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HPLC法同时测定复方麝香草酚溶液中3种有效成分的含量

陈 伟＊，杨 珺，杨谨成，周海燕，王 宇，李国辉#（中国医学科学院肿瘤医院药剂科，北京 100021）

中图分类号 R927.2 文献标志码 A 文章编号 1001-0408（2016）15-2119-03

DOI 10.6039/j.issn.1001-0408.2016.15.35

摘 要 目的：建立同时测定复方麝香草酚溶液中苯甲酸、水杨酸甲酯、麝香草酚含量的方法。方法：采用高效液相色谱法。色

谱柱为 Thermo Hypersil BDS C18，流动相为乙腈-水-冰醋酸（40 ∶ 60 ∶ 0.02，V/V/V），流速为 1 ml/min，检测波长为 275 nm，柱温为

30 ℃，进样量为 10 μl。结果：苯甲酸、水杨酸甲酯、麝香草酚检测质量浓度线性范围分别为 0.045 2～0.903 0、0.049 2～0.984 4、

0.046 4～0.927 0 mg/ml（r＝0.999 9）；精密度、稳定性、重复性试验的RSD＜2％；加样回收率分别为98.40％～108.88％、98.21％～

104.07％、96.83％～107.09％，RSD分别为3.26％、1.87％、3.33％（n＝9）。结论：该方法简便、准确、特异性好，可用于同时准确测

定复方麝香草酚溶液中苯甲酸、水杨酸甲酯、麝香草酚的含量。

关键词 苯甲酸；水杨酸甲酯；麝香草酚；高效液相色谱法；含量测定

Simultaneous Determination of 3 Effective Ingredients in Compound Thymol Solution by HPLC
CHEN Wei，YANG Jun，YANG Jincheng，ZHOU Haiyan，WANG Yu，LI Guohui（Dept. of Pharmacy，Cancer Hos-
pital，Chinese Academy of Medical Sciences，Beijing 100021，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To establish amethod for simultaneous determination ofbenzoic acid，methylis salicylas and thymol

in Compound thymol solution.METHODS：HPLC was performed on the column of Thermo Hypersil BDS C18 with the mobile phase

ofacetonitrile-water-acetic acid（40 ∶ 60 ∶ 0.02，V/V/V）at a flow rate of 1 ml/min，the detection wavelength was 275 nm，column tem-

perature was 30 ℃，and injection volume was 10 μ l. RESULTS：The linear range was 0.045 2-0.9030 mg/ml for benzoic acid，

0.0492-0.9844 mg/ml for methylis salicylas and 0.046 4-0.927 0 mg/ml for thymol；RSDs of precision，stability and reproducibility

tests were lower than 2％；recoveries were 98.40％-108.88％（RSD＝3.26％，n＝9），98.21％-104.07％（RSD＝1.87％，n＝9）and

96.83-107.09％（RSD＝3.33％，n＝9），respectively. CONCLUSIONS：The method is simple，accurate and specific，and accurately de-

termine the contents of benzoic acid，methylis salicylas and thymol in Compound thymol solution.

KEYWORDS Benzoic acid；Methylis salicylas；Thymol；HPLC；Content determination



复方麝香草酚溶液是我院特色制剂，临床上用于妇科阴

道冲洗，具有很强的杀菌作用，因其疗效显著，受到妇科医师

和患者的普遍认可。但是，复方麝香草酚溶液是我院 20世纪

70年代研发的特色制剂，其含量分析仍采用滴定方法，且仅测

定了复方制剂中的一种活性成分的含量，质量控制方法相对

落后。其他成分则主要依赖定性鉴别，没有含量测定方法。

··2119



中  国
  药

  房
  网

 

www.china-pharm
acy.

com 

China Pharmacy 2016 Vol. 27 No. 15 中国药房 2016年第27卷第15期

原有的含量分析方法专属性差，操作烦琐，准确性低，有可能

导致不合格产品的漏检，影响制剂的质量，也限制了医院特色

制剂的进一步发展。为适应国家相关部门对药品质量的要

求，加强制剂的质量控制，根据药监局对于医疗机构制剂再注

册的要求，本试验建立同时测定复方麝香草酚溶液中3种有效

成分含量的高效液相色谱（HPLC）法，以为更好地控制该制剂

质量提供依据。

1 材料

1.1 仪器

515-717-2487型HPLC仪，包括515 二元泵、717 自动进样

器、1500 柱温箱、2487 紫外检测器、Empower 色谱工作站（美

国Waters公司）；BP 1 215型万分之一电子天平（德国Sartorius

公司）。

1.2 试剂

苯甲酸对照品（批号：100419-201302，纯度：100.0％）、水

杨酸甲酯对照品（批号：110707-201112，纯度：99.7％）、麝香草

酚（批号：100508-200902，纯度：99.9％）对照品均购自中国食

品药品检定研究院；复方麝香草酚溶液（中国医学科学院肿瘤

医院制剂室自制，批号：20140520-1，20140520-2，20140530）；

乙腈为色谱纯，乙酸为分析纯，水为纯化水。

2 方法与结果

2.1 色谱条件与系统适用性试验

色谱柱：Thermo Hypersil BDS C18（150 mm×4.6 mm，5 μm）；

流动相：乙腈-水-冰醋酸（40 ∶ 60 ∶ 0.02，V/V/V）；流速：1 ml/min；

检测波长：275 nm；柱温：30 ℃；进样量：10 μl。按上述色谱

条件进样测定，记录色谱，色谱图见图1。在上述色谱条件下，

苯甲酸、水杨酸甲酯、麝香草酚的分离度均＞5，理论板数均不

低于3 000。

2.2 溶液的制备

2.2.1 混合对照品溶液 分别称取水杨酸甲酯、苯甲酸、麝香

草酚对照品约 0.1 g，精密称定，置于同一 100 ml量瓶中，加入

乙腈溶解并定容，即得苯甲酸、水杨酸甲酯、麝香草酚质量浓

度分别为 0.903 0、0.984 4、0.927 0 mg/ml的混合对照品溶液。

取混合对照品溶液加乙腈稀释制成苯甲酸质量浓分别为

0.903 0、0.451 5、0.180 6、0.090 3、0.045 2 mg/ml，水杨酸甲酯质

量浓度分别为 0.984 4、0.492 2、0.196 9、0.098 4、0.049 2 μl/ml，

麝香草酚质量浓度分别为 0.927 0、0.463 5、0.185 4、0.092 7、

0.046 4 mg/ml的系列混合对照品溶液。

2.2.2 供试品溶液 精密量取复方麝香草酚溶液 1 ml，置于

100 ml量瓶中，加乙腈，溶解并定容，摇匀，即得。

2.2.3 阴性对照溶液 精密量取纯化水 1 ml，置于 100 ml量

瓶中，加乙腈定容，摇匀，即得。

2.3 线性关系考察

精密吸取“2.2.1”项下系列混合对照品溶液 10 μl，按“2.1”

项下色谱条件进样测定，记录峰面积。以对照品的质量浓

度（x，mg/ml）为横坐标、峰面积（y）为纵坐标进行线性回归。

结果，苯甲酸、水杨酸甲酯、麝香草酚的回归方程分别为 y＝

4.150e6x－2.038e7、y＝3.488e6x－8.501e3、y＝8.335e6x－2.062e4

（r均为0.999 9）。结果表明，苯甲酸、水杨酸甲酯、麝香草酚检

测质量浓度线性范围分别为 0.045 2～0.903 0、0.049 2～0.984

4、0.046 4～0.927 0 mg/ml。

2.4 精密度试验

精密量取“2.2.1”项下高、中、低 3个质量浓度的混合对

照品 10 μl，连续进样 5次测定，记录峰面积。结果，苯甲酸进

样质量浓度分别为 0.903 0、0.451 5、0.090 3 mg/ml，RSD 分别

为 0.69％、0.71％和 1.12％（n＝5）；水杨酸甲酯进样质量浓度

分别为 0.984 4、0.492 2、0.098 4 mg/ml，RSD 分别为 0.65％、

0.52％和 0.88％（n＝5）；麝香草酚进样质量浓度分别为 0.927、

0.463 5、0.092 7 mg/ml，RSD 分别为 0.62％、0.54％和 0.96％

（n＝5），表明本方法精密度良好。

2.5 稳定性试验

精密量取同一批样品（批号：20140520-1）适量，按“2.2.2”

项下方法制备供试品溶液，分别于放置 0、0.5、1、1.5、2 h时按

“2.1”项下色谱条件进样测定，记录峰面积。结果，苯甲酸、水

杨酸甲酯、麝香草酚峰面积的 RSD 分别为 1.76％、0.79％、

0.98％（n＝5），表明供试品溶液2 h内稳定性良好。

2.6 重复性试验

精密量取同一批样品（批号：20140520-1）适量，按“2.2.2”

项下方法平行制备供试品溶液 6份，按“2.1”项下色谱条件进
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图1 高效液相色谱图

A.混合对照品；B.供试品；C.阴性样品；1.苯甲酸；2.水杨酸甲酯；3.麝香

草酚

Fig 1 HPLC chromatograms
A.mixed reference substance；B.test sample；C.negative control；1.benzo-

ic acid；2.methylis salicylas；3.thymol
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样测定，记录峰面积，并计算含量。结果，苯甲酸、水杨酸甲

酯、麝香草酚峰面积的RSD分别为1.47％、1.53％、1.36％（n＝

6），表明本方法重复性较好。

2.7 加样回收率试验

精密量取 0.1 ml复方麝香草酚溶液（批号：20140520-1）9

份，置于100 ml量瓶中，分别加入高、中、低质量浓度的混合对

照品溶液，每个质量浓度平行3份，按“2.1”项下色谱条件进样

测定，记录峰面积并计算加样回收率，结果见表1。

表1 加样回收率试验结果（n＝9）

Tab 1 Results of recovery test（n＝9）

待测
成分
苯甲酸

水杨酸甲酯

麝香草酚

取样量，
ml

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

0.50

样品含
量，mg
24.15

24.15

24.15

24.15

24.15

24.15

24.15

24.15

24.15

9.71

9.71

9.71

9.71

9.71

9.71

9.71

9.71

9.71

24.26

24.26

24.26

24.26

24.26

24.26

24.26

24.26

24.26

加入量，
mg

32.15

32.15

32.15

22.97

22.97

22.97

13.78

13.78

13.78

13.41

13.41

13.41

9.58

9.58

9.58

5.75

5.75

5.75

32.38

32.38

32.38

23.13

23.13

23.13

13.88

13.88

13.88

测得量，
mg

33.62

32.72

32.51

23.12

23.90

25.01

13.56

13.65

13.71

13.70

13.17

13.35

9.41

9.63

9.97

5.74

5.76

5.71

33.52

32.06

32.66

23.52

24.02

24.77

13.60

13.63

13.44

加样回收
率，％

104.57

101.77

101.12

100.65

104.05

108.88

98.40

99.06

99.49

102.16

98.21

99.55

98.23

100.52

104.07

99.83

100.17

99.30

103.52

99.01

100.86

101.69

103.85

107.09

97.98

98.20

96.83

平均加样回
收率，％
102.00

100.23

101.00

RSD，
％

3.26

1.87

3.33

2.8 样品含量测定

取3批复方麝香草酚溶液样品适量，分别按“2.2.2”项下方

法平行制备 6份供试品溶液，再按“2.1”项下色谱条件进样测

定，计算水杨酸甲酯、苯甲酸和麝香草酚含量，结果见表2。

表2 样品含量测定结果（n＝6）

Tab 2 Results of contents determination of samples（n＝6）

样品批号
20140520-1

20140520-2

20140530

水杨酸甲酯，μg/ml

19.41

18.38

18.84

苯甲酸，mg/ml

48.31

47.83

48.97

麝香草酚，mg/ml

48.52

48.22

48.04

3 讨论
3.1 流动相的选择

文献报道测定苯甲酸的色谱条件多采用甲醇-水作为流

动相[1-4]，并且参考了文献中关于HPLC测定麝香草酚含量的

报道[5-10]。在以甲醇-水作为流动相的色谱条件下，由于甲醇的

洗脱能力较小，色谱峰保留时间较长。为提高工作效率，本试

验改用乙腈-水作为流动相，乙腈洗脱能力较强，色谱峰保留时

间较短，可以较快地完成含量测定工作。由于考虑到需要同

时测定苯甲酸、水杨酸甲酯和避免其他物质的干扰，因此对于

流动相的比例做出调整，同时由于使用乙腈-水作为流动相，苯

甲酸的色谱峰严重不对称，不利于准确定量。经多次试验条

件优化，笔者在流动相中加入冰醋酸来避免药物的解离，以改

善峰形，提高分离度，效果良好，操作简便。

3.2 医院制剂质量标准亟待提高

目前，受资金和人员的限制，国内医院制剂呈现出逐步减

少和萎缩的局面。这主要是由于医院作为一个医疗单位，医

院制剂的检验设备简陋，检验方法落后，同时质量标准中设置

的检验项目欠合理，导致很多医院制剂的质量标准落后[11]，难

以满足当前药品监管要求。但是，很多医院制剂在临床使用

多年，具有显著的疗效，市场有相似疗效的产品不多，为保障

患者健康发挥了重要的作用。因此，对一些疗效确切，以及显

著的医院制剂，有必要尽快提高其质量标准[12]，以实现对其质

量的有效控制。

综上所述，本方法简便、准确、特异性好，可用于同时测定

复方麝香草酚溶液中的多种有效成分的含量。
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