
６５

ＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０２１年８月５日 第３０卷第１５期
Ｖｏｌ．３０牞Ｎｏ．１５牞Ａｕｇｕｓｔ５牞２０２１

第一作者：杨巧虹，女，大学本科，副主任药师、副编审，研究方向为医疗器械检验检测实验室质量监督管理、药品质量控制方法研

究论文的设计与编撰，（电话）０２３－６７７８６７１３（电子信箱）８７８３１７０２＠ｑｑ．ｃｏｍ。
△通信作者：申丽莎，女，大学本科，工程师，研究方向为中药质量控制，（电子信箱）ｓｈｅｎｌｉｓａ＠１６３．ｃｏｍ。

ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００６－４９３１．２０２１．１５．０１８

·检验检测·

ＩｎｓｐｅｃｔｉｏｎａｎｄＴｅｓｔ

ｔｉｏｎｏｆｔｒａｓｔｕｚｕｍａｂ，ｌａｐａｔｉｎｉｂａｎｄｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｉｎＨＥＲ２－ｐｏｓｉ
ｔｉｖｅｍｅｔａｓｔａｔｉｃｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ：Ａｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｙ犤Ｊ犦．
ＥｕｒｏｐｅａｎＪｏｕｒｎａｌｏｆＣａｎｃｅｒ，２０２０，１３８（Ｓｕｐｐｌ１）：ｓ６６．

犤２犦卜德永，赵 连，周应强．卡培他滨联合拉帕替尼治疗ＨＥＲ２阳
性乳腺癌的效果观察犤Ｊ犦．中国实用医刊，２０１７，４７牗１７牘：９５－９８．

犤３犦ＬＩＹ，ＧＯＮＧＣＥ，ＬＵＱＹ，ｅｔａｌ．Ｒｅａｌ－ＷｏｒｌｄＤａｔａｏｆＴｒｉｐｌｅｔＣｏｍ
ｂｉｎａｔｉｏｎｏｆＴｒａｓｔｕｚｕｍａｂ，Ｌａｐａｔｉｎｉｂ，ａｎｄＣｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｉｎＨＥＲ２－
ＰｏｓｉｔｉｖｅＭｅｔａｓｔａｔｉｃＢｒｅａｓｔＣａｎｃｅｒ：ＡＭｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒＲｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ
Ｓｔｕｄｙ犤Ｊ犦．ＦｒｏｎｔｉｅｒｓｉｎＯｎｃｏｌｏｇｙ，２０２０，１０：２７１．

犤４犦ＹＡＮＧＦ，ＨＵＡＮＧＸ，ＳＵＮＣＸ，ｅｔａｌ．Ｌａｐａｔｉｎｉｂｉｎｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ
ｗｉｔｈｃａｐｅｃｉｔａｂｉｎｅｖｅｒｓｕｓｃｏｎｔｉｎｕｅｄｕｓｅｏｆｔｒａｓｔｕｚｕｍａｂｉｎｂｒｅａｓｔ
ｃａｎｃｅｒｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｒａｓｔｕｚｕｍａｂ－ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ：ａｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｙ
ｏｆａＣｈｉｎｅｓｅｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ犤Ｊ犦．ＢＭＣＣａｎｃｅｒ，２０２０，２０（１）：７－３０．

犤５犦黄 蕾 ．聚乙二醇偶联（拉帕替尼与变构的 ＰＫＩ－５８７）的化
学合成及生物测试犤Ｄ犦．重庆：重庆理工大学，２０２０．

犤６犦张 宏，王艳戎，罗 兰，等．２－氨基苯腈合成拉帕替尼药物

中间体工艺犤Ｊ犦．实验室研究与探索，２０１９，３８（６）：４９－５３．
犤７犦赵心瑜，徐明超，郭庆美，等．拉帕替尼合成工艺的研究进展犤Ｊ犦．
化工进展，２０１７，３６（３）：１０１８－１０３２．

犤８犦郭 卿，李雁武，任学状，等 ．拉帕替尼新中间体的合成犤Ｊ犦．
化学通报，２０１７，８０（４）：３９２－３９５．

犤９犦赵 灿 ．新型抗乳腺癌药甲苯磺酸盐拉帕替尼——— 水合物

的合成工艺及初步晶型研究犤Ｄ犦．济南：山东大学，２０１６．
犤１０犦刘 娟，张娅玲，张喜全，等 ．拉帕替尼类似物的合成及抗

肿瘤活性研究犤Ｊ犦．化学通报，２０１６，７９（４）：３６０－３６５．
犤１１犦姜 玲，李伯男，张庆伟，等 ．抗肿瘤药拉帕替尼有关物质

的合成犤Ｊ犦．中国药物化学杂志，２０１６，２６（３）：１８５－１８８．
犤１２犦李 飞，王武伟，季 兴，等 ．拉帕替尼合成中间体的制备

工艺：ＣＮ２００９１００３３３２７．８犤Ｐ犦．２００９－１１－１１．
犤１３犦张继东，卢 江，张世应，等．顶空气相色谱法检测他达拉非原

料药中４种溶剂残留量犤Ｊ犦．中国药业，２０２０，２９（９）：１２５－１２７．
牗收稿日期：２０２０－１２－２１；修回日期：２０２１－０２－０４牘

檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨

高效液相色谱法测定射麻口服液中黄芩苷含量
杨巧虹 １，邓开英 ２，申丽莎 ３△

（１．重庆医疗器械质量检验中心，重庆 ４０１１４７； ２．重庆市食品药品检验检测研究院·重庆市药物过程与质量
控制工程技术研究中心，重庆 ４０１１２１； ３．重庆市中药研究院，重庆 ４０００６１）

摘要：目的 建立测定射麻口服液中黄芩苷含量的高效液相色谱法。方法 色谱柱为 ＷａｔｅｒｓＳｕｎＦｉｒｅＣ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ），
流动相为甲醇 －０．２％磷酸溶液（４７∶５３，Ｖ／Ｖ），流速为１．０ｍＬ／ｍｉｎ，柱温为３０℃，检测波长为２８０ｎｍ，进样量为１０μＬ。结果 黄芩苷

进样量在 ０．０４１９１～０．８３８２０μｇ范围内与峰面积线性关系良好（ｒ＝０．９９９９，ｎ＝５）；精密度、稳定性、重复性试验的 ＲＳＤ分别为

０．６３％，０．５８％，０．８４％牗ｎ＝５牘；平均加样回收率为 ９８．５１％，ＲＳＤ为 ２．１９％（ｎ＝６）。结论 所建立的高效液相色谱法操作简便，重复

性好，准确度高，可用于射麻口服液中黄芩苷的含量测定。

关键词：高效液相色谱法；射麻口服液；黄芩苷；含量测定
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１．黄芩苷

Ａ．供试品溶液 Ｂ．对照品溶液 Ｃ．阴性对照品溶液
图１ 高效液相色谱图

１．ｂａｉｃａｌｉｎ
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射麻口服液由黄芩、麻黄、胆南星、射干、醋五味

子等 １０味药材提取制成，具有清肺化痰、止咳平喘功
效，临床主要用于外邪犯肺、入里化热所致咳嗽、痰多

稠黏、胸闷憋气、气促作喘、喉中痰鸣、发热或不发热、

舌苔黄或黄白、或舌质红、脉弦滑或滑数等证，效果良

好 犤１犦３１４。方中黄芩清热燥湿、泻火解毒，用于胸闷呕

恶、湿热痞满、肺热咳嗽等犤１犦１４６９，但现行质量标准未对

其进行含量控制。本研究中参考文献犤２－１４犦，建立了
测定射麻口服液中黄芩所含有效成分黄芩苷含量的

高效液相色谱（ＨＰＬＣ）法，为其质量控制提供参考。现
报道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器

Ａｇｉｌｅｎｔ１２６０型高效液相色谱仪（美国安捷伦仪器
公司）；ＢＰ２１１Ｓ型电子天平（北京赛多利斯仪器有限公
司，精度为十万分之一）；Ｓｉｍｐｌｉｃｉｔｙ－１８５型超纯水机
（美国密理博公司）。

１．２ 试药

黄芩苷对照品（中国食品药品检定研究院，批号为

１７１２４１－２０１５０８，含量为９３．３％）；射麻口服液（海南中
盛合美生物制药有限公司，批号分别为 ２０１９０１０２，
２０１９０３０１，２０１９０４０１，规格为每支 １０ｍＬ）；甲醇为色谱
纯，水为超纯水，其他试剂均为分析纯。

２ 方法与结果

２．１ 色谱条件与系统适用性试验

色谱柱：ＷａｔｅｒｓＳｕｎＦｉｒｅＣ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ）；
流动相：甲醇 －０．２％磷酸溶液（４７∶５３，Ｖ／Ｖ）；流速：
１．０ｍＬ／ｍｉｎ；柱温：３０℃；检测波长：２８０ｎｍ；进样量：
１０μＬ。在此色谱条件下，供试品溶液的黄芩苷色谱峰
达到基线分离，峰形对称，分离度良好，且阴性对照

无干扰，分离度大于 １．５，理论板数按黄芩苷峰计不低

于５０００。色谱图见图１。
２．２ 溶液制备

对照品溶液：取黄芩苷对照品 ０．０１１２３ｇ，精密称
定，置 ５０ｍＬ容量瓶中，加甲醇溶解并稀释至刻度，
摇匀，即得对照品贮备液。精密量取对照品贮备液

２ｍＬ，置 １０ｍＬ容量瓶中，加甲醇稀释至刻度，摇匀，
即得。

供试品溶液：取射麻口服液适量，混匀，精密量取

１ｍＬ，置２５ｍＬ容量瓶中，加甲醇稀释至刻度，摇匀，滤
过，精密量取续滤液 １ｍＬ，置 １０ｍＬ容量瓶中，加甲醇
稀释至刻度，摇匀，即得。

阴性对照品溶液：按处方比例和制备工艺制备不含

黄芩的阴性样品，照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

线性关系考察：分别精密吸取 ２．２项下对照品溶
液 １，５，１０，１５，２０μＬ，按 ２．１项下色谱条件进样测
定，记录峰面积。以进样量（Ｘ，μｇ）为横坐标、峰面积
积分值（Ｙ）为纵坐标进行线性回归，得回归方程 Ｙ＝
３６９３．４Ｘ－５．８４３３，ｒ＝０．９９９９牗ｎ＝５）。结果表明，黄
芩苷进样量在０．０４１９１～０．８３８２０μｇ范围内与峰面积
线性关系良好。

精密度试验：精密吸取２．２项下对照品溶液１０μＬ，
按 ２．１项下色谱条件连续进样测定 ５次，记录峰面积。
结果黄芩苷峰面积的 ＲＳＤ为０．６３％（ｎ＝５），表明仪器
精密度良好。

稳定性试验：按 ２．２项下方法制备供试品溶液，分
别于室温下放置０，２，４，８，１２ｈ时各进样１０μＬ，测定并
记录峰面积。结果黄芩苷峰面积的 ＲＳＤ为０．５８％（ｎ＝５），
表明供试品溶液室温下放置１２ｈ内稳定性良好。

重复性试验：取同一批（批号为 ２０１９０１０２）样品
ｍＡＵ ｍＡＵｍＡＵ

１２０

１００
８０

６０
４０

２０
０

１２０

１００
８０

６０
４０

２０
０

１２０

１００
８０

６０
４０

２０
０

１ １
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取样量（ｍＬ）

０．５
０．５
０．５
０．５
０．５
０．５

样品含量（ｍｇ）

６．２３００
６．２３００
６．２３００
６．２３００
６．２３００
６．２３００

加入量（ｍｇ）

３．２４１２
３．２４１２
６．４８２４
６．４８２４
９．７２３６
９．７２３６

测得量（ｍｇ）

９．５４３４
９．３６１７
１２．５４４１
１２．４９６２
１５．９１８７
１５．８０６９

回收率（％）

１０２．２３
９６．６２
９７．４０
９６．６６
９９．６４
９８．４９

Ｘ（％）

９８．５１

ＲＳＤ（％）

２．１９

表１ 黄芩苷加样回收试验结果（ｎ＝６）
Ｔａｂ．１ Ｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｈｅｒｅｃｏｖｅｒｙｔｅｓｔｏｆｂａｉｃａｌｉｎ（ｎ＝６）

·检验检测·

ＩｎｓｐｅｃｔｉｏｎａｎｄＴｅｓｔ

适量，精密称定，混匀，分别按 ２．２项下方法制备供试
品溶液，平行５份，按２．１项下色谱条件进样测定。结果
黄芩苷含量的 ＲＳＤ为０．８４％（ｎ＝５），表明方法重复性
良好。

加样回收试验：分别精密量取已知含量的样品（批

号为 ２０１９０１０２）各 ０．５ｍＬ，共 ６份，分别置 ２５ｍＬ容量
瓶中，分别加入一定量的黄芩苷对照品溶液，按２．２项
下方法制备供试品溶液，按 ２．１项下色谱条件进样测
定，并计算加样回收率。结果见表１。
２．４ 样品含量测定

取样品 ３批（批号分别为 ２０１９０１０２，２０１９０３０１，
２０１９０４０１），按２．２项下方法制备供试品溶液，按２．１项
下色谱条件进样测定。结果样品中黄芩苷的含量分别为

１２．４６ｇ／Ｌ，１１．０８ｇ／Ｌ，１２．４１ｇ／Ｌ。
３ 讨论

参考文献犤２－１４犦，考察了不同流动相甲醇 －水－
磷酸溶液（４７∶５３∶０．２，Ｖ／Ｖ／Ｖ）、甲醇－０．２％磷酸溶
液、乙腈－０．１％磷酸溶液、乙腈－０．２％磷酸溶液、甲醇－
０．１％甲酸溶液、乙腈－０．１％甲酸溶液对黄芩苷含量测
定结果的影响。甲醇比乙腈的毒性小，价格便宜，为检测

实验室常用试剂，故参照２０２０年版《中国药典（一部）》
黄芩药材含量测定项下色谱条件，即色谱柱为 Ｃ１８柱，
流动相为甲醇－水－磷酸溶液（４７∶５３∶０．２，Ｖ／Ｖ／Ｖ），
检测波长为 ２８０ｎｍ。本研究中将流动相简化为甲醇 －
０．２％磷酸溶液（４７∶５３，Ｖ／Ｖ），检测波长为 ２８０ｎｍ。经
试验考察，于 ２８０ｎｍ波长下检测，以甲醇－０．２％磷酸
（４７∶５３，Ｖ／Ｖ）为流动相，射麻口服液中黄芩苷分离效
果良好，且阴性对照无干扰。经二极管阵列检测器检测，

供试品溶液中黄芩苷色谱峰与黄芩苷对照品溶液色谱

峰紫外光谱图一致。

考察供试品溶液制备方法时，取样品，分别加入

７０％乙醇、甲醇稀释，结果加入７０％乙醇时样品中未见
沉淀产生，加入甲醇则产生了大量沉淀，沉淀后的溶液

颜色明显变浅，故制备供试品溶液时采用甲醇，以沉淀

的方式除去杂质。

本研究中采用了 ２个不同品牌的色谱柱和 ２个不
同厂家的液相色谱仪对供试品溶液进行了检测，结果黄

芩苷色谱峰均达到基线分离，色谱效果和含量测定结果

一致，表明方法耐用性良好。
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