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容易普及。研究发现，厄贝沙坦在整个紫外区均

有很好的吸收，紫外末端吸收大，随着波长的增

高，吸收降低；本研究使用了二极管阵列检测器

波长梯度的功能，在 0~6.5 min 使用 246 nm 波长

检测厄贝沙坦，6.5~7.8 min 使用 266 nm 波长检测

内标伏立康唑，获得了良好的色谱峰。 

厄贝沙坦在 C18 色谱柱中有较好的保留，流动

相中乙腈的比例较大才能出峰；研究发现，在乙

腈比例不变的情况下，流动相中不加 SDS 时，厄

贝沙坦的保留时间为 4.6 min，厄贝沙坦峰的前后

临近处均有血浆内源性物质峰，容易造成干扰。

流动相中 SDS 的比例对厄贝沙坦的保留有很大的

影响，SDS 的浓度为 10 mmol·L1、比例为 10%时，

厄贝沙坦不出峰，在色谱柱中保留，内标的保留

时间也较长；随着 SDS 的比例减少，厄贝沙坦开

始出峰。研究发现，SDS 的浓度为 0.5 mmol·L1、

比例为 10%时，厄贝沙坦的保留时间合适；此时

流动相中 SDS 的比例对厄贝沙坦的保留时间仍然

有较大的影响，而对内标的影响较小。 

在人体药动学和生物等效性研究中，方法学

确证的 LOQ 是标准曲线上的 低浓度点，表示测

定样品中符合准确度和精密度要求的 低药物浓

度。应能满足测定 3~5 个消除半衰期时样品中的

药物浓度或能检测出 Cmax 的 1/10 时的药物浓度。

其准确度应在真实浓度的 80%~ 120%内，RSD 应

小于20%。本研究中厄贝沙坦的LOQ为0.05 mg·L1，

有 6 个数据做了确证，RSD=4.78%；相对偏差 RE= 

6%；能满足 Cmax(2.49 mg·L1)1/20 的要求。 

关于血浆样品的处理方法，曾采用乙腈和高

氯酸直接沉淀蛋白的方法，但乙腈沉淀后厄贝沙

坦的柱效降低，而高氯酸沉淀后几乎检测不到厄

贝沙坦；也曾采用乙酸乙酯和和正己烷萃取的方

法，同样不能很好的萃取厄贝沙坦。本研究采用

乙醚做萃取剂，不但萃取率高，而且乙醚很容易

挥干，节省了样品处理的时间。 

本试验结果表明，健康志愿者单剂量口服厄

贝沙坦氢氯噻嗪片(剂量为 300 mg 厄贝沙坦)后，

血浆厄贝沙坦在 2.25 h 左右达到 2.49 mg·L1 的峰

值浓度，血浆消除半衰期为 12.35 h 左右；结果与

文献[4]接近，但半衰期与文献[3]有较大的差异，

可能是个体差异或者是受试者例数的不同。 

本试验采用的高效液相色谱紫外法检测血浆

厄贝沙坦浓度，专属性高，相对回收率均在

85%~115%内，绝对回收率大于 70%；日内和日

间变异均小于 10%，符合药动学和生物等效性研

究的要求。同时本研究建立的方法，检测时间较

短，7.5 min 就能完成一个样品的检测，节省了样

品检测的时间，节约了成本。 

REFERENCES  

[1] WAEBER B, BURNIER M. AT1-receptor antagonism in 
hypertension: what has been learned with irbesartan? [J]. 
Expert Rev Cardiovasc Ther, 2003, 1(1): 23-33. 

[2] WANG W G, LIU Q M. Determination of concentration of 
irbesartan in human plasma by HPLC with Fluorescence 

detection [J]. J China Pharm (中国药房), 2007, 18(32): 2512- 

2513. 
[3] LIU J W, DENG X X, WANG Z W, et al. Bioequlvalence 

study of compound irbesartan dispersible tables [J]. Chin J 

Clin Pharm (中国临床药学杂志), 2008, 17(2): 105-108. 

[4] JIN Y, YANG M J, LUO X, et al. Study on the 
pharmacokinetics and relative bioavailability of irbesartan 
orally disintegrating tablets in healthy volunteers [J]. China 

Pharm (中国药师), 2008, 11(2): 149-151. 

[5] SULTANA N, ARAYNE M S, ALI S S, et al. Simultaneous 
determination of olmesartan medoxomel and irbesartan and 
hydrochlorothiazide in pharmaceutical formulation and human 
serum using high performance liquid chromatography [J]. Chin 

J Chromatogr (色谱), 2008, 26(5): 544-549. 

收稿日期：2009-09-08 

 
 
 

抗栓胶囊质量标准研究 
 

李冬梅，刘永利，赵艳普，冯丽(河北省药品检验所，石家庄 050011) 
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对毒性药马钱子中主要成分士的宁进行了含量测定。结果  定性鉴别斑点圆整，分离度好，易于鉴别；含量测定平均加

样回收率为 98.8%，RSD 为 0.85%。结论  方法简便、准确，专属性强，可用于抗栓胶囊的质量控制。 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To establish a method for the quality control of Kangshuan capslues. METHODS  Radix 
angelicae sinensis, Rhizoma corydalis, Salvia miltiorrhiza Bge and Radix glycyrrhizae were identified by TLC. The content of 
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抗栓胶囊是由当归尾、丹参、水蛭、土鳖虫、

甘草、麝香、马钱子(制)、延胡索等 19 味中药组

成的复方制剂，有活血化 ，抗栓通脉之功效，

主要用于血栓闭塞性脉管炎 血阻络证的治疗。

其质量标准收载于《卫生部药品标准》中药成方

制剂第 17 册，仅有一项显微鉴别，为更好地保证

药品质量，笔者对质量标准进行了提高，利用薄层

色谱法对当归尾、延胡索和甘草进行了鉴别，以士

的宁为指标对毒剧药马钱子的含量进行了控制。 

1  仪器与试药 

高效液相色谱仪(Shimadzu LC 2010)；电子天

平(Mettler AE163)；硅胶 G 薄层板(青岛海洋化工

厂，批号：20080728)；当归尾、丹参、甘草对照

药材、延胡索乙素、丹参酮 IIA 及士的宁对照品均

由中国药品生物制品检定所提供，批号分别为：

121054-200505、120923-200610、120904-200511、

110726-200610、110766-200518、110705-200306，

纯度均为 100%；乙腈为色谱纯，水为去离子水，

其他试剂均为分析纯。样品抗栓胶囊由秦皇岛皇

威制药有限公司提供，阴性自制。 

2  方法与结果 

2.1  薄层鉴别 

2.1.1  当归尾  取本品 10 粒，倾出内容物，加乙

醚 20 mL，超声处理 15 min，滤过，滤液挥干，残

渣加甲醇 1 mL 使溶解，作为供试品溶液。另取当

归尾对照药材 0.1 g，同法制成对照药材溶液。再

取不含当归尾的阴性样品，同法制成阴性溶液。

照薄层色谱法(中国药典 2005 年一部附录 B)Ⅵ 试

验，吸取上述 3 种溶液各 5 μL，分别点于同一硅

胶 G 薄层板上，以环已烷-乙酸乙酯(9∶1)为展开

剂，展开，取出，晾干，置紫外光灯(365 nm)下检

视。供试品色谱中，在与对照药材色谱相应的位

置上，显相同颜色的荧光斑点，阴性色谱中无相

应的斑点。结果见图 1。 

 
图 1  当归尾 TLC 鉴别 
1，2，4样品；3当归尾对照药材；5阴性样品 

Fig 1  TLC identification of Radix angelicae sinensis 
1, 2, 4sample; 3reference; 5blank 

2.1.2  延胡索  取本品 15 粒，倾出内容物，加甲

醇 50 mL，超声处理 30 min，滤过，滤液蒸干，残

渣加水 20 mL 使溶解，加浓氨试液调 pH 值为

10~11，用乙醚提取 3 次，每次 20 mL，合并乙醚

液，蒸干，残渣加甲醇 1 mL 使溶解，加 1 g 中性

氧化铝拌匀，水浴蒸干，置于中性氧化铝柱(5 g，

直径 2 cm，干法装柱)上，用无水乙醇 60 mL 洗脱，

收集洗脱液，蒸干，残渣加甲醇 1 mL 使溶解，作

为供试品溶液。另取延胡索乙素对照品，加甲醇

制成每 1 mL 含 0.5 mg 的溶液，作为对照品溶液。

再取不含延胡索的阴性样品，同法制成阴性溶液。

照薄层色谱法(中国药典 2005 年一部附录 B)Ⅵ 试

验，吸取上述 3 种溶液各 10 μL，分别点于同一硅
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胶 G 薄层板上，以正已烷-氯仿-甲醇(7.5∶4∶1)

为展开剂，展开，取出，晾干。用碘蒸气熏至斑

点清晰，在空气中挥尽板上吸附的碘后，置紫外

光灯(365 nm)下检视。供试品色谱中，在与对照品

色谱相应的位置上，显相同颜色的荧光斑点，阴

性色谱中无相应的斑点。结果见图 2。 

 
图 2  延胡索 TLC 鉴别 
1，3，4样品；2延胡索乙素对照品；5阴性样品 

Fig 2  TLC identification of Rhizoma corydalis 
1, 3, 4sample; 2reference; 5blank 

2.1.3  甘草  取本品 15 粒，倾出内容物，加甲醇

30 mL，加热回流 1 h，滤过，滤液蒸干，残渣加

水 20 mL 使溶解，用乙醚提取 3 次，每次 20 mL，

弃去乙醚液，水液再用乙酸乙酯提取 3 次，每次

20 mL，合并乙酸乙酯液，水浴蒸干，残渣加甲醇

1 mL 使溶解，作为供试品溶液。另取甘草对照药

材 0.1 g，同法制成对照药材溶液。再取不含甘草

的阴性样品，同法制成阴性溶液。照薄层色谱法(中

国药典 2005 年一部附录 B)Ⅵ 试验，吸取上述 3 种

溶液各 10 μL，分别点于同一硅胶 G 薄层板上，以

乙酸乙酯-甲酸-冰醋酸-水(15∶1∶1∶2)为展开

剂，展开，取出，晾干，喷以 10%硫酸乙醇溶液，

105 ℃加热至斑点显色清晰。供试品色谱中，在与

对照药材色谱相应的位置上，显相同颜色的主斑

点，阴性色谱中无相应的斑点。结果见图 3。 

2.1.4  丹参  取本品内容物 6 g，加乙醚 50 mL，

超声处理 15 min，滤过，滤液挥干，残渣加乙酸

乙酯 1 mL 使溶解，作为供试品溶液。另取丹参对

照药材 1 g，同法制成对照药材溶液。再取丹参酮

IIA 对照品，加乙酸乙酯制成每 1 mL 含 2 mg 的溶

液，作为对照品溶液。再取不含丹参的阴性样品，

同法制成阴性溶液。照薄层色谱法(中国药典 2005

年一部附录 B)Ⅵ 试验，吸取上述 4 种溶液各 5 μL，

分别点于同一硅胶 G 薄层板上，以甲苯-乙酸乙酯 

 
图 3  甘草 TLC 鉴别 
1，2，4样品；3甘草对照药材；5阴性样品  

Fig 3  TLC identification of Radix Glycyrrhizae 
1, 2, 4sample; 3reference; 5blank 

(19∶1)为展开剂，展开，取出，晾干。供试品色

谱中，在与对照药材色谱相应的位置上，显相同

颜色的斑点；在与对照品色谱相应的位置上，显

相同的暗红色斑点，阴性色谱中无相应的斑点。

结果见图 4。 

 
图 4  丹参 TLC 鉴别 
1阴性样品；2，3，4样品；5丹参酮对照品药材；6丹参对照品药材 

Fig 4  TLC identification of Salvia miltiorrhiza Bge 
1Salvia miltiorrhiza Bge reference; 2, 3, 4sample; 5tanshionone-ⅡA 

reference; 6blank 

2.2  含量测定 

2.2.1  色谱条件   C18 柱(shim-pack VP-ODS，

6.0 mm×150 mm，5 μm)，乙腈-0.1%磷酸溶液(三

乙胺调 pH 值为 3.5)(10∶90)为流动相；检测波长

为 254 nm。理论塔板数按士的宁峰计为 5 000。 

2.2.2  对照品溶液制备  精密称取士的宁对照品

0.010 53 g，置 100 mL 量瓶中，加甲醇适量使溶解

并定容至刻度，摇匀，作为对照品储备液；精密

量取储备液 15 mL 置 100 mL 量瓶中，加甲醇稀释
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至刻度，摇匀，作为对照品溶液。 

2.2.3  专属性试验  精密吸取对照品溶液、供试

品溶液及不含马钱子的阴性溶液，按上述色谱条

件测定，阴性对照色谱图中在与士的宁对照品相

应的保留时间处无色谱峰，表明本法专属性良好。

色谱图见图 5。 

 
图 5  对照品、供试品与阴性对照色谱图 
A对照品；B样品；C阴性对照品 

Fig 5 HPLC chromatograms of reference, sample and blank  
Areference; Bsample; Cblank 

2.2.4  线性关系考察 取士的宁对照品溶液，分

别进样 2，10，20 µL，再取士的宁对照品储备液，

分别进样 5，10 µL，记录峰面积，以进样量为横

坐标，峰面积为纵坐标，绘制标准曲线，回归方

程为 Y=2 514 504.73 X26 836.65，r=0.999 5，表明

士的宁在 0.031 59~1.053 μg 内呈良好的线性关系。 

2.2.5  重复性试验 取本品 6 份，按样品测定项

下方法制备供试品溶液，测定，平均含量为

0.119 mg·g1，RSD 为 1.49%，表明重复性良好。 

2.2.6  稳定性试验 取一份供试品溶液，分别在 0，

1，2，4，6，18，24 h 进样测定，记录峰面积，RSD

为 1.56%，表明供试品溶液至少在 24 h 内稳定。 

2.2.7  回收率试验 取已知含量的样品 (0.119 

mg·g1)2 g，精密称定，加入浓氨试液 1.5 mL 使湿

润，精密加士的宁对照品的氯仿溶液(0.005 810 

mg·mL1)50 mL，称定重量，放置过夜，超声处理

30 min，放冷，用氯仿补足减失的重量，摇匀，滤

过，精密量取续滤液 15 mL，自“2.2.8”项下“用

3%硫酸溶液萃取 4 次……”起，同法制备供试品

溶液，测定。结果见表 1。 

表 1  回收率试验测定结果(n=6) 

Tab 1  Results of recovery test(n=6) 

取样量/g 
样品中 

含量/mg 

对照品 

加入量/mg 

测得 

总量/mg 
回收率/% 平均/% RSD/% 

2.081 1 
2.010 5 
2.005 6 
2.100 2 
2.006 8 
2.030 9 

0.247 7 
0.239 2 
0.238 7 
0.249 9 
0.238 8 
0.241 7 

0.290 5 
0.290 5 
0.290 5 
0.290 5 
0.290 5 
0.290 5 

0.535 9 
0.524 0 
0.522 3 
0.540 1 
0.526 8 
0.529 6 

99.21 
98.04 
97.63 
99.90 
99.14 
99.10 

98.8 0.85 

 

2.2.8  样品测定 取本品 30 粒，倾出内容物，混

匀，精密称定，取 4 g，精密称定，加入浓氨试液

1.5 mL 使湿润，精密加氯仿 50 mL，密塞，称定

重量，放置过夜，超声处理 (功率 150W，频率׃

50Hz)30 min，放冷，再称定重量，用氯仿补足减׃

失的重量，摇匀，滤过，精密量取续滤液 15 mL，

用 3%硫酸溶液提取 4 次，每次 20 mL，合并酸液，

用浓氨试液调 pH 值为 9~10，用氯仿强力振摇提

取 4 次，每次 20 mL，合并氯仿液，水浴蒸干，残

渣用甲醇定容至 10 mL 量瓶中，用 0.45 µm 的微

孔滤膜滤过，取续滤液，进样，测定，结果见表 2。 

表 2 样品测定结果(n=3) 

Tab 2  The contents of sample(n=3) 
批  号 含量/mg·粒1 

060401 
060402 
060403 

0.041 
0.041 
0.040 

3  讨论  

薄层鉴别分别采用手铺板、预制板(青岛海洋

化工厂)等 2 种薄层板进行试验，结果均得到了较

好的色谱，证明本方法有较好的适用性。 

马钱子中主要成分士的宁为吲哚类生物碱，

其在色谱柱上的保留行为受 pH 值影响较大，本实

验色谱条件减少了色谱峰拖尾，提高了柱效，样

品达到了基线分离，且不需加离子对试剂，利于

保护色谱柱。除正文所用色谱柱外，还分别比较

了 2 种不同品牌的色谱柱(Symmetery Shield RP18、

Capcell pak C18 MGⅡ)对结果的影响，结果表明在

此色谱条件下 3 根色谱柱均能得到很好的分离，

测定结果一致。 
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HPLC测定盐酸度洛西汀的含量 
 

张根元，陶伟博，徐永梅(南京工业大学江苏省药物研究所有限公司，南京 210009) 

 

摘要：目的  建立高效液相色谱法测定盐酸度洛西汀含量的方法。方法  采用 Kromasil C8 柱(250 mm×4.6 mm，5 µm)，

流动相为乙腈-0.01 mol·L1 磷酸氢二钠溶液(pH 6.0)(45∶55)，流速为 1.0 mL·min1，检测波长为 290 nm。结果  盐酸度洛

西汀的线性范围为 8.104~12.156 μg·mL1(r=0.999 9)。盐酸度洛西汀平均含量为 99.72%，RSD 为 0.66%。结论  该方法简

便、准确、专属，可用于盐酸度洛西汀的含量测定。 

关键词：高效液相色谱法；盐酸度洛西汀；含量      

中图分类号：R917.101；R927.2       文献标志码：B       文章编号：1007-7693(2010)05-0429-03 

 
HPLC Determination of Duloxetine Hydrochloride 
 
ZHANG Genyuan, TAO Weibo, XU Yongmei(Jiangsu Provincial Institute of Material Medica Co. Ltd., Nanjing 

University of Technology, Nanjing 210009, China) 

 
ABSTRACT: OBJECTIVE  To establish an HPLC method for the determination of duloxetine hydrochloride. METHODS  

The Kromasil C8(250 mm×4.6 mm, 5 μm) was used. The mobile phase was acetonitrible-0.02 mol·L1 disodium hydrogen 

phosphate solution (pH 6.0) (45∶55). The flow rate was 1.0 mL·min1. The detection wavelength was 290 nm. RESULTS  The 

calibration curve was linear in the range of 8.10412.156 μg·mL1 (r=0.999 9). The average content of duloxetine hydrochloride 
was 99.72% and RSD was 0.66%. CONCLUSION  The mothod is sample, accurate, specify and can be used for the 
determination of duloxetine hydrochloride. 

KEY WORDS：HPLC; duloxetine hydrochloride; content 

 

盐酸度洛西汀(duloxetine hydrochloride)为5-

羟色胺和去甲肾上腺素再摄取抑制剂，由美国礼

来公司开发研制，2002年8月美国FDA批准上市，

商品名：欣百达(Cymbalta)， 先用于抑郁症的治

疗，2004年8月12日获得欧盟批准，商品名是

Yentreve，用于妇女中至重度应激性尿失禁症，

2004年9月美国FDA补充了适应症，用于目前唯一

治疗糖尿病周围神经痛的药物。盐酸度洛西汀化

学名为(+)-(S)-N-甲基-γ-(1-萘氧基)-2-噻吩丙胺盐

酸盐，其结构式见图1。盐酸度洛西汀的测定主要

是高效液相色谱法[1-7]，本试验建立的HPLC定量方

法为盐酸度洛西汀的质量评价提供了科学依据。            

 
图 1  盐酸度洛西汀的化学结构式 

Fig 1  Chemical structure of duloxetine hydrochloride 

1  仪器与试药 

Waters 高效液相色谱仪，包括 Waters510 泵，

SPD-10Avp 紫外检测器(日本岛津)，7125 进样阀

(RHEDYNE)，HW 色谱工作站。盐酸度洛西汀样

品(江苏省药物研究所合成室，批号：040220，

040224，040226)，盐酸度洛西汀对照品(江苏省药
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