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　 　 ［摘要］ 　目的 　完善米诺生发搽剂的质量标准 ，以保证产品质量 。方法 　采用薄层色谱法 、紫外唱可见光谱法分别对制剂

中的当归 、赤芍 、白鲜皮及米诺地尔进行定性鉴别 ；采用一阶导数光谱法对制剂中的米诺地尔进行含量测定 。结果 　薄层色

谱斑点清晰 ，在与对照品或对照药材相应的位置上显相同颜色的斑点 ，阴性对照无干扰 ；紫外唱可见光谱鉴别中 ，米诺地尔在

（２３０ ± ３） 、（２６２ ± ３） 、（２８６ ± ３）nm 波长处有最大吸收峰 ；一阶导数光谱法含量测定中 ，米诺地尔在 ６ ．２ ～ １８ ．６ μg／ml（ r ＝
０ ．９９９ ７）范围内线性关系良好 ；平均回收率为 ９９ ．４％ ，RSD为 ０ ．２２％ 。结论 　本方法操作简便 ，准确度高 ，重复性好 ，能全面 、

有效地控制该制剂的质量 。
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Study on quality control of Minuo Hair Solution
Yan Linping ，Bai Lingling ，Huang Jing ，Wang Ting ，Su Hua ，Liao Xin （Department of Preparation Division ，Nanjing General
Hospital of Nanjing Military Command ，Nanjing ２１０００２ ，China）

［Abstract］ 　 Objective 　 To improve the quality standard of Minuo Hair Solution and to ensure product quality ．Methods 　
Thin layer chromatography （TLC） and UV唱visible spectroscopy （UV唱Vis） method was used for the qualitative identification of
A ngelica sinensis ，Paeoniae Radix Rubra ，Dictamni Cortex and minoxidil respectively ．The Quantitive determination of mi唱
noxidil was completed by first order derivative spectroscopy ．Results 　 The spots in TLC were clear without inference ．And the
same color spots appeared in the corresponding position of references and reference drugs ．The UV唱Vis spectral absorption of
minoxidil were in （２３０ ± ３） ，（２６２ ± ３） ，（２８６ ± ３） nm ．The linear range of minoxidil was obtained between ６ ．２ and １８ ．６ μg／ml
（r＝ ０ ．９９９ ７） ．The average recovery was ９９ ．４％ （RSD ＝ ０ ．２２％ ） ．Conclusion 　 The method is simple ，accurate and reproduci唱
ble ，and can be effectively used to control the quality of Minuo Hair Solution ．

　 　 ［Key words］ 　 Minuo Hair Solution ；minoxidil ； Angelica sinensis ； Paeoniae Radix Rubra ； Dictamni Cortex ；quality
standard

　 　米诺生发搽剂为南京军区南京总医院院内制剂

［南制字（２０１１）F０１０３６］ ，本品具有利湿清热 、活血

化瘀 、生发固脱 、促进毛发生长的作用 。主要用于湿

瘀所致的斑秃 、脂溢性脱发 。该制剂处方主要由米

诺地尔 、当归 、赤芍 、白鲜皮等组成 。方中米诺地尔

在治疗斑秃和男性脱发的临床报道很多［１ ，２］
，当归

为补血 、活血药 ，赤芍和白鲜皮均具有清热功效 ，故

本方效果显著 。有报道称 ，大量使用米诺地尔会引

起刺激性皮炎 、非特异性过敏等不良反应［３］
。因此 ，

本实验建立了米诺地尔的含量测定方法 ，对其含量

进行控制 ；并建立了方中起主要作用的当归 、赤芍 、

白鲜皮的薄层鉴别及米诺地尔的紫外唱可见光谱鉴

别方法 ，以期能够综合评价制剂的内在质量 。

1 　仪器与试药

1 ．1 　 仪器 　 WHF唱２０３B 三用紫外分析仪 ；

FA１６０４S电子天平（上海天平仪器厂） ，HH唱６ 数显
恒温水浴锅（国华电器有限公司） ；UV唱１７００可见唱紫

外分光光度计（岛津仪器有限公司） ；FA１６０４S电子
天平（上海天平仪器厂） ，以上仪器均检定合格 ；实验

所用玻璃量具均经过校验合格 。

1 ．2 　试药 　当归对照药材（批号 ：１２０９２７唱２０１３１５） 、

赤芍对照药材（批号 ：１２１０９２唱２０１００３） 、芍药苷对照

品（批号 ：１１０７３６唱２００７３２） 、白鲜皮对照药材（批号 ：

１２０９７８唱２０１１０５）均由中国药品生物制品检定所提
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供 ；米诺地尔（批号 ：２０１３１００１０ ，常州四药制药有限

公司） ；当归 、赤芍 、侧柏叶 、白鲜皮 、生地 、红花 、干姜

（批号 ：１４０５０１ ，均购自安徽沪昆中药饮片有限公

司） ，薄层色谱用硅胶 G （青岛海洋化工有限公司） ；

丙二醇 （批号 ：１２１２０２ ，湖南尔康制药股份有限公

司） ，米诺生发搽剂（批号 ：１３１０１７ 、１４０１２３ 、１４０４３０ ，

规格 ：６０ ml ，医院自制） ，其余所用试剂均为分析纯 。

2 　定性鉴别

2 ．1 　当归的薄层鉴别 　当归可改善血液循环 ，增加

对发根的滋养 。笔者对当归对照药材进行薄层鉴别 。

2 ．1 ．1 　供试品溶液 　取米诺生发搽剂 ６０ ml ，蒸去
乙醇 ，残渣加水至 ３０ ml使之溶解 。用乙酸乙酯振

摇提取 ３次 ，每次 １５ ml ，合并提取液 ，蒸干 ，残留物

加石油醚（６０ ～ ９０ ℃ ）洗涤 ３ 次 ，每次 １０ ml ，合并洗
涤液 ，蒸干 ，残渣用１ ml甲醇使之溶解 ，作为供试品

溶液 。

2 ．1 ．2 　对照药材溶液 　 称取当归对照药材０ ．５ g ，
加 ７５％ 乙醇 ６０ ml ，加热回流 １ h ，滤过 ，滤液蒸去乙

醇 ，按“２ ．１ ．１”项下方法制成对照药材溶液 。

2 ．1 ．3 　阴性对照溶液 　 按处方制成不含当归的阴

性样品 ，按“２ ．１ ．１”项下方法制成阴性对照溶液 。

　 　参照薄层色谱法［４］实验 ，吸取上述 ３种溶液各

２０ μl ，分别点于同一硅胶 G 薄层板上 ，以正己烷唱乙

酸乙酯（９ ∶ １）为展开剂 ，展开 ，取出 ，晾干 ，置紫外线

灯下（３６５ nm）检视 。结果显示 ，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 ，且缺当归的阴性液在相同位置处无斑点 。结

果见图 １ 。

图 1 　当归薄层色谱图
１ ～ ３ ．供试品（批号 ：１３１０１７ 、１４０１２３ 、

１４０４３０） ；４ ．当归对照药材 ；５ ．阴性对照

2 ．2 　赤芍的薄层鉴别［５ ，６］
　 赤芍具有清热凉血 、散

瘀止痛 、调节免疫 、抑菌等作用 。 有效成分为芍药

苷 、芍药内脂苷 、氧化芍药苷等多种苷类物质 ，其中 ，

芍药苷为赤芍中含量较高的有效成分 。以芍药苷作

为观察指标进行薄层鉴别 。

2 ．2 ．1 　供试品溶液 　取米诺生发搽剂 ６０ ml ，蒸去
乙醇 ，残渣加水至 ３０ ml使之溶解 ，用乙醚振摇提取

２次 ，每次 ２０ ml ，弃去乙醚液 ，水层再用正丁醇振摇

提取 ２次 ，每次 ２０ ml ，合并正丁醇提取液 ，用水洗

涤 ２次 ，每次 ２０ ml ，弃去水液 ，正丁醇提取液蒸干 ，

残渣加甲醇１ ml使之溶解 ，作为供试品溶液 。

2 ．2 ．2 　对照品 、对照药材溶液 　 取芍药苷对照品 ，

加甲醇制成每１ ml含 １ mg 芍药苷的溶液作为对照
品溶液 ；取赤芍对照药材０ ．５ g ，加 ７５％ 乙醇 ６０ ml ，
加热回流 １ h ，滤过 ，滤液蒸去乙醇 ，按“２ ．２ ．１”项下

方法制成对照药材溶液 。

2 ．2 ．3 　阴性对照溶液 　 按处方制成不含赤芍的阴

性样品 ，按“２ ．２ ．１”项下方法制成阴性对照溶液 。

　 　参照薄层色谱法［４］实验 ，吸取上述 ３种溶液各

２０ μl ，分别点于同一硅胶 G 薄层板上 ，以三氯甲烷唱

乙酸乙酯唱甲醇唱甲酸（４０ ∶ ５ ∶ １０ ∶ ０ ．２）为展开剂 ，

展开 ，取出 ，晾干 ，喷以 ５％ 香草醛硫酸溶液 ，１０５ ℃

烘约 ５ min至斑点显色清晰 。供试品色谱中 ，在与

对照药材及对照品色谱相应的位置上 ，显相同颜色

的斑点 。结果见图 ２ 。

图 2 　赤芍薄层色谱图
１ ～ ３ ．供试品（批号 ：１３１０１７ 、１４０１２３ 、

１４０４３０） ；４ ．赤芍对照药材 ；

５ ．芍药苷对照品 ；６ ．阴性对照

2 ．3 　白鲜皮的薄层鉴别 　白鲜皮具有清热燥湿 、祛

风解毒 、杀虫止痒的功效 。梣酮和 β唱谷甾醇是白鲜

皮中含量较多的主要成分 ，具有一定的抑菌作用 。

对白鲜皮对照药材进行薄层鉴别 。

2 ．3 ．1 　供试品溶液 　 取本品 ６０ ml ，蒸去乙醇 ，残

渣加水至 ３０ ml 使之溶解 ，用三氯甲烷振摇提取 ３

次 ，每次 ２０ ml ，合并提取液 ，蒸干 ，残渣加甲醇１ ml
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使之溶解 ，作为供试品溶液 。

2 ．3 ．2 　对照药材溶液 　 取白鲜皮对照药材０ ．５ g ，
加 ７５％ 乙醇 ６０ ml ，加热回流 １ h ，滤过 ，滤液蒸去乙

醇 ，按“２ ．３ ．１”项下方法制成对照药材溶液 。

2 ．3 ．3 　阴性对照溶液 　 按处方制成不含白鲜皮的

阴性样品 ，按“２ ．３ ．１”项下方法制成阴性对照溶液 。

　 　参照薄层色谱法［４］实验 ，吸取上述 ３种溶液各

２０ μl ，分别点于同一硅胶 G 薄层板上 ，以甲苯唱环己

烷唱乙酸乙酯（３ ∶ ３ ∶ ３）为展开剂 ，展开 ，取出 ，晾干 ，

喷以 ５％ 香草醛硫酸溶液 ，１０５ ℃烘约 ５ min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 ，显相同颜色的斑点 。结果见图 ３ 。

图 3 　白鲜皮薄层色谱图
１ ～ ３ ．供试品（批号 ：１３１０１７ 、１４０１２３ 、

１４０４３０） ；４ ．白鲜皮对照药材 ；５ ．阴性对照

2 ．4 　米诺地尔的紫外鉴别
2 ．4 ．1 　供试品溶液 　取本品 １ ml ，置 １００ ml量瓶
中 ，加无水乙醇稀释至刻度 。精密量取稀释液１ ml ，
置 ２５ ml量瓶中 ，加无水乙醇稀释至刻度 ，作为供试

品溶液 。

2 ．4 ．2 　 对照品溶液 　 精密称取米诺地尔对照品

１５ mg ，置 １００ ml量瓶中 ，加无水乙醇溶解至刻度 ，

取稀释液 １ ml ，置 ２５ ml的量瓶中 ，加无水乙醇溶解

至刻度 ，作为米诺地尔对照品溶液 。

2 ．4 ．3 　阴性对照溶液 　按处方比例制成米诺地尔阴

性储备液 ，按“２ ．４ ．１”项下方法制成阴性对照溶液 。

　 　将供试品溶液 、米诺地尔对照品溶液及阴性对

照溶液按照分光光度法［４］
，在（２３０ ± ３） 、（２６２ ± ３） 、

（２８６ ± ３） nm波长处进行测定 。供试品溶液和对照

品溶液在上述波长处测得有最大吸收峰 ，而阴性对

照溶液在对应波长处几乎无吸收 。结果见图 ４ 。

3 　米诺地尔的含量测定［7］

3 ．1 　 测定方法及波长选择 　 精密称取米诺地尔

图 4 　米诺地尔的紫外鉴别图谱
１ ．供试品溶液（批号 ：１４０１２３） ；２ ．米诺地尔

对照品溶液 ；３ ．阴性对照品溶液

１５ ．４８ mg ，置 １００ ml量瓶中 ，加无水乙醇溶解至刻

度 ，摇匀 ，精密吸取上述储备液 ２ ml ，置 ２５ ml量瓶
中 ，用无水乙醇溶解至刻度 ，摇匀 ，制得适宜浓度的

对照品溶液 ；按处方比例称取药材 ，按特定制备工艺

制备不加米诺地尔的阴性对照样品 。精密称取本品

１ ml ，置 １００ ml 量瓶中 ，加无水乙醇至刻度 ，摇匀 。

精密吸取稀释液 ２ ml ，置 ２５ ml量瓶中 ，加无水乙醇

至刻度 ，作为阴性样品溶液 。将以上对照品溶液及

阴性溶液分别以无水乙醇为空白对照 ，在 ２００ ～

３４０ nm范围内进行波长扫描 ，同时绘制零阶导数光

谱和一阶导数光谱图（图 ５） 。

　 　由图 ５A 可见 ，阴性对照溶液在 ２００ ～ ３４０ nm
范围内有紫外吸收 ，干扰米诺地尔吸收值的正常测

定 ，故不能直接用紫外分光光度法测定 。在一阶导

数光谱图上 ，米诺地尔在２９８ nm处有振幅谷值 ，而

阴性对照在此波长处的振幅值为 ０ 。 因此 ，可选择

２９８ nm作为测定波长 ，并以该波长一阶导数的振幅

值（D）作为定量信息 ，计算米诺地尔的含量 。

3 ．2 　线性关系考察 　精密称取米诺地尔１畅５４８ mg ，
置 １００ ml量瓶中 ，加无水乙醇溶解至刻度 ，摇匀 。精

密量取上述米诺地尔储备液 １ 、１畅５ 、２畅０ 、２畅５ 、３畅０ ml ，
分别置 ２５ ml的量瓶中 ，用无水乙醇稀释至刻度 ，摇

匀 。以无水乙醇为空白对照 ，在 ２９８ nm波长处测定
米诺地尔一阶导数光谱的峰值唱零振幅值（D） ，以溶液

浓度（C）为横坐标 X ，振幅值（D）为纵坐标 Y ，进行线

性回归 ，结果见表 １ 。回归方程为 Y ＝ ０ ．０１０ ２X ＋

０ ．００３ ４ ，r＝ ０ ．９９９ ８ 。结果表明 ，米诺地尔在 ６ ．２ ～

１８ ．６ μg／ml浓度范围内线性关系良好 。

3 ．3 　 稳定性考察 　 取浓度为１２ ．４ μg／ml的米诺地
尔标准液 ，分别于 ０ 、１ 、２ 、４ 、６ 、８ 、２４ h按“３ ．２”项下

方法绘制一阶导数光谱图 ，结果其峰形 、峰值唱零振
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图 5 　零阶导数（A） 、一阶导数（B）光谱图
１ ．米诺地尔对照品 ；２ ．阴性对照

表 1 　标准曲线测定结果

浓度
（ρB ／μg · ml － １ ）

零阶导数测定值
（吸光度 A ）

一阶导数测定值
（振幅值 D）

６ 北．１９２ ０ Ё．２０４ － ０  ．０６６

９ 北．２８８ ０ Ё．３０６ － ０  ．０９８

１２ 北．３８４ ０ Ё．４１４ － ０  ．１３１

１５ 北．４８０ ０ Ё．５２０ － ０  ．１６２

１８ 北．５７６ ０ Ё．６１４ － ０  ．１９６

幅的位置和幅度几乎没有变化 ，说明该方法稳定 ，能

够满足测定的需要 。

3 ．4 　 精密度试验 　 分别吸取米诺地尔标准液

（１２ ．４ μg ／ml）５份 ，在 ２９８ nm波长处测定米诺地尔
一阶导数光谱的峰值唱零振幅值 ，结果振幅值 D 无
明显变化 。

3 ．5 　加样回收率试验 　 精密称取已知浓度的样品

０ ．５ ml ，共 ９ 份 ，分别置 １００ ml 量瓶中 ，分别加入

“３ ．２”项下米诺地尔储备液各 ３ 、５ 、７ ml ，加无水乙
醇溶解至刻度 ，摇匀 ，制成浓度分别相当于标示量的

８０％ 、１００％ 、１２０％ 的米诺地尔供试品溶液 。在２００ ～

３４０ nm范围内 ，以无水乙醇为空白对照 ，在２９８ nm波
长处测定 ，计算加样回收率 ，实验结果见表 ２ 。

表 2 　米诺地尔回收率测定结果

浓度
样品量
（m／mg）

加入量
（m／mg）

测得量
（m／mg）

回收率
（％ ）

平均回
收率（％ ）

RSD
（％ ）

８０％ ７ i．６３５ ４ 北．５１６ １２  ．０８３ ９８ �．５ ９８ 乔．８ ０ 骀．２５

７ i．６３５ ４ 北．５１６ １２  ．０９７ ９８ �．８

７ i．６３５ ４ 北．５１６ １２  ．１０６ ９９ �．０

１００％ ７ i．６３５ ７ 北．５２７ １５  ．２６８ １０１ �．４ １０１ 乔．２ ０ 骀．２０

７ i．６３５ ７ 北．５２７ １５  ．２４０ １０１ �．０

７ i．６３５ ７ 北．５２７ １５  ．２５５ １０１ �．２

１２０％ ７ i．６３５ １０ 北．５３８ １７  ．９６６ ９８ �．０ ９８ 乔．２ ０ 骀．２１

７ i．６３５ １０ 北．５３８ １８  ．００１ ９８ �．４

７ i．６３５ １０ 北．５３８ １７  ．９７２ ９８ �．１

3 ．6 　 样品测定 　 精密量取本品１ ml ，置１００ ml量
瓶中 ，加无水乙醇至刻度 ，摇匀 。 精密量取稀释液

２ ml ，置２５ ml量瓶中 ，加无水乙醇至刻度 ，作为供试

品溶液 。在２９８ nm处测定一阶导数振幅值 D ，根据

标准曲线 ，以及本制剂中米诺地尔的标示量为

１５ mg／ml ，计算米诺地尔的含量 。结果见表 ３ 。

表 3 　米诺地尔样品测定结果

批号 测得值（标示量％ ）
平均值
（％ ）

RSD
（％ ）

１３１０１７ �１０２ -．４ １０２ 乔．２ １０２ a．６ １０２ 珑．４ ０  ．２０

１４０１２３ �１０３ -．９ １０３ 乔．６ １０３ a．４ １０５ 珑．４ ０  ．２４

１４０４３０ �１００ -．０ １００ 乔．１ ９９ a．８ １０２ 珑．１ ０  ．１５

4 　讨论

4 ．1 　赤芍的薄层鉴别 　原标准［４］以赤芍药材为对

照 ，经验证发现赤芍的鉴别存在阴性干扰 ，并且 Rf
值过高 ，供试品色谱分离效果较差 。本实验以赤芍

中主要活性成分芍药苷为对照 ，使得鉴别实验更为

明确 。优化提取方法 ，利用乙醚除杂正丁醇萃取法

后 ，斑点更为清晰 ，且不存在阴性干扰 。对于 Rf值
过高的问题 ，展开剂优选三氯甲烷唱乙酸乙酯唱甲醇唱

甲酸（４０ ∶ ５ ∶ １０ ∶ ０ ．２） ，在此系统下展开 ，斑点分离

度良好 ，且 Rf值在标准范围内 。

4 ．2 　白鲜皮的薄层鉴别 　 本实验增加对白鲜皮的

薄层鉴别 ，白鲜皮主要含有内酯类 、生物碱等［８］
，极

性较小 ，因此选择三氯甲烷提取 ，使有效成分得以富

集 。分别比较 ３ 种展开剂 ，在甲苯唱环己烷唱乙酸乙

酯（３ ∶ ３ ∶ ３）下展开 ，斑点分离度最佳 ，且阴性无

干扰 。

4 ．3 　 其他 　 常用的药物定量方法有 HPLC 法和
UV法［９］

，HPLC法灵敏度高 、专属性好 ，但成本高

且操作复杂 ；常规的 UV 法只适用于辅料无干扰条

６４３

药学实践杂志 　 ２０１６ 年 ７ 月 ２５ 日第 ３４ 卷第 ４ 期

Journal of Pharmaceutical Practice ，Vol ．３４ ，No ．４ ，July ２５ ，２０１６



件下测定药物含量 。本实验测定米诺生发搽剂中米

诺地尔的含量时 ，辅料对米诺地尔的测定存在严重

干扰 ，故采用一阶导数光谱峰谷法成功消除了辅料

的干扰 ，该方法准确性高 ，精密度和回收率均符合要

求 。不仅可以用于测定米诺生发搽剂中米诺地尔的

含量 ，也可为米诺地尔其他制剂分析提供参考 。
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表 8 　豚鼠 Buehler实验在观察时间内出现红斑／水肿的积分评价均值

组别
第 ０ 天

１ h ２４ h
第 ７ 天

１ h ２４ h
第 １４ 天

１ h ２４ h
第 ２８ 天

１ h ２４ h
空白对照组 ０／０ 趑０／０  ０／０ G０／０ \０／０ 殮０／０ �０／０ 眄０／０  
阳性对照组 ０ >．７ 倡 倡 ／０ ０ 帋．４／０ ０ 憫．７ 倡 倡 ／０ ０ 後．５／０ ０ �．６ 倡 ／０ ０ 4．３／０ １ 栽．４ 倡 倡 ／１ ．３ 倡 倡 １ 殚．２ 倡 倡 ／１ ．２ 倡 倡

给药组 ０ >．８ 倡 倡 ／０ ０ n．５ 倡 ／０ ０ 憫．６ 倡 倡 ／０ ０ 後．４／０ ０  ．４／０ ０ 4．２／０ ０／０ 眄０／０

　 　 倡 P ＜ ０ ．０５ ，倡 倡 P ＜ ０ ．０１ ，与空白对照组比较

　 　本实验结果表明 ，吲哚美辛乳剂多次给药对兔

皮肤有轻微刺激性 ，但停药 １４ d后可恢复 。非甾体

抗炎药的作用机制主要是通过抑制前列腺素（PGs）
环氧化酶 ，阻止花生四烯酸转化为 PGs 而产生抗
炎 、止痛和解热作用［９］

。环氧化酶有 ２种同工酶 ，即

COX唱１和 COX唱２ ，其中 COX唱２ 受外源物诱导后可
促进组织大量合成致炎性 PGs ，引起组织的炎症反
应 。吲哚美辛属于 COX唱１抑制剂［９］

，多次给予吲哚

美辛导致兔皮肤组织中 COX唱１ 减少 ，是否会造成

COX唱２相对增多 ，进而引发了皮肤组织炎症反应 ，

尚需进一步研究其作用机制 。实验结果提示吲哚美

辛临床用药疗程不宜过长 ，并且需重点观察皮肤刺

激性 。

　 　豚鼠 Buehler实验应以产生轻微刺激性的剂量
作为致敏剂量 ，以不产生刺激性的最高剂量作为激

发剂量［４ ，６］
，预实验中 ，每只豚鼠给予吲哚美辛 ０ ．２ 、

０ ．３ 、０ ．４ 、０ ．５ g ，结果表明 ０ ．５ g 可产生轻微的红
斑 ，０ ．２ ～ ０ ．４ g对豚鼠皮肤均无刺激性 ，故实验选择

０ ．５ g 作为豚鼠 Buehler 实验的致敏剂量 ，０ ．４ g作
为激发剂量 。实验结果为阴性 ，表明吲哚美辛乳剂

不会引起豚鼠的皮肤过敏反应 ，为其临床安全使用

提供了支持 。
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