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高效液相色谱法测定复方依美辛胶囊中３种成分含量
郭社民，王 静

（河南省濮阳市食品药品检验检测中心，河南 濮阳 ４５７０００）
摘要：目的 建立测定复方依美辛胶囊中氢氯噻嗪、阿司匹林、酒石酸美托洛尔含量的高效液相色谱法。方法 色谱柱为 ＸＢｒｉｄｇｅＣ１８柱
（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ），流动相为醋酸盐缓冲液 －乙腈（８７∶１３，Ｖ／Ｖ），流速为１．０ｍＬ／ｍｉｎ，检测波长为２７５ｎｍ，柱温为３５℃，进样
量为２０μＬ。结果 氢氯噻嗪、阿司匹林、酒石酸美托洛尔检测质量浓度分别在０．０１５２～０．０９５０ｍｇ／ｍＬ（ｒ１＝０．９９９９，ｎ＝７）、０．０９００～
０．５６２６ｍｇ／ｍＬ（ｒ２＝０．９９９９，ｎ＝７）、０．０６０２～０．３７６６ｍｇ／ｍＬ（ｒ３＝０．９９９９，ｎ＝７）范围内与峰面积线性关系良好，平均回收率分别为
９９．７２％，１００．１８％，９９．７６％，ＲＳＤ分别为 ０．９７％，０．７８％，０．８１％牗ｎ＝９）。结论 该方法简便、准确、重复性好，可用于检测复方依美辛

胶囊中氢氯噻嗪、阿司匹林、酒石酸美托洛尔含量。
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复方依美辛胶囊是由马来酸依那普利、酒石酸美托洛

尔、辛伐他汀、阿司匹林、氢氯噻嗪等组成的医院制剂，临床

多用于治疗高脂血症、高血压、缺血性心脏病和脑卒中等

症。原质量标准中仅对酒石酸美托洛尔进行了含量测定，为

更有效地控制制剂质量，确保临床疗效，本研究中参考文献

犤１－１０犦建立了同时测定制剂中氢氯噻嗪、阿司匹林和酒石
酸美托洛尔含量的高效液相色谱法。现报道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器
Ａｇｉｌｅｎｔ１２６０型高效液相色谱仪（美国Ａｇｉｌｅｎｔ公司）；

ＵＶＩＫＯＮｘｌ型紫外分光光度计（法国 Ｓｅｃｏｍａｎ公司）；
ＣＰＡ２２５Ｄ型电子分析天平（德国 Ｓａｒｔｏｒｉｕｓ公司）；
ＳＫ２２００Ｈ型超声清洗器（上海科导超声仪器有限公司）。
１．２ 试药

氢氯噻嗪对照品（批号为 １０００３０９－２０１４０４，含量
９９．７％），阿司匹林对照品（批号为１００１１３－２０１７０６，含
量 ９９．８％），酒石酸美托洛尔对照品（批号为１０００８４－
２０１４０３），均购自中国食品药品检定研究院；复方依美
辛胶囊（濮阳市第一人民医院制剂室，批号分别为

２０１８０２２６，２０１８０４２１，２０１８０６１９，规格为每粒含马来酸依
那普利２０ｍｇ、酒石酸美托洛尔５０ｍｇ、辛伐他汀４０ｍｇ、

阿司匹林７５ｍｇ、氢氯噻嗪１２．５ｍｇ）；乙腈为色谱纯，其
余试剂均为分析纯，水为纯化水。

２ 方法与结果

２．１ 色谱条件
色谱柱：ＸＢｒｉｄｇｅＣ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ）；

流动相：醋酸盐缓冲液（取醋酸铵３．９ｇ，加水８１０ｍＬ溶
解，加三乙胺２．０ｍＬ，冰醋酸１０．０ｍＬ，磷酸３．０ｍＬ，摇
匀）－乙腈（８７∶１３，Ｖ／Ｖ）；流速：１．０ｍＬ／ｍｉｎ；检测波
长：２７５ｎｍ；柱温：３５℃；进样量：２０μＬ。
２．２ 溶液制备

混合对照品溶液：取氢氯噻嗪对照品 １５．２５ｍｇ、
阿司匹林对照品 ９０．１９ｍｇ、酒石酸美托洛尔对照品
６０．２５ｍｇ，精密称定，置同一２０ｍＬ容量瓶中，加甲醇－
乙腈（１∶１，Ｖ／Ｖ）５ｍＬ，超声５ｍｉｎ，加流动相适量，超声
（功率 １００Ｗ，频率 ５３ｋＨｚ，下同）处理 １０ｍｉｎ，使其溶
解，放冷，加流动相定容，摇匀，作为对照品贮备液（每

１ｍＬ含氢氯噻嗪０．７６０２ｍｇ、阿司匹林４．５００５ｍｇ、酒
石酸美托洛尔３．０１２５ｍｇ），量取 ５ｍＬ，置１００ｍＬ容量
瓶中，加流动相定容，摇匀，作为混合对照品溶液。

供试品溶液：取样品 ２０粒，将内容物混匀，取适量
（约相当于氢氯噻嗪 ７．６ｍｇ），精密称定，置 ２００ｍＬ容
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样品含量（ｍｇ） 加入量（ｍｇ） 测得量（ｍｇ） 回收率（％） Ｘ（％） ＲＳＤ（％）

Ａ
７．６１
７．６４
７．５２
７．６２
７．５６
７．４８
７．５９
７．５４
７．４７

Ｂ
４５．６６
４５．８４
４５．１２
４５．７２
４５．３６
４４．８８
４５．５４
４５．２４
４４．８２

Ｃ
３０．４４
３０．５６
３０．０８
３０．４８
３０．２４
２９．９２
３０．３６
３０．１６
２９．８８

Ａ
６．０８
６．０８
６．０８
７．６０
７．６０
７．６０
９．１２
９．１２
９．１２

Ｂ
３６．００
３６．００
３６．００
４５．００
４５．００
４５．００
５４．０１
５４．０１
５４．０１

Ｃ
２４．１０
２４．１０
２４．１０
３０．１２
３０．１２
３０．１２
３６．１５
３６．１５
３６．１５

Ａ
１３．６６
１３．６５
１３．５５
１５．１１
１５．２３
１５．１６
１６．６１
１６．６４
１６．６６

Ｂ
８１．７３
８１．６１
８１．０７
９１．４４
９０．２１
９０．１２
９９．２６
９９．８８
９８．７１

Ｃ
５４．４３
５４．３６
５４．００
６０．９１
６０．２５
６０．１７
６６．３８
６６．５８
６５．６０

Ａ
９９．５１
９８．８５
９９．１８
９８．５５
１００．９２
１０１．０５
９８．９０
９９．７８
１００．７７

Ｂ
１００．１９
９９．３６
９９．８６
１０１．６０
９９．６７
１００．５３
９９．４６
１０１．１７
９９．７８

Ｃ
９９．５４
９８．７６
９９．２５
１０１．０３
９９．６３
１００．４３
９９．６４
１００．７５
９８．８１

Ａ

９９．７２

Ｂ

１００．１８

Ｃ

９９．７６

Ａ

０．９７

Ｂ

０．７８

Ｃ

０．８１

ｍＡＵ
５００

４００

３００

２００

１００

０

０ ５ １０ １５ ２０ ２５
ｔ／ｍｉｎ

ｍＡＵ

０ ５ １０ １５ ２０ ２５
ｔ／ｍｉｎ

ｍＡＵ
５００

４００

３００

２００

１００

０

０ ５ １０ １５ ２０ ２５
ｔ／ｍｉｎ

Ａ Ｂ Ｃ
１．氢氯噻嗪 ２．阿司匹林 ３．酒石酸美托洛尔

Ａ．混合对照品溶液 Ｂ．供试品溶液 Ｃ．阴性对照品溶液
图１ 高效液相色谱图
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量瓶中，加甲醇 －乙腈（１∶１，Ｖ／Ｖ）５ｍＬ，超声处理
５ｍｉｎ后加流动相适量，再超声处理 １０ｍｉｎ使其溶解，
放冷，加流动相定容，摇匀，滤过，取续滤液，即得。

阴性对照品溶液：按复方依美辛胶囊处方比例及制

备方法制备不含氢氯噻嗪、阿司匹林、酒石酸美托洛尔

的阴性样品，并依法制备阴性对照品溶液。

２．３ 方法学考察
系统适用性试验：取上述混合对照品溶液、供试品溶

液各适量，按拟订色谱条件进样测定。结果各待测成分峰形

良好、分离度均大于１．５，理论板数以氢氯噻嗪、阿司匹林、
酒石酸美托洛尔峰计均大于３０００。色谱图见图１。

专属性试验：取对照品溶液、阴性对照品溶液各适

量，按拟订色谱条件进样测定，记录色谱图，详见图 １。
结果，阴性对照品溶液在与混合对照品溶液保留时间相

同处无干扰峰，表明方法专属性良好。

线性关系考察：分别精密量取混合对照品溶液

０．４，０．６，０．８，１．０，１．５，２．０，２．５ｍＬ，分别置 ２０ｍＬ容
量瓶中，加流动相定容，摇匀，制成系列对照品溶液。

取１０μＬ，按拟订色谱条件进样测定，记录峰面积。以待
测成分质量浓度（Ｘ，ｍｇ／ｍＬ）为横坐标、峰面积（Ｙ）为纵坐
标进行线性回归，得氢氯噻嗪、阿司匹林、酒石酸美托洛

尔回归方程分别为 Ｙ１＝１．３４６１×１０５Ｘ１＋４２．１３（ｒ１＝
０．９９９９，ｎ＝７），Ｙ２＝１．１０６２×１０４Ｘ２＋５９．３６（ｒ２＝０．９９９９，
ｎ＝７），Ｙ３＝９．１８７５×１０３Ｘ３＋８６．５２（ｒ３＝０．９９９９，ｎ＝７）。

结果表明，氢氯噻嗪、阿司匹林、酒石酸美托洛尔检测质

量浓度分别在 ０．０１５２～０．０９５０ｍｇ／ｍＬ，０．０９００～
０．５６２６ｍｇ／ｍＬ，０．０６０２～０．３７６６ｍｇ／ｍＬ范围内与峰
面积线性关系良好。

精密度试验：取混合对照品溶液适量，按拟订色谱

条件连续进样６次，记录峰面积。结果氢氯噻嗪、阿司匹
林、酒石酸美托洛尔峰面积的 ＲＳＤ分别为 ０．４２％，
０．４８％，０．５３％（ｎ＝６），表明仪器精密度良好。

稳定性试验：取同一供试品（批号为２０１８０４２１）溶液，
分别于室温下放置０，２，４，６，８，１０ｈ时按拟订色谱条件进
样测定，记录峰面积。结果氢氯噻嗪、阿司匹林、酒石酸美

托洛尔峰面积的 ＲＳＤ分别为 ０．６３％，０．７１％，０．７５％
（ｎ＝６），表明供试品溶液在室温下放置１０ｈ内基本稳定。

重复性试验：取同一批（批号为２０１８０４２１）样品，依
法制备供试品溶液，共 ５份，再按拟订色谱条件进样测
定，记录峰面积并计算含量。结果氢氯噻嗪、阿司匹林、

酒石酸美托洛尔的平均含量分别为 ９９．８％，１０１．３％，
１０１．７％，ＲＳＤ分别为 ０．７０％，０．６４％，０．６８％（ｎ＝５），
表明方法重复性良好。

加样回收试验：取已知各成分含量的同一批（批号

为 ２０１８０４２１）样品内容物适量，共 ９份，分别加入低、
中、高质量浓度的待测成分对照品溶液适量，依法制备

供试品溶液，再按拟订色谱条件进样测定，记录峰面积，

并计算回收率。结果见表１。
表１ 加样回收试验结果（ｎ＝９）

注：Ａ为氢氯噻嗪，Ｂ为阿司匹林，Ｃ为酒石酸美托洛尔。
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