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青黄散的几种药味的显微、定性鉴识和黄柏的含量测定 
柳克浩 

（济南市食品药品检验检测中心  山东济南  250000） 

摘要:目的  对青黄散中的药味进行显微、定性鉴识、含量测定。 方法  分别对处方中的黄柏、白芷、青黛做了显微鉴识，黄柏、白芷的

定性鉴识和黄柏中盐酸小檗碱的含量限度探索。结果  显微图谱和定性图谱分离清晰，特征明显；盐酸小檗碱在 0.02～0.5 μg（r=0.9999）

的范围内线性关系良好，平均回收率为 98.91%（n=6），RSD 为 0.88%，符合分析方法验证指导原则。结论  该该研究对青黄散的显微、定

性鉴识、含量测定有较大扩展，加强了该药的质量控制。 
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Microscopic and Qualitative Identification of Several Medicinal Taste of Qinghuang Powder and Determination of Cortex Phellodendri 

LIU Ke-hao 

(Jinan Center for Food and Durg Control， Jinan 250000，China) 

Abstract : Objective To conduct microscopic, qualitative identification and content determination of the medicinal herbs in Qinghuang Powder. Methods 

The microscopic identification of Cortex Phellodendri, Radix Angelicae Dahuricae and Daidzee in the prescription, the qualitative identification of Radix 

Angelicae Dahuricae and the content limit of berberine hydrochloride in Cortex Phellodendri were explored. Results The microscopic map and qualitative 

map were clearly separated and characterized. Berberine hydrochloride had a good linear relationship in the range of 0.02-0.5 μg ( r = 0.9999 ). The 

average recovery was 98.91 % ( n = 6 ), RSD was 0.88 %, which conformed to the guiding principle of analysis method. Conclusion This study has greatly 

expanded the microscopic, qualitative identification and content determination of Qinghuang Powder, and strengthened the quality control of the drug. 
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青黄散为济南市某医院医院制剂品种，1996 年 3 月 20 日起试

行，现执行标准编号为鲁药制 ZBZ1928，是一种主要皮肤病、肿痒

痛出水者的散剂。该方由白芷、青黛、煅蛤壳、黄柏、枯矾、雄黄、

冰片等七味组成，具有清热、燥湿、止痒的作用。原方青黄散为解

毒的古方，《景岳全书》、《世医得效方》、《奇效良方》中均有记载,

由雄黄、青黛组成，周霭祥等用原方治疗白血病效果好[1-2]常用多为

此方,根据雄黄和青黛的比例，作用效果不同[3]。《仙拈集》卷三记载

青黄散为黄柏（蜜炙赤）、青黛，主要为于口疮外用。该制剂标准

目前仅制定黄柏的显微鉴别，黄柏的 TLC 鉴别。不过该药目前的质

量标准研究较为简单，缺乏对主要药味的控制，基于以上情况，进

行试验，完成了黄柏、青黛、白芷的显微鉴识，白芷的定性鉴识和

黄柏的含量测定项目，步骤和结果如下。 

1 仪器与试药 

1.1 仪器 LC-20A 高效液相色谱系统(紫外检测器，日本岛津)；

薄层色谱 GOODSEE-20E 照相（上海科哲生化），电子分析万分之

一天平(梅特勒-托利多国际有限公司，瑞士)，KQ-250DE 超声波振

荡器(昆山超声仪器)，BX51 照相显微镜（日本 OLYPUSI）。 

1.2 试药 青黄散（批号 150311、150316、150320）；盐酸小檗

碱对照品（批号:110713-200910，中国食品药品检定研究院，以下

均为同一来源）；黄柏对照药材（批号:121510-201105）；白芷对照

药材（批号:120945-201510）；乙腈为色谱纯，水为现制超纯水，其

余试剂纯度为分析纯。 

2 方法与结果 

2.1 显微鉴识 

2.1.1 黄柏的显微鉴识。结果如图 1～3: 

    
图 1 纤维                     图 2 石细胞 

 
图 3  方晶 

2.1.2 白芷、青黛的显微鉴别，结果如图 4～6。 

 
图 4 白芷淀粉   

 
图 5 白芷油管碎片 
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图 6 青黛块片，颗粒 

2.2 定性鉴识 

2.2.1 黄柏薄层鉴识  取本品粉末 0.5 g，放入锥形瓶，量取甲醇

10 mL 加入其中，放于水浴锅上 70 ℃加热，冷凝回流持续 30 min，

使用定性滤纸进行过滤，所得滤液就是需要的试样。另称量黄柏对

照药材 0.5 g，量取甲醇 5 mL 加入其中，按照同样的处理方法得到

对照药材试样。掉黄柏按照处方生产要求进行配制的阴性对照试样

0.5 g，按样品的处理方法操作得到相应的阴性对照试样。进行定性

试验，用毛细管吸三种溶液各 10 µL，按照试样、对照药材、阴性

试样的顺序点在一块硅胶 G 薄层板上，跑板使用的溶剂为乙酸乙酯

-丁酮-甲酸-水(10:6:1:1)于冰箱中 4 ℃静置分层的下层溶液 20 mL，

并预先进行氨蒸气饱和。溶剂前线到达 10～12 cm 时快速拿出薄层

板并放在通风橱中静置 10～15 min，采用 365 nm 紫外照射观察，

样品和对照品色谱相应的水平线上，显相同颜色的荧光点状样式图

斑，阴性对照液在对应的水平线上无点状样式图斑，见图 7。 

 
2.2.2 白芷的 TLC 鉴识  取本品 1 g，放入锥形瓶中，量取甲醇

20 mL 加入其中， 放入超声仪器中 80%功率运行 0.5 h，使用定性

滤纸进行过滤，滤液于蒸发皿中水浴蒸发到干，剩余干燥物用水 10 

mL，摇动，使溶解，使用定性滤纸进行过滤，滤液于分液漏斗中加

乙醚 10 mL，实行振摇提取操作 2 次，将所得到的乙醚提取液混合

在一起，放在通风橱内低温下挥散溶剂到完全干燥，剩余干燥物用

甲醇 2 mL ，摇动，使溶解，就是需要的试样。另称量白芷对照药

材 l g，量取甲醇 20 mL 加入其中，放入超声仪器中 80%功率运行

30 min，使用定性滤纸进行过滤，滤液于蒸发皿中水浴浓缩到剩余

约 2 mL，作为对照药材试样。掉白芷按照处方生产要求进行配制的

阴性对照试样 1 g，按样品的处理方法操作得到相应的阴性对照试

样。进行定性试验，用毛细管吸三种溶液各 10 µL，按照对照药材、

试样、阴性试样的顺序点在一块硅胶 G 薄层板上，跑板使用的溶剂

为甲苯-乙酸乙酯-甲酸（5:3:1)20 mL。溶剂前线到达 8～10 cm 时快

速拿出薄层板并放在通风橱中静置 10～15 min，采用 254 nm 紫外

照射观察，样品和对照品色谱相应的水平线上，显相同颜色的荧光

点状样式图斑，阴性对照液在对应的水平线上无点状样式图斑，见

图 8。 

 
2.3  含量测定 

2.3.1 色谱条件 

LC-20A 高效液相色谱系统，色谱柱:InertSustain C18 (4.6 mm × 

150 mm，5 um)；将乙腈-0.1%磷酸溶液（40:60)(每 100 mL 溶液

中需要混入十二烷基磺酸钠 0.1 g)混合均匀，抽滤脱气后作为流动

相；柱温箱的温度设定为 30 ℃；液相的流动速度设定为 1.0 mL•min

－1；检测所使用的的紫外段波长定为 265 nm；自动进样的体积设

定为 5 µL。系统适用性的要求中，理论板数按盐酸小檗碱峰计算规

定为应不低于 4000。 

2.3.2 对照品溶液的制备 

将完整瓶装的盐酸小檗碱对照品破开后使用，称量精确到小数

点后五位，将 10 mg 溶质溶解到 10 mL 容量瓶里面，再用 1 mL 大

肚移液管量取后加入到 50 mL 容量瓶中，加流动相稀释到刻度线，

就得到了对照品溶液。 

2.3.3 样品溶液的制备 

取样品 3 包，全部混合在一起拌匀，称取 0.25 g，称量精确到

小数点后四位，放入锥形瓶，用 25 mL 大肚移液管量取流动相后加

入，盖上玻璃塞，记录重量，放入超声仪器中 70%功率运行 l h，

取出，静置 15 min，再称量记录，用流动相将超声中损失的重量调

整到原来的水平，顺时针摇晃 3 min，使用定性滤纸进行过滤，取

第二次过滤时的溶液，就得到了样品的溶液。 

2.3.4 阴性对照溶液的制备 

取不含黄柏按青黄散工艺生产的溶液以“2.3.3”方法处理制成

阴性对照溶液。 

2.4 方法学考察 

2.3.1 线性范围  设置程序，使用仪器的自动进样针，将实验浓

度为 0.02 mg/mL 的盐酸小檗碱对照品溶液泵入高效液相色谱仪，进

样体积依次设定是 2 µL、5 µL、10 µL、15 µL、25 µL，记录仪器自

动测定出的峰面积积分数值。以盐酸小檗碱的具体进样体积时的重

量（g）当作横坐标即 X，对应的盐酸小檗碱峰面积积分数值为纵

坐标即 Y，利用 Excel 表格进行线性回归计算，得到一个具体的回

归方程如下。测定结果见表 1。 

表 1 盐酸小檗碱线性关系考察结果 

进样量（μg） 0.04 0.1 0.2 0.3 0.5 

峰面积 130148 328952 660705 989608 1643107 

回归方程 y = 3E+06x + 598.25，相关系数 r=0.9999。 

根据结果计算可以得出结论，即盐酸小檗碱在 0.02～0.5 μg

的实验范围时，线性关系良好，可以进行下一步的操作。标准曲线

见图 9。 
青黄散  盐酸小檗碱

0

200000

400000

600000

800000

1000000

1200000

1400000

1600000

1800000

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6
进样量

峰
面

积

 
图 9 盐酸小檗碱标准曲线 

2.3.2 系统重复性试验  设置程序，使用仪器的自动进样针，将
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实验浓度为 0.02 mg/mL 的盐酸小檗碱对照品溶液 5 µL 泵入高效液

相色谱仪，重复操作共计 6 次，记录仪器自动测定出的峰面积积分

数值。具体数据见表 2。 

表 2 盐酸小檗碱精密度试验结果 

编号 1 2 3 4 5 6 

峰面积 339390 339751 337898 336394 335018 334117 

RSD（%）                             0.685 

根据以上的表格数值可以得出结论，系统重复性可以满足下一

步实验的要求。 

2.3.3 稳定性试验  取本品 3 包（批号:150320），照“2.3.3”方

法依次制备的供试品溶液。记录时间，设定程序，每 5 h 自动进样

一遍，每次进样体积设定在 5 µL，测定每一遍的积分数值，共考察

25 h。具体结果见表 3。 

表 3  稳定性试验结果盐酸小檗碱 

保存时间 0h 5h 10h 15h 20h 25h 

峰面积 1323795 1323839 1324111 1331102 1330538 1336706 

RSD（%）                           0.400 

根据以上的表格数值可以得出结论，即该样品溶液在 25 h 内稳

定性能够满足下一步实验的需要。 

2.3.4 精密度考察  供试品溶液的制备:取本品 3 包（批

号:150320），照“2.3.3”方法依次制备的供试品溶液，平行制备 6

份。设定程序，将样品溶液进行测定，每次进样体积设定在 5 µL，

依次泵入液相色谱仪，记录仪器自动测定出的峰面积积分数值，采

用 Excel 表格进行计算。结果见表 4。 

表 4 重复性考察结果 

编号 取样量（g） 含量（mg/g） 平均含量（mg/g）RSD（%） 

1 0.2509 7.9113 

2 0.2505 7.9687 

3 0.2506 8.0183 

4 0.2511 7.9469 

5 0.2501 8.0733 

6 0.2507 8.0776 

 

7.999 

 

 

0.86 

 

根据以上的表格数值可以得出结论，含量测定方法的精密度良

好。 

2.3.5 加样回收率试验  取已经经过了含量测定的的本品 3 包

（批号:150320，盐酸小檗碱对照品溶液含量为 7.999 mg/g），称 0.125 

g，称量精确到小数点后四位，放入锥形瓶，用 50 mL 大肚移液管

量取盐酸小檗碱对照品溶液（0.02 mg/mL）加入，盖上玻璃塞，记

录此时的重量，放入超声仪器中 70%功率运行 l h，取出，静置 15 

min，再称量记录，用流动相将超声中损失的重量调整到原来的水

平，顺时针摇晃 3 min，使用定性滤纸进行过滤，取第二次过滤时

的溶液，就得到了混合对照品的样品溶液。设定程序，将混合后的

溶液进行测定，每次进样体积设定在 5 µL，依次泵入液相色谱仪，

记录仪器自动测定出的峰面积积分数值，采用 Excel 表格进行计算。

结果见表 5。 

表 5 加样回收率考察结果 

编号 
取样量 

（g） 

样品中含

量（mg） 

对照品加

入量（mg） 

测得量 

（mg） 

回收率

（%） 

平均 

（%） 

RSD 

（%） 

1 0.1254 1.0031 1.0 1.9850 98.19 

2 0.1251 1.0007 1.0 1.8999 99.92 

3 0.1252 1.0015 1.0 1.9012 98.97 

4 0.1253 1.0023 1.0 1.8889 98.66 

5 0.1250 0.9999 1.0 1.9001 99.92 

6 0.1251 1.0007 1.0 1.9201 97.82 

 

98.91 

 

0.88 

试验结果表明，测定方法的准确度良好，能够满足下一步实验

的要求。 

2.3.6 专属性试验 

2.3.6.1 对照品溶液的制备:同“2.3.2”的方法。 

2.3.6.2 供试品溶液的制备:同“2.3.3”项下的方法。 

2.3.6.3 阴性对照溶液的制备:同“2.3.4”项下的方法。 

设置程序，使用仪器的自动进样针，将上述对照品溶液、供试

品溶液及阴性对照溶液各 5 µL 泵入高效液相色谱仪，记录图谱。

从图中可以得出结论，样品和对照品色谱保留时间同样的位置上，

出现了盐酸小檗碱的色谱峰，同时阴性对照色谱中没有出现色谱

峰。证明此方法可以很好的区分是否在生产中对黄柏进行了投料。

见图 10～12。 

 
图 10 盐酸小檗碱对照品 

 
图 11 供试品 

 
图 12 阴性溶液 

2.3.7 样品测定  按“2.3.1”规定好的实验方法和条件设定进样

程序并附带设置进样完毕后的清洗程序，得到批处理文件，执行程

序。对所有的 3 批样品进行测定，记录仪器自动测定出的峰面积积

分数值，采用 Excel 表格进行计算。结果见表 6。 

表 6 盐酸小檗碱含量测定结果（n=2） 

批号 含量 1（mg/g） 含量 2（mg/g） 平均含量（mg/g） 

150311 7.9447 7.9880 7.9888 

150316 7.9995 7.9880 7.9881 

150320 8.0457 8.0497 8.0333 

通过表格中的数值范围，并参考固经丸[4]项下的含量测定，定

含量限度为 5 mg/g，与通过处方药味重量及百分比测算含量限度一

致，故暂定青黄散每 1 g 含黄柏通过盐酸小檗碱（C20H17NO4 ² HC1)

为准，应该不能少过 5 mg，这样才能真实地反映原材料的质量和投

料是否充分。 

3.讨论 

3.1 本实验参考药典方法及有关文献[4-8]，分别对黄柏、白芷

进行定性鉴识，各方法所得图谱上点状图斑分离清晰，耐用性考察

（不同品牌薄层板）良好。用 HPLC 法测定了黄柏中盐酸小檗碱的

含量。考察了 Agilent 1200、Shimadzu LC-20A 2 个色谱系统与 Inertsil 

ODS-3(4.6 mm × 250 mm，5 m)；Agilent 5 TC-C18(4.6 mm × 150 

mm，5 m)；Agilent Eclipse XDB-C18(4.6 mm × 250 mm，5 m)3

种品牌的色谱柱的实际检验效果，得出结论即不同色谱系统和不同

的色谱柱对实际检验结果影响在可接受的范围内，每个柱子的分离

效能、理论板数等均能达到实验要求的数值。 

3.2 不足之处，本方含有矿物药雄黄，由于实验条件限制，未

能开展砷的 HPLC-ICP-MS 检查项目。 

（下转第 23 页） 
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（上接第 17 页） 
3.3 医院制剂标准的提高工作十分重要，由于自身条件限制等

因素，医院制剂一般存在着这样或那样的问题[9-10]，但总体来讲

目前发展机遇较好[11-12],抓好了制剂成品的质量才能更好地保证

疗效，从这方面来讲，严格的质量标准对于医院来讲是一个压力也

是推动力。 
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