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复方丹参滴丸及原药材指纹图谱研究进展 
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摘  要：复方丹参滴丸治疗心绞痛、冠心病等心脑血管疾病疗效确切，在临床上得到广泛应用。随着基础研究和临床药理研

究的不断深入，对其进行更全面、系统地质量控制尤为重要。目前指纹图谱技术发展迅速，已被多个国家接受认可。主要从

色谱及光谱两个方面（包括液相色谱、毛细管电泳、红外光谱、核磁共振等技术）对近年来复方丹参滴丸及其原药材指纹图

谱的研究情况进行了归纳总结，以期为进一步建立该药合理的质量控制方法提供参考。 
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Research progress in fingerprint of Compound Danshen Dripping Pills and its 
raw materials 
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Abstract: Compound Danshen Dripping Pills has curative effect of angina pectoris, coronary heart disease, and other cardiovascular 
and cerebrovascular diseases, which is widely used in clinic. With the development of basic research and clinical pharmacology, it is 
particularly important to carry out more comprehensive and systematic quality control. At present, fingerprint technology is 
developing rapidly and has been recognized by many countries. In this article, we summarized the research situation of Compound 
Danshen Dropping Pills and its raw materials from two aspects of chromatography and spectroscopy (such as LC, CE, IR, NMR and 
so on). It will provide reference or the further establishment of a reasonable quality control method. 
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复方丹参滴丸具有活血化瘀、理气止痛的功效[1]，

是临床治疗气滞血瘀所致的心绞痛[2]、冠心病[3]的

常用药，广泛用于各类心脑血管疾病。随着研究的

深入，还发现其具有抗动脉粥样硬化[4-5]及各种类型

糖尿病损害[6-10]等药理作用。其活性成分主要来自

于原药材丹参、三七中的酚酸类及皂苷类成分，其

所含成分种类繁多，药理活性不一，难以仅用几种

成分来全面反映其整体质量状况[11]。近年来，为提

高现有中药质量标准，使其与国际水平接轨，指纹

图谱技术迅速发展起来，实现了鉴别中药的真实

性、控制质量的一致性及评价产品的稳定性[12]。对

丹参、三七药材的指纹图谱进行总结可为建立复方

丹参滴丸指纹图谱的质量控制提供借鉴。复方丹参

滴丸已借助各种检测手段建立了相关的指纹图谱， 
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但与此同时，在实际应用过程中还存在成分信息相

关性不明确、方法稳定性差、方法误差大[13]等问题。

本文主要从色谱（液相色谱、薄层色谱、毛细管电

泳、）及光谱（红外光谱、核磁共振光谱）两个方

面对近年来复方丹参滴丸及其原药材指纹图谱的

研究进行归纳总结，以期为进一步建立合理的该药

质量控制方法提供参考。 

1  色谱指纹图谱 
1.1  液相色谱 
1.1.1  高效液相色谱  高效液相色谱（HPLC）目

前已广泛应用于中药的质量控制，其优势在于分离

效率提高、分析周期缩短，可根据不同的检测目的

配以不同的检测器，故应用范围极广[14]。 
在复方丹参滴丸指纹图谱的研究进程中，天士

力公司首先提出了多元指纹图谱的概念，旨在更全

面地反映所含成分的图谱信息，还创建了相应的相

似度计算分析软件系统[15]。范骁辉等[16]采用不同的

前处理方法及色谱条件建立了两张HPLC 谱图共同

表征其所含的酚酸类和皂苷类化学成分信息，不但

对其批次间质量的稳定性进行了评价，也对所建立

的指纹图谱Ⅰ和指纹图谱Ⅱ中主要谱峰进行了鉴

定。在谱图Ⅰ及谱图Ⅱ中分别获得 10 个酚酸成分

峰和 18 个皂苷成分峰。经相似度计算分析，所得

结果能够区分批次间产品的工艺参数是否正常。其

中谱图Ⅰ供试品前处理采用水超声提取，流动相为

0.02%磷酸水–0.02%磷酸乙腈溶液，体积流量为 l 
mL/min，检测波长为 280 nm，柱温为 30 ℃，进样

量为 10 μL。而谱图Ⅱ供试品前处理采用 4%氨水超

声提取后，过 C18 柱，再用甲醇洗脱，其流动相为

0.01%冰醋酸水–0.01%冰醋酸乙腈溶液，体积流量

为 0.8 mL/min，检测波长为 203 nm，柱温为 30 ℃，

进样量为 20 μL。 
Liu 等[17]采用 HPLC 分别对丹参药材以及以丹

参为主要成分的 4 种相关制剂（复方丹参片、复方

丹参滴丸、丹参注射液及香丹注射液）建立指纹图

谱，供试品前处理采用 70%甲醇回流提取，以

0.026%磷酸水–乙腈溶液为流动相进行梯度洗脱，

体积流量为 0.8 mL/min，检测波长为 280 nm，柱温

为 20 ℃。测得复方丹参滴丸指纹图谱的相似度高

于 0.928，表明所建立的指纹图谱可作为丹参及其

制剂的质量控制方法。 
Wei 等[18]采用二极管阵列检测器（DAD）同时

结合蒸发光散射检测器（ELSD）获得了复方丹参

相关制剂（复方丹参片、复方丹参滴丸及丹七片）

的 HPLC 指纹图谱。供试品前处理采用 70%甲醇超

声提取，以 0.1%甲酸水–乙腈溶液为流动相进行梯

度洗脱，体积流量为 1.0 mL/min，检测波长为 281 
nm，ELSD 的漂移管温度为 113 ℃，氮气体积流量

为 3.1 L/min，增益为 4。从中获得了 12 个化学成

分峰，其中主要包括了 4 种酚酸类成分，4 种皂苷

类成分及 4 种二萜醌类成分，其准确性、重复性和

精密度均较好。 
孙国祥等[19]采用反相 HPLC 建立了 10 批复方

丹参滴丸数字化指纹图谱，以 50 个参数全面完整

地展示了其特征化数字信息，共确定了 15 个共有

峰。同时还研究采用系统指纹定量法对 10 批复方

丹参滴丸进行质量级别划分，并得出不同批次间质

量的差异。经鉴别，有 4 批质量良好，4 批质量中

等，2 批质量一般[20]。供试品前处理采用 50%乙醇

回流提取后经减压浓缩再用甲醇定容，以 1%醋酸

水–1%醋酸甲醇溶液为流动相进行梯度洗脱，体积

流量为 l mL/min，检测波长为 290 nm，柱温为（30±
0.15）℃，进样量为 5 μL。此外，孙国祥等[21]在优

化了试验条件下对其含有的低波长皂苷类成分建

立了指纹图谱，结合紫外检测器鉴定出了 18 个共

有成分峰。经相似度计算分析，结果均符合要求，

且指纹成分表现出良好的均一性。其供试品前处理

采用75%乙醇回流提取后经减压浓缩再用50%甲醇

定容，以去离子水–乙腈溶液为流动相进行梯度洗

脱，体积流量为 l mL/min，检测波长为 203 nm，柱

温为（30±0.15）℃，进样量为 10 μL。 
1.1.2  超高效液相色谱  近年来，采用超高效液相

色谱（UPLC）建立指纹图谱的方法越来越多，不

但提高了分离度及灵敏度，也使分析速度加快，分

期周期缩短，从而提高了实验效率[22]。刘少华等[23]

采用UPLC 建立了从丹参药材分离出的水溶性酚酸

类成分的指纹图谱，经分析确定了 22 个成分特征

峰并鉴定出了其中 12 个特征峰的化学结构信息，

且样品相似度均大于 0.95。其供试品前处理采用蒸

馏水回流提取，以 0.5%甲酸乙腈–0.5%甲酸水溶液

为流动相进行梯度洗脱，体积流量为 0.2 mL/min，
检测波长为 280 nm，柱温为 30 ℃，进样量为 2 μL。 

赵洪芝等[24]采用UPLC建立了丹参总酚酸提取

物的指纹图谱，实现了在 10 min 内即可完成其指纹

图谱的分析，并鉴定出 15 个特征成分峰。供试品

前处理采用水直接溶解，以乙腈–0.1%甲酸水溶液
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为流动相进行梯度洗脱，体积流量为 0.4 mL/min，
检测波长为 286 nm，柱温为 30 ℃，进样量为 2 μL。 

Liu 等[25]采用 UPLC 建立了丹参药材丹酚酸类

和丹参酮类的指纹图谱，在同一张谱图中同时获得

其水溶性与脂溶性成分信息，并通过与质谱联用鉴

定出 20 个共有峰。以 0.1%磷酸水–乙腈溶液为流

动相进行梯度洗脱，体积流量为 0.5 mL/min，检测

波长为 280 nm，柱温为 30 ℃，进样量为 2 μL。 
王洋等[26]分别建立了 10 批丹参药材水溶性丹

酚酸类与脂溶性丹参酮类的 UPLC 指纹图谱。经确

认，有 18 个共有指纹峰，其中在 8 个水溶性成分

中鉴定出 5 个化学成分，10 个脂溶性成分中鉴定出

4 个化学成分。结果表明，样品均表现出良好的相

似度。其采用甲醇超声提取脂溶性成分，取甲醇超

声滤过后的残渣用 50%甲醇超声提取水溶性成分。

以 0.1%甲酸水–0.1%甲酸乙腈溶液为流动相分别

对水溶性与脂溶性成分进行梯度洗脱，体积流量为

0.4 mL/min，进样量为 5 μL，并采用质谱为检测器。

其中水溶性成分柱温为 30 ℃，而脂溶性成分柱温

为 40 ℃。 
郭增军等[27]分别建立了丹参药材、脂溶性丹参

酮类及水溶性丹酚酸类的 UPLC 图谱及 ESI-MS 图

谱。通过比较分析两图谱总离子流的行为信息，探

讨药材与各提取物之间的相关性。最终在药材中确

认了 20 个成分，水溶性提取物中确认了 11 个成分，

脂溶性提取物中确认了 16 个成分。其采用甲醇超

声提取供试品，以甲醇–0.1%甲酸水溶液为流动相

进行梯度洗脱，体积流量为 0.5 mL/min，检测波长

为 280 nm，柱温为 30 ℃，进样量为 2 μL。 
1.1.3  液质联用技术  通过液质联用技术（LC- 
MS）可实现中药复杂成分的快速在线检测[28]。章

弘扬等[29]采用液质联用技术分析了复方丹参滴丸

中的多种复杂的成分信息。并结合飞行时间质谱

（Q-TOF-MS）及离子阱多级质谱，通过精确质量数

和碎片信息从而筛查出可能的化合物分子式及解

析出化合物的结构，最终解析出 8 种丹酚酸类化合

物及 5 种皂苷类化合物的结构信息，充分发挥了两

种质谱各自的优势。其采用甲醇超声提取供试品，

以 0.2%甲酸水–乙腈溶液为流动相进行梯度洗脱，

体积流量为 1 mL/min，检测波长为 286 nm，柱温

为 35 ℃，进样量为 10 μL。 
Sun 等[30]采用离线二维液相色谱结合离子肼飞

行时间质谱（IT-TOF-MS）对复方丹参滴丸及其相

关制剂建立图谱，在复方丹参滴丸提取物中检测到

451 个成分峰，此外，在复方丹参滴丸及其相关制

剂中有 196 个成分峰为首次被分离检出。所得结果

使对丹参及相关制剂的认识更加深入，同时证明了

该方法可进一步用于复杂中药制剂的分离与鉴定。其

采用 80%甲醇超声提取供试品，以 0.4%甲酸水–0.4%
甲酸乙腈溶液为流动相进行梯度洗脱，体积流量为

1.5 mL/min，检测波长为 281 nm，柱温为 30 ℃，

进样量为 20 μL。 
王邱等[31]采用 UPLC-Q-TOF-MS 快速获得了

三七中 17 种皂苷成分，其中 8 种为三七皂苷类化

合物，9 种为人参皂苷类化合物，并发现了三七中

含有姜糖酯 B 成分。采用水饱和正丁醇超声提取供

试品，以 0.05%甲酸水–0.05%甲酸乙腈溶液为流动

相进行梯度洗脱，体积流量为 0.3 mL/min，柱温为

40 ℃，进样量为 2 μL。该方法可实现对皂苷类化

合物的快速、简便分析。 
1.1.4  其他  一些以丹参及三七为主要成分的中

成药制剂的指纹图谱研究也有较大的进展，这对进

一步建立复方丹参滴丸指纹图谱具有一定的参考

价值。 
徐剑等[32]对不同干燥工艺的复方丹参片建立

了 UPLC 特征图谱，结果表明相似度达 0.997 以上，

且建立的图谱具有良好的稳定性和可控性。其采用

0.5%甲酸水–乙腈溶液为流动相进行梯度洗脱，体

积流量为 0.2 mL/min，检测波长为 270 nm，柱温为

30 ℃，进样量为 2 μL。 
董宏然等[33]采用 UPLC 建立了 10 批丹七软胶

囊的指纹图谱，结合 Q-TOF-MS/MS 鉴定出 32 个指

纹共有峰，且相似度均大于 0.980。其采用 0.1%甲

酸水–0.1%甲酸乙腈溶液为流动相进行梯度洗脱，

体积流量为 0.25 mL/min，检测波长为 208 nm，柱

温为 30 ℃，进样量为 2 μL。 
徐静瑶等[34]采用 UPLC 建立了 21 批注射用丹

参多酚酸的指纹图谱，结合 Q-TOF-MS 及

IT-TOF-MS 鉴定出 23 个酚酸类特征指纹峰，且相

似度均大于 0.960。其采用 0.2%甲酸水–2%甲醇乙

腈溶液为流动相进行梯度洗脱，体积流量为 0.3 
mL/min，柱温为40 ℃，检测波长分别为280和330 nm。 

陈瑞雪等 [35]采用 UPLC 结合 DAD/ESI-Q- 
TOF-MS 在 30 批丹红注射液指纹图谱中获得了 24
个共有指纹峰，鉴定了其中的 21 个共有峰所包含

的化学成分结构，经相似度分析结果表明，其相似
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度均大于 0.95。在阐明丹红注射液的物质基础的同

时，快速、准确地对其质量进行了控制。其采用 0.1%
甲酸水–乙腈溶液为流动相进行梯度洗脱，体积流

量为 0.4 mL/min，检测波长为 286 nm，柱温为

40 ℃，进样量为 2 μL。 
1.2  薄层色谱 

薄层色谱法（TLC）主要用于中药里各组成成

分的鉴别，也可用于定性定量研究，是传统的质量

控制方法。其优势主要表现为操作较简单，所得结

果也较客观、全面，但同时存在精密度及重现性较

差等缺点[36]。 
蒋轶伦等[37]对比了当质量等级、采收时间不同

时丹参的 TLC 谱图，从中获取了 7 个共有峰。采用

硅胶 60 GF254 高效薄层板，其水溶性成分的展开剂

为氯仿–乙酸乙酯–苯–甲酸（12∶10∶5∶3），
而脂溶性展开剂为苯-醋酸乙酯（19∶1）。通过聚类

分析与主成分分析表明了传统分级方法的合理性，

并通过指纹图谱间动态差异考察确立了最佳采收

日期。 
李正国[38]则考察了展开剂及展开距离对丹参

薄层色谱的影响程度。丹参水溶性成分采用硅胶

GF254 高效薄层板，展开剂为甲苯–三氯甲烷–醋

酸乙酯–甲醇–甲酸（2∶3∶4∶0.5∶2），最佳展

开距离为 10～12 cm。而脂溶性成分采用硅胶 G 薄

层板，展开剂为正己烷–醋酸乙酯–甲酸（30∶
10∶0.5），最佳展开距离为 8～10 cm。二者均在 254 
nm 紫外灯下检视。 

马妮等[39]采用薄层色谱法研究了三七中皂苷

类化合物的指纹图谱。采用硅胶 60 预制板，以氯

仿–甲醇–水（65∶35∶10）作为第一次展开剂，

再以氯仿–正丁醇–甲醇–水（4∶8∶3∶4）作为

第二次展开剂，并用 10%硫酸乙醇溶液在 105℃下

加热显色。考察了不同规格和不同产地的皂苷成分

的指纹图谱，发现不同规格、不同产地的指纹图谱

无明显差别，而不同部位的根、茎叶、花的指纹图

谱则有明显差别。 
颜玉贞等[40]优化了试验条件，建立了三七的高

效薄层指纹图谱。采用硅胶 60 高效预制薄层板，

展开剂为二氯甲烷–无水乙醇–水（70∶45∶6.5），
用 10%硫酸乙醇溶液在 105℃下加热后再经 366 nm
紫外光灯检视其荧光色谱。该方法解决了三七皂苷

R1 与人参皂苷 Re 长期分离不完全的问题，最终获

取了 10 个指纹共有峰且提高了色谱鉴别的专属性。 

1.3  毛细管电泳 
采用毛细管电泳（CE）对中药建立指纹图谱的

方法在逐年增多，其特点是分析效率高、分辨率高、

特征性强，操作简便且运行成本较低，故在中药鉴

别、定性及定量等方面的应用越来越多[41]。 
李霞等[42]考虑到皂苷成分由于电中性分离度

较差，在建立复方丹参滴丸指纹图谱时选择胶束毛

细管电泳来提高各成分的分离度。经谱图分析，在

确定了 14 个共有峰基础上获得了其中 4 个指纹峰

的具体化学成分信息。此外，还研究了复方丹参滴

丸与其原药材丹参、三七的相关性，结果表明复方

丹参滴丸在生产过程中存在成分丢失的现象，从而

证明对其生产过程进行在线监测的重要性。 
孙国祥等[43]通过三角形和四面体优化法优化

了指纹图谱的各项电泳检测条件，评价了 10 批复

方丹参滴丸样品的质量。经谱图分析，确定了 8 个

共有峰。 
随着毛细管电泳技术的普及，其与质谱串联用

于中药中生物碱类的研究日益增多[44]，为中药质量

控制提供了一种新方法。故在建立复方丹参滴丸指

纹图谱时该方法是否适用，值得思考。 
2  光谱指纹图谱 
2.1  红外光谱 

红外光谱（IR）可对各种有红外吸收的化合物

进行定性及定量分析，其预处理简单，成本低廉，

在食品、农药、化学化工、石油等各个领域均可应

用[45]。相比于传统红外光谱法，采用近红外光谱进

行质量分析时具有简单快速、实时无损、可在线检

测等特点，成为用于快速分析的新技术，近年来已

广泛应用于医药领域中[46]。 
虞科等[47]采用近红外光谱测定了复方丹参滴

丸中丹参素、原儿茶醛和丹酚酸 B 3 种酚酸类成分

的含量。考察确定了光谱预处理方法为多元散射

校正与一阶导数光谱相结合。NIR 光谱扫描波长

4 000～10 000 cm−1，扫描次数 32，分辨率 4.0 cm−1。

运用最小二乘法建立多元校正模型，结果表明其预

测能力良好，光谱测量结果与 HPLC 分析结果基本

趋于一致，实现了同时快速检测多成分的含量。 
柯博克等[48]采用近红外光谱对复方丹参滴丸

的包衣厚度建立了快速检测方法，对光谱预处理方

法和波段范围进行考察，确定了光谱预处理方法为

多元散射校正与 S-G 平滑及一阶导数光谱相结合。

NIR 光谱扫描范围 10 000～4 000 cm−1，扫描次数
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32，分辨率 8.0 cm−1。并运用偏最小二乘回归法建

立多元校正模型。结果表明，光谱测量结果与实际

厚度结果趋于一致，实现了在生产过程中对包衣厚

度的在线检测。 
龚益飞等[49]对复方丹参滴丸生产中料液混合

过程建立近红外光谱，通过计算光谱偏差实现了在

线判断其混合终点。确定了光谱预处理方法为

S-G 平滑及一阶导数光谱相结合。NIR 光谱扫描

范围 10 000～4 000 cm−1，扫描次数 32，分辨率 8.0 
cm−1。结果表明，该法操作简单快速且准确度良好，

为中药制剂实现自动化生产提供了技术基础并可

推广用于其它类似中药制剂。 
此外，章顺楠等[50]还采用该法测定了复方丹参

滴丸料液中含有的有效成分，主要包括丹参素和原

儿茶醛。根据采集的光谱可及时监测各成分含量的

变化情况，从而在线判断料液的均一性。对比 HPLC
分析结果，测定结果与之基本趋于一致，该方法向

中药的自动化生产迈进了结实的一步。 
2.2  核磁共振光谱 

核磁共振光谱（NMR）在用于质量分析时具有

全面性、简便性及准确性等优点。可用于鉴别评价

不同种属、不同产地、不同年限的中药质量差异，

克服了 HPLC 分离效率低、色谱柱使用寿命短及杂

质峰较多等缺陷[51]。 
祝贺等[52]采用 13C-NMR 对不同产地丹参建立

了核磁共振指纹图谱，在表征丹参的完整特征同时

对其所含的化学特征成分进行鉴定。此外，通过对

不同产地丹参的图谱进行比较，可实现快速鉴别丹

参质量的差异。Kai 等[53]采用 1H-NMR 对复方丹参

滴丸提取物中的酚酸、皂苷、糖类、有机酸及氨基

酸等成分实现了定性、定量分析。结合化学计量学

不仅检测了复方丹参提取物中的中间代谢物，同时

通过其相应的代谢物图谱进一步定义了评价产品

质量好坏的阈值。所得结果表明，各成分的各项指

标均符合规定。该法可辅助用于 UPLC/HPLC 对复

方丹参相关制剂进行定性或定量分析检测。 
3  各分析方法的优势 

目前复方丹参滴丸的质量控制，除了对含量较

多的几种酚酸类成分及皂苷成分进行定量测定外，

其指纹图谱方法收载入 2010 版《中国药典》并沿

用至今。本文综述了近年来复方丹参滴丸及其原药

材指纹图谱的研究进展，以期为其质量控制提供一

定的参考价值，同时对复杂中药复方制剂的质量评

价亦具有一定的积极意义。 
在建立复方丹参滴丸指纹图谱时，目前以高效

液相色谱、毛细管电泳、近红外光谱、质谱联用等

技术居多，且各种分析方法各有优势。 
（1）目前研究最多的是 HPLC，主要由于 HPLC

仪器的使用相对普遍、分析成本较低等原因。随着

色谱技术的日益发展，采用 UPLC 建立中药材及复

方中药制剂的指纹图谱开始普及。该法分离效率更

高，显著缩短了分析时间，洗脱条件也更简单，且

节省了溶剂，克服了 HPLC 的弊端。故 UPLC 多用

于成分的定性和定量检测，且建立的指纹图谱批次

间的相似度均较高，可用于批次间质量的控制及质

量等级的划分。 
（2）毛细管电泳色谱现多用于中药品种鉴定以

及有效成分含量测定，亦可用于农残、食品或环境

污染物的检测，在质量控制中的用途越来越广泛。

其用于药物分析时操作简单，所需样品量少，灵敏

度较高。尤其适用于分析极性较大的成分，改善了

极性成分在液相色谱中出现的拖尾现象。但是，其

重现性以及分析误差的可控性较差。 
（3）近红外光谱法主要用于鉴别中药材的真

伪、种类、产地等，具有快速、实时、无损的优势。

随着研究的不断深入，将其用于含量测定及生产过

程的在线监测比较多。但该方法需依靠大量的样本

数据建立模型才能预测未知样本，且光谱峰存在重

叠现象，造成结果误差较大，需要以后改进。 
（4）质谱主要用于成分鉴定，可实现复方中药

制剂多成分的快速检测。并且可与其他方法串联使

用，应用范围很广，能获取多种复杂成分的结构信

息，同时灵敏度高仅需很少的样品量即可检测。 
综合以上分析技术的特点，在应用前应综合考

虑各方法的优缺点，使建立的方法更加稳定、实用。 
4  结语 

对于复方丹参滴丸的质量控制方法，虽已建立

了指纹图谱，但也存在方法稳定性及耐用性较差，

在方法转移过程中适应性和可调控性较低等弊端。

此外，关于丹参、三七药材及其相关制剂的化学成

分、药理药效及指纹图谱的研究已趋于成熟，对复

方丹参滴丸的指纹图谱亟需更新补充成分信息。 
在指纹图谱的研究及应用过程中，除建立简

便、合理、稳定的指纹图谱外，对其如何评价也是

重中之重需要解决的问题。目前，指纹图谱的评价

应用最多的是国家药典委员会推荐的“中药色谱指
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纹图谱相似度评价系统”，其主要是对两个谱图本

身的一种形状相似性评价。在实际应用中，由于中

药组成成分复杂，各成分结构、药效、含量等不尽

相同，尚需考虑各成分物质结构是否清楚及成分对

药效的贡献等多种因素。这就要求今后的指纹图谱

研究应突破现有技术方法，增强质量控制的广适性

与实用性，为中药现代化进程奠定基础。 
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