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医院制剂榆参洗剂质量标准研究
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摘要：目的建立榆参洗剂的质量控制方法。方法采用薄层色谱法（ＴＬＣ）法鉴别方中黄柏、苦参。采用高效液相色谱（ＨＰＬＣ）法测定榆
参洗剂中盐酸小檗碱的含量，色谱柱为Ｕｌｔｉｍａｔｅ ＸＢ － Ｃ１８柱牗 １５０ ｍｍ × ４． ６ ｍｍ，５ μｍ牘，流动相为乙腈－ ０． １％磷酸溶液牗 ２８ ∶ ７２ 牘，流速
为１ ｍＬ ／ ｍｉｎ，柱温为３０ ℃，检测波长为２６５ ｎｍ。结果薄层色谱鉴别方法专属性强，斑点清晰，且阴性无干扰；盐酸小檗碱质量浓度线
性范围为０． ０１３ ００５ ～ ０． １３０ ０５０ ｇ ／ Ｌ 牗 ｒ ＝ ０． ９９９ ９，ｎ ＝ ６ 牘。结论该方法结果准确、重复性好，可有效控制该制剂的质量。
关键词：榆参洗剂；质量标准；盐酸小檗碱；高效液相色谱法
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·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

榆参洗剂处方源自我院皮肤科经验用方，组方为黄
柏、地榆、苦参、蛇床子、冰片等，具有清热燥湿、杀虫止
痒的功效，适用于湿疹、银屑病、丘疹性荨麻疹、结节性
痒疹、疥疮、皮肤瘙痒症等瘙痒性皮肤病。现代药理研究
证实，黄柏、地榆、蛇床子、地肤子、苦参、冰片等可降低
毛细血管通透性和减轻炎性介质的释放，产生明显的抗
炎、抗过敏效应，并对金黄色葡萄球菌等均有不同程度
的抑制作用。为了更好地控制榆参洗剂的质量，本研究
中对方中黄柏、苦参２味药材进行了薄层色谱牗 ＴＬＣ 牘鉴
别，并采用高效液相色谱（ＨＰＬＣ）法对方中黄柏的活性
成分小檗碱（Ｃ２０Ｈ１８ＮＯ４）进行含量测定，为完善该制剂
的质量标准提供参考。
１ 仪器与试药
１． １ 仪器

ＨＰ１１００型高效液相色谱仪，包括自动进样器、在线
脱气机、ＤＡＤ检测器牗美国安捷伦公司牘；ＨＢ － １０２５０型
超声清洗器（功率为２５０ Ｗ，频率为４０ ｋＨｚ，江苏汉邦科
技有限公司）；ＡＥ电子分析天平（十万分之一，Ｍｅｔｔｌｅｒ
Ｔｏｌｅｄｏ）；９８ － １ － Ｂ型电子控温电热套（天津市泰斯特仪
器有限公司）；ＤＺ － １ＢＣ型真空干燥箱（天津市泰斯特

仪器有限公司）。
１． ２ 试药

乙腈为色谱纯，乙醇、磷酸等均为分析纯；水为超纯
水；国家药品标准物质盐酸小檗碱（中国食品药品检定
研究院，供含量测定用，批号为１１０７１３ － ２０１２１２）；硅胶
Ｇ、硅胶Ｈ牗青岛海洋化工厂，供薄层层析用牘；榆参洗剂
牗我院自制制剂牘。
２ 方法
２． １ 薄层色谱鉴别 犤 １ 犦

黄柏、苦参：取样品１０ ｍＬ，加１％醋酸甲醇５０ ｍＬ，
超声处理３０ ｍｉｎ，滤过，滤液浓缩至１． ５ ｍＬ，作为供试
品溶液。取缺黄柏及缺苦参的阴性模拟制剂各１０ ｍＬ，
同法制备阴性对照品溶液。另取黄柏及苦参对照药材各
５ ｇ，分别加１％ 醋酸甲醇５０ ｍＬ，加热回流３０ ｍｉｎ，滤
过，滤液浓缩至１． ５ ｍＬ，作为黄柏对照药材溶液及苦参
对照药材溶液。照２０１０年版《中国药典（一部）》附录Ⅵ Ｂ
中薄层色谱法试验，取黄柏对照药材、苦参对照药材、供
试品、缺黄柏阴性对照品和缺苦参阴性对照品溶液各
５ μＬ，点于同一硅胶Ｈ薄层板上，以三氯甲烷－甲醇－
水（３０ ∶ １０ ∶ ３）的下层溶液为展开剂，置氨蒸气饱和的展
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１． 盐酸小檗碱
Ａ． 对照品溶液 Ｂ． 供试品溶液 Ｃ． 阴性对照品溶液

图２ 高效液相色谱图

１ ２ ３ ４ ５ ６ ７
１． 黄柏对照药材溶液 ２． 苦参对照药材溶液
３ － ５． 供试品溶液 ６． 缺黄柏阴性对照品溶液

７． 缺苦参阴性对照品溶液
图１ 黄柏、苦参薄层色谱图

开缸内，展开，取出，晾干，喷以稀碘化铋钾试液犤 １ 犦。供试
品溶液色谱中，在与２种对照药材溶液色谱相应位置
上，显相同颜色斑点，阴性对照无干扰，色谱图见图１。

２． ２ 盐酸小檗碱含量测定 牗ＨＰＬＣ法 牘
２． ２． １ 色谱条件

色谱柱：Ｕｌｔｉｍａｔｅ ＸＢ － Ｃ１８ 柱牗 １５０ ｍｍ × ４． ６ ｍｍ，
５ μｍ牘；流动相：乙腈－ ０． １％磷酸溶液（２８ ∶ ７２）；流速：
１ ｍＬ ／ ｍｉｎ；柱温：３０ ℃；检测波长：２６５ ｎｍ。
２． ２． ２ 溶液制备

精密量取样品１０ ｍＬ，置５０ ｍＬ锥形瓶中，加乙醇
３０ ｍＬ，加热回流处理３０ ｍｉｎ，放冷，过滤，滤液定容到
５０ ｍＬ，摇匀，用０． ４５ μｍ微孔滤膜过滤，即得供试品
溶液。取缺黄柏药材的阴性对照品，按供试品溶液制
备方法制备阴性对照品溶液。称取盐酸小檗碱对照品
１． ９５１ ｍｇ，置５ ｍＬ容量瓶中，加乙腈－水牗 ５ ∶ １ 牘混合溶
剂溶解并稀释至刻度，摇匀，制得每１ ｍＬ含０． ２６０ １ ｍｇ
的对照品溶液。
２． ２． ３ 方法学考察

系统适用性试验：分别吸取盐酸小檗碱对照品溶
液、供试品溶液和阴性对照品溶液各１０ μＬ，注入液相
色谱仪，按拟订色谱条件测定。阴性对照品溶液在与对
照品溶液相同保留时间处未见色谱峰，说明阴性无干
扰，色谱图见图２。

线性关系考察：精密吸取混合对照品溶液０． １，
０． ２，０． ５，０． ６，０． ８，１． ０ ｍＬ，分别置２ ｍＬ容量瓶中，加乙
腈－水牗 ５ ∶ １ 牘混合溶剂稀释至刻度，摇匀，按拟订色谱
条件，各取５ μＬ进样，以峰面积积分值（Ｙ）为纵坐标、
质量浓度（Ｘ，ｇ ／ Ｌ）为横坐标进行线性回归，得回归方程
Ｙ ＝ ２７ ８１５． ３６２Ｘ ＋ ２５． ３４４ １１４，ｒ ＝ ０． ９９９ ９（ｎ ＝ ６牘。结果
表明，盐酸小檗碱质量浓度在０． ０１３ ００５ ～ ０． １３０ ０５０ ｇ ／ Ｌ
与峰面积线性关系良好。

精密度试验：精密吸取同一对照品溶液５ μＬ，重复
进样６次，测定峰面积。结果的ＲＳＤ为０． ５８％（ｎ ＝ ６ 牘，
表明仪器精密度良好。

稳定性试验：精密量取同一供试品溶液１０ ｍＬ，分
别于０，３，６，９，１２ ｈ时进样。结果的ＲＳＤ为０． ９３％
牗 ｎ ＝ ５ 牘，表明供试品溶液在１２ ｈ内稳定。
重复性试验：分别精密量取样品８，１０，１２ ｍＬ各

３份，依法制备供试品溶液，分别进样测定。结果平均含
量为１． ２３ ｇ ／ Ｌ，ＲＳＤ为２． ９４％ 牗 ｎ ＝ ９牘，表明方法重复
性良好。

加样回收试验：称取已知含量的样品（盐酸小檗碱含
量为０． ２６４ ｇ ／ Ｌ）９份，每份５ ｍＬ，精密量取；取对照品
溶液（初始质量浓度为１． ２３４ ｇ ／ Ｌ）１． ００，０． ７５，０． ６０ ｍＬ，
精密量取，加入上述样品溶液中（每个质量浓度３份），
依法制备供试品溶液，分别进样测定，计算回收率。结果
见表１。
２． ２． ４ 样品含量测定

依法制备供试品溶液和盐酸小檗碱对照品溶液，分
别进样，记录色谱峰，测定峰面积。结果见２。

·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ
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表１ 盐酸小檗碱加样回收试验结果牗 ｎ ＝ ９ 牘
样品含量
（ｍｇ）
１． ２３
１． ２３
１． ２３
１． ２３
１． ２３
１． ２３
１． ２３
１． ２３
１． ２３

加入量
（ｍｇ）
１． ２３４ ０
１． ２３４ ０
１． ２３４ ０
０． ９２５ ０
０． ９２５ ０
０． ９２５ ０
０． ７４０ ４
０． ７４０ ４
０． ７４０ ４

测得量
（ｍｇ）
２． ４２３
２． ４４０
２． ４５５
２． １３０
２． １３６
２． １４１
１． ９６３
１． ９９３
１． ９６０

回收率
（％）
９６． ６８
９８． ０６
９９． ２７
９７． ３０
９７． ９５
９８． ４９
９９． ００
１０３． ０５
９８． ６０

Ｘ
（％）

９８． ００

９７． ９１

１００． ２２

ＲＳＤ
（％）

１． ３２

０． ６１

２． ４６
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批号
２０１４０６０１
２０１４０６０２
２０１４０６０３
２０１４０７０４
２０１４０７０５
２０１４０７０６
２０１４０７０７
２０１４０８０１
２０１４０８０２
２０１４０８０３

含量
０． １６８
０． ２４７
０． ２５１
０． ４２０
０． ２５６
０． ２５６
０． ２１７
０． ２１９
０． ２５４
０． ２５８

平均含量

０． ２５５

表２ 样品含量测定结果牗 ｇ ／ Ｌ，ｎ ＝ １０ 牘

３ 讨论
３． １ 样品处理方法

在建立盐酸小檗碱定量方法时，分别考察了超声提
取、加热回流提取等供试品溶液的前处理方法，结果以
加热回流提取方法较好，盐酸小檗碱含量最高。还对提
取溶剂及提取时间进行单因素考察，最终确立了本研究
中供试品溶液的制备方法。
３． ２ 色谱条件选择

榆参洗剂为中药复方制剂，成分复杂，而方中黄柏、
苦参分别存在阴性干扰，主斑点不明显，专属性不强。
通过多次调整及试验，筛选出以三氯甲烷－甲醇－水
（３０ ∶ １０ ∶ ３）的下层溶液为展开剂，试验证明犤 ２ － ４ 犦，能同
时鉴别苦参与黄柏，且斑点清楚明显，分离效果好，重复
性较好，均无阴性干扰，操作简便。该方法具有简易、重
复性好、专属性强的优点，可为该制剂质量标准的提高
提供参考依据。

由于小檗碱属于季胺型生物碱，极性较大，为了达
到良好的分离效果，本研究中采用反相色谱柱进行分离。
文献犤 ５ － ９ 犦报道，曾用乙腈－ ０． ０５ ｍｏｌ ／ Ｌ磷酸二氢钠
（２４ ∶ ７６）、（２５ ∶ ７５），乙腈－ ０． １％磷酸（４５ ∶ ５５）和乙
腈－水（２９ ∶ ７１）作为流动相，２０１０年版《中国药典牗一

部牘》中，盐酸小檗碱以乙腈－ ０． ０５ ｍｏｌ ／ Ｌ磷酸二氢钠
（３８ ∶ ６２）为流动相，综合考虑分离度、出峰时间等因素，最
终选择流动相为乙腈－ ０． １％磷酸溶液（２８ ∶ ７２），流速为
１ ｍＬ ／ ｍｉｎ，柱温为３０ ℃，检测波长为２６５ ｎｍ。结果显
示，该条件下样品分离效果好，且出峰时间适中。
３． ３ 指标成分选择

榆参洗剂具有清热燥湿、泻火除蒸、解毒疗疮的功
效，用于湿疹瘙痒湿热、带下热淋。方中选用黄柏清热泻
火毒，燥湿去湿热以皮治皮，配地榆凉血解毒、消肿止
痛，加强泻火解毒的作用，为君药。且盐酸小檗碱是黄柏
的主要活性成分之一犤 １０ － １３ 犦，故采用盐酸小檗碱为指标
进行制剂学研究。

根据本品工艺研究结果，小檗碱平均含量为０． ２５５ ｇ ／ Ｌ，
从大批量规模生产考虑，本品每１ ｍＬ盐酸小檗碱的含
量，其限度以８０％计算，小檗碱的含量为０． ２０４ ｇ ／ Ｌ，
故本品的限度定为每瓶含小檗碱牗 Ｃ２０Ｈ１８ＮＯ４ 牘不得少于
２０． ４ ｍｇ。
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