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霜剂中氢化可的松和尼泊金乙醋

的高效液相色谱分析

张胜强 王 军
`

许迎春
2

俞仁爱
3

(药物分析学研究室 ; 3

浙江镇海石化医院
,
3 15 2 0 7)

摘 要 建立了同时测定霜剂中氢化可的松和 尼泊金乙醋的高效液相色谱分析法
。

样品以乙

醇提取
,

以反相 C
一

18 为固定相
`

甲醇
一

水 ( 3
:

2) 为流动相
,

紫外 254
n m 检测

。

考察了保留值与流动相

组成的关系和影响测定的因素
。

回收率测定的结果为
:

氢化可的松 98
.

轮 %
,

尼 泊金 99
.

62 %
。
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氢氟酸烧伤防治膏 内含氢化 可的松
、

葡

萄糖酸钙
,

用于防治氢氟酸烧伤
,

该霜剂还含

有尼泊金乙醋及其他辅料
。

关于氢化可的松

的分析虽有报道 〔` 、
2〕但对于霜剂 中氢化可的

松
一

与尼泊金 乙醋共存的分析方法未见报道
。

本文建立的高效液相色谱分析法可同时测定

氢化可的松和尼泊金 乙醋
,

霜剂 中的其他组

分对测定无干扰
。

样品 1
.

0 00 9
,

以 乙醇反复提取
,

加入内

标对硝基苯酚
,

制成 1 0 0
.

0 0 m l
,

供测定
。

1 实验部分

1
.

1 试药与试样

氢 化可的 松
,

尼 泊金 乙 醋
,

对硝 基苯 酚

(由镇海石化医院提供纯品 )
。

软 膏 ( 霜 剂 ) 制 成 品
:

含 氢 化 可 的 松

0
.

5%
,

尼泊金 乙醋 0
.

2% (镇海石化 医院提

供 )
,

其他试剂均为分析纯试剂
。

1
.

2 仅器与色谱条件

高效液相色谱仪包括高压泵
、

进样阀
、

检

测器和 记录器 (上 海科学仪器 厂或 w at er s

H P H e 装置 )
。

色 谱柱 为 4
.

6 x 1 5 0 m m L i c h r o s o r b R p

1 8 不锈钢柱
; 流动相为甲醇

一

水 ( 3
: 2 )

,

流量

0
.

8 m l / m in
。

1
.

3 样品处理

2 结果与讨论

2
.

1 保留值
、

分离度与流动相组成之间的 关

系

氢化可的松
、

尼泊金 乙醋和对硝基苯酚

均溶于醇
,

采用 甲醇
一

水流动相
,

改变其配 比
,

可使三组分有不同的保留值和分离效能
。

混

合溶剂流动相 中降低水的配比量虽能使谱图

峰形变尖变窄
,

分析时间缩 短
,

但各峰拥挤
,

分离度反而变小
。

随着水配 比用量的相对增

加
,

保留值和分析 时间增大
,

同时分离度也明

显增大
。

当甲醇
一

水配比达到 12
: 8 时

,

各色

谱峰均达到 基线分 离 ( 图 l )
,

并有 合适的分

析时间
。

用不 同的回归方程考察 了保 留值
、

分离

度及流动相组成之 间的关系 (表 1 )
。

对于保

留值与流动相 中水配 比用量之间的关 系
,

结

果表 明两者若按直线拟 合不很理想
; 改用对 {

数关联可提高相关系数
;
若按双曲线拟合

,

相 {
关系数的绝对值最大

,

两者成负相关
。

对于保 {

留值与分离度之 间的关系
,

各组分都存在 良

好线性关系
。

收稿 日期 19 9 3一 0 2一 2 4 ’
本校 19 9 0 届毕业 生 ; ”

本校 19 9 2 届毕业生



2期 张胜强等
:

霜剂中氢化可的松和尼泊金乙醋的高效液相色谱分析

/ tm i n

F ig 1
.

h Cr o ma to g r a mo fsa mP l e to w址 eh i ne tr na ls ta nda r d卜

ni tr o Ph e no lha db e
e na d de d

.

1
.

卜 ni tr o Ph e no l; 2
.

nP ia川 n; 3
.

h ydr oc o r tis o ne

T a b l
、

T h er e la t沁 ns b互P b e tw ee
nr耽 e ntio n

tim ef Ova r io us e

omP o--

ne nts a
时

t堆 wa r e t
r a t沁 i nmob i lePh

a能 (
n

一 5)

Co mP O n助 ts q E uia tio na

H ydr
oc

o r ts io ne

,妇心d月,.孟,自6乃月1119ó勺d
J任

N i阵以n B

刀一n i t r o P h印of

C oe f f i C ie n t

a b 俨

一 3
.

7 79 0 1
.

3 89 6 0
.

9 3 4 0

一
0

.

3 2 3 7 1
.

3 02 6 0
.
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0
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2 42 5 0
.

0 7 2 8 6 0
.

9 7 8 6

0
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3 4 1 1 一
0
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0 2 5 2 4 一 0
.

9 9 7 9

一 1
.

0 4 16 0
.

9 0 5 2 0
.

9 4 7 6

一
0

.

13 9 6 1
.

0 2 8 9 0
.

9 5 0 1

0
.

3 0 8 6 0
.

0 5 7 4 3 0
.

9 8 0 5

0
.

3 4 3 9
一
0

.

0 2 0 6 4
一
0 9 9 6 1

1
.

5 7 9 2 0
.

3 4 7 1 0
。

9 5 3 4

0
.

12 3 3 0
.

5 7 6 1 0
.

9 3 5 5

0
.

3 72 7 0
.

0 3 2 3 4 0
.

9 7 0 8

0
.

0 3 67 9 一

0 0 16 32
一
0

.

9 8 3 1

d e q u ai t i o n 1
.

t ` r

~ a 十 b V w ; 2
.

lo g t` r

一 a十 b 】o s V w , 3
.

l o g t ` r

一

a + b V w ; 4
.

1 / t` r

~ a + 。 v w
。

v w 15 v o l u m e p a r招 o f w a t e r

m i x比 w i t h 1 2 哪 r t s o f m
e t h a n o l v ol u m e

中国药典载有氢化可的松的高效液相色

谱测定法 lj[
。

曾参照药典试用 甲醇
一

水 ( 7
:

3)

分析受试软膏
。

在该条件下测得理论板数按

氢化可的松计算约为 2 00 0
,

但软膏中的氢化

可的松和尼泊金乙醋不能 良好分离
。

改变流

动相至 甲醇
一

水 ( 1 2
: 8 )

,

则尼 泊金乙醋与氢

化可的松完全分离
,

此时理论塔板数按氢化

可的松计算约为 3 5 0 0
。

2
.

3 线性试验

精密称取氢化可的松
、

尼泊金乙 酷和对

硝基苯酚
,

用乙醇制成含氢化可 的松和尼泊

金乙醋分别为 0
.

50 m g / m l 和 0
.

20 m g /。 1的

标准备用液
。

吸取标准 备用液 1
.

5 0
,

2
.

00
,

2
.

5 0
,

3
.

0 0 和 3
.

5 0 m l
,

分别置 2 5 m l量瓶中
。

另用乙醇溶解对硝基苯酚制成含对硝基苯酚

.2 5 0 m g /m l 的内标备用液
,

并 向上述标准系

列量瓶中各加入 内标备用液 1
.

Do ml
,

均以 乙

醇稀释至刻度
,

混匀
。

各进样 8 川
,

得色谱图
,

分别求出氢化可的松
、

尼泊金乙醋对内标的

峰高 比 y 及相应 的浓度 比
x ,

以峰高比 对浓

度 比回归
,

得直 线方程
,

氢 化可 的 松
: y ~

0
.

4 5 1 x + 0
.

0 2 3 (
,
~ 5 )

, ,
一 0

.

9 9 9 4 ; 尼泊金

乙 酷 y 一 0
.

1 3 8 x 十 0
.

0 0 6 (
。
一 5 )

, ,
一

0
.

9 9 9 6
。

2
.

3 提取溶剂用量与提取效率

要准确测定药膏中的被测组分
,

应将各

组分充分浸出
。

对提取效率进行如下考察
。

精密称取药膏试样 1 9 (约相当于氢化可

的松 5 m g
,

尼泊金 乙醋 2 m g)
,

加入内标备用

液 1
.

00 m l ,

然后用乙醇分次提取
。

第一次用

乙醇 2 0
.

0 0 m l
,

以后每次用 1 0
.

0 0 m l
。

各次提

取液分别进行色谱测定
。

至第六次提取后
,

所

得提取液的色谱图不显示被测组分的色谱

峰
,

至此
,

样品中被测组分充分提取进入提取

液
。

提取试验的结果表明葡萄糖酸钙对测定

无影响
,

而氢化可 的松和尼泊金 乙醋可进入

乙醇 提 取 液
,

第一 次 提 取 出 组 分 总 量 的

7 8
.

8% ;
第二次提取后的提取 累加为总量的

95
.

8肠 ;
三 次提取 的累加为 总量 的 98

.

8 %
。

因此
,

用总量为 1 00 ml 的乙醇分五次提取可

将组分充分提取 出来
。

2
.

4 峰 高浏定的精密度

峰高定量要求色谱峰半峰宽稳定性好
。

测定了标准系列所得色谱峰的半峰宽
,

表明

在同一流动相条件下各浓度试样测得的相应

色谱峰的半峰宽稳定不变
。

因此影响测定精

密度的重要因素在于峰高测定的精密度
。

配

制每毫 升含氢化 可的松 50 昭
,

尼泊金 乙醋
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2 0陀
,

对硝基苯酚 1 00 陀 的标准试样三份
,

每份测 三次
,

每次进样 8 川
,

获 9 组 峰高 数

据
,

结果列于表 2
。

T a b 2
.

P ea k h i g h t d e t e rm i n a t l o n
of
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C l
-

5 0 2 6

0
、

0 4 15

0
.

0 0 8 2 6

8
.

2 0

8 1 5

0
.

0 69 8

0
.

0 0 8 5 6

5
.

6 3

5 8 7

5 8 0

5 8 2

5
.

8 0 1

0
`

1 1 9 6

0
、

0 2 0 6

9 8
.

J Z ( 。 ,
,

一 一 9 6 %
, 。

= 5 )
,

尼泊 金 乙 醋 为

9 9
.

6 2 ( CI
’

一 1
.

0 3%
, ;

= 5 )
。

2
.

6 样品测定

精密称取软膏试样 ] g
,

按本文提取效率

与提取溶剂用量 一节 中所述程序提取
,

提取

液定容为 100
.

o d m l
,

以甲醇
一

水 ( ] 2 ,

8) 为流

动相
,

进样 8 川
,

峰高定量
,

结果如表 3 所列
。

T a b 3
.

P e r e e o t e o n 仁e n t o f H P L C a sas y Q f h y d r o e o r t i s o n e a n d

n i p a g i n B i n e r e a : 。 、 (拓 )

S a m P le H y d r o e o r t i s o n c N j P a g jn B

1 10 1
.

6 10 0
.

7

2 9 8 8 8 10 卜 5

3 9 1
.

0 0 9 5 石3

4 10 1
.

2 10 7
.

9

2
.

5 回收率

在含氢化可的松 11
.

82 , g /m l
,

尼泊金乙

醋 4
.

87 鸿ml/ 的本底试样 中
,

按标准加入法
,

测定百分回收率
。

氢化可的松 的 回收率 为
2
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