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摘  要 

本文运用拉曼光谱技术测试并获得市售抗过敏药物氯雷他定的光谱，并结合理论计算归属了药物中氯雷

他定原料药和辅料的拉曼位移，确定拉曼光谱可以用于准确快速测定氯雷他定原料药及市售口服制剂的

主要成份。明确不同组分的特征拉曼位移并比较它们的相对强度：氯雷他定中位于1084 cm−1处归属于

芳环上C-Cl伸缩振动的拉曼位移，辅料中多糖或者淀粉的特征拉曼位移(位于478 cm−1处)以及辅料硬脂

酸镁的特征拉曼位移(位于128 cm−1处)。实验采用拉曼成像技术对药品中各个组份含量分别进行初步研

究，实验数据表明市售氯雷他定药品主要分为两类：有的药品(I类药品)所得的拉曼成像中，不同区域对

应的光谱变化趋势类似，它们之间相对强度对比变化差异不大，说明该类药品中原料药和辅料混合比较

均匀，药品中各个组份的相对含量随位置变化不明显；而有的药品(II类药品)拉曼成像中光谱之间差异较

大，特别是辅料–硬脂酸镁对应的特征拉曼位移峰与氯雷他定的特征峰在不同区域中变化趋势差异明显，

而且它们的相对强度差异变化大，说明辅料–硬脂酸镁在药品中的相对含量变化较大，侧面反应II类药

品中主要成分氯雷他定与辅料硬脂酸镁的混合不均匀。实验结果显示，拉曼成像技术能够非常形象的表

征市售口服制剂中原料药和辅料混合的均匀程度，可以初步反应口服制剂生产的工艺水平。此外，本文

还结合市售不同种类氯雷他定药品在临床应用中的效果，讨论了它们和药物中成份分布的关系。 
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Abstract 
In this paper, Raman spectroscopy was applied to investigate and obtain the spectra of loratadine, 
an antiallergic medicine commonly available on the market. The Raman shifts of loratadine API 
and excipients in the medicine were theoretically calculated and arranged as well. It was con-
cluded that the Raman spectroscopy could be used to determine the main components of lorata-
dine API and oral preparations quickly and accurately. The characteristic Raman shifts of different 
components were defined and their relative intensity was compared: the Raman shift of lorata-
dine at 1084 cm−1 was attributed to the C-Cl stretching vibration on the aromatic ring, the charac-
teristic Raman shift of polysaccharide or starch in excipients located at 478 cm−1, and the charac-
teristic Raman shift of magnesium stearate could be found at 128 cm−1. Raman imaging technology 
was employed to study the each component content of the medicine in experiments. The data 
showed that the commonly available commercial loratadine medicine could mainly be divided in-
to two categories: the Raman imaging of some medicine (class I) showed similar change trend to 
the different regions of medicine, and only little difference existed in the relative intensity con-
trast between them. It indicated that the mixture of API and excipients was fairly uniform, and the 
relative content of each component in the medicine did not change significantly with the location. 
However, the Raman imaging of some medicine (class II) showed obvious differences; especially, 
the characteristic Raman shifts of excipients-magnesium stearate and Loratadine according to 
different regions of medicine displayed significantly different change trend. And their relative in-
tensity difference varied widely, showing that the relative content of excipient-magnesium stea-
rate in medicine changed obviously. It indicated that the API loratadine mixed with excipients 
magnesium stearate was not uniform in class II medicine on the other hand. The experimental re-
sults showed that Raman imaging technology could vividly characterize the uniformity of the 
mixture of API and excipients in commercial oral preparations, which revealed the technological 
level of oral preparations production. In addition, the relationship between different kinds of lo-
ratadine and the distribution of components in the medicine was discussed in this paper as well. 
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1. 前言 

拉曼光谱技术是一种非接触、无损的快速检测技术，可广泛应用于生物制药、食品安全、环境污染、

公安法检、珠宝鉴定等诸多领域的检测工作。其中在生物制药领域的研究中发现，药物中许多有效成分

因化学官能团、构型等的不同而具有不同的药理作用，利用拉曼光谱具有的选择性高、不破坏样品、无

需对样品进行前处理、分析混合物时不需分离等特点，将拉曼光谱应用于药物有效成分的鉴定及结构分
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析中。林文硕[1]等人采用共聚焦拉曼研究并归属了地榆基团振动的特征峰，使之成为快速准确检测的依

据；张锐[2]等人用红外和拉曼光谱技术研究了阿昔洛韦及相关抗病毒化合物的光谱与结构之间的关系，

并建立了可鉴别这些化合物的光谱分析方法；窦文虎[3]等人利用傅立叶变换拉曼和表面增强拉曼等光谱

技术对药物进行分析，解析并归属了地塞米松磷酸钠和倍他米松磷酸钠两种差向异构体中各基团的振动

模式；Kang [4]等人运用 X-射线粉末衍射和拉曼光谱对药物进行晶型分析，定量研究了恩替卡韦多晶混

合物中的多晶杂质；林琳[5]等人使用 X-射线粉末衍射、红外光谱、拉曼光谱、热分析等多种技术手段研

究了氟康唑的晶型，并用拉曼成像技术确认了药物中辅料的种类。 
 

 
Figure 1. The molecular formula of Loratadine 
图 1. 氯雷他定分子结构式 

 
一些常见的抗组织胺药物，如氯雷他定、盐酸西替利嗪等，能够有效缓解一些季节性或者常年性过

敏引起的瘙痒或者荨麻疹等症状。纯品的氯雷他定(样品分子结构如图 1 所示，盐酸西替利嗪片说明书)
在美国国家标准与技术局(National Institute of Standards and Technology, NIST)有质谱的标准谱图，《中国

药典》中对氯雷他定的性状、鉴别检查、含量测定等做出了详细的规定，也列出了使用色谱法进行含量

测定的具体条件与系统适用性试验的方法。Lin [6] [7]等人也利用质谱、红外、核磁等技术手段对纯品的

氯雷他定进行分子结构的研究。但是还未见对市售常见氯雷他定药品进行剖析研究及临床应用效果讨论

的公开报道。这些市售常见药物除了主要成份氯雷他定之外，往往还含有辅料乳糖、可溶性淀粉、硬脂

酸镁等物质。不同厂家生产的药物由于生产工艺的不同，其主要成份和辅料的比例、分布情况等等都会

有差异，这些差异可能导致对它们在临床应用效果的不同。本文利用拉曼光谱对药物的成份、分布等进

行结构特征分析研究，并结合这些市售常见抗组织胺药物的临床效果进行讨论，该研究不仅有助于我们

分析鉴别药物成份，而且能够更好的理解这些药物的分布情况及其临床作用效果之间的关系等。 
本文在对氯雷他定药物拉曼光谱进行详细分析和总结的基础上，利用拉曼成像技术对该常见的抗过

敏类药物(氯雷他定片剂或者胶囊)进行了详细的拉曼光谱分析，并结合其临床应用效果进行讨论，具体研

究内容如下。 

2. 实验部分 

2.1. 仪器及测试参数 

采用 JY Horiba 公司的 LabRam HR800 Evolution 共聚焦拉曼光谱仪，拉曼光谱仪采用半导体致冷型

CCD 检测器；测试所用激光光源波长：785 nm；光斑直径：1 µm；物镜 × 50，采用 600 刻线光栅，光

谱分辨率：1.6 cm−1；光谱范围：50~3300 cm−1；相关化合物的拉曼位移的理论计算在高斯 09 软件上完成，
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采用 M062X/6-311++g(d,p)基组优化结构。 

2.2. 样品 

所有药品全部为来自不同厂家的常见市售氯雷他定和西替利嗪片剂或者胶囊，厂家及批次信息略。

片剂样品采样前需做刮片处理以除去包衣，胶囊样品直接测试里面的粉末。 

3. 结果与讨论 

实验对常见市售不同厂家生产的 6 个氯雷他定药品进行了拉曼光谱测试并分别标注为 A、B、C、D、

E 和 F。截取谱图波数为 300~2000 cm−1 的波段进行分析归属和比较讨论(如图 2 所示)，因为此波段范围

包含了丰富的光谱指纹及基团信息。本文在归属上述谱峰时参考了药品中各个组份拉曼位移的理论计算

结果。 
 

 
Figure 2. The Raman spectrum and attributions of commonly available Loratadine medicine 
图 2. 常见市售氯雷他定药品的拉曼光谱图及归属 

 
图 2 所示常见市售氯雷他定药品的拉曼光谱中，1695 cm−1 处的拉曼位移可归属为药品中氯雷他定的

酯基 C=O 伸缩振动，它比通常的酯基 C=O 伸缩振动(1740 cm−1)低，这是因为氯雷他定中的酯基与叔氨

氮上的孤对电子形成共轭，使得酯基 C=O 伸缩振动频率降低。光谱图中处于 1561 cm−1 和 1464 cm−1 的拉

曼位移可归属为氯雷他定中苯环的骨架振动，由于该苯环与相邻的吡啶环共轭，使其拉曼位移向低波数

移动。上图位于 1084 cm−1 的拉曼位移可归属为氯雷他定中芳环上 C-Cl 的伸缩振动；1230 cm−1 为 C-O 的

伸缩振动；852 cm−1、831 cm−1 分别为取代苯环上孤立氢和两个相邻氢的面外 C-H 变角振动；713 cm−1

为取代吡啶的环变形振动。 
拉曼光谱图中位于 1378、1330 cm−1 的拉曼位移可能是辅料硬脂酸镁中的 C-C 骨架伸缩振动；1118 

cm−1 处的拉曼位移可归属为 C-O 骨架伸缩振动。另外，处于 1063 cm−1 可归属为辅料淀粉糊精类多糖中

C-O 的伸缩振动；而 939、868 cm−1 可能是它们环的振动。 
测试并获得市售不同厂家生产的氯雷他定药品的拉曼光谱图，在分析它们的拉曼光谱图发现，存在

一些显著差异，如图 3 所示。这些差异主要表现在氯雷他定中特征拉曼位移(芳环上 C-Cl 的伸缩振动，

1084 cm−1)和辅料中多糖或者淀粉中特征拉曼位移(位于 478 cm−1 [5])以及辅料硬脂酸镁特征拉曼位移(位
于 128 cm−1)，它们之间相对强度的不同之上。其中，辅料-硬脂酸镁特征峰同氯雷他定特征峰的相对强度

变化明显。 
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Figure 3. The Raman spectra of commonly available Loratadine medicine from different 
producers, and the relative intensities of characteristic Raman shifts for each components. 
Therein triangles corresponded to loratadine, squares corresponded to excipients-starch/ 
polysaccharide, and diamonds corresponded to excipients-magnesium stearate 
图 3. 常见市售不同厂家的氯雷他定药品拉曼光谱图，及它们中各组份特征拉曼位移

的相对强度，其中三角形对应的是氯雷他定，正方形对应辅料–淀粉/多糖，菱形对

应辅料-硬脂酸镁 
 

文中采用 JY Horiba 公司的 LabRam HR800 Evolution 共聚焦拉曼光谱仪对氯雷他定药品进行成像分

析。光谱扫描范围 50~2000 cm−1，分别采用物镜 × 50，扫描区域 68 × 48 µm，扫描步长 5 µm；以及物镜

× 10，扫描区域 340 × 240 µm，扫描步长 25 µm 对药品进行拉曼成像。研究发现有的药品中各个组份分

布比较均匀，所得的拉曼成像中光谱之间差异不大(I 类药品)；而有的拉曼成像中光谱之间差异较大，由

此可知该药品中各组份分布可能不均匀(II 类)。 
图 4 是 I 类药品显微镜下观察到的图像(a)与其拉曼成像(b)及相应的拉曼光谱图(c)。其中(c)中的拉曼

光谱图是选取自拉曼成像图中差异最大区域，分别是红色和蓝色区域对应的拉曼光谱图。由图 4(c)可见，

红色和蓝色区域对应的拉曼光谱，无论是归属于氯雷他定的，或者是归属于辅料硬脂酸镁及淀粉/多糖等

的拉曼位移，它们相互之间强度的对比差异不大，即任何位置都是主要成分与辅料均匀混合的光谱，这

说明此类药品中各个组份的相对含量随位置变化不明显，分布比较均匀。 
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Figure 4. The Raman imaging of class I Loratadine medicine (a) image of medicine via micro-
scopy (b) Raman imaging (c) Raman spectra, where blue spectrum line corresponded to the blue 
region in Raman imaging and red spectrum line corresponded to the red region 
图 4. I 类药品的拉曼成像(a)显微镜下药品图像(b)拉曼成像图(c)拉曼光谱图，蓝色谱图对应

于拉曼成像图中蓝色区域，红色谱图对应于拉曼成像中红色区域 
 

II 类药品在显微镜下观察到的图像(a)与其拉曼成像(b)及相应的拉曼光谱图(c)分别列在图 5 中，其中

(c)中的拉曼光谱图是选取自拉曼成像图中用不同颜色表现的区域，分别是红色、蓝色、黄色和绿色区域

对应的拉曼光谱图。由拉曼成像图(b)中可以看出几种颜色比较均匀的分布在图中，然而不同颜色区域对

应的拉曼光谱却有明显差异。不同颜色区域的光谱图显示，辅料–淀粉/多糖对应的特征拉曼位移同氯雷

他定的特征拉曼位移在不同颜色区域内变化趋势相似，它们相对强度的对比，其结果相差不大，说明药

品中氯雷他定和辅料–淀粉/多糖的比例保持较好；但是辅料–硬脂酸镁对应的特征拉曼位移峰与氯雷他

定的特征峰在不同颜色区域中变化趋势差异明显，而且它们的相对强度差异变化大，光谱图显示辅料–

硬脂酸镁特征峰的相对强度在红色区域内是最弱的，而在黄色区域内是最强的，两者相对强度差别明显。

这说明，辅料–硬脂酸镁在药品中的相对含量变化较大，侧面反应 II 类药品中主要成分氯雷他定与辅料

硬脂酸镁的混合不均匀。 
临床应用反应，使用 I 类药品患者在缓解过敏症状时体验比较好，效果明显；然而使用 II 类药品时，

患者反应有额外的副作用出现。这可能是药品中辅料硬脂酸镁混合不均匀导致的。 
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Figure 5. The Raman imaging of class II Loratadine medicine (a) image of medicine via mi-
croscopy (b) Raman imaging (c) Raman spectra, where blue line, greed line, red line and yel-
low line according to the corresponding regions in Raman imaging 
图 5. II 类药品的拉曼成像(a)显微镜下药品图像(b)拉曼成像图(c)拉曼光谱图，blue，
green，red 和 yellow 对应拉曼成像中相应蓝色、绿色、红色和黄色区域 
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4. 结论 

以上实验数据表明，拉曼光谱可以用于准确快速测定氯雷他定原料药及市售口服制剂的主要成份。

此外，本文中的实验结果显示，拉曼成像技术能够非常形象的表征市售口服制剂中原料药和辅料混合的

均匀程度，可以初步反应口服制剂生产的工艺水平。 
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