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摘 要 目的: 建立以高效液相色谱法测定青霉素 V 钾片中主药含量的方法。方法: 色谱柱为 Diamonsil C18, 流动相为乙腈-

0�02mol/ L 醋酸钠( 70�30) ,流速为 1�0 m l/ min,检测波长为 268nm ,灵敏度为 0�01AU FS,柱温为( 26 � 1) � , 进样量为 20�l。结
果: 青霉素 V 钾检测浓度在 10�0~ 120�0�g / ml范围内与峰面积呈良好的线性关系 ( r = 0�9 999, n= 5) ; 平均加样回收率为

100�2% (RSD= 0�42% )。结论: 本方法快速、简便、准确,可用于青霉素 V 钾片的质量控制。
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青霉素 V 钾系青霉素 V(即苯甲氧基青霉素) 的钾盐, 为

口服易吸收青霉素类抗生素, 其抗菌谱与青霉素相同, 对多数

革兰阳性菌、革兰阴性球菌及个别革兰阴性杆菌 (如嗜血杆菌

属)、螺旋体和放线菌均有抗菌活性, 具有疗效好、不良反应发

生率低的优点。2000年版�中国药典� (二部) [1 ]中对青霉素 V

钾片的含量测定采用的是咪唑催化- 汞盐形成的分光光度法,

而其原料用的是以铂电极作为指示电极、汞- 硫酸亚汞电极为

参比电极的电位滴定法。另有文献报道
[2 ]
, 这两种方法测得的

含量均偏高,原因是受青霉素 V 钾中诸多杂质的干扰等。现笔

者建立的高效液相色谱 ( H PLC) 法测定青霉素 V 钾片主药含

量的方法, 不仅能有效排除干扰, 而且方法快速、简便、准确,可

用于青霉毒 V 钾片的质量控制。

1 仪器与试药
1�1 仪器

LC- 6A 高效液相色谱仪, 包括 SPD- 10A 紫外检测器

(日本岛津公司) ; N 2000色谱工作站(浙江大学)。

1�2 试药

青霉素 V 钾对照品 (中国药品生物制品检定所, 含量:

99�5% , 批号: 130490- 200102) ; 青霉素 V 钾片 (华北制药股

份有限公司, 批号: 0209104、0308206;昆明积大制药有限公司,

批号: 030902; 长春今来药业集团有限公司, 批号: 20040101、

20040301、20040601) ;乙腈为色谱纯,醋酸钠为分析纯。

2 方法与结果
2�1 色谱条件

色谱柱: D iam onsil C18( 150mm � 4�6mm, 5�m) ; 流动相:

乙腈- 0�02mol/ L 醋酸钠 ( 70�30) ; 流速: 1�0ml/ min; 检测波
长: 268nm; 灵敏度: 0�01AU FS ; 柱温: ( 26 � 1) � ; 进样量:

20�l。理论塔板数按峰青霉素 V 计算应大于 2 500。

2�2 对照品溶液的制备

取青霉素 V 钾对照品约 25mg, 准确称定, 置于 25m l容量

瓶中,加水溶解并稀释至刻度,摇匀。精密量取该溶液 10ml,置

于 100ml容量瓶中,加水稀释至刻度,摇匀,即得。

2�3 供试品溶液的制备

取青霉素 V 钾片 10片, 准确称定, 研细, 混合均匀, 准确

称取适量 (约相当于青霉素 V 钾 25mg) , 置于 50ml容量瓶中,

加水溶解并稀释至刻度, 摇匀,过滤。精密量取续滤液 10ml,置

于 50m l容量瓶中, 加水稀释至刻度, 摇匀, 即得。

2�4 线性关系考察

准确称取青霉素 V 钾对照品 50mg, 置于 10ml容量瓶中,

加水溶解并稀释至刻度, 配成含青霉素V 钾浓度为 5mg/m l的

溶液作为贮备液。分别精密吸取该贮备液 0�2、0�4、0�8、1�2、
1�6、2�4m l, 各置于 100ml容量瓶中, 用水稀释至刻度, 即得系

列对照品溶液。分别按 � 2�1� 项下色谱条件精密吸取各溶液
20�l进样测定,记录峰面积, 色谱详见图 1。以浓度( C)对峰面

积( A )进行回归, 得回归方程为C= 1�4 866 � 10 - 4
A+ 0�2 106

( r = 0�9 999, n= 5)。结果表明 , 青霉素 V 钾检测浓度在

10�0~ 120�0�g / ml时,峰面积与浓度呈良好的线性关系。

2�5 精密度试验

分别精密吸取 � 2�4� 项下浓度分别为 20�0、50�0、
100�0�g / m l的青霉素 V 钾对照品溶液进行 3h 和 8h精密度

试验。结果, 在� 2�1�项色谱条件下连续进样 6次, 记录峰面积

积分值, 得峰面积积分值的相对标准差均小于 1�0% , 表明青

霉素 V 钾溶液进样精密度良好。

2�6 重现性试验

分别准确称取青霉素 V 钾对照品约 10mg, 置于 100m l容

量瓶中, 加水溶解并稀释至刻度。按� 2�2�项下方法配制 6份,
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2�7 稳定性试验

取� 2�6�项下青霉素 V 钾溶液,分别于室温下放置 0、2、4、

6、8、10h 后按 � 2�1�项下色谱条件进样, 结果发现在 8h 后, 主

峰面积趋于下降, 而杂质峰增多。表明青霉素 V 溶液在 8h内

稳定。

2�8 回收率试验

取已知含量的片剂(批号: 0209104)细粉适量(约相当于青

霉素 V 钾 12mg) , 置于 50ml容量瓶中, 共 3份, 分别准确加入

一定量青霉素 V 钾对照品, 按 � 2�3�项下方法操作, 配成约相

当于样品测定浓度 80%、100%、120%的溶液, 各按� 2�1�项下
色谱条件进样 20�l测定,记录峰面积,结果详见表 1。

表 1 回收率试验结果

Tab 1 Results of recovery test

样品量( mg ) 加入量( m g) 测得量( mg ) 回收率( % ) RSD( % )
12�24 10�09 22�31 100�3
12�11 13�26 25�49 99�8 100�2 0�42
12�16 18�51 30�64 100�6

x

2�9 样品含量测定

取� 2�2�、� 2�3�项下溶液各 20�l,按� 2�1�项下色谱条件进
样测定,记录色谱峰面积。按外标法计算供试品中青霉素 V钾

的含量, 并与咪唑催化- 汞盐形成的分光光度法 (简称咪唑法)

比较,结果详见表 2。

表 2 样品含量测定结果

Tab 2 Content determination results of samples

厂家 批号 HPLC法(标示量, % ) 咪唑法(标示量, % )

华北 0209104 97�5 100�8
华北 0308206 98�2 103�6
积大 030902 100�6 104�0
今来 20040101 97�3 100�5
今来 20040301 97�9 103�5
今来 20040601 98�0 104�9

3 讨论
2000年版 �中国药典� (二部) 收载的青霉素 V 钾片的含

量测定方法中, 所用的咪唑溶液配制较为繁琐且不稳定, 在放

置数日后,其紫外吸收度往往超过 0�05。
青霉素 V 钾中有诸多杂质存在, 如合成中的副产物对羟

基青霉素 V、放置过程中的降解产物青霉素 V 噻唑酸等。在电

位滴定法和咪唑法中都很难排除这些物质的干扰, 往往有含量

偏高造成结果误差大的现象。运用 HPLC 法对青霉素 V 钾进

行含量测定时, 不但操作简便, 同时还能排除以上所述干扰因

素,结果更为准确可靠,可用于青霉素 V 钾片的质量控制。

取青霉素 V 钾对照品适量, 加水溶解并稀释成约浓度为

100�g / ml的溶液,于 200nm~ 400nm 波长范围内扫描, 结果在

268nm 及 274nm有最大吸收, 故选择 268nm 检测可提高检测

灵敏度。
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丹参为唇形科植物丹参 ( Salv ia miltior rhiza bge) 的干燥

根及根茎, 主要产于四川、山西、河北、江苏、安徽等省。其始载

于�神龙本草经�, 被列为上品。中医理论认为, 丹参性味苦,微

寒, 归心、肝经,具有祛淤止痛、活血通经、清心除烦之功效。丹

参及其制剂对治疗心、脑血管疾病, 癌症、中风、肝炎等疾病及

抗衰老均有良好的效果
[1 ]
。近年来, 国内、外学者对丹参的化学

成分、药效学、药理学、药动学等方面进行了大量研究。本文拟

对丹参的化学成分及其制剂的指纹图谱与质量标准研究等方

面的进展作一综述,以为其深入研究提供参考。

1 化学成分
丹参的化学成分主要分为 2类: 脂溶性二萜醌类和水溶性

酚酸类 [2 ]。

1�1 丹参脂溶性成分

丹参脂溶性成分是丹参的主要有效成分, 且含量较高, 有

较强的生理活性,该类化合物主要有:丹参酮 �、丹参酮� A、丹

参酮� B、隐丹参酮、丹参酸甲酯、丹参新酮、二氢丹参酮 �、次


