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乌拉地尔是新型α受体阻滞剂，常与正性肌力药
物多巴酚丁胺联合用于治疗急性左心功能衰竭、慢性充
血性心力衰竭等犤 １ － ２ 犦。心力衰竭患者需控制液体量，并
要求长时间缓慢静脉滴注给药，若两药可直接配伍使
用，有利于控制液体量，减轻患者的输液负担。但两药
能否直接配伍使用，尚未见相关报道，故本研究中模
拟临床剂量，对乌拉地尔与多巴酚丁胺配伍后的化
学、物理稳定性进行考察，为临床安全合理用药提供
理论依据。
１ 仪器与试药
１． １ 仪器

Ｓｈｉｍａｄｚｕ ＬＣ － ２０ＡＴ型高效液相色谱仪；ＵＶ ／ Ｖｉｓ
ＳＰＤ － ２０Ａ型紫外检测器；ＰＳＨ － ３Ｃ型ｐＨ酸度计（上海
仪电科学仪器股份有限公司）。
１． ２ 试药

乌拉地尔对照品（批号为１００８４２），多巴酚丁胺对
照品牗批号为１０１１８５）均购于中国食品药品检定研究
院；盐酸多巴酚丁胺注射液（山东方明药业集团股份有
限公司，批号为１７０３１３６）；盐酸乌拉地尔注射液（西安
利君制药有限责任公司，批号为１７０１０９１）；０． ９％氯化
钠注射液（５０ｍＬ，四川科伦药业有限公司，批号为
ｃ１７０１２５０９ － １）；水为灭菌注射用水，乙腈、甲醇为色谱

纯，其余试剂均为分析纯。
２ 方法与结果
２． １ 色谱条件

色谱柱：Ａｇｉｌｅｎｔ ＺＯＢＡＸ ＳＢ－Ｃ１８柱（２５０ ｍｍ×４． ６ ｍｍ，
５ μｍ）；流动相：醋酸钠缓冲溶液（醋酸钠８． ２ ｇ，冰醋
酸４０ ｍＬ，加水定容至６００ ｍＬ）－乙腈（８０ ∶ ２０）；流速：
１ ｍＬ ／ ｍｉｎ；检测波长：２６８，２８３ ｎｍ；柱温：３０ ℃；进样量：
２０ μＬ。
２． ２ 溶液制备

对照品溶液：称取乌拉地尔对照品５０ ｍｇ，精密称
定，用流动相定容至５０ ｍＬ容量瓶中，摇匀，制得乌拉
地尔对照品溶液（１ ０００ ｍｇ ／ Ｌ）。取多巴酚丁胺对照品
２５ ｍｇ，精密称定，用流动相定容至５０ ｍＬ容量瓶中，摇
匀，制得多巴酚丁胺对照品溶液（５００ ｍｇ ／ Ｌ）。

供试品溶液：精密量取盐酸乌拉地尔注射液（每支
５ ｍＬ ∶ ２５ ｍｇ）１ ｍＬ，置５０ ｍＬ容量瓶中，用甲醇定容，得
乌拉地尔供试品溶液。精密量取盐酸多巴酚丁胺注射液
（每支２ ｍＬ ∶ ２０ ｍｇ）２． ５ ｍＬ于５０ ｍＬ容量瓶中，用甲醇
定容，得多巴酚丁胺供试品溶液。

配伍溶液：按临床常用剂量，取盐酸乌拉地尔注射
液２５ ｍｇ，盐酸多巴酚丁胺注射液２０ ｍｇ，同时注入５０ ｍＬ
０． ９％氯化钠注射液中，即得配伍溶液。
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乌拉地尔和多巴酚丁胺的配伍稳定性考察
牛慧云，杜志强，刘 燕，靳瑞娟，边 慧

（包头医学院第三附属医院，内蒙古包头０１４０３０）
摘要：目的考察乌拉地尔与多巴酚丁胺的配伍稳定性。方法将乌拉地尔注射液与多巴酚丁胺注射液按临床用药浓度溶于０． ９％氯化
钠注射液中，用高效液相色谱法测定其在不同配伍时间乌拉地尔和多巴酚丁胺的含量，同时考察配伍溶液的ｐＨ和外观。结果在１２ ｈ
内，２种药物配伍后的含量、ｐＨ及外观变化均无显著差异（Ｐ ＞ ０． ０５）。结论乌拉地尔注射液和多巴酚丁胺注射液１２ ｈ内的配伍性质
稳定，临床可配伍使用。
关键词：乌拉地尔；多巴酚丁胺；配伍稳定性；合理用药
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表２ 配伍溶液１２ ｈ内ｐＨ及含量测定结果（ｎ ＝ ７）

ｐＨ
含量牗％ 牘时间

表１ 含量测定方法准确度及精密度试验结果（ｎ ＝ ３）

２． ３ 含量测定方法学考察
标准曲线制备：精密吸取乌拉地尔对照品溶液

０． ２，０． ４，０． ６，０． ８，１． ０ ｍＬ，置１０ ｍＬ容量瓶中，用流动
相溶解，定容，摇匀，按２． １项下色谱条件进行测定。以
峰面积（Ａ）对质量浓度（Ｃ）进行线性回归，得标准曲线
方程Ａ ＝ ７． ８１ Ｃ ＋ ０． １０，ｒ ＝ ０． ９９９ ６（ｎ ＝ ５）。结果表明，
乌拉地尔检测质量浓度在２００ ～ １ ０００ ｍｇ ／ Ｌ范围内与
峰面积线性关系良好。精密吸取多巴酚丁胺对照品溶液
０． ２，０． ４，０． ８，１． ２，１． ６ ｍＬ，置１０ ｍＬ容量瓶中，用流动
相溶解，定容，摇匀，按２． １项色谱条件进行测定以峰面
积（Ａ）对质量浓度（Ｃ）进行线性回归，得标准曲线方程
Ａ ＝ １５４ Ｃ ＋ ０． ８１，ｒ ＝ ０． ９９９ ８（ｎ ＝ ５）。结果表明，多巴酚
丁胺检测质量浓度在１００ ～ ８００ ｍｇ ／ Ｌ范围内与峰面积
线性关系良好。

准确度和精密度试验：分别配制低、中、高３种质量
浓度的乌拉地尔对照品溶液（３００，６００，９００ ｍｇ ／ Ｌ）和多
巴酚丁胺对照品溶液（２００，４００，６００ ｍｇ ／ Ｌ），按２． １项
下色谱条件进行测定，日内精密度于同１ ｄ内测定并计
算，日间精密度于５ ｄ内测定并计算。结果见表１。

干扰试验：分别取２． ２项下对照品溶液各１ ｍＬ，
混合，摇匀，按２． １项下色谱图条件进样测定，色谱图
见图１。可见，乌拉地尔色谱峰与多巴酚丁胺色谱峰互
不干扰。

２． ４ 单药稳定性试验
分别取同一批乌拉地尔注射液、多巴酚丁胺注射

液，按２． ２项下方法分别制备乌拉地尔、多巴酚丁胺供

试品溶液，室温放置，于０，２，４，６，８，１０，１２ ｈ时各精密
吸取２０ μＬ进样测定，记录峰面积。结果的ＲＳＤ分别为
０． ３４％和０． ５１％（ｎ ＝ ７），表明乌拉地尔、多巴酚丁胺注
射液在１２ ｈ内均稳定。
２． ５ ｐＨ和含量测定及外观考察

取配伍溶液置室温下保存，分别于０，２，４，６，８，１０，
１２ ｈ时进行外观考察并测定ｐＨ，按２． １项下色谱条件
进样，测定乌拉地尔与多巴酚丁胺含量，测定值与０ ｈ
时作比较，结果见表２。可见，１２ ｈ内乌拉地尔与多巴酚
丁胺在０． ９％氯化钠注射液中配伍后，均未发生沉淀，
也未产生气泡，颜色无明显变化，ｐＨ、含量变化均无显
著差异（Ｐ ＞ ０． ０５）。

３ 讨论
２０１５年版《中国药典牗二部牘》收录的盐酸乌拉地尔

注射液、盐酸多巴酚丁胺注射液含量测定方法为反相高
效液相色谱（ＲＰ － ＨＰＬＣ）法犤 ３ 犦，本研究中参照该两药含
量测定色谱条件犤 ４ － ７ 犦，经多次调整流动相的组分与比
例，最终确定了２． １项下色谱条件，并采用双波长法测
得两药含量，结果两药色谱峰峰形均良好，分离度大于５。

文献犤 ８ － ９ 犦报道，乌拉地尔与常用药物氯化钾、门
冬氨酸钾镁、碳酸氢钠、维生素Ｃ、盐酸利多卡因配伍后
性质稳定，与多巴酚丁胺配伍的稳定性研究目前尚未见
报道。目前，临床常将两药联合用于治疗心力衰竭，且多
采用长时间微量泵给药方式输注犤 １０ － １２ 犦。故本研究中模
拟临床给药方法，以考察两药１２ ｈ内配伍的稳定性。

乌拉地尔注射液与多巴酚丁胺注射液混合配置于
０． ９％氯化钠注射液中，１２ ｈ内配伍溶液性质稳定，１２ ｈ
内临床可将两药配伍使用。
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１． 多巴酚丁胺 ２． 乌拉地尔
图１ 含量测定方法学考察高效液相色谱图

成分
乌拉地尔

多巴酚丁胺

质量浓度
（μｇ ／ ｍＬ）
３００
６００
９００
２００
４００
６００

日内
０． ２７
０． ４６
０． ６１
０． ５３
０． ３９
０． ４５

日间
０． ５６
０． ７１
０． ４３
０． ３８
０． ４９
０． ５８

回收率
（％）
９９． ２８
９８． １６
９８． ８０
９８． ２７
９９． ０２
９８． ７５

精密度ＲＳＤ（％）

０ 牗ｈ 牘

１ 牗 ｈ 牘

２ 牗 ｈ 牘

４ 牗 ｈ 牘

８ 牗 ｈ 牘

１０ 牗ｈ 牘

１２ 牗ｈ 牘

乌拉地尔
１００． ００
９７． ９６
１０２． ０９
９５． ５３
９３． ４３
９７． ０４
１０１． ３１

多巴酚丁胺
１００． ００
９６． ８７
１００． ０９
９６． ２７
９７． ９２
１００． １９
９８． ４５

６． ６４
６． ６４
６． ６３
６． ６４
６． ６５
６． ６３
６． ６５

Ｕ ／ ｍＶ

ｔ ／ ｍｉｎ

２

１
５００

２００

０

０ ２． ０ ４． ０ ６． ０ ８． ０ １０． ０ １２． ０
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