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复方丹参软胶囊质量标准的研究

叶 放 范 宜涛

(广州白云山制药股份有限公司 广州 5 1 0 5 1 5)

摘要 目的
:

改进复方 丹参软胶囊质量标准
。

方法
:

采用 T L C 鉴别处 方 中丹参
、

三 七 ; 采用

R P
一

H PI ￡ 法 测定复方丹参软胶 囊中丹参酮 I 人

鲍含量
,

色谱条件
:

Di
a m on

s il C1
8

柱 ; 流 动相
:
甲醇

-

水 (7 3
: : 7 ) ; 流速

: :
.

sm l/ m in ;
检 ; 。波长

:

漏
n

布{ 结果
:

含量 测 定线性 范 围 8一 8。、 /n
1 1

, r -

。
.

99 99
。

加样回收率 99
.

60 %
,

R S D ~ 1
.

10 %
。

结论
:

建立 了专属性较强 的薄层 色谱鉴别并解决 了

辅料 (P E G )对薄层展开 的干 扰
; 采用 高效液相色谱法测 定复方 丹参软胶 囊中丹参酮 I A

的含量
,

方

法 简便
,

准确
,

灵敏度高
,

重现性好
,

其他组分对测定无 干扰
,

可用 于该制剂 的质量控制
。

关键词 复方丹参软胶囊
; 质量标准 ; 丹参酮 亚人 ; 高效液相 色语 法

; PE G ; 薄层色语法

复方丹参软胶囊由丹参
、

三七和冰片组成
,

具有

活血化淤
、

理气止痛之功效
,

是治疗冠心病
、

心绞痛

的常用中成药
〔‘

·

2〕 。

本标准采用薄层色谱法鉴别方中

丹参
、

三七
,

由于处方中的辅料 PE G 对 T LC 干扰较

大
,

本文所建立 的提取条件能较好地解决 PE G 对薄

层展开的干扰
。

原部颁标准中采用气相色谱法测定

冰片含量作质控指标
,

由于丹参为方中主药
,

增加丹

参 的含量测定有助 于产 品质量 的控 制
。

现参考文

献 〔3
·

4
·

5 , ,

以脂溶性有效成分丹参酮 I A

作为复方丹

参软胶囊又一含量控制指标
,

建立其反相高效液相

色谱测定法
。

实验结果表明
:

该法简便
,

准确
,

灵敏度

高
,

重现性好
,

共存组分无干扰
。

鉴 别

(一 )丹参

取本 品 6 粒 的内容物
,

加硅胶 G 3
.

馆 混匀后
,

加环 己烷 30 m l
,

超声处理 10 分钟
,

滤过
,

滤液蒸干
,

残渣加醋酸乙醋 lm l溶解
,

作 为供试品溶液
。

另取

丹参酮 I A

对照品
,

加醋酸 乙醋制成每 lm l含 lm g

的溶液
,

作 为对 照 品溶 液
,

吸取 上 述两 种 溶液 各

5风
,

分别点于同一硅胶 G 薄层板上
,

以苯
一

醋酸乙醋

(1 9
,

l) 为展开剂
,

展开
,

取出
,

晾干
,

供试品色谱中
,

在与对照品色谱相应位置上
,

显相同颜色的斑点 (图

1 )
。

(二 )三七

取本品 6 粒的内容物
,

加硅胶 G 3
.

娘 混匀
,

于

1 05
‘

C 干燥 1 小时后
,

加苯洗涤三次
,

每次 30 m l
,

滤

过
,

残渣挥干后加用水饱和的正丁醇 25 m l
,

振摇
,

放

圈 1 丹参薄层 色谱鉴别

1
.

供试 品 0 1 0 4 0 1 1 ; 2
.

供试品 0 1 0 4 0 2 1 ;

3
.

供试 品 0 1 0 4 0 3 1 ; 4
.

丹参对照药材
;

5
.

丹参酮 I A
对照品

; 6
.

丹参阴性对照
。

置 1 小时
,

离心
,

取上清液
,

加三倍量的正丁醇饱和

水
,

振摇洗涤
,

放置使分层 (必要时离心 )
,

取正丁醇

层
,

置蒸发皿 中蒸干
,

残渣加 甲醇 lm l溶解
,

作为供

试 品溶液
。

另取三七对照药材 19
,

同法制成对照药

材溶液
。

另取三七皂贰 R
l

对照品及人参皂贰 R b
l 、

R g ; 、

对照品
,

加甲醇制成每 lm l含 Zm g 的溶液
,

作

为对照品溶液
,

吸取上述三种溶液各 0
.

5川
,

分别点

于 同一硅胶 G 薄层板上
,

以氯仿
一

甲醇
一

水 (l 3 : 7 :

2 ) 1 0 ℃ 以下放置分层的下层溶液为展开剂
,

展开
,

取
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出
,

晾干
,

喷 以 10 %硫酸 乙醇液
,

在 10 5 C 加热至斑

点显色清晰
。

供试品色谱中
,

在与对照药材及对照品

色谱相应位 置上
,

显相 同颜色 的斑点
; 置 紫外光灯

(3 6 5 n m )下检视
,

显相同的荧光斑点
。

(图 2 )
。

弓 通 5

(可见光 )

7 日 l 艺 :弓 1
.

飞 朽

紫外光灯 (3 6 5 :飞n l )

图 2 三七薄层色谱鉴别

供试 品 0 1 0 4 0 1 1 ; 2
.

供试品 0 2 0 4 0 2 1 ;

供试品 。10 4 0 31 ; 4
.

三七对照药材
;

三七皂昔 R 、 ;
对 照品 6

.

人参皂昔 R b *

对 照品
;

人 参皂昔 R g l

对照品
; 8

.

三七 阴性对照
。

含量测定

(一 )仪器与试药

S P 8 8 0 0 液相色谱仪
; S P 22 0 紫外可见检测器

;

SP4 2 7 o 积分仪
; CQ一 2 50 型超声清洗器 (上海超声

波仪器厂 )
。

甲醇
:

色谱醇
;
水

:

双蒸水
;其他试剂均为

分析纯 ;丹参酮 l ;

对照品 (N o 0 7 6 6 9 50 5 )
:

中国药

品生物制品检验所
;复方丹参软胶囊 (广州白云山制

药总厂
,

批号
: 0 1 0 4 0 1 1

,

0 1 0 4 0 2 1
,

0 1 0 4 0 3 1 ) ;

(二 )色谱条件

色谱柱
: D ia m o n s il C

l。
(5拌m 2 5 0 又 4

.

6tn m ) ; 流

动 相
:

甲醇
一

水 (73
:
2 7 ) : 紫外检测波长

:

27 O n m ; 柱

温
: 3 0

’

C ;流速
: 1

.

sm l/ m in

(三 )溶液的配制

1. 对照品溶液的制备

精密称取丹参酮 l *

对 照品约 10 m g
,

置 50 m l

棕色量瓶 中
,

用甲醇溶解并稀释到刻度
,

摇匀
,

作为

对照贮备液 ;精密吸取对照贮备 液 5m l置 25 m l棕

色量瓶中
,

加甲醇至刻度
,

摇匀
,

即为对照品溶液
。

2. 供试品溶液的制备

取本 品 10 粒的内容物
,

混匀
,

精密称取约 3 粒

量于 25 m l 的量瓶 中
,

加人 20 m l 甲醇
,

超声处理 15

分钟
,

放冷
,

加甲醇至刻度
,

摇匀
,

过滤
,

取续滤液即

为供试品溶液
。

3. 阴性对照液的制备

取三七
、

冰片和各辅料
,

按处方配制
,

精密称定
,

照上述供试品溶液的制备方法制备得阴性对照液
。

(四 )共有组分干扰试验

在上述色谱条件下
,

分别精密吸取阴性对照液
、

对照品溶液及供试品溶液各 1。闪
,

注入液相色谱仪

测定
,

分离效果见 图 3
、

图 4
、

图 5
。

由色谱图可见
,

在

图 3 阴性对 照液 图 4 对照品溶液 图 5 供试品溶液

本实验条件下
,

复方丹参软胶囊 中的其他成分对丹

参酮 I ,

的含量测定无影响
,

其保 留时间与丹参酮
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l 、

对照品的 tR 一致
,

理论板数按丹参酮 I *
峰计

算为 3 9 3 0
。

(五 )标准曲线的绘制

精密 吸 取 对 照 品贮备液 1
.

0
、

2
·

5
、

5
·

0
、

7
·

5
、

10
.

on
l l分别置 25 m l 棕色量瓶 中

,

用 甲醇稀释到刻

度 (8 ~ 8 0 拼g / m l)
,

各取 1 0拼l注入液相色谱仪
,

记录

丹参酮 l ,

的峰面积
,

以丹参酮 l 人
的峰面积 (A )对

进 样 浓 度 (拼g / m l) 线 性 回 归
,

得 回归 方 程 Y 一

8 7
.

5 4X 十 2 6
.

5 5
, r 一 0

.

9 9 9 9 (n = 5 )
。

(六 )加样回收试验

精密称取同一批复方丹参软胶囊内容物适量
,

分别加人同量的已 知浓度的对照 品溶液
,

按 上述实

验方法分别测定丹参酮 l ‘ ,

计算加样回收率
。

结果

见表 1
。

表 1 加样回收率

1 2 3 4 5 6 7 8 9

取样量
, m g 0

.

76 0
.

79 0
.

80 0
.

?8 0
.

79 0
.

8 1 0 89 0
.

89 0
.

87

加人量
. m 只 0

.

8 5 0
.

8 5 0
.

8 5 1
.

0 6 1
.

0 6 1
.

0 6 1
.

2 7 1
.

2 7 1
.

2 7

测得量
, m g 1

.

60 1
.

64 1
.

64 1
.

8 2 1
.

8 5 1
.

8 6 2
.

1 7 2
.

18 2
.

1 3

回收率
,

% 98
.

8 10 0
.

0 98
.

8 9 8
.

1 100
.

0 9 9
.

1 100
.

8 10 1
,

6 9 9
.

2

平均加样回收率 。9
.

6% 、R SD 一 l
、

1 0%
。

(七 )精密度试验

精密吸取同一批号 的复方丹参软胶囊供试品溶

液 1。川
,

按上述色谱条件连续进样六次
,

求得六 次

进样 的丹参酮 I A

峰面积 R S D 为 0
.

72 %
。

(八 )重现性试验

取同一批号 的样品
,

按 上述样品处理方法及色

谱条件分别测定样品中的丹参酮 l ;

(n 一 6 )
,

测定结

果见表 2
。

表 3

表 3 样品测定结果

0 1 0 4 0 1 1 0 1 0 4 0 2 1 0 1 0 4 0 3 1

丹参酮 叭 含童
,

m g /粒 0
.

2 3 4 0
.

2 2 8 0
.

2 3 9

(十一 )药材中丹参酮 丁 、

转移率的计算

原药材按中国药典 2 0 0 0 年版一部丹参的含量
钡l定方法测定

,

丹参酮 : ,

含量为 。
.

2 4 %
,

按每较含

丹参药材 0
.

4 5 9 计
,

应含丹参酮 l 。
为 1

.

os m g /
s ,

三批样品的转移率为 2 1
.

6 7
,

2 2
.

1 1
,

2 2
.

1 3 %
,

平均

转移率为 21
.

64 %
。

三、
结 论

表 2 宜现性试验结果

平均含量 RS D
,

%

1
.

丹参酮 l ;
溶于环 己烷

,

PE G 不 溶 于环 己

烷
,

利用丹参酮 I A 、

PE G 在环 己烷 中溶解性的不 同

将样品中的丹参酮 I 人 与 PE G 的分离
。

2
.

PE G 溶于苯
,

而 三七 皂贰 R
,

及 人参皂俄
R b

, 、

R g t

不溶于苯
,

样品经苯洗涤三次后
,

可洗去样

品中的 PEG
,

从而解决 PE G 对薄层展开的干扰
。

3
.

用反相高效液相色谱 法测 定复方丹参软胶

囊中丹参酮 n 人

的含量
,

操作简便
,

灵敏度高
,

重现

性好
,

供试品中共存成分不干扰测定
。

4
.

复方丹参软胶囊久置会发 生轻微 的沉降现

象
,

要获得较好的重现性
,

称样前须将复方丹参软胶

囊内容物充分混匀
。

5
.

为确保供试品中丹参酮 I 、
被充分提取

,

采

用同一批样品
,

分别用不同提取方式 (超声处理
、

沙

氏提取 )和不同的提取时间 (1 5
、

5 0
、

4 5
、

6 0 分钟 )进

行考查
,

结果以超声处理 15 分钟为佳
。

6
.

三批样 品的检验结果标 明
:

药材 中丹参酮

l ;
平均转移率为 21

.

64 %
。

丹参酮I。 含量
, m g /

5 0
.

227 0
.

230 0
.

227 0
.

230 0
.

228 0
.

22, 。
.

229 0
.
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b y R P
一

H P I
口
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一。 e o lu m n

.

T h e m o b ile p ha 、e w a s m e tha n o !
一

w a t e r ( 7 3

1
.

sm l/ m in o f flo w r a te
, a n d the d e t e e t io n w a v e le n g th w a s a t 2 7 0 n m

.

R e s u lt :
T h e lin e a r r a n g e

2 7 )w ith

o f T a n -

, he n o n e l 人 e o n t e n t d e te r m in a t io n s w a s s拜g ~ 8 0拜g / m l
, r “ 0

.

9 9 9 9 (n ~ 5 )
.

T he a ve r a g e r e e o v e r ie s w a s

9 9
.

6 0 %
,

R S D w a s l
.

1 0 %
.

C o n e lu s io n :
T h e m e tho d w a s s im p le w ith a g o o d r e p e a ta b ilit y a n d w ith o u t th e

in t e r fe r e n e e o f o th e r e o m p o s it io n s
.

T he m e tho d e a n b e u s e d a s o n e o f m e th o d s fo r q u a l一t y e o n t r o l o f (二o m
-

p o u n d D a n s he n g S o ft C a p s u
l
e s

.

w o r d H P I
J

C ; T a n s h en o n e l ^ ; C o m Po u n d D a n s he n g S o ft C a Ps u le s

高效液相色谱法测定西咪替丁注射液含t

石 堵 ¹ 高 磊 º 魏 华 ¹

目的
:
为本品质童控制提供 了一 个准确

、

方 便
、

快捷 的浏定方 法
。

方法
:

采用 A I
J

L T IM A C : 。

y要K

柱
,

流动相为 0
.

1%磷故 (用三 乙胺调 p H S
.

8卜甲醉 ( 15 : 8 5 )
,

检 ..l 波长 219n m
,

反相高效液相 色讲法测 定 西

咪替 T 注射液 的含全
。

结果
:
线性 范围 5

·

4 5一 54
·

5仔g / m l
,

加样 回收率 9 9
·

55纬
,

( n ~ 6 ,

R S D ~ 2
.

22% ) 。

结论
:
浏 定 6 批不 同厂 家的产品

,

测定 结果与用 电位滴定法测 定的 结果基本一致
。

关健词 西咪替丁
; 反相 高效液相 色语法

西咪替丁注射液为组织胺 H Z一受 体拮抗剂
,

用

于治疗十二指肠演疡
、

胃演疡和上消化道出血
.

《中

国药典》
、

卫生部标准都未收载
,

《福建省药品标准》

19 8 8 版收载的西咪替丁注射液
,

用电位滴定法测定

含t 〔, 〕。

本文采用高效液相色谱法测定西咪替丁含

盆
。

一
、

仪器与试药

日本 岛津 LC一 10 A 高效液相 色谱仪
; S PD一

10 A 紫外检测 器
; C BM一10 A 数据处理系统

, 日本

岛 津 U V 一 260 仪
; 西咪替 丁精制 品 (西南制药 一

厂
,

含t 为 10 0
.

2% ) ;西咪替丁注射液 (厂家与批号

见表 1)
,

其他试剂为分析纯
。

二
、

实验与结果

¹ 武 , 内. 古总队医院 内 , 古 呼和浩特 。10 0 31

º 内获古药品检毅所 内 , 古 呼和浩特 0 10 0 2。

(一 )侧定波长的选择

取 精 制 品 适 t
,

加 0
.

1%磷 酸 (三 乙 胺 调

p H S
.

8)
一

甲醉 ( 15
: 8 5 )制成一定浓度的溶液

,

以 上

述溶剂为空 白
,

用 U V 一 26 0 仪
,

在 20 0 ~ 4o o n m 的

波长范围内扫描
,

西咪替丁在 219 士 In m 的波长处

有最大吸收
,

选择 219 n m 为测定波长
。

(二 )对照品溶液的创备

精密称 取西咪替 丁精制 品约 l o m g, t 100 m l

t 瓶中
,

加 0
.

1%礴酸 (三乙 胺调 p H S
.

8 卜甲醉 ( 15
: 8 5) 溶液溶解并稀释至刻度

.

摇匀
,

作为贮备液 (浓

度 为 10 9拼g / m l)
.

精 密 t 取贮备液 0
.

5
、

1
.

0 、

2
.

0
、

3
.

0
、4

.

0
、 5

.

o m l t l o m l t 瓶中
,

再加上述溶液稀释

至刻度
,

作为系列对照品备用
。

(三 )供试品溶液的制备

精密t 取样品 lm l t l。。m l t 瓶中
,

加 甲醉溶

液稀释至刻度
,

摇匀
.

再精密 t 取 lm l
,

1 100 m l t

瓶中
,

加 0
.

1%磷酸 (三乙胺调 p H S
.

8卜甲醉 ( 15 :

85) 溶液稀释至刻度
,

摇匀
,

作为供试品溶液
。


