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摘要　目的 :采用毛细管电泳的方法检测中药制剂舒骨宁中非法添加的西药双氯芬酸钾。方法 :毛细管电泳

法 ,贝克曼未涂层石英毛细管柱 75μm ×50 cm,以 25 mM的磷酸氢二钠 (磷酸调节 pH6. 50 ±0. 02)为缓冲

液 , 0. 5 p si、5 s压力进样 ,检测波长 275 nm,柱温为 25℃,分离电压 25 kV。结果 :双氯芬酸钾的含量在 0. 010

～0. 200 g/L的范围内线性关系良好 , r = 0. 998 4,平均回收率为 100. 6% , RSD为 3. 01%。结论 : 该方法简

便、快速、可靠 ,溶剂用量少 ,可有效检测出中药制剂舒骨宁中非法添加的西药双氯芬酸钾。
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ABSTRACT　O bjective: To establish a cap illary electrophoresis (CE) method for determ ining the illegally added ingredient diclofe2
nac potassium in TCM , Shuguning tablet. M ethods: CE was used for the separation by using the uncoaded cap illary (75μm ×50 cm)

and buffer of 25 mmol/L Na2 HPO4 (pH 6. 50 ±0. 02). The app lied voltage was 25 kV at 25℃. The samp le was injected for 5 s at

015p si and the detection wavelength was at 275 nm. Results:L inear range was from 0. 010 g/L to 0. 200 g/L ( r = 0. 998 4) , the aver2
age recovery was 100. 6% with the RSD of 4. 39%. Conclusion: This method is simp le, rap id, reliable and accurate for quantifying

the illegally added diclofenac potassium in Shuguning tablets.
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　　舒骨宁是由熟地黄、鹿衔草、骨碎补 (烫 )、淫羊

藿、肉苁蓉、鸡血藤、莱菔子 (炒 )七味中药组成 ,具

有补肾、活血、止痛的功效 ,用于肥大性脊椎炎、颈椎

病、跟骨刺、增生性关节炎、大骨节病。但通过对市

场销售的舒骨宁片进行 LC2MS检测 ,发现其中含有

非法添加成分双氯芬酸钾。双氯芬酸钾为非甾体类

抗炎镇痛药 ,长期大量服用容易引起消化道溃疡。

由于质谱对流动相的要求比较苛刻 ,且检测成本高 ,

在实际工作中难以推广。笔者建立了简便、快捷的

毛细管电泳法对其进行检测 ,以较低的成本同样实

现了中药打假的目的。

1　仪器和试剂

1. 1　仪器　美国贝克曼 P /ACE
TM

MDQ毛细管电泳

系统 ,包括 32Karat色谱工作站 ,自动进样器 ,紫外检

测器。贝克曼未涂层石英毛细管柱 75μm ×50 cm,

日本岛津 SH I MADZU 分析电子天平 ,型号为

AUW120。日本岛津公司紫外 -可见光光度仪 ,型号

为 UV22450PC。上海精密仪器厂 PHS23C型酸度计。

1. 2　药品和试剂　乙腈为色谱纯 ,磷酸氢二钠 (广

东汕头西陇化工厂 ,分析纯 ,批号 0702012 ) ,磷酸

(南京化学试剂一厂 ,分析纯 ,批号 960809) ,水为纯

净水。吉林某药业股份有限公司生产抗骨增生片

(商品名为舒骨宁 ) ,批号 20060101。双氯芬酸钾原

料药 (江苏省药检所提供 ,含量为 99. 19% )作为对

照品。通化卫京药业股份有限公司生产的抗骨增生

片 (经质谱检测未添加西药成分的合格产品 ) ,批号

为 050504。

2　方法与结果

2. 1　色谱条件 　贝克曼未涂层石英毛细管柱 75

μm ×50 cm ,以 25 mM的磷酸氢二钠 (磷酸调节
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pH6. 50 ±0. 02)为缓冲液 , 0. 5 p si、5 s压力进样 ,检

测波长为 275 nm,检测时间 10 m in,分离电压 25

kV;外标法。

2. 2　供试品溶液与对照品溶液的制备 　精密称取

Na2 HPO4 1. 119 6 g,溶于 125 mL水中 , H3 PO4调节

pH值为 6. 50 ±0. 02,备用。精密称取双氯芬酸钾

原料药 2. 070 mg,置 10 mL量瓶中 ,以上述缓冲液

定容备用。取抗骨增生片 ,去糖衣 ,碾成细粉 ,精密

称取 60 mg,置 10 mL量瓶中 ,以上述缓冲液定容 ,

超声提取 10 m in,摇匀滤过取续滤液 , 0. 45μm微孔

滤膜过滤后进样。

2. 3　方法学考察

2. 3. 1　线性关系　取上述对照品溶液 ,以缓冲液稀

释至 0. 010 0、0. 020 0、0. 050 0、0. 100 0、0. 150 0、

01200 0 g/L ,分别以 0. 5 p si、5 s压力进样 ,以浓度 C

对峰面积 A进行线性回归 ,求得回归方程 , A =

36 898C + 2 402,相关系数为 r = 0. 998 9,表明双氯

芬酸钾在 0. 010 0～0. 200 0 g/L范围内线性关系较

好。

2. 3. 2 　样品稳定性考察　取同一样品制得的样品

溶液 ,分别于 0、2、4、6、8 h进样 ,记录色谱图 ,测得

峰面积的响应值 RSD = 2. 49% ,出峰时间 RSD =

2127% ,表明样品溶液在 8 h内稳定。

2. 3. 3　进样精密度　在上述色谱条件下 ,重复进对

照品 6次 ,测得峰面积响应值 RSD = 2. 44% ,出峰时

间 RSD = 1. 27% ,表明系统精密度良好。

2. 3. 4　重复性　同一批样品 ,平行精密称取 6次 ,

每份约 60 mg,按样品溶液项下制备 ,然后分别进

样 ,记录色谱图 ,测得峰面积 ,代入线性方程中计算

双氯芬酸钾含量 , RSD为 3. 69% ,表明该方法重复

性较好。

2. 3. 5　方法回收率 　精密称取已知含量的样品粉

末份 9份 (样品含双氯芬酸钾 0. 1078 g/L ) ,三份一

组 ,每份 60 mg,精密称定 ,分别添加 1 mL低、中、高

3个浓度的双氯芬酸钾原料药 ,按“2. 5”项下操作

后 ,制成加样回收率供试液。结果表明方法的回收

率为 100. 6% , RSD为 3. 01%。

3　样品测定

取吉林某药业股份有限公司生产的舒骨宁片 ,

按照“2. 3”项下操作 ,制备待测样品 ,以“2. 2”项下

所述色谱条件平行进样 3次 ,测得峰面积 ,取平均

值 ,用外标法计算样品中双氯芬酸钾的含量 ,结果表

明 ,该批次的舒骨宁片中非法掺入了双氯芬酸钾 ,测

算出每克成药 (不含糖衣 )含双氯芬酸钾约 17. 97

mg。对照品及供试品色谱图见图 1。

图 1　双氯芬酸钾及其制剂的毛细管电泳分离图谱

A2双氯芬酸钾原料药 ; B2吉林某药业公司舒骨宁片 (非法添加产品 ) ; C2舒骨宁片 (合格产品 ) ;峰 12双氯芬酸钾

4　讨论

4. 1　测定波长的选择　以缓冲液为空白对照 ,对照

品稀释至 2. 07 mg/L ,在紫外 -可见光光度仪上扫

描 [ 1 ]
,发现对照品在 275 nm处有最大吸收 ,故选择

275 nm为检测波长。

4. 2　分析方法的选择　中国药典 2005版二部中给

出了双氯芬酸钠的含量测定方法为指示剂法 [ 2 ]
,该

法样品用量大 ,含量测定结果容易受中药成分干扰 ,

不适用于少量添加的双氯芬酸成分的检测 ;当不能

确定中药制剂中是否添加了西药成分以及添加了何
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种西药成分时 ,质谱法是一种终端确证方法 ,江苏省

药检所建立了舒骨宁片中非法添加双氯芬酸钾的质

谱检测方法 ,但作为日常工作中的常规打假手段 ,质

谱检测方法仪器昂贵 ,成本较高 ,需要专门的技术人

员 ,不利于在基层推广使用 ,并且 ,质谱法极高的灵

敏度对于检测必须添加到一定浓度才能发挥药效的

西药也是一种浪费 ;高效液相色谱法分析时间略长 ,

且溶剂用量较大 [ 3 ]。笔者建立的 CE检测方法快

速、简便、溶剂用量少、检测限符合检测要求 ,可作为

快速打假的一种手段。

4. 3　缓冲体系的选择　确定该方法的缓冲体系前 ,

考察过非水体系 [ 4, 5 ]、偏酸体系、中性体系和偏碱体

系 ,试验结果表明 , pH ( 6. 50 ±0. 02 )时 ,出峰时间

短 ,分离度和峰形符合含量测定的要求。溶剂的酸

碱度是如何影响双氯芬酸钾的色谱行为还有待进一

步的试验确证。

4. 4　定量计算　毛细管电泳法中 ,毛细管内缓冲液

极其微小的变化也会引起出峰时间的漂移和峰面积

较大的变化 ,因此 ,采用 CE方法定性定量时 ,每进样

5次 ,须以 0. 1 M的 NaOH和缓冲液冲洗柱子 ,以保

证出峰时间和峰面积的重现性。
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可转化为 52氟尿嘧啶核苷 ,以伪代谢产物形式掺入

RNA中干扰蛋白质的合成。硫酸长春新碱是作用

于 M期的药物 ,与纺锤丝微管蛋白结合 ,从而影响

微管装配和纺锤丝的形成。丝裂霉素 C是周期非

特异型药物 ,可使细胞的 DNA解聚 ,同时阻碍 DNA

的复制 ,从而抑制肿瘤细胞分裂。文献报道中并未

阐述选择阳性对照药物是以药物的抑制效果为依据

还是以药物的作用机制为依据。本研究选取了 3种

常用的阳性对照药物 ,比较了其对于人肝癌细胞系

HepG2的抑制情况 ,以抑制效果为衡量指标 ,认为

硫酸长春新碱是该细胞系体外药物筛选时较适宜的

阳性对照药物。

本研究中对 3种常用的抗癌药物抑制情况进行

比较 ,只是针对于人肝癌细胞系 HepG2的 ,由于体

外细胞系类别很多 ,不同种类不同来源的细胞间存

在一定差异 ,所以并不适用于其它种类和来源的细

胞系 ;而且 ,本文只是研究药物对于体外培养的细胞

株的抑制情况 ,并非针对临床抗肿瘤药物用药指导。
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