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桂枝肌瘤丸质量标准提升研究

曹薇薇 *，果扬威，高翠雪，匡珺婷，石可歆，王志平

（唐山市食品药品综合检验检测中心，唐山 063000）

摘 要：目的 提高医院制剂桂枝肌瘤丸的质量标准。方法 对桂枝肌瘤丸中桃仁、丹参、茯苓进行薄层色谱

法定性鉴别，对丹参酮Ⅱ A 进行高效液相色谱法含量测定。结果 建立的薄层色谱鉴别方法比移值适宜，显色

清晰，阴性无干扰 ；丹参酮Ⅱ A 在 1.0582~31.7460 μg/mL 范围内线性关系良好，平均加样回收率为 92.7%（相

对标准偏差 RSD = 1.3%）。结论 本研究建立的方法准确度高，专属性强，可用于桂枝肌瘤丸的定性鉴别、定

量测定。

关键词：桂枝肌瘤丸；薄层色谱鉴别；丹参酮Ⅱ A；高效液相色谱法；含量测定

0  引  言

桂枝肌瘤丸，由桂枝、桃仁、赤芍、牡丹皮、丹参、

茯苓 6 味药材组成，临床主要用于瘀阻胞宫所致漏下不

止、血色紫黑灰暗、腹痛拒按；子宫肌瘤、痛经、盆腔炎

等症 [1]，在医院临床广泛应用，其生产、使用及储存过程

中的质量控制对临床用药安全有效具有决定性作用。目

前，基层医院制剂室及药品监督检验机构采用的制剂质量

标准，存在检验项目覆盖不全，涉及药味少，检验方法落

后等问题，急需进行质量标准提高工作。在现行医疗机构

制剂质量标准 [2] 及前期对质量标准的研究中，已包含对

桂枝、赤芍、牡丹皮的薄层色谱（TLC）鉴别，对芍药苷、

桂皮醛、丹皮酚的含量测定研究，未涉及桃仁、丹参、茯

苓。这三味药材具有活血祛瘀、通经止痛、抗肿瘤等药理

作用 [3-5]，在制剂中发挥重要作用，有必要对其进行质量

控制。因此，为进一步提高质量标准，为全面控制制剂质

量提供依据，本研究对桃仁、丹参、茯苓三味药材进行薄

层色谱法鉴别试验，对主要成分丹参中丹参酮Ⅱ A 进行高

效液相色谱法（HPLC）含量测定试验，建立桂枝肌瘤丸的

定性鉴别、定量测定方法，以建立更加完善的质量标准，

为临床安全用药提供保障。

1  材料与方法

1.1  材料

1.1.1 仪器 

UltiMate–3000 高 效 液 相 色 谱 仪（赛 默 飞 世 尔）， 

UltiMate–3000 二 极 管 阵 列 检 测 器（赛 默 飞 世 尔）， 

Chromeleon 7 色谱工作站，BSA124S–CW 型电子分析天

平（d = 0.1 mg，德国赛多利斯），BP211D 型电子分析天平

（d = 0.01 mg，德国赛多利斯），KQ3200E 型超声波清洗仪

（昆山市超声仪器），F–202–0 型台式电热干燥箱（上海树立

仪器仪表），ZF–2 型暗箱式三用紫外分析仪（上海光豪分

析仪器），硅胶 G 薄层板（10 cm × 20 cm，青岛海洋化工）。

1.1.2 试药及试剂

桂 枝 肌 瘤 丸 样 品（批 号 20220302、20220801、

20221019，规格每丸重 9 g，河北省玉田县中医医院），

桃仁（山桃）对照药材（批号 121560-202203），丹参酮Ⅱ A

对照品（含量 98.9%，批号 110766-202022），茯苓对照

药材（批号 121117-201910），均购自中国食品药品检定

研究院；石油醚、甲苯（60~90 ℃）、香草醛（天津市致远

化学试剂），乙酸乙酯、乙醇（天津福晨化学试剂），正己

烷（天津市鑫铂特化工），甲酸、硫酸（天津市恒兴化学试

剂），乙醚（天津市凯信化工），均为分析纯，甲醇（Fisher 

Chemical）为色谱纯，水为娃哈哈纯净水。

1.2  桃仁薄层色谱鉴别

1.2.1 溶液制备

取桂枝肌瘤丸样品，剪碎，称取约 3 g，加水 5 mL 浸

润，再用 50 mL 乙醚超声提取 30 min，取滤液，挥发至

1 mL，为供试品溶液；称取桃仁对照药材 1 g，用 20 mL

乙醚超声提取 15 min，取滤液为对照药材溶液；去除桃

仁，其余五味药材按处方比例加炼蜜制备阴性对照样品，

基金项目：河北省药品监督管理局科技计划资助（2023ZC1023）。
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剪碎，称取约 2.6 g，其余操作同供试品溶液，制备阴性

对照溶液。

1.2.2 薄层色谱条件 

照《中华人民共和国药典》中的薄层色谱法 [6]，分别

用毛细管吸取供试品、对照药材、阴性对照溶液，点在同

一张硅胶 G 薄层板上，点样量各 2 μL，展开剂为石油醚

（60~90 ℃）– 乙酸乙酯（15∶2），展开 8~15 cm 后，将薄层板

晾干，显色剂为 5% 香草醛硫酸溶液，喷后，放置于 105 ℃

电热干燥箱，加热至斑点显色清晰，可见光下检视。

1.3  丹参薄层色谱鉴别

1.3.1 溶液制备 

取桂枝肌瘤丸样品，剪碎， 称取约 8 g，用 25 mL乙醚，

超声提取 15 min，滤过后将溶剂挥干，残渣用 1 mL 乙醇溶

解，为供试品溶液；称取丹参酮Ⅱ A 对照品，用乙醇溶解，

制成 0.5 mg/mL 的溶液，为对照品溶液；去除丹参，其余五

味药材按处方比例加炼蜜制备阴性对照样品，剪碎，称取约

5.7 g，其余操作同供试品溶液，制备阴性对照溶液。

1.3.2 薄层色谱条件

照《中华人民共和国药典》薄层色谱法 [6]，分别用毛

细管吸取供试品、对照品、阴性对照溶液，点在同一张硅

胶 G 薄层板上，点样量各 5 μL，展开剂为甲苯 – 乙酸乙

酯（18∶2），展开 8~15 cm 后，将薄层板室温下晾干，可

见光下检视。

1.4  茯苓薄层色谱鉴别

1.4.1 溶液制备

取桂枝肌瘤丸样品，剪碎，称取约 9 g，加水 100 mL

煮沸 15 min，放至室温，取滤液用乙醚萃取两次，每次

50 mL，将乙醚液挥干，残渣用 1 mL 正己烷溶解，为供

试品溶液；称取茯苓对照药材 1 g，用 50 mL 乙醚超声提

取 15 min，滤过后将溶剂挥干，残渣用 1 mL 正己烷溶

解，为对照药材溶液；去除茯苓，其余五味药材按处方比

例加炼蜜制备阴性对照样品，剪碎，称取约 7.7 g，其余

操作同供试品溶液，制备阴性对照溶液。

1.4.2 薄层色谱条件

照《中华人民共和国药典》薄层色谱法 [6]，吸取供试

品、对照药材、阴性对照溶液，点在同一张硅胶 G 薄层板

上，点样量各 10 μL，展开剂为正己烷 – 乙酸乙酯 – 甲酸

（7∶4∶0.4），展开 8~15 cm 后，将薄层板室温下晾干，紫

外光灯（365 nm）下检视。

1.5  丹参酮Ⅱ A 含量测定

1.5.1 溶液制备

（1）供试品溶液

取桂枝肌瘤丸样品，剪碎，称取约 2.5 g，于具塞锥形

瓶中，精密加入 25 mL 甲醇，超声提取（功率 150 W，频

率 40 kHz）30 min，放至室温后，添加甲醇使重量与超声

前相等，为供试品溶液。

（2）对照品溶液

精密称取丹参酮Ⅱ A 对照品，于棕色容量瓶中，加甲

醇使丹参酮Ⅱ A 溶解，制成 100 μg/mL 的对照品储备液；

精密量取对照品储备液，于棕色容量瓶中，用甲醇稀释制

成 10 μg/mL 的溶液，为对照品溶液。

（3）阴性对照溶液

取 1.3.1 项下丹参阴性样品，剪碎，称取约 1.8 g，其

余操作同供试品溶液，制备阴性对照溶液。

1.5.2 色谱条件及测定方法 

色 谱 柱 型 号：KINGFUN C18（4.6 mm × 250 mm，

5 μm）。流动相：甲醇 – 水（80∶20）。检测波长 270 nm。

流速 1.0 mL/min。柱温：25 ℃。取用微孔滤膜（0.45 μm）

滤过的供试品及对照品溶液各 10 μL，注入液相色谱仪，

按外标法以峰面积计算丹参酮Ⅱ A 含量。

1.5.3 专属性试验

取 1.5.1 项下的供试品溶液、对照品溶液及阴性对照

溶液，照 1.5.2 项下方法进行测定。

1.5.4  线性关系考察

取 1.5.1 项下的对照品储备液，精密量取各 0.5、1、

2.5、5、7.5、10、12.5、15 mL，分别用甲醇精密稀释至

50 mL，摇匀，照 1.5.2 项下方法进行测定，分别记录丹参酮

Ⅱ A 峰面积值（Y），与对应进样浓度（X），绘制标准曲线。

1.5.5 精密度试验

取 1.5.1 项下的对照品溶液，连续重复测定 5 次，计

算丹参酮Ⅱ A 峰面积 RSD 值。

1.5.6 加样回收率试验

取已知丹参酮Ⅱ A 含量的桂枝肌瘤丸样品约 1.25 g，

共 6 份，分别置于具塞锥形瓶中，精密加入丹参酮Ⅱ A 对

照品，使之与样品中等量，照 1.5.1、1.5.2 项下方法制备

及测定，计算回收率。

1.5.7 稳定性试验

取 1.5.1 项下供试品溶液，分别于 0、4、8、12、

24 h，不同时间取样，同法进行测定，计算丹参酮Ⅱ A 峰

面积 RSD 值。

1.5.8 重复性试验

取桂枝肌瘤丸样品（批号 20220302）共 6 份，照 1.5.1、

1.5.2 项下方法制备及测定，计算丹参酮Ⅱ A 含量，计算

RSD 值。

1.5.9 样品测定

取桂枝肌瘤丸 3 批，照 1.5.1、1.5.2 项下方法制备及
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测定，计算供试品中丹参酮Ⅱ A 含量。

2  结果与分析

2.1  桃仁、丹参、茯苓薄层色谱鉴别结果

图 1 为桃仁薄层色谱鉴别图谱，供试品与对照药材显

相同颜色的主斑点，阴性对照无干扰。

图 2 为丹参薄层色谱鉴别图谱，供试品与对照品显相

同颜色的主斑点，阴性对照无干扰。

图 3 为茯苓薄层色谱鉴别图谱，供试品对照药材显相

同颜色的荧光斑点，阴性对照无干扰。

2.2  丹参酮Ⅱ A 含量测定结果

图 4~6 为丹参酮Ⅱ A 含量测定图谱，供试品中丹参酮

Ⅱ A 保留时间为 16.2 min，与对照品一致，阴性对照溶液

在丹参酮Ⅱ A 测定处无干扰。

注：1-3 供试品；4- 对照药材；5- 阴性对照。

图 1 桃仁薄层色谱图

注：1-3 供试品；4- 对照品；5- 阴性对照。

图 2 丹参薄层色谱图

注：1-3 供试品；4- 对照药材；5- 阴性对照。

图 3 茯苓薄层色谱图

丹参酮Ⅱ A 的线性回归方程为 Y = 1.0309X－0.0566，

r2 = 1.0000，在 1.0582~31.7460 μg/mL 范围内，与峰面积

线性关系良好。对照品溶液精密度检查，峰面积 RSD 为

0.3%，仪器精密度良好。平均加样回收率为 92.7%，RSD

为 1.3%，方法准确度良好。24 h 内不同时间点取样，峰

面积 RSD 值为 0.7%，供试品在 24 h 内稳定性良好。同

一批次样品重复测定，含量 RSD 值为 1.1%，方法重复性

良好。
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图 4 丹参酮Ⅱ A 对照品 HPLC 图
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图 5 桂枝肌瘤丸供试品 HPLC 图
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图 6 桂枝肌瘤丸阴性对照样品 HPLC 图

3  讨论与结论

3.1  TLC 鉴别方法研究

桃仁鉴别 [7-9]，对展开系统［环己烷 – 乙酸乙酯、三

氯甲烷 – 乙酸乙酯 – 甲醇 – 水、石油醚（60~90 ℃）– 乙酸

乙酯］及提取条件（石油醚、甲醇回流提取，乙醚超声提

取）进行了试验。丹参鉴别 [10-12]，对展开系统［三氯甲烷 –

甲苯 – 乙酸乙酯 – 甲醇 – 甲酸、石油醚（60~90 ℃）– 乙酸

乙酯 – 环己烷、甲苯 – 乙酸乙酯］及提取条件（甲醇超声

提取，乙醚超声提取）进行了试验。茯苓鉴别 [13-15]，对展

开系统［甲苯 – 乙酸乙酯 – 甲酸、石油醚（60~90 ℃）– 乙

醚、正己烷 – 乙酸乙酯 – 甲酸］及提取条件（乙醚超声提

取，无水乙醇超声提取，水煮后乙醚萃取）进行了试验，

最终确立的展开系统阴性无干扰，分离度好，比移值适

宜，确立的提取条件操作简单，提取效率高，杂质干扰

少。经自制硅胶 G 薄层板重复试验，方法重现性良好，专

属性强。

3.2  HPLC 含量测定方法研究

流动相的选择 [16-18]，试验了甲醇 –0.1% 磷酸、乙

腈 –0.02% 磷酸梯度洗脱、甲醇 – 水系统，待测成分在甲

醇 – 水系统峰形良好，通过调整试验不同甲醇 – 水组分

比例（85∶15、80∶20、75∶25），最终确定的流动相比

例，丹参酮Ⅱ A 峰保留时间适中，主峰与相邻杂质峰分离

度均大于 1.5，阴性对照无干扰。通过二极管阵列检测器

全波段扫描，检测波长确定在丹参酮Ⅱ A 最大吸收波长

270 nm 处进行测定。柱温的选择，试验了室温、25 ℃、

30 ℃ 三种柱温，发现在 25 ℃ 条件下，样品稳定性高，

色谱峰峰形良好，保留时间适宜，分离度更佳。

3.3  结论

本研究完成了桂枝肌瘤丸质量标准提升，确立的实验方

法采用薄层色谱法、高效液相色谱法，操作简便，检测成本

低，实用性强，为基层检验实验室全面控制制剂质量提供了

科学依据，为其他制剂质量标准提高工作提供了参考。
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