
3．4阿奇霉素化学结构中具有二甲氨基，可作为电

子供体与电子受体化合物发生荷移反应归1。本文

采用阿奇霉素与水溶性的茜素红的荷移反应，测定

了阿奇霉素胶囊的溶出度，该方法准确、简便。
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反相高效液相色谱法测定盐酸多沙普仑注射液的含量
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摘要目的：建立盐酸多沙普仑注射液的HpLc含量测定及有关物质检查方法。方法：色谱柱为Di锄omil c。(4．6一×250
枷，5岬，迪马公司)，流动相为水-甲醇(30：70)，流量为1lllL·min～，检测波长为225唧，柱温为40℃。结果：多沙普仑在
20～200 mg·L“浓度范围内，与峰面积呈良好的相关性(r=0．999 5)，平均回收率为99．7％(n=9)，RSD=1．O％。结论：本

法专属性强、灵敏度高、重现性好，结果准确，适用于盐酸多沙普仑注射液的质量控制。
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多沙普仑是一新型强效呼吸兴奋药和回苏药，

催醒效果确切，安全范围大，不仅适用于全麻醉术后

催醒，也町用于多种原因引起的呼吸抑制、急性乙醇

中毒、新生儿莆度窒息的治疗。《中国药典》2005年

版分别采用滴定法和分光光度法对盐酸多沙普仑原

料药和注射剂进行分析，有关物质则未作检查⋯。

本文试用高效液相色谱法对盐酸多沙普仑注射液进

行有关物质及含量测定，结果准确，方法重现性好、

专属性高，作者尚未见国内文献报道。

l仪器与药品

美国Waters高效液相色谱仪(2695泵、自动进

样器、柱温箱，2996二极管阵列检测器，Empower数

据处理软件)。

盐酸多沙普仑对照品(中国药品生物制品检定

所，100068一19970l，含量为100．0％)；盐酸多沙普仑

注射液(江苏徐州恩华药业集团有限责任公司，批

号070802、070804；陕西省医药工业研究所，批号

20071010，规格均为5 mL：100 mg)；甲醇为天津市

四友精细化学品有限公司产品，水为18兆净化的超

纯水。

2方法与结果

2．1 色谱条件及系统适用性试验

作者简介：邱颖嬗，女，副主任药师。学科及研究方向：药学、药品检验。联系电话：136128622ll。
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色谱柱：C18色谱柱(4．6 mm×250 mm，5岬)；
流动相：水-甲醇(30：70)；检测波长：225 nm；流速：

1．0 mL·min～；进样体积：20斗L；柱温：40℃。

2．2 测定方法

对照品溶液的制备：精密称取盐酸多沙普仑

对照品约10 mg，置100 mL量瓶中，加流动相溶

解并稀释至刻度，摇匀。溶液经O．45岬滤膜
滤过。

供试品溶液的制备：精密量取本品内容物适量

(约相当于盐酸多沙普仑10 mg)，置100 mL量瓶

中，加流动相溶解并稀释至刻度，摇匀。溶液经

O．45恤m滤膜滤过。

分别精密量取上述续滤液各20斗L注入液相色

谱仪，记录色谱图，按外标法以峰面积计算多沙普仑

的含量。空白、对照品和供试品溶液的色谱图见

图l。

B

图1 空白(A)、对照品(B)及供试品(C)的HPLC色谱图

2．3有关物质的分离与检查

2．3．1破坏性实验酸破坏溶液：取盐酸多沙普仑

对照品1 mg，加水l mL使溶解，加l mo卜L。1盐酸

l mL，放置30 min，加l m01．L一氢氧化钠溶液l

mL，用流动相定容至10 mL。

碱破坏溶液：取盐酸多沙普仑对照品l mg，加

甲醇l mL使溶解，加1 mol·L。1氢氧化钠1 mL，放

置30 min，加1 mol·L一盐酸溶液1 mL，用流动相

定容至10 mL。

氧化破坏溶液：取盐酸多沙普仑对照品1 mg，

加甲醇l mL使溶解，加10％过氧化氢溶液l mL，水

浴加热30 min，放冷至室温，用流动相定容至10

mL。

高热破坏溶液：取盐酸多沙普仑对照品1 rIlg溶

于10 mL水，加流动相定容至10 mL，于80℃加热

10 00

放置2．5 h。

光照破坏溶液①：取盐酸多沙普仑对照品1

mg，于紫外光下照射8 h，加流动相定容至10 mL。

光照破坏溶液②：取盐酸多沙普仑对照品1

mg，加流动相定容至10 mL，于紫外光下照射2．5 h。

取上述溶液，按“2．1”项色谱条件分别进样20

“L，记录色谱图，以考察盐酸多沙普仑峰与杂质峰

的分离情况。结果表明，各破坏条件下的降解产物

峰对盐酸多沙普仑峰无干扰，分离效果良好，说明该

方法专属性良好(见图2)。从图中也可以看出，盐

酸多沙普仑对酸、氧化、热和光均较稳定，无杂质峰

出现；固体盐酸多沙普仑经碱破坏后，产生少量杂

质，而氧化剂加热破坏后，盐酸多沙普仑峰面积急剧

下降，出现明显的多个杂质峰，且盐酸多沙普仑峰与

分解产物峰的分离度大于1．5。

O∞

图2盐酸多沙普仑溶液经酸破坏(A)、碱破坏(B)、氧化破坏(c)、热破坏(D)、光破坏①②(E，F)后的色谱图
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2．3．2有关物质检查方法取本品适量，加流动相

制成每1mL约相当于盐酸多沙普仑lmg的溶液，过

滤作为供试品溶液。精密量取供试品溶液适量，加

流动相制成每l mL约相当于盐酸多沙普仑10恤g的

溶液，作为对照溶液。取对照溶液20灿注入液相

色谱仪，调节仪器灵敏度，使主成分峰高约为记录仪

满量程的20％，再取供试品溶液和对照溶液各20

止，分别注入液相色谱仪，记录色谱图至主峰保留
时间的2倍。供试品溶液如显杂志峰，各杂质峰面

积之和不得大于对照溶液主峰面积。

2．4标准曲线的制备

精密称取多沙普仑对照品约20 mg，置loo mL

量瓶中，加流动相适最溶解并稀释至刻度，摇匀，作

为对照品标准溶液⑤。精密量取溶液⑤10，25 mL，

分别置于100 mL量瓶中，作为对照品标准溶液①、

②；再精密量取溶液⑤25 mL，分别置于50 mL量瓶

中，作为对照品标准溶液③；精密量取溶液⑤20

mL，分别置于25 mL量瓶中，作为对照品标准溶液

④；用流动相稀释至刻度。进行色谱分析，得到多沙

普仑回归方程为：A=81 718 C+367 74l(r=0．999

5)在20～200 mg·L。1范围内呈线性关系。

2．5重复性试验

取同一批(批号为070804)样品6份，按“2．2”

项下操作，计算多沙普仑峰峰面积的RsD为o．5％

(危=6)

2．6精密度试验

取本品(批号为070804)，照“2．2”项下的方法

于同l d内测定5次和连续测定5 d，计算日内和日

问精密度，结果日内平均含量为98．4％，RsD为

o．6％；日问平均含量为97．8％，RSD为0．7％。

2．7稳定性试验

取同一对照品溶液0，2，4，8，16，24 h分别进样

测试，记录色谱图，计算多沙普仑峰峰面积的RsD

为0．4％(n=6)

2．8检测限和定量限

以信噪比为3：l，测得系统的最低检测浓度为

O．6 mg·L～，即最低检测限为12 ng；以信噪比为

lO：l，测得系统的最低定量浓度为1．8 mg·L～，即

最低定量限为36 ng。

2．9加样回收率试验

精密量取已知盐酸多沙普仑含量的供试品内容

物9份(约相当于多沙普仑10mg)，置200mL量瓶

中，每3份分别加入多沙普仑对照品约6，10，14

mg。用流动相溶解并稀释至刻度，摇匀。取上述溶

液经o．45斗m滤膜滤过，取续滤液20斗L进行色谱

分析，用回归方程计算含量。测定结果见表l。

表1加样回收率试验测定结果

2．10样品的测定

按“2．2”项下制备对照品溶液和供试品溶液，

依法测定，3批样品的含量测定结果见表2。另取供

试品溶液适量，按“2．3．2”项下的方法检查有关物

质，结果3批样品中有关物质的含量均<1％。

表2样品含量测定结果(％)

3讨论

在流动相选择过程中，采用乙腈．水、甲醇一磷酸

盐缓冲液体系，多沙普仑峰型差、拖尾因子大。经多

次试验，采用本文选择的流动相、甲醇一醋酸盐缓冲

液，多沙普仑峰型好，拖尾因子、纯度、理论板数等参

数均良好，考虑到成本及操作方便，最终使用水-甲

醇(30：70)系统作为流动相。采用HPLC法直接测

定盐酸多沙普仑注射液中多沙普仑的有关物质及含

量，方法重现性好、专属性高，结果准确，适合盐酸多

沙普仑注射液的质量控制。
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