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复方板蓝根颗粒质量标准提升研究
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（湖南省衡阳市食品药品检验检测中心，湖南衡阳４２１００１）

摘要：目的建立复方板蓝根颗粒的薄层色谱鉴别和含量测定方法，提升复方板蓝根颗粒的质量标准。方法采用薄层色谱法，以脯氨
酸、亮氨酸、靛玉红作为指标成分进行定性鉴别；采用高效液相色谱法，以（Ｒ，Ｓ）－告依春和腺苷为指标成分进行定量测定，并对３４批市售
复方板蓝根颗粒样品进行质量分析评估。结果薄层色谱斑点清晰，分离度好；（Ｒ，Ｓ）－告依春和腺苷质量浓度分别在０． ９８ ～ １９． ６０ μｇ ／ ｍＬ
牗 ｒ ＝ １． ０００ ０ 牘，３． １４４ ～ ６２． ８８０ μｇ ／ ｍＬ牗 ｒ ＝ １． ０００ ０ 牘与峰面积线性关系良好；（Ｒ，Ｓ）－告依春和腺苷的平均回收率分别为９９． ５２％和
１０１． ８３％，ＲＳＤ分别为３． ６９％和１． ９９％（ｎ ＝ ９）。结论不同厂家的样品中（Ｒ，Ｓ）－告依春和腺苷含量差异较大，故提升质量标准对其质
量控制很有必要。
关键词：复方板蓝根颗粒；薄层色谱法；高效液相色谱法；质量标准提升
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复方板蓝根颗粒是我国常用非处方中成药，由板蓝
根和大青叶经提取精制而成犤 １ 犦。板蓝根为十字花科菘蓝
Ｉｓａｔｉｓ ｉｎｄｉｇｏｔｉｃａ Ｆｏｒｔ． 的干燥根犤 ２ 犦，含有大量生物碱、氨
基酸、有机酸、核苷、多糖等犤 ３ － ４ 犦。大青叶为十字花科菘
蓝Ｉｓａｔｉｓ ｉｎｄｉｇｏｔｉｃａ Ｆｏｒｔ． 的干燥叶犤 ２ 犦，其有效成分与板蓝
根基本类似，主要含吲哚类生物碱、有机酸、苷类、甾醇
等犤 ５ 犦。复方板蓝根颗粒具有清热解毒、凉血利咽的功效，
主要用于温病发热、风热感冒、咽喉肿烂、流行性乙型脑
炎等犤 １ 犦，临床使用广泛，疗效明确。经国家食品药品监督
管理局网站查证，全国共有１５３家生产企业。复方板蓝
根颗粒现行检验标准中仅有２个化学反应鉴别，无专属
性指标成分定性鉴别和定量测定方法，无法有效控制其
质量。板蓝根中含１８种氨基酸，其中精氨酸、脯氨酸、谷
氨酸、亮氨酸等含量高，具有抗病毒、抗炎功效犤６ － ８ 犦。靛
蓝、靛玉红是大青叶的主要抑菌物质犤 ９ 犦；（Ｒ，Ｓ）－告依

春是板蓝根的主要生物碱，具较强的抗病毒活性犤 １０ 犦；腺
苷和尿苷是板蓝根中具有抗病毒活性的核苷类成分犤 １１ 犦。
参考文献犤 １２ － １５ 犦方法及２０１５年版《中国药典（一部）》
板蓝根和大青叶项下方法，以脯氨酸、亮氨酸、靛玉红作
为指标成分，建立薄层色谱法进行定性鉴别，以（Ｒ，Ｓ）－
告依春和腺苷为指标成分建立高效液相色谱法进行定
量测定，有利于对其质量进行科学分析和评估，为提高
产品质量和保障疗效提供数据支持和方法验证。现报道
如下。
１ 仪器与试药

仪器：ＡＥ ２４０型电子分析天平（Ｍｅｔｔｌｅｒ公司）；
ＤＫ － ４１ＯＨＴ型超声波清洗仪（深圳市得康洗净电器有
限公司）；薄层色谱版加热器（ＣＡＭＡＧ）；ＬＣ － ２０ＡＴ型高
效液相色谱仪牗日本岛津公司），包括四元泵、柱温箱、自
动进样器、ＤＡＤ检测器和色谱工作站。

·研究·
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试药：大青叶对照药材（批号为１２１３６７ － ２００６０２），
板蓝根对照药材（批号为１２１１７７ － ２０１４０７），脯氨酸对
照品（批号为１４０６７７ － ２０１５０７），亮氨酸对照品（批号为
１４０６８７ － ２０１１０２），腺苷对照品（批号为１１０８７９ －
２００２０２），（Ｒ，Ｓ）－告依春对照品（批号为１１１７５３ －
２０１５０５），均购自中国食品药品检定研究院；甲醇（色谱
纯，美国Ｈｏｎｅｙｗｅｌｌ公司）；薄层色谱预制硅胶Ｇ板（德
国Ｍｅｒｃｋ公司）；复方板蓝根颗粒犤市售，共３４批，规格为
每袋１５ ｇ（相当于原生药１５ ｇ）犦；超纯水（湖南中沃水务
环保科技有限公司）；其余试剂均为分析纯（上海国药集
团化学试剂有限公司）。
２ 方法与结果
２． １ 定性鉴别

氨基酸：取本品２ ｇ，研细，加乙醇１０ ｍＬ，超声处理
３０ ｍｉｎ，滤过，滤液浓缩至２ ｍＬ，作为供试品溶液。另取大
青叶对照药材、板蓝根对照药材各０． ５ ｇ，加乙醇２０ ｍＬ，
同法制得对照药材溶液。再取脯氨酸对照品、亮氨酸对
照品，加乙醇制成每１ ｍＬ各含１ ｍｇ的混合溶液，作为
对照品溶液。照２０１５年版《中国药典（四部）》薄层色谱
法试验，分别取对照品溶液２ μＬ、供试品溶液及对照
药材溶液各５ μＬ，分别点于同一硅胶Ｇ板上，以正丁
醇－冰醋酸－水（１９ ∶ ５ ∶ ５）为展开剂，展开，取出，晾干，
喷以茚三酮试液，在１０５ ℃加热至斑点显色清晰。供试
品溶液色谱中，在与对照药材溶液色谱和对照品溶液色
谱相应位置上显相同的斑点，见图１ Ａ牗Ｓ从上至下分别
为亮氨酸、脯氨酸牘。
靛玉红：取本品１５ ｇ，研细，加氯仿４０ ｍＬ，加热回流

１ ｈ，滤过，滤液浓缩至１ ｍＬ，作为供试品溶液。取大青叶
对照药材０． ５ ｇ，加氯仿２０ ｍＬ，加热回流１ ｈ，滤液浓缩
至１ ｍＬ，制得对照药材溶液。再取靛玉红，加氯仿，制得
每１ ｍＬ含１ ｍｇ的溶液，作为对照品溶液。照２０１５年版
《中国药典（四部）》薄层色谱法试验，分别取对照品溶液
５ μＬ、供试品溶液及对照药材溶液各１０ μＬ，分别点于
同一硅胶Ｇ板上，以环己烷－氯仿－丙酮（５ ∶ ４ ∶ ２）为
展开剂，展开，取出，晾干。供试品溶液色谱中，在与对照
品溶液色谱相应的位置上显相同的斑点，见图１ Ｂ。
２． ２ 定量测定
２． ２． １ 色谱条件与系统适用性试验

色谱柱：Ｓｈｉｍａｄｚｕ Ｓｈｉｍ － ｐａｃｋ ＧＩＳＴ Ｃ１８柱（２５０ ｍｍ ×
４． ６ ｍｍ，５ μｍ）；流动相：甲醇（Ａ）－水（Ｂ），梯度洗脱
（０ ～５ｍｉｎ，２％ ～２％Ａ；５ ～１５ｍｉｎ，２％ ～１０％Ａ；１５ ～２０ｍｉｎ，
１０％ ～ １０％Ａ；２０ ～ ２５ ｍｉｎ，１０％ ～ １２％Ａ；２５ ～ ４１ ｍｉｎ，
１２％ ～ １２％Ａ；４１ ～ ４２ ｍｉｎ，１２％ ～ ３０％Ａ；４２ ～ ４５ ｍｉｎ，
３０％ ～ ３０％Ａ）；流速：０． ８ ｍＬ ／ ｍｉｎ；检测波长：２４５ ｎｍ；
柱温：２５ ℃；进样量：２０ μＬ。理论板数按（Ｒ，Ｓ）－告依

春和腺苷峰计算均不低于１０ ０００。在此色谱条件下，复
方板蓝根颗粒中的（Ｒ，Ｓ）－告依春和腺苷与其他组分
均能达到基线分离，色谱图见图２。
２． ２． ２ 溶液制备

取（Ｒ，Ｓ）－告依春和腺苷对照品适量，精密称定，
加水制成每１ ｍＬ含（Ｒ，Ｓ）－告依春１９． ６ μｇ，含腺苷
６２． ８８ μｇ的混合对照品溶液。取本品约４ ｇ，置具塞锥形
瓶中，精密加水２５ ｍＬ，密塞，称定质量，６０ ℃超声（功率
为３００ Ｗ，频率为４０ ｋＨｚ）４５ ｍｉｎ使溶解，放冷，再称定
质量，用水补足减失的质量，摇匀，滤过，取续滤液，即得
供试品溶液。按照部颁标准中处方量及生产制备方法，
分别制备不含板蓝根、大青叶的样品，按供试品溶液项
下操作，得阴性对照品溶液。
２． ２． ３ 方法学考察

阴性干扰试验：取２． ２． ２项下３种溶液，按拟订色
谱条件进样测定。色谱图见图２。

线性关系考察：分别取对照品溶液适量，加水稀释
成含（Ｒ，Ｓ）－告依春０． ９８，１． ９６，３． ９２，７． ８４，９． ８０，
１１． ７６，１５． ６８，１９． ６０ μｇ ／ ｍＬ，含腺苷３． １４４，６． ２８８，
１２． ５７６，２５． １５２，３１． ４４０，３７． ７２８，５０． ３０４，６２． ８８０ μｇ ／ ｍＬ
的系列溶液，按拟订色谱条件测定，进样量为２０ μＬ，分
别以对照品溶液的质量浓度（Ｘ）为横坐标、色谱峰峰面
积（Ｙ）为纵坐标进行线性回归，得回归方程。结果见表１。

Ａ

Ｓ Ｓ１ Ｓ３ １ ２ ３ ４ ５ ６ ７ ８ Ｓ

Ｓ． 对照品溶液 Ｓ１． 板蓝根对照药材溶液
Ｓ２． 大青叶对照药材溶液 Ｓ３． 大青叶阴性对照溶液

１ － ８． 供试品溶液
Ａ． 氨基酸 Ｂ． 靛玉红
图１ 薄层色谱图

Ｂ
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·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

Ａ

１００ ０００

７５ ０００

５０ ０００

２５ ０００

０

表２ 样品中（Ｒ，Ｓ）－告依春与腺苷加样回收试验结果（ｎ ＝ ９）
取样量
（ｇ）

样品含量（ｍｇ） 加入量（ｍｇ） 测得量（ｍｇ） 回收率牗％ 牘 Ｘ 牗％ 牘 ＲＳＤ（％）

３． ７５１ ０
３． ７５０ ２
３． ７５０ ８
３． ７５０ ６
３． ７５０ ０
３． ７５０ ７
３． ７５０ ０
３． ７４９ ８
３． ７５５ ２

Ａ
０． １０７ ０
０． １０６ ９
０． １０７ ０
０． １０７ ０
０． １０６ ９
０． １０７ ０
０． １０６ ９
０． １０６ ９
０． １０７ １

Ｂ
０． ３４０ ８
０． ３４０ ８
０． ３４０ ８
０． ３４０ ８
０． ３４０ ７
０． ３４０ ８
０． ３４０ ７
０． ３４０ ７
０． ３４１ ２

Ａ
０． １１７ ６
０． １１７ ６
０． １１７ ６
０． ０７８ ４
０． ０７８ ４
０． ０７８４
０． ０３９ ２
０． ０３９ ２
０． ０３９ ２

Ｂ
０． ３７７ ３
０． ３７７ ３
０． ３７７ ３
０． ２５１ ５
０． ２５１ ５
０． ２５１ ５
０． １２５ ８
０． １２５ ８
０． １２５ ８

Ａ
０． ２２３ ０
０． ２２１ ６
０． ２２３ ６
０． １８５ ０
０． １８０ ７
０． １８２ １
０． １４６ ６
０． １４７ ９
０． １４８ ３

Ｂ
０． ７２０ ５
０． ７２８ ５
０． ７２７ ０
０． ５９６ ３
０． ５９３ ７
０． ５８６ ５
０． ４６９ ８
０． ４７２ ３
０． ４７１ ５

Ａ
９８． ６４
９７． ５３
９９． １５
９９． ４９
９４． １３
９５． ７９
１０１． ２８
１０４． ５９
１０５． １０

Ｂ
１００． ６４
１０２． ７６
１０２． ３６
１０１． ５９
１００． ６０
９７． ６９
１０２． ６２
１０４． ６１
１０３． ５８

Ａ

９９． ５２

Ｂ

１０１． ８３

Ａ

３． ６９

Ｂ

１． ９９

０ １０ ２０ ３０ ４０
ｔ ／ ｍｉｎ

μＡＵ

０ １０ ２０ ３０ ４０

１００ ０００

７５ ０００

５０ ０００

２５ ０００

０

μＡＵ

２
３４． ７１７

１
２６． ８４６

Ｂ

ｔ ／ ｍｉｎ

０ １０ ２０ ３０ ４０

μＡＵ

ｔ ／ ｍｉｎ

２
３４． ７７４

Ｃ

２００ ０００

１５０ ０００

１００ ０００

５０ ０００

０

０ １０ ２０ ３０ ４０

１００ ０００

７５ ０００

５０ ０００

２５ ０００

０

ｕＡＵ

ｔ ／ ｍｉｎ

２１
３４． ８３４２６． ８５０

Ｄ

２１
２６． ８７６ ３４． ７３３

１．（Ｒ，Ｓ）－告依春 ２． 腺苷
Ａ． 混合对照品溶液 Ｂ． 供试品溶液

Ｃ． 板蓝根阴性对照品溶液 Ｄ． 大青叶对照品溶液
图２ 高效液相色谱图

定量限和检测限试验：精密量取对照品溶液，用水
依次稀释成由高到低的溶液，测得（Ｒ，Ｓ）－告依春和腺苷
的检测限（Ｓ ／ Ｎ ＝ ３）和定量限（Ｓ ／ Ｎ ＝ １０）。结果见表１。

精密度试验：取同一对照品溶液，精密吸取２０ μＬ，
按拟订色谱条件连续进样５次。结果（Ｒ，Ｓ）－告依春和
腺苷色谱峰面积的ＲＳＤ分别为０． ０３％和０． １１％（ｎ ＝５），
表明仪器精密度良好。

稳定性试验：取样品（批号为１６０５１７）约４ ｇ，精密
称定，分别于配制后０，３，８，１２，１８，２４ ｈ时按拟订色谱
条件进样测定。结果，供试品溶液中（Ｒ，Ｓ）－告依春和
腺苷的色谱峰峰面积的ＲＳＤ分别为１． １３％和０． ９４％
（ｎ ＝ ６），表明供试品溶液制备后２４ ｈ内稳定性良好。

重复性试验：取同一批（批号为１６０５１７）样品，精密
称定，分别依法制备６份供试品溶液，并测定含量。结
果，（Ｒ，Ｓ）－告依春和腺苷的ＲＳＤ分别为１． ８７％和
１． ６５％（ｎ ＝ ６），表明方法重复性良好。

加样回收试验：取已知含量的同一批（批号为
１６０５１７）样品９份，精密称定，分别精密加入（Ｒ，Ｓ）－告
依春和腺苷对照品，依法制备供试品溶液，按拟订色谱
条件进样测定，计算回收率。结果见表２。
２． ２． ４ 样品含量测定

分别取复方板蓝根颗粒样品约４ ｇ，精密称定，依法
制成供试品溶液。分别精密量取对照品溶液和供试品溶
液各２０ μＬ，注入液相色谱仪，每份样品平行测定２次，
计算（Ｒ，Ｓ）－告依春和腺苷含量。结果见表３。
３ 讨论
３． １ 测定波长选择

（Ｒ，Ｓ）－告依春和腺苷对照品溶液的紫外吸收光

注：Ａ为（Ｒ，Ｓ）－告依春，Ｂ为腺苷。下表同。

成分
Ａ
Ｂ

回归方程
Ｙ ＝ １７３ ８７１ Ｘ － １２ ０６６
Ｙ ＝ ５８ １１８ Ｘ － １０ ７２９

相关系数（ｒ）
１． ０００ ０
１． ０００ ０

线性范围（μｇ ／ ｍＬ）
０． ９８ ～ １９． ６０
３． １４４ ～ ６２． ８８０

检测限（ｎｇ）
９． ８０
３１． ４４

定量限（ｎｇ）
３０． ０
１０４． ８

表１ 回归方程、线性范围、定量限和检测限
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表３ 复方板蓝根颗粒成分定量测定结果

序号 生产企业 批号 序号 生产企业 批号 每袋含量（ｍｇ）

１
２
３
４
５
６
７
８
９
１０
１１
１２
１３
１４
１５
１６
１７

南京同仁黄山精制药业有限公司
太极集团重庆中药二厂有限公司
四川康富来药业集团有限公司
河南辅仁堂制药有限公司
四川彩虹制药有限公司
四川德元药业集团有限公司
四川菲德力制药有限公司
太极集团四川绵阳制药有限公司
四川子仁制药有限公司
广西维威制药有限公司
河南辅仁堂制药有限公司
广西双蚁药业
江苏苏南药业实业有限公司
太极集团重庆中药二厂有限公司
华润三九（郴州）制药有限公司
华润三九（郴州）制药有限公司
广西维威制药有限公司

１５０８０２２
１５０９１７６
１５０１０５
２０１６０１１６
１５０３０７
１５０２０１
１５１１０１
１５０４０４０ Ｂ
１５０５０５
１５１２０９
２０１５１１２９２
１６０１０７
１６０５１７
１６０９２２１
１６０６０１４Ｎ
１６０６００７Ｎ
１７０１１１

Ａ
－

０． ２１２ ５
－

０． ０８０ ６
－
－
－
－
－
－

０． １４４ ２
０． ０１９ ３
０． ４２２ ９
０． ２５７ １
０． ２７６ ０
０． ２２５ ２
０． ０９３ ８

Ｂ
０． ３４０ ７
１． ７６４ ９
０． ３４３ ７
０． ７７４ ８
０． ３３９ ０
０． ０７５ ７
０． ０３１ ３
１． １４８ ３
０． ４２５ ５
０． ２０４ ３
０． ５０５ ２
０． １９２ ３
１． ３４７ ６
１． ２７５ ２
０． ０６７ ９
０． １０６ ９
０． ４２２ ０

１８
１９
２０
２１
２２
２３
２４
２５
２６
２７
２８
２９
３０
３１
３２
３３
３４

广西维威制药有限公司
广州白云山和记黄埔中药有限公司
修正药业集团四川高原明珠制药有限公司
广州诺金制药有限公司
四川省宜宾五粮液集团宜宾制药有限责任公司
四川禾邦阳光制药股份有限公司
太极集团重庆中药二厂有限公司
广西圣特药业有限公司
广西药用植物园制药厂
修正药业集团四川高原明珠制药有限公司
桂林裕民制药有限公司
四川省宜宾五粮液集团宜宾制药有限责任公司
四川禾邦阳光制药股份有限公司
桂林裕民制药有限公司
河南辅仁堂制药有限公司
四川彩虹制药有限公司
广州白云山和记黄埔中药有限公司

１７０１１６
Ｂ１７Ｆ０２２
１６１００５
６３０２Ｃ１４
１６０３２０
１６０７０３
１６０７１５２
１７０２１７
１７０３０２
１６０４０２
１６１１０２
１６０６０２
１６０７０５
１７０１０３
２０１６０７１５
１６０７０６
Ｃ１７Ｆ０１２

Ａ
０． ０９３ ０
０． １１６ ３
０． ０７５ １
０． １９９ ０
０． ０２１ １
０． １３９ ６
０． ３５１ ３
０． ０６２ ０
０． ２５７ １
０． ０２７ １
０． ０２３ ９
０． ０３８ ６
０． ０８６ ７
０． ０２０ ４
０． ２３５ ８
０． ３５１ ５
０． １７１ ３

Ｂ
０． ４１２ ３
０． ６４１ ４
０． ２９１ ６
０． ８０４ ８
０． ２００ ７
０． ２８２ ８
１． ２３８ １
０． １５９ ３
０． ６５６ ８
０． ３１４ ４
０． ０３５ ９
０． ３１６ ２
０． ２６１ ０
０． ０４３ ８
０． ７３９ ２
０． ５８８ ７
０． ４７４ ０

每袋含量（ｍｇ）

谱测定结果显示，（Ｒ，Ｓ）－告依春在２４０ ｎｍ波长处有
最大吸收，腺苷在２５８ ｎｍ波长处有最大吸收。综合两者
及文献犤 １２ － １５ 犦，选定２４５ ｎｍ作为测定波长。
３． ２ 流动相选择

分别考察了甲醇－水、乙腈－水、０． ０２％磷酸－甲
醇、０． １％磷酸－甲醇及０． １％磷酸－乙腈的等度和梯
度洗脱，结果上述流动相系统均可对单个成分达到较好
的分离效果，但不能同时对２个成分进行较好地分离。
最终，选择甲醇－水梯度洗脱，峰形好，且２个成分分离
效果均比较满意，流动相本身干扰因素小，较等度方法
效果更好，稳定可靠。
３． ３ 提取方法选择

（Ｒ，Ｓ）－告依春和腺苷均为水溶性成分，故选取纯
水为提取溶剂。分别在４０ ℃和６０ ℃条件下考查了提取
时间为３０，４５，６０ ｍｉｎ时（Ｒ，Ｓ）－告依春和腺苷的含
量，发现６０ ℃提取４５ ｍｉｎ提取效果最佳。
３． ４ 样品分析

收集到的３４批复方板蓝根颗粒样品，经检测，有８
批未检出（Ｒ，Ｓ）－告依春或低于检出限，（Ｒ，Ｓ）－告依
春含量范围为每袋０ ～ ０． ４２２ ９ ｍｇ，腺苷含量范围为每
袋０． ０３１ ３ ～ １． ７６４ ９ ｍｇ。不同样品中（Ｒ，Ｓ）－告依春
和腺苷含量差异较大。考虑不同厂家的复方板蓝根颗粒
有效成分含有量差异可能与原药材有关，对收集来的５
批板蓝根中药材和５批大青叶中药材检测（Ｒ，Ｓ）－告
依春和腺苷含量，测得板蓝根中药材中（Ｒ，Ｓ）－告依春
含量范围为１． １８６ １ ～ ３． ４５２ ０ ｍｇ ／ ｇ，腺苷含量范围为

０． ０４２ ５ ～ ０． １８８ ０ ｍｇ ／ ｇ；大青叶中药材（Ｒ，Ｓ）－告依春含
量范围为０ ～ ０． ０５３ ３ ｍｇ ／ ｇ，腺苷含量范围为０． ０３１ ３ ～
０． １７３ ７ ｍｇ ／ ｇ。可见，不同来源的板蓝根和大青叶中
（Ｒ，Ｓ）－告依春和腺苷含量差异较大。原材料的有效成
分含量直接影响复方板蓝根颗粒制剂的质量。３４批复
方板蓝根颗粒样品，有１批无论薄层鉴别和含量测定都
无法得到阳性结果，考虑和厂家投料真实性有关。
３． ５ 方法评价

复方板蓝根颗粒临床应用广泛，疗效确切，但其质
量控制水平比较落后，制剂质量差异很大，故对其质量
标准进行提升非常有必要。选择板蓝根中抗病毒成分脯
氨酸、亮氨酸和大青叶中主要抑菌成分靛玉红作为薄层
鉴别指标，特征性强，方法简单，利于制剂的质量控制。
以（Ｒ，Ｓ）－告依春为代表的生物碱和以腺苷为代表的
核苷类成分具有很强的抗病毒活性，含量高，且为水溶
性物质，在复方板蓝根制备工艺中能很好地溶出。以其
作为指标用高效液相色谱法进行质量控制，方法简单、
准确，能保证复方板蓝根颗粒的质量及疗效。
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