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/
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6 讨论

6
/

. 根据药典规定颠茄配 中蓑若总碱 3包含东蓑

若碱等−的含量为 2
/

2 07 8 一 2
/

2犯8
,

其中蓑若碱

约占蓑若总碱的 9:
/

;6 8 一
74

/

9; 8
,

是
一

蓑若总碱

的主要成分
,

本实验即采用测定复方颠茄合剂中的

蓑若碱
,

根据处方复方颠茄合剂中含 :8 的颠茄配
,

则每 毫 升 复方 颠 茄 合 剂 中 含 蓖 若 碱 .2
/

46 <

.6
/

7 ; 林=
。

6
/

0 复方颠茄合剂 中蓑若碱含量测定的难点在于

排除制剂中吗啡与樟脑的干扰
,

我们曾采用 了药典

中蓑若碱的测定方法
,

即选用酸性染料嗅甲酚绿溶

液
,

在一定 >? 中使其与蓑若碱 3或阿托品 −定量结

合成有色络合物
,

用氯仿提取后
,

在其最大吸收波长

1 0 2 ∀ ≅ 处测定其吸光度值
,

但实验结果表明标准品

阿托品及吗啡和樟脑在此条件下均有最 大吸收
,

且

三者扫描图谱基本平行
,

无法用二阶导数法排除二

者干扰
一

4 一 ; 二

6
/

6 经过进一步探索
,

我们发现采用酸性染料 比色

法在 >? 4
/

4 磷酸缓冲液中食若碱与酸性染料嗅甲

酚紫能够进行选择性络合
,

形成有色络合物可被氯

仿提 取
,

氯仿层 经碱脱色
,

水相用 分光 光度法 在

3:7 ; 士 . −∀ ≅ 波长处具有最大吸收
,

且溶液浓度在

.
·

0 一 9
/

0林岁≅ Α 时呈线性关系
,

符合比尔定律 并

且
,

经实验表明
,

在此条件下
,

东
一

蓑若碱
、

阿托品以及

吗啡对反应无干扰 其原因经分析可能为嗅甲酚紫

与氮原子结合形成络合物
,

东蓑若碱中氧环 的氧原

子与氮原子形成 5一Β 键
,

从而阻碍氮原子与澳甲

酚紫形成络合物
,

此外吗啡分子 中酚经基和叔氮原

子为两性物质
,

> Χ# Δ ;
/

9 ; :
,

&ΧΕ ΔΔ 4
/

.0 :
,

在 >? 4
/

4

的条件下成盐溶解
,

形成的络合物分布在水相
。

6
/

1 本法测定结果准确度的关键在于溶液的 >?
,

一般中性
、

酸性及弱碱性的物质对分析无干扰 Φ强酸

由于可改变染料溶液或缓冲液 的 >? 而有十扰
,

具

有较高缓冲指数的缓冲液
,

可以消除这种干扰 根

据澳 甲酚紫的 >Χ #
为 4

/

6
,

缓冲液 >? 可控制在 :
/

7

一 4
/

7
,

我们的经验是缓冲溶液 >? 值 4
/

4 为宜
二

此

外
,

由于复方颠茄合剂中含有苯甲酸 > ? 为 1
/

4
,

测

定时应将其调到 >? 二 4 如不预先调节 >?
,

直接测

定的话
,

回收率可高达 . .2
/

08 一 . .6
/

2 8 37 次测定

平均值 −
,

这是因为 >? 过低染料 分配到氯仿层所

致
,

而调节 >? 后平均回收率为 .2 2
/

20 8
。

6
/

: 嗅甲酚紫溶液浓度以 1 Γ .2
一“Η 为宜

,

浓度过

高
,

氯仿振摇提取络合物时则易形成难于破坏的乳

化层 用氯仿提取时
,

静置时间要在 02 ≅ ∗∀ 以上
,

使

氯仿与水层严格分开
,

否则
,

微量的水分可使氯仿层

发生浑浊
,

而且带人水相中的过量染料
,

会影响测定

结果 Φ其次
,

氯仿萃取过程中应 防止氯仿挥发
,

否则

会使测定结果偏高
。

6
/

4 本法采用酸性染料 比色法测定了复方颠茄合

剂中食茄碱的含量
,

方法简便
,

结果准确
,

灵敏度高
,

重现性好
,

为完善制剂的质量标准提供了科学依据
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# ∃∀% 法同时测定复方酮康哇凝胶剂中酮康哩和丙酸氯倍他索的含量

张 倩
, ,

宋洪涛
, ,

陈雅聘
’ ,

康鲁平
&
∋( 福建医科大学药学院

,

福建 福州 ) ∗ + ++, − & 南京军 区福州总 医院药剂科
,

福建

福州 ) ∗+∋. & ∗ .

摘要 目的 /
建立复方酮康哇凝胶剂 中酮康哇和丙酸氯倍他索的含量测 定方法

。

方法
/ 采用 高效液相 色谱

—
法

,

色谱柱为 # 01 2 ! 3 4( 56 78 % ,、

柱
,

甲醇 一 + & 9 三 乙胺

作者简介 /张倩 ∋ :;< &
一

.
,

女
,

硕士
,

=
一

程师 >
2
(
/ :)? ∗ + :∗ ) & ++

,

∋醋酸调 1# 至 ≅ ;
,

Α / Β Χ < ∗ / & ∗ . 为流动相
,

流速 : +

Δ
一

Ε Φ
4 (

/ 3Γ
Η
+ ++

·

3 Γ
ΗΙ

·

〔‘. , , :

Ε Ι Ε 4 ϑ
,

检 坝」波 长 & ) ; ϑ Ε
。

结果 / 酮 康哇 在 :+
·

+ ? Κ
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02 .
/

.4 卜酬≅ Α 浓度范围 内呈 良好的线性关系
, Ι Δ 2

/

;; ; ;Φ 丙 酸氯倍他 索在 2
/

0: . 一 :
/

20 林岁≅ Α 浓度 范围

内呈良好的线性关系
, Ι Δ 2

/

;; ; 7
。

酮康吐的平均回收率为 ;;
/

:; 8
,

Π ϑΘ 为 2
/

99 8 Φ 丙酸氯倍他索的平均

回收率为 .2 2
/

94 8
,

Π ϑΘ 为 .
/

.7 8
。

结论 Ι 本方法分离度好
,

简便
,

准确
,

适用 于复方酮康吐凝胶剂中 0 组分

的同时测 定
,

可作为产品的质量控制方法
。
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复方酮康哩乳膏主要成分为酮康哩
、

丙酸氯倍

他索和硫酸新霉素〔’Ι
,

临床广泛用于治疗各种皮肤

浅表真菌感染
,

如手癣
、

足癣
、

体癣
、

股癣等
,

疗效确

切
。

由于乳膏剂具有涂布不均
、

污染衣物且不易洗

除等缺点
,

而凝胶剂为透明的半 固体
,

质地均匀
,

外

观透明
、

细腻
,

展开后容易涂布
,

涂布在皮肤上能形

成透明的薄膜
,

附着性强
,

释药快
,

滞留时间长
,

无气

闷
、

油腻感
,

易洗除
,

不污染衣物和皮肤
,

对皮肤和豁

膜无刺激性
,

适合皮肤局部外用
。

为此
,

我们尝试将

复方酮康哩乳膏改变剂型为凝胶剂
,

为了控制制 剂

的质量
,

保证药物的安全
、

有效
、

质量可控
,

本文参照

文献 〔’.建立 了高效液相色谱法 同时测定酮康哇 和

丙酸氯倍他索 0 种组分含量的方法
。

紫外扫描
,

扫描 图谱见图 ∃
。

结果表明
,

酮康哇的最

大吸收峰在 0 1 0 ∀ ≅
,

丙酸氯倍他索在 0 6; ∀∀
∃ 处有

最大吸收
。

因处方中丙酸氯倍他索的用量仅为酮康

哩的 .ε 1 2
,

在丙酸氯倍他索的最大吸收波长 0 6;
∀ ≅

处酮康哇也有较大 的吸收
,

因此
,

选定 0 6; ∀∀
∃
为检

测波长
。

.
/

【兀旧

2/ : 3φ −

. 仪器与试药

Ρ Ν∗∃ (∀ ) 一 . ! 型高效 液相 色谱仪 3美 国安捷

伦 − Φ酮康噢对照品
、

丙酸氯倍他索对照品 3中国药

品生物制品检验所 − Φ 复方酮康哇凝胶剂 3自制
,

批

号 Ι 2 : 2 1 2 4
、

2 : 2 1 2 7
、

2 : 2 1 .0 − Φ 甲醇为色谱纯
,

其它试

剂均为分析纯
。

0 方法与结果

0
/

. 检测 波长的确 定 分别用无水乙 醇配制适宜

浓度的酮康哩对照品溶液和丙酸氯倍他索对照品溶

液
,

以无水乙醇为空白
,

在 12 2 一
02 Β∀ ≅ 范围内进行

一2
·

2 0 2 巴盆一

一
一

/

一一
γ 二匕凡二二二之

022
·

2 0 : 2
/

2 63φ−
/

2

图 . 紫外扫描图谱

. 一 酮康哇
Φ 0 一 丙酸氯倍他索

0
/

0 色谱条件 色谱柱
Ι ? ς> ( !Ν ∗∃ Θ ϑχ (

Ι 7

3χ ≅ ≅

Γ 1
/

4 ≅ ≅
,

: 协≅
,

大连依利特科学仪器有限公司 − Φ流

动相
Ι 甲醇

一 2
/

0 8 三乙胺 3醋酸调 >? 至 4
/

;
,

⊥ Ι ⊥

Δ 9 : Ι 0 : − Φ流速
Ι .

/

≅ ] ≅ ∗∀ Φ检测波长
Ι 0 6 ; ∀ ≅ Φ柱

温
Ι 0: ℃ Φ进样量

Ι
0 2 林Α

。

在此色谱条件下
,

酮康哩



 Ι ∀ # ∃ % &∋ #
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/

01 0《φ巧 5
/

4

和丙酸氯倍他索的峰能完全分开
,

且样品中其他成

分对测定没有干扰
,

色谱图见图 0
。

0
/

6 对照品储备溶液 的制备 精密称取酮康哇对

照品 .2 2 ≅ =
,

置 ΛΒ2 ≅ Α 量瓶中
,

用无水乙醇溶解并

稀释至刻度
,

摇匀
,

作为酮康哇对照品储备液
。

精密

称取丙酸氯倍他索对照品 0: ≅ =
,

置 川。 ≅ Α 量瓶

中
,

用无水乙醇溶解并稀释至刻度
,

摇匀 Φ精密量取

:
/

≅ Α
,

置 :2 ≅ Α 量瓶中
,

加无水 乙醇至刻度
,

摇匀
,

作为丙酸氯倍他索对照品储备液
。

0
/

1 供试 品 溶液的 制备 取复方 酮康哩凝胶约

.
/

2 ;
,

精密称定
,

置 .2 2 ≅ Α 量瓶 中
,

加人适量无水

乙醇
,

超声提取 巧 ≅ ∗∀
,

再加无水乙醇至刻度
,

摇匀
。

先用滤纸过滤后
,

再经 2
/

1: 卜≅ 微孔滤膜过滤
,

续滤

液即为供试品溶液
。
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图 & # ∃∀% 色谱图

Μ 一 对照品 −Ν 一 空自凝胶 − Ο 一 样品 − : 一 酮康噢
− & 一 丙酸氯倍他索

& ∗ 线性关系考察 分别精密量取酮康哇和丙酸

氯倍他索对照品贮备液各 + ∗
、

: +
、

& ∗
、

∗ +
、

< ∗
、

:+ + Ε ∀ 置 ∗+ Ε ∀ 量瓶中
,

用无水乙醇稀释至刻度
,

摇匀
,

分别进样 &+ 卜∀
,

记录色谱峰面积
,

并 以浓度

∋ 卜岁Ε ∀. 为横 坐标
,

峰面积 为纵坐标进行 线性 回

归
,

得 线 性 回 归 方 程
。

结 果 酮 康哇 在 :+ +?
Κ

& +: :≅ 卜岁Ε ∀ 浓度范围内线性关系良好
,

线性 回归

方程为
/ Μ Χ ≅ ∗ , + ∗ % 一 :) : + ≅

, ! Χ + ; ; ; ;
。

丙

酸氯倍他索在 + &∗ : 一 ∗ +& 林群Ε ∀ 浓度 范围 内线

性关系 良好
,

线性 回归方程 为
/ Μ Χ < ? +9 % Κ

+ ? ? ) :
, ! Χ + ; ; ; ?

。

& ≅ 精密度试验 取高
、

中
、

低 ) 种不同浓度 的酮

康哇和丙酸氯倍他索对照品溶液
,

同日内重复进样

∗ 次
,

连续考察 3Π
,

测定峰面积
。

结果酮康哇 日内
、

日间 Θ 76 分别为 + ≅: 9 和 : && 9
,

丙酸氯倍他索

日内
、

日间 Θ 76 分别为 : +) 9 和 : ?: 9
,

表明精密

度良好
。

& < 稳定性试验 取供试品溶液在 5
、

&
、

,
、

?
、

:&
、

& , Η 测定
,

分别记录峰面积
,

考察其稳定性
。

酮康

哩 和 丙 酸 氯 倍他 索 的 尺∗刀 分 别 为 : :, 9 和

: <? 9
,

表明供试品溶液中 & 组分在 &, Η 内稳定
。

& ? 重复性试验 取同批号样品 ∗ 份
,

照样品含量

测定项下方法测定复方酮康哇凝胶剂中酮康哇和丙

酸氯倍他索的含 量
,

酮康哩 的平 均含量 为 :+ &?

Ε 岁Ρ
,

Θ 36 为 + ? :9 −丙酸氯倍他索的平均含量 为

+ & ∗, Ε 岁 Ρ
,

Θ 76 为 + ? ?9
。

& ; 回收率试验 称取空白凝胶 ≅ 份
,

每份 : + ;
,

精密称定
,

分别精密加人一定量的酮康哇和丙酸氯

倍他索对照品溶液
,

充分研匀
,

按 & , 项下方法制备

待测液
,

按 & & 项下色谱条件测定
,

计算回收率
。

结

果见表 (
。

& :+ 样品含量测 定 取复方酮康哇凝胶约 : 摊
,

按 & , 项下方法制备样品溶液
,

精密吸取对照品溶

液和样品溶液各 &+ 卜∀ 进样
,

记录峰面积
,

按外标法

以峰面积计算样品中酮康哩和丙酸氯倍他索的含

量
,

结果见表 &
。

) 讨论

用 # ∃∀% 法同时测定酮康哩和丙酸氯倍他索的

含量
,

必须选择合适 的流动相以获得较好的分离度
,

以及适宜的保留时间
。

实验中尝试 了不同体积比的

甲醇水溶液
,

同时考察了不 同 1 # 值对保留时间的

影响
,

结果发现
,

甲醇
一 + & 9 三乙胺 ∋醋酸调 1# 至

≅ ;
,

Α / Α Χ <∗ / & ∗ . 为最适流动相条件
,

此时的保

留时间酮康陛约为 :+ Ε 4ϑ
,

丙酸氯倍他索约为 3Ε 4ϑ
,

二者的分离度为 & ∗≅
。

甲醇 比例增大和流动相 1#

的减小均能使酮康陛和丙酸氯倍他索的保留时间缩

短
。
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表 ∃ 酮康哇及丙酸氯倍他索回收率试验结果 3
∀ 二

4−

成分 对照品加入量 3≅ = − 测得量3≅ = − 回收率 38 − Ι

3肠 − Π ϑΘ 38 −

酮康哩 7
/

2 : 4

7
/

2 : 4

】2
/

2 9 2

; ;
/

: ;

.2
/

2 9 2

.0
/

2 7 1

.0
/

27 1

丙酸氯倍他索 2
/

0 .4

2
/

0】4

2
/

09 2

9
/

; : 1

7
/

2 ; 2

.2
/

2 2 :

.2
/

.6 0

..
/

; : 7

.0
/

2 0 2

2
/

0 .;

2
/

0 0 0

2
/

0 9 0

2
/

0 4 ;

2
/

6 0 :

2
/

6 0 6

; 7
/

9 6

.2 2
/

1 0

; ;
/

6:

】2 2
/

40

; 7
/

;4

; ;
/

19

.2 .
/

6;

.2 0
/

97

.2 2
/

91

; ;
/

4 6

.2 2
/

6 .

; ;
/

4;

.2 2
/

9 4

2
/

09 2

2
/

60 1

2
/

60 1

表 0 酮康哇凝胶样品测定结果 3
∀ Δ

6−

批号 酮康哩含量 3≅ 岁 = − 丙酸氯倍他索含量3≅ 盯= −

.2
/

0 7 2
/

0 :1

2
/

01 7

2: 2 1 .0 2
/

0 :0

非十分严格
,

结合样品含量测定结果拟定本品中酮

康哇和丙 酸氯倍他索 的合格 范 围均 为标 示量 的

; 2/ 2 8 一 . !
/

8
。

本方法分离度较好
、

简便
、

准确
,

适用于凝胶剂中 0 组分的同时测定
,

可作为制剂 的

质量控制标准
。

用无水乙醇对样品稍作处理即可制备样品溶液

直接测定
,

不受处方中其他成分的于扰
,

方法简便
。

根据 6 批样品的含量测定结果
,

酮康哇和丙酸氯倍

他索的含量均在标示 量 的 ; 2
/

2 8 一 . .2
/

2 8 范 围

内
。

复方酮康哇凝胶剂为外用制剂
,

每次用药量并
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摘要 目的
Ι 初步探讨中药仙鹤草提取物的镇痛抗炎作用

。

方法
Ι
取仙鹤草的水提取物和 乙 醇提取物

,

应 用

醋酸致小鼠扭体法
、

小鼠热板法
、

二甲笨致小 鼠耳廓肿胀 法和大 鼠角叉菜胶足拓肿胀 法研究其镇痛抗 炎作

用
。

结果 Ι 仙鹤草 乙醇提取物和水提起物可减少醋酸致小鼠扭体次数
,

延长小鼠舔足时间
,

减轻二 甲苯致小

鼠耳廓肿胀程度
,

减小角叉菜胶致足路肿胀程度 Φ 乙 醇提取物作用强 于水提取物
。

结论
Ι
中药仙鹤草 乙醇提

取物具有明显的镇痛杭 炎作用
。

关键词 仙鹤草 Φ提取物 Φ镇痛 Φ杭炎
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