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葡萄糖是临床常用的营养药物，且葡萄糖注射液作

为静脉用药的溶媒，在临床应用非常广泛。葡萄糖是机

体所需能量的主要来源，在机体内可被氧化成二氧化碳

和水，同时可为机体提供所需的能量[1]，其质量标准收载

于2020年版《中国药典》（二部）[2]、9.0版《欧洲药典》[3]、40

版《美国药典》[4]和17版《日本药局方》[5]中。葡萄糖作为

单糖除可在碱性条件下发生差向异构化而转化为果糖

外，还可发生脱水缩合反应转化为二糖和多糖[6]。虽然

二糖和多糖成分没有毒性，并不影响葡萄糖使用的安全

性，但可影响其纯度，并可在一定程度上反映葡萄糖原

料药的品质优劣和制备工艺的先进与否。目前，仅有

9.0版《欧洲药典》同时对葡萄糖原料药中果糖、麦芽糖、

异麦芽糖和麦芽三糖等 4种糖类有关物质进行了规
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摘 要 目的：建立同时测定葡萄糖原料药中果糖、麦芽糖、异麦芽糖、麦芽三糖、麦芽四糖、麦芽五糖等6种糖类有关物质的方

法。方法：采用高效液相色谱-蒸发光散射检测法。色谱柱为XBridge Amide，流动相为乙腈-水（75 ∶ 25，V/V），流速为0.5 mL/min，

柱温为 30 ℃，进样量为 10 μL；检测器为蒸发光散射检测器，载气为氮气，气体压力为 40 psi，蒸发温度为 80 ℃，漂移管温度为

80 ℃，增益为 100。结果：上述 6种糖类有关物质检测质量浓度的线性范围分别为 5.99～59.88、9.90～98.96、9.92～99.19、5.97～

59.74、4.03～40.32、5.89～58.89 μg/mL（r＞0.999 0）；定量限分别为1.5、1.5、1.5、3.0、3.0、3.0 μg/mL，检测限分别为0.5、0.5、0.5、1.0、

1.0、1.0 μg/mL；精密度、稳定性（12 h）、重复性试验的RSD均小于2.0％；平均加样回收率分别为95.87％～98.59％（RSD＝1.04％，

n＝9）、95.66％～99.84％（RSD＝1.20％，n＝9）、96.11％～98.97％（RSD＝1.04％，n＝9）、95.06％～99.11％（RSD＝1.25％，n＝9）、

95.69％～98.22％（RSD＝0.83％，n＝9）、95.34％～98.56％（RSD＝1.01％，n＝9）。9批葡萄糖原料药中上述 6种糖类有关物质含

量分别为 1.26～2.22 、2.55～3.36、2.37～3.37、1.28～2.01、0～2.11、0～1.89 mg/g。结论：所建方法准确性好、灵敏度高，可用于葡

萄糖中糖类有关物质的检测。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To establish the method for the simultaneous determination of 6 carbohydrate related substances in

glucose as fructose，maltose，isomaltose，maltotriose，maltotetraose and maltopentaose. METHODS：HPLC-ELSD was adopted.

The determine was performed on XBridge Amide column with mobile phase consisted of acetonitrile-water（75 ∶ 25，V/V）at a flow

rate of 0.5 mL/min. The column temperature was set at 30 ℃，and the sample size was 10 L. The detector was evaporative light

scattering detector，the carrier gas was nitrogen，the gas pressure was 40 psi，the evaporation temperature was 80 ℃，the drift tube

temperature was 80 ℃，and the gain was 100. RESULTS：The linear range of 6 carbohydrate related substances were 5.99-59.88，

9.90-98.96，9.92-99.19，5.97-59.74，4.03-40.32，5.89-58.89 μg/mL（r＞0.999 0）. The quantitation limits were 1.5，1.5，1.5，3.0，

3.0 and 3.0 μg/mL，respectively. The detection limits were 0.5，0.5，0.5，1.0，1.0，1.0 μg/mL，respectively. RSDs of precision，

stability（12 h）and reproducibility tests were all lower than 2.0％. The average recoveries were 95.87％-98.59％（RSD＝1.04％，n＝

9），95.66％ -99.84％（RSD＝1.20％，n＝9），96.11％ -98.97％（RSD＝1.04％，n＝9），95.06％ -99.11％（RSD＝1.25％，n＝9），

95.69％-98.22％（RSD＝0.83％，n＝9），95.34％-98.56％（RSD＝1.01％，n＝9）. The contents of 6 carbohydrate related substances

in 9 batches of glucose were 1.26-2.22，2.55-3.36，2.37-3.37，1.28-2.01，0-2.11 and 0-1.89 mg/g，respectively. CONCLUSIONS：

Established method is accurate and sensitive，and can be used for the detection of carbohydrate related substances in glucose.
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定 [2]，而其他各国药典均未有此类有关物质的控制项。

此外，葡萄糖在发生脱水缩合过程中还有可能生成麦芽

四糖和麦芽五糖，而麦芽四糖和麦芽五糖会降低葡萄糖

的纯度，从而影响葡萄糖的质量，且在各国药典中也均

未见相关检测要求。

由于糖类化合物分子结构中缺少紫外吸收基团，不

具有紫外吸收的特征，因此不能采用紫外检测器进行检

测。检测糖类化合物时，通常会选择蒸发光散射检测器

（ELSD）或者示差折光检测器，而示差折光检测器受试

验环境影响较大，且存在稳定性差、灵敏度低的缺点[7]。

9.0版《欧洲药典》以钙型强阳离子交换柱为色谱柱，水

为流动相，采用示差折光检测器对果糖、麦芽糖、异麦芽

糖和麦芽三糖进行检测[3]。本课题组前期研究发现，在

上述色谱条件下，麦芽糖和异麦芽糖的相对保留时间均

为0.8，不能有效分离。基于此，本研究采用酰胺基色谱

柱，以高效液相色谱-蒸发光散射检测法（HPLC-ELSD）

同时测定葡萄糖原料药中果糖、麦芽糖、异麦芽糖、麦芽

三糖、麦芽四糖、麦芽五糖等6种糖类有关物质，旨在为

葡萄糖原料药的质量控制提供参考。

1 材料
1.1 主要仪器

本研究所用主要仪器有 ELSD6000 1290型 HPLC

仪及配套的在线真空脱气装置、四元梯度泵、自动进样

器、柱温箱以及ELSD（美国Alltech公司），Mettler XP205

型十万分之一电子天平（瑞士 Mettler Toledo 公司），

GZX 9030MBE型电热恒温鼓风干燥箱（上海博讯仪器

公司），YB-Ⅱ型澄明度检测仪（天津综科科技公司）等。

1.2 药品与试剂

葡萄糖对照品（批号G173070，纯度99.9％）、果糖对

照品（批号G173081，纯度 99.6％）、麦芽糖对照品（批号

G173121，纯 度 98.4％）、异 麦 芽 糖 对 照 品（批 号

G173122，纯度 99％）、麦芽三糖对照品（批号G183037，

纯度 99％）、麦芽四糖对照品（批号 G173069，纯度

99％）、麦芽五糖对照品（批号G173066，纯度98％）均购

自德国Dr. Ehrenstorfer GmbH公司；葡萄糖原料药（中国

XR公司，批号19061211、19071811、19101011，纯度大于

98.5％；中国 LX 公司，批号 200217、200506，纯度大于

98.5％；中国 CX 公司，批号 A0200508、A0200102，纯度

大于99.0％；中国LK公司，批号511911081、511912051，

纯度大于 99.0％）；乙腈为色谱纯，其余试剂均为分析

纯，水为超纯水。

2 方法与结果
2.1 色谱条件

以XBridge Amide（150 mm×4.6 mm，3.5 μm）为色谱

柱，乙腈-水（75 ∶ 25，V/V）为流动相；流速为 0.5 mL/min；

柱温为 30 ℃；进样量为 10 μL；检测器为ELSD；载气为

氮气；气体压力为40 psi；蒸发温度为80 ℃；漂移管温度

为80 ℃；增益为100。

2.2 溶液的配制

2.2.1 葡萄糖对照品贮备液 精密称取葡萄糖对照品

适量，置于 10 mL量瓶中，用流动相溶解并定容，摇匀，

即得质量浓度为100 mg/mL的葡萄糖对照品贮备液。

2.2.2 有关物质对照品贮备液 精密称取果糖、麦芽

糖、异麦芽糖、麦芽三糖、麦芽四糖、麦芽五糖对照品各

适量，分别置于100 mL量瓶中，用流动相溶解并定容，

摇匀，制得质量浓度分别为 0.598 8、0.989 6、0.991 9、

0.597 4、0.403 2、0.588 9 mg/mL的各有关物质单一对照

品贮备液。

2.2.3 供试品溶液 精密称取葡萄糖原料药0.5 g，置于

50 mL量瓶中，用流动相溶解并定容，摇匀，即得质量浓

度约为10 mg/mL的供试品溶液。

2.2.4 系统适用性试验溶液 精密量取“2.2.2”项下各

有关物质单一对照品贮备液1 mL，置于同一20 mL量瓶

中，精密加入“2.2.1”项下葡萄糖对照品贮备液 2 mL，用

流动相稀释至刻度，摇匀，即得系统适用性试验溶液。

2.3 系统适用性试验

取“2.2”项下系统适用性试验溶液、供试品溶液、空

白对照溶液（流动相）适量，按“2.1”项下色谱条件进样测

定，记录色谱图。结果，各有关物质色谱峰之间以及与

主峰之间的分离度均大于 1.5（麦芽糖与异麦芽糖色谱

峰之间的分离度大于1.5），理论板数以葡萄糖计均大于

5 000，且空白对照溶液色谱图中未检测到色谱峰，表明

其对所有待测成分无干扰，详见图1。

注：1.果糖；2.葡萄糖；3.麦芽糖；4.异麦芽糖；5.麦芽三糖；6.麦芽四

糖；7.麦芽五糖

Note：1. fructose；2. glucose；3. maltose；4. isomaltose；5. malto-

triose；6. maltotetraose；7. maltopentaose

图1 3种待测溶液的高效液相色谱-蒸发光散射检测法

色谱图

Fig 1 HPLC-ELSD chromatograms of 3 kinds of solu-

tion to be detected
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2.4 破坏试验

2.4.1 溶液配制 （1）酸破坏溶液——取葡萄糖原料药
（批号 19061211）约 0.5 g，置于 50 mL量瓶中，精密加入
0.1 mol/L盐酸溶液 1 mL，室温下放置 30 min；精密加入
0.1 mol/L氢氧化钠溶液 1 mL中和，用流动相稀释至刻
度，摇匀，即得酸破坏溶液。（2）碱破坏溶液——取葡萄
糖原料药（批号 19061211）约 0.5 g，置于 50 mL量瓶中，

精密加入 0.1 mol/L氢氧化钠溶液 1 mL，室温下放置 20

min；精密加入 0.1 mol/L盐酸溶液 1 mL中和，用流动相
稀释至刻度，摇匀，即得碱破坏溶液。（3）氧化破坏溶液
——取葡萄糖原料药（批号 19061211）约 0.5 g，置于 50

mL量瓶中，精密加入 3％双氧水 5 mL，室温下放置2 h，

用流动相稀释至刻度，摇匀，即得氧化破坏溶液。（4）高
温破坏溶液——取葡萄糖原料药（批号19061211）约0.5

g，置于 50 mL量瓶中，于 100 ℃电热恒温鼓风干燥箱中
加热 2 h，冷却后用流动相稀释至刻度，摇匀，即得高温
破坏溶液。（5）光照破坏溶液——取葡萄糖原料药（批号
19061211）约 0.5 g，置于 50 mL量瓶中，于 4 000 lx光照
条件下放置12 h，用流动相稀释至刻度，摇匀，即得光照
破坏溶液。

2.4.2 破坏试验 取上述各溶液适量，按“2.1”项下色谱
条件进样测定，记录色谱图。结果，葡萄糖原料药在光
照条件下较为稳定；在酸、碱、氧化和高温条件下均不稳
定，可见较多未知杂质，且在碱性条件下果糖色谱峰响
应增强，表明在碱性条件下，有部分葡萄糖可能转化为
果糖；葡萄糖原料药经酸、碱、氧化、高温和光照破坏试
验后，各有关物质峰之间以及与新产生的杂质峰之间均
能完全分离，详见图2。

2.5 线性关系考察

精密量取“2.2.2”项下各有关物质单一对照品贮备
液5 mL，置于同一50 mL量瓶中，用流动相稀释至刻度，

摇匀，再分别精密量取1、2、4、6、8、10 mL，置于10 mL量
瓶中，用流动相稀释至刻度，摇匀，制得果糖质量浓度分
别为 5.99、11.98、23.95、35.93、47.90、59.88 μg/mL，麦芽
糖分别为 9.90、19.79、39.58、59.38、79.17、98.96 μg/mL，

异麦芽糖分别为 9.92、19.84、39.68、59.51、79.35、99.19

μg/mL，麦芽三糖分别为5.97、11.95、23.90、35.84、47.79、

59.74 μg/mL，麦芽四糖分别为 4.03、8.06、16.13、24.19、

32.26、40.32 μg/mL，麦芽五糖分别为 5.89、11.78、23.56、

35.33、47.11、58.89 μg/mL 的系列标准溶液。按“2.1”项
下色谱条件进样测定，记录色谱图。以各有关物质质量
浓度的对数值（X）为横坐标、峰面积的对数值（Y）为纵坐
标进行线性回归，结果见表1。

2.6 定量限与检测限考察

取“2.5”项下最低质量浓度的系列标准溶液，用流动
相逐步稀释，按“2.1”项下色谱条件进样测定，以信噪比
10 ∶ 1、3 ∶ 1分别计算定量限与检测限。结果，果糖、麦芽
糖、异麦芽糖、麦芽三糖、麦芽四糖、麦芽五糖的定量限
分别为 1.5、1.5、1.5、3.0、3.0、3.0 μg/mL，检测限分别为
0.5、0.5、0.5、1.0、1.0、1.0 μg/mL。

表1 6种糖类有关物质的回归方程与线性范围

Tab 1 Regression equation and linear range of 6 car-

bohydrate related substances

待测有关物质
果糖
麦芽糖
异麦芽糖
麦芽三糖
麦芽四糖
麦芽五糖

回归方程
Y＝2.69X+2.05

Y＝2.66X+1.03

Y＝2.67X+1.46

Y＝2.84X+2.25

Y＝2.87X+3.06

Y＝2.89X+1.44

r

0.999 9

0.999 5

0.999 7

0.999 9

0.999 9

0.999 8

线性范围，μg/mL

5.99～59.88

9.90～98.96

9.92～99.19

5.97～59.74

4.03～40.32

5.89～58.89

2.7 精密度试验

取“2.2.4”项下系统适用性试验溶液，按“2.1”项下色

谱条件连续进样测定6次，记录峰面积。结果，果糖、麦

芽糖、异麦芽糖、麦芽三糖、麦芽四糖、麦芽五糖峰面积

的RSD均小于2.0％（n＝6），表明仪器精密度良好。

2.8 稳定性试验

取“2.2.3”项下供试品溶液（批号19061211），分别于

室温下放置 0、2、4、8、12 h时按“2.1”项下色谱条件进样

测定，记录峰面积。结果，果糖、麦芽糖、异麦芽糖、麦芽

三糖、麦芽四糖、麦芽五糖峰面积的 RSD 均小于 2.0％

（n＝5），表明供试品溶液于室温下放置 12 h 内稳定性

注：1.果糖；2.葡萄糖；3.麦芽糖；4.异麦芽糖；5.麦芽三糖；6.麦芽四

糖；7.麦芽五糖

Note：1. fructose；2. glucose；3. maltose；4. isomaltose；5. malto-

triose；6. maltotetraose；7. maltopentaose

图2 糖类有关物质的破坏试验色谱图

Fig 2 Chromatograms of destructive test for carbohy-

drate related substances

500

400

300

200

100

0

m
A

U

0 10 20 30 40 50 60

t，min

A.酸破坏试验

500

400

300

200

100

0

m
A

U

0 10 20 30 40 50 60

t，min

B.碱破坏试验
500

400

300

200

100

0

m
A

U

0 10 20 30 40 50 60

t，min

C.氧化破坏试验

500

400

300

200

100

0

m
A

U

0 10 20 30 40 50 60

t，min

D.高温破坏试验
500

400

300

200

100

0

m
A

U

0 10 20 30 40 50 60

t，min

E.光照破坏试验

1

2

34
5 6 7

1

2

34
5 6 7

1

2

34 5 6 7

1

2

34 5 6 7

1

2

34
5 6 7

··1243



China Pharmacy 2021 Vol. 32 No. 10 中国药房 2021年第32卷第10期

良好。

2.9 重复性试验

取葡萄糖原料药（批号 19061211）约 0.5 g，共 6份，

按“2.2.3”项下方法制备供试品溶液，再按“2.1”项下色谱

条件进样测定，记录峰面积并按标准曲线法计算样品中

各有关物质的含量。结果，果糖、麦芽糖、异麦芽糖、麦

芽三糖、麦芽四糖、麦芽五糖含量的 RSD 均小于 2.0％

（n＝6），表明方法重复性良好。

2.10 加样回收率试验

精密称取葡萄糖原料药（批号19061211）约250 mg，

共9份，分别置于50 mL量瓶中，精密加入“2.2.2”项下各

有关物质单一对照品贮备液 600、800、1 000 μL，按

“2.2.3”项下方法制备供试品溶液，再按“2.1”项下色谱条

件进样测定，记录峰面积并计算加样加收率，结果见

表2。

2.11 耐用性试验

取“2.2.4”项下系统适用性试验溶液，按“2.1”项下色

谱条件以不同色谱柱[XBridge Amide（150 mm×4.6 mm，

3.5 μm）、Inert Sustain Amide（100 mm×4.6 mm，3 μm）、

Inertsil Amide（150 mm × 4.6 mm，3.5 μm）]、不同柱温

（25、30、35 ℃）、不同流速（0.4、0.5、0.6 mL/min）进行分

析。结果，当以上条件发生变化时，各色谱峰均符合耐

用性试验的要求，测得各成分含量的RSD均小于 2.0％

（n＝3）。

2.12 样品中6种糖类有关物质的测定

取 9批葡萄糖原料药适量，按“2.2.3”项下方法制备

供试品溶液，再按“2.1”项下色谱条件进样测定，记录峰

面积并按标准曲线法计算样品中6种有关物质的含量。

平行操作3次，取平均值，结果见表3（表中，“－”表示未

检出）。

3 讨论
9.0版《欧洲药典》采用钙型强阳离子交换色谱柱进

行检测，但该色谱柱并不能将麦芽糖和异麦芽糖分

开[3]。因此，本课题组拟选择正相色谱柱进行分析。首

先，对氨基色谱柱进行考察，发现因氨基色谱柱所需平

衡时间较长，使得各色谱峰存在保留时间漂移的现象。

有研究认为，酰胺柱以高纯硅胶为基质键合烷基酰胺

基，是对极性化合物具有强保留能力的亲水性色谱

柱[8－10]。因此，本课题组对酰胺柱进行考察，发现该色谱

柱可避免氨基色谱柱保留时间漂移和基线不稳定的缺

点，且待测物质尤其是麦芽糖和异麦芽糖可以实现基线

分离。

本课题组前期分别比较了不同流动相系统[甲醇-水

（80 ∶ 20，V/V）、甲醇-0.1％甲酸水溶液（80 ∶ 20，V/V）、乙

腈 -水（75 ∶ 25，V/V）、乙腈 -0.1％甲酸水溶液（75 ∶ 25，
V/V）]的分离效果。结果，以 0.1％甲酸水溶液作为水相

时，各待测成分色谱峰存在不同程度的拖尾现象，峰形

较差；以乙腈-水为流动相时，各色谱峰分离度更好且优

于甲醇-水，因此本研究选择乙腈-水为流动相。

表2 6种糖类有关物质的加样回收率试验结果（n＝9）

Fig 2 Chromatograms of destructive test for carbohy-

drate related substances（n＝9）

待测有关物质

果糖

麦芽糖

异麦芽糖

麦芽三糖

麦芽四糖

麦芽五糖

称样量，
mg

250.70

251.21

250.62

252.39

251.28

250.81

251.40

251.00

250.31

250.70

251.21

250.62

252.39

251.28

250.81

251.40

251.00

250.31

250.70

251.21

250.62

252.39

251.28

250.81

251.40

251.00

250.31

250.70

251.21

250.62

252.39

251.28

250.81

251.40

251.00

250.31

250.70

251.21

250.62

252.39

251.28

250.81

251.40

251.00

250.31

250.70

251.21

250.62

252.39

251.28

250.81

251.40

251.00

250.31

已知量，
μg

458.78

459.71

458.63

461.87

459.84

458.98

460.06

459.33

458.07

789.71

791.31

789.45

795.03

791.53

790.05

791.91

790.65

788.48

779.68

781.26

779.43

784.93

781.48

780.02

781.85

780.61

778.46

473.82

474.79

473.67

477.02

474.92

474.03

475.15

474.39

473.09

293.32

293.92

293.23

295.30

294.00

293.45

294.14

293.67

292.86

443.74

444.64

443.60

446.73

444.77

443.93

444.98

444.27

443.05

加入量，
μg

359.28

359.28

359.28

479.04

479.04

479.04

598.80

598.80

598.80

593.76

593.76

593.76

791.68

791.68

791.68

989.60

989.60

989.60

595.14

595.14

595.14

793.52

793.52

793.52

991.90

991.90

991.90

358.44

358.44

358.44

477.92

477.92

477.92

597.40

597.40

597.40

241.92

241.92

241.92

322.56

322.56

322.56

403.20

403.20

403.20

353.34

353.34

353.34

471.12

471.12

471.12

588.90

588.90

588.90

测得量，
μg

803.22

811.34

807.01

921.15

921.28

931.27

1 040.65

1 041.29

1 047.46

1 369.36

1 359.33

1 369.17

1 559.21

1 561.28

1 568.15

1 762.35

1 778.64

1 759.14

1 361.81

1 357.52

1 351.42

1 562.15

1 546.12

1 548.18

1 745.41

1 760.08

1 760.15

820.81

821.52

814.42

945.15

947.12

939.18

1 056.41

1 060.08

1 065.15

524.81

531.52

526.42

610.15

604.12

607.18

682.41

684.08

685.15

785.81

781.52

788.42

901.15

908.12

903.18

1 025.41

1 015.08

1 017.15

加样回收率，
％

95.87

97.87

96.96

95.87

96.33

98.59

96.96

97.19

98.43

97.62

95.66

97.63

96.53

97.23

98.28

98.06

99.84

98.09

97.81

96.83

96.11

97.95

96.36

96.80

97.14

98.75

98.97

96.80

96.73

95.06

97.95

98.80

97.33

97.30

98.04

99.11

95.69

98.22

96.39

97.61

96.14

97.26

96.30

96.83

97.29

96.81

95.34

97.59

96.46

98.35

97.48

98.56

96.93

97.49

平均加样回收率，
％

97.12

97.66

97.41

97.46

96.86

97.22

RSD，
％

1.04

1.20

1.04

1.25

0.83

1.01
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本研究对示差折光检测器和ELSD两种检测器进行

了考察，虽然上述两种检测器均为通用型检测器，均可

以对糖类化合物进行检测，但是示差折光检测器在使用

前需要较长的平衡时间，且易受环境的干扰，温度、压

力、流速的变化均会引起待测物质密度变化，进而导致

折射率的改变，检测灵敏度较ELSD低[11－13]。因此，本研

究选用ELSD进行检测，加之本研究采用乙腈-水作为流

动相系统，不含有非挥发性盐类成分，正适用于

ELSD[12]。

ELSD由雾化器、加热漂移管和光散射池组成，流动

相在雾化器入口处被氮气雾化形成气溶胶，进入加热漂

移管中，其中的溶剂被蒸发掉，剩余的样品溶质进入检

测池[14－15]。而载气压力和漂移管温度对检测结果的影

响较大[16－17]。因此，本课题组对载气（氮气）压力和漂移

管温度进行了考察。结果，当载气压力较低时，流动相

雾化不充分；当载气压力较高时，导致待测成分损失，色

谱响应减弱，故分别于不同载气压力（30、35、40、45、50

psi）下检测各色谱峰的响应强度和基线噪声[16]。结果，

当载气压力为 40 psi时，各待测成分色谱峰的信噪比最

高。漂移管温度对色谱峰的影响主要体现在基线噪声

上，当漂移管温度较低时，溶剂挥发不完全，基线不稳；

当漂移管温度较高时，基线噪声增加[17]。因此，本课题

组又分别对不同漂移管温度（70、75、80、85、90 ℃）进行

了考察。结果，当漂移管温度为 80 ℃时，基线平稳，噪

声信号较弱。

2020年版《中国药典》（二部）检测标准并未规定葡

萄糖中的糖类有关物质的检测方法及限度，存在检测项

目不完善的不足，使得国内的葡萄糖原料药生产企业暂

未关注该类有关物质[1]。本研究中，9批葡萄糖原料药中

6种糖类有关物质含量分别为果糖 1.26～2.22 mg/g、麦

芽糖 2.55～3.36 mg/g、异麦芽糖 2.37～3.37 mg/g、麦芽

三糖1.28～2.01 mg/g、麦芽四糖0～2.11 mg/g、麦芽五糖

0～1.89 mg/g。按照9.0版《欧洲药典》中的限度要求，即

果糖不得过 0.15％、麦芽糖与异麦芽糖总量不得过

0.4％、麦芽三糖不得过 0.2％[3]，本研究中有部分批次样

品中的糖类有关物质超出了上述标准。

综上所述，本研究首次建立了同时测定葡萄糖原料

药中 6种糖类有关物质的 HPLC-ELSD 法，该方法解决

了9.0版《欧洲药典》中麦芽糖和异麦芽糖不能分离的缺

点；所建方法准确性好、灵敏度高，可用于葡萄糖中糖类

有关物质的检测。
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表 3 9批葡萄糖原料药中 6种糖类有关物质的含量测

定结果（n＝3，mg/g）

Tab 3 Results of content determination of 6 carbohy-

drate related substances in 9 batches of glucose

（n＝3，mg/g）

批号
19061211

19071811

19101011

200217

200506

A0200508

A0200102

511911081

511912051

果糖
1.83

1.65

1.98

2.01

2.22

1.53

1.67

1.26

1.33

麦芽糖
3.15

3.04

3.14

3.36

3.06

2.99

2.86

2.75

2.55

异麦芽糖
3.11

3.07

3.37

3.27

3.19

2.89

2.78

2.49

2.37

麦芽三糖
1.89

1.99

2.01

1.53

1.77

1.54

1.61

1.35

1.28

麦芽四糖
1.17

1.30

1.27

2.03

2.11

－

－

－

－

麦芽五糖
1.77

1.55

1.49

1.89

1.64

－

－

－

－
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