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维磷葡钙片质量标准提升研究
王 静，郭社民

（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 提高维磷葡钙片的质量标准。方法 采用高效液相色谱牗ＨＰＬＣ牘法测定维磷葡钙片中维生素 Ｂ２的含量及含量均匀度。色谱
柱为 ＸＢｒｉｄｇｅＣ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ），流动相为 ０．０１ｍｏｌ／Ｌ庚烷磺酸钠的 ０．５％冰醋酸溶液－乙腈－甲醇－（８０∶１３∶７，Ｖ／
Ｖ／Ｖ），流速为 １．０ｍＬ／ｍｉｎ，检测波长为 ４４４ｎｍ，柱温为 ３０℃，进样量为 ２０μＬ。结果 维生素 Ｂ２质量浓度在 ４．５０８～１８．０３２μｇ／ｍＬ
（ｒ＝０．９９９９）范围内与峰面积线性关系良好；平均回收率为９８．９２％，ＲＳＤ为 １．５３％（ｎ＝９）。６批样品中维生素 Ｂ２的含量测定结果分
别为标示量的 ８８．１１％，８７．６９％，９９．８９％，８８．０２％，８７．９０％，８９．１７％，含量均匀度的测定结果 Ａ＋２．２Ｓ和 Ａ＋Ｓ均大于 １５．０。结论
该方法简便准确、重复性好，可用于维磷葡钙片的质量控制。
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维磷葡钙片是由葡萄糖酸钙、磷酸氢钙、甘油磷酸

钠、维生素 Ｂ２、维生素 Ｄ２组成的复方制剂，用于防治钙
铁缺乏症，如佝偻病及妊娠期和哺乳期钙的补充。其现

行质量标准为《国家药品标准·化学药品地方标准上升

国家标准牗第五册牘》，但未对维生素Ｂ２的含量进行控制。
本研究中参考文献犤１－６犦，采用高效液相色谱牗ＨＰＬＣ牘法
测定该制剂中维生素Ｂ２的含量，并考察了其含量均匀度，
为该制剂的质量标准提升提供参考。现报道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器
１２６０型高效液相色谱仪牗美国安捷伦公司牘，包括

四元泵，在线脱气机，紫外检测器等；ＳａｒｔｏｒｉｕｓＣＰＡ２２５Ｄ
型电子分析天平（德国赛多利斯，精度为０．０１ｍｇ）。
１．２ 试药

维生素 Ｂ２对照品（批号为 １００３６９－２０１２１４，含量
９８．７％，中国食品药品检定研究院）；维磷葡钙片（市售

·质量研究·

ＱｕａｌｉｔｙＲｅｓｅａｒｃｈ
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取样量

（ｇ）

１２．３３９８
１２．５９０７
１２．３６８４
１２．３６３８
１２．３３９６
１２．３５４４
１２．３６０７
１２．３６５６
１２．３４２４

样品含量

（ｍｇ）

１．９９５１
２．０３５６
１．９９９７
１．９９９０
１．９９５０
１．９９７４
１．９９８５
１．９９９３
１．９９５５

加入量

（ｍｇ）

１．５９７６
１．５９７６
１．５９７６
１．９９７０
１．９９７０
１．９９７０
２．３９６４
２．３９６４
２．３９６４

测得量

（ｍｇ）

３．５３３４
３．６０７８
３．６１３３
３．９６９４
３．９５６９
４．０１８４
４．３６８５
４．３８２８
４．３４５６

回收率

（％）

９６．２９
９８．４１
１０１．００
９８．６７
９８．２４
１０１．２０
９８．９０
９９．４６
９８．０７

Ｘ
牗％）

９８．９２

ＲＳＤ
（％）
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表１ 维生素 Ｂ２加样回收试验结果（ｎ＝９）

品 ，批 号 分 别 为 ２０１８０１０３，２０１８０７０９，２０１８０１１４，
２０１８１０１１，２０１８１１０８，２０１８１２０６）；甲醇、乙腈均为色谱纯
（美国Ｔｅｄｉａ公司），水为纯化水，其他试剂均为分析纯。
２ 方法与结果

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

流动相：０．０１ｍｏｌ／Ｌ庚烷磺酸钠的０．５％冰醋酸溶液－
乙腈－甲醇－（８０∶１３∶７，Ｖ／Ｖ／Ｖ）；流速：１．０ｍＬ／ｍｉｎ；检
测波长：４４４ｎｍ；柱温：３０℃；进样量：２０μＬ。
２．２ 溶液制备

避光操作。取 １０５℃干燥 ２ｈ的维生素 Ｂ２对照品
１１．４２ｍｇ，精密称定，置 １００ｍＬ容量瓶中，加盐酸溶液
（１→２）２ｍＬ，振摇，使维生素 Ｂ２溶解，加水 ２０ｍＬ继续
振摇数分钟，再加水稀释至刻度，摇匀，作为对照品贮备

液。精密量取对照品贮备液 ５ｍＬ，置 ５０ｍＬ容量瓶中，
加水稀释至刻度，摇匀，作为对照品溶液。取本品５０片，
研细，精密称取适量（约相当于维生素Ｂ２２ｍｇ），置２００ｍＬ
容量瓶中，加盐酸溶液（１→２）２ｍＬ，振摇使溶解，加水
４０ｍＬ继续振摇数分钟，再加水稀释至刻度，摇匀，滤
过，即得供试品溶液。按处方比例制备不含维生素Ｂ２的
阴性对照样品，并按供试品溶液项下方法制备阴性对照

品溶液。

２．３ 方法学考察
系统适用性试验：取２．２项下供试品溶液、对照品

溶液各 ２０μＬ，按拟订色谱条件测定，色谱图见图 １。结
果理论板数按维生素Ｂ２峰计应不低于３５００，分离度大
于１．５，基线分离良好。

专属性试验：分别精密吸取对照品溶液、阴性对照

品溶液各 ２０μＬ，按拟订色谱条件测定，色谱图见图 １。
结果阴性对照品溶液色谱中，在与对照品溶液色谱相同

保留时间处无干扰峰，表明方法专属性良好。

线性关系考察：精密量取对照品贮备液 ０．４，０．６，
０．８，１．０，１．２，１．４，１．６ｍＬ，分别置 １０ｍＬ容量瓶中，加
水稀释至刻度，摇匀。按拟订色谱条件分别进样２０μＬ，
记录色谱图，以质量浓度（Ｘ，μｇ／ｍＬ）为横坐标、峰面积

（Ｙ）为纵坐标进行线性回归，得回归方程 Ｙ＝１．５８９３＋
７４．８１２１Ｘ，ｒ＝０．９９９９牗ｎ＝７）。结果表明，维生素 Ｂ２质
量浓度在４．５０８～１８．０３２μｇ／ｍＬ范围内与峰面积线性
关系良好。

精密度试验：精密量取２．２项下对照品溶液２０μＬ，
连续进样 ６次，记录峰面积。结果的 ＲＳＤ为 ０．３６％
（ｎ＝６），表明仪器精密度良好。

稳定性试验：取同一份供试品溶液（样品批号

为２０１８１２０６），于室温下放置０，２，４，６，７，８ｈ，精密吸取
２０μＬ注入液相色谱仪，记录峰面积。结果的 ＲＳＤ为
０．６５％（ｎ＝６），表明供试品溶液在８ｈ内稳定。

重复性试验：取同一批（批号为２０１８０１１４）样品，按
２．２项下方法制备供试品溶液，重复测定 ６次。结果维
生素 Ｂ２的平均含量为 ９９．８９％，ＲＳＤ为 ０．８１％（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

２０１８０１１４，每片含量 ０．０９５９ｍｇ，平均片重 ０．５９２５ｇ）
样品细粉约１２．５３ｇ，共９份，精密称定，分别置２００ｍＬ
容量瓶中，分为 ３组，每组 ３份。分别精密加入维生素
Ｂ２对照品溶液（０．３９９４ｍｇ／ｍＬ）４，５，６ｍＬ，依法制备供
试品溶液，分别精密吸取 ２０μＬ注入液相色谱仪，按拟
订色谱条件进样测定，计算回收率。结果见表１。

２．４ 样品含量及含量均匀度测定
含量测定：取６批样品，依法制备供试品溶液，按拟

１．维生素 Ｂ２
Ａ．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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