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Abstract 
Qingnaozhitong Capsule is mainly composed with Radix Paeoniae Alba, Ligusticum wallichii, Ra-
dices Paeoniae Alba, Rhizoma Corydalis, Tribulus terrestris, Angelica dahurica, Acanthopanax Sen-
ticosus and Corydalis Amabilis which are processed by steam distillation, water extraction and 
alcohol extraction. They have the effect of activating blood, relieving pain and calming the nerves. 
The content of paeoniflorin in Radix Paeoniae Alba was determined by the existing quality stan-
dards. Radices Paeoniae Alba, Corydalis Amabilis, Rhizoma Corydalis and Acanthopanax Sentico-
sus were identified by TLC. Paeoniflorin is from water extraction, in order to control the quality of 
products further. HPLC was used to determinate protopine hydrochloride and Pakistan Martin, 
which is extracted by ethanol from Rhizoma Corydalis. The results show that the method is sensi-
tive, rapid and reliable, and can be used for quality control of Qingnaozhitong capsule. 
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摘  要 

清脑止痛胶囊主要由白芍、川芎、葛根、延胡索、蒺藜、白芷、刺五加、夏天无八味药经过水蒸气蒸馏、

水提、醇提三种工艺制备，具有祛风活血、止痛安神的功效。现有质量标准对君药白芍所含芍药苷进行

了含量测定，并对葛根、夏天无、延胡索、刺五加的薄层进行了鉴别，方法稳定可行[1] [2]。白芍为水

提药材，为进一步控制产品质量，本文采用高效液相色谱(HPLC)法同时测定清脑止痛胶囊中醇提部位夏

天无中原阿片碱和盐酸巴马汀的含量[1]-[10]，研究结果表明，本方法灵敏、快速、可靠，可用于清脑

止痛胶囊的质量控制。 
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1. 仪器与试药 

1.1. 仪器 

Waters 2695 高效液相色谱仪，Waters 2489 UV 检测器，TGL-16G 型高速离心机，KQ-500DE 型数控

超声波清洗器，BP-211D 型电子天平，LD-UPW 理化分析型超纯水机。 

1.2. 试药 

清脑止痛胶囊，江苏康缘药业股份有限公司，批号：20161029、20161030、20161102。对照品盐

酸巴马汀(批号 110732-201309 纯度 86.6%)和原阿片碱(批号 110853-201404，纯度 99.7%)均购自中国食

品药品检定研究院。仪器用甲醇、乙腈均为色谱纯产自美国 TEDIA 公司。屈臣氏饮用水，广州屈臣氏

食品饮料有限公司，批号：20170105。冰乙酸，南京晚晴化玻仪器有限公司，批号：C1717067。三乙

胺，天津市科密欧化学试剂有限公司，批号：20060830。分析纯甲醇，国药集团化学试剂有限公司，

批号：20170117。 

2. 方法与结果 

色谱条件 

色谱柱：Hedera ODS-2 色谱柱(250 mm × 4.6 mm, 5 μm)，乙腈(A)-三乙胺醋酸溶液(取三乙胺 8 ml，
冰醋酸 30 ml，加水稀释至 1000 ml) (B)为流动相梯度洗脱，流速为 1 ml/min，检测波长分别为 289 nm、

345 nm [1] [2]，柱温为 30℃，进样量 10 μL。梯度洗脱条件见表 1。 
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Table 1. Gradient elution conditions 
表 1. 梯度洗脱条件 

时间(min) A% B% 

0 23 77 

30 40 60 

3. 溶液制备 

3.1. 对照品溶液制备 

精密称取原阿片碱对照品 11.46 mg，置 50 ml 容量瓶中，加 1%盐酸溶液 5 ml 使溶解，再加甲醇溶

解并稀释至刻度，摇匀。另精密称定盐酸巴马汀对照品 9.52 mg，置 100 ml 量瓶中，加甲醇溶解并稀释

至刻度，摇匀。精密量取上述两种溶液各 5 ml，置同一 25 ml 量瓶中，加甲醇至刻度，摇匀，配成每 1 ml
分别含原阿片碱 45.84 μg、盐酸巴马汀 19.04 μg 的对照品溶液。 

3.2. 供试品溶液制备 

取清脑止痛胶囊约 0.8 g，精密称定，置于 50 mL 具塞锥形瓶中，加 70%甲醇 50 ml，称定重量，摇

匀，密塞，超声提取 30 分钟(功率 500 W，频率 24 KHz)，静置放冷，用 70%甲醇溶液补减失的重量，以

12,000 r/min 离心 10 分钟，取上清液过 0.45 μm 滤膜，取续滤液进样分析。 

4. 系统适应性考察 

4.1. 线性关系考察 

精密称取原阿片碱 5.18 mg，用 1%盐酸 2.5 ml 溶解，置 25ml 容量瓶中，加甲醇稀释至刻度，制成

浓度 207.2 μg/ml 的母液，采用逐级稀释法用甲醇分别配成含原阿片碱 6.475 μg/ml、12.95 μg/ml、25.9 μg/ml、
51.8 μg/ml、103.6 μg/ml 对照品系列溶液。各取 10 μl 进样分析，记录峰面积。以峰面积 Y 对进样浓度

X(μg/ml)进行线性回归，求得原阿片碱回归方程为：Y = 12993X − 7280.1 (R2 = 0.9999)，线性范围：

6.475~103.6。 
精密称取盐酸巴马汀 5.13 mg，置于 50 ml 容量瓶中，加甲醇稀释至刻度，制成浓度为 102.6 μg/ml

的母液，采用逐级稀释法用甲醇分别配成含盐酸巴马汀 3.20625 μg/ml、6.4125 μg/ml、12.825 μg/ml、
25.65μg/ml、51.3 μg/ml 对照品系列溶液。各取 10 μl 进样分析，记录峰面积。以峰面积 Y 对进样浓度

X(μg/ml)进行线性回归，求得盐酸巴马汀的回归方程为：Y = 37067X + 13277 (R2 = 0.9999)，线性范围：

3.2065~51.3。 

4.2. 精密度试验 

取混合对照品溶液，按上述色谱条件连续测定 6 次，记录原阿片碱和盐酸巴马汀的峰面积和 RSD，

结果原阿片碱、盐酸巴马汀峰面积的 RSD 分别为 2.03%和 2.94%，说明本方法精密度良好。 

4.3. 重复性试验 

取清脑止痛胶囊样品 6 份，每份约 0.8 g，按照供试品溶液的制备方法制备，各进样 10 μl 进样，按

上述色谱条件进行测定，记录峰面积。结果样品中原阿片碱和盐酸巴马汀峰面积的 RSD 分别为 1.69%、

0.91%，表明该方法重复性良好。 
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4.4. 稳定性试验 

取清脑止痛胶囊样品 1 份，按照供试品溶液的制备方法制备，分别在 0、2、4、6、8、10 h 测定样

品中各组分的峰面积，10 小时内原阿片碱和盐酸巴马汀峰面积相对标准偏差分别为 1.72%、0.94%，表明

供试品溶液在 10 h 内稳定。 

4.5. 加样回收率试验 

4.5.1. 原阿片碱的加样回收试验 
称取原阿片碱对照品适量，精密称定置 100 ml 容量瓶中，加甲醇溶解并稀释至刻度，摇匀，配成每

1 ml 含原阿片碱 95.6 μg 的对照品溶液。 
精密称取 9 份已知含量的供试品约 0.4 g，置于 100 ml 锥形瓶中，分成三份，每份分别精密加入 2.5 ml、

5 ml、7.5 ml 的原阿片碱对照品溶液以及 70%甲醇 47.5 ml、45 ml、42.5 ml，称重，超声 30 分钟，放冷补足

重量，以 10,000 r/min 离心 10 分钟，过 0.45 μm 滤膜，按上述液相方法取续滤液进样分析，记录峰面积，计

算含量。按照药典规定，加样回收率范围为 90%~108%。结果加样回收率在 93%~102%，说明本方法可行。 

4.5.2. 盐酸巴马汀加样回收率 
称取盐酸巴马汀对照品适量，精密称定置 100 ml 容量瓶中，加甲醇溶解并稀释至刻度，摇匀，配成

每 1 ml 含盐酸巴马汀 33.5 μg。 
精密称取9份已知含量的供试品约0.4 g，置于100 ml锥形瓶中，分成三份，每份分别精密加入2.5 ml、

5 ml、7.5 ml 的盐酸巴马汀对照品溶液以及 70%甲醇 47.5 ml、45 ml、42.5 ml，称重，超声 30 分钟，放

冷补足重量，以 12,000 r/min 离心 10 分钟，过 0.45 μm 滤膜，取续滤液按上述液相方法进样分析。记录

峰面积，计算结果。按照药典规定，加样回收率范围为 85%~110%。结果加样回收率结果 87%~110%，

说明本方法可行。 
 

 
Figure 1. (a) Chromatogram of reference substance at 289nm; (b) Sample solution 
图 1. (a) 混合对照品 289 nm 色谱图：原阿片碱 (45.84 μg/mL)；(b) 为样品色谱图 

https://doi.org/10.12677/pi.2017.65021


胡正明 等 
 

 

DOI: 10.12677/pi.2017.65021 131 药物资讯 
 

 
Figure 2. (a) Chromatogram of reference substance at 345 nm; (b) Sample solution 
图 2. (a) 混合对照品 345 nm 色谱图：盐酸巴马汀(19.04 μg/mL)；(b) 为样品色谱图 
 
Table 2. Determination result of sample 
表 2. 清脑止痛胶囊样品含量检测结果 

批次 样品重/g 
峰面积 含量 mg/g 平均含量 mg/g 

原阿片碱 盐酸巴马汀 原阿片碱 盐酸巴马汀 原阿片碱 盐酸巴马汀 

1 0.7996 176919 166557 0.89 0.26   

2 0.7999 172922 172104 0.87 0.27 0.87 0.26 

3 0.8003 170031 172088 0.85 0.27   

4.6. 样品含量测定结果 

此清脑止痛方中白芍为君药，工艺流程分为水提和醇提两部分，原质量标准中以君药白芍苷为定量

检测对象。现根据工艺路线增加醇提药材的定量检查。醇提药材中因为延胡索乙素有阴性干扰，故选择

夏天无中的原阿片碱和盐酸巴马汀为定量检测对象。本文采用 HPLC 法测定清脑止痛胶囊中主要原阿片

碱和盐酸巴马汀的含量(如图 1、图 2)。取 2 批制剂，按照上述供试品溶液的制备方法制备供试品，依上

述色谱条件测定含量，每批制剂平行三次测定。计算制剂中原阿片碱和盐酸巴马汀的含量(结果见表 2)。
该方法简便、易操作，结果准确、重现性好，可作为今后清脑止痛胶囊的质量控制方法。 

5. 结果及讨论 

清脑止痛胶囊中醇提部位有延胡索和夏天无两种药材，因两种药材都含有延胡索乙素，故选择没有

阴性干扰的盐酸巴马汀和阿片碱为测定对象。根据所测 2 批样品的含量结果，清脑止痛胶囊中原阿片碱

的平均含量为 0.80 mg/g，盐酸巴马汀的平均含量为 0.23 mg/g。因此可规定清脑止痛胶囊中原阿片碱含量
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不得少于 0.70 mg/g，盐酸巴马汀的含量不得少于 0.20 mg/g。在提取溶剂相同情况下，本实验比较超声提

取、索氏提取、回流提取三种提取方法，超声提取和回流提取的含量率高于索氏提取；而与回流提取比

较，超声提取的效率更高，操作更便捷，故选用超声提取。 
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