
第 36 卷第 9 期  2021 年 9 月      现代药物与临床    Drugs & Clinic      Vol. 36 No. 9 September 2021 ·1812· 

神效散巴布剂的体外透皮吸收研究 
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摘  要：目的  比较神效散散剂和巴布剂的透皮吸收效果。方法  采用 HPLC 法测定神效散散剂和巴布剂中血竭素、三七皂

苷 R1。使用扩散池装置，以离体小鼠皮肤为屏障进行体外透皮吸收研究，比较神效散巴布剂和散剂中血竭素、三七皂苷 R1

的累积渗透量、渗透速率。结果  神效散散剂和巴布剂中血竭素、三七皂苷 R1 累积渗透量随着时间的增加而增大，且两种

成分的累积渗透量：巴布剂＞散剂；渗透速率：巴布剂＞散剂。结论  与神效散散剂比较，神效散巴布剂具有更强的透皮吸

收效果。 
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Abstract: Objective  To evaluate the transdermal absorption effect of Shenxiao Powder Cataplasm. Methods  Dracorhodin and 

notoginseng saponin R1 in Shenxiao Powder Cataplasm and Shenxiao Powder were determined. Diffusion cell device was used, and in 

vitro transdermal absorption was studies with isolated mouse skin as a barrier. The cumulative penetration and penetration rate of 

dracorhodin and notoginseng saponin R1 in Shenxiao Powder Cataplasm and Shenxiao Powder were compared. Results  The 

cumulative penetration of the two dosage forms were increased with the increase of time, and the cumulative penetration of the two 

main components was: cataplasm > powder; Penetration rate: cataplasm > powder. Conclusion  Compared with Shenxiao Powder, 

Shenxiao Powder Cataplasm has stronger transdermal absorption. 
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神效散长期应用于急性软组织损伤的临床治

疗中，收到了满意的疗效[1-2]。神效散临床以散剂为

主，由于其全生药粉入药，易产生污染、生产机械

化程度低、缺乏科学的技术参数、产品质量难以控

制，在临床应用时易产生不良反应[3]。巴布剂是一

种可搭载各种中药的外治疗法新载体，可克服传统

制剂的弊端，具有质量可控、依从性好、携带方便、

易于保存等优点[4]，故将神效散改良为神效散巴布

剂。为确证巴布剂的效果，本实验采用扩散池法比

较神效散巴布剂与散剂对小鼠皮肤的累积渗透量

和渗透速率，验证神效散巴布剂的透皮吸收效果。 

1  材料 

1.1  仪器 

Waters 600 型高效液相色谱仪（美国 Waters 公 
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司）；JH502 型电子天平（上海精密科学仪器有限公

司）；Sartorius BT125D 型十万分之一分析天平（德

国赛多李斯集团）；FA2004 型万分之一分析天平（上

海舜宇恒平科学仪器有限公司）；TGL-16MC 型台

式高速冷冻离心机（西安明克斯公司）；C3860A 型

超声波清洗器（天津市科贝尔光电技术有限责任公

司）；TK-20B 型透皮扩散试验仪（上海锴凯科技贸

易有限公司）；DFD-100 型数显恒温水浴器（东方电

工机械厂）；QL-901 型旋涡混合器（功率 200 W，

频率 40 kHz，江苏麒麟医用仪器厂）。 

1.2  试药 

神效散巴布剂由天津友康医疗卫生材料厂提

供，规格 10 cm×7 cm，批号 101132；神效散散剂

由天津中医药大学第二附属医院药剂科提供，规格

8 g/包，批号 180401。两种制剂均为笔者统一采购

药材，委托生产。 

血竭素（批号 110811-201506）、三七皂苷 R1（批

号 110745-200617）对照品均购自中国食品药品检

定研究院。氯化钠，分析纯，天津市北方天医化学

试剂厂；甲醇、乙腈，色谱纯，天津市康科德科技

有限公司；磷酸，分析纯，天津市津北精细化工有

限公司；纯净水，杭州娃哈哈食品有限公司。 

1.3  实验动物 

昆明种小鼠，体质量（20±1）g，由天津市山

川红实验动物科技有限公司提供，许可证号 SCXK

（津）2009-0001。 

2  方法与结果 

2.1  离体鼠皮的制备 

取小鼠，断颈处死。刮去腹部鼠毛，剥离取下

腹部鼠皮，用刀片、镊子小心将鼠皮与皮下脂肪层、

结缔组织剥离。用 0.9%氯化钠溶液反复冲洗干净，

置于保鲜膜上，封好于冰箱中，冷冻保存备用。每

次使用前检查鼠皮的完整性，不可有任何破损。 

2.2  供试品溶液的制备 

称取等质量的散剂、巴布膏剂（从巴布膏上刮

取）各约 1.0 g，精密称定，置于锥形瓶中，加 70%

甲醇 10 mL，称定质量，30 ℃超声处理 30 min，冷

却至室温，用 70%甲醇补足减失的质量，摇匀，0.22 

μm 针芯式微孔滤膜滤过，即得。 

2.3  血竭素、三七皂苷 R1 的 HPLC 法测定 

2.3.1  色谱条件   XBridge C18 色谱柱（ 250 

mm×4.6 mm，5 μm）；血竭素：流动相为乙腈–0.05 

mol/L 磷酸二氢钠溶液（50∶50）；检测波长 440 nm；

体积流量 1 mL/min；柱温 40 ℃；进样量 10 μL。三

七皂苷 R1：流动相为乙腈–水，梯度洗脱，0～12 

min 19%乙腈，12～60 min 19%～36%乙腈；检测波

长 203 nm；体积流量 1 mL/min；柱温 35 ℃；进样

量 10 μL。 

2.3.2  线性关系考察  精密称取血竭素、三七皂苷

R1 对照品 5.02、5.07 mg，分别置 50 mL 量瓶中，

甲醇稀释至刻度，作为对照品储备液，放置于 4 ℃

冰箱保存，备用。精密吸取对照品储备液适量，分

别稀释配制血竭素质量浓度分别为 2、4、10、20、

40、100 μg/mL，三七皂苷 R1 质量浓度分别为 2、

4、10、20、40、100 μg/mL 的系列标准溶液。进样

分析，记录峰面积。以质量浓度为横坐标，峰面积

为纵坐标，进行线性回归，得标准曲线方程。血竭

素 Y＝1.70×104 X＋1.07×103（R2＝0.999 7），三七

皂苷 R1 Y＝2.50×103 X－8.70×103（R2＝0.998 0），

线性范围均为 2～100 μg/mL。 

2.3.3  专属性考察  分别以空白皮肤接收液作为

空白样品溶液；以已知质量浓度的对照品溶液作为

对照品溶液；以给药接收液作为样品溶液，进样测

定，结果见图 1。空白中的内源性物质对药液中各

成分的测定无干扰，表明该方法的专属性良好。 

2.3.4  精密度试验  分别取 20 μg/mL 血竭素、三

七皂苷 R1 对照品溶液，连续进样 6 次，测定峰面

积，计算得血竭素、三七皂苷 R1 峰面积的 RSD 值

分别为 0.89%、0.91%。 

2.3.5  重复性试验  分别精密量取神效散散剂、巴

布剂供试品溶液各 6 份，进样测定血竭素、三七皂

苷 R1 的峰面积，结果血竭素、三七皂苷 R1 峰面积

的 RSD 值分别为 1.40%、1.38%，1.36%、1.55%。 

2.3.6  稳定性试验  分别精密量取神效散散剂、巴

布剂供试品溶液各 1 份，分别在 0、1、2、4、6、

8、10、24 h 进样测定血竭素、三七皂苷 R1 的峰面

积，结果峰面积的 RSD 值分别为 1.06%、1.22%，

1.3%、0.96%，表明两种剂型 24 h 内稳定性均良好。 

2.3.7  回收试验  取神效散散剂、巴布剂各 6 份，

每份约 0.1 g，精密加入 147.60、182.00 μg 血竭素、

三七皂苷 R1 对照品，制备供试品溶液，进样测定，

计算回收率，结果神效散散剂中血竭素、三七皂苷

R1 的平均回收率分别为 99.87%、100.68%，RSD 值

分别为 1.71%、1.91%；神效散巴布剂中血竭素、三

七皂苷 R1的平均回收率分别为 100.11%、100.07%，

RSD 值分别为 1.09%、0.88%。 
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1-血竭素  2-三七皂苷 R1 

1-draconissin  2- notoginsenoside R1 

图 1  空白样品（A）、对照品（B）、神效散巴布剂（C）和神效散散剂（D）的 HPLC 图谱 

Fig. 1  HPLC chromatograms of blank sample (A), reference substance sample (B), Shenxiao Powder Cataplasm (C), and 

Shenxiao Powder (D) 

2.4  透皮扩散实验 

将处理好的鼠皮从冰箱中取出，解冻后放入盛

有 0.9%氯化钠溶液的烧杯中，浸泡至室温后，平铺

于扩散池上（有效接触面积 2.92 cm2）。真皮一侧与

接收池接触，角质层面向供给池。用配套铁夹子固

定。向接收池中加入 0.9%氯化钠溶液 7.5 mL，并倾

斜排出气泡，每个制剂平行做 2 组。用玻璃棒在供

给池供给面上均匀涂上 0.5 g 待测散剂或 2.92 cm2

的巴布剂。放入磁力搅拌速度为 100 r/min、水浴温

度为（37.0±0.5）℃的透皮扩散试验仪中。分别于

1、2、3、4、5、6、8、10、12、24 h 从接收池中取

出 0.5 mL 接收液，并立即向接收池中补入等体积的

0.9%氯化钠溶液，倾斜排出气泡。接收液用 0.45 μm

滤膜滤过，精密吸取续滤液，采用 HPLC–标准曲

线法计算血竭素、三七皂苷 R1的质量浓度，计算待

测物的累积透过量 Qn（μg/cm2）。 

Qn＝（7.5Cn＋0.5
1

1

n

i

Ci




 ）/2.92 

Qn 为第 n 次取样时接收液中待测物的累积透过量，2.92

（cm2）为有效扩散面积，7.5（mL）为接收室中接收液总体

积，Cn（μg/mL）为第 n 次取样时接收液中待测物的质量浓

度，Ci（μg/mL）为第 i 次取样时接收液中待测成分的质量

浓度 

以取样时间为横坐标，累积透过量为纵坐标，

绘制取样时间–累积透皮率曲线，所得斜率为渗透

速率（J），即单位时间内药物透过单位面积的渗透

量。根据不同采集时间点的接受液中血竭素、三七

皂苷 R1 的质量浓度测定结果绘制累积透过量–时

间曲线，结果见表 1、图 2。 

3  讨论 

巴布剂是以水溶性高分子材料为基质的一种

新型外用贴剂，具有载药量大、使用方便、反复粘

贴、不易过敏、血药浓度稳定、无污染等特点，能

有效解决临床应用的顺应性，同时提高外用制剂的

有效性[5-6]。透皮吸收系统是指药物通过恒定速度或

接近恒定速度进入皮肤，通过体循环对全身或局部

起到治疗作用的新系统[7]。研究显示利用扩散池的

方法不仅可以模拟药物在皮肤中的释放规律，同时

可以考察药物透过皮肤的渗透能力[8-10]，本实验中

通过扩散池法测得神效散散剂中血竭素、三七皂苷 

 

表 1  不同剂型的神效散中三七皂苷 R1、血竭素的渗透速率 

Table 1  Permeation rates of notoginsenoside R1 and dracorhodin in different dosage forms of Shenxiao Powder 

剂型 成分 Q-T 方程 R2 J/(μg·cm−2·h−1) 

散剂 

 

血竭素 Y＝3.129 X＋14.211 0.999 3.129 

三七皂苷 R1 Y＝6.868 X＋11.871 0.923 6.868 

巴布剂 

 

血竭素 Y＝3.862 X＋15.193 0.999 3.862 

三七皂苷 R1 Y＝8.470 X＋13.310 0.960 8.470 
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图 2  不同剂型的神效散中三七皂苷 R1、血竭素的累积透过量–时间曲线 

Fig. 2  Cumulative permeation time curves of notoginsenoside R1 and dracorhodin in different dosage forms of Shenxiao Powder 

R1 的渗透速率分别为 3.129、6.868 μg/(cm2·h)，神效

散巴布剂中血竭素、三七皂苷 R1的渗透速率分别为

3.862、8.470 μg/(cm2·h)。在体外透皮吸收试验中，

离体皮肤的取材相当重要，不能有破损，宜选厚度、

大小类似的皮肤作为透皮样品，每次要排尽皮肤与

接受液间的气泡再加样，减少气泡对有效透皮面积

的影响[11]。 

神效散为使用多年的院内制剂，在中医外治治

疗急性软组织损伤的疗效显著[1-2,12]。方中栀子、大

黄、泽兰、侧柏叶、赤芍、天花粉清热泻下通经、

利水消肿，桂枝、羌活、白芷辛温散寒、消肿止痛，

沉香降气止痛，血竭、三七、乳香、没药、紫荆皮

活血化瘀、疏通经络，同时辅以骨碎补、续断接骨

续筋。血竭、三七为神效散的君药，血竭乙醇液外

用可治疗急性软组织损伤[13]，三七总皂苷可用于大

鼠急性软组织损伤的治疗[14]，其中血竭素和三七皂

苷 R1是治疗软组织损伤的活性成分，因此本实验选

用血竭素、三七皂苷 R1作为定量目标，研究神效散

不同剂型中血竭素、三七皂苷 R1 的吸收特性，通过

专属性考察发现空白中的内源性物质对样品中各

成分的测定无干扰，表明高效液相色谱法的专属性

良好，精密度试验测定血竭素峰面积 RSD 值为

0.89%，三七皂苷 R1峰面积 RSD 值为 0.91%，重复

性试验测定神效散散剂、巴布剂中血竭素、三七皂

苷R1峰面积的RSD值分别为 1.40%、1.38%，1.36%、

1.55%，RSD 值都符合检测要求，说明高效液相色

谱法适合本实验的研究要求。 

小鼠腹部皮肤较少，皮肤较薄，皮下脂肪层容

易分离，能够接近人体皮肤，因此选择小鼠皮模拟

人体皮肤进行药物透皮吸收实验。本实验空白中的

内源性物质对样品中各成分的测定无干扰，表明该

方法的专属性良好。同一质量浓度的血竭素、三七

皂苷 R1 对照品溶液 1 d 内重复进样 6 次，峰面积评

价结果表明，两个成分的日内精密度 RSD 值分别

为0.89、0.91%，且24 h峰面积RSD值分别为1.40%、

1.38%，1.36%、1.55%，表明 24 h 内稳定性良好。

两者累积渗透量随着时间的增加而增大，且两种成

分的累积渗透量：巴布剂＞散剂；渗透速率：巴布

剂＞散剂，进一步确证了中药巴布剂具有透皮吸收

促进效果好、安全性高等优势[15-16]。 
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