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高效液相色谱法测定小儿金丹片中橙皮普和牛劳普的含量

杨庆胜
,

张京健
,

赵雪晖

( 河南仲景药业股份有限公司
,

郑州 4 5 0 001 )

〔摘要」 目的
:
建立小儿金丹片中橙皮普

、

牛芬普的含量测定方法
。

方法
: Di a m on sil

一

C , :

色谱柱 ( 25 0 m m x

4
.

6 m m
,

5 林m ) ; 流 动相为 甲醇
一

水 ( 4 5 : 55 ) ;检测波长 为 28 4 n m ; 进样量为 10 拜L; 柱温 为室温 ; 流速为 1
.

0

m L. m in
一 ’。

结果
:
橙皮普对照品在 0

.

12 一 1
.

08 拜g 范围内
,

进样量与峰面积间呈 良好的线性关系
, r = 0

.

99 9 9
,

平

均回收率为 9 9
.

2 % ;牛芬普对照品在 0
.

16 一 1
.

44 拜g 范围内
,

进样量与峰面积间呈良好的线性关系
, r = o

,

9 9 9 8
,

平均回收率为 9 8
.

9 %
。

结论
:
本方法操作简便

,

结果准确
,

重现性好
,

可作为该制剂的含量测定方法
。
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[ A b s t r a e t ] O bj e e t i v e : T o e s t a b l i s h a m e t ho d fo r t h e d e te rm i n a t i o n o f h e s p e ri d i n a n d a rc t i i n i n X i a o e r J in d
-

a n P i a n
.

M e t h o d s : T h e s e p e r a t i o n w a s p e rfo r m e d o n a D i a m o n s i l
一

C
l : e o l u m n ( 2 5 0 m m x 4

.

6 m m
,

5 拜m ) a t 2 5 ℃
.

Th e m o b i l e p h a s 。 w a s m e t h a n o l
一w a te r ( 4 5 : 5 5 ) 。t th e fl o w ra t 。 。f 0

.

2 m L
·

m i n
一 ’

.

T h e u v d e t e e t i o n w a v e l e n g t h w a s

2 8 4 n m
.

R e s u l t s : H e s p e r id i n s h o w e d a l in e a r r e l a t io n s h i p i n t h e ra n g e o f o
.

12 一 1
.

0 8 拜g ( r = 0
.

9 9 9 9 )
.

T h e a v e r -

a g e r e e o v e叮 w a s 9 9
.

2 %
.

A r e t i in s h o w e d a l i n e a r r e l a t i o n s h i p i n t h e r a n g e o f 0
.

16 一 1
.

4 4 井 g ( r = 0
.

9 9 9 8 )
.

T h e

a v e ra g e re e o v e巧 w a s 9 8
.

9 %
.

C o n e l u s io n : Th e m e t h o d 15 s im p l e
, a e e u r a te a n d g o o d r e P r o d u e ib le

.

I t e a n b e a p p l ie d

to t h e d e t e r m i n a t i o n o f h e s p e r i d i n a n d a r e t i i n i n X ia o e r J i n d a n P i a n
.
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小儿金丹片是 收载于《中华人 民共和国药典》

200 5 年版一部的品种
,

处方由朱砂
、

橘红
、

川贝母
、

胆

南星
、

葛根
、

牛芬子
、

荆芥穗
、

钩藤等 26 味中药组成
,

具有祛风化痰
、

清热解毒之功效
,

用于外感风热
,

痰火

内盛所致的感冒
,

症见发热
、

头痛
、

咳嗽
、

气喘
、

咽喉肿

痛
、

呕吐及高热惊风 〔’1 。

橘红
、

牛芬子为本方的臣药
,

橘红具有抗炎
、

抗溃疡
、

利胆的作用 t ’〕;牛芬子具有抗

菌
、

抗病毒的作用〔’丁
,

橙皮昔
、

牛芬昔分别为橘红
、

牛

芬子的特征性有效成分
。

原标准中无橘红
、

牛芬子含

量测定指标
,

为了控制小儿金丹片的质量
,

保证其疗

效
,

本实验在对该品种进行研究提高的过程 中
,

采用

高效液相色谱法同一条件下测定 了橙皮昔
、

牛芬昔在

该制剂中的含量
,

并对测定方法学进行了研究
。

批号 : 1 10 7 2 1
一

2 0 0 2 1 1
,

供含量测定用 ) ; 牛芬 昔对照

品 ( 中国 药 品 生 物 制 品 检 定 所
,

批 号
: 1 108 19

-

2 0 0 30 3
,

供含量测定用 ) ;小儿金丹片 3 批及缺橘红
、

牛芬子的阴性样品
,

均为研制产品时自制
。

流动相

用 甲醇为色谱纯 ( 天津四友公司 ) ; 其他试剂均为分

析纯 ;水为自制重蒸馏水
。

方法与结果

仪器与试药

A gi le n t 1 10 0 高效液 相色谱仪 ( 单元泵
,

手动进

样器
,

紫外检测器
,

A sil en t 色谱工作站
,

美国安捷伦

公司 )
。

橙皮昔对照品 ( 中国药品生物制品检定所
,

一 6 0 一

1 色谱条件与系统适用性实验

色谱柱为 D i a m o n s i l
一

C . :

柱 ( 2 5 0 m m x 4
·

6 m m
,

5 拜m
,

瑞士迪马公司 )
,

流动相为 甲醇
一

水 ( 45 : 55 )
,

流速为 1
.

0 m L
·

m in
一 ’ ,

检测波长为 2 84 n m
,

柱 温为

室温
,

进样量为 10 拜L
。

理论塔板数按橙皮昔峰计算

应 〕 2 0 0 0
。

2 对照品溶液的制备

精密称取橙皮昔对照品 6
.

0 m g
,

牛芬昔对照品

8
.

0 m g
,

置于同一 10 m L 量瓶 中
,

加 甲醇至刻度
,

摇

匀
,

得混合对照品原液 (橙皮昔 0
.

60 m g
·

m L
一 ’ ,

牛芬
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昔 0
.

80 m g’ m L
一 ,

)
。

取混合对照 品原液 1 m L 用甲

醇稀释至 10 m L
,

作为混合对照品溶液 ( 橙皮昔 6 0
.

0

拜g
·

m L
一 ’ ,

牛芬昔 5 0
.

0 拜g
·

m L
一 ’

)
。

3 供试品溶液的制备

取本品 10 片
,

研细
,

混匀
,

取细粉约 1
.

0 9
,

精密

称定
,

置具塞锥形瓶 中
,

精密加人 甲醇 25 m L
,

密塞
,

称定 重 量
,

超 声 处 理 ( 功率 2 50 W
,

频率 33 k H 2
)

3 0 m in
,

放冷
,

再称定重量
,

用 甲醇补足减失的重量
,

摇匀
,

用微孔滤膜 ( 0
.

45 户m ) 滤过
,

取续滤液
,

即得
。

4 线性关系考察

分别精密吸取混合对照品溶液 2
,

6
,

10
,

14
,

18

拜L
,

注人液相色谱仪
,

按 H P L C 条件
,

进样分析
,

记录

峰面积
。

以进样量 ( X ) 与对应的峰面积 ( Y) 作回归

处理
,

得到 2 条标准曲线
。

橙皮昔 回归方程为
: Y 二

2 8 9
.

0 2 X 一 2 0
.

9 5
, r = 0

.

9 9 9 9 ( n = 5 ) ; 牛芬昔回归方

程 为
: Y = 2 19 2

.

9 8X 一 6 4
.

0 4
, r = 0

.

9 9 9 8 ( n = 5 )
。

结果表明
,

橙皮昔在 0
.

12 一 1
.

0 8 拜g 范围内
,

牛芬昔

在 0
.

16 一 1
.

44 拜g 范 围内
,

进样量 与峰面积 间均呈

良好的线性关系
。

5 精密度试验

精密吸取同一供试品溶液 10 拜L
,

注人液相色谱

中国新药杂志 2 0 0 8 年第 17 卷第 1 期

仪
,

测定峰面积值
,

重复进样 6 次
,

结果橙皮 昔 R s D

为 1
.

3 % ( n = 6 )
,

牛菩昔 R SD 为 1
.

7 % ( n 二 6 )
。

表

明本法精密度较好
。

6 稳定性试验

精密吸取同一供试品溶液
,

分别于 。
,

1
,

2
,

4
,

6
,

s h 进样 10 拜L
,

测定橙皮昔
、

牛芬昔的峰面积
,

结果

橙皮昔 R SD 为 1
.

4 % ( n 二 6 )
,

牛菩昔 R S D 为 2
.

0 %

( n 二 6 )
。

可见供试 品溶液在 s h 内稳定性 良好
。

7 重复性试验

对同一批样品
,

平行 制备 5 份供试 液
,

分别取

10
.

0 拜L
,

注人液相色谱仪
,

进行含量测定
,

结果橙皮

昔含量 R SD 为 1
.

4 % ( n 二 5 )
,

牛芬昔含量 R SD 为

1
.

9 % ( n 二 5 )
。

表明本法重复性较好
。

S 阴性对照试验

取缺橘红
、

牛菩子的处方药材
,

按工艺制备制成

缺橘红
、

牛芬子的阴性制剂
,

照供试品溶液制备方法

制成阴性溶液
,

分别精密吸取对照品溶液
、

供试品溶

液及阴性溶液各 10 拜L
,

注人液相色谱仪
,

按上述条

件进行测定
,

记录色谱图
,

从色谱图中可 以看出
,

方

中其他成分在本测定条件下
,

对橙皮昔
、

牛芬昔的含

量测定无干扰
。

见图 1
。

. 1 1
.

es es es es L es es es es es es es J

〕 5 1《) 15 2月

{{{///
t / m 口n

对照品

t / m 旧

阴性供试品

1 橙皮昔
, 2 牛芬昔

图 1 阴性对照试验的 H PL C 色谱图

9 加样回收率试验

分别精 密称 取已 知含量 ( 橙皮昔含量 1
.

1 62 5

m g
·

g
一 ’ ,

牛菩营含量 l
.

6 45 o m g
·

g
一 ’

)的同一批号样

品 5 份
,

每份约 0
.

5 9
,

均精密称定
,

分别精密加入混

合对照品原液 (橙皮昔 0
.

6 0 m g
·

m L
一 ’ ,

牛薯昔 0
.

8 0

m g
·

m L
一 ’

)l
.

o m L
,

照供试品溶液的制备方法
,

分别

吸取供试品液各 10
.

0 拜L
,

按照上述色谱条件
,

测定

橙皮昔
、

牛芬昔的含量
,

分别计算加样 回收率
,

橙皮

昔加样回收率试验和牛芬昔加样 回收率试验的结果

见表 1 和表 2
。

表 1 橙皮昔加样 回收率试验

样品量 / g

0
.

5 0 0 8

0
.

4 9 8 7

0
.

4 9 9 1

0
.

5 0 3 9

0
.

5 0 6 2

样 品中橙 皮昔量 / m g 橙皮昔加人量/ m g 测得量 / m g 回收率/ % 平均 回收率 / % R S D / %

0
.

5 8 2 2

0
.

5 79 7

0
.

5 80 2

0
.

5 8 5 8

0
.

5 8 8 5

0
.

6 0

0
.

6 0

0
.

6 0

0
.

6 0

0
.

6 0

1
.

16 8 2

1
.

17 1 6

1
.

1 83 6

1
.

1 85 6

1
.

1 82 2

9 7
.

6 7

9 8
.

64

10 0
.

5 7

9 9
.

97

9 8
.

9 6

一 6 1
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表 2 牛芬昔加样回收率试验

样品量/ g

0
.

5 0 0 8

0
.

4 9 8 7

0
.

4 9 9 1

0
.

5 0 3 9

0
.

5 0 6 2

样品中牛芬昔量/ m g 牛芬昔加人量/ m g 测得量 / m g 回收率/ % 平均回收率/ % R SD / %

月了O产11月峥凡J,I0 8 2 3 8 0 8 0

0 8 20 4 0
.

8 0

1
.

6 1 1 6

1
.

62 3 5

9 8

10 0

0
、

8 2 1 0 0
.

8 0 1
.

6 18 7 9 8
.

9

0
,

8 2 8 9 0
.

8 0

0
,

8 3 2 7 0
.

8 0

1
.

60 8 6

1
.

6 2 1 2

9 7
.

4 6

9 8 5 6

10 供试样品的含 t 测定

分别取不 同批 号 的样品
,

按供试 品溶液制备

方法制备
。

精密吸取对照 品溶液 和各供试品溶液

10 拜L
,

注人液相色谱仪
,

按上述色谱条件测定
,

分

别测定各样品中橙皮昔 和牛芬昔的含量
,

测定结

果见表 3
。

表 3 3 批供试品中橙皮昔和牛芬昔的

含量测定结果 几 == 3

样品批号 橙皮昔含量( m扩片 ) R SD / % 牛芬昔含量 (m 岁片 ) R s D / %

0 5 0 5 1 6 0
.

3 3

0 5 0 5 1 8 0
.

3 5

0
.

4 8

0
.

4 9

1
.

6

因此超声处理 30 m in 基本能提取完全
,

故确定超声

处理时间为 3 0 m i n
。

已有文献报道橙皮昔 〔‘ 1和牛芬昔 仁’〕的含量 测

定方法
,

本研究曾选 用不 同比例的 甲醇
一

水 〔‘ ,5j
、

乙

睛
一

水〔‘〕
、

乙睛刃
.

2 % 磷酸溶液〔’〕等系统为 流动相

进行系统的比较
,

结果表明
,

以甲醇
一

水 ( 4 5 : 5 5 ) 作

为流动相时
,

橙皮昔
、

牛芬昔分离效果好
、

峰形 较

好
、

出峰时间适当
,

因此选择甲醇
一

水 ( 4 5 巧5 ) 作为

流动相
。

[作者简介〕 杨庆胜 ( 19 69 一 )
,

男
,
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。
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,

橙皮昔 的最大吸收波
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。

本实验在供试 品溶液的制备过程中
,

曾选用甲

醇
、

5 0 % 甲醇
、

乙醇
、

5 0 % 乙 醇 和水分别超 声处 理
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