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ＱｕａｌｉｔｙＲｅｓｅａｒｃｈ

目前，止喘灵注射液在我国临床应用广泛，加强对其

质量控制对于保障患者的用药安全，具有重要意义犤１犦。

止喘灵注射液是由麻黄、洋金花、苦杏仁和连翘 ４味药
材经煎煮、过滤、浓缩、沉淀、杀菌等工艺加工而成的中

药注射剂犤２犦，具有宣肺平喘、祛痰止咳的功效，临床常用

于治疗痰浊阻肺、肺失宣降所致的哮喘、咳嗽、胸闷、痰多

等症，对支气管哮喘、喘息性支气管炎效果明显犤３－４犦。方

中麻黄有发汗散寒、宣肺平喘、利水消肿等功效犤５－８犦，洋

金花有平喘止咳、解痉定痛等功效犤９－１３犦，苦杏仁有降气

止咳平喘、润肠通便等功效犤１４－１７犦。２０１５年版《中国药典
（一部）》中，止喘灵注射液含量测定项不能更好地控制

该产品的质量。该药方中麻黄为君药，洋金花为臣药，苦

杏仁为佐药，连翘为使药，麻黄、洋金花和苦杏仁３味药

材成分最大，吸收波长接近。因此，本研究中建立了测定

止喘灵注射液中盐酸麻黄碱、东莨菪碱和苦杏仁苷含量

的高效液相色谱牗ＨＰＬＣ牘法。现报道如下。
１ 仪器与试药

１．１ 仪器
ＳｈｉｍａｄｚｕＰｒｏｍｉｎｅｎｃｅＬＣ－２０Ａ型高效液相色谱仪，

包括 ＳＰＤ－Ｍ２０Ａ型 ＰＤＡ检测器、ＳＩＬ－２０Ａ型自动进
样器、ＣＴＯ－２０Ａ型自动柱温箱、ＬＣ－Ｓｏｌｕｔｉｏｎ型色谱工
作站（日本岛津公司）；Ｑｕｉｎｔｉｘ６５－１ＣＮ型电子天平（德
国赛多利斯公司，精度为十万分之一）；ＷａｔｅｒｓＳｕｎｆｉｒｅＣ１８
色谱柱（美国沃特世公司）；ＦＲＱ－１００６Ｔ型超声波仪
（杭州法兰特科技公司，功率为３００Ｗ，频率为４２ｋＨｚ）；
Ｍｉｌｌｉ－ＱａｄｖａｎｔａｇｅＡ１０型超纯水系统（美国密理博公司）。

高效液相色谱法测定止喘灵注射液中盐酸麻黄碱、
丁溴东莨菪碱和苦杏仁苷含量

崔雅慧，金志国
（首都医科大学附属北京世纪坛医院药剂科，北京 １０００３８）

摘要：目的 建立测定止喘灵注射液中盐酸麻黄碱、丁溴东莨菪碱和苦杏仁苷成分含量的高效液相色谱法。方法 色谱柱为ＷａｔｅｒｓＳｕｎｆｉｒｅ
Ｃ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ），柱温为２８℃，流速为１．０ｍＬ／ｍｉｎ，流动相为乙腈（Ａ）－０．１％磷酸溶液（Ｂ，含０．０５％三乙胺和０．０２％十二
烷基苯磺酸钠，磷酸调节ｐＨ至６．０），梯度洗脱，洗脱程序为０～７ｍｉｎ时３％Ａ，７～２６ｍｉｎ时３％Ａ～５８％Ａ，２６～２９ｍｉｎ时５８％Ａ～３％Ａ，

２９～３４ｍｉｎ时３％Ａ，检测波长为２１０ｎｍ，进样量为２０μＬ。结果 盐酸麻黄碱、丁溴东莨菪碱和苦杏仁苷质量浓度均在０．３～１０．０μｇ／ｍＬ
范围内与峰面积线性关系良好；平均加样回收率分别为１００．６６％，９９．１９％，９８．７１％，ＲＳＤ分别为２．５８％，２．１１％，２．２５％（ｎ＝６）。结论 该

方法操作简单、准确可靠、重复性好，可用于止喘灵注射液中盐酸麻黄碱、东莨菪碱和苦杏仁苷的含量测定。

关键词：高效液相色谱法；止喘灵注射液；盐酸麻黄碱；丁溴东莨菪碱；苦杏仁苷；含量测定
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１．盐酸麻黄碱 ２．苦杏仁苷 ３．丁溴东莨菪碱

Ａ．空白试剂溶液 Ｂ．对照品溶液 Ｃ．阴性对照品溶液 Ｄ．供试品溶液
图１ 高效液相色谱图

表１ 各成分线性关系考察结果牗ｎ＝６牘

成分

盐酸麻黄碱

苦杏仁苷

丁溴东莨菪碱

曲线方程

Ｙ＝５７１．７０２Ｘ＋１７８．３４８
Ｙ＝１５７．５１５Ｘ＋８４．７２９０
Ｙ＝１１６．６８２Ｘ＋１８１．４９５

相关系数（ｒ２）

０．９９８５
０．９９８４
０．９９９０

质量浓度范围（μｇ／ｍＬ）

０．３～１０．０
０．３～１０．０
０．３～１０．０

１．２ 试药
止喘灵注射液（江苏苏中药业有限公司，批号分别

为 １９０３０２１２，１９０４０４１５，１９０５０３１１，规格为每支 ２ｍＬ）；
盐酸麻黄碱对照品（批号为 １７１２４１－２０１８０９，含量以
１００．０％计），丁溴东莨菪碱对照品（批号为 １００１３０－
２０１１０３，含量以 ９９．７％计），苦杏仁苷对照品（批号为
１１０８２０－２０１８０８，含量以 ８８．２％计），均购于中国食品
药品检定研究院；甲醇、乙腈均为色谱纯（Ｔｅｄｉａ试剂公
司）；磷酸、三乙胺、十二烷基苯磺酸钠均为分析纯（国药

集团）；试验用水为超纯水，其余试剂均为分析纯。

２ 方法与结果

２．１ 色谱条件
色谱柱：ＷａｔｅｒｓＳｕｎｆｉｒｅＣ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，

５μｍ）；流速：１．０ｍＬ／ｍｉｎ；流动相：乙腈（Ａ）－０．１％磷
酸溶液（Ｂ，含０．０５％三乙胺和０．０２％十二烷基苯磺酸钠，
磷酸调节 ｐＨ至 ６．０），梯度洗脱，洗脱程序为 ０～７ｍｉｎ
时 ３％Ａ，７～２６ｍｉｎ时 ３％Ａ～５８％Ａ，２６～２９ｍｉｎ时
５８％Ａ～３％Ａ，２９～３４ｍｉｎ时 ３％Ａ；检测波长：２１０ｎｍ；
柱温：２８℃；进样量：２０μＬ。
２．２ 溶液制备

取盐酸麻黄碱对照品 ２５．００ｍｇ、丁溴东莨菪碱对
照品 ２５．０７ｍｇ、苦杏仁苷对照品 ２８．３４ｍｇ，精密称定，
置２５ｍＬ容量瓶中，加流动相溶解并定容至刻度，摇匀，即
得对照品混合贮备溶液，精密移取该贮备溶液１．０ｍＬ，置
５０ｍＬ容量瓶中，加流动相溶解并定容至刻度，摇匀，即
得对照品溶液。取样品牗批号为 １９０３０２１２牘，精密量取
１．０ｍＬ，置２５ｍＬ容量瓶中，加流动相溶解并定容至刻
度，摇匀，用 ０．４５μｍ滤膜滤过，弃去初滤液，取续滤
液，即得供试品溶液。按处方比例和制备工艺制备缺麻

黄、洋金花和苦杏仁的阴性样品，按供试品溶液制备方

法制备阴性对照品溶液。

２．３ 方法学考察
专属性试验：取试剂空白溶液及 ２．２项下 ３种溶

液，按拟订色谱条件进样分析。色谱图见图 １。可见，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：精密移取２．２项下对照品混合贮备溶
液，加流动相制成含盐酸麻黄碱、苦杏仁苷和丁溴东莨菪

碱质量浓度依次为０．３，０．６，１．０，３．０，６．０，１０．０μｇ／ｍＬ
的标准曲线溶液，按拟订色谱条件依次进样分析，记录

色谱图。以质量浓度（Ｘ）为横坐标、峰面积（Ｙ）为纵坐标
进行线性回归，绘制标准曲线。结果３种成分质量浓度
均在 ０．３～１０．０μｇ／ｍＬ范围内与峰面积线性关系良
好。详见表１。

稳定性试验：取样品（批号为１９０３０２１２），依法制备
供试品溶液，室温下放置 ０，３，６，９，１２，１８，２４ｈ时分别
取样，按拟订色谱条件分别进样分析，记录色谱图，根据

峰面积计算 ＲＳＤ。结果盐酸麻黄碱、丁溴东莨菪碱和苦
杏仁苷峰面积的 ＲＳＤ分别为 ２．３４％，１．９１％，１．４７％
牗ｎ＝７牘，表明供试品溶液在２４ｈ内稳定。
重复性试验：取样品（批号为１９０３０２１２），依法制备

供试品溶液，按拟订色谱条件进样分析。结果盐酸麻黄

碱、丁溴东莨菪碱和苦杏仁苷含量的 ＲＳＤ分别为
２．９２％，３．５６％，４．０９％牗ｎ＝６牘，表明方法重复性良好。

精密度试验：取 ２．２项下对照品溶液适量，按拟订
色谱条件连续进样６次，记录色谱图。结果盐酸麻黄碱、
丁溴东莨菪碱和苦杏仁苷峰面积的 ＲＳＤ分别为
１．５８％，２．０２％，１．４３％牗ｎ＝６牘，表明仪器精密度良好。

加样回收试验：取已知含量的样品（批号为

１９０３０２１２），精密量取１．０ｍＬ，置２５ｍＬ容量瓶中，共６份，
分别加入２．２项下对照品混合贮备溶液适量，依法制备
供试品溶液。按拟订色谱条件分别进样分析，计算加样

回收率。结果见表２。
２．４ 样品含量测定

取 ３批样品牗批号分别为 １９０３０２１２，１９０４０４１５，
１９０５０３１１牘，依法制备供试品溶液，按拟订色谱条件进样
分析，记录色谱图，根据峰面积计算含量。结果见表３。
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成分

盐酸麻黄碱

苦杏仁苷

丁溴东莨菪碱

样品含量（μｇ）

４５１．３１４
４４６．１７２
４５３．３２４
４４８．７１６
４４９．１９６
４５２．７７８
６２．１６９
６１．４４８
６０．５６７
６３．３７１
６１．５２７
６０．７７９
４３．２５１
４０．２４２
４２．２６７
４１．４７３
４４．２１１
４２．９８５

加入量（μｇ）

４００
４００
４００
４００
４００
４００
５０
５０
５０
５０
５０
５０
４０
４０
４０
４０
４０
４０

测得量（μｇ）

８６３．４１１
８４１．２６４
８６９．１５３
８３８．２４３
８４６．１２２
８５９．２８３
１１３．０２２
１１０．８５１
１０８．９１７
１１３．２４６
１１２．１１２
１０９．２６８
８２．７３３
８１．３５７
８１．２８４
８０．５６１
８２．７５６
８２．６２８

回收率（％）

１０３．０２
９８．７７
１０３．９６
９７．３８
９９．２３
１０１．６３
１０１．７１
９８．８１
９６．７０
９９．７５
１０１．１７
９６．９８
９８．７１
１０２．７９
９７．５４
９７．７２
９６．３６
９９．１１

Ｘ（％）

１００．６６

９９．１９

９８．７１

ＲＳＤ（％）

２．５８

２．１１

２．２５

·质量研究·
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表２ 加样回收试验结果（ｎ＝６）

表３ ３批样品含量测定结果（ｍｇ／Ｌ）

批号

１９０３０２１２
１９０４０４１５
１９０５０３１１

盐酸麻黄碱

４５２．１２８
４２７．７６９
４４９．４８５

苦杏仁苷

６３．１９９
６７．５５８
６１．９９４

丁溴东莨菪碱

４２．７４７
４４．８２６
５０．３７１

３ 讨论

３．１ 检测波长选择
分别取盐酸麻黄碱、苦杏仁苷和丁溴东莨菪碱对照

品，加流动相制备溶液，在紫外可见区进行全波段扫描，

结果盐酸麻黄碱、苦杏仁苷和丁溴东莨菪碱分别在

２１０，２０８，２１４ｎｍ波长处有最大吸收，３种待测成分最大
吸收波长相近。结合紫外响应值大小，最终确定２１０ｎｍ
作为检测波长。结果表明，选择 ２１０ｎｍ作为检测波长
时，３种成分响应较好，峰形尖锐，且阴性无干扰。
３．２ 流动相选择

由于盐酸麻黄碱、苦杏仁苷和丁溴东莨菪碱３种成
分检测波长均在 ２１０ｎｍ附近，考虑到甲醇截止波长在
２１０ｎｍ，为降低溶剂基质干扰，故选择乙腈体系。本研究
中考察了乙腈 －水、乙腈 －０．１％磷酸水溶液、乙腈－
０．１％磷酸溶液（含０．０５％三乙胺和０．０２％十二烷基苯
磺酸钠，磷酸调节ｐＨ至６．０）作为流动相体系时，对３种
成分分离、定量效果的影响，结果选择乙腈－水、乙腈－
０．１％磷酸水溶液作为流动相体系时，盐酸麻黄碱和
丁溴东莨菪碱保留时间短，过早地出峰导致定量不准

确；选择乙腈 －０．１％磷酸溶液（含 ０．０５％三乙胺和

０．０２％十二烷基苯磺酸钠，磷酸调节 ｐＨ至 ６．０）体
系时，３种成分峰形尖锐，分离度均大于 １．５，且定量
结果准确，故最终选择第 ３种乙腈体系作为流动相
体系。

３．３ 方法评价
本研究中所建立的方法操作简单、准确可靠、重复

性好，可用于止喘灵注射液中盐酸麻黄碱、东莨菪碱和

苦杏仁苷成分的含量测定。
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