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　 　 ［摘要］ 　目的 　提高复方醋酸氯己定软膏的质量控制标准 。方法 　增补处方中薄荷脑 、樟脑的薄层色谱（TLC）法鉴别 ；

建立高效液相色谱法同时测定处方中醋酸氯已定 、盐酸丁卡因含量的方法 。结果 　薄荷脑 、樟脑薄层色谱斑点清晰 ，可用于

鉴别 ；醋酸氯己定在 １０ ．０１ ～ １６０ ．１４ μg／ml范围内线性关系良好 ，平均回收率为 １０１ ．５％ ，RSD为 １ ．８％ ；盐酸丁卡因在 １０ ．０１

～ １６０ ．１４ μg／ml范围内线性关系良好 ，平均回收率为 １００ ．５％ ，RSD为 ２ ．８％ 。结论 　提高后的质量标准可行 。
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Quality of control of compound chlorhexidine acetate ointment
HU Wenjun１ ，DENG Zhaohui１ ，LI Aihong１

，CI Wei２ （１ ．Institute for Drug and Instrument Control ，Guangzhou Military Re唱
gion ，Guangzhou ５１０５００ ，China ；２ ．School of Pharmacy ，Southern Medical University ，Guangzhou ５１０５００ ，China）

［Abstract］ 　 Objective 　 To improve the standard of the quality control of compound chlorhexidine acetate ointment ．

Methods 　 TLC was used to control the quality of menthol crystal and camphor ．A method to determine chlorhexidine acetate
and cocaine hydrochloride simultaneously by HPLC was established ．Results 　 The spots of menthol crystal and camphor in
TLC were clear ．Chlorhexidine acetate and cocaine hydrochloride showed excellent linearity ，which were at the range of １０畅０１唱
１６０畅１４ μg／ml and １０ ．０１唱１６０ ．１４ μg／ml ，respectively ．The average recoveries were １０１ ．５％ （RSD ＝ １ ．８％ ） and １００ ．５％ （RSD
＝ ２ ．８％ ） ．Conclusion 　 The methods were simple ，sensitive and with good reproducibility and could be used to control the
quality of compound chlorhexidine acetate ointment ．

　 　 ［Key words］ 　 compound chlorhexidine acetate ointment ；TLC ；HPLC

　 　复方醋酸氯己定软膏是枟中国人民解放军医疗

机构制剂规范枠２００２ 年版收载的制剂品种 ，具有抗

菌 、消炎 、止痛 、止痒的作用 ，临床用于皮肤感染及溃

疡 、冻伤 、肛裂 、外痔炎症等 。其处方包括醋酸氯己

定 ５ g 、盐酸丁卡因 ５ g 、薄荷脑 ５ g 、樟脑 ５ g 、凡士林
９８０ g ，按制备工艺制成１ ０００ g ，即得 。但原质量标

准仅对处方中的醋酸氯己定 、盐酸丁卡因 、薄荷脑进

行了理化鉴别 ，未对相关主要成分进行含量测定［１］
。

按照枟中国药典枠２０１０年版的相关要求［２］
，对复方醋

酸氯己定软膏质量标准进行了修订和规范 。在原标

准的基础上 ，增加了主药醋酸氯已定 、盐酸丁卡因的

含量测定方法 ，增补了对薄荷脑 、樟脑的薄层色谱

鉴别 。

1 　仪器与试药

1 ．1 　仪器 　 Waters ２６９５ 型高效液相色谱仪（美国

Waters公司） ；XS１０５型分析天平（梅特勒公司） 。

1 ．2 　试药 　 复方醋酸氯己定软膏（规格 ０ ．５％ ，批

号 ２０１３０４１９ 、２０１３０５２６ 、２０１３０６２０ ，生产单位 ：解放

军 １５２ 医院） ；醋酸氯己定对照品 （批号 ：１００１８３唱

２０１００３ ，含量为 ９６ ．２％ ） 、盐酸丁卡因对照品（批号 ：

１００４５６唱２００３０１ ，含量 １００％ ） 、薄荷脑对照品（批号 ：

１１０７２８唱２００５０６） 、樟脑对照品 （批号 ：７４７唱２００１０６） ，

以上对照品均由中国药品生物制品检定所提供 ；乙

腈（色谱纯 ，Merck公司） ，水为纯化水 ，其他试剂均

为分析纯 。

2 　方法与结果

2 ．1 　薄荷脑的薄层鉴别 　取样品 ６ g ，加无水乙醇

３０ ml ，在水浴上加热使其溶解 ，放冷 ，置冰浴中约
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３０ min ，过滤 ，取滤液作为供试品溶液 ，同法制成缺

薄荷脑的阴性对照溶液 。 另取薄荷脑对照品适量 ，

加无水乙醇制成 １ mg／ml的溶液 ，作为薄荷脑对照

品溶液 。照薄层色谱法（枟中国药典枠２０１０年版一部

附录 Ⅵ B）试验 ，吸取上述溶液各 １０ μl ，分别点于同
一硅胶 G 薄层板上 ，以正己烷唱乙酸乙酯（８５ ∶ １５）

为展开剂展开 ，取出 ，晾干 ，喷以 ５％ 香草醛硫酸乙

醇溶液 ，在 １０５ ℃加热至斑点显色清晰 。供试品色

谱中 ，在与对照品色谱相应的位置上 ，显相同颜色斑

点 。阴性对照品色谱中此相应位置无此斑点（见图

１） 。结果表明 ，TLC 鉴别反应专属性良好 ，可用于

复方醋酸氯己定软膏中薄荷脑的鉴别 。

图 1 　薄荷脑 TLC图
１唱３ ．样品 ；４ ．薄荷脑对照品 ；５ ．阴性对照品

2 ．2 　樟脑的薄层鉴别 　 取样品 １０ g ，加无水乙醇

３０ ml ，在水浴上加热使其溶解 ，放冷 ，置冰浴中约

３０ min ，过滤 ，蒸发至约 １ ml ，作为供试品溶液 ；取不

含樟脑的阴性对照品 １０ g ，照供试品处理方法处理 ，

作为阴性对照溶液 ；另取樟脑对照品适量 ，加无水乙

醇制成 １ mg ／ml的溶液 ，作为樟脑对照品溶液 。照

薄层色谱法（枟中国药典枠２０１０ 年版一部附录 Ⅵ B）
试验 ，吸取上述溶液各 １０ μl ，点于同一硅胶 G 薄层
板上 ，以甲苯唱乙酸乙酯（９ ∶ ２）为展开剂展开 ，取出 ，

晾干 ，喷以 １０％ 磷钼酸乙醇溶液 ，在 １００ ℃ 加热至

斑点显色清晰 。供试品色谱中 ，在与对照品色谱相

应的位置上 ，显蓝色的斑点 ，阴性对照品色谱中此相

应位置无斑点（见图 ２） 。结果表明 ，TLC 鉴别反应
专属性良好 ，可用于复方醋酸氯己定软膏中樟脑的

鉴别 。

2 ．3 　醋酸氯己定 、盐酸丁卡因的含量测定［３唱５］

2 ．3 ．1 　色谱条件 　用十八烷基硅烷键合硅胶为填

充剂 ，色谱柱 ：Grace Smart （２５０ mm × ４ ．６ mm ，

５ μm） ；以 ０ ．０２ mol／L 磷酸二氢钾溶液（pH ２ ．５）唱

乙腈（６５ ∶ ３５）为流动相 ，检测波长为 ２２７ nm ，柱温

３０ ℃ 。理论塔板数按醋酸氯己定峰 、盐酸丁卡因峰

计算均不低于 ２ ０００ 。

2 ．3 ．2 　溶液的制备

图 2 　樟脑 TLC图
１唱３ ．样品 ；４ ．樟脑对照品 ；５ ．阴性对照品

2 ．3 ．2 ．1 　对照品溶液 　 精密称取醋酸氯己定对照

品 、盐酸丁卡因对照品适量 ，加水溶解并定量稀释 ，

分别制成浓度为 ２５ μg ／ml的醋酸氯己定 、盐酸丁卡

因二种对照品溶液 。

2 ．3 ．2 ．2 　供试品溶液 　精密称取样品 ５ g ，置５０ ml
量瓶中 ，加水适量 ，加盐酸 ３ ml ，水浴加热溶解 ，充

分振摇 ，放冷 ，用水定容至刻度 ，摇匀 ，水浴加热至样

品再次溶解 ，趁热过滤 ，弃去初滤液 ，精密量取放冷

后的续滤液 ５ ml 置 １００ ml 容量瓶中 ，加水稀释制

成 ２５ μg／ml的供试品溶液 。

2 ．3 ．2 ．3 　阴性对照溶液 　依照处方比例 ，按供试品

溶液制备方法制成不含醋酸氯己定和盐酸丁卡因的

阴性对照溶液 。

2 ．3 ．3 　检测波长的考察 　分别取“２ ．３ ．２ ．１”中制得

的醋酸氯己定对照品溶液和盐酸丁卡因对照品溶

液 ，照紫外唱可见分光光度法 （枟中华人民共和国药

典枠 二部附录 Ⅳ A）在 ２００ ～ ４００ nm 扫描 ，结果见图

３ 。根据紫外光谱图 ，拟同时测定醋酸氯己定与盐酸

丁卡因 ，检测波长为 ２２７ nm 。

2 ．3 ．4 　专属性考察 　照“２ ．３ ．１”项色谱条件 ，分别

注入对照品溶液 、供试品溶液和阴性对照溶液各

１０ μl进行测定 ，结果表明 ，在此色谱条件下 ，醋酸氯

己定与盐酸丁卡因两组分分离完全 ，阴性无干扰 。

结果见图 ４ 。

2 ．3 ．5 　线性关系考察 　 精密称取醋酸氯己定对照

品约 ０ ．２５ g 、盐酸丁卡因对照品约 ０ ．２５ g 置 ２５０ ml
量瓶中 ，用水稀释至刻度 ，摇匀 ，作为储备液 。分别

精密量取储备液 ０ ．５ 、２ 、４ 、５ 、６ 、７ 、８ ml至 ５０ ml容
量瓶 ，加水制成醋酸氯己定浓度为 １０ ．０２ 、４０ ．０８ 、

８０ ．１７ 、１００ ．２１ 、１２０ ．２５ 、１４０ ．２９ 、１６０ ．３３ μg／ml ，盐酸
丁卡因浓度为 １０ ．０１ 、４０ ．０４ 、８０畅０７ 、１００畅０９ 、

１２０畅１１ 、１４０ ．１３ 、１６０ ．１４ μg／ml的溶液 ，按上述测定

方法测定 ，以浓度为横坐标 ，峰面积为纵坐标进行线
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图 3 　醋酸氯己定（A）和盐酸丁卡因（B）的紫外唱可见光谱图

图 4 　各样品溶液 HPLC色谱图
A ．供试品溶液 ；B ．阴性对照溶液 ；C ．醋酸氯己定对照品溶液 ；D ．盐酸丁卡因对照品溶液

性 回 归 ，得 醋 酸 氯 己 定 的 回 归 方 程 为 ：

A ＝ １０ ６７９ C ＋ １３ ７３８ ，r ＝ ０ ．９９９ ９ ；盐酸丁卡因的

回归方程为 ：A ＝ ４１ １５５ C － ４１ ６８０ ，r ＝ ０ ．９９９ ９ 。结

果表明 ，醋酸氯己定在 １０ ．０２ ～ １６０ ．３３ μg／ml范围
内 、盐酸丁卡因在 １０ ．０１ ～ １６０ ．１４ μg／ml范围内均
有良好的线性关系 。

2 ．3 ．6 　精密度试验 　取批号为 ２０１３０４１９的供试品

溶液 ，按上述色谱条件连续进样 ６次 ，记录色谱图 。

结果显示 ，理论塔板数按醋酸氯己定峰 、盐酸丁卡因

峰计算均不低于２ ０００ 。计算醋酸氯己定峰 、盐酸丁

卡因峰面积 ，RSD 分别为 ０ ．２％ 、０ ．５％ 。结果表明

精密度良好 。

2 ．3 ．7 　重复性试验 　精密称取批号为 ２０１３０４１９的

样品适量 ，按“２ ．３ ．２ ．２”项方法制备供试品溶液 ，按

“２ ．３ ．１”项色谱条件测定 ，同法操作 ６份 。测得醋酸

氯己定平均含量为标示量的 ９７ ．２２％ ，RSD为１ ．９％

（n＝ ６） ；盐酸丁卡因平均含量为标示量的１０１ ．７％ ，

RSD为 ２ ．６％ （n＝ ６） 。结果表明重复性良好 。

2 ．3 ．8 　回收率试验 　按处方比例取空白基质适量 ，

分别加入醋酸氯己定和盐酸丁卡因适量 ，制成相当

于标示量 ８０％ 、１００％ 、１２０％ ３ 个剂量组的样品溶

液 ，每个剂量组各精密量取 ３份 ，照上述色谱条件测

定 ，计算回收率 。结果见表 １ 。

表 1 　回收率试验结果

成分
占标示量
百分比
（％ ）

加入量
（m／mg）

测得量
（m／mg）

回收率
（％ ）

平均回收
率（％ ）

RSD
（％ ）

醋酸氯已定 ８０ 痧１０ �．１３ １０ B．４２ １０２ 煙．８２

１０ �．１３ １０ B．３３ １０２ 煙．０３

１０ �．１３ １０ B．３５ １０２ 煙．１６

１００ 痧１２ �．６５ １２ B．９３ １０２ 煙．２０

１２ �．６５ １３ B．０３ １０３ 煙．０４ １０１ �．５ １  ．８

１２ �．６５ １２ B．７８ １０１ 煙．０５

１２０ 痧１５ �．１５ １５ B．０８ ９９ 煙．５１

１５ �．１５ １５ B．６０ １０２ 煙．９１

１５ �．１５ １４ B．８１ ９７ 煙．７７

盐酸丁卡因 ８０ 痧１０ �．０９ ９ B．８３ ９７ 煙．４４

１０ �．０９ １０ B．１１ １００ 煙．２３

１０ �．０９ １０ B．２５ １０１ 煙．５５

１００ 痧１２ �．６ １３ B．０８ １０３ 煙．７５

１２ �．６ １３ B．０４ １０３ 煙．４９ １００ �．５ ２  ．８

１２ �．６ １３ B．０９ １０３ 煙．８７

１２０ 痧１５ �．２５ １４ B．８２ ９７ 煙．１９

１５ �．２５ １５ B．２６ １００ 煙．０１

１５ �．２５ １４ B．８１ ９７ 煙．１０

（下转第 ２６６页）
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2 ．3 ．9 　稳定性试验 　取批号为 ２０１３０４１９的供试品

溶液 ，分别在 ０ 、３ 、６ 、１２ 、２４ h 进样 ，测定含量 ，结果

醋酸氯己定平均含量为标示量的 ９６ ．７２％ ，RSD 为
１ ．１％ ；盐酸丁卡因平均含量为标示量的 １０２ ．１％ ，

RSD为 １ ．６％ 。表明供试品溶液在 ２４ h 内稳定性
良好 。

2 ．3 ．10 　 定量限 　 精密称取醋酸氯己定对照品适

量 ，加水稀释制成含醋酸氯己定０ ．０１２ ５ μg／ml的溶
液 。按信噪比 １０ ∶ １ ，测得复方醋酸氯己定的定量

限为０ ．０１２ ５ μg／ml 。
　 　精密称取盐酸丁卡因对照品适量 ，加水稀释制

成含盐酸丁卡因 ０ ．０２５ μg／ml 的溶液 。按信噪比

１０ ∶ １ ，测得盐酸丁卡因的定量限为０ ．０２５ μg／ml 。
2 ．3 ．11 　 样品含量测定 　 采用本方法测定 ４ 批样

品 ，结果见表 ２ 。

表 2 　复方醋酸氯己定软膏样品含量测定结果

批 　 号

醋酸氯己定

占标示量百分比
（％ ）

RSD
（％ ）

盐酸丁卡因

占标示量百分比
（％ ）

RSD
（％ ）

２０１３０４１９ 沣９０ 镲．３ １ t．１ ９８ 墘．７ ０  ．８

２０１３０５２６ 沣８９ 镲．４ ０ t．９ ９５ 墘．１ ０  ．５

２０１３０６２０ 沣９１ 镲．４ ０ t．６ ９７ 墘．７ ０  ．４

２０１５０１０８（新配制） ９８ 镲．４ ０ t．５ １０１ 墘．３ ０  ．２

　 　 ２０１３ 年上半年配制的 ３ 批次样品中醋酸氯己

定含量测定结果在 ９０％ 左右 ，批号为 ２０１５０１０８ 新

配制的样品按上述方法进行含量测定 ，结果含醋酸

氯己定为标示量的 ９８ ．４％ ，含盐酸丁卡因为标示量

的 １０１ ．３％ 。故分析前 ３批次样品醋酸氯己定含量

偏低的原因 ，可能是由于样品放置时间较长 ，处方中

醋酸氯己定不稳定造成的 。建议适当缩短制剂的有

效期 。结果表明 ，本方法可用于该样品的含量测定 。

3 　讨论

3 ．1 　本文拟定了樟脑 、薄荷脑的 TLC鉴别方法 ，方

法专属性良好 ，可用于复方醋酸氯己定软膏中樟脑 、

薄荷脑的鉴别 。

3 ．2 　 经方法学验证 ，笔者拟定的采用 HPLC 法同
时测定醋酸氯己定和盐酸丁卡因含量的方法 ，操作

简单 ，快速可靠 ，具有良好的线性关系 、回收率和重

复性 。所建立的方法可用于复方醋酸氯己定软膏中

醋酸氯己定和盐酸丁卡因的含量测定 。

3 ．3 　含量测定的样品及对照品色谱图可用于醋酸
氯己定和盐酸丁卡的专属性鉴别试验 ，可列入质量

标准中 。
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