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片剂药物溶解方法对含量测定结果的影响
南 沣，王 影，张 丹，米 欣

（陕西省商洛市药品检验所，陕西商洛７２６０００）
摘要：目的比较超声处理法、调速震荡法与手动振摇法在药品检验药物溶解中的应用。方法采用超声处理法、调速震荡法与手动振摇
法对盐酸二甲双胍片、氢氯噻嗪片、硝苯地平片、维生素Ｂ１片进行预处理并测定含量，考察上述３种方法对不同样品含量测定结果的
影响。结果与结论超声处理法操作简便、快捷，溶解效果满意，建议在药品检验中采用。
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在药品检验中，一般要对固体制剂进行预处理，即
将药品待测成分溶解出来，处理中常常提到“振摇使溶
解”犤 １ 犦，表述含糊不清。不同的实验人员会选择不同的溶

解方法，通常采用超声处理、手动振摇与调速震荡３种
方法犤 ２ － ５ 犦。超声处理法（１法）是指用频率为２０ ～ ５０ ｋＨｚ
的电磁波处理样品，能让样品和溶剂产生声波空化作

磷酸盐缓冲中分别加入６，１２，２４ ｍＬ １０％四丁基氢氧化
铵的流动相下的色谱图，发现离子试剂在６ ～ ２４ ｍＬ范
围内，对氨基酚的色谱行为几乎没有影响，故不改变离
子对试剂的浓度。

柱温确定：药典采用柱温为４０ ℃，试验发现降低柱
温会增加对氨基酚在色谱柱中的保留，与马来酸氯苯那
敏分离度增加。经试验，在２５ ℃时分离良好，故采用
室温。
参考文献：
犤 １ 犦陈卫，顾晓红，顾炳仁，等． ＨＰＬＣ同时测定酚麻美敏片的４
种成分犤 Ｊ 犦 ． 华西药学杂志，２０１４，２９ 牗６ 牘 牶 ７０８ － ７０９．

犤２ 犦姜红，彭军，高英杰． 高效液相色谱法测定酚麻美敏片
的含量犤 Ｊ 犦 ． 中国现代应用药学杂志，１９９９，３ 牗１６ 牘 牶 ４９ － ５１．

犤３ 犦粱爱仙，庞发根，李美芳，等． ＨＰＬＣ法测定酚麻美敏胶囊中４
种有效成分的含量犤 Ｊ 犦 ． 今日药学，２０１６，２６ 牗５ 牘 牶 ３２７ － ３３０．

犤４ 犦李建，李增和． ＨＰＬＣ法测定酚麻美敏片中３种组分的含
量犤 Ｊ 犦 ． 药物分析杂志，２０１０，３０ 牗８ 牘 牶 １５１０ － １５１２．

犤５ 犦黄小琴，马继梅． ＨＰＬＣ测定酚麻美敏片中对乙酰氨基酚的含
量犤 Ｊ 犦 ． 首都医药，２０１３ 牗１４ 牘 牶 ８５ － ８６．

犤６ 犦翁水旺． 高效液相色谱法测定酚麻美敏口腔崩解片中对乙
酰氨基酚、氢溴酸右美沙芬、盐酸伪麻黄碱和马来酸氯苯那
敏４组分的含量犤 Ｊ 犦 ． 中国药学杂志，２００７，４２（９）牶 ６９５ － ６９８．

犤７ 犦吴瑞艳． 酚麻美敏软胶囊含量测定犤 Ｊ 犦 ． 科技创新与应用，
２０１１，２０（５）牶 ５．

犤８ 犦周幸福，任国强，汤迎春． 酚麻美敏片致严重过敏反应１例犤Ｊ犦．
药物流行病学杂志，２００１，１０（４）牶 ２１６．

犤９ 犦姜红，高英杰． 紫外分光光度法测定酚麻美敏片中对乙酰
氨基酚的含量犤 Ｊ 犦 ． 天津药学，１９９９，１１（２）牶 ６７ － ６８．

犤１０ 犦 厉以强，孙立伟，曲甍甍，等． 氨基酚类化合物对鲤鱼
牗 ｃｙｐｒｉｎｕｓ ｃａｐｒｉｏ 牘肾细胞遗传毒性的影响犤 Ｊ犦 ． 环境科学研究，
２００４，１７（５）牶 ３５ － ３７．

犤１１ 犦 Ｔｏｐｈａｍ ＪＣ． Ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｃａｒｃｉｎｏｇｅｎ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｓｐｅｒｍ ｈｅａｄ
ａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓ ｉｎ ｍｉｃｅ 犤 Ｊ 犦 ． Ｍｕｔａｔｉｏｎ Ｒｅｓｅａｒｃｈ，１９８０，６９（１）牶
１４９ － １５５．

犤１２ 犦国家药典委员会． 中华人民共和国药典（二部）犤Ｍ 犦 ． 北京：
中国医药科技出版社，２０１５牶 ２３４ － ２３５，３１８ － ３２２．

犤１３ 犦 ＴｈｅＵｎｉｔｅｄ Ｓｔａｔｅｓ Ｐｈａｒｍａｃｏｐｉｅｉａｌ Ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎ． ＵＳＰ３６ －ＮＦ３１犤Ｍ犦．
Ｒｏｃｋｖｉｌｌｅ牶 Ｔｈｅ Ｕｎｉｔｅｄ Ｓｔａｔｅｓ Ｐｈａｒｍａｃｏｐｉｅｉａｌ Ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎ，２０１２：
９７６ － ９８０．

犤１４ 犦 Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｐｈａｒｍａｃｏｐｏｅｉａ Ｃｏｍｍｉｓｓｉｏｎ． ＥＰ８ 犤Ｍ犦 ． Ｓｔｒａｓｂｏｕｒｇ牶 Ｅｕ
ｒｏｐｅａｎ Ｄｉｒｅｃｔｏｒａｔｅ Ｈｅａｌｔｈ Ｃａｒｅ，２０１３牶 ２９６３ － ２９６４．

犤１５ 犦 Ｂｒｉｔｉｓｈ Ｐｈａｒｍａｃｏｐｏｅｉａ Ｃｏｍｍｉｓｓｉｏｎ． ＢＰ２０１８ 犤Ｍ犦 ． Ｌｏｎｄｏｎ牶 Ｔｈｅ
Ｓｔａｔｉｏｎｅｒｙ Ｏｆｆｉｃｅ，２０１８牶 ＶｏｌｕｍｅⅢ １ － ２，ＶｏｌｕｍｅⅠ＆Ⅱ１ － ５．

牗收稿日期：２０１８ － ０３ － ０２ 牘

檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨檨

·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ



Ｃｈｉｎａ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０１８年１０月５日第２７卷第１９期

Ｖｏｌ． ２７牞 Ｎｏ． １９牞 Ｏｃｔｏｂｅｒ ５牞 ２０１８

２０

用，在气泡形成、体积增大且破裂的过程中，样品能充分
扩散到溶剂中，均匀分布，从而达到充分溶解样品的作
用，且不影响大多数药物有效成分的生理活性犤 ６ － １１ 犦。调
速震荡法（２法）是振荡频率为０ ～ ３２０ ｒ ／ ｍｉｎ，振幅为
２０ ｍｍ，电机功率为６０ Ｗ，具有受力均匀、节省能源、操
作简便、噪音小的优点。手动振摇法（３法）是指通过用
手的振动充分摇匀，能使样品充分溶解而不破坏样品，
使有效成分分离出来的溶解方法。本研究中探讨了药品
检验时３种药物溶解方法对样品含量测定结果的影响，
现报道如下。
１ 仪器与试药
１． １ 仪器

ＵＶ － ２６００型紫外分光光度计（日本岛津有限公
司）；ＢＴ１２５Ｄ型电子分析天平（赛多利斯科学仪器公
司）；ＡＳ７２４０Ａ型超声溶解仪（天津奥特赛恩斯仪器有
限公司）；ＨＹ － ２型调速多用振动仪（国华电器有限公
司）；１２６０型高效液相色谱仪（安捷伦科技有限公司）；
１ＨＰ － １０ － Ｈ型实验用超纯水机（重庆力德高端水处理
设备研发有限公司）。
１． ２ 试药

盐酸二甲双胍对照品（批号为１０００６６４ － ２０１２０３，
含量１００． ０％ ），硝苯地平对照品（批号为１００３３８ －
２０１１０４，含量９９． ９％ ），氢氯噻嗪对照品（批号为
１００３０９ － ２０１２０４，含量９９． ７％），均购于中国食品药品
检定研究院；盐酸二甲双胍片（规格为每片０． ２５ ｇ），维
生素Ｂ１片（规格为每片１０ ｍｇ），硝苯地平片（规格为每
片１０ ｍｇ），氢氯噻嗪片（规格为每片２５ ｍｇ），厂家与批
号见表１；甲醇牗色谱纯，批号为３４８６０ － ４Ｌ － Ｒ牘，乙腈
（色谱纯，批号为３４８５１ － ４Ｌ），均购于Ｓｉｇｍａ － Ａｌｄｒｉｃｈ
公司；盐酸（分析纯，四川西陇化工有限公司，批号为
１５０６０８）；水为超纯水。
２ 方法与结果
２． １ 样品处理及含量测定方法 犤 １ 犦

盐酸二甲双胍片：精密称取样品（批号分别为
Ｃ０１２０１６０５１０，Ｃ０１２０１５１２１９，１６０３２６），分别置１００ ｍＬ
容量瓶中，加水适量，超声使盐酸二甲双胍溶解，用水稀
释至刻度，精密量取续滤液１ ｍＬ，置２００ ｍＬ容量瓶中，
用水稀释至刻度，摇匀，即得供试品溶液Ａ。另精密称取
盐酸二甲双胍对照品，加水溶解并定量稀释成每１ ｍＬ约
含５ μｇ的对照品溶液。照紫外－可见分光光度法（药典
通则０４０１），在２３３ ｎｍ波长处测定吸光度。

维生素Ｂ１片：精密称取样品牗批号分别为１７０３０５，
Ｇ１６１１０１，１７０１０２ 牘，分别置１００ ｍＬ容量瓶中，加盐酸
溶液（９→１ ０００）约７０ ｍＬ，使溶解，精密量取５ ｍＬ，置
１００ ｍＬ容量瓶中，用上述溶液稀释至刻度，摇匀，即得
供试品溶液Ｂ。照紫外－可见分光光度法（药典通则

０４０１）在２４６ ｎｍ波长处测定吸光度，按Ｃ１２Ｈ１７ＣｌＮ４ＯＳ·
ＨＣｌ的吸收系数（Ｅ １％１ ｃｍ）为４２１计算。

硝苯地平片：避光操作，精密称取样品牗批号分别为
１２０８０３，Ｃ１２０９０３，１３０４０３ 牘，分别置５０ ｍＬ容量瓶中，加
甲醇适量，用甲醇稀释至刻度，摇匀，滤过，精密量取
５ ｍＬ置５０ ｍＬ容量瓶，用甲醇稀释至刻度，摇匀，即得
供试品溶液Ｃ。另取硝苯地平对照品，精密称定，加甲
醇溶解并定量稀释成每１ ｍＬ约含２０ μｇ的对照品溶
液。照高效液相色谱法（药典通则０５１２）测定硝苯地平
含量。

氢氯噻嗪片：精密称取样品牗批号分别为Ｂ１３０３０４，
１３０１１４１２，１３０３０１ 牘，分别置１００ ｍＬ容量瓶中，加甲醇－
乙腈（１ ∶ １）５ ｍＬ，振摇，加流动相２０ ｍＬ，超声使溶解，用
流动相稀释至刻度，摇匀，精密量取续滤液５ ｍＬ，置
２０ ｍＬ容量瓶中，用流动相稀释至刻度，摇匀，即得供试
品溶液Ｄ。另取氢氯噻嗪对照品，同法制备对照品溶液，
同法测定。照高效液相色谱法（药典通则０５１２）测定氢
氯噻嗪含量。
２． ２ 高效液相色谱法色谱条件
２． ２． １ 硝苯地平片

色谱柱：Ｃ１８柱（２５０ ｍｍ × ４． ６ ｍｍ，１０ ｎｍ ／ ５ μｍ）；流
动相：甲醇－水（６０ ∶ ４０）；流速：１． ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ；检测波长：
２３５ ｎｍ；柱温：３０ ℃；进样量：２０ μＬ。色谱图见图１。
２． ２． ２ 氢氯噻嗪片

色谱柱：Ｃ１８柱（２５０ ｍｍ × ４． ６ ｍｍ，５ μｍ）；流动相：
０． １ ｍｏｌ ／ Ｌ磷酸钠二氢钠（用磷酸调节ｐＨ至３． ０）－乙
腈（９ ∶ １）；流速：１． ５ ｍＬ ／ ｍｉｎ；检测波长：２７１ ｎｍ；柱温：
３０℃；进样量：１０μＬ。色谱图见图１。
２． ３ 药物溶解时间

本试验对前处理时间进行了考察。供试品溶液Ａ和
供试品溶液Ｂ经３种方法各处理溶解１５ ｍｉｎ，供试品溶
液Ｃ经３种方法各处理溶解１０ ｍｉｎ，供试品溶液Ｄ经３种
方法各处理溶解５ ｍｉｎ。
２． ４ 含量测定结果

结果见表１。其中，盐酸二甲双胍片、维生素Ｂ１片、硝
苯地平片、氢氯噻嗪片标准规定含量分别为９５． ０％ ～
１０５． ０％，９０． ０％ ～ １１０． ０％，９０． ０％ ～ １１０． ０％，９３． ０％ ～
１０７． ０％。
３ 讨论
３． １ 溶解因素分析

试验结果表明，溶解样品方法的选择对含量测定结
果有一定影响，盐酸二甲双胍片和维生素Ｂ１片采用紫
外可见分光光度法，氢氯噻嗪片和硝苯地平片采用高效
液相色谱法，结果含量测定结果为１法＞ ２法＞ ３法，表
明超声处理法溶解样品效果最好，含量测定结果较高。
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药品名称
盐酸二甲
双胍片

维生素
Ｂ１片

硝苯地
平片

氢氯噻
嗪片

厂家
北京中惠药业有限公司
北京中惠药业有限公司
金花企业集团股份有限公司
山西汾河制药有限公司
山西云鹏制药有限公司
山西太原药业有限公司
临汾宝珠制药有限公司
山西云鹏制药有限公司
山西太原药业有限公司
山西云鹏制药有限公司
常州制药厂有限公司
常州制药厂有限公司

批号
Ｃ０１２０１６０５１０
Ｃ０１２０１５１２１９
１６０３２６
１７０３０５
Ｇ１６１１０１
１７０１０２
１２０８０３
Ｃ１２０９０３
１３０４０３
Ｂ１３０３０４
１３０１１４１２
１３０５２７１２

１法
１０１． ８１
１０２． ２０
１０２． ５３
９５． １４
９２． ５１
９５． ４４
９２． ５４
９２． ９３
９２． １１
１００． ７０
９９． ６４
９５． ４１

２法
１０１． １３
１０２． ００
１０１． ８１
９４． ９６
９２． ３７
９５． ２３
９２． １２
９２． ８０
９２． ０８
１００． ６８
９９． ５８
９５． ３３

３法
１００． ０７
１０１． １４
１０１． ０２
９４． ６２
９１． ９３
９５． １０
９１． ６２
９１． ８６
９１． ４２
１００． ５１
９９． ５０
９５． ２４

３． ２ 溶解方法比较 犤 ４ －１５ 犦

超声处理法是利用超声波，将原本是大分子的药物

通过物理方法将其打散，然后再将药物聚在一起，使其
成为小颗粒，比表面积呈几何倍数增大，溶解速率较快，
纯物理方法不会改变原来的溶解度，只是加速溶解，可
缩短几倍甚至几十倍的时间。调速振动法是通过调节调
速震荡仪的速度和频率在连续往复振荡工作中平稳可
靠，上下振荡、左右振荡、回旋振荡使样品充分溶解并混
合均匀，具有操作简便、噪音小、受力均匀，节省能源的
优点。手动振摇法是通过手动振摇将药物溶解，虽操作
简单，但对于本身较难溶解的药物，溶出量相对有限，
存在费时费力、溶解效率低、易漏液、振摇速度不均匀
等缺点。
３． ３ 建议

超声处理法作为样品检测前处理方法，可大大加快
溶出速率，使溶液在短时间内达到饱和，不仅提高了药
物有效成分的提取率，更能均匀地溶解待测样品，具有
安全高效、溶解快速、混合均匀的特点。故建议，若无特
殊规定，可采用超声处理法进行样品溶解。
参考文献：
犤 １ 犦国家药典委员会． 中华人民共和国药典（二部）犤Ｍ 犦 ． 北京：
中国医药科技出版社，２０１５：７７０，１２８７．

犤２ 犦王翔，贾青宁，王鹏程，等． 药品抽验与检验中存在的问题
及解决措施犤 Ｊ 犦 ． 中国药物经济学，２０１４（１２）：１５ － １６．

犤３ 犦朱效兵，石晶红，郭瑞，等． 超声处理结合碱提酸沉法提取
葵花粕蛋白的工艺研究犤 Ｊ 犦 ． 食品工业，２０１７ 牗８ 牘 牶 ９５ － ９９．

犤４ 犦肖燕，王宁，黄杨． 超声处理在药物溶解中的作用探
讨犤 Ｊ 犦 ． 中医药导报，２００７，１３ 牗８ 牘 牶 ８９ － ９０．

犤５ 犦李慧． 浅谈超声处理在西药检验中的应用犤 Ｊ 犦 ． 中国现代
药物应用，２００７，１（１２）：５０ － ５１．

犤６ 犦曾秋华，刘文京，袁秀丽． 药品检验操作中需要注意的几个
问题犤 Ｊ 犦 ． 首都医药，２０１３（１０）：６５．

犤７ 犦龚洁民．关于药品检验若干问题的探讨犤Ｊ犦．医学导刊，２００４（１０）：
１１６ － １１７．

犤８ 犦周海云，瘳宏年． ４种前处理方法对氨茶碱缓释片含量测定
结果的影响犤 Ｊ 犦 ． 中国医药科学，２０１３，３（６）：４２ － ４３．

犤９ 犦王明明，王志祥，乐龙，等． 超声提取大叶茜草素的工艺研
究犤 Ｊ犦． 西北药学杂志，２０１２，２７ 牗４ 牘 牶 ２３ － ２５．

犤１０ 犦隋红军，管廷武，陈会欣． 食品理化检验中样品前处理的方
法探讨犤 Ｊ 犦 ． 中国医药指南，２０１０，８（２６）：１５９ － １６１．

犤１１ 犦刘松青，刘芳． 药物色谱分析中生物样品前处理方法犤 Ｊ 犦 ．
中国医院用药评价与分析，２０１２，１２（１０）：８７１ － ８７３．

犤１２ 犦孔琦，张振清． 药物代谢转化和样品前处理技术的研究
进展犤 Ｊ 犦 ． 国际药学研究杂志，２０１８，３５ 牗２ 牘：１２４ － １２７．

犤１３ 犦于蕾，孙磊． 简论超声处理在西药检验中的应用犤 Ｊ 犦 ．
中国科技博览，２０１２（１８）：２５０．

犤１４ 犦 郭杰． 浅谈药品标准现状犤 Ｊ 犦 ． 医药前沿，２０１４（２７）：
３４１ － ３４３．

犤１５ 犦林瑞来． 难溶性药物溶解度的提高方法犤Ｊ犦 ． 中国医药指南，
２０１０，８（３）：３２ － ３３．
牗收稿日期：２０１７ － １２ － ２８；修回日期：２０１８ － ０３ － ０９ 牘

Ｕ ／ ｍＶ
１００

７５

５０

２５

０

１
９． ６７

ｔ ／ ｍｉｎ

Ａ
０ ２． ５ ５． ０ ７． ０ １０． ０

Ｕ ／ ｍＶ

１００

５０

０

１
９． ６６

ｔ ／ ｍｉｎ
０ ２． ５ ５． ０ ７． ０ １０． ０

Ｂ
Ｕ ／ ｍＶ

２
１０． ６３

ｔ ／ ｍｉｎ

７５

５０

２５

０
０ ２． ５ ５． ０ ７． ０ １０． ０

Ｃ
Ｕ ／ ｍＶ
７５

５０

２５

０
０ ２． ５ ５． ０ ７． ０ １０． ０

ｔ ／ ｍｉｎ

２
１０． ５９

Ｄ
１． 氢氯噻嗪 ２． 硝苯地平

Ａ． 氢氯噻嗪对照品溶液 Ｂ． 氢氯噻嗪供试品溶液
Ｃ． 硝苯地平对照品溶液 Ｄ． 硝苯地平供试品溶液

图１ 高效液相色谱图

表１ ３种方法含量测定结果（％）
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