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药对是临床常用相对固定的两味或两味以上药物的配伍
形式。黄柏为芸香科植物黄皮树的干燥树皮，习称“川黄柏”，
性味苦寒，清热燥湿；苍术为菊科植物茅苍术或北苍术的干燥
根茎[1]，苦温燥湿。两味合用，清热燥湿之力较强，为治疗湿热
诸症的常用药对。黄柏、苍术配伍应用已久，最早见于元代危
亦林所著《世医得效方》中，名苍术散。其后朱丹溪所著《丹溪
心法》将其命名为二妙散[2]，其黄柏、苍术配伍比例为 1 ∶ 1（m/
m）。现代临床对黄柏-苍术药对的应用广泛，相关制剂较多。
本试验从物质基础变化角度，探讨该药对不同比例配伍中生
物碱含量的变化规律。

1 材料
1.1 仪器

高效液相色谱（HPLC）仪，含2996型光电二极管阵列检测器
（PAD）、717Plus型自动进样器、600型控制器（美国Waters公司）；

SK5200H型超声波清洗机（上海科导超声仪器有限公司）。

1.2 试剂

盐酸小檗碱对照品（中国食品药品检定研究院，批号：

110713-200911）；黄柏碱对照品（北京世纪奥科生物技术有限
公司，纯度≥98％，批号：must-11062401）；甲醇、乙腈为色谱纯
（美国Tedia公司），水为超纯水，其余试剂均为分析纯。

1.3 药材
苍术、黄柏购自安国市祁澳中药饮片有限公司（批号：

1106605191），经山东中医药大学附属医院张学顺教授鉴定：

苍术为菊科植物茅苍术Atractylodes lancea（Thunb.）DC.的干
燥根茎，黄柏为芸香科植物黄皮树 Phellodendron chinense

Schneid.的干燥树皮。

2 方法与结果
2.1 色谱条件与系统适用性试验

色谱柱：Waters C18（250 mm×4.6 mm，5 μm）；流动相：乙
腈-0.1％磷酸水溶液，梯度洗脱（洗脱程序见表 1）；流速：1.0

ml/min；柱温：室温；检测波长：285 nm。理论板数按黄柏碱峰
计算应不低于 7 000，按小檗碱峰计算应不低于 5 000；黄柏碱
和小檗碱的保留时间分别为19.1 min和39.6 min，并且与其他
组分分离良好。

2.2 溶液的制备
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摘 要 目的：探讨中药药对黄柏-苍术不同比例配伍中生物碱含量的变化规律。方法：采用高效液相色谱法测定黄柏-苍术药对

不同比例配伍中黄柏碱、小檗碱的含量。色谱柱为 Waters C18（250 mm×4.6 mm，5 μm），流动相为乙腈-0.1％磷酸水溶液（梯度洗

脱），检测波长为285 nm。结果：黄柏碱、小檗碱的质量浓度分别在0.020 6～0.411 2、0.021 1～0.422 0 mg/ml范围内与各自峰面积积

分值呈良好的线性关系（r 均为 0.999 7）；二者精密度、稳定性、重复性试验的 RSD 均＜1％；平均加样回收率分别为 99.39％、

99.51％，RSD分别为1.62％、1.05％（n均为6）。结论：黄柏与苍术配伍时，其生物碱含量变化规律为随苍术的增加而减少。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To explore the variation of alkaloids content in the compatibility of different proportions of Phelloden-

dron chinense and Atractylodes lancea. METHODS：HPLC method was used to determine contents of phellodendrine and berberine

in different proportions of P. chinense and A. lancea. The determination was performed on Waters C18（250 mm×4.6 mm，5 μm）with

mobile phase consisted of acetonitrile-0.1％ phosphoric acid （gradient elution）. The detection wavelength was at 285 nm. RE-

SULTS：The linear range of phellodendrine and berberine were 0.020 6-0.411 2 mg and 0.021 1-0.422 0 mg（both r＝0.999 7）；RS-

Ds of precision，stability and reproducibility tests were all lower than 1％. Average recoveries were 99.39％（RSD＝1.62％，n＝6）

and 99.51％（RSD＝1.05％，n＝6）. CONCLUSIONS：With A. lancea increased，the content of alkaloid decreased when P. chinense

was compatible with A. lancea.
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2.2.1 对照品溶液的制备 精密称取黄柏碱、小檗碱对照品
各适量，分别置于量瓶中，加甲醇溶解并稀释，分别制成质量
浓度为0.411 2 mg/ml的黄柏碱对照品溶液和0.422 0 mg/ml的
小檗碱对照品溶液，备用。精密吸取上述 2种对照品溶液各
4.5 ml，置同一10 ml量瓶中，充分混匀，加甲醇稀释并定容，即
得混合对照品溶液（黄柏碱、小檗碱的质量浓度分别为0.185、
0.190 mg/ml），备用。混合对照品的HPLC图见图1。

2.2.2 供试品溶液的制备 将按不同比例配伍的黄柏-苍术药
对样品（黄柏均为5 g）分别置圆底烧瓶中，加10倍量水回流提
取3次，每次1 h，合并3次提取液，滤过，滤液浓缩并定容至250

ml，作为供试品贮备液，备用。取各供试品贮备液10 ml，加水至
100 ml，作为供试品溶液。黄柏-苍术药对（1 ∶ 1，m/m）的HPLC
图见图 2；不同配伍比例黄柏-苍术药对的 HPLC 叠加图谱见
图 3[图 3中，从上至下依次为对照图谱及黄柏-苍术药对不同
配伍比例（0 ∶1、1 ∶3、1 ∶2、1 ∶1、1 ∶0、2 ∶1、3 ∶1，m/m）的图谱]。

2.3 线性关系考察
分别精密吸取2种对照品溶液0.5、1、2、4、8、10 ml，加甲醇

稀释并定容至 10 ml，吸取上述溶液各 10 μl，分别注入液相色
谱仪，按上述色谱条件测定，记录峰面积。以质量浓度（x）为横
坐标，峰面积积分值（y）为纵坐标，进行线性回归，得黄柏碱和
小檗碱的回归方程分别为 y＝1E+07x+85 694（r＝0.999 7，n＝
6）、y＝6E+07x－22 100（r＝0.999 7，n＝6）。结果表明，黄柏碱
和小檗碱的质量浓度分别在0.020 6～0.411 2、0.021 1～0.422 0

mg/ml范围内与各自峰面积积分值呈良好的线性关系。

2.4 精密度试验
取混合对照品溶液10 μl，按上述色谱条件进样测定，连续

进样 6次，记录峰面积。结果，黄柏碱、小檗碱的RSD分别为
0.74％、0.50％（n均为6），表明仪器精密度良好。

2.5 稳定性试验

取同一配伍比例黄柏-苍术药对（1 ∶ 1，m/m）的供试品溶液
10 μl，于制备后2、4、6、8、10、12 h，按上述色谱条件进样测定，

记录峰面积。结果，黄柏碱、小檗碱的 RSD 分别为 0.90％、

0.29％（n均为6），表明供试品溶液在12 h内稳定。

2.6 重复性试验

取同一配伍比例（1 ∶ 1，m/m）的黄柏、苍术饮片，按“2.2.2”

项下方法平行制备6份供试品溶液，照上述色谱条件进样10 μl，

测定，记录峰面积。结果，黄柏碱、小檗碱的 RSD 分别为
0.84％、0.62％（n均为6），表明本方法重复性良好。

2.7 加样回收率试验

取黄柏、苍术饮片各 5 g（同一配伍比例），共 6份，分别按
“2.2.2”项下方法制备供试品溶液，精密吸取 10 μl注入液相色
谱仪，按上述色谱条件测定，记录峰面积，计算加样回收率，结
果分别见表2、表3。

表2 黄柏碱的加样回收率试验结果（n＝6）
Tab 2 Results of recovery tests of phellodendrine（n＝6）

编号
1

2

3

4

5

6

取样量，g

黄柏5+苍术5

黄柏5+苍术5

黄柏5+苍术5

黄柏5+苍术5

黄柏5+苍术5

黄柏5+苍术5

样品含量，mg

0.042 5

0.045 0

0.043 5

0.041 5

0.044 5

0.044 0

加入量，mg

0.046 3

0.046 3

0.046 3

0.046 3

0.046 3

0.046 3

测得量，mg

0.089 8

0.090 3

0.088 8

0.087 6

0.090 7

0.089 8

回收率，％
102.16

97.84

97.84

99.68

99.89

98.92

x，％

99.39

RSD，％

1.62

表3 小檗碱的加样回收率试验结果（n＝6）
Tab 3 Results of recovery tests of berberine（n＝6）

编号
1

2

3

4

5

6

取样量，g

黄柏5+苍术5

黄柏5+苍术5

黄柏5+苍术5

黄柏5+苍术5

黄柏5+苍术5

黄柏5+苍术5

样品含量，mg

0.122 9

0.122 6

0.123 2

0.122 8

0.123 1

0.122 5

加入量，mg

0.122 0

0.122 0

0.122 0

0.122 0

0.122 0

0.122 0

测得量，mg

0.244 6

0.242 6

0.246 6

0.243 5

0.245 2

0.243 0

回收率，％
99.75

98.36

101.15

98.93

100.08

98.77

x，％

99.51

RSD，％

1.05

2.8 样品含量测定

取按不同比例配伍的黄柏、苍术饮片适量，分别按“2.2.2”

项下方法制备供试品溶液，精密吸取10 μl注入液相色谱仪，按
上述色谱条件测定，记录峰面积，计算供试品溶液中黄柏碱和
小檗碱的含量，结果见表4。

3 讨论
本试验中，因苍术水煎液紫外无吸收[3]，无法得到其HPLC

紫外吸收图；加之在佐剂性关节炎大鼠足肿胀的药效学实验
中发现，黄柏组与黄柏-苍术不同比例配伍组的治疗效果明显
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2

图1 混合对照品的HPLC图
1.黄柏碱；2.小檗碱

Fig 1 HPLC chromatograms of mixed control
1. phellodendrine；2. berberine

2

0 9.42 18.84 28.26 37.68 47.10 56.52 65.94
t，min

504.77

336.45

168.14

－0.17
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图2 黄柏-苍术药对（1 ∶1，m/m）的HPLC图
1.黄柏碱；2.小檗碱

Fig 2 HPLC chromatograms of drug couple of 1 ∶1
1. phellodendrine；2. berberine

1

1 009.70

673.08

336.45

－0.17

AU

0 9.42 18.84 28.26 37.68 47.10 56.52 65.94
t，min

图3 不同配伍比例黄柏-苍术药对的HPLC叠加图谱

Fig 3 HPLC superposition chromatograms of the drug cou-

ple about P. chinense and A. lancea of different compatibility

proportions

表1 流动相梯度洗脱程序
Tab 1 Gradient elution process of mobile phase

时间，min

0～25

＞25～45

＞45～55

乙腈，％
9→22

22→55

55→100

0.1％磷酸水溶液，％
91→78

78→45

45→0

··2550



中国药房 2013年第24卷第27期 China Pharmacy 2013 Vol. 24 No. 27

优于苍术组，故选择以黄柏为主要参考对象（药对中黄柏均为

5 g），考察黄柏-苍术药对中生物碱含量的变化规律。

黄柏碱为黄柏的特征成分，尚未发现易混淆药材也含有

该成分，因此在检测小檗碱的同时增加黄柏碱的检测，更能有

效、专属地评价黄柏及其复方制剂的质量 [4]。小檗碱在 220、

265、345 nm波长处均有较大吸收，但此波长下黄柏碱没有吸

收，而在 285 nm波长处两者均有较大吸收，故选取 285 nm为
最终检测波长。

有资料显示，黄柏、苍术的配伍比例多集中在 1 ∶ 1～1 ∶ 3
（m/m）之间[5]。结合临床应用及文献资料，本课题组最终选择
黄柏-苍术药对以下述比例：3 ∶ 1、2 ∶ 1、1 ∶ 1、1 ∶ 0、0 ∶ 1、1 ∶ 2、1 ∶ 3
（m/m）为研究对象。

本试验选择以黄柏的质量为固定值，考察不同质量的苍
术对黄柏有效成分（黄柏碱和小檗碱）煎出量的影响，发现随
着苍术质量的增加，黄柏中有效成分的煎出量逐渐减少。这
可能与苍术中的有效成分影响了生物碱的溶出有关，具体机
制尚待进一步研究。
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表4 不同配伍比例的样品含量测定结果

Tab 4 Results of content determination of samples with dif-

ferent compatibility proportions

称样量，g

黄柏
5

5

5

5

5

5

0

苍术
0

1.66

2.5

5

10

15

5

生物碱含量，mg

黄柏碱
0.116

0.108

0.105

0.085

0.092

0.091

0

小檗碱
0.418 0

0.373 8

0.344 8

0.245 7

0.233 0

0.223 2

0
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摘 要 目的：建立芪七连胶囊的质量标准。方法：采用薄层色谱（TLC）法对芪七连胶囊中黄芪和三七进行定性鉴别；采用高效

液相色谱-蒸发光散射检测器法测定制剂中黄芪甲苷的含量。结果：TLC定性鉴别方法专属性强，阴性对照无干扰。黄芪甲苷进

样量在 0.529 5～4.236 0 μg 范围内与其峰面积积分值呈良好的线性关系（r＝0.999 7）；精密度、稳定性、重复性试验的 RSD 均＜

2％；平均加样回收率为99.34％，RSD＝1.10％（n＝6）。结论：所建标准可用于芪七连胶囊的质量控制。

关键词 芪七连胶囊；质量标准；薄层色谱法；高效液相色谱-蒸发光散射检测器法；黄芪甲苷；黄芪；三七
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ABSTRACT OBJECTIVE：To establish the quality standard for Qiqilian capsule. METHODS：TLC was used to identify Astraga-
li Radix and Panax notoginseng. A HPLC-ELSD was used to measure the content of astragaloside Ⅳ in Qiqilian capsule. RE-
SULTS：The qualitative identifications with TLC were specific without interference from negative control. The liner range of as-
tragaloside Ⅳ were 0.529 5-4.236 0 μg（r＝0.999 7）with average recovery of 99.34％（RSD＝1.10％，n＝6）. RSDs of precision，
stability and reproducibility tests were all lower than 2％. CONCLUSIONS：Established standard can be adopted for the quality con-
trol of Qiqilian capsule.
KEY WORDS Qiqilian capsule；Quality standard；TLC；HPLC-ELSD；Astragaloside Ⅳ；Astragali Radix；Panax notoginseng
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