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复方鱼腥草合剂中 3 个有效成分及防腐剂的含量测定 
 
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摘要：目的  考察市售复方鱼腥草合剂的质量。方法  收集 10 批不同厂家生产的复方鱼腥草合剂，应用 HPLC 测定 3

个有效成分(绿原酸、连翘酯苷 A、黄芩苷)及防腐剂(苯甲酸钠、羟苯乙酯)含量。结果  10 批复方鱼腥草合剂中绿原酸的

含量为 29.74~84.13 µg·mL1、连翘酯苷 A 的含量为 22.69~113.44 µg·mL1、黄芩苷的含量为 0.587~1.662 mg·mL1；苯甲

酸钠和羟苯乙酯含量均符合标准规定。结论  复方鱼腥草合剂质量情况较乐观，但是不同批次内在质量有较大差异，现

行标准的质量控制方法较简单，不能有效控制其质量，建议修订完善标准。 
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Determination of Three Effective Components and Preservatives in Compound Yuxingcao Mixture  

 
WANG Faying, WU Chaqing, CHEN Zhangjin, YU Huali, LIU Min, WANG Weiying*(Lishui Institute of Food and 

Drug ＆ Quality and Technical Inspection, Lishui 323000, China) 
 

ABSTRACT: OBJECTIVE  To investigate the quatity of compound Yuxingcao mixture in market. METHODS  Collected 10 
batches of Compound Yuxingcao mixture from different manufacturers, HPLC was applied to determine the content of 3 effective 
compoents (chlorogenic acid, forsythoside A and baicalin) and the content of preservatives (sodium benzoate and ethylparaben). 

RESULTS  The content of chlorogenic acid of the 10 batchs of Compound Yuxingcao mixture was 29.7484.13 µg·mL1, the 

content of forsythoside A was 22.69113.44 µg·mL1, the content of baicalin was 0.5871.662 mg·mL1; The contents of sodium 
benzoate and ethylparaben were all met the standard. CONCLUSION  The quality situation of Compound Yuxingcao mixture 
is optimistic, but there are differences in quality of different batches. The quality control method of Compound Yuxingcao 
mixture is simple and can not effectively control the quality, shall revise and improve the standard. 
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复方鱼腥草合剂为中药口服制剂，由鱼腥草、

黄芩、板蓝根、连翘和金银花 5 味药材组成，辅

料为蔗糖、蜂蜜、苯甲酸钠和羟苯乙酯。具有清

热解毒之功效，临床上常用于外感风热引起的咽

喉肿痛、急性咽炎、扁桃体炎有风热证候者[1]。绿

原酸为方中金银花和鱼腥草有效成分之一，具有

抗氧化、抗炎、抗菌等作用[2]；连翘酯苷 A 为方

中连翘的有效成分之一，具有很强的抗菌和抗氧

化活性[3]；黄芩苷为方中黄芩的主要成分，具有抗

菌抗病毒、抗氧化、解热镇痛的作用[4]。处方中苯

甲酸钠和羟苯乙酯是常用的化学防腐剂，但是随

着其广泛使用，不良反应也日渐突出，苯甲酸钠

可以引起精子畸形，有轻度的蓄积作用[5]，会损坏

神经系统，具有致癌性、细胞毒性[6]；羟苯乙酯为

尼泊金酯类防腐剂，具有广谱抑菌作用，羟苯酯

类的过量使用会产生变态反应，有类激素作用[7]。

原质量标准仅有黄芩苷含量测定项，有文献报道

采用 HPLC 同时测定复方鱼腥草合剂中绿原酸、

黄芩苷的含量[8-10]，但尚未见同时测定复方鱼腥草

合剂中绿原酸、连翘酯苷 A 和黄芩苷 3 个成分的

报道，也未见对其防腐剂的研究。为有效控制药

品质量，保证其疗效，本研究在参考文献[11]的基

础上，采用 HPLC 测定复方鱼腥草合剂中 3 个有

效成分(绿原酸、连翘酯苷 A、黄芩苷)、防腐剂(苯

甲酸钠、羟苯乙酯)含量，为复方鱼腥草合剂标准

的提高提供参考。 

1  仪器与试剂 

Agilent 1260 高效液相色谱仪(含 DAD 检测
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器，美国 Agilent 公司)；XS105DU 型电子天平(瑞

士梅特勒公司)。 

复方鱼腥草合剂 10 批次，其中浙江惠松制药

有限公司 3 批 (批号为 1512101， 1512181，

P150905)，浙江国境药业有限公司 3 批(批号为

160318，160511，160313)，浙江康恩贝中药有限

公司 4 批 (批号为 160101，151223，150903，

160113)；苯甲酸钠对照品(批号：100433-200301；

质量分数： 100%)、羟苯乙酯对照品 (批号：

100847-201102；质量分数：99.9%)、黄芩苷对照

品(批号：110715-201318；质量分数：93.3%)、绿

原酸对照品(批号：110753-201415；质量分数：

96.2%)、连翘酯苷 A 对照品(批号：111810-201606；

质量分数：93.4%)均购自中国食品药品检定研究

院；流动相甲醇、乙腈为色谱纯(Merck)；其他甲

醇为分析纯(杭州高晶精细化工有限公司)；实验用

水为娃哈哈纯净水；磷酸为色谱纯(TEDIA)；乙酸

铵为分析纯(西陇化工股份有限公司)。 

2  方法和结果 

2.1  3 个有效成分含量测定 

2.1.1  色谱条件  安捷伦ZORBAX SB C18色谱柱

(250 mm×4.6 mm，5 µm)；检测波长为 327 nm；

流动相为乙腈(A)-0.5%磷酸水溶液(B)，梯度洗脱

(0~9 min，12%A；9~32 min，12%→20%A；32~ 

45 min，20%→40%A；45~50 min，40%→12%A)；

流速为 1.0 mL·min1；柱温为 30 ℃；进样量为

10 µL。 

2.1.2  对照品溶液的制备   分别精密称取绿原

酸、连翘酯苷 A 对照品适量，加甲醇制成每 1 mL

含绿原酸 181.05 µg、连翘酯苷 A 206.41 µg 溶液，

作为绿原酸和连翘酯苷 A 对照品贮备液；再精密

称取黄芩苷对照品适量，精密加入适量上述贮备

液，加甲醇制成每 1 mL 含绿原酸 72.42 µg、连翘

酯苷 A 82.57 µg 和黄芩苷 581.45 µg 的溶液，作为

混合对照品贮备液。精密量取混合对照品贮备液

2 mL 置 10 mL 量瓶中，加甲醇至刻度，摇匀，即

得混合对照品溶液。另精密称取黄芩苷对照品

0.036 26 g 置于 25 mL 量瓶中，加甲醇适量溶解并

稀释至刻度，摇匀，即得黄芩苷对照品贮备液(供

准确度试验项下使用)。 

2.1.3  供试品溶液制备  精密量取本品 10 mL，置

50 mL 量瓶中，加甲醇稀释至刻度，摇匀，用 0.45 μm

微孔滤膜过滤，取续滤液，即得供试品溶液。 

2.1.4  阴性对照溶液的制备  根据复方鱼腥草合

剂处方比例和工艺制备不含鱼腥草、黄芩、连翘、

金银花的阴性样品，按供试品溶液制备方法制备

成相应的阴性对照溶液。 

2.1.5  准确度试验  精密量取已知含量复方鱼腥

草合剂(批号：1512101)5 mL 6 份，置于 50 mL 量

瓶中，分别加入绿原酸和连翘酯苷 A 对照品贮备

液 1 mL 和黄芩苷对照品贮备液 3 mL，分别加甲

醇至刻度，摇匀，按“2.1.1”项下色谱条件测定，

记录峰面积，计算样品中绿原酸、连翘酯苷 A 和

黄芩苷的含量，并计算回收率，结果见表 1。 

表 1  准确度试验结果(n=6) 

Tab. 1  Results of accuracy tests(n=6) 

成分 
样品含

量/mg

加入量/

mg 

测得量/ 

mg 

回收率/ 

% 

平均回

收率/%

RSD/
% 

绿原酸 

0.206 4 0.181 0 0.387 6 100.11 

99.97 1.35

0.206 4 0.181 0 0.389 6 101.22 

0.206 4 0.181 0 0.390 5 101.71 

0.206 4 0.181 0 0.383 9 98.07 

0.206 4 0.181 0 0.386 6 99.56 

0.206 4 0.181 0 0.385 9 99.17 

连翘酯苷 A

0.223 4 0.206 4 0.433 2 101.65 

101.02 1.13

0.223 4 0.206 4 0.435 2 102.62 

0.223 4 0.206 4 0.429 3 99.76 

0.223 4 0.206 4 0.433 0 101.55 

0.223 4 0.206 4 0.429 3 99.76 

0.223 4 0.206 4 0.431 4 100.78 

黄芩苷 

4.262 4 4.059 7 8.309 8 99.70 

100.84 1.36

4.262 4 4.059 7 8.383 4 101.51 

4.262 4 4.059 7 8.394 3 101.78 

4.262 4 4.059 7 8.426 1 102.56 

4.262 4 4.059 7 8.277 7 98.91 

4.262 4 4.059 7 8.345 0 100.56 

2.1.6  仪器精密度试验  精密吸取供试品溶液(批

号：1512101)，按“2.1.1”项下色谱条件连续进样

6 次，计算绿原酸、连翘酯苷 A 和黄芩苷峰面积

的 RSD 值分别为 1.36%，1.05%和 0.61%，结果表

明仪器精密度良好。 

2.1.7  重复性试验  取同一批复方鱼腥草合剂(批

号：1512101)，平行取样 6 份，按“2.1.3”项下方

法制备，按“2.1.1”项下色谱条件测定，计算绿

原酸、连翘酯苷 A 和黄芩苷质量浓度分别为

41.283 8，44.684 3，852.486 4 µg·mL1，RSD 值

分别为 0.98%，0.98%，1.32%，表明该方法重复
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性良好。 

2.1.8  专属性试验  分别取混合对照品溶液、供

试品溶液和阴性样品溶液，按“2.1.1”项下色谱

条件测定并记录色谱图，结果见图 1。由图 1 可知，

阴性对照溶液在对照品溶液色谱峰相应位置上无

吸收峰，说明样品中其他物质对测定结果无影响。

在该色谱条件下，绿原酸、连翘酯苷 A 和黄芩苷

与其他成分均可达到基线分离，分离度均>1.5，理

论板数均>10 000，具有良好的分离效果。用 DAD

检测器进行峰纯度检查，纯度因子均满足阈值限

值要求(阈值为 990)。 

 
图 1  3 个有效成分的 HPLC 图 
A对照品；B样品；C阴性样品；1绿原酸；2连翘酯苷 A；3黄

芩苷。 

Fig. 1  HPLC chromatograms of 3 effective compoents 
Areference substance; Bsample; Cnegative sample; 1chlorogenic 

acid; 2forsythoside A; 3baicalin. 

2.1.9  线性关系的考察  分别精密量取混合对照

品贮备液 0.5，1.0，2.0，3.0，4.0，6.0 mL，分别

置 10 mL 量瓶中，加甲醇稀释至刻度，摇匀，即

得系列质量浓度的混合对照品溶液。分别精密量

取上述混合对照品溶液，按“2.1.1”项下色谱条

件测定，以对照品质量浓度 (µg·mL1)为横坐标

(X)、峰面积为纵坐标(Y)绘制标准曲线，得绿原酸

的回归方程为 Y =12.745 2X0.890 3，r=0.999 9，

连翘酯苷 A 回归方程为 Y=8.081 9X+0.001 9，

r=0.999 9，黄芩苷的回归方程为 Y=10.087 6X+ 

13.516 0，r=0.999 9。表明绿原酸、连翘酯苷 A 和

黄芩苷分别在 3.62~43.45，4.13~49.54，29.07~ 

348.87 µg·mL1 内呈良好的线性关系。 

2.1.10  稳定性试验  取同一供试品溶液(批号：

1512101)，分别在 0，6，12，18，24 h 按“2.1.1”

项下色谱条件测定，结果绿原酸、连翘酯苷 A 和

黄芩苷的 RSD 值分别为 1.50%，1.20%和 1.06%，

表明供试品溶液在 24 h 内稳定。 

2.1.11  样品的含量测定  取各批次复方鱼腥草

合剂，按“2.1.3”项下方法制备供试品溶液，并

按“2.1.1”项下色谱条件测定，记录峰面积，分

别计算绿原酸、连翘酯苷 A 和黄芩苷的含量，结果

见表 3。 

2.2  防腐剂含量测定 

2.2.1  色谱条件  色谱柱：岛津 Inertsil® ODS-3 

C18(250 mm×4.6 mm，5 µm)；检测波长为 236 nm；

流动相为甲醇 (A)-0.02%乙酸铵 (B)，梯度洗脱

(0~10 min，15%A；10~18 min，15%→80%A；18~ 

25 min，80%→90%A；25~30 min，90%→15%A)；

流速为 1.0 mL·min1；柱温为 30 ℃；进样量为

10 µL。 

2.2.2  对照品溶液的制备  分别精密称取苯甲酸

钠和羟苯乙酯对照品适量，加甲醇制成每 1 mL 含

苯甲酸钠 409.20 µg、羟苯乙酯 114.79 µg 的溶液，

作为对照品贮备液。精密量取 10 mL 置 50 mL 量

瓶中，加甲醇至刻度，摇匀，即得混合对照品溶液。 

2.2.3  供试品溶液制备  精密量取本品 2 mL，置

50 mL 量瓶中，加甲醇稀释至刻度，摇匀，用

0.45 μm 的微孔滤膜过滤，取续滤液，即得供试品

溶液。 

2.2.4  阴性对照溶液的制备  根据复方鱼腥草合

剂处方比例和工艺制备不含苯甲酸钠和羟苯乙酯

的阴性样品，按供试品溶液制备方法制备成相应

的阴性对照溶液。 

2.2.5  加样回收率试验  精密量取已知含量复方

鱼腥草合剂(批号：160113)1 mL 9 份，每 3 份平行，

置于 50 mL 量瓶中，分别加入混合对照品贮备液

4，5，6 mL，分别加甲醇至刻度，摇匀，按“2.2.1”

项下色谱条件测定，记录峰面积，计算样品中苯

甲酸钠和羟苯乙酯的含量，并计算回收率，结果

见表 2。 

2.2.6  仪器精密度试验  精密吸取混合对照品溶

液，按“2.2.1”项下色谱条件连续进样 5 次，计

算苯甲酸钠和羟苯乙酯峰面积的 RSD 值分别为

1.63%和 1.32%，结果表明仪器精密度良好。 

2.2.7  重复性试验  取同一批复方鱼腥草合剂(批

号：160113)，平行取样 6 份，按“2.2.3”项下方
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法制备，按“2.2.1”项下色谱条件测定，计算苯

甲 酸 钠 和 羟 苯 乙 酯 浓 度 分 别 为 1.894 3 ，

0.468 8 mg·mL1，RSD 分别为 0.52%和 0.88%，表

明方法重复性良好。 

表 2  准确度试验结果(n=9) 

Tab. 2  Results of accuracy tests(n=9) 

成分 
样品含 

量/mg 

加入量/ 

mg 

测得量/ 

mg 

回收率/ 

% 

平均回

收率/%

RSD/
% 

苯甲酸钠 

1.894 3 1.636 8 3.486 4  97.27   

1.894 3 1.636 8 3.502 5  98.25   

1.894 3 1.636 8 3.501 6  98.20   

1.894 3 2.046 0 3.875 0  96.81   

1.894 3 2.046 0 3.895 5  97.81 98.61 1.39 

1.894 3 2.046 0 3.903 5  98.20   

1.894 3 2.455 2 4.356 8 100.30   

1.894 3 2.455 2 4.361 9 100.51   

1.894 3 2.455 2 4.353 9 100.18   

羟苯乙酯 

0.468 8 0.459 1 0.914 8  97.15   

0.468 8 0.459 1 0.914 6  97.10   

0.468 8 0.459 1 0.915 4  97.28   

0.468 8 0.573 9 1.029 6  97.72   

0.468 8 0.573 9 1.032 4  98.21 98.32 1.08 

0.468 8 0.573 9 1.036 1  98.85   

0.468 8 0.688 7 1.154 5  99.56   

0.468 8 0.688 7 1.153 8  99.46   

0.468 8 0.688 7 1.154 5  99.56   

2.2.8  专属性试验  分别取混合对照品溶液、供

试品溶液和阴性样品溶液，按“2.2.1”项下色谱

条件测定并记录色谱图，结果见图 2。由图 2 可知，

阴性对照溶液在对照品溶液色谱峰相应位置上无

吸收峰，说明样品中其他物质对测定结果无影响。

在该色谱条件下，苯甲酸钠、羟苯乙酯与其他成

分均可达到基线分离，分离度均>1.5，理论板数

均>10 000，具有良好的分离效果。用 DAD 检测

器进行峰纯度检查，纯度因子满足阈值限值要求

(阈值为 990)。 

2.2.9  线性关系的考察  分别精密量取混合对照

品贮备液 20，15，10，5，5，5，5 mL，分别置

50，50，50，50，100，200 mL 量瓶中，加甲醇稀

释至刻度，摇匀，即得系列质量浓度的混合对照

品溶液。分别精密量取上述混合对照品溶液，按

“2.2.1”项下色谱条件测定，以对照品质量浓度

(µg·mL1)为横坐标(X)、峰面积为纵坐标(Y)绘制标

准曲线，得苯甲酸钠回归方程 Y=18.203 5X0.487 6，

r=0.999 9，表明苯甲酸钠在 10.23~163.68 µg·mL1

内与峰面积呈良好线性关系；得羟苯乙酯的回归

方程 Y=19.419 4X0.814 8，r=1.000 0，表明羟苯

乙酯在 2.87~45.91 µg·mL1 内与峰面积呈良好线

性关系。 

 
图 2  防腐剂高效液相色谱图 
A对照品；B样品；C阴性样品；1苯甲酸钠；2羟苯乙酯。 

Fig. 2  HPLC chromatograms of preservatives 
Areference substance; Bsample; Cnegative sample; 1sodium 

benzoate; 2ethylparaben. 

2.2.10  稳定性试验 取同一供试品溶液(批号：

160113)，分别在 0，6，12，18，24 h 按“2.2.1”

项下色谱条件测定，结果苯甲酸钠和羟苯乙酯峰

面积的 RSD 值分别为 1.43%和 1.50%，表明供试

品溶液在 24 h 内稳定。 

2.2.11  样品的测定  取各批次复方鱼腥草合剂

各适量，按“2.2.3”项下方法制备供试品溶液，

并按“2.2.1”项下色谱条件测定，记录峰面积，

分别计算苯甲酸钠和羟苯乙酯的含量，结果见表 3。 

表 3  样品含量测定结果(n=3) 

Tab. 3  Results of content tests(n=3) 

批号 
绿原酸/

µg·mL1

连翘酯苷 A / 

µg·mL1 

黄芩苷/ 

mg·mL1 

苯甲酸钠/

% 

羟苯乙酯/

% 

1512101 41.28 44.68 0.852 0.179 0.042 

1512181 48.38 57.62 0.992 0.183 0.041 

P150905 84.13 113.44 0.656 0.178 0.051 

160318 54.04 27.51 0.768 0.173 0.039 

160511 35.17 23.18 0.595 0.176 0.040 

160313 29.74 22.69 0.669 0.174 0.040 

160101 61.72 58.60 0.609 0.193 0.046 

151223 39.08 35.62 0.644 0.193 0.046 

150903 51.63 58.86 1.662 0.196 0.046 

160113 41.22 42.98 0.587 0.190 0.047 
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3  讨论 

3.1  流动相系统选择 

参考中国药典 2015年版一部[12]金银花中绿原

酸和连翘中连翘酯苷 A 含量测定项下的色谱条件

和复方鱼腥草合剂[1]中黄芩苷含量测定项下的色

谱条件，分别考察了甲醇、乙腈和水、0.5%磷酸、

0.4%冰醋酸的等度和梯度洗脱，发现磷酸对复方

鱼腥草合剂中所含成分的色谱峰峰形和分离度有

一定的影响，故采用乙腈-0.5%磷酸梯度洗脱使得

绿原酸、连翘酯苷 A 和黄芩苷与其他成分达到良

好的分离效果且峰形较好。在防腐剂含量测定中

考察了甲醇-水、乙腈-水、甲醇-0.02%乙酸铵的等

度和梯度洗脱，发现流动相的酸碱度对苯甲酸钠

和羟苯乙酯的峰形有一定的影响，故采用甲醇

-0.02%乙酸铵梯度洗脱。 

3.2  检测波长的选择 

中国药典 2015 年版一部金银花中绿原酸检测

波长为 327 nm[12]221，连翘中连翘酯苷 A 的检测波

长为 330 nm[12]171，复方鱼腥草合剂[1]含量测定项

下黄芩苷检测波长为 280 nm，由于绿原酸和连翘

酯苷 A 含量较低，黄芩苷含量是绿原酸和连翘酯

苷 A 含量的几十倍，为了提高绿原酸和连翘酯苷

A 的检测灵敏度，故选用 327 nm 为测定波长，且

黄芩苷在 327 nm 波长处也有较强吸收，在此波长

处干扰组分对测定也无干扰。将苯甲酸钠和羟苯

乙酯混合对照品溶液和供试品溶液用DAD检测器

进行全波长检测，结果在 236 nm 处两者均有较强

吸收，且在此波长处干扰组分对测定无干扰，因

此选择 236 nm 作为检测波长。 

3.3  3 个有效成分含量测定结果分析 

现行标准以黄芩苷为指标性成分，规定每

1 mL 含黄芩苷不得<0.45 mg[1]，10 批样品中黄芩

苷含量为 0.587~1.662 mg·mL1，均符合规定，但

差别达近 3 倍；10 批样品中绿原酸和连翘酯苷 A

的含量分别为 29.74~84.13 µg·mL1 和 22.69~ 

113.44 µg·mL1，差别亦较大，最高者分别约为最

低者的 3 倍和 5 倍；3 个有效成分含量测定结果提

示复方鱼腥草合剂在有效性方面的质量存在较大

差异，现行标准简单，不能有效控制其质量。 

3.4  防腐剂含量测定结果分析 

中国药典 2015 年版四部中规定合剂中苯甲酸

的用量不得超过 0.3%(其钾盐、钠盐的用量分别按

酸计)，羟苯酯类的用量不得超过 0.05%[12]26，10

批样品中苯甲酸钠的含量为 0.17%~0.20%、羟苯

乙酯的含量为 0.04%~0.05%，均未超出限定用量，

但相比苯甲酸类，羟苯乙酯的用量需注意控制。 

综上所述，多指标成分的质控方法比单一性

指标更为科学；防腐剂的含量测定可规范防腐剂

在合剂中的使用，本研究所建立的方法可为复方

鱼腥草合剂标准的提高提供科学的依据。 
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