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摘要：肺系病清热类中药注射剂目前广泛应用于临床，但其质量标准尚不完善的问题一直是医药界关注的焦点。受中药

注射剂固有的特点和历史原因制约，部分肺系病清热类中药注射剂含量测定存在测定指标单一、检测方法专属性较低等

问题，对产品质量控制实际意义不强。本文就肺系病清热类中药注射剂含量测定相关问题的现状和有待商榷的问题，从

测定指标的选择、含量范围的规定、测定方法与技术以及指纹图谱应用等方面提出了国家药品标准含量测定存在的问题

及解决思路，以期为药品标准提高工作提供参考。 
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ABSTRACT: Traditional Chinese medicine injection with clearing heat in pulmonary disease are widely used in clinical practice, 
but incomplete quality standards have been the focus of attention from medical professionals. Restricted by the inherent 
characteristics and historical reasons of traditional Chinese medicine injections, the content determination items of some varieties 
have problems such as single measurement index and low specificity of the detection method. The practical significance of 
content determination is not good for product quality control. This article analyze the selection of content measurement 
indicators, the content range specification, measurement methods and techniques, and the application of fingerprints, and 
presents the problems and solutions of content in order to provide a reference for the improvement of national drug standards. 
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中药注射剂是从传统中药制剂基础上发展起

来的现代中药剂型，体现了传统中医药与现代药

物制剂技术的结合，具有疗效显著、起效快的特

点，对急症、重症患者尤其适用[1-2]。清热类中药

注射剂具有清热解毒、疏风解表、透邪等功效，

在临床上广泛用于肺系病的治疗，涉及发热咳嗽、

咽痛、咽炎、上呼吸道感染、轻型肺炎、病毒性

肺炎、急性扁桃体炎、急性支气管炎等疾病[3-4]。

目前，上市的清热类中药注射剂约有 30 余个品种，

其国家药品标准收载于部颁标准、局颁标准和中

国药典，个别品种执行企业注册标准[5-6]。近年来

清热类中药注射剂不良反应/严重不良事件不断出

现，其作为临床用药的高风险品种一直备受关注。 
中药注射剂安全性和有效性的基础和保障是

质量可控，科学合理的药品质量标准是质量保证

体系的重要组成部分[7]。含量测定是控制药品质量

的核心项目，也是体现质量控制总体水平的重要

指标。本文通过查询原国家食品药品监督管理局

(SFDA)网站数据库和国家药典委员会网站“标准

公示”，确定数据库中法定中药注射剂(以批准文号

国药准字“Z”为依据)品种和国家药品标准。根据

各品种的生产销售规模和临床使用情况，结合
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SFDA 2007 年以来“药品标准提高行动计划”质

量标准的完善，国家药典委员会对部分品种质量

标准的修订情况遴选 10 种肺系病清热类中药注射

剂，从含量测定指标的选择、含量范围和限度、

检测技术与方法、指纹图谱与特征图谱的应用方

面进行梳理和分析，可反映清热类中药注射剂目

前质量标准的整体状况，为其质量标准提高工作

提供参考。 
1  肺系病清热类中药注射剂国家药品标准含量

测定概述 
目前，10 种肺系病清热类中药注射剂现行国

家药品标准含量测定项下的具体内容见表 1。来源

于原卫生部部颁标准的品种有 5 个，国家药品监

督管理局的局颁标准有 4 个，仅有 1 个品种为中

国药典品种。含量测定成分数量，部颁标准品种

板蓝根和穿心莲注射液均测定 1 味药中 1 个成分，

银黄注射液 2 味药各测 1 个成分，柴胡注射剂未

进行定量分析。局颁标准的品种，基本对各个中

药进行了含量测定，部分品种同时测定了有效部

位的含量，且对含量规定了上下限。从分析方法

来看，基本采取了目前适用性 为普遍的 HPLC、

GC 和 UV-vis 技术。除了板蓝根、穿心莲和银黄

注射液，其余 7 个品种建立了指纹图谱，相似度

计算模式和限度等见表 2。 
2  肺系病清热类中药注射剂含量测定检测指标

的选择和数量 
目前，中药注射剂含量测定已从测定单一指

标成分向多指标成分/组分过度，逐渐体现其复杂

系统的有效物质特征。如痰热清注射液含量测定

指标中：黄芩苷和野黄芩苷来源于君药黄芩；熊

去氧胆酸、天冬氨酸等 11 种氨基酸分别来源于臣

药熊胆粉和山羊角；咖啡酸和绿原酸来源于佐药

金银花。黄酮类的黄芩苷、黄芩素、汉黄芩苷及

汉黄芩素是黄芩的特征成分[8]。熊去氧胆酸、鹅去 
 
表 1  10 种肺系病清热类中药注射剂药品质量标准(含量测定) 
Tab. 1  Quality standards for 10 kinds of pulmonary disease with clearing heat in Chinese medicine injections(content 
determination) 

品名 执行质量标准 标准号 
测定成

分/部位

数量 
含量测定指标(检测方法) 含量测定范围 

喜炎平 
注射液 

国家食品药品监督管

理局标准 
WS-10863(ZD-0863) 
-2002-2011Z 

2 穿心莲内酯磺酸钠(UV)。穿心

莲内酯总磺化物(HPLC)[6] 
− 

痰热清 
注射液 

国家食品药品监督管

理局标准 
YBZ00912003-2007Z 
-2009-2012 

5 同时测定黄芩苷和熊去氧胆

酸 (HPLC-ELSD) 。 野 黄 芩

苷、山羊角氨基酸总量、金

银花有机酸总量(HPLC) 

黄芩苷：5.0~8.0 mg·mL–1；熊去氧胆酸：3.2~ 
6.4 mg·mL–1。野黄芩苷：50~150 µg·mL–1。

山羊角氨基酸总量：1.8~4.0 mg·mL–1。金

银花有机酸总量：0.30~1.20 mg·mL–1 

热毒宁 
注射液 

国家食品药品监督管

理总局标准 
YBZ08202005-2015Z 6 同时测定栀子苷、断氧化马钱

子苷、绿原酸、新绿原酸、

隐 绿 原 酸 (HPLC) 。 总 酸
(UV-vis) 

栀子苷：7.2~12.6 mg·mL–1；断氧化马钱子苷：

0.8~2.1 mg·mL–1；绿原酸：4.6~7.8 mg·mL–1；

新绿原酸：1.8~3.7 mg·mL–1；隐绿原酸：

1.7~3.6 mg·mL–1。总酸以绿原酸计：10.9~ 
19.0 mg·mL–1 

双黄连 
注射液 

卫生部药品标准(中药

成方制剂第十八册) 
WS3-B-2104-96-2010 4 同 时 测 定 绿 原 酸 、 咖 啡 酸

(HPLC)。黄芩苷、连翘苷
(HPLC) 

绿原酸、咖啡酸的总量：0.21~0.32 mg·mL–1。

黄芩苷：6.5~8.7 mg·mL–1。连翘苷：0.12~
0.18 mg·mL–1 

清开灵 
注射液 

中国药典 2020 年版一

部 
− 5 胆 酸 、 猪 去 氧 胆 酸 (HPLC- 

ELSD) 。 栀 子 苷 、 黄 芩 苷

(HPLC)。总氮量(半微量法)

胆 酸 ： 1.50~3.25 mg·mL–1 ； 猪 去 氧 胆 酸 ：

1.00~3.20 mg·mL–1。栀子苷≥0.10 mg·mL–1，

黄 芩 苷 ： 3.5~5.5 mg·mL–1 。 总 氮 量 ：
2.2~3.0 mg·mL–1 

柴胡注 
射液 

卫生部药品标准(中药

成方制剂第十七册) 
WS3-B-3297-98-2011 − − − 

鱼腥草 
注射液 

国家食品药品监督管

理局标准 
WS3-B-3264-98 4 同时测定 4-萜品醇、α-松油醇、

乙酸龙脑酯、甲基正壬酮

(GC-FID 法) 

4- 萜 品 醇 ≥ 4.0 µg·mL–1 ； α- 松 油 醇 ：

2.0~10.0 µg·mL–1 ； 乙 酸 龙 脑 酯 ≥

0.8 µg·mL–1；甲基正壬酮：6.0~20.0 µg· mL–1

板蓝根

注射液 
卫生部药品标准(中药

成方制剂第二十册) 
WS3-B-3876-98 1 总氨基酸含量(氨基酸分析仪) 总氨基酸含量≥1.2 mg·mL−1 

穿心莲 
注射液 

卫生部药品标准(中药

成方制剂第十九册) 
WS3-B-3635-98 1 穿心莲总内酯(UV-vis) 穿心莲总内酯≥2.5 mg·mL–1 

银黄注 
射液 

卫生部药品标准(中药

成方制剂第十九册) 
WS3-B-3691-98 2 绿原酸、黄芩苷(UV-vis) 绿原酸、黄芩苷：为标示量的 90.0%以上 
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表 2  10 种肺系病清热类中药注射剂质量标准(指纹图谱) 
Tab. 2  Quality standards for 10 kinds of pulmonary disease with clearing heat in Chinese medicine injections(fingerprint) 

品名 指纹图谱建立方式 相似度计算模式 相似度限度 
是否同时进

行含量测定

喜炎平注射液 HPLC 全谱 0.85 否 

痰热清注射液 指纹图谱 1：HPLC 
指纹图谱 2：HPLC 

指纹图谱 1：全谱(除去脯氨酸出峰以后的色谱峰)
指纹图谱 2：全谱 

0.90 是 

热毒宁注射液 指纹图谱 1：HPLC 
指纹图谱 2：GC-FID 

指纹图谱 1：全谱 
指纹图谱 2：全谱(扣除相对保留时间与 s 峰保留时

间比值为 0.18 之前的溶剂峰) 

共有峰面积之和应不小于总峰面积

90%，各共有峰面积比值和相对保

留时间与标准指纹图谱相关值比

较，应符合规定 

否 

双黄连注射液 HPLC 全谱(剪切 5 min 之前和 50 min 之后的色谱峰)，减

除 10 号峰 
0.90 否 

清开灵注射液 HPLC 全谱 0.80 否 

柴胡注射液 GC-FID 特征峰 6 个特征峰的相对保留时间在规定时

间的±8%范围内。 
否 

鱼腥草注射液 GC-FID 全谱 0.93 是 

板蓝根注射液 − − − − 
穿心莲注射液 − − − − 
银黄注射液 − − − − 

 

氧胆酸及胆酸均为熊胆中胆汁酸类有效成分[9]。山

羊角中的蛋白质经水解后产生多种活性氨基酸。

而挥发油和包括绿原酸和异绿原酸等成分的绿原

酸类化合物是金银花的主要有效成分[10]。熊胆中

的鹅去氧胆酸对肝脏有一定的毒性，因此在检查

项下对其进行限量控制。痰热清注射液含量测定指

标的选择兼顾组方各个药味，基本选取每种中药的

一种或多种成分，能够较好地控制制剂的投料。 

测定成分多为注射剂组方中药的指标/特征成

分，而未结合主要功效及主治功能。部分品种测

定指标的药理效应与其功效关联性不强，对产品

质量控制的实际意义有限。从这些品种的处方组

成药味来看，金银花、连翘、黄芩 3 味药材的出

现频次较高。基于“效应成分指数”的研究，张

慧等[11]建立了双黄连制剂 HPLC 指纹图谱含量测

定方法，通过偏 小二乘-判别分析法对制剂的抗

菌效价和定量指纹峰含量相关性进行分析，从而

显示了与临床功效相关的药效成分。结果见表 1。

结果显示，野黄芩苷权重系数 大，对药效贡献

大，而黄芩苷对药效贡献 小，连翘苷与制剂

的疗效无关。李芸霞等[12]基于“功效成分组”对

连翘的主要解热功效成分进行研究，发现其解热

强度依次为连翘脂素、连翘酯苷、连翘苷。抗炎

的活性顺序依次为连翘脂素、连翘酯苷 A、连翘

酯苷 B[13]。且连翘苷由于是药物外排泵 P-gp 的底

物，给药后体内吸收很少，未显示抗炎活性[14]。

双黄连注射液现行的含量测定项黄芩与连翘分别

以黄芩苷、连翘苷为检测指标，建议通过进一步

的研究，以野黄芩苷、连翘脂素为测定指标，更

好地体现其清热、解毒的主要功效。因此，中药

注射剂检测指标的确定在体现制备工艺和产品质

量的同时，需更加兼顾功效及主治功能，使检测

指标趋于科学合理，更具实际意义。 
3  肺系病清热类中药注射剂含量测定的限度/范围  

含量范围设定是否合理对控制药物中有效成

分的含量、监督生产企业的投料的真实性(是否正

确投原料药 )和准确性 (是否按批准的处方量投

料)、生产工艺起到非常关键的作用，同时也是保

证临床疗效的重要手段[15-16]。纳入本文分析的 10
个品种，如痰热清、热毒宁及清开灵注射液等大

多数均规定了含量的上下限。热毒宁注射液现行

国家药品标准中所检测的指标以及总酸均规定了

含量的上下限，与其原质量标准(YBZ08202005- 
2009Z)每 1 mL 中含栀子苷 9.0~14.0 mg·mL–1、绿

原酸 5.6~8.4 mg·mL–1 相比，测定指标的含量范围

进一步优化，且新增加了 2 种单咖啡酰奎宁酸类

物质。双黄连注射液原质量标准(WS3-B-2104-96)
仅测定了黄芩苷的含量(每 1 mL 应≥6.0 mg)，现

行质量标准除了对绿原酸、咖啡酸的总量及连翘

苷进行了控制，黄芩苷含量(6.5~8.7 mg·mL–1)下
限略有提高，同时控制了上限，可以避免仅规定

下限而导致含量过高而有可能产生不良反应的问
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题，控制了制剂中黄芩的投料和黄芩提取物的制

备工艺，对制剂的生产工艺也起到了监督的作用。 
据文献报道，含量范围的制定应在固定药材

的质量、制备工艺的基础上，在各批次含量稳定

的情况下，结合成分含量的数值、测定方法、生

产过程和贮存期间可能产生的偏差或变化而制

定 [17]。目前，大多数中药注射剂的含量仅通过若

干批次样品的实测结果而确定。含量范围的制定

未能考虑注射剂制备工艺中关键有效成分的转移

率，贮存期间可能发生的降解等产生的损失率，

且这些过程之间缺乏关联性。因此，今后含量范

围的制定要综合原料药的含量情况、产品的生产

工艺、稳定性试验数据，结合多个批次的实测值

综合确定。 
4  肺系病清热类中药注射剂含量测定检测技术

与方法 
经过 SFDA 2007 年国家“药品标准提高行动

计划”及近年来修订药品标准的品种，均采用了

专属性强、灵敏度较高、分离效能高的测定技术，

如 HPLC、UPLC、GC 等方法。表 1 的 10 个品种，

痰热清、热毒宁及清开灵注射液在测定多个有效

成分的同时，对总酸、总氮量等有效部位的含量

也进行了限定。在现有的认知水平和技术条件下，

完全明确注射剂中的有效成分和无效成分或杂质

是非常困难的，因此在规定有效部位或大类成分

的含量同时进行单体成分的含量规定，具有存在

意义和实用价值，能对生产企业的合法生产起到

监督作用。 
目前，一测多评法等多指标成分定量技术的

不断成熟与应用，实现了在对照品不易得到或缺

乏的条件下，同时对多成分定量和多指标控制的

要求。崔小弟等[18]以绿原酸和栀子苷为参照物分

别测定新绿原酸等 5 个有机酸、京尼平龙胆双糖

苷、断氧化马钱子苷 2 种环烯醚萜苷类成分的相

对校正因子(f)，通过 f 计算了热毒宁注射剂 2 类有

效部位的 9 种成分的含量。此外，清开灵注射液[19]

有机酸类成分的含量测定也有应用一测多评法的

报道。 
一测多评法在方法建立时需计算相对校正因

子(relative correction factor，RCF)和相对保留时间

(relative retention time，RRT)，对方法的耐用性要

求更高[20-21]。与传统的多指标成分定量评价相比，

该法突破了单体对照品供应的品种和数量限制，

显著降低了检测成本，提高了工作效率，制定的

标准切实可行，经济合理。 
5  肺系病清热类中药注射剂指纹图谱/特征图谱 

纳入本文分析的 10 个品种的清热类注射剂，

有 6 个品种建立了指纹图谱，柴胡注射液应用了

特征图谱。鱼腥草注射液采用 GC-FID 建立了指纹

图谱，同时进行了 4 个成分的定量测定，实现了

定性和定量的统一。痰热清注射液建立了 2 张指

纹图谱，指纹图谱 1 反映山羊角的投料，指纹图

谱 2 反映总有机酸含量，控制了黄芩、金银花和

连翘的投料，基本达到了对组方药材的控制，同

时对山羊角和金银花进行了定量分析。热毒宁注

射液指纹图谱 1 用 HPLC，以栀子苷为对照峰，

确定了 14 个共有峰；指纹图谱 2 用 GC-FID 法以

樟脑峰为参比峰，体现了处方中青蒿、金银花等

药材中的挥发类成分的化学信息。 
鉴于清热类中药注射剂的成分繁多和制备工

艺的复杂，建立多张指纹图谱对生产过程的中间

体和 终产品的化学信息进行全方位的表征，可

较好地反映制剂的内在质量。如热毒宁注射液的

中间体，按照制备工艺为中间体Ⅰ(金银花与青蒿混

合提取物)和中间体Ⅱ(栀子提取物)。李林颖等[22]

建立了热毒宁注射液及其中间体Ⅰ、Ⅱ的 HPLC 指

纹图谱，以绿原酸为参照峰建立了中间体Ⅰ的指纹

图谱，以栀子苷为参照峰建立了中间体Ⅱ和成品注

射剂的指纹图谱，确定了三者的共有峰数量为 23，

24 和 22 个，共有峰与参照峰 PRA 的 RSD 分别为

2.18%~8.48%，1.00%~5.90%，1.17%~6.38%。表明

经复杂的制备工艺，成品和中间体主要有效成分

的相对含量基本稳定，建立的方法稳定性良好，

可用于生产工艺稳定性的监控。因此，指纹图谱

的建立应根据品种的生产工艺，必要时制定生产

不同阶段中间体的多张指纹图谱，结合处方组成

亦可采用不同的分析方法，对不同理化性质的有

效部位尽可能全面地提取化学物质信息的数据及

变量。 
从表 2 可看出，10 个品种指纹图谱的相似度

评价方法有全谱相似度和特征峰(Mark 峰)相似度

2 种。这种评价模式不能从立体、多维的角度对中药

注射剂的质量进行整体分析，且缺乏量化的数据和

统一的标准，不利于提高指纹图谱的适用性[23-24]。

目前，基于指纹图谱结合化学模式识别的方法，

可以将数理统计学、计算机信息技术与指纹图谱

有机结合，挖掘指纹图谱中的潜在信息，快速识
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别药物质量的差异[25]。据文献报道，板蓝根注射

液[26]、参脉注射液[27]均在相似度评价时采用了主

成分分析和聚类分析的方法，为不同批次、不同

生产厂家的注射剂质量的识别和检测提供了客

观、便捷的手段。 
6  总结与展望 

发展中药注射剂是治病救人的需要，是传统

中医理论与现代制药技术结合的体现，突破了中

药惯用的给药方式[28]。随着肺系病清热类中药注

射剂广泛应用于临床，用药风险也随之明显增加，

其部分原因是中药注射剂的质量标准尚不完善，

检测方法和控制技术比较落后，无法保证药品质

量的均一性和稳定性。如何在保持中医药特征的

基础上，建立符合中药注射剂品种的含量测定标

准是广大医药工作者探索的难题。 
本文概述了肺系病清热类中药注射剂质量标

准含量测定相关问题，从这些品种的现行国家药

品标准和相关文献报道来看，建议纳入本文分析

的 10 个注射剂品种：①未建立定量测定指标的品

种，如柴胡注射液应尽快建立含量测定项，提高

品种质量的可控性；②进一步优化测定指标的选

择和数量，提高测定指标与功效的关联性，如双

黄连注射液建议以野黄芩苷、连翘脂素为测定指

标；③含量范围要同时规定上限和下限，结合产

品的稳定性试验数据综合制定，起到监督企业生

产投料和保证药品安全性、有效性的作用；④指

纹图谱/特征图谱的建立应尽量与多指标定量测定

结合。综合相似度计算，主成分分析和聚类分析

等方法，更加全面准确地分析和评价中药注射剂

的质量；⑤加大对照提取物法、一测多评法，

UPLC、GC、色谱-质谱联用等方法和技术的应用，

降低检测成本，提高分析效率。力求今后制定的

含量测定标准科学合理、技术先进、严谨可行，

切实保障药品的安全性和有效性。 
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