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高氯酸滴定法与高效液相色谱法测定地巴唑片中地巴唑含量比较
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摘要：目的比较高氯酸滴定法与高效液相色谱（ＨＰＬＣ）法测定地巴唑片中地巴唑的含量。方法高氯酸滴定法中以甲基橙为指示液；
ＨＰＬＣ法，色谱柱为Ａｇｉｌｅｎｔ Ｅｃｌｉｐｓｅ ＸＤＢ － Ｃ１８柱牗 ２５０ ｍｍ × ４． ６ ｍｍ，５ μｍ牘，流动相为甲醇－水－三乙胺（８０ ∶ １９． ５ ∶ ０． ５，Ｖ ／ Ｖ ／ Ｖ），流速
为１． ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ，检测波长为２７５ ｎｍ，柱温为２６ ℃，进样量为１０ μＬ。结果高氯酸滴定法测定的平均含量为９４． ８５％，ＲＳＤ为３． ５０％
牗 ｎ ＝ ５ 牘；ＨＰＬＣ法测定的平均含量为９７． ８０％，ＲＳＤ为１． ４８％ 牗 ｎ ＝ ５ 牘。结论ＨＰＬＣ法能更好地减少杂质干扰，可更准确地测定地巴唑
片中地巴唑的含量。
关键词：高氯酸滴定法；高效液相色谱法；地巴唑片；地巴唑；含量测定
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究中在药典和国家质量标准基础上，选择了成分较明确
且含量较高的通关藤苷Ｇ作为考察指标。

综上所述，本研究中建立的方法简单、可靠，可用于
消癌平片的质量控制。
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图１ 高效液相色谱图

地巴唑是２ －苄基苯并咪唑的盐酸盐，对血管平滑
肌有直接松弛作用，临床多用于治疗轻度高血压、心绞
痛、脑血管痉挛犤 １ － ２ 犦、胃肠平滑肌痉挛、脊髓灰质炎后遗
症、外周颜面神经麻痹等疾病，也可用于妊娠期高血压
综合征的治疗。片剂质量直接关系用药安全犤 ３ 犦，需进行
检测。常用的高氯酸滴定法和高效液相色谱牗ＨＰＬＣ牘法
各有优势，前者的优点是可快速得到结果，但对环境要
求较高，湿度不能大，一定要是标定温度，使用的器皿一
定要干燥，而且不能边滴定边溶解；后者的优点是分离
效率高，选择性好，检测灵敏度高，操作自动化，应用范
围广犤 ４ 犦，但分析成本较高，购买仪器及日常维护费用较
高，且对操作人员技术要求高犤 ５ 犦。现行质量标准中地巴
唑片的含量测定方法专属性不强，不利于质量控制。本
研究中比较了高氯酸滴定法和ＨＰＬＣ法测定地巴唑片
中地巴唑含量的效果。现报道如下。
１ 仪器与试药
１． １ 仪器

ＬＣ － ２０３０Ｃ ３Ｄ型高效液相色谱仪（日本Ｓｈｉｍａｄｚｕ
公司）；ＦＡ２００４型电子分析天平（上海精密科学仪器有
限公司）；滴定管（５０ ｍＬ，上海化科实验器材有限公司）；
分液漏斗（１５０ ｍＬ）、移液管（２５ ｍＬ）均购自泰州市姜堰
区东方科教仪器厂；容量瓶（５０ ｍＬ，上海垒固仪器有限
公司）；ＧＭ － ０． ３３Ａ ０． ２２ μｍ微孔滤膜（深圳市三利化
学品有限公司）。
１． ２ 试药

地巴唑片（山西仟源医药集团股份有限公司，批
号为Ｃ１５１２０１，规格为每片５ ｍｇ）；盐酸地巴唑对照品
（中国食品药品检定研究院，批号为１００４２ － ２０１００２，纯

度为９８． ９％）；高氯酸标准滴定液（上海化学试剂研究
所，批号为２０１４ － １９，复标浓度为０． １０１ ９ ｍｏｌ ／ Ｌ）；甲
醇为色谱纯，其余试剂均为分析纯，水为蒸馏水。
２ 方法与结果
２． １ ＨＰＬＣ法
２． １． １ 色谱条件

色谱柱：ＡｇｉｌｅｎｔＥｃｌｉｐｓｅＸＤＢ －Ｃ１８柱牗２５０ｍｍ×４． ６ｍｍ，
５ μｍ 牘；流动相：甲醇－水－三乙胺（８０ ∶ １９． ５ ∶ ０． ５，
Ｖ ／ Ｖ ／ Ｖ）；流速：１． ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ；检测波长：２７５ ｎｍ；柱温：
２６ ℃；进样量：１０ μＬ犤６ － ７ 犦。
２． １． ２ 溶液制备

称取盐酸地巴唑对照品１２． ５ ｍｇ，精密称定，置
２５ ｍＬ容量瓶中，加甲醇溶解并定容，经０． ２２ μｍ微孔
滤膜滤过，取续滤液，即得对照品贮备液犤 ８ 犦；取５ ｍＬ，置
２５ ｍＬ容量瓶中，加甲醇并定容，即得对照品溶液。称取
样品粉末适量，置２５ ｍＬ容量瓶中，加甲醇溶解并定
容，经０． ２２ μｍ微孔滤膜滤过，取续滤液，即得供试品
溶液。以溶剂作为阴性对照品溶液。
２． １． ３ 方法学考察

系统适用性试验：取２． １． ２项下３种溶液各适量，
按拟订色谱条件进样测定。结果理论板数以地巴唑峰计
不低于２ ０００，详见图１。

线性关系考察：分别精密量取对照品溶液２０，５０，
１００，１５０，２００ μＬ，加流动相定容至２００ μＬ，摇匀，制得
系列对照品溶液，按拟订色谱条件进样测定，记录峰面
积。以进样量（Ｘ，μｇ）为横坐标、峰面积（Ｙ）为纵坐标进
行线性回归，得回归方程Ｙ ＝ １７ ０５０ Ｘ － ５． １４２，ｒ ＝
０． ９９９ ９（ｎ ＝ ５）。结果表明，地巴唑进样量在０． ２ ～ ２． ０ μｇ
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表２ 样品含量测定结果（％，ｎ ＝ ５）
方法

ＨＰＬＣ法
高氯酸滴定法

１
９７． ８５
９２． ７５

２
９５． ７５
９９． ２４

３
９９． ５６
９１． ３５

４
９８． ６５
９３． ５６

５
９７． ２０
９７． ３５

Ｘ
９７． ８０
９４． ８５

ＲＳＤ
１． ４８
３． ５０

取样量牗 ｇ 牘
０． ５０２ １
０． ５０３ ３
０． ５０４ ２
０． ５１０ ４
０． ５０７ ９
０． ５０８ ３

样品含量牗ｍｇ 牘
０． １０２ ９
０． １０４ ５
０． １０３ ３
０． １０７ １
０． １０４ ２
０． １０３ ２

加入量牗ｍｇ 牘
０． １０２ ８
０． １０４ ２
０． １０３ ５
０． １０７ ０
０． １０４ １
０． １０３ ３

测得量牗ｍｇ 牘
０． ２０５ ５
０． ２０８ ８
０． ２０６ ６
０． ２１３ ９
０． ２０８ １
０． ２０６ ７

回收率（％）
９９． ８１
１００． １０
９９． ８１
９９． ８１
９９． ８１
１００． １９

Ｘ（％）

９９． ９２

ＲＳＤ（％）

０． １３

表１ 地巴唑加样回收试验结果牗 ｎ ＝ ６ 牘

范围内与峰面积线性关系良好。
精密度试验：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。结果的ＲＳＤ为
２． ４５％（ｎ ＝ ６），表明仪器精密度良好。

稳定性试验：取同一供试品溶液适量，分别于室温
下放置０，４，８，１２，１６，２４ ｈ时按拟订色谱条件进样测
定，记录峰面积。结果的ＲＳＤ为２． ６２％（ｎ ＝ ６），表明供
试品溶液室温放置２４ ｈ内基本稳定。

重复性试验：称取同一样品适量，精密称定，同法制
备供试品溶液，再按拟订色谱条件进样测定，记录峰面
积，并计算含量。结果的ＲＳＤ为２． ６４％（ｎ ＝ ６），表明方
法重复性良好。

加样回收试验：取已知含量的样品适量，共６份，分
别加入一定质量浓度的对照品溶液，同法制备供试品溶
液，再按拟订色谱条件进样测定，记录峰面积，并计算回
收率。结果见表１。

２． ２ 高氯酸滴定法
取样品５０片，精密称定，置研钵中研磨，称取适量

（相当于地巴唑０． ２ ｇ），精密称定，置分液漏斗中，加１０ ｍＬ
水，摇匀溶解，加氢氧化钠５ ｍＬ，氯仿５０ ｍＬ，振摇，萃
取，分离出氯仿层。滤过，取续滤液２０ ｍＬ，加１． ５ ｍＬ甲
基橙为指示液，用０． １ ｍｏｌ ／ Ｌ高氯酸溶液滴定，溶液呈
桃红色则指示滴定终点。
２． ３ 样品含量测定结果

ＨＰＬＣ法的测定结果较高氯酸滴定法更满意，详见
表２。

３ 讨论
现行药品标准中采用碱提取非水滴定法测定地巴

唑片的含量，操作烦琐费时，不易掌握。傅应华等犤 ９ 犦应用
一阶导数光谱法测定地巴唑片含量，同时考察了样品的
含量均匀度，结果显示，地巴唑溶液在７２ ｈ内其一阶导
数光谱振幅基本不变，故此法可用于该制剂的质量控制。

李伟犤 １０ 犦采用阴离子表面活性剂滴定法对地巴唑进行了
含量均匀度检查，结果显示操作可行。其他测定方法还
有ＨＰＬＣ法及高氯酸滴定法，高氯酸滴定法为非水滴定
法，原理为氢离子与早弱碱性基团结合，但该方法专属
性不高犤１１ － １２ 犦。高氯酸滴定时，如样品溶解不完全，粉末置
分液漏斗时，易堵塞活塞，导致溶解困难犤１３ 犦。ＨＰＬＣ法可
很好地减少测定过程中杂质对地巴唑的影响，地巴唑属
有机铵盐酸盐，在甲醇－水流动相中会发生严重的拖尾
现象，而加入０． ５％三乙胺后，可很好地改善该情况犤１４ 犦。

综上所述，ＨＰＬＣ法相对于高氯酸滴定法能更好地减
少杂质对地巴唑含量测定的干扰，可更准确地测定含量。
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