品 ３ 批号 １４１２１３）；本实验所用中药饮片

均购自安徽亳州；薄层层析硅胶 Ｇ（薄层色谱用，青
岛海洋化工）；乙腈（色谱纯，美国天地产品），其余

所用试剂均为分析纯。

２　 实验方法

２．１　 当归、川芎的鉴别 　 对照药材溶液的制备：取
当归、川芎对照药材各 ０． ５ ｇ，同法制成对照药材

溶液。
供试品溶液的制备：取本品 ４ ｇ，研细，加乙醇

２５ ｍＬ，加热回流 ３０ ｍｉｎ，滤过，滤液蒸干，残渣加乙

醇 ４ ｍＬ 使溶解，溶液转移至 ５ ｍＬ 容量瓶内，作为供

试品溶液。
阴性对照溶液的制备：按处方比例称取除当

归、川芎以外的其余药材，研碎，按本品制备工艺及

供试品溶液制备方法制成阴性对照溶液。
照薄层色谱法试验［１］：吸取供试品溶液、对照

药材溶液及阴性对照溶液各 ２０ μＬ，分别点于同一
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硅胶 Ｇ 薄层板上，以正己烷－乙酸乙酯（９ ∶１）为展开

剂，展开后取出，晾干，置紫外光灯 （ ３６５ ｎｍ） 下

检视。
２．２　 淫羊藿苷的含量测定 　 色谱条件：色谱柱：
Ｈｅｄｅｒａ⁃ＯＤＳ⁃２ Ｃ１８柱（４．６×２５０ ｍｍ，５ μｍ）；流动相：
乙腈⁃水（２９ ∶７１）；检测波长：２７０ ｎｍ；柱温：３０ ℃；流
速：１．０ ｍＬ ／ ｍｉｎ；进样量：１０ mＬ。 理论塔板数按淫羊

藿苷峰计算应不低于 １５００。
对照品储备液的制备：精密称取淫羊藿苷对照

品 ８．１２ ｍｇ，置于 １００ ｍＬ 量瓶中，加稀乙醇至刻度，
摇匀，作为对照品储备液。

对照品应用液的制备：精密称取对照品储备液

３．５ ｍＬ，置 １０ ｍＬ 量瓶中，加稀乙醇至刻度，摇匀，作
为对照品应用液。

供试品溶液的制备：取本品粉末约 ０．５ ｇ，精密

称定，置具塞锥形瓶中，精密加入稀乙醇 ５０ ｍＬ，密
塞，称定重量，超声处理（功率 ２５０ Ｗ，频率 ４０ ｋＨｚ）
６０ ｍｉｎ 放冷，再称定重量，用稀乙醇补足减失的重

量，摇匀，滤过，续取滤液，即得。
阴性对照溶液的制备：按处方比例称取除淫羊

藿以外的其余药材，按本品制备工艺及供试品溶液

制备方法制成阴性对照溶液。
方法专属性考察：精密吸取对照品溶液、供试

品溶液和阴性对照溶液各 １０ mＬ，在上述色谱条件

下进样检测。
线性关系考察：精密吸取淫羊藿苷储备液 １．２５、

２．５、５．０、７．５、１０．０ ｍＬ 分别至 １０ ｍＬ 量瓶中，用稀乙

醇溶液稀释至刻度，可得 １０．１５、２０．３０、４０．６０、６０．９０、
８１．２０ mｇ ／ ｍＬ 等一系列浓度。 精密吸取 １０ mＬ 在上

述色谱条件下进样，记录色谱峰面积，以峰面积为

纵坐标（ｙ），以对照品浓度为横坐标（ｘ）进行回归分

析，计算回归方程。
精密度试验：精密吸取浓度为 ４０．６０ mｇ ／ ｍＬ 的

对照品溶液 １０ mＬ，在上述色谱条件下连续进样 ５
次，以峰面积计算相对标准偏差（ＲＳＤ）。

稳定性试验：精密吸取浓度为 ４０．６０ mｇ ／ ｍＬ 的

对照品溶液 １０ mＬ，在上述色谱条件下分别于 ０、２、
４、８、１２、２４ ｈ 进样测定，以峰面积计算相对标准偏差

（ＲＳＤ）。
重复性试验：取寒痹丸（批号 １２０３１５），按照 ２．２

项下方法制备供试品溶液 ６ 份，分别在上述色谱条

件下进样测定，以峰面积计算相对标准偏差（ＲＳＤ）。
加样回收率试验：称取已知含量的样品 ０．２５ ｇ

（批号为 １２０３１５），共 ９ 份，置于 ５０ ｍＬ 锥形瓶中，分
别精密加入淫羊藿苷对照品储备液 ８．０ ｍＬ、１０．０ ｍＬ

和 １２．０ ｍＬ，按 ２．２ 项下方法制备供试品溶液。 精密

吸取上述供试品溶液各 １０ mＬ 注入色谱仪，测定含

量，计算回收率。

３　 结　 果

３．１　 当归、川芎的鉴别　 按照 ２．１ 项下的薄层色谱

鉴别方法进行鉴定。 如图 １ 所示，供试品在与对照

药材色谱相应的位置上，显相同颜色的荧光斑点，
同时阴性对照无此斑点，证明处方中其他药材对当

归和川芎的鉴别无干扰。 在制剂有效期内，该鉴别

均呈正反应。 取三批不同批号的样品依法检验，结
果均满意。

　 　 １． 样品 １（１４０８２２）； ２． 样品 ２（１４１０１９）； ３． 样品 ３
（１４１２１３）；４． 当归对照药材； ５． 川芎对照药材； ６． 阴性对照

图 １　 当归、川芎的薄层色谱图谱

３．２　 含量测定

３．２．１　 淫羊藿苷的含量测定　 方法专属性考察：供
试品色谱中，在与对照品色谱相应的保留时间处，
有同一色谱峰，而阴性对照溶液在相应保留时间处

则无峰出现，表明其对样品测定无干扰。 结果见

图 ２。
淫羊藿苷线性关系考察：按 ２．２ 项下方法进行

测定，以对照品浓度为横坐标（Ｘ），峰面积为纵坐标

（Ｙ），进行线性回归，得到回归方程：Ｙ＝ ２１７６２９７４Ｘ－
７９５０，ｒ ＝ ０． ９９９９。 结果表明，淫羊藿苷的浓度在

１０．１５～８１．２０ mｇ ／ ｍＬ 之间，与峰面积呈良好的线性

关系。
精密度试验：按 ２．２ 项下方法进行测定，以淫羊

藿苷峰面积计算，ＲＳＤ 为 ０．２９％。 结果表明该方法

的精密度良好。
稳定性试验：按 ２．２ 项下方法进行测定，以淫羊

藿苷峰面积计算，ＲＳＤ 为 １．０９％。 结果表明样品溶

液在 ２４ ｈ 内稳定性良好。
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Ａ：淫羊藿苷对照品；Ｂ：寒痹丸样品；Ｃ：阴性

图 ２　 专属性试验

重复性试验：按 ２．２ 项下方法进行测定，计算峰

面积的 ＲＳＤ 为 ０．７１％。 结果表明方法重复性良好。
加样回收率试验：按 ２．２ 项下方法进行计算测

定，平均回收率为 ９９．９２％，ＲＳＤ 为 １．３４％。 结果见

表 １。

表 １　 淫羊藿苷加样回收率试验结果（ｎ＝ ９）

取样量
（ｇ）

样品含
量（ｍｇ）

加入量
（ｍｇ）

测得量
（ｍｇ）

回收率
（％）

平均回收
率（％）

ＲＳＤ
（％）

０．２５１７ ０．８１２ ０．６４５ １．４５４ ９９．３９
０．２５０８ ０．８１０ ０．６４５ １．４４８ ９９．０５
０．２５２０ ０．８１３ ０．６４５ １．４６２ １００．６２
０．２５１６ ０．８１２ ０．８０６ １．６３０ １０１．４９
０．２５１９ ０．８１３ ０．８０６ １．６１９ ９９．９３ ９９．９２ １．３４
０．２５２９ ０．８１６ ０．８０６ １．６４０ １０２．１９
０．２５２２ ０．８１４ ０．９６８ １．７８１ ９９．９１
０．２５０９ ０．８１０ ０．９６８ １．７５７ ９７．８６
０．２５１５ ０．８１２ ０．９６８ １．７６９ ９８．８９

３．２．２　 样品含量测定　 取 １０ 批寒痹丸，按 ２．２ 项下

方法制备供试品溶液，按照上述色谱条件进行测

定。 结果见表 ２。
参考 １０ 批样品测定结果以及淫羊藿苷的转移

率，确定本品每 ｇ 含淫羊藿苷以淫羊藿苷计不得少

于 １．０ ｍｇ。

表 ２　 １０ 批样品含量测定结果

序号 样品批号 淫羊藿苷（ｍｇ ／ ｇ）

１ 样 １（１４０８２２） １．５５
２ 样 ２（１４１０１９） ３．１７
３ 样 ３（１４１２１３） １．５３
４ 样 ４（１２１１１０） １．１３
５ 样 ５（１３０１２０） ４．２８
６ 样 ６（１３０５１６） ２．０１
７ 样 ７（１３０８１９） ３．２２
８ 样 ８（１３１０１０） ２．４５
９ 样 ９（１３１２０３） ３．６８
１０ 样 １０（１４０２２０） １．４３

４　 讨　 论

４．１　 薄层色谱鉴别项的选择 　 当归含挥发油及水

溶性成分，水溶性成分有阿魏酸、烟酸、丁二酸、胆
碱等［２⁃４］；川芎含挥发油及生物碱类、酚类等［５⁃７］；两
者成分非常相似，无法排除阴性干扰，故薄层色谱

鉴别阴性对照采用双缺味，本方法具有专属性。
４．２　 含量测定　 最大波长的选择：精密称取一定量

的对照品于 ５０ ｍＬ 量瓶中，加稀乙醇溶液定容，进行

紫外扫描，测得最大吸收波长为 ２７０ ｎｍ。
流动相的选择：参照《中国药典》２０１５ 版一部淫

羊藿中淫羊藿苷的含量测定方法［１］，流动相为乙腈⁃
水（３０ ∶７０）时寒痹丸阴性样品有干扰。 参考相关文

献［８⁃１２］后调整流动相为乙腈⁃水（２９ ∶７１）后，阴性样

品无干扰，且分离度较好。
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