
选用甲醇超声处理样品。索式提取含量较低的原因有待进

一步考察。将样品分别用 50 mL甲醇超声处理 30, 40, 50,

60, 70 m in,结果表明 ,样品超声处理 60 m in时橙皮苷含量

最高。
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HPLC测定硝酸咪康唑尿素乳膏中硝酸咪康唑的含量

黄巧玲 (杭州市第三人民医院 ,杭州 310009)

摘要 :目的 　建立高效液相色谱法测定硝酸咪康唑尿素乳膏中硝酸咪康唑的含量。方法 　Agilent TC2C18 (416 mm ×150 mm, 5

μm)色谱柱 ;流动相 : 015%醋酸铵溶液 2乙腈和甲醇 (1∶1)混合液 (1615∶8315) ;流速 : 110 mL·m in - 1 ;检测波长 : 230 nm。结果

　硝酸咪康唑在 01192 8～11928 4 mg·mL - 1的浓度内线性关系良好 ( r = 01999 1) ,平均回收率为 98121% , RSD = 1141% ( n

= 9)。结论 　此法操作简便、结果准确、精密度好 ,可用于硝酸咪康唑尿素乳膏的质量控制。

关键词 : HPLC;硝酸咪康唑 ;硝酸咪康唑尿素乳膏
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D eterm ina tion the Con ten t of M iconazole N itra te in M iconazole N itra te and Urea Cream by HPLC

HUANG Q iao2ling ( The Third People’s Hospita l of Hangzhou, Hangzhou 310009, Ch ina)

ABSTRACT:O BJECT IVE　To establish an HPLC method for determ ination the content of m iconazole nitrate in M iconazole N itrate

and U rea Cream. M ETHOD S　The Agilent TC2C18 column (416 mm ×150 mm, 5μm) was used with the 015% ammonium acetate so2

lution2acetonitril2methanol (1615∶41175∶41175) as mobile phase. The flow rate was 110 mL·m in - 1 , and the detection wavelength

was 230 nm. RESUL TS　The linear rang of m iconazole nitrate was 01192 8 - 119284 mg·mL - 1 , r = 01999 1, and the average re2
covery was 98121% with RSD1141%. CO NCL US IO N　The method is simp le and accurate, it can be used for quality control of M i2
conazole N itrate and U rea Cream.

KEY WO RD S:HPLC; M iconazole N itrate; M iconazole N itrate and U rea Cream

　　硝酸咪康唑尿素乳膏为我院皮肤科外用制剂 ,方中尿素

具有抗菌、角质溶解、止痒及促进皮肤穿透等作用 [ 1 ] ;硝酸咪

康唑为咪唑类抗真菌药 ,对许多临床致病真菌如白色念珠菌

等深部真菌和一些表皮癣菌、酵母菌均有良好的抗菌作

用 [ 2 ] ,油包水基质可以滋润干燥皮肤、改善皮肤角化和皲裂。

临床主要用于角化型手足癣、手足皲裂等的治疗。本制剂的

质量标准中原无含量测定项 ,笔者采用高效液相色谱法 ,通

过摸索测试参数和条件 ,建立了可用于测定我院制剂硝酸咪

康唑尿素乳膏中硝酸咪康唑的含量测定方法。并进行了方

法学研究 ,回收率高 ,精密度好。

1　仪器与试药

Agilent 1100高效液相色谱仪。硝酸咪康唑对照品由中

国药品生物制品检定所提供。甲醇、乙腈为色谱纯 ,其他试

剂为分析纯 ,水为纯化水。硝酸咪康唑尿素乳膏为我院自制

(浙药制 H20050762) ,批号为 040716、0407161、0407162。

2　方法与结果

211　色谱条件

Agilent TC2C18 (416 mm ×150 mm, 5μm ) ; 015%醋酸铵

溶液 2乙腈和甲醇 (1∶1)混合液 ( 1615∶8315)为流动相 ;流速

110 mL·m in - 1 ;进样量 10μL;检测波长为 230 nm。

212　溶液的配制

21211　供试品溶液的制备 　取样品约 215 g (相当于含硝酸

咪康唑 50 mg) ,精密称定 ,置 50 mL量瓶中 ,加甲醇 2氯仿 (1∶

1)稀释至刻度 ,摇匀 ,滤过 ,取续滤液作为供试品溶液。
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21212　对照品溶液的制备　取硝酸咪康唑对照品适量 ,加甲

醇 2氯仿 (1∶1)制成每 1 mL含 1 mg的溶液 ,作为对照品溶液。

21213　空白基质溶液的制备 　按处方比例称取辅料 ,同供试

液的配制方法制成空白基质溶液 (不含硝酸咪康唑 ) ,即得。

213　干扰试验

分别精密吸取对照品溶液、供试品溶液及空白基质溶液

各 10μL注入液相色谱仪 ,测定结果见图 1,结果显示 ,供试

品色谱中 ,在与对照品色谱相应的位置上 ,显相同的色谱峰 ,

空白基质溶液在相应的位置上无干扰色谱峰 ,说明空白基质

对测定结果无干扰。

图 1　HPLC色谱图

A - 空白样品 ; B - 对照品 ; C - 样品 ; 1 - 硝酸咪康唑

F ig 1　HPLC chromatogram s

A - blank samp le; B - reference substance; C - samp le; 1 - m iconazole ni2

trate

214　线性关系考察

精密称取硝酸咪康唑对照品适量 ,用氯仿 ∶甲醇 (1∶1)溶

解制成 1010 mg·mL - 1 ,然后用氯仿 ∶甲醇 (1∶1)稀释成浓度

为 012, 014, 016, 110, 210, 410, 1010 mg·mL - 1的溶液。各取

10μL注入液相色谱仪中测定。以峰面积为纵坐标 ( y) ,以

浓度 (mg·mL - 1 )为横坐标 ( x)作线性回归。回归方程为 : y

= 11831 4 ×104
x + 71912 4 ×102

; r = 01999 1。结果表明 ,硝

酸咪康唑在浓度为 01192 8～11928 4 mg·mL - 1内峰面积与

浓度呈良好的线性关系。

215　稳定性试验

精密称取同一批号的供试品 3 份 ,每份约 215 g,按

“21211”方法制成供试品溶液 ,按选定的色谱条件 ,于 0, 115,

310, 415, 610 h分别取 10μL注入液相色谱仪中测定峰面

积 ,计算供试品中硝酸咪康唑的含量。三份供试品 5次含量

测定结果的 RSD ( n = 5 )分别为 1173% , 1120% , 1132% ,

1164%和 1144%。表明供试品溶液在 6 h内稳定性好。

216　精密度试验

精密吸取同一对照品溶液 10μL,连续进样 6次 ,以硝酸

咪康唑峰面积计算 RSD为 013% ( n = 6) ,符合精密度试验

要求。

217　重复性试验

精密称取同一批号的供试品 6 份 ,每份约 215 g,按

“21211”方法制成供试品溶液 ,按选定的色谱条件 ,测定峰面

积 ,计算供试品中硝酸咪康唑的含量为 98191% , RSD 为

1118% ( n = 6)。

218　回收率试验

取硝酸咪康唑对照品与空白基质 ,按处方工艺制成相当

于含主药浓度 80% , 100% , 120%的三份样品 (以 50 mg硝酸

咪康唑为 100% ) ,按选定的方法测定 ,计算回收率 ,结果见

表 1。

表 1　回收率试验测定结果 ( n = 9)

Tab 1　Results of recovery test( n = 9)

编号
加入量

/mg

测得量

/mg

回收率

/ %

平均回

收率 /%
RSD /%

1 39. 53 39. 21 99. 19

2 39. 53 39. 39 99. 65

3 39. 53 39. 20 99. 17

4 49. 70 49. 38 99. 36

5 49. 70 48. 39 97. 36 98. 21 1. 41

6 49. 70 48. 43 97. 44

7 59. 28 58. 35 98. 43

8 59. 28 58. 08 97. 98

9 59. 28 56. 48 95. 28

219　样品含量测定

取本品约 215 g,精密称定 ,置 50 mL量瓶中 ,加甲醇 2氯
仿 (1∶1)稀释至刻度 ,摇匀 ,滤过 ,取续滤液 10μL注入液相

色谱仪 ,记录色谱图 ;另取硝酸咪康唑对照品 50 mg,精密称

定 ,置 50 mL量瓶中 ,加甲醇 2氯仿 ( 1∶1)稀释至刻度 ,摇匀 ,

同法测定。按外标法以峰面积计算。结果见表 2。

表 2　样品含量测定结果

Tab 2　Determ ination results of samp les

批号 含量 (标示量 /% )

040716 98. 91

0407161 98. 30

0407162 100. 48
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3　讨论

311　流动相的选择

文献 [ 326 ]采用甲醇 2乙腈 2015%醋酸铵 (4215∶4215∶15)、

甲醇 2水 (90∶10)、0105 mol·L - 1硼砂溶液 2甲醇 ( 85∶15)、甲

醇 20109%醋酸铵溶液 (83∶17)为流动相测定硝酸咪康唑含

量 ,本实验分别用以上流动相进行试验 ,结果表明在本实验

条件下用甲醇 2乙腈 2015%醋酸铵 (4215∶4215∶15)峰形较好 ,

对流动相的比例进行了调整 ,最后选择 015%醋酸铵溶液 2乙
腈和甲醇 (1∶1)混合液 (1615∶8315)为流动相 ,效果满意。

312　提取方法的选择

文献报道类似剂型的制剂中硝酸咪康唑的提取方法有

①用甲醇 2氯仿 (1∶1)作溶剂 ,室温直接溶解样品 [ 3 ] ; ②分别

用甲醇、流动相、无水乙醇等作溶剂 ,在不同温度的水浴中加

热溶解 →冷却至室温 →冰浴冷却 2 h以上 →重复提取 2 - 3

次处理样品 [ 426 ]。由于硝酸咪康唑在甲醇中略溶 ,在乙醇中

微溶 ,在甲醇 2氯仿 (1∶1)中易溶 [ 6 ] ,本实验选择方法 ①对供

试品进行处理 ,结果发现用甲醇 2氯仿 ( 1∶1)作溶剂 ,在室温

下 ,少作振摇 ,乳膏即均匀分散 ,经 0145μm有机膜滤过后 ,

滤液即为无色澄清液体 ,用续滤液进样 ,系统稳定 ,未出现柱

压升高等污染色谱柱的现象 [ 7 ]。与传统的提取方法比较 ,具

有方法简单、快捷等优点。

313　在本实验条件下 ,制剂中另一有效成分尿素 ,不干扰硝

酸咪康唑的测定 ,其他辅料在相应位置上也无干扰峰 ,理论

塔板数按硝酸咪康唑峰计算不低于 2 500,以上各项指标均

符合药典的有关规定。

采用 HPLC法对硝酸咪康唑尿素乳膏中硝酸咪康唑的

含量进行测定 ,经过方法学的评价 ,证明该法稳定、准确、可

靠 ,可用于本制剂中硝酸咪康唑的含量测定。
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原子吸收光谱法测定不同产地白术中的重金属含量
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摘要 :目的 　考察白术药材的重金属含量情况。方法 　收集 12个不同产地的白术样品 ,以原子吸收光谱法测定样品中的铅、

镉、铜、砷和汞的含量。结果 　所有样品的铅、铜、砷、汞的含量均未超出限量范围 ,但有 4个产地的镉含量超出限量。结论 　4

个产地白术药材的重金属镉含量有超标存在 ,应引起高度重视。

关键词 :白术 ;重金属 ;原子吸收光谱
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D eterm ina tion of Heavy M eta ls in A tractylodes M acrocepha la Ko idz From D ifferen t Area by A tom ic Ab2
sorption Spectroscopy

LV L iang2zhong
1

, SHEN Guo2fang
2

(11Zhejiang Provincia l People’s Hospita l, Hangzhou 310014, Ch ina; 21Hangzhou M unicipa l

Institu te for D rug Control, Hangzhou 310017, Ch ina)

ABSTRACT:O BJECT IVE　To investigate the content of heavy metals in ActractylodesMacrocephala Koidz. (AMK). M ETHOD S

　U sing atom ic absorp tion spectroscopy to determ ine the content of Pb, Cd, Cu, A s and Hg in AMK samp les collected from 12 differ2
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