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保泰松又名布他酮，属非甾体抗炎药犤 １ 犦，主要用于
治疗类风湿关节炎、风湿性关节炎及痛风，也可用于治
疗丝虫病急性淋巴管炎。保泰松通过肝内代谢，代谢产
物为羟基保泰松，仍有活性。保泰松的不良反应发生率
较高犤 ２ － ４ 犦，其中还出现了服用保泰松导致儿童中毒的实
例犤 ５ 犦，其代谢产物羟基保泰松也曾在英国被吊销生产许
可执照犤 ６ 犦。而保泰松片剂的质量标准多年未提高，现行
质量标准中保泰松片的含量测定方法仍为易受包衣颜
色、检测环境干扰的酸碱容量分析法犤 ７ 犦。文献犤 ８ － １６ 犦报
道，要保证质量，既要考虑避免对色谱柱造成损害，又要
保证能检测到保泰松的已知杂质，以及已知杂质和保泰
松主峰是否能有效分离。本研究中选择乙腈－乙酸钠缓
冲液系统作为流动相，可有效检测保泰松的已知杂质，
且已知杂质和保泰松主峰能有效分离，能准确地检测保
泰松的有效含量。该方法灵敏度强，专属性好，精密度
高，重复性良好，现报道如下。

１ 仪器与试药
１． １ 仪器

Ａｇｉｌｅｎｔ １２６０型高效液相色谱仪，包括Ｇ１３１１Ｃ四
元泵，Ｇ１３２９Ｂ自动进样器，Ｇ１３１６Ａ柱温箱，Ｇ１３１４紫外
可变波长检测器，Ａｇｉｌｅｎｔ １２６０ ＥＺＣｈｒｏｍ化学工作站（美
国Ａｇｉｌｅｎｔ公司）；ＸＳ１０５型电子天平（瑞士梅特勒－托
利多公司）；ＫＱ５２００ＤＥ型超声波清洗器（昆山市超声仪
器有限公司）。
１． ２ 试药

保泰松对照品牗中国食品药品检定研究院，批号为
１００４８１ － ２００６０１，含量为９９． ９％，使用前不需干燥牘；保
泰松杂质Ｂ 牗批号为１６０５２３ 牘、Ｃ 牗批号为１６０５２７ 牘对照
品牗 ＴＰＣ 公司牘；保泰松原料药牗 ＪＨ公司，批号为
ＢＴＺ２０１６４９０ 牘；保泰松片（厂家Ａ，批号为１６０８０９２１，
１６１００６２１，１６１１１１２１，规格为每片０． １ ｇ）；乙腈为色谱纯
牗 Ｆｉｓｈｅｒ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公司）；水为超纯水，冰醋酸为分析纯，
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保泰松糖衣片剂中保泰松含量测定的
高效液相色谱法改进

孙 婷，张 菁
（河北省药品检验研究院，河北石家庄０５００１１）

摘要：目的改进测定保泰松片剂中保泰松含量的高效液相色谱法。方法色谱柱采用Ａｇｉｌｅｎｔ Ｅｃｌｉｐｓｅ ＸＤＢ － Ｃ１８柱牗 ２５０ ｍｍ × ４． ６ ｍｍ牞
５ μｍ牘，流动相为醋酸钠缓冲液（取醋酸钠２． ７２ ｇ，加水７００ ｍＬ溶解，用冰醋酸调节ｐＨ至４． １，加水至１ ０００ ｍＬ，摇匀）－乙腈（３０ ∶ ７０，
Ｖ ／ Ｖ），流速为１． ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ，检测波长为２４０ ｎｍ，柱温为３０ ℃，进样量为２０ μＬ。结果保泰松主峰能与已知杂质有效分离。保泰松检测
质量浓度线性范围为０． ０１ ～ ０． ３０ ｇ ／ Ｌ 牗 ｒ ＝ ０． ９９９ ９ 牘，精密度、稳定性、重复性试验的ＲＳＤ均小于２． ０％ 牗 ｎ ＝ ６ 牘；加样回收率为９９． ００％ ～
１０１． ６６％，ＲＳＤ为１． ４１％（ｎ ＝ ９ 牘 。结论改进方法灵敏度更高，重复性更好，适用于测定保泰松片中保泰松的含量。
关键词：高效液相色谱法；保泰松片；保泰松；含量测定；杂质分离；方法改进
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均由天津市风船化学试剂科技有限公司提供；醋酸钠
（分析纯，天津市赢达稀贵化学试剂厂）。
２ 方法及结果
２． １ 色谱条件与系统适用性试验

色谱柱：ＡｇｉｌｅｎｔＥｃｌｉｐｓｅＸＤＢ －Ｃ１８柱（２５０ｍｍ×４． ６ｍｍ，
５ μｍ）；流动相：醋酸钠缓冲液（取醋酸钠２． ７２ ｇ，加水
７００ ｍＬ溶解，用冰醋酸调节ｐＨ至４． １，加水至１ ０００ ｍＬ，
摇匀）－乙腈（３０ ∶ ７０，Ｖ ／ Ｖ）；检测波长：２４０ ｎｍ；柱温：
３０ ℃；流速：１． ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ；进样量：２０ μＬ。
２． ２ 溶液制备

对照品溶液：取保泰松对照品１００ ｍｇ，精密称定，
置１０ ｍＬ容量瓶中，加乙腈溶解，并稀释至刻度，摇匀，
即得质量浓度为１０ ｇ ／ Ｌ的对照品贮备液。精密量取上
述贮备液１ ｍＬ，置１００ ｍＬ容量瓶中，加乙腈溶解，并稀
释至刻度，摇匀，即得。

供试品溶液：取本品２０片，去糖衣，研细，精密称取
细粉适量（约相当于保泰松０． １ ｇ），置１０ ｍＬ容量瓶中，
加乙腈适量，振摇使其溶解，用乙腈稀释至刻度，摇匀，
滤过，得供试品贮备液。精密量取供试品贮液５ ｍＬ，置
５００ ｍＬ容量瓶中，用乙腈稀释至刻度，摇匀，即得。

空白辅料溶液：取生产厂家处方中的所有辅料适量，
精密称定，按供试品溶液的制备方法操作，制备，即得。
２． ３ 方法学考察

系统适用性试验：取保泰松杂质Ｂ、杂质Ｃ各５ ｍｇ，
精密称定，精密量取供试品贮备液０． ５ ｍＬ，置５０ ｍＬ容
量瓶中，用乙腈稀释至刻度，摇匀，精密量取上述溶液
２． ５ ｍＬ，置１０ ｍＬ容量瓶中，用乙腈稀释至刻度，摇匀，
即得。取系统适用性试验溶液及空白辅料溶液，按拟订
色谱条件进样测定，记录色谱图，见图１。可见，保泰松
峰保留时间约为２４ ｍｉｎ，杂质Ｂ峰保留时间约为１３ ｍｉｎ，
杂质Ｃ峰保留时间约为１８ ｍｉｎ。保泰松与杂质Ｃ、杂质Ｃ
与杂质Ｂ相互之间的分离度均大于２． ０，理论板数按保
泰松峰计算应不低于３ ０００。在该色谱条件下，待测成分
峰与溶剂及其他杂质峰分离良好，辅料对测定无影响。

线性关系考察：精密量取对照品溶液０． １０，０． ２５，
０． ５０，１． ００，２． ００，３． ００ ｍＬ，按拟订色谱条件进样测定，
记录峰面积。以待测成分质量浓度（Ｘ，ｇ ／ Ｌ）为横坐标、
峰面积（Ｙ）为纵坐标进行线性回归，得回归方程Ｙ ＝
１６０ ００７ １７６ Ｘ ＋ ４４５ ８８８，ｒ ＝ ０． ９９９ ９（ｎ ＝ ６）。结果表明，
保泰松检测质量浓度在０． ０１ ～ ０． ３０ ｇ ／ Ｌ范围内与峰面
积线性关系良好。

精密度试验：精密量取对照品溶液适量，按拟订色
谱条件连续进样测定６次，记录峰面积。结果保泰松峰
面积的ＲＳＤ为０． ４１％（ｎ ＝ ６），表明仪器精密度良好。

稳定性试验：精密量取供试品溶液（批号为
１６０８０９２１）适量，分别于室温下放置，于０，１，２，４，６，８ ｈ
时按拟订色谱条件进样测定，记录峰面积。结果保泰松
峰面积的ＲＳＤ为０． ６７％（ｎ ＝ ６），表明供试品溶液在室
温下放置８ ｈ内稳定性良好。

重复性试验：取同一批（批号为１６０８０９２１）样品适
量，共６份，依法制备供试品溶液，按拟订色谱条件进样
测定，记录峰面积，并按外标法计算样品含量。结果保泰
松的平均含量为９７． ６９％，ＲＳＤ为０． ８８％（ｎ ＝ ６），表明
方法重复性良好。

加样回收试验：取已知含量的样品（批号为

１． 保泰松 ２． 杂质Ｃ ３． 杂质Ｂ
Ａ． 系统适用性试验溶液 Ｂ． 对照品溶液 Ｃ． 供试品溶液

Ｄ． 空白辅料溶液
图１ 高效液相色谱图
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表１ 保泰松加样回收试验结果牗 ｎ ＝ ９ 牘
取样量（ｍｇ）
１００． ０２
１００． ０３
１００． ０４
１００． ０１
１００． ０６
１００． ０４
１００． ０３
１００． ０２
１００． ０６

样品含量（ｍｇ）
９７． ６１
９７． ３２
９７． ６０
９７． ３８
９７． ８６
９７． ７７
９７． ３９
９７． ２８
９７． １５

加入量（ｍｇ）
０． ８０
０． ８０
０． ８０
１． ００
１． ００
１． ００
１． ２０
１． ２０
１． ２０

测得量（ｍｇ）
９８． ４０
９８． １０
９８． ３８
９８． ３７
９８． ８６
９８． ７６
９８． ５９
９８． ４９
９８． ３７

回收率（％）
９８． ７５
９７． ５０
９７． ５０
９９． ００
１００． ００
９９． ００
１００． ００
１００． ８３
１０１． ６６

Ｘ 牗％ 牘

９９． ３６

ＲＳＤ 牗％ 牘

１． ４１

１６０８０９２１）１００ ｍｇ，精密称定，共９份，各置１０ ｍＬ容量
瓶中，分别加入低、中、高质量浓度的保泰松对照品，依
法制备供试品溶液，再按拟订色谱条件进样测定，记录
峰面积，并计算加样回收率。结果见表１。
２． ４ 样品含量测定

各取３批样品适量，依法制备供试品溶液，按拟订
色谱条件进样测定，记录峰面积，并计算保泰松的含量。
结果批号分别为１６０８０９２１，１６１００６２１，１６１１１１２１的样品
中保泰松的平均含量分别为９７． ７１％，９７． ８０％，９７． ３２％，
ＲＳＤ分别为０． ４６％，０． ５１％，０． ６２％（ｎ ＝ ３）。
３ 讨论
３． １ 含量测定

随着药品检验技术的发展，方法适用性指标越来越
受到关注，越来越多的不良反应事件也让公众的目光聚
焦到药品安全性指标的控制是否完善上。２０１５年版《中
国药典（二部）》中质量标准在含量测定项下增加了系统
适用性试验。是否能检测出已知杂质，且主成分是否能
与已知杂质达到良好的分离效果，最能表明质量标准是
否对安全性指标有良好把控。因此，含量测定的检测方
法不应仅停留在检测出主成分上。本研究中改进了保泰
松含量测定的检测方法，能够更加准确、有效地检验保
泰松片剂的主成分。采用高效液相色谱法，保泰松含量
结果较原酸碱滴定容量法测定结果略高２％，也验证了
原酸碱滴定容量法易受包衣颜色干扰，而使突跃终点观
察前置，造成检测结果不够准确。本研究中方法分离效
果良好，能够满足检验需求，灵敏度高，准确度好。
３． ２ 耐用性考察

曾考察４种不同厂家的色谱柱对保泰松片样品进
行耐用性试验。结果显示，采用４种不同厂家的色谱柱，
主峰与已知杂质分离度均大于１． ５，且按保泰松峰计，
理论板数均大于３ ０００，峰纯度良好。经方法学考察表
明，拟订色谱条件具有良好的系统适用性，适合测定保
泰松片中保泰松的含量，且能较好地控制其质量。
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