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  三黄片由大黄 !黄芩浸膏和盐酸小檗碱组成 来

源于祖国医学中的传统有效方剂 ) ) ) 泻心汤 原方

由大黄 !黄芩 !黄连三味药物组成 ∀河北邯郸制药厂

于 年在大量研究的基础上将该方由传统的汤

剂改为片剂 名 /三黄片 0 ∀目前 全国有近 家

企业生产三黄片 ∀该方的主要有效成分是蒽醌类 !

黄酮类和盐酸小檗碱 ∀这 类成分文献报道的测定

方法较多 大黄素等蒽醌类的测定方法有薄层扫描

法 !高效液相色谱法 ≈
黄芩苷的测定方法有极谱

法 !薄层扫描法 !高效液相色谱法 ≈
盐酸小檗碱的

测定方法有分光光度法 !薄层扫描法 !极谱法 !离子

选择电极法 !苦味酸比色法 !离子对萃取法 !非水毛

细管电泳法和高效液相色谱法 ≈等 ∀现行版药典

以制剂水解后大黄素和大黄酚的总量来控制质量 

未对黄芩苷和盐酸小檗碱进行定量测定 只对二者

进行薄层鉴别 因黄芩苷和盐酸小檗碱以明确的处
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方量投料 可计算出标示量 若不对二者进行含量

控制 则不能全面控制三黄片的质量 ∀而目前尚未

见对该方中的 类成分同时测定来控制制剂质量 ∀

本文采用高效液相色谱法在同一色谱条件下对 个

成分进行了测定 并进行了系统的方法学考察 结果

表明该方法简便 !准确 !重现性好 ∀

材料和方法

仪器和试剂   ≥高效液相色谱

仪 ∀大黄素 !大黄酚 !黄芩苷 !汉黄芩素和盐酸小檗

碱等对照品购自中国药品生物制品检定所 大黄 !黄

芩浸膏 !盐酸小檗碱原料药由南京小营制药厂提供 

批三黄片均购自药店 乙腈为色谱纯 其他试剂

均为分析纯 ∀

色谱条件  色谱柱 日本 ≥∏ ∂ °2⁄≥

1  ≅   Λ流动相 2乙腈 21

# 
醋酸铵溶液 用冰醋酸调至  1梯

度洗脱 洗脱程序为  ∗     ψ 

  ψ  ∗       ∗

   ψ   ψ  ∗  

  ψ   ψ  ∗    

ψ   ψ  ∗    ψ 

  ψ 检测波长为  ∀

供试品溶液的制备  取本品 片 除去包衣 

精密称定总重量 求得平均片重 研细 精密称取适

量 相当于 片的重量 加甲醇  于水浴上加

热回流提取  取出 冷至室温 定量转移入 

量瓶中 以少许甲醇洗涤提取器 洗涤液并入量

瓶中 定容 摇匀 滤过 取续滤液 即得 ∀

对照品溶液的制备  精密称取大黄素 !大黄酚 !

黄芩苷 !汉黄芩素 !盐酸小檗碱对照品各适量 分别

加甲醇制成适宜浓度的对照品溶液 ∀

阴性对照溶液的制备  按三黄片处方配比精密

称取分别缺大黄 !黄芩浸膏 !盐酸小檗碱的阴性对照

粉末各适量 按 /供试品溶液的制备 0项下方法分别

制备各阴性对照溶液 ∀

结果

1  专属性试验

分别精密吸取前述对照品溶液 !供试品溶液与

阴性对照溶液各  Λ注入液相色谱仪 在选定的

色谱条件下进样测定 结果见图 ∀由图看出 黄芩

浸膏 !盐酸小檗碱及大黄两两存在时均对第 种物

质的成分测定无干扰 ∀

Φιγυρε 1  ≤¬∏

  ⁄∏2    ∏2  ≤ 

2⁄ ≥∏

∞      

•   ∞  ≤

2  线性范围

分别精密称取大黄素 !大黄酚 !黄芩苷 !汉黄芩

素和盐酸小檗碱对照品各适量 加甲醇使溶解制成

混合对照品溶液 其浓度分别为大黄素 1 Λ#


 !大黄酚 1 Λ# 

 !黄芩苷 1 Λ#


 !汉黄芩素 1 Λ# 

 !盐酸小檗碱
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1 Λ# 
 ∀在选定的色谱条件下分别进样

和  Λ记录各色谱峰面积 以峰面积

为纵坐标 !进样量为横坐标进行线性回归 各化合物

的回归方程及相关系数见表 ∀

Ταβλε1   ∏  

≤∏   ∏ ≤ 

∞ Ψ   1Ξ  1 1 

≤ Ψ   1Ξ  1 1 

 Ψ   1Ξ  1 1 

•  Ψ   1Ξ  1 1 

 Ψ   1Ξ  1 1 

3  检测限与定量限

分别精密称取大黄素 !大黄酚 !黄芩苷 !汉黄芩

素 !盐酸小檗碱对照品各适量 加甲醇溶解并稀释制

成质量浓度分别为 1111和

1 Λ# 
的对照品稀释液 分别精密吸取 

Λ进样测定 结果各化合物的信噪比 Σ/Ν均大于

进一步稀释得浓度分别为 1 1 

1 1 和 1  Λ# 
的对照品稀

释液 分别精密吸取  Λ进样测定 结果各化合物

的信噪比 Σ/Ν均大于 根据有关技术规定 确定

大黄素 !大黄酚 !黄芩苷 !汉黄芩素 !盐酸小檗碱的定

量限分别为 1111和 1 各化

合物的检测限分别为 1111和 1

∀

4  重复性试验

取同一批三黄片细粉 份 各相当于 片的量 

依法制备供试品溶液 在相同的色谱条件下进样测

定并计算含量 结果大黄素 !大黄酚 !黄芩苷 !汉黄芩

素 !盐酸小檗碱的含量分别为 1 1 

1 1 和 1  片 其  ≥⁄分别为

1 1 1 1 和 1 表明本

方法重复性较好 ∀

5  精密度试验

取同一混合对照品溶液 分别在同一天及不同

天按前述色谱条件进样测定 计算方法的日内 !日间

精密度 结果见表 表明本法的精密度良好 ∀

6  回收率试验

取已测知各成分含量的三黄片细粉约 1 

精密称定 分别精密加入混合对照品溶液 大黄素

1 Λ# 
 !大黄酚 1 Λ# 

 !黄芩苷

1 Λ# 
 !汉黄芩素 1 Λ# 

 !盐酸

小檗碱 1 Λ# 

 和 

再加入甲醇适量 摇匀 按 /供试品溶液的制备 0

项下方法制备供试品溶液 依法测定 计算各化合物

的回收率 见表 结果表明该方法的回收率好 !准

确度高 ∀
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 ≥⁄

• 2 2

∞ 1 1

≤ 1 1

 1 1

•  1 1

 1 1

Ταβλε 3   ∏√ ν 

≤∏ √√  ≥⁄
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≤ 1 1

 1 1

•  1 1

 1 1

7  稳定性试验

取同一份供试品溶液 分别于 和

 进样测定 记录各化合物的峰面积 结果各化

合物峰面积的  ≥⁄均  1 表明供试品溶液在

 内能够保持稳定 ∀

8  样品测定

按所建立的方法对来自不同生产企业的 批

三黄片进行了含量测定 结果见表 ∀

讨论

结果显示 有 批样品其黄芩苷和盐酸小檗碱

的含量明显低于其他 批 ∀对盐酸小檗碱作进一步

研究 发现其中一批的 °≤色谱图中可检出盐酸

药根碱 τ 1 和盐酸巴马汀 τ 1 色谱

峰 疑为以含小檗碱的药材替代盐酸小檗碱投料 

×≤色谱图中也可检出盐酸药根碱和盐酸巴马汀的

斑点 另一批样品其 °≤和 ×≤色谱中均未检出

盐酸药根碱和盐酸巴马汀 且其 °≤色谱图的峰

形和峰数目与其他批无明显差异 仅峰面积小而已 

疑为减量投料 ∀

本方法的意义在于 首先是降低了对色谱仪器

的要求 只要具备二元梯度洗脱条件 在一般的紫外

检测器上就可以完成测定 其次 可以节约时间和成
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本 避免了多次提取 !多次测定的麻烦 另外 采取直

接测定的方法 若与药典方法相结合则能更全面地

反映制剂的内在质量 因黄芩浸膏和盐酸小檗碱在

三黄片处方中所占比例较大 故应同时测定其含量 

以达到全面控制制剂质量之目的 ∀
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