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·质量研究·

ＱｕａｌｉｔｙＲｅｓｅａｒｃｈ

复方罗布麻片Ⅰ是由罗布麻叶、野菊花、氢氯噻嗪
等１０味中药材、化学药物组成的复方制剂，为治疗高血
压的常用药。现行质量标准收载于《国家药品标准·化

学药品地方标准上升国家标准（第十一册）》，其中有盐

酸氯丙嗪、防己的薄层色谱鉴别和氢氯噻嗪、维生素

Ｂ１／Ｂ６的液相色谱鉴别，同时还有氢氯噻嗪的含量测定
方法，但并未对处方中罗布麻叶 ＡｐｏｃｙｎｕｍｖｅｎｅｔｕｍＬ．
进行质量控制。日常检验中发现，罗布麻商品药材使用

较混乱，常以大花罗布麻叶 Ｐｏａｃｙｎｕｍｈｅｎｄｅｒｓｏｎｎｉ
（Ｈｏｏｋ．ｆ）Ｗｏｄｓｏｎ混充罗布麻叶 ＡｐｏｃｙｎｕｍｖｅｎｅｔｕｍＬ．使
用。文献犤１－４犦报道，通过测定复方罗布麻片Ⅰ中金丝
桃苷、芦丁含量，可对复方罗布麻片Ⅰ中罗布麻叶进行
质量控制。前期研究中发现，以白麻苷、金丝桃苷为指标

性成分，可快速鉴别罗布麻叶和大花罗布麻叶犤５－６犦。为

进一步探索含罗布麻叶的复方制剂复方罗布麻片Ⅰ在

生产过程中是否存在掺伪大花罗布麻叶，本研究中采用

高效液相色谱－二极管阵列检测器（ＨＰＬＣ－ＤＡＤ）法测
定了复方罗布麻片Ⅰ中白麻苷、金丝桃苷的含量，可快
速、准确地检查复方罗布麻片Ⅰ中是否掺伪大花罗布麻
叶，并进一步采用高效液相色谱 －质谱（ＨＰＬＣ－ＭＳ）法
进行确证。现报道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器
１２６０型二极管阵列检测器－高效液相色谱仪，Ｃｈｅｍ

ＳｔａｔｉｏｎＣ色谱工作站（美国安捷伦公司）；３２００ＱＴＲＡＰ型
液质联用仪，Ａｎａｌｙｓｔ１．７分析软件（美国ＡＢ公司）；ＭＳ１０５
型电子天平（精度为万分之一），ＸＰ２６型电子天平（精度为
百万分之一），均购自瑞士ＭｅｔｔｌｅｒＴｏｌｅｄｏ公司。
１．２ 试药

复方罗布麻片Ⅰ样品（共 ２１批，企业 Ａ，编号为

高效液相色谱－二极管阵列检测器法检查复方罗布麻片Ⅰ
中掺伪大花罗布麻叶方法研究

谢思敏，刘主洁，侯惠婵△，顾利红
（广东省广州市药品检验所，广东 广州 ５１０１６０）

摘要：目的 建立检查复方罗布麻片Ⅰ中罗布麻叶非法掺伪大花罗布麻叶的高效液相色谱 －二极管阵列检测器（ＨＰＬＣ－ＤＡＤ）法。

方法 采用 ＨＰＬＣ－ＤＡＤ法，以白麻苷、金丝桃苷为指标成分，检查复方罗布麻片Ⅰ中大花罗布麻叶掺伪的情况。结果 白麻苷、金丝桃

苷进样量分别在 １．１３５～５６．７６２ｎｇ和 １．０７３～５３．６７４ｎｇ（ｒ＝１．００００，ｎ＝６）范围内与峰面积线性关系良好；平均加样回收率分别为

９８．０６％和９９．５３％，ＲＳＤ分别为１．３３％和０．４３％（ｎ＝６）。结论 该方法操作简便，专属性强，可快速检查复方罗布麻片Ⅰ中罗布麻叶

掺伪大花罗布麻叶的情况。

关键词：复方罗布麻片Ⅰ；罗布麻叶；大花罗布麻叶；高效液相色谱法；二极管阵列检测器法
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成分

白麻苷

金丝桃苷

线性回归方程

Ｙ＝８．５３２３Ｘ＋１．７２７５
Ｙ＝１２．０９６Ｘ＋１．４５２５

ｒ
１．００００
１．００００

线性范围（ｎｇ）

１．１３５～５６．７６２
１．０７３～５３．６７４

·质量研究·

ＱｕａｌｉｔｙＲｅｓｅａｒｃｈ

１．白麻苷 ２．金丝桃苷

Ａ．对照品溶液 Ｂ．阴性对照品溶液 Ｃ．复方罗布麻片Ⅰ供试品溶液
图１ 高效液相色谱图

Ａ Ｂ Ｃ

ｍＡＵ

１２０
１００
８０
６０
４０
２０
０

０ １０ ２０ ３０
ｔ／ｍｉｎ

２５．６４７
２１

１８．６１９

ｍＡＵ

１２０
１００
８０
６０
４０
２０
０

０ １０ ２０ ３０
ｔ／ｍｉｎ

ｍＡＵ

１２０
１００
８０
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４０
２０
０

０ １０ ２０ ３０
ｔ／ｍｉｎ

１８．５６１
１

表２ 线性关系考察结果（ｎ＝６）

Ａ１～Ａ１０；企业Ｂ，编号为Ｂ１～Ｂ６；企业Ｃ，编号为Ｃ１～
Ｃ５）；罗布麻叶药材（共８批，编号为罗布麻叶１～８），大
花罗布麻叶药材（共７批，编号为大花罗布麻叶１～７），
均经广州市药品检验所中药室侯惠婵主任中药师鉴定

为正品；罗布麻叶对照药材（批号为１２０９７９－２００７０４），
金丝桃苷对照品（批号为 １１１５２１－２０１７０８，纯度为
９５．１％），均购自中国食品药品检定研究院牗以下简称中
检院牘；白麻苷对照品（成都德思特生物技术有限公司，
批号为 ＤＳＴ１８０４０４－０７６，含量不低于 ９８％）；甲醇、乙
腈（ＨＰＬＣ级，德国 Ｍｅｒｃｋ公司）；冰醋酸、醋酸（色谱纯，
美国阿拉丁公司）；自制Ｍｉｌｌｉ－Ｑ超纯水；其余试剂均为
分析纯，均购自广州化学试剂厂。

２ 方法与结果

２．１ 色谱条件
色谱柱：ＰｈｅｎｏｍｅｎｏｎＧｅｍｉｎｉＣ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，

５μｍ）；流动相：乙腈（Ａ）－１％冰醋酸溶液（Ｂ），梯度洗
脱（０～３０ｍｉｎ时 １０％Ａ→２０％Ａ，３０～３１ｍｉｎ时 ２０％
Ａ→９５％Ａ，３１～３８ｍｉｎ时 ９５％Ａ，３８～３９ｍｉｎ时 ９５％
Ａ→１０％Ａ，３９～４８ｍｉｎ时 １０％Ａ）；流速：１．０ｍＬ／ｍｉｎ；
检测波长：３５４ｎｍ；柱温：５０℃；进样量：５μＬ。
２．２ 溶液制备

称取白麻苷对照品 ５．７９ｍｇ、金丝桃苷对照品
５．６４ｍｇ，精密称定，置 １００ｍＬ容量瓶中，加 ７０％甲醇
溶解并稀释至刻度，摇匀，即得白麻苷、金丝桃苷混

合对照品贮备液；精密量取混合对照品贮备液５ｍＬ，置
１０ｍＬ容量瓶中，用７０％甲醇稀释至刻度，摇匀，即得混
合对照品溶液。取本品 ２０片，糖衣片除去包衣，精密称
定，研细，取约１０片重，精密称定，置平底烧瓶中，精密
加入 ７０％甲醇 ２５ｍＬ，称定质量，加热回流 ３０ｍｉｎ，放
冷，再称定质量，用７０％甲醇补足减失的质量，摇匀，经
０．４５μｍ微孔滤膜滤过，弃去初滤液，取续滤液，即得复
方罗布麻片Ⅰ供试品溶液。取药材粉末约０．１ｇ，精密称
定，置平底烧瓶中，精密加入 ７０％甲醇 ２５ｍＬ，称定质
量，加热回流３０ｍｉｎ，放冷，再称定质量，用７０％甲醇补

足减失的质量，摇匀，经 ０．４５μｍ微孔滤膜滤过，弃去
初滤液，取续滤液，即得药材供试品溶液。按样品处方工

艺制备缺罗布麻叶药材的阴性样品，按供试品溶液制备

方法制备，即得阴性对照品溶液。

２．３ 方法学考察
系统适用性试验：取 ２．２项下对照品溶液、复方罗

布麻片Ⅰ供试品溶液、阴性对照品溶液各５μＬ，按拟订
色谱条件进样测定，记录色谱峰。结果白麻苷、金丝桃苷

的保留时间分别约为 １８．６１９ｍｉｎ和 ２５．６１７ｍｉｎ，理论
板数按白麻苷峰计应不低于 １００００，基线分离良好，且
阴性对照无干扰。色谱图见图１。

线性关系考察：分别精密量取混合对照品贮备液

１ｍＬ，置１，２，５，１０，２５，５０ｍＬ容量瓶中，用７０％甲醇稀
释至刻度，即得系列质量浓度对照品溶液。再分别吸取

系列对照品溶液各５μＬ，按拟订色谱条件进样测定，记
录峰面积。以进样量（Ｘ）为横坐标、峰面积（Ｙ）为纵坐标
进行线性回归。结果见表２。

精密度试验：精密吸取 ２．２项下混合对照品溶液
５μＬ，按拟订色谱条件连续进样 ６次，测定。结果白麻
苷、金丝桃苷峰面积的 ＲＳＤ分别为 ０．３７％和 ０．１３％
（ｎ＝６），表明仪器精密度良好。

稳定性试验：取同一供试品溶液（编号为 Ａ４，Ｂ５），
室温放置，分别于 ０，２，６，１２，２４ｈ时按拟订色谱条件进
样测定。结果白麻苷、金丝桃苷峰面积的 ＲＳＤ分别为
０．５１％和０．８７％（ｎ＝５），表明供试品溶液在２４ｈ内稳定。

重复性试验：取同一批（编号为Ａ４）样品６份，精密
称定，依法制备供试品溶液，按拟订色谱条件进样测定。

结果白麻苷含量的 ＲＳＤ分别为０．９９％（ｎ＝６），表明方
法重复性良好。
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１
２
３
４
５
６

Ａ
０．５１４６
０．５０６３
０．５１９６
０．５１６２
０．５２０２
０．５０４２

Ｂ
０．５１４６
０．５０６３
０．５１９６
０．５１６２
０．５２０２
０．５０４２

Ａ
０．２３４９
０．２３１１
０．２３７２
０．２３５６
０．２３７５
０．２３０２

Ｂ
０
０
０
０
０
０

Ａ
０．２８３８
０．２８３８
０．２８３８
０．２８３８
０．２８３８
０．２８３８

Ｂ
０．２６８４
０．２６８４
０．２６８４
０．２６８４
０．２６８４
０．２６８４

Ａ
０．５１０７
０．５０８１
０．５１８８
０．５１９１
０．５１５９
０．５０３７

Ｂ
０．２６５５
０．２６７７
０．２６６９
０．２６７６
０．２６８８
０．２６６４

Ａ
９７．１８
９７．６０
９９．２２
９９．８９
９８．１０
９６．３７

Ｂ
９８．９２
９９．７４
９９．４４
９９．７０
１００．１５
９９．２５

Ａ

９８．０６

Ｂ

９９．５３

Ａ

１．３３

Ｂ

０．４３

罗布

麻叶

罗布麻叶１
罗布麻叶２
罗布麻叶３
罗布麻叶４
罗布麻叶５
罗布麻叶６
罗布麻叶７
罗布麻叶８
中检院牗对照药材牘

白麻苷

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

金丝桃苷

０．４８
０．３８
０．５０
０．４７
０．３７
０．３３
０．４２
０．４３
０．３６

大花罗

布麻叶

大花罗布麻叶１
大花罗布麻叶２
大花罗布麻叶３
大花罗布麻叶４
大花罗布麻叶５
大花罗布麻叶６
大花罗布麻叶７

白麻苷

０．８０
０．６２
０．８０
０．７７
０．８１
０．８７
０．９１

金丝桃苷

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

生产企业

企业Ａ

编号

Ａ１
Ａ２
Ａ３
Ａ４
Ａ５
Ａ６
Ａ７
Ａ８
Ａ９
Ａ１０

白麻苷

１１０．８６
７６．３６
１２３．３８
６４．６３
７３．０８
１３２．１７
６９．１０
６６．５３
３６．４３
２３．９６

金丝桃苷

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

生产企业

企业Ｂ

企业Ｃ

编号

Ｂ１
Ｂ２
Ｂ３
Ｂ４
Ｂ５
Ｂ６
Ｃ１
Ｃ２
Ｃ３
Ｃ４
Ｃ５

白麻苷

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

未检出

金丝桃苷

１０１．９０
９０．０６
９３．７０
８５．８０
９５．０５
８５．６７
１１８．７６
５６．０１
７４．９９
１８９．１３
５３．２８
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表３ 加样回收试验结果（ｎ＝６）

注：Ａ为白麻苷，Ｂ为金丝桃苷。

取样量（ｇ） 样品含量（ｍｇ） 加入量（ｍｇ） 测得量（ｍｇ） 回收率（％） Ｘ（％） ＲＳＤ（％）
编号

含量 含量
名称 编号名称 编号

表５ 罗布麻叶及大花罗布麻叶样品测定结果（％，ｎ＝２）

表４ 复方罗布麻片Ⅰ样品含量测定结果（μｇ／片，ｎ＝２）

加样回收试验：取同一批（编号为 Ａ４）样品 ０．５ｇ，
精密称定，共 ６份，分别精密加入混合对照品贮备液
５ｍＬ，再精密加入 ７０％甲醇 ２０ｍＬ，依法制备供试品溶
液，按拟订色谱条件测定，并计算回收率。结果见表３。

检测限确定：取加样回收试验项下编号 ３供试品
溶液，加入 ７０％甲醇分别稀释 ２５０倍（金丝桃苷质量
浓度为 ０．０４２７μｇ／ｍＬ）及 ５００倍（白麻苷质量浓度为
０．０４１５μｇ／ｍＬ），分别进样 ５μＬ，取样量以 １０片计，
按信噪比为 ３∶１计算检测限。结果复方罗布麻片Ⅰ中
白麻苷、金丝桃苷的检测限为每片 ０．１μｇ。
２．４ 样品含量测定

分别取２１批复方罗布麻片Ⅰ样品、收集的８批、中
检院的１批罗布麻叶和７批大花罗布麻叶药材，依法制
备供试品溶液，再按拟订色谱条件进样测定，并计算含

量。结果见表４至表５。

２．５ ＨＰＬＣ－ＭＳ法确证
色谱柱：Ａｇｉｌｅｎｔ－ｐｏｒｏｓｈｅｌｌ１２０Ｃ１８柱（１００ｍｍ×

２．１ｍｍ，２．７μｍ）；流动相：乙腈（Ａ）－０．５％醋酸溶
液（Ｂ），梯度洗脱（０～８ｍｉｎ时 １３％Ａ→２０％Ａ）；流
速：０．４ｍＬ／ｍｉｎ；质谱检测器：电喷雾负离子模式
（ＥＳＩ－），选择多反应监测（ＭＲＭ），白麻苷选择质荷比
（ｍ／ｚ）６２５．０（双电荷）→３００．４、ｍ／ｚ６２５．０（双电荷）→
２７１．２和 ｍ／ｚ６２５．０（双电荷）→２５５．２作为检测离子

对，金丝桃苷选择质荷比（ｍ／ｚ）４６３．１（双电荷）→
３００．４、ｍ／ｚ４６３．１（双电荷）→２７１．２和 ｍ／ｚ４６３．１（双
电荷）→２５５．１作为检测离子对；柱温：３０℃；进样量：
１μＬ。对罗布麻叶（编号为 ３～４）、大花罗布麻叶（编号
为 ４～５）及复方罗布麻片Ⅰ（企业 Ａ，编号为 Ａ３和 Ａ４；
企业Ｂ，编号为Ｂ１和Ａ２；企业Ｃ，编号为Ｃ１和Ｃ５）中白麻
苷、金丝桃苷的含量与ＨＰＬＣ－ＤＡＤ测定结果比较，ＲＳＤ
均小于２．５％，表明 ＨＰＬＣ－ＤＡＤ法和 ＨＰＬＣ－ＭＳ法测
定结果无显著差异。

３ 讨论

３．１ 色谱条件选择
白麻苷、金丝桃苷的全光谱扫描图显示，白麻苷在

２５６ｎｍ和３５４ｎｍ波长处有最大吸收，而供试品溶液在
３５４ｎｍ波长下，干扰少，故选择３５４ｎｍ为检测波长。本
试验中考察了不同的流动相、不同品牌的色谱柱，不同

柱温下白麻苷的分离情况及对测定结果的影响，结果显

示，采用乙腈 －１％冰醋酸溶液为流动相，在 Ａｇｉｌｅｎｔ，
Ｐｈｅｎｏｍｅｎｅｘ，Ｗａｔｅｒｓ３个品牌的色谱柱下，白麻苷、金丝
桃苷均能得到有效分离，阴性对照无干扰；随着柱温的

升高，可得到更好的分离度，故选择５０℃为柱温。
３．２ 样品中掺伪情况

本试验收集的８批、中检院的１批罗布麻叶和企业
Ｂ生产的６批、企业Ｃ生产的５批复方罗布麻片Ⅰ均检
出金丝桃苷，未检出白麻苷；收集的７批大花罗布麻叶


