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从含量探射巴比妥纳水溶液的稳定性

未双凤
*

指导人
:

金雄 芬** 吴继风~

巴此妥纳 ( N a t r i i B a r b i t a l i ) 又名 V e r o n a l
,

是常用的徽静安眠药 1 1 ] ,
月在药房及市

售的成药中有用巴比妥纳的注射液及制剂复方氮基上日冰注射液 ( 每 2 m l中氨基上川冰 0
。

19 ,

安替匹林

O
。

04 9 ,
巴比妥纳 0

.

02 9 ) 中也有巴比妥钠
,

但巴此妥钠的水溶液是不稳定的
,

据 A lr h u r 氏 「里 ]的

报导
,

巴上L妥钠的水溶液特别是樱加热到 100 吃分介就更为显著
”
而产生数种巴比妥的分介产物有

-
二氧化碳 ( C O ,

) 和氮 ( N H a
)

,

碳酸氢钠 ( N a H C O s
)

,

碳酸钠 ( N a Z C O a
)

,

二乙基醋酸

钠 ( E t : C H C O O N a
) 二乙基丙二酸钠 ( C 0 2 H C ( E t , ) C 0 2 N a ) 及桔晶性沉淀二乙基醋欧

姆 ( E t Z C H C O N H C O N H :

)
,

又据 R o t o n d a r o 。
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为了价越敲滴物的应有疗效
,
巴比妥纳是否适合作成注躬液有必要加以确涎

,

据此作者进行了将

己比妥钠做成注射乞夜后
,

对其消毒 ( 100 吃 30 分钟 ) 前后含最蒯定加刀探衬
。

关于巴此妥场的含最测定方法有提取重最法 〔 魂 ] 汇” 】,
遭接硷量法 [ 61 [ 7 1 [ 81 ,

跟量法 [ ” 〕 [王 “ ]

丈1 1 1 ,

汞最法 [ 1月 〔 i刹
,

非水滴定法厂i 4 ) ￡1 ” 〕等
,

作青对前面四种方法作 了初步的探斜
,

其多尺量法条

朴难以拿握
,

无明显的籍点
,

精吴偏低
,

欲作含最测定尚有简笛
,

非水溶形动幻定法由于试剂等的限制

未加试验
。

据 P e d t e y 氏 [ 1 2 ]报导的汞最法
,

是用过氯酸汞作沉淀剂以M / 10 硫代氰酸钾 i容液滴定滤液
`
卜剩

余的汞离子
,
又据入补信惫氏等 【16 ] E D T A

·

Z N a .

M g 遭接滴定永离子的报导
,

从而作者拟定了

巴比妥纳的含最测定方法
,

企图寻求出一种加便迅速准确的定最方法
。

与此同时
,

作者又将消毒前后

的巴比妥纳溶液进行分光光度舒的渊定
,

井作从吸收曲称的此杖
,

从而来进一步确靓巴比妥炳配成注

射液是否适合
。

实 膝 部 分

一
、

提取重量法
:

精密吸取本品贡容液适量 ( 们与巴比妥纳 O
。

2 9 相当 ) ,

置分液器中
,
加适量的氯 化钠使鲍和

,

川

醚振摇两次
,
布子火各玛m l

,

醚层分离后
,

置另一分液器内
,

每次用 {司一蒸昭水 3 m l振忠洗洋
,

醚液

案去
,

洗液与榆品i容液合拼
,

加祷盐酸使成酸性
,

分次用醚振摇
,

( 15m l
,

10 m l ,

10 m l
, 5 m l

,

s m l
。

) 使游离的巴比妥均溶入醚中
,

合拼醚液置分液器 中
,
用 蒸翩 水振摇洗 滁二次

,
l手欠务

2 m l ,

洗液用醚 10 m l振播
,

醚液合讲
,

滤过
,
滤器用醚洗洋

,

洗液与滤液合侨
,

置砰定重量的三内

溃税中
,
耳义回乙醚

,

井用 10 5oC 干燥二小时秤定重量
,

换算出本品供熟量中含有巴 比妥纳 的重最部

得
,

实脸牵占
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朱双凤
、

金推芬
、

吴摇凤
:

从含量4黯令」
.

巴上L妥炳水 i翻液的稳定性 7 9
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二
、

直接硷量法
:

精密吸取 卞
!
洁溶液适量 (韵与 O

。

2 9巴比妥纳相当 )
,

置于 1的m l 的碘最瓶中
,
加 20 m l氯仿

,

用

一滴甲基黄和三滴嗅黔俘节酚椽做指示剂
,

以 N l/ 。 盐酸液滴定 ( l m 双0
.

I N H C I相当于 0
.

胆06 29

巴比妥钠 )

实马琳了『
`
具

:

000
.

10 16 N H C III
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.
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一

比 蛟 差 数数
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·
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税明
:

( 1 )加氯仿在滴定过程中可提高桩点的准确度
,

也郎便于格点的观察
,

滴定过程中应激烈

振摇
,

使巴比妥完全妹入氯仿层
,

特另U是近桩点时应援滴勤振摇
。

( 2 )水实吩指示剂由原来甲松改为混合指示剂 ( 0
。

1% 甲基黄指示剂一滴及O
。

l形澳黔香草酚撇醉

分容液三滴 )
, p H危当

,

籽点变化明显
,
而果用甲推为指示剂樱滴定后

,

精里较用混合指示剂为高
。

三
、

汞量法
:

利用过氯酸汞为沉淀剂与巴比妥纳发生定量沉淀
,

剩余之汞离子以标准硫代氰酸钾液或 E D T A
。

Z N a ·

M g贡容液滴空
,
同时在同样样条下进行室白裁输

,
i闭接的测出巴比妥钠的含量

。

f一洲流代氰酸钾法
:
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1
。

款剂的配制
:

( 1 ) M / 10过氯酸汞液的配制
:

将25 9 氧化汞与28 9 60 吓过氮酸在Z oo m l蒸路水中所成济液震漪

后
,

以蒸摺水和排狠到 l 立升
,

过滤即得较安定的M / 10 过氯酸汞 〔 H g ( C 1 0 4
)

2

) l角液
。

( 2 )M / 20硫代氰酸钾液的配制
:

取硫代氰酸钾钓 5 9 ,
加适最蒸搜水

,

使溶介成 0I 00 m l 后照中

国朽典标定标准硫代氰酸绘液的方法标定之即得
。

2
.

操作步醉
:

精密吸取本品 i韵芡佰最 `韵与。
。

2 9巴比妥纳相当 )
,

置 于 l oo m l容量瓶中加蒸昭水使成 60 m l
,

沿瓶壁精密加入M / 10过氯酸汞液 26m l ,
加水至刻度

,

扳摇 2 分钟后效 l遐10 一巧分钟井随加振摇
,
用

双层于滤粗过滤
,

案去初滤液
,

精密吸取故滤液 6o m J
,

于三角爆瓶中
,
加 10 %价穿酸 oI m l 与硫酸跌段

指示剂 2 m l ,

以M / 20 硫氰酸钾油商定
,

在同样杭宁兄下进行赛白 ;淘输
。

( 1 m l M / 1。硫氰酸钾相当于
-

0
.

02 06 2 9巴此妥钠 )
。

实瑜桔果
:
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。
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一
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一
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.

96 %%% 94
.

88 %%% 5
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08拓拓

魏明
:

( 1斑氯酸汞必须旋棘容量瓶沿壁加入
,

否则产生大量泡沐
,

樱放置 较长时 i邵后仍不消

失
,

会妨碍容量的准确稀释至刻度
,

( 2 )应选用精密优厦的滤粗过滤
,

以免沉淀透过滤孔
,

有碍侧定未青果
。

反 3 )滤匀嫉友面上曾发现少最桔膜现象
,

原因尚不明
,
了旦从其溯定桔果而谕

,

影响极微
,

甚致无关
。

气二 ) E D T A .Z N a ·

M g滴定法
:

1
.

;试剂的配制
:

( 1 )M / 100 E D T A
·

Z N a ·

M g 液的配制
:

种取含二分子桔晶 水的 乙二按 四 乙 酸二幼
’



朱双凤
、

金雄芬
、

吴攀凤
:

从含量 j森 .j’ 巴士七妥纳水 i存液的稳定性 8 l

盐韵 5
。

6 9
,

及含六分子桔晶水的氯化镁 1 9 ,

加蒸貂水使溶介成 1000 m l
,
用氢氧化钠液刹节至 p H

6
。

0一名
。

5 ,

渔l二得M / 100 E D T A
·

Z N a ·

M g ( 含 0
。

1% M g C I :
一

6 H Z O ) 畜夜
.

标化
:

精密秤取条嚼 ( A
.

R
.

) 韵 .1 6 9 于 500 容最瓶中
,

援援加入稀盐酸韵 20 一2 5m l ,
.

效置

至完全溶介
,
加蒸翩水稀瞿至刻度

,

播匀后
,

精析吸取 5 m l于三角烧板中
,

加蒸摺水20 m l
,
氮一氯

化按援冲液 10 m l ` 1 7 j
,

及络镬 T 指示剂豹 0
.

19 ,

以州 100 E D T A
·

Z N a ·

M g 液滴定至耗毅色

即得
。

( 1 m l M / 10 E D T A
·

Z N a 相当于 0
.

0 06 33 8 9 z n )
,

( 2 )氨一氯化按援冲液
:

取弘 g 氯化鞍溶于适量蒸翩水中
,

加澄氨液 33 0 m l ,

及蒸侧水使成 100 0m l
。

( 3 〕络吧 T 乎行示剂
:

取好黑 T O
。

1 9 研和日力口无水乙醉振摇2容介成 loo m l
。

之4 )甲肛指示剂
:

取甲杠 .0 05 9 加乙醇使溶介成 l oo m l
。

2
。

操作步暇
:

精密吸取:本品溶液适最 ( .ilJ 与巴比上钠0
。

19相当 )
,

于 1的m l 容最瓶中
,

加蒸馏水使成60 m l
,

沿瓶壁精密加入 M / 20 过氯酸汞液 25m l
,

加蒸魏水至刻度
,

振摇 2分钟后放置 巧 分孙
,

时加振摇
,

用双层千滤粗过滤
,

案去初滤液
,

吸取植滤液 25m l于三角烧瓶中
,

加一滴甲杠指示剂
,

用 N l/ 氢毓

化纳液满书至刚呈黄色
,

再用 N八 盐酸调节至恰呈扫二色
,

加氨一氛化绥缓冲液 25 nT ! ,

路黑 T 及甲耗

指示剂各 2 m l
,

以M / l oo E D T A
·

N a ·

M g金夜滴定至争操色一刁洲习几一杠一棕黄一撇色为桩点
,

在

相同条 !II
;

下做宅白汰歌
。

( 1 m l M / 10 E D T A
·

ZN a相当于 0
.

02 06 2 9 巴比妥钠 )
。

实墩桔果
:
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沈明
:

( 1 )过氯酸汞必填沿瓶壁加人
,

未稀释至容量瓶刻度前艳不能振摇
,

否则产生大最泡沫
,

长时i闭不会消失
,

( 2 )月J过氯酸汞为沉淀剂以 E D T A滴定其中汞离子时
,

过氛酸汞的澄度在 M / 20 为宜
,

否期澄

度高了会致路黑 T 指示剂破坏
,

他点难以观察
,

滴定就发生了困难
。

( 3 )络粱 T 及甲杠指示剂之此最不一定为 1 : 1 主耍是应敌当两者加入后溶液呈琴粉色
,

否则可

范当增加或诚少路黑 T 或者甲杠指示剂之用量
。

( 4 )因被滴定称越蒙色蛟深
,
为了便于观乡桩点

,

滴定宜在灯光滴定台上进行
。

( 5 )叶用硫酸汞作沉淀剂
,

但测定枯果偏低
,

系沉淀不完全之故
。

言寸 谕

1
。

各种方法消毒前后桔果之比较
:

叹叹 ,

一一
硷 量 法法法法 汞 量 法法法法

硫硫硫硫代氰酸鞍法 D T A
·

ZN。
·

M g法法

消消毒前前 99
。

2 1%%% 9 8
.

8 2% { 9 9
.

9 6%%% 99
。

95%%%

消消毒后后 97
。

3 2%%% 9 5
。

64%%% 9 4
。

88%%% 9 3
.

9 6%%%

比比较差数数 1
。

8 9%%% 3
、

18%%% 5
。

0 8%%% 5
。

9 9%%%

从以上桔巢表明提取重量法消毒后含最降低最少
,

硷最沮欢之
,

汞量法降低最多
。

2
。

据 A r l h u r 氏 [刘的报导
,
巴比妥纳水 i氰夜握加热后分介产物中有二乙基醋纳

艺 t
、

( 》 C H C 0 2 N a )
,

二乙基丙二酸钠 ( C O ? H C ( 艺 t Z
) C O ,

N a ) 及精晶性沉淀 二乙辈醋
公 t

,

溅睬 ( E t , C H C O N H C O N H Z
)

,

消毒前后侧定桔巢变化较小是因分介物握提取后称重也部分

包括在建凌内
,
因此提取重量法消毒前后变化差界无其它测定方法显著

。

3
。

清毒后硫最法降但;3
。

18 %
,

从滴定原理上可能歌为不会有所降低
,

因硷量法是滴定其纳盐
,

但

公 t
、

从实暇桔粱及 A lr h u r氏报导的分介产物中可能明其二乙基醋钠 ( 》 C H C O Z N a
) 及二 乙基

公 t
,

内二酸纳 ( C O ,
H C ( E t

:

) C O
,
N a

) 等是由弱酸强硷所成之盐在一定坍合下不能被盐酸溶液所

完全滴定
,

因而消毒后也有降低且在 3 % 左右
,

推想是合理的
。

4
.

汞量法消毒后降低上七提取重最法及硷最法告多
,

系由于巴此妥纳注射液来竖i咸菌后产生了分介
,

分介产物不与过氯酸汞发生作用
,
因而所消耗定最的过氯酸汞就少

,

相对剩余的就多
,
助所潇赘标准硫

4愁氰酸钾液或 E D T A液就多
,

耙空白裁输所得之差教就小
,

故含量卜卸戈较显著
,

故汞量法在一定程



朱双凤
、

金翻多多
、

吴糙凤
:

从含最探哥全巴上L妥纳水 i容液的徐定性 8 3

度上蚊能实际反映分介情祝
.

5
。

汞最法中E D T A滴定消毒后含最比较硫代氰酸钾滴定法为低
,

系因前法月神萄定消毒后之巴比

妥钠注射液泉票室温 ( 30℃左右 ) 放置七天后才进行 E D T A滴定的
,

这也靛明了巴比妥钠的水溶液在

放置过程中也是不稳定的
,

6
。

厄过制摄趁作者款为 E D T A 滴定剩余过氰酸汞简接舒算巴比妥纳含量的方浚取样少
,

校有专
.

属

性
,
方法楠便快速准确可靠

,

测定精果敌差小
,

籍点明显
。

7
。

提取重量法中消毒前后孩渣的熔点的差界 ( 消蒲前 187 一 193 吃消毒后 17 6ee l86 吃 )
,

可靓实洽

毒后的分介情况
,
而且分介产物也确有被提出来了

.

.8 通过分光
一

光度针的测定
,

吸牧攀的比较也足以爵实消毒后巴此妥钠液发生了分介
.

巴比妥的汁射液消毒前后吸收攀图如下
:

( 木实巧袅承武汉药摄所周礼撇同志协助进行 )
。

既妥戴渊液翰所曲纷嫩
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灸
、

_
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叭
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、
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玄上 {之鉴
小曰 口州 J

l
。

作静通过一不列;沈睑
,
从而确靓巴此要幼水溶液是不稳定的

,

特别是耀加热消毒
,

巴此妥纳的

分介就更为显著
,

降低了替药物应有的疗改
,

故初步肯定巴此妥纳作成注射液是不适合的
。

2
.

从作者所使用测定巴比妥纳含量的各种方法的比较表明提取重最法操作烦
,

费时多
,

且专属性

很差
,

不能箕花测出巴此妥纳全容液耙(消毒后的分介情况
,

硷量法意义也不太大
,
而以汞量法较能 合乎

快
、

省
、

准的原 ljIJ
。

3
。

作者通过 E D T A滴定法的款验
,
拟定了一个操作筋便

,
节省仅样及飘药

,

准确性蛟好尚有专

属性的 E D T A
·

Z N a ·

M g l俐接测定巴比妥炳含量的方法
。
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