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[摘要] 目的：探讨消炎生肌散中辅料冰片和薄荷挥发油对药效成分龙胆苦苷和盐酸小檗碱的体外最佳促

透条件。方法：采用水蒸气蒸馏法提取消炎生肌散挥发性成分和薄荷挥发油；采用气相色谱内标法测定消炎生

肌散挥发性成分中冰片的含量；通过Franz扩散池法进行体外透皮实验，建立高效液相色谱法测定接收液中龙胆

苦苷和盐酸小檗碱含量；比较不同浓度的冰片和薄荷混合挥发油对龙胆苦苷和盐酸小檗碱的透皮吸收效果。结

果：消炎生肌散挥发性提取物中冰片为主要成分，平均含量为30.36%；冰片和薄荷挥发油联用能促进龙胆苦苷、

盐酸小檗碱的体外透皮吸收，1%薄荷挥发油+1%冰片对两者的促透效果最佳。结论：消炎生肌散中冰片、薄荷挥

发油有协同促渗作用，具有“药辅合一”的特点。
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Research on the Transdermal Penetration-Enhancing Effect of Volatile

Oils from Chinese Herbal Medicine on Xiaoyan Shengji Powder

(消炎生肌散)

[Abstract] Objective: To investigate the optimal in vitro penetration conditions for the active ingredients

(gentiopicroside and berberine hydrochloride) facilitated by the excipients (borneol and peppermint volatile oil)

in the Xiaoyan Shengji Powder. Methods: Volatile components in Xiaoyanshengji Powder and peppermint

volatile oil were extracted by steam distillation. The content of borneol in Xiaoyan Shengji Powder was determined

by gas chromatography (GC) with the internal standard method. The transdermal absorption experiment was

performed in vitro by Franz diffusion cells. High performance liquid chromatography (HPLC) was established to

measure the content of gentiopicrin and berberine hydrochloride in the receiving solution, plotting drug-time

curves, comparing the effects of different concentrations of mixed volatile oils of borneol and peppermint

volatile oil on the transdermal absorption of gentiopicrin and berberine hydrochloride. Results: Borneol was the

main component in volatile extracts of Xiaoyanshengji Powder with an average content of 30.36%. The combination

of borneol and peppermint volatile oil promoted the in vitro transdermal absorption of gentiopicrin and berberine

hydrochloride, and 1% borneol+1% peppermint volatile oil showed optimal penetration enhancement. Conclusion:

Borneol and peppermint volatile oil in Xiaoyan Shengji Powder demonstrate synergistic effects on facilitating

penetration.
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中 药 经 皮 给 药 制 剂 是 以 中 医 内 病 外 治 理 论 为 指 导 ， 采 用

适 宜 方 法 和 基 质 制 成 使 中 药 有 效 成 分 经 由 皮 肤 吸 收 达 到 局

部 或 全 身 治 疗 作 用 的 一 类 专 供 外 用 的 剂 型 [1]。 中 药 挥 发 油 因

其 低 皮 肤 刺 激 性 ， 安 全 使 用 潜 力 较 高 ， 同 时 存 在 一 定 的 药 理

活 性 ， 能 够 与 药 物 中 的 促 透 成 分 产 生 协 同 效 果 ， 兼 具 促 渗 与

治 疗 的 双 重 功 能 ， 体 现 出 “ 药 辅 合 一 ” 的 特 色 [2-5]。 “ 药 辅 合 一 ”

作 为 中 药 制 剂 使 用 辅 料 的 重 要 原 则 ， 蕴 含 着 独 特 的 中 医 智 慧

和 用 药 理 念 [6-11]。

消 炎 生 肌 散 由 石 膏 （ 煅 ） 、 雄 黄 、 硼 砂 、 龙 胆 、 黄 柏 、 儿 茶 、

青 黛 、 甘 草 、 蒲 黄 、 血 竭 、 炉 甘 石 、 冰 片 、 薄 荷 、 人 中 白 （ 煅 ） 组

成 。 其 主 要 挥 发 性 成 分 是 冰 片 、 薄 荷 ， 可 以 促 进 药 效 成 分 由 肌

表 直 达 腠 理 ， 达 到 治 疗 效 果 。 现 有 研 究 中 ， 中 药 挥 发 油 促 透 效

果 的 评 价 主 要 集 中 于 单 一 挥 发 油 对 单 一 中 药 成 分 的 经 皮 渗

透 能 力 ， 而 忽 视 了 制 剂 中 复 杂 成 分 对 经 皮 促 透 效 果 可 能 产 生

的 影 响 。 本 研 究 从 “ 药 辅 合 一 ” 的 中 药 挥 发 油 促 进 外 用 制 剂 透

皮 吸 收 的 角 度 切 入 ， 研 究 消 炎 生 肌 散 中 的 辅 料 冰 片 和 薄 荷 挥

发 油 对 药 效 成 分 龙 胆 苦 苷 、 盐 酸 小 檗 碱 的 促 渗 效 果 ， 旨 在 为

消 炎 生 肌 散 中 富 含 挥 发 油 成 分 药 物 的 合 理 配 伍 提 供 参 考 。

1 材 料

1.1 主要试剂 冰 片 （ 合 成 龙 脑 ） （ 安 徽 省 聚 参 堂 中 药 饮 片 有

限 公 司 ， 批 号 ： 221101） ； 薄 荷 （ 徐 州 市 中 医 院 ， 批 号 ： 20240301） 。

以 上 两 种 药 材 样 品 经 徐 州 市 中 医 院 药 剂 科 左 文 副 主 任 中 药

师 鉴 定 为 正 品 。 消 炎 生 肌 散 （ 徐 州 市 中 医 院 制 剂 室 ， 批 号 ：

20240301） ； 龙 胆 苦 苷 对 照 品 （ 中 国 食 品 药 品 检 定 研 究 所 ， 批

号 ： 110770-202219， 纯 度 98.1%） ； 盐 酸 小 檗 碱 对 照 品 （ 大 连 美

仑 生 物 技 术 有 限 公 司 ， 批 号 ： F0126AS ， 纯 度 >98%） 。

1.2 主要仪器 TRACE 1300 型 气 相 色 谱 仪 （ 美 国 Thermo

Fisher Scientific 公 司 ） ； Agilent 1260 型 高 效 液 相 色 谱 仪 （ 美 国

Agilent Technologies 公 司 ） ； TP-6 智 能 透 皮 试 验 仪 （ 天 津 市 津

拓 仪 器 科 技 有 限 公 司 ） ； Vortex-Genie 2 涡 旋 振 荡 器 （ 美 国

Scientific Industries 公 司 ） ； KQ-500E 型 超 声 波 清 洗 器 （ 昆 山 市

超 声 仪 器 有 限 公 司 ） 。

2 方 法

2.1 薄荷挥发油及消炎生肌散挥发性成分的制备

2.1.1 薄 荷 挥 发 油 的 制 备 薄 荷 挥 发 油 的 提 取 采 用 《 中 华 人

民 共 和 国 药 典 》 （ 2025 年 版 ） 四 部 挥 发 油 测 定 法 甲 法 。 称 取

28 g 薄 荷 药 材 ， 经 粉 碎 机 粉 碎 ， 过 40 目 筛 后 ， 置 于 500 mL 圆 底

烧 瓶 中 ， 加 入 投 药 量 10 倍 的 蒸 馏 水 ， 浸 泡 0.5 h 。 连 接 挥 发 油 提

取 装 置 和 冷 凝 管 ， 加 热 保 持 微 沸 至 挥 发 油 提 取 器 中 油 量 不 再

增 加 ， 停 止 加 热 ， 待 冷 却 至 水 油 完 全 分 层 后 ， 收 集 上 层 薄 荷 挥

发 油 ， 即 得 。

2.1.2 消 炎 生 肌 散 挥 发 性 成 分 的 制 备 称 取 25 g 消 炎 生 肌

散 ， 置 于 500 mL圆 底 烧 瓶 中 ， 加 入 250 mL 蒸 馏 水 ， 采 用 水 蒸 气

蒸 馏 法 提 取 消 炎 生 肌 散 中 挥 发 性 成 分 ， 加 热 至 110益， 保 持 2 h ，

收 集 挥 发 油 提 取 器 中 的 白 色 半 透 明 结 晶 ， 即 为 提 取 消 炎 生 肌

散 中 挥 发 性 成 分 。 分 别 以 提 取 的 料 液 比 （ 1颐5、 1颐10、 1颐20、 1颐30） 、

提 取 温 度 （ 95、 100、 105、 110益） 、 提 取 时 间 （ 1.0、 1.5 、 2.0、 3.0 h） 作

为 单 因 素 考 察 项 ， 以 消 炎 生 肌 散 中 挥 发 性 成 分 冰 片 的 提 取 率

为 指 标 ， 对 提 取 工 艺 进 行 优 化 。

2.2 气相色谱内标法测定消炎生肌散挥发性成分中冰片的

含量

2.2.1 色 谱 条 件 色 谱 柱 ： TG-5MS 色 谱 柱 （ 30.00 m伊0.25 mm伊

0.25 滋m） ； 氢 火 焰 离 子 化 检 测 器 （ FID） ； 进 样 口 温 度 ： 220 益 ；

FID 温 度 ： 260 益 ； 柱 温 ： 100 益（ 10 min） ； 进 样 模 式 采 用 分 流 进

样 ， 分 流 比 65颐1； 载 气 采 用 氮 气 ， 流 速 为 40 mL/min ； 尾 部 吹 气

采 用 氮 气 ， 流 速 为 20 mL/min ； 氢 气 流 量 为 40 m/min； 空 气 流 量

为 350 m/min ； 进 样 量 为 1 滋L。

2.2.2 溶 液 的 制 备 （ 1） 内 标 溶 液 ： 称 取 水 杨 酸 甲 酯 20 mg， 精

密 称 定 ， 置 于 10 mL量 瓶 中 ， 乙 酸 乙 酯 定 容 ， 摇 匀 ， 制 成 质 量 浓

度 为 2 mg/mL的 储 备 液 ， 备 用 。 （ 2） 对 照 品 溶 液 ： 称 取 冰 片 对 照

品 40 mg ， 精 密 称 定 ， 置 于 10 mL 量 瓶 中 。 精 密 移 取 内 标 溶 液

5 mL于 量 瓶 中 ， 乙 酸 乙 酯 定 容 ， 摇 匀 ， 制 成 含 冰 片 质 量 浓 度 为

4 mg/mL 、 水 杨 酸 甲 酯 质 量 浓 度 为 1 mg/mL 的 储 备 液 ， 备 用 。

（ 3） 供 试 品 溶 液 ： 精 密 称 定 提 取 的 消 炎 生 肌 散 挥 发 性 成 分

100 mg， 置 于 10 mL量 瓶 中 ， 精 密 移 取 内 标 溶 液 5 mL于 量 瓶 中 ，

乙 酸 乙 酯 定 容 ， 摇 匀 ， 即 得 。

2.2.3 样 品 的 含 量 测 定 称 取 消 炎 生 肌 散 挥 发 性 成 分 适 量 ，

按 “ 2.2.2 ” 项 下 方 法 制 成 供 试 品 溶 液 ， 按 照 “ 2.2.1” 项 下 色 谱 条

件 进 样 3 次 ， 并 记 录 冰 片 峰 面 积 与 内 标 物 峰 面 积 之 比 ， 代 入 标

准 曲 线 回 归 方 程 ， 内 标 法 计 算 样 品 中 冰 片 平 均 含 量 。

2.3 体外透皮吸收试验

2.3.1 供 试 品 的 制 备 （ 1） 消 炎 生 肌 散 供 试 品 ： 称 取 消 炎 生

肌 散 0.14 g， 加 入 14 mL甲 醇 超 声 20 min 使 药 物 充 分 溶 解 ， 制 成

每 1 mL含 10 mg消 炎 生 肌 散 的 供 试 品 溶 液 ， 作 为 对 照 组 。 （ 2） 添

加 挥 发 油 的 散 剂 供 试 品 ： 取 上 述 供 试 品 溶 液 7 份 ， 各 2 mL， 依

次 加 入 不 同 比 例 的 冰 片 和 “ 2.1.1 ” 项 下 提 取 的 薄 荷 挥 发 油 ， 制

成 含 0.5% 薄 荷 挥 发 油 +0.5% 冰 片 、 0.5% 薄 荷 挥 发 油 +1% 冰 片 、

1% 薄 荷 挥 发 油 +0.5% 冰 片 、 1% 薄 荷 挥 发 油 +1% 冰 片 、 1% 薄 荷

挥 发 油 +1.5% 冰 片 、 1.5% 薄 荷 挥 发 油 +1% 冰 片 、 1.5% 薄 荷 挥 发

油 +1.5%冰 片 的 供 试 品 溶 液 ， 涡 旋 ， 使 充 分 混 合 。

2.3.2 透 皮 试 验 方 法 采 用 Franz 扩 散 池 装 置 ， 接 收 池 体 积 为

15.0 mL， 有 效 扩 散 面 积 为 3.14 cm2。 向 扩 散 池 中 加 入 转 子 ， 接

收 池 中 加 入 含 20% 甲 醇 的 磷 酸 盐 缓 冲 液 （ pH 值 =7.4） 作 为 接 收

液 ， 将 大 鼠 皮 肤 固 定 在 供 给 池 与 接 收 池 中 间 ， 用 马 蹄 夹 夹 紧 ，

确 保 支 管 液 面 高 出 聚 醚 砜 滤 膜 ， 排 尽 接 收 池 中 气 泡 。 向 供 给

池 中 加 入 “ 2.3.1” 项 下 对 照 组 和 含 不 同 比 例 挥 发 油 的 供 试 品

溶 液 ， 并 用 封 口 膜 密 封 供 给 池 顶 端 ， 将 扩 散 池 置 于 （ 37.0依0.5） 益

水 浴 中 ， 调 节 电 磁 恒 速 搅 拌 350 r/min。 分 别 于 0.5、 1.0、 1.5、 2.0 h

时 从 接 收 池 中 抽 取 1 mL接 收 液 ， 并 立 即 补 充 等 温 同 体 积 的 接

收 液 。

2.4 HPLC法测定接收液中龙胆苦苷和盐酸小檗碱含量

2.4.1 色 谱 条 件 色 谱 柱 ： Inertsil C18色 谱 柱 （ 250.0mm伊4.6mm，

3.5 滋m） ； 流 动 相 ： 0.1% 磷 酸 溶 液 （ A） - 乙 腈 （ B） ， 梯 度 洗 脱 （ 0~

30 min ， 90%~10%A ； 30~35 min ， 10%~90%A） ； 柱 温 ： 30 益 ； 检

测 波 长 ： 254 nm； 流 速 ： 1.0 mL/min ； 进 样 量 ： 5 滋L。

2.4.2 溶 液 的 制 备 （ 1） 对 照 品 溶 液 ： 精 密 称 定 龙 胆 苦 苷 和
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盐 酸 小 檗 碱 的 对 照 品 各 10 mg ， 置 于 10 mL 量 瓶 中 ， 加 甲 醇 定

容 ， 摇 匀 ， 制 成 质 量 浓 度 为 1 mg/mL 的 龙 胆 苦 苷 和 盐 酸 小 檗 碱

混 合 对 照 品 储 备 液 。 （ 2） 供 试 品 溶 液 ： 从 接 收 池 中 取 各 时 间 节

点 的 透 皮 接 受 液 1 mL， 0.22 滋m 微 孔 滤 膜 过 滤 ， 取 续 滤 液 作 为

供 试 品 溶 液 。 （ 3） 空 白 溶 液 ： 精 密 称 定 磷 酸 二 氢 钾 2.721 8 g ， 加

入 100mL蒸 馏 水 ， 用 氢 氧 化 钠 溶 液 调 pH值 至 7.4后 加 入 适 量 甲 醇 ，

制 成 含 20%甲 醇 的 磷 酸 盐 缓 冲 液 （ pH值 =7.4） 作 为 空 白 溶 液 。

2.5 不同比例的混合挥发油对龙胆苦苷和盐酸小檗碱透皮

吸收效果的影响 按 “ 2.3.2” 项 下 方 法 进 行 扩 散 实 验 ， 取 0.5、

1.0、 1.5 、 2.0 h 时 对 照 组 和 含 不 同 比 例 混 合 挥 发 油 组 的 透 皮 接

收 液 ， 用 0.22 滋m的 微 孔 滤 膜 过 滤 ， 取 续 滤 液 ， 按 照 “ 2.4.1” 项 下

色 谱 条 件 进 样 分 析 ， 测 定 接 收 液 中 龙 胆 苦 苷 和 盐 酸 小 檗 碱 的

浓 度 ， 考 察 胆 苦 苷 和 盐 酸 小 檗 碱 在 不 同 比 例 的 混 合 挥 发 油 作

用 下 的 透 皮 吸 收 效 果 。

3 结 果

3.1 消炎生肌散挥发性成分中冰片含量的测定

3.1.1 专 属 性 考 察 冰 片 中 龙 脑 、 异 龙 脑 及 内 标 物 保 留 时 间

分 别 为 5.268、 5.422 和 5.963min， 且 色 谱 峰 分 离 度 良 好 （ R>1.5） ，

表 明 方 法 专 属 性 良 好 。 （ 见 图 1）

注：A.对照品溶液；B.供试品溶液；C.内标溶液。1.异龙脑；

2.龙脑；3.水杨酸甲酯（内标）。

图 1 气相色谱内标法测定消炎生肌散挥发性成分中

冰片含量的色谱图

3.1.2 线 性 关 系 考 察 冰 片 在 0.25~4.00 mg/mL 范 围 内 线 性

关 系 良 好 ， 回 归 方 程 为 y=1.433 9x+0.094 6， R2=0.999 1 ， 回 归

曲 线 见 图 2。

图 2 冰片的标准曲线

3.1.3 提 取 工 艺 优 化 料 液 比 为 1颐5~1颐20 时 挥 发 油 中 冰 片 提

取 率 随 料 液 比 增 大 而 增 加 ， 但 料 液 比 达 到 1颐30 时 提 取 率 反 而

下 降 ， 可 能 是 过 量 的 水 性 溶 剂 不 利 于 挥 发 性 成 分 的 析 出 ， 故 选

择 提 取 的 料 液 比 为 1颐20； 提 取 温 度 95~100 益 时 提 取 率 随 温 度

升 高 而 增 加 ， 但 温 度 增 加 至 105、 110益时 提 取 率 没 有 显 著 变 化 ，

故 从 节 省 能 源 的 角 度 选 择 提 取 温 度 为 100 益； 提 取 时 间 为 1~2 h

时 挥 发 油 中 冰 片 提 取 率 随 时 间 增 加 而 升 高 ， 增 加 至 3 h 提 取 率

无 明 显 变 化 ， 故 选 择 提 取 时 间 为 2 h 。 综 上 ， 提 取 工 艺 优 化 为 料

液 比 为 1颐20， 提 取 温 度 为 100益， 提 取 时 间 为 2 h 。

3.1.4 样 品 的 含 量 测 定 采 用 优 化 后 的 提 取 工 艺 对 消 炎 生

肌 散 中 的 挥 发 性 成 分 进 行 提 取 ， 根 据 标 准 曲 线 法 计 算 消 炎 生

肌 散 挥 发 性 成 分 中 冰 片 的 平 均 含 量 为 30.36%（ n=3） 。

3.2 龙胆苦苷和盐酸小檗碱HPLC测定方法的建立

3.2.1 专 属 性 考 察 龙 胆 苦 苷 和 盐 酸 小 檗 碱 的 保 留 时 间 分

别 为 9.442 min 和 13.730 min， 各 组 分 色 谱 峰 间 分 离 度 大 于 1.5 ，

空 白 透 皮 接 收 液 中 其 他 成 分 对 测 定 无 干 扰 ， 表 明 此 方 法 专 属

性 良 好 。 （ 见 图 3）

注：A.对照品溶液；B.供试品溶液；C.空白透皮接收液。

1.龙胆苦苷；2.盐酸小檗碱。

图 3 龙胆苦苷和盐酸小檗碱的 HPLC图

3.2.2 线 性 关 系 考 察 龙 胆 苦 苷 在 0.195~3.125 滋g/mL 范 围

内 线 性 关 系 良 好 ， 回 归 方 程 为 y=6.529 1x+0.183 3， R2=0.999 9；

盐 酸 小 檗 碱 在 0.195~3.125 滋g/mL 范 围 内 线 性 关 系 良 好 ， 回 归

方 程 为 y=15.826 0x-0.096 7 ， R2=0.999 5， 回 归 曲 线 见 图 4 。

y=1.433 9x+0.094 6

R2=0.999 1

Ci渊mg/mL冤
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图 4 龙胆苦苷和盐酸小檗碱的标准曲线

3.3 挥发油联用对龙胆苦苷和盐酸小檗碱体外透皮吸收的

促进 挥 发 油 的 加 入 对 药 效 成 分 龙 胆 苦 苷 和 盐 酸 小 檗 碱 的

吸 收 有 促 进 作 用 ， 不 同 混 合 比 例 的 挥 发 油 组 ， 对 龙 胆 苦 苷 和

盐 酸 小 檗 碱 的 经 皮 促 渗 能 力 不 同 ， 其 中 1% 薄 荷 挥 发 油 +1% 冰

片 对 两 者 的 促 渗 效 果 最 为 显 著 。 而 随 着 挥 发 油 配 比 浓 度 的 升

高 ， 混 合 挥 发 油 对 龙 胆 苦 苷 和 盐 酸 小 檗 碱 的 透 皮 促 渗 效 果 下

降 。 （ 见 图 5）

图 5 龙胆苦苷（A）和盐酸小檗碱（B）在不同浓度挥发油

作用下的渗出量

4 讨 论

4.1 促渗剂和药效成分的选择 消 炎 生 肌 散 中 薄 荷 与 冰 片

含 挥 发 性 成 分 ， 具 有 解 热 消 炎 作 用 。 因 其 兼 具 促 渗 与 治 疗 的

双 重 功 能 ， 本 研 究 选 择 薄 荷 油 和 冰 片 作 为 添 加 促 渗 剂 进 行 后

续 研 究 [12-15]。 然 而 消 炎 生 肌 散 的 主 要 挥 发 性 成 分 为 冰 片 中 的

龙 脑 、 异 龙 脑 。 本 研 究 检 测 了 消 炎 生 肌 散 中 薄 荷 的 挥 发 性 成

分 薄 荷 醇 ， 但 因 含 量 较 低 或 提 取 不 完 全 而 无 法 被 检 出 ， 故 未

对 其 进 行 含 量 测 定 。

龙 胆 和 黄 柏 为 消 炎 生 肌 散 中 发 挥 抗 炎 作 用 的 主 要 药 材 ，

龙 胆 苦 苷 和 盐 酸 小 檗 碱 分 别 是 龙 胆 和 黄 柏 的 主 要 药 效 成 分 。

另 外 ， 龙 胆 苦 苷 和 盐 酸 小 檗 碱 均 具 有 较 强 的 抗 炎 活 性 ， 是 改

善 炎 症 反 应 所 致 红 、 肿 、 热 、 痛 症 状 的 主 要 药 效 成 分 ， 因 此 本

研 究 选 择 龙 胆 苦 苷 和 盐 酸 小 檗 碱 作 为 评 价 消 炎 生 肌 散 透 皮

吸 收 状 况 的 指 标 成 分 [16-17]。

4.2 薄荷挥发油和散剂中挥发性成分的提取 采 用 水 蒸 气

蒸 馏 法 提 取 薄 荷 挥 发 油 时 ， 加 入 投 药 量 10 倍 量 的 蒸 馏 水 且 在

加 热 提 取 前 浸 泡 0.5 h ， 薄 荷 挥 发 油 的 提 取 率 最 高 。 本 研 究 采

取 相 同 方 法 提 取 消 炎 生 肌 散 中 挥 发 性 成 分 ， 挥 发 油 提 取 器 中

的 产 物 为 白 色 半 透 明 结 晶 。 经 气 相 色 谱 鉴 别 其 主 要 成 分 为 冰

片 。

4.3 气相色谱内标法的确定 根 据 消 炎 生 肌 散 挥 发 性 成 分

的 提 取 结 果 ， 本 研 究 采 用 气 相 色 谱 法 来 测 定 提 取 物 中 冰 片 的

含 量 。 因 水 杨 酸 甲 酯 的 沸 点 、 保 留 时 间 与 龙 脑 相 近 ， 本 研 究 选

择 水 杨 酸 甲 酯 为 内 标 物 。 冰 片 中 含 有 龙 脑 和 异 龙 脑 两 种 同 分

异 构 体 成 分 ， 考 察 柱 温 设 定 为 100 益 时 ， 龙 脑 峰 与 异 龙 脑 峰 的

分 离 效 果 良 好 。 该 方 法 专 属 性 、 稳 定 性 良 好 且 加 样 回 收 率 符

合 要 求 ， 因 此 适 用 于 气 相 色 谱 含 量 测 定 [18-19]。

4.4 高效液相色谱法的建立 龙 胆 苦 苷 和 盐 酸 小 檗 碱 在 254nm

处 均 有 紫 外 吸 收 ， 故 本 研 究 采 用 HPLC-UV 法 测 定 接 收 液 中 两

者 的 含 量 ， 配 制 混 合 对 照 品 进 样 分 析 ， 并 采 用 不 同 比 例 的 乙

腈 、 0.1% 磷 酸 溶 液 等 度 洗 脱 。 结 果 发 现 龙 胆 苦 苷 和 盐 酸 小 檗

碱 保 留 时 间 接 近 且 峰 形 、 分 离 度 欠 佳 ， 而 改 为 梯 度 洗 脱 后 ， 分

离 效 果 良 好 [20-21]。

4.5 体外透皮试验的考察 Franz 扩 散 池 是 通 过 模 拟 人 体 生

理 微 环 境 ， 研 究 药 物 体 外 经 皮 通 透 性 最 常 用 的 方 法 。 因 此 ， 扩

散 池 温 度 设 置 为 （ 37.0依0.5） 益 ， pH 值 为 7.4 的 磷 酸 盐 缓 冲 液 作

为 接 收 液 。 聚 醚 砜 膜 代 替 动 物 皮 肤 ， 可 避 免 皮 肤 差 异 性 等 多

因 素 的 干 扰 [22]， 但 聚 醚 砜 膜 缺 乏 皮 肤 的 自 然 屏 障 特 性 ， 为 剂 型

改 良 提 供 的 信 息 有 限 。 为 充 分 溶 解 消 炎 生 肌 散 ， 本 研 究 采 用

甲 醇 作 为 溶 剂 并 超 声 处 理 。 有 研 究 表 明 ， 极 性 较 大 的 溶 剂 作

为 挥 发 油 和 药 物 的 载 体 ， 能 够 促 进 药 物 的 透 皮 吸 收 [23]。 龙 胆 苦

苷 、 盐 酸 小 檗 碱 为 亲 水 性 药 物 。 在 透 皮 接 收 液 中 加 入 适 量 甲

醇 ， 可 增 加 两 者 在 接 收 池 中 的 溶 解 度 ， 以 确 保 实 验 满 足 漏 槽

条 件 。

单 一 透 皮 吸 收 促 进 剂 的 辅 料 比 例 一 般 为 0.5%~3.0%不 等 [24]。

本 研 究 设 置 了 0.5% 、 1.0% 、 1.5% 的 薄 荷 挥 发 油 及 冰 片 组 成 的

混 合 促 透 剂 组 合 ， 考 察 对 龙 胆 苦 苷 和 盐 酸 小 檗 碱 透 皮 促 渗 效

果 。 结 果 表 明 薄 荷 挥 发 油 和 冰 片 有 协 同 促 渗 作 用 ， 与 相 关 文

献 报 道 一 致 [25]， 且 在 两 者 质 量 分 数 都 为 1% 时 ， 其 促 渗 效 果 最

为 显 著 。 薄 荷 挥 发 油 的 主 要 成 分 中 含 有 烯 萜 类 化 合 物 。 含 氧

烯 萜 可 以 与 药 物 分 子 形 成 配 合 物 ， 有 助 于 药 物 的 渗 透 [26]。 挥 发

油 的 促 渗 作 用 不 具 有 浓 度 依 赖 性 ， 浓 度 升 高 后 薄 荷 和 冰 片 挥

发 油 促 渗 效 果 下 降 ， 其 原 因 有 待 进 一 步 研 究 。 一 方 面 ， 龙 胆 苦

苷 和 盐 酸 小 檗 碱 有 较 强 的 亲 水 性 ， 而 薄 荷 挥 发 油 作 为 一 种 亲

脂 性 促 渗 剂 ， 更 适 用 于 促 进 脂 溶 性 药 物 的 渗 透 。 另 一 方 面 ， 冰

片 的 水 溶 性 较 差 ， 高 浓 度 状 态 下 在 溶 液 中 不 能 充 分 溶 解 。 此

外 ， 消 炎 生 肌 散 作 为 复 方 中 药 ， 其 成 分 间 的 复 杂 理 化 性 质 及

相 互 作 用 也 会 影 响 目 标 药 效 成 分 的 渗 透 。

5 结 论

本 研 究 将 消 炎 生 肌 散 作 为 模 型 药 物 ， 阐 述 了 中 药 经 皮 给

药 制 剂 中 辅 料 成 分 对 经 皮 促 透 效 果 产 生 的 影 响 。 冰 片 、 薄 荷

挥 发 油 质 量 分 数 均 为 1%且 联 用 作 为 复 合 促 渗 剂 时 ， 两 者 对 消

炎 生 肌 散 中 龙 胆 苦 苷 、 盐 酸 小 檗 碱 的 协 同 促 渗 效 果 最 佳 ， 具

有 “ 药 辅 合 一 ” 作 用 。
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