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膏方外源性有害残留物的监控 
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摘  要：目的  对膏方中农药残留和重金属残留进行监测，以期为膏方全面质量控制提供依据。方法  采用 GC 法测定膏方

中六六六（BHC，含 α-BHC、β-BHC、γ-BHC、δ-BHC）、滴滴涕（DDT，含 PP′-DDE、PP′-DDD、OP′-DDT、PP′-DDT）和

五氯硝基苯（PCNB）的量；采用原子吸收光谱法测定 Pb、Cd、As、Hg、Cu 的量。结果  4 批次膏方中的农药残留：BHC
和 DDT 总量低于 20 ng/g，PCNB 的量低于 10 ng/g；重金属残留：Pb 的量低于 0.5 μg/g，Cd 的量低于 30 ng/g，As 和 Hg 的

量低于 0.2 μg/g，Cu 的量低于 2 μg/g。结论  膏方中农药残留量和重金属残留量均符合《中国药典》和欧盟规定的限量标准。 
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Monitoring of extrinsic harmful residues in herbal paste 
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Abstract: Objective  To monitor the pesticide residues and heavy metal residues in the herbal paste and to provide the basis for the 
total quality control of the herbal paste. Methods  The contents of benzene hexachloride (BHC, containing α-BHC, β-BHC, γ-BHC, 
and δ-BHC), dichloro-diphenyl-trichloroethane (DDT, containing PP′-DDE, PP′-DDD, OP′-DDT, and PP′-DDT), and pentachloroni- 
trobenzene (PCNB) were determined by using the method of gas chromatography. The contents of Pb, Cd, As, Hg, and Cu were 
determined by using atomic absorption spectrometry. Results  Pesticide residues in four batches of the herbal paste were as follows: 
The total BHC and DDT were less than 20 ng/g, and PCNB was less than 10 ng/g. The heavy metal residues were as follows: Pb was 
less than 0.5 μg/g, Cd was less than 30 ng/g, As and Hg were less than 0.2 μg/g, and Cu was less than 2 μg/g. Conclusion  Pesticide 
residues and heavy metal residues in the herbal paste accord with the limit standards of Chinese Pharmacopoeia and the EU rules. 
Key words: pesticide residue; metal residue; herbal paste; gas chromatography; atomic absorption spectrometry 
 

中药膏方以其既能疗疾又能补虚的特点，已广

泛应用于临床，其临床用药的安全性也备受关注，

而包括农药残留、重金属残留在内的外源性有害残

留问题已成为影响其安全性的重要因素之一。膏方

中的残留农药多在痕量水平，但其蓄积性的长期隐

性积累，往往对人体健康造成不可逆的危害，主要

表现为神经毒性，部分农药已被证明具有致畸、致

癌、致突变的作用[1-2]。残留重金属可与人体内酶蛋

白上的-SH 和-S-S-键牢固结合，从而使蛋白质变性，

酶失去活性，组织和细胞出现结构和功能上的损

害[3]。外源性有害残留问题已经引起了越来越多国

内外学者的关注，已有不少文献报道了中药材中农

药残留、重金属残留的研究[4-6]，但尚未有关于膏方

中农药残留、重金属残留监测方面的研究报道。 
膏方是中药剂型之一，长于治病与养身保健结

合，是中国传统医药的瑰宝，在医疗卫生事业中发 
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挥着独特的作用。由于药味较多，组方复杂、一人

一方等原因，不但要研究复方有效成分，还应完善

安全性质控指标，即增加对膏方质量可控性方面的

质控要求，对膏方的安全性问题必将起到积极的作

用，也是膏方质量控制的创新理念[7]。笔者以浙江

中医药大学附属第一医院 4 批次零零壹辨体膏方

（001、002、003、004）为研究对象，参考《中国药

典》2010 年版一部附录中农药残留和重金属残留的

检测方法，进行膏方外源性有害残留物监控的实验

研究，以期为膏方全面质量控制提供依据，为其临

床安全用药提供保障。 
1  仪器与试药 

Thermo Fisher S2 D2 型原子吸收分光光度计

（配 SOLAAR 工作站、GFS97 石墨炉与自动进样器，

美国赛默飞世尔科技有限公司），MDS—6 型微波消

解仪（上海新仪微波化学科技有限公司），MILL—
Q超纯水发生器（美国Millipore公司），WHG—103A
型流动性注射氢化物发生器（北京瀚时制作所），

Agilent 7890A 型气相色谱仪（Ni-ECD 电子捕获检

测器，美国安捷伦科技有限公司）。 
六六六（BHC，含 α-BHC、β-BHC、γ-BHC、δ- 

BHC，批号 SB05-068-2008，100 μg/mL，正己烷，

农业部环境保护科研监测所）、滴滴涕（DDT，含

PP′-DDT、OP′-DDT、PP′-DDE、PP′-DDD，批号

SB05-079-2008，100 μg/mL，正己烷，农业部环境

保护科研监测所）、五氯硝基苯（批号 GSB05-1845- 
2008，100 μg/mL，苯，农业部环境保护科研监测所）；

Pb、Cd、As、Hg、Cu 标准液（1 000 μg/mL，介质

为 10% HCl，编号分别为 GSB G 62071-90、GSB G 
62040-90、GSB G 62028-90、GSB G 62069-90、GSB 
G 62024-90，国家钢铁材料测试中心）。 

磷酸二氢铵、硫酸、盐酸、硝酸（优级纯）；丙

酮、二氯甲烷（色谱纯）；氢氧化钠、硝酸镁、碘化

钾、抗坏血酸、高锰酸钾、盐酸羟胺、硼氢化钠、

硫酸钠、石油醚（60～90 ℃，分析纯，重蒸过），

以上试剂购自上海国药集团化学试剂有限公司。 
测试的中药膏方处方组成：灵子孢子粉 100 g、

野山参 1 支、淮山药 200 g、茯苓 150 g、酸枣仁 300 
g、制首乌 200 g、西洋参 200 g、山萸肉 120 g、五

味子 150 g、天冬 120 g、麦冬 120 g、蔓荆子 150 g、
冬虫夏草 50 g、枸杞子 150 g、炙远志 120 g、鲜铁

皮 300 g、知母 120 g、黄柏 120 g、地骨皮 120 g、
生地黄 120 g、桑寄生 200 g、郁金 120 g、丹参 200 

g、砂仁 60 g、豆蔻 60 g、香附 120 g、玖瑰花 60 g、
绿梅花 60 g、红枣 200 g、泽泻 120 g、丹皮 120 g、
天麻 200 g、龟甲胶 200 g、阿胶 150 g、鳖甲胶 200 
g、黄酒 250 g、木糖醇 250 g。此膏方共制备 4 批，

编号分别为 001、002、003、004。 
2  方法和结果 
2.1  膏方中农药残留监测 
2.1.1  混合对照品溶液的制备   精密称取 BHC
（α-BHC、β-BHC、γ-BHC、δ-BHC），DDT（PP′-DDT、

OP′-DDT、PP′-DDE、PP′-DDD）及 PCNB 农药对

照品适量，用石油醚分别制成含各对照品约 4～5 
μg/mL 的溶液，得到各对照品储备液。精密量取上

述各对照品储备液 0.5 mL 置 10 mL 量瓶中，用石

油醚稀释至刻度，得到混合对照品储备液。精密量

取上述混合对照品储备液，用石油醚制成含各成分

均分别为 0、1、5、10、50、100、250 μg/L 的溶液，

即得混合对照品溶液。 
2.1.2  供试品溶液的制备  取膏方样品约 2 g，精密

称定，置 100 mL 具塞锥形瓶中，加水 20 mL 浸泡

过夜，精密加丙酮 40 mL，称定质量，超声处理 30 
min，放冷，再称定质量，用丙酮补足减失的质量，

再加 NaCl 约 6 g，精密加入二氯甲烷 30 mL，称定

质量，超声处理 15 min，再称定质量，用二氯甲烷

补足减失的质量，静置使分层，将有机相迅速移入

装有适量无水硫酸钠的 100 mL 具塞锥形瓶中，放

置 4 h。精密量取 35 mL，于 40 ℃水浴上减压浓缩

至近干，加少量石油醚如前反复操作至二氯甲烷及

丙酮除净，用石油醚溶解并转移至 10 mL 具塞刻度

离心管中，加石油醚至 5 mL，小心加入硫酸 1 mL，
振摇 1 min，离心（3 000 r/min）10 min。精密量取

上清液 2 mL 置具刻度的浓缩瓶中，40 ℃下将溶液

浓缩至适量，精密稀释至 1 mL，即得供试品溶液。 
2.1.3  GC 色谱条件  色谱柱为 DB—1701 弹性石

英毛细管柱（30 m×0.32 mm，0.25 μm）；进样口温

度 250 ℃；柱升温程序：初始温度 100 ℃，保持 1 
min，以 10 ℃/min 升至 240 ℃，保持 10 min；检

测器温度 300 ℃；载气（N2）体积流量 5 mL/min；
尾吹（N2）60 mL/min。色谱图见图 1。 
2.1.4  线性关系考察  取“2.1.1”项混合对照品溶

液，按“2.1.3”项 GC 色谱条件进样测定，以色谱

峰面积对各成分质量浓度进行线性回归，得回归方

程，结果见表 1。 
2.1.5  检测限与定量限  分别取不同质量浓度的 
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1-α-BHC  2-PCNB  3-γ-BHC  4-β-BHC  5-δ-BHC  6-PP′-DDE  7-OP′-DDT  8-PP′-DDD  9-PP′-DDT 
 

图 1  膏方样品溶液 (A) 与混合对照品溶液 (B) 的 GC 色谱图 
Fig. 1  GC chromatograms of solution in herbal paste (A) and mixed reference solution (B) 

 
表 1  农药残留物的线性关系及其检测限和定量限 

Table 1  Linear relationship and its LOD and LOQ in pesticide residue determination 

农药残留物 标准曲线 线性范围 / (μg·L−1) r 检测限 / (μg·L−1) 定量限 / (μg·L−1) 

α-BHC Y＝124 759.90 X―205.62 8～100 0.997 7 0.6 2.5 

β-BHC Y＝39 249.49 X＋31.76 8～100 0.996 6 1.0  4.0 

γ-BHC Y＝113 723.02 X―174.80 8～100 0.997 7 0.4 2.0 

δ-BHC Y＝63 278.38 X―210.22 8～100 0.990 7 4.0 8.0 

PCNB Y＝90 816.05 X―94.35 8～100 0.998 0 0.5 0.8 

PP′-DDD Y＝95 663.22 X―81.83 8～100 0.997 5 0.6 2.0 

PP′-DDE Y＝134 885.44 X＋0.81 8～100 0.997 0 0.8 3.0 

PP′-DDT Y＝53 393.59 X―45.84 8～100 0.997 5 2.5 6.0  

OP′-DDT Y＝56 046.87 X＋23.24 8～100 0.997 0 1.5 5.0 
 
α-BHC、β-BHC、γ-BHC、δ-BHC、PCNB、PP′-DDT、
OP′-DDT、PP′-DDE、PP′-DDD 对照品溶液，进样

分析，以信噪比为 3 和 10 时的质量浓度作为检测限

和定量限，结果见表 1。 
2.1.6  精密度试验  取 α-BHC、β-BHC、γ-BHC、δ- 
BHC、PCNB、PP′-DDT、OP′-DDT、PP′-DDE、PP′- 
DDD 的混合对照品溶液 20 μg/L，连续进样 6 次，

计算峰面积的 RSD，结果见表 2。 
2.1.7  重复性试验  取同一批次的膏方样品（001）
6 份，按供试品制备方法，平行制备 6 份，进样分

析，以农残物质量的 RSD 来衡量方法的重复性，重

复性试验结果见表 2。 
2.1.8  稳定性试验  取同一膏方供试品溶液（001），
在 0、2、4、8、12、24 h 不同时间点进样，测定样

品在 24 h 内稳定性，稳定性试验结果见表 2。 
2.1.9  加样回收率试验  准确称取膏方样品 6 份，

每份 1 g，精密称定，精密加入 α-BHC、β-BHC、γ- 
BHC、δ-BHC、PCNB、PP′-DDT、OP′-DDT、PP′- 
DDE、PP′-DDD 混合对照品溶液适量（含各成分均 

表 2  农药残留测定的方法学考察结果 
Table 2  Methodology of pesticide residue determination 

RSD / % 回收率 
成分 

精密度 重复性 稳定性 平均值 / % RSD / %

α-BHC 1.6 1.7 1.5  98.30 2.9 

β-BHC 2.6 2.7 2.0  97.50 3.0 

γ-BHC 1.6 1.9 1.4  98.40 2.9 

δ-BHC 3.4 3.5 1.6  99.10 3.0 

PCNB 1.3 1.8 1.2 101.3 2.9 

PP′-DDT 1.7 1.9 1.0  97.70 3.0 

OP′-DDT 2.0 2.1 1.1  99.00 2.9 

PP′-DDE 1.0 1.1 1.1  98.00 2.5 

PP′-DDD 2.9 2.9 1.9  98.90 2.2 
 
为 50 ng），测定其回收率，结果见表 2。 
2.1.10  样品测定  按照上述供试品测试方法，分别

对不同批次的膏方中有机氯农药残留量进行测定，

采用外标法进行计算，膏方中农药残留的测定结果

见表 3。4 批次膏方样品中有机氯农药 BHC 和 DDT
的量低于 20 ng/g，PCNB 的量低于 10 ng/g，结果显 

0          5         10         15         20         25  0          5         10         15         20         25
t / min 

A B

1

2

3
4 

5 

6 

7 8 
9 1 2 3 4 5 6 7 8 9



中草药  Chinese Traditional and Herbal Drugs  第 44 卷 第 10 期 2013 年 5 月 

   

·1283·

表 3  膏方中农药残留物质测定结果 
Table 3  Determination of pesticide residue in herbal paste 

质量分数 / (ng·g−1) 
批号 

BHC PCNB DDT 
001 2.2 0.049 未检出 
002 未检出 未检出 0.20 

003 0.16 未检出 0.53 
004 未检出 未检出 0.35 

 
示 4 批次膏方样品中的农药残留量符合《中国药典》

标准。样品与对照品色谱图见图 1。 
2.2  膏方中重金属残留监测 
2.2.1  标准储备液的制备  分别精密量取 Pb、Cd、
As、Hg、Cu 标准溶液适量，用 2%硝酸溶液稀释制

成一定质量浓度的标准储备液，Pb、Cd、As、Hg、
Cu 的标准储备液质量浓度分别为 1、0.4、1、1、10 
μg/mL。 
2.2.2  供试品溶液制备  取膏方样品 0.5 g，精密称

定，置聚四氟乙烯消除罐内，加硝酸 5 mL，混匀，

浸泡过夜，盖好内盖，旋紧外套，置适宜的微波消

解炉内，进行消解（按仪器规定的消解程序操作）。

消解完全后，取消解内罐置电热板上缓缓加热至红

棕色蒸气挥尽，放冷，转入 25 mL 量瓶中，并用水

稀释至刻度，摇匀，即得供试品溶液。同法同时制

备空白溶液。 
精密量取上述供试品溶液 10 mL，置 25 mL 量

瓶中，加入 25%碘化钾溶液（临用前现配制）1 mL，
摇匀，加 10%抗坏血酸溶液（临用前配制）1 mL，
摇匀，用盐酸溶液（20→100）稀释至刻度，摇匀，

密塞，置 80 ℃水浴中加热 3 min，取出，放冷，即

得供试品溶液（用于 As 测定）。同法同时制备空白

溶液。 
取膏方样品 0.5 g，精密称定，置聚四氟乙烯消

解罐内，加硝酸 3 mL，混匀，浸泡过夜，盖好内盖，

旋紧外套，置适宜的微波消解炉内进行消解。消解

完全后，取消解内罐置电热板上，于 120 ℃缓缓加

热至红棕色蒸气挥尽，放冷，加 4%硫酸溶液适量、

5%高锰酸钾溶液 0.5 mL，摇匀，滴加 5%盐酸羟胺

溶液至紫红色恰好消失，转入 10 mL 量瓶中，用 4%
硫酸溶液洗涤容器，洗液合并于量瓶中，并稀释至

刻度，摇匀，必要时离心，取上清液，即得供试品

溶液（用于 Hg 测定）。同法同时制备空白溶液。 
2.2.3  测定条件 

（1）Pb（石墨炉法）：波长 283.3 nm，通带 0.5 

nm，灯电流 90%；干燥温度 100～120 ℃，持续 30 
s，灰化温度 800 ℃，持续 20 s，原子化温度 2 500 
℃，持续 3 s；背景校正为氘灯。 

（2）Cd（石墨炉法）：波长 228.8 nm，通带 0.5 
nm，灯电流 50%；干燥温度 100～120 ℃，持续 30 
s，灰化温度 300 ℃，持续 20 s；原子化温度 2 200 
℃，持续 3 s；背景校正为氘灯。 

（3）As（氢化物法）：采用适宜的氢化物发生

装置，以含 1%硼氢化钠的 0.3%氢氧化钠溶液（临

用前配制）作为还原剂，2%盐酸溶液为载液，氮气

为载气；检测波长为 193.7 nm，通带 0.5 nm，灯电

流 75%，测量时间 20 s；火焰类型空气-乙炔，燃气

流量 1.4 L/min，雾化器提升 4 s，燃烧器稳定时间 0 
min，燃烧器高度 15.0 mm；背景校正为氘灯。 

（4）Hg（冷吸收法）：采用适宜的氢化物发生

装置，以含 0.5%硼氢化钠和 0.1%氢氧化钠的溶液

（临用前配制）作为还原剂，2%盐酸溶液为载液，

氮气为载气；检测波长为 253.7 nm，通带 0.5 nm，

灯电流 40%，测量时间 15 s；火焰类型空气-乙炔，

燃气流量 1.2 L/min，雾化器提升 4 s，燃烧器稳定

时间 0 min，燃烧器高度 17.0 mm；背景校正为氘灯。 
（5）Cu（火焰法）：检测波长为 324.8 nm，通

带 0.5 nm，灯电流 75%，测量时间 4 s；采用空气-
乙炔火焰，燃气流量 1.1 L/min，雾化器提升 4 s，
燃烧器稳定时间 0 min，燃烧器高度 7.0 mm；背景

校正：关。 
2.2.4  线性、检测限与定量限  参照《中国药典》

2010 年版一部附录 IXB“铅、镉、砷、汞、铜测定

法”中各单元素重金属标准曲线制备方法，分别得

到 Pb、Cd、As、Hg、Cu 的标准曲线，结果见表 4，
表明各元素在线性范围内线性关系良好。 

原子吸收法的最低检测限以给出信号为空白溶

液信号的标准偏差（σ）的 3 倍时所对应的待测元素

的质量浓度或质量来表示。Cu、As、Hg 的最低检

测限 D＝C·3σ/A；Pb 和 Cd 的最低检测限 D＝

CV·3σ/A（式中 D 为检测限，C 为试液质量浓度，σ
为用空白溶液进行 10 次以上的吸光度测定所计算

得到的标准偏差，A 为试液的吸光度）。定量限为检

测限的 3 倍，结果见表 4。 
2.2.5  精密度试验  取 Cu、Pb、Cd、As、Hg 标准

溶液，每份连续进样 6 次，计算各吸光度值的 RSD，

即得各元素检测方法的精密度，结果见表 5。 
2.2.6  重复性试验  按供试品溶液制备方法，制备 
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表 4  重金属的线性关系及其检测限和定量限 
Table 4  Linear relationship and its LOD and LOQ in heavy metal residue determination 

重金属 标准曲线 线性范围 r 检测限 定量限 

Pb Y＝0.005 7 X＋0.042 9 4.8～80 μg/L 0.998 8 107.8 pg 323.4 pg 

Cd Y＝0.209 5 X＋0.025 3 0.6～3 μg/L 0.997 9 3.255 pg 9.765 pg 

As Y＝0.015 9 X＋0.021 2 2～16 μg/L 0.997 5 0.273 μg/L 0.819 μg/L 

Hg Y＝0.005 7 X－0.000 2 4～18 μg/L 0.997 9 1.024 μg/L 3.072 μg/L 

Cu Y＝0.018 3 X－0.001 6 0.05～0.8 mg/L 0.993 6 23.5 μg/L 70.5 μg/L 

 
表 5  重金属检测方法学考察结果 

Table 5  Methodology of heavy metal residue determination 

RSD / % 回收率 
重金属 

精密度 重复性 稳定性 平均值 / % RSD / %

Pb 1.9 2.1 1.0 97.8 2.2 

Cd 3.1 2.5 1.3 98.1 2.3 

As 1.2 0.8 1.2 98.8 2.3 

Hg 0.8 1.6 1.1 99.1 2.5 

Cu 2.9 2.6 1.3 98.4 2.7 

 
6 份供试品溶液，进样分析，计算各重金属元素量

的 RSD，来评估检测方法的重复性，结果见表 5。 
2.2.7  稳定性试验  取同一膏方供试品溶液，在 0、
2、4、8、12、24 h 不同时间点进样，测定样品在

24 h 内稳定性，稳定性试验结果见表 5。 
2.2.8  加样回收率试验  取已测定的 001 号膏方样

品 6 份，每份 0.25 g，精密称定，分别加入一定量

的 Pb、Cd、As、Hg、Cu 标准溶液（分别含 Pb 2 ng、
Cd 2 ng、As 2 ng、Hg 2 ng、Cu 2 ng），测定其回收

率，结果见表 5。 
2.2.9  样品测定  参照《中国药典》2010 版一部附

录 IXB“铅、镉、砷、汞、铜测定法”，分别测定膏

方样品中 Pb、Cd、As、Hg、Cu 的量，结果见表 6。
结果 4 批次膏方样品中的重金属有害元素 Pb 的量

低于 0.5 μg/g，Cd 的量低于 30 ng/g，As 和 Hg 的量

低于 0.2 μg/g，Cu 的量低于 2 μg/g。结果显示 4 批

次膏方样品中重金属残留量均符合《中国药典》2010
年版中重金属限量标准。 
3  讨论 

重金属残留量测定过程中，消解完毕后，溶液

中含较多的氮氧化物，需加热排除，以免对后续测

定造成影响。研究发现不同酸度的硝酸对 Pb、Cd、
As、Hg、Cu 的测定无显著影响，并且随着加热时

间的延长，Pb、Cd、As、Hg、Cu 质量浓度没有明 

表 6  膏方中重金属残留测定结果 
Table 6  Determination of heavy metal residue in herbal paste 

质量分数 / (ng·g−1) 
批次

Pb Cd As Hg Cu 
001  0.7 未检出 38.0 6.2 986.0 
002 51.0 1.5 14.0 未检出 1 102.0 
003 60.0 5.8 17.0 6.4 860.0 
004 25.0 1.7 22.0 1.1 1 024.0 

 
显下降，采用 120 ℃加热赶酸时间不超过 2 h，不

会造成 Pb、Cd、As、Hg、Cu 的损失。 
Hg 的测定中加入 5%高锰酸钾的作用是能将样

品中各种形式的汞氧化成同价态的汞，再与活泼氢

生成氢化汞，然后进一步被氢离子还原成原子价态

的汞，进入吸收池测定，5%盐酸羟胺的作用是还原

过剩的高锰酸钾。 
《中国药典》、欧盟和联合国粮农组织/世界卫

生组织（FAO/WHO）对草药中的农药残留和重金

属残留都做了限量规定，本实验测定了浙江中医药

大学附属第一医院 4 批贵重膏方（批号 001、002、
003、004）中农药残留和重金属残留，所得结果符

合《中国药典》和欧盟规定的限量标准，但是总

BHC、重金属Pb、As、Hg、Cu的量均超过FAO/WHO
规定的每周最大耐受量（PTWI）标准，膏方若作

为长期服用的滋补品，其农药残留量和重金属残留

量还应符合 WHO/FAO 的限量规定，才能保证其临

床用药的安全性，长期服用也不至于出现蓄积性的

隐性毒性。 
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