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摘要  目的: 建立 HPLC法测定十五味龙胆花丸中甘草酸的含量。方法: 采用 SH ISEIDO CAPCELL PAK C18柱 ( 250 mm @ 41 6

mm, 5 Lm ) ;柱温 25 e , 乙腈 - 2%醋酸 (体积比 35B65)为流动相, 流速 01 8 mL# m in- 1,检测波长为 250 nm。结果: 该方法线

性范围为 232~ 696 Lg( r= 01 9998) ,平均加样回收率为 9918% ( n = 9)。结论: 本方法准确、简便、灵敏、可靠 ,可用于该制剂

的质量控制。
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HPLC determ ination of glycyrrhizic acid in Shiwuwei Longdanhua pills

ZHANG X ing- fu

( Q ingha i Inst itu te for Drug C on tro,l X in ing 810000, Ch ina)

Abstract Objective: To develop anHPLC method for determ ination of the content of g lycyrrh izic acid in Sh iwuw e i

Longdanhua p ills. Methods: SH ISE IDO CAPCELL PAK C18 column ( 250 mm @ 416 mm, 5 Lm) w as adopted, the

mob ile phase consisted of aceton itrile- w ater conta in ing 012% ace tic acid( 21B79) , at a flow o f 018mL# m in
- 1
,

the de tect ion w aveleng th w as 250 nm and the co lumn temperature w as at 25 e . Results: The calibration curve o f

glycyrrh izic acid w as linear( r= 019998) in the range of 232- 696 Lg and the average recovery w as 9918% ( n =

9) . Conclusion: This method is accurate, simple, sensit ive and re liab le and it can be used for the quality contro l o f

Shiw uw ei Longdanhua p ills.
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  藏药十五味龙胆花丸由白花龙胆、檀香、诃子、

毛诃子、余甘子、石灰华、木香、广枣 、丁香 、肉豆

蔻、宽筋藤、沉香、巴夏嘎、无茎芥、甘草共十五味中

藏药材组成。具有清热理肺、止咳化痰功效。用于

支气管炎和肺气肿、咳嗽气喘、声嘶音哑。其质量标

准
[ 1]
仅规定了性状和检查项,为完善和提高质量标

准,本文采用 HPLC法测定本制剂中甘草酸的含量。

1 仪器与试药

1100型高效液相色谱仪, G1314 A VWD紫外

检测器, HP化学工作站 (美国 Ag ilent公司 ); HAN-

GPING FA1004 电子天平 (上海天平仪器厂 ) ;

OHAUS AR5120电子天平 (奥豪斯上海公司 ) ; KQ

5200 B型超声波清洗器 (昆山市超声仪器有限公

司 )。

甘草酸单铵盐对照品 (批号 11031- 200511,购

自中国药品生物制品检定所,含量测定用,经五氧化

二磷干燥 ) ,乙腈为色谱纯 (山东禹王实业有限公司

化工分公司 ), 其余试剂为分析纯, 水为超纯水。十

五味龙胆花丸样品 (青海珠峰虫草药业有限公司,

批号分别为 20071108, 20071109, 20071110) , 3批样

品性状均符合规定。

2 色谱条件

色谱柱: SH ISE IDO CAPCELL PAK C18柱 ( 250

mm @ 416mm, 5 Lm); 柱温: 25 e ; 乙腈 - 2%醋酸

(体积比 35B65)为流动相;流速 018 mL# m in
- 1
; 检

测波长 250 nm。理论板数按甘草酸峰计算不低于

2000。

3 溶液的制备

311 对照品溶液  取甘草酸单铵盐对照品适量, 精

密称定, 加甲醇制成甘草酸单铵盐浓度为 5912 Lg
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# mL
- 1
的溶液,折算成甘草酸为 5810 Lg# mL

- 1
。

312 供试品溶液  取样品 3 g,精密称定,置具塞锥

形瓶中,加石油醚 ( 30~ 60 e ) 50 mL, 超声处理 (功

率 200W,频率 40 kH z) 10 m in,滤过, 弃去滤液,药

渣挥干, 精密加入流动相 50 mL, 称定重量, 水浴回

流 015 h,放冷,再称定重量,用流动相补足减失的重

量,摇匀,滤过,取续滤液, 即得。

313 阴性样品溶液  模拟处方制备不含甘草的阴
性样品,按供试品溶液制备方法制备阴性样品溶液。

4 方法与结果

411 干扰试验  分别吸取对照品溶液、供试品溶液

和阴性样品溶液各 10 LL,按上述色谱条件进样测

定,结果表明方中其他各味药材不干扰甘草酸的测

定。见色谱图 1。

图 1 对照品 (A )、样品 ( B)及阴性样品 ( C )的 HPLC图

Fig 1 HPLC chrom atogram s of chem ical reference sub stance( A ) , sam-

p le( B) and negative sam p le w ithou tRad ix G lycyrrh izae(C )

1.甘草酸 ( glycyrrh izic acid, 2719 m in )

412 线性关系考察  精密吸取对照品溶液 (浓度

为 5912 Lg # mL
- 1
, 折算成甘草酸为 5810 Lg#

mL
- 1

) 4, 6, 8, 10, 12 LL,注入液相色谱仪,在上述色

谱条件下,测定峰面积。以甘草酸的进样量为横坐

标, 峰面积为纵坐标,绘制标准曲线并计算得回归方

程为:

Y= 11032X - 01337 r= 019998
结果表明:甘草酸进样量在 232~ 696 Lg范围内有

良好的线性关系。

413 精密度试验  精密吸取上述供试品溶液 10

LL,连续进样 5次,测定甘草酸峰面积,峰面积 RSD

为 0187%。
414 重复性试验  精密称取同一批号 ( 20071108)

样品 5份,按 / 3120项下方法制成供试品溶液, 在上

述色谱条件下,测定甘草酸的含量,计算平均含量为

0192 mg# g
- 1
, RSD为 118%。

415 稳定性试验  取供试品溶液 (批号 20071108)

10 LL, 按上述色谱条件分别于制备后 0, 3, 7, 10,

13, 17, 20 h进样并测定峰面积,计算峰面积 RSD为

0160%。结果表明供试品溶液在 20 h内稳定性良

好。

416 回收率试验  称取已知含量的十五味龙胆花
丸 (批号 20071108, 含量 0192 mg# g

- 1
) 115 g共 9

份, 精密称定, 分别置 50mL具塞锥形瓶中,平均分

为 3组, 每组分别加入浓度为 013902 mg# mL
- 1
的

甘草酸对照品溶液 2182, 3155, 4130 mL, 水浴挥干

溶剂,加石油醚 ( 30~ 60 e ) 50 mL,按 / 3120项下方

法制备所需溶液。按上述色谱条件测定,将甘草酸

单铵盐折算成甘草酸的量,计算回收率,结果低、中、

高 3种浓度的回收率 ( n = 3)分别为 10013% ( RSD

= 012% ), 9919% ( RSD = 116% ), 9913% ( RSD =

210% ),平均值 ( n = 9)为 9918%。
417 样品测定  取 3个批号的样品, 按 / 3120项下

方法制成供试品溶液。精密吸取供试品溶液 10

LL,注入液相色谱仪,按上述色谱条件测定,外标法

计算甘草酸的含量。测定结果见表 1 ( n为平行取

样的次数 )。

表 1 样品测定结果
Tab 1 Determ ination of sam p le

批号 ( L ot N o. ) 含量 ( content) /mg# g- 1 RSD /%

20071108 0192 118( n = 5)

20071109 0188 111( n = 4)

20071110 0187 117( n = 4)

5 讨论
511 检测波长的确定  取甘草酸单铵盐对照品溶

液适量, 经紫外光谱扫描, 其最大吸收波长为 250

nm,因而选择检测波长为 250 nm。

512 提取方法的选择  根据甘草中主要化学成分
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有皂苷 (如甘草酸 )和黄酮 (如甘草苷 )等物质及其

化学性质,考察了不同溶剂的提取。用乙醇回流 45

h提取, 结果不易过滤。甲醇超声提取 30 m in, 样品

干扰峰多
[ 2]
。最后采用石油醚超声除去杂质, 再用

流动相回流的方法, 同时也考察了回流时间 ( 15,

30, 45m in)对提取的影响,结果显示回流 30 m in获

得的色谱峰的分离度、分辨率都较为理想。

513 流动相的选择  选用甲醇 - 012 mol# L
- 1
醋

酸铵 -冰醋酸 ( 62B37B1) [ 3]
为流动相进行试验,结

果分离不太理想,后改用乙腈 - 01017 mol# L
- 1
磷

酸溶液 ( 35B65) [ 4]
、乙腈 - 2% 醋酸溶液 ( 35B65) [ 5]

等流动相, 结果在 25 e 时以乙腈 - 2%醋酸溶液

( 35B65) 进行等度洗脱可使样品中甘草酸峰与相邻

峰完全分离,各峰的保留时间适中,且甘草酸峰的理

论塔板数高, 有利于图谱的分析, 因此选择该流动

相。

514 结果评价  实验结果表明, 本实验所采用测定

方法测定甘草酸,样品前处理简单,稳定性及重复性

良好,回收率较高。且在该色谱条件下,进样精密度

良好,故本方法结论可靠,可作为十五味龙胆花丸的

质量控制方法。
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5药物残留溶剂分析 6一书出版

  胡昌勤  编著  978- 7- 122- 03619- 3 16开精装  45. 00元  2009- 01出版

  特点:药品残留溶剂分析是当今药物分析的热点之一,已经成为药品质量控制的重要组成部分,是

药品检验实验室的常规检测项目。本书在总结实践经验的基础上, 针对药品残留溶剂分析中的常见问

题, 从理论和实践两方面探讨解决方案。书中简要介绍了残留溶剂控制标准的沿革和残留溶剂分析方

法的沿革;较系统地介绍了顶空气相色谱法的原理及其在残留溶剂分析中的应用现状; 重点探讨了在药

品生产工艺复杂的情况下,如何实现对药品中的残留溶剂进行准确定性问题, 以及残留溶剂分析中的快

速定量问题;总结了药品残留溶剂测定中的各类常见问题,并提出解决方案; 介绍了如何利用计算机辅

助优化药品残留溶剂测定中色谱柱、色谱条件的选择等问题;最后探讨了如何制定药典各论品种的残留

溶剂检测方法。

读者:本书对从事药物分析,特别是从事药品检验、新药研发等方面的科研工作者有参考和实用价

值, 亦可作为大专院校高年级学生和研究生色谱分析、药物分析课的参考书。

(摘自化学工业出版社 )
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