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醇类能增大药物的溶解度，减小微乳颗粒，乳化性能好，

常作为助表面活性剂使用犤１５犦，故本研究中选择无水乙

醇作为助表面活性剂。

高温试验结果表明，柚皮苷微乳在 ６０℃放置 ５ｄ
后，外观明显浑浊，这可能与柚皮苷在热水中溶解度急

剧升高，柚皮苷从油相中转入水相，破坏微乳结构有关，

表明柚皮苷微乳制剂应常温或低温贮藏。由常温留样考

察试验结果可知，柚皮苷微乳放置 ６个月后未见分层，
透光率和含量未见明显变化，表明柚皮苷微乳在 ２５℃
放置６个月稳定性良好。

综上所述，本方法所制备的柚皮苷微乳可为扩大柚

皮苷的应用奠定基础，但能否满足临床需求，提高药物

疗效，还需要通过后续试验考察和验证。
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·质量研究·
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高效液相色谱法测定清补通络丸中丹酚酸Ｂ含量
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摘要：目的 建立测定清补通络丸中丹酚酸 Ｂ含量的高效液相色谱法。方法 色谱柱为 ＡＣＥ５ＳｕｐｅｒＣ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ），

流动相为乙腈 －０．１％磷酸（２２∶７８，Ｖ／Ｖ），检测波长为 ２８６ｎｍ，流速为１．２ｍＬ／ｍｉｎ，柱温为 ２５℃。结果 丹酚酸 Ｂ质量浓度在

３０．６２～３０６．２０μｇ／ｍＬ范围内与峰面积线性关系良好，ｒ＝０．９９７５牗ｎ＝６）；平均加样回收率为 ９９．５５％，ＲＳＤ为 １．３１％（ｎ＝６）；供试

品中丹酚酸Ｂ的平均含量为１１．０３０５ｍｇ／ｇ。结论 该方法简便、准确，重复性好，可用于检测清补通络丸中丹酚酸Ｂ的含量。

关键词：布鲁氏杆菌病；清补通络丸；高效液相色谱法；丹酚酸 Ｂ；含量测定
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１．丹酚酸 Ｂ

Ａ．对照品溶液 Ｂ．供试品溶液 Ｃ．阴性对照品溶液
图１ 高效液相色谱图

布鲁氏杆菌病（Ｂｒｕｅｅｌｌｏｓｉｓ）简称布病，是一种由革
兰阴性杆菌犤布鲁氏杆菌属细菌（Ｂｒｕｃｅｌｌａ）犦侵入机体后
引起的变态反应性传染病犤１犦，分为急性期和慢性期，急

性期主要采用西药治疗，慢性期提倡中药治疗，中医针

对病因病机辨证给予具有补气扶正、活血化瘀、清热祛湿、

通络止痛等功效的中药治疗犤２－３犦。清补通络丸由丹参、党

参、黄芪、独活等１５味中药组方，丹参为君药。丹参富含丹
参酮ⅡＡ、丹酚酸 Ｂ、丹参素等化学成分，其中丹酚酸 Ｂ
（ＳａｌＢ）是标志性有效成分之一，含量较高（≥３．０％）犤４犦，
且对照品易于获取，目前研究得最多；丹酚酸Ｂ具有改
善缺血、缺氧所致的心肌细胞损伤，抑制心血管收缩、抗

动脉粥样硬化等药理活性，故选择丹酚酸 Ｂ作为含量
测定的指标性成分犤５－１０犦。本研究中采用高效液相色谱

（ＨＰＬＣ）法测定清补通络丸中丹酚酸 Ｂ含量，并进行方
法学考察，旨在为有效控制药物的质量和保障用药安全

提供依据。现报道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器
ＳＫ５２００ＨＰ型超声仪（昆山市超声仪器有限公司，

功率为 １４０Ｗ，频率为 ４２ｋＨｚ）；ＡＢ２６５－Ｓ型电子分析
天平（梅特勒 －托利多国际贸易 ＜上海 ＞有限公司，精
度为十万分之一）；Ｕｌｔｉｍａｔｅ３０００型高效液相色谱仪（赛
默飞世尔公司）。

１．２ 试药
丹酚酸 Ｂ对照品（中国食品药品检定研究院，批号

为 ＷＫＱ１８０４２５０３）；清补通络丸（新疆维吾尔自治区中
药民族药研究所，自制，规格为每１０丸重１．４ｇ，批号分
别为 ２０１７０３２１，２０１７０３２２，２０１７０３２３）；甲醇、乙腈均为

色谱纯；磷酸为分析纯；水为纯化水。

２ 方法与结果

２．１ 色谱条件
色谱柱：ＡＣＥ５ＳｕｐｅｒＣ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，

５μｍ）；流动相：乙腈－０．１％磷酸（２２∶７８，Ｖ／Ｖ）；检测
波长：２８６ｎｍ；流速：１．２ｍＬ／ｍｉｎ；进样量：１０μＬ；柱温：
２５℃。
２．２ 溶液制备

对照品溶液：取丹酚酸 Ｂ对照品适量，置５０ｍＬ容
量瓶中，加甲醇 －水（８∶２，Ｖ／Ｖ）溶液溶解，定容，得质
量浓度为 ３０６．２μｇ／ｍＬ（即 ０．３０６２ｍｇ／ｍＬ）的对照品
溶液。

供试品溶液：取样品适量，粉碎，称取约０．５ｇ，精密
称定，置具塞锥形瓶中，加入甲醇－水（８∶２，Ｖ／Ｖ）混合
溶液５０ｍＬ，密塞，称定质量，超声处理（功率为１４０Ｗ，
频率为 ４２ｋＨｚ）３０ｍｉｎ，放冷，再称定质量，用甲醇 －水
（８∶２，Ｖ／Ｖ）混合溶液补足减失的质量，摇匀，滤过，取
续滤液，即得。

阴性对照品溶液：取缺丹参的阴性对照品０．５ｇ，精
密称定，按供试品溶液制备方法制备溶液，即得。

２．３ 方法学考察
系统适用性及阴性干扰试验：分别取对照品溶液、

供试品溶液、缺丹参的阴性对照品溶液 １０μＬ，注入高
效液相色谱仪，记录色谱图，见图１。结果丹酚酸Ｂ对照
品峰与供试品溶液丹酚酸 Ｂ峰的保留时间一致，阴性
对照品溶液在相应位置处未出现丹酚酸 Ｂ吸收峰，且
丹酚酸 Ｂ色谱峰与其他组分色谱峰分离完全，表明处
方中其他药材对丹酚酸Ｂ的含量测定无干扰。
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样品含量（ｍｇ）

２．５５９２
２．５７０８
２．５４８４
２．５００９
２．５２２１
２．５１２７

加入量（ｍｇ）

３．０６２０
３．０６２０
３．０６２０
３．０６２０
３．０６２０
３．０６２０

测得量（ｍｇ）

５．６１５１
５．６４５０
５．５６７５
５．６１１９
５．５２５９
５．５３８０

回收率（％）

９９．８０
１００．４０
９８．６０
１０１．６０
９８．１０
９８．８０

Ｘ（％）

９９．５５

ＲＳＤ（％）

１．３１

表１ 丹酚酸Ｂ加样回收试验结果（ｎ＝６）

线性关系考察：分别精密吸取２．２项下对照品溶液
１，２，３，５，１０ｍＬ，置１０ｍＬ容量瓶中，加甲醇－水（８∶２，
Ｖ／Ｖ）溶液定容，精密吸取 １０μＬ，注入色谱仪，按拟订
色谱条件测定，以峰面积牗Ｙ牘为纵坐标、丹酚酸 Ｂ质量
浓度牗Ｘ牘为横坐标进行线性回归，得回归方程 Ｙ＝
０．１７７Ｘ－５．８５６１，ｒ＝０．９９７５牗ｎ＝６）。结果表明，丹酚
酸Ｂ质量浓度线性范围为３０．６２～３６０．２０μｇ／ｍＬ。

精密度试验：吸取同一对照品溶液（３０６．２０μｇ／ｍＬ）
１０μＬ，重复进样６次，按拟订色谱条件测定峰面积。结果
峰面积的 ＲＳＤ为０．６３％（ｎ＝６），表明仪器精密度良好。

稳定性试验：精密吸取同一供试品溶液 １０μＬ，按
拟订色谱条件分别于 ０，２，４，８，１６，２４ｈ时测定丹酚酸
Ｂ的峰面积。结果峰面积的 ＲＳＤ为 １．２４％（ｎ＝６），表
明供试品溶液在２４ｈ内稳定。

重复性试验：精密称取同一批（批号为 ２０１７０３２１）
样品 ６份，依法制备供试品溶液，并测定丹酚酸 Ｂ含
量。结果平均含量为 １０．７８３９ｍｇ／ｇ，ＲＳＤ为 １．７０％
（ｎ＝６），表明方法重复性良好。

耐用性试验：分别考察不同流速、不同柱温、不同流

动相比例、不同波长、不同型号色谱柱对丹酚酸 Ｂ含量
的影响。结果柱温、流速、流动相比例、检测波长、色谱柱

等条件微小变化时，供试品中丹酚酸 Ｂ含量的检测结
果无明显差异，表明该方法的色谱条件耐用性良好。

加样回收试验：称取同一批（批号为 ２０１７０３２１，丹
酚酸 Ｂ含量为１０．７８３９ｍｇ／ｇ牘样品６份，各０．２５ｇ，精
密称定，分别精密加入 １０ｍＬ对照品溶液（质量浓度为
０．３０６２ｍｇ／ｍＬ）和 ４０ｍＬ甲醇 －水（８∶２，Ｖ／Ｖ）溶液，
依法制备供试品溶液，精密吸取供试品溶液，按拟订

色谱条件测定峰面积，计算平均回收率和 ＲＳＤ。结果
见表 １。

２．４ 样品含量测定
取 ３批样品（批号分别为 ２０１７０３２１，２０１７０３２２，

２０１７０３２３），按丹酚酸 Ｂ含量测定方法进行测定。结果
３批样品丹酚酸 Ｂ的含量分别为 １０．９７６７，１０．８５２７，
１１．２６２０ｍｇ／ｇ，平均含量为 １１．０３０５ｍｇ／ｇ，ＲＳＤ为
１．９０％（ｎ＝３）。

３ 讨论

丹酚酸 Ｂ含量的测定方法有 ＨＰＬＣ法、红外光谱
法、毛细管电泳法犤１１犦，其中 ＨＰＬＣ法较常用犤１２－１６犦。清补

通络丸是医院制剂，临床反映疗效良好。本研究中参考

２０１５年版《中国药典牗一部牘》，建立了检测清补通络丸
中丹酚酸 Ｂ含量的 ＨＰＬＣ法，并进行方法学验证。本方
法测定结果稳定，分离效果较好，阴性对照对试验结果

无干扰，可用于测定清补通络丸中丹酚酸 Ｂ的含量。清
补通络丸由多味中药组方，成分复杂，为更好控制其质

量，还需要建立其他有效成分含量检测方法。
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