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提� 要� 对 x 氨基水杨酸锌及相关物质 x 氨基水杨酸�水杨酸�对氨基苯酚和 x 苯偶氮基水杨酸的高效液相色

谱法k� ��� l的分离条件进行了优化研究o结果表明o采用 ��� � ��ktxs°° ≅ y s°° ¬q§qotsΛ° l作为分离

柱oth kς ςl� � ¦� �̈ � kwΒ yl作为流动相o在流速为 t°� °¬±的情况下o上述 x种物质在 ts°¬±内可以达到

基线分离o保留时间的日内和日间的变异系数分别小于 uh 和 xh o在一定浓度范围内o浓度与峰面积的线性关

系良好∀ 对 x 氨基水杨酸锌原药含量测定表明o主要杂质为 x 氨基水杨酸和水杨酸~对 x 氨基水杨酸锌在酸和

热强化条件下的浓度变化研究表明o分解产物为对氨基苯酚和 x 苯偶氮基水杨酸∀

关键词� 高效液相色谱法ox 氨基水杨酸锌ox 氨基水杨酸o水杨酸o对氨基苯酚ox 苯偶氮基水杨酸

分类号� � yx{ � |v

�� 前言

x 氨基水杨酸是治疗胃溃疡和节段性回肠炎的

药物�tou o血浆和尿液中药物的含量可采用高效液相

色谱法k� ��� l测定�v ∀ 为提高其疗效o我们首次合

成了药物 x 氨基水杨酸锌∀ 在进行药物质量检测及

稳定性研究过程中o我们对主要杂质 x 氨基水杨酸

和水杨酸o以及可能降解的产物对氨基苯酚和 x 苯

偶氮基水杨酸的 � ��� 的分离与测定进行了研究∀

结果表明o采用比文献�uov 简单的流动相ots°¬±

内可使 x种物质达到基线分离o测定准确o具有较高

的应用价值∀

�� 实验部分

� � � 仪器与试剂

�� y� � ��� 带 ��� y� � 可变波长紫外检测

器和 � � w� 微处理机o色谱柱为 ��� � ��o���

� {o��� ��o规格为 txs°° ≅ y s°° ¬q§qk岛津l∀

x 氨基水杨酸锌k简称 �� �� o||h o自制lox 氨

基水杨酸k简称 � �� o成都化学试剂厂lo水杨酸k简

称 �� o分析纯o北京化工厂lo对氨基苯酚k简称 � �o

分析纯o中国医药公司北京采购站lox 苯偶氮基水

杨酸k简称 ��� o|{h o自制lo乙酸k分析纯o北京化

工厂lotª ��� �� o� �� o�� o� �和 ��� 标准储备

液k溶于流动相中lo样品与流动相均用 s xΛ° 砂芯

漏斗过滤∀

� � � 色谱分析方法

分析样品在指定色谱柱和流动相条件下进行o

流速 t°� °¬±o柱温 usε o进样 usΛ�o采用 u{s±°

波长检测o记录峰面积 Αo重复进样 x次o计算平均

值o使 Α 对浓度 Χ进行线性回归制得工作曲线∀

�� 结果与讨论

� � � 优化色谱条件

我们对 �� �� o� �� o�� o� �o��� x种物质在

不同色谱柱和流动相组成条件下的色谱行为进行了

考察o结果见表 t∀ 结合表 t结果o在同时满足分析

时间短o保证分离度的情况下o采用 ��� � �� 为分

离柱oth kς ςl� � ¦� �̈ � kwΒ yl为流动相o 可使

图 �� ΖΑΣΑ 等标准物质混合液kαl

和 ���ε 处理液kβl的 ΗΠΛΧ谱图

Φιγq�� Τηε ΗΠΛΧ οφ α στανδαρδ P ιξτυρεkαl

ανδ σολυτιον kβl τρεατεδ ατ ���ε

色谱柱k¦²̄ °̧ ±l}��� � ��~流动相k°²¥¬̄̈ ³«¤¶̈ l}

th kς ςl� � ¦� �̈ � kwΒ ylot°� °¬±~检测波长k§̈ ·̈¦

·¬²± º¤¹¨̄ ±̈ª·«l}u{s±° ~进样k¬±­̈¦·¬²± ¹²̄ °̧ l̈}usΛ�∀峰

k� ¤̈®l}t �� �� ou � �� ov � �ow �� ox ���
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表 �� 不同色谱条件下 ΖΑΣΑ 及相关物质的 ΗΠΛΧ色谱行为

Ταβλε �� Τηε ΗΠΛΧ βεηαϖιουρ οφ ΖΑΣΑ ανδ ρελατεδ P ατεριαλσ διφφερεντ χηροP ατογραSηιχ χονδιτιονσ

色谱柱

� ²̄ °̧ ±

流动相kς ςl

� ²¥¬̄̈ ³«¤¶̈

τ� °¬±

�� �� � �� � � �� ���

备� � � 注

�²·̈

��� � �� th kς ςl� � ¦� �̈ � kzΒ vl v yu v {u w xt uw xv u| us ��� o�� 拖尾k·¤¬̄¬±ªl

��� � �� th kς ςl� � ¦� �̈ � kyΒ wl v xy v {x w {v tz sw uv t{ ��� 拖尾k·¤¬̄¬±ªl

��� � �� th kς ςl� � ¦� �̈ � kxΒ xl v w{ v |s x ts | {u tv vu �� 峰前倾k¯̈ ¤§¬±ªl

��� � �� th kς ςl� � ¦� �̈ � kwΒ yl v ws v {s x su y ty | uy 基线分离k¥¤¶̈ ¬̄±¨¶̈³¤µ¤·¬²±l

��� �� th kς ςl� � ¦� �̈ � kyΒ wl v |t w st v xs ts ux tv uw �� 拖尾严重k·¤¬̄¬±ªªµ¤¹¨̄¼l

��� �� th kς ςl� � ¦� �̈ � kwΒ yl u {u u |s w wu { ut ts {z ��� 拖尾严重k·¤¬̄¬±ªªµ̈¤¹¨̄¼l

��� � { th kς ςl� � ¦� �̈ � kwΒ yl v |{ w uv y ws x xu { |x � �峰加宽严重k³̈ ¤® ¥µ²¤§̈ ±¬±ªªµ¤¹¨̄¼l

��� � { th kς ςl� u� � �̈ � kwΒ yl u s{ u ts w uv u us y xw �� �� o� �� o�� 重叠k²¹ µ̈̄¤³³¬±ªl

分析物质达到基线分离∀ 标准物质 � ��� 谱图见图

t ¤∀

� � � ΖΑΣΑ 及相关物质保留时间的重现性

在选定的 � ��� 条件下o由 �� �� 等 x种物质

的保留时间考察结果表明o日内的变异系数小于

uh o日间的变异系数小于 xh o由此可对 �� �� 等

物质进行定性分析∀

� � � ΖΑΣΑ 及相关物质的工作曲线和检测限

分别用标准储备液配制一系列的标准溶液o并

进行 � ��� 分析o峰面积 Α 对各自的浓度 Χk°ª �l

进行线性回归o计算最低检测限kΣ Ν � ulo结果见

表 u∀ 表 u中的结果表明o在给定的浓度范围内o方

法的回收率在 |sh ∗ tswh 之间o变异系数小于

wh o可用于 �� �� 及相关物质的定量分析∀

表 �� ΖΑΣΑ 及相关物质的工作曲线和检测限

Ταβλε �� Τηε ωορκινγ χυρϖεσανδ δετεχτιον λιP ιτσ οφ ΖΑΣΑ ανδ ρελατεδ P ατεριαλσ

物� 质

� ¤·̈µ¬¤̄

浓度范围

� ²±¦qµ¤±ª̈

k°ª �l

工作曲线

� ²µ®¬±ª ¦̧ µ¹¨

检测限

� ·̈̈¦·¬²± ¬̄°¬·

k°ª �l

�� �� t s∗ tss Χ� s sty vΑn s wtkρ� s ||{ yoν� zl s zv

� �� t s∗ tss Χ� s stw uΑn s vzkρ� s ||y yoν� yl s xx

�� t s∗ tss Χ� s stu vΑn s utkρ� s ||w xoν� yl s wy

��� s {∗ xs Χ� s ss| uΑn s tzkρ� s ||{ zoν� zl s v{

� � s w∗ ws Χ� s sts {Αn s ttkρ� s ||| yoν� yl s vv

� � � ΖΑΣΑ 原药纯度测定

根据以上方法对 �� �� 原药中 � �� 和 �� 进

行测定o结果见表 v∀

表 �� ΖΑΣΑ 不同批号纯度的测定结果

Ταβλε �� Τηε Sυριτιεσ οφ χρυδε ΖΑΣΑ

�²q|ysvt{ �²q|yswty �²q|ys{ut �²q|ys{ts �²q|ys|tt

�� ktsª �l u t{" s tt w uv" s tv s tx" s st u tu" s s| t u{" s sx

� �� ktsª �l x yu" s t{ v |w" s s| { xw" s tu z sv" s tt y xu" s tz

�� �� ktsª �l |u vy" t su |t |z" t us {| xw" s {t |s tw" t s| |t {y" t u{

� � � ΖΑΣΑ 原药在酸和热条件下的稳定性

将 �� �� 原药用流动相配制成 tss°ª �的溶

液o在一定温度的水浴中热处理 ts°¬±o进行 � ���

分析k图 t ¥l∀ 将 �� �� 原药用一定浓度的硫酸配

制成 tss°ª �的溶液o测定 �� �� 及相关物质的浓

度o结果见表 w∀ 表 w表明}在室温下o�� �� 具有较

高稳定性o在高温下o�� �� 的稳定性降低o主要分

解为 � �� o� �和 ��� ∀ 在强酸溶液中o�� �� 发生

分解o有少量的 � �� o未检出其它物质∀ 实验表明}

在流动相为 th kς ςl� � ¦� �̈ � kwΒ yl时o并未

发现 �� �� 发生分解o此外 � ��� 测定宜在室温下

进行∀
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表 �� ΖΑΣΑ 及相关物质在酸热条件下的浓度变化kp 表示未检出l

Ταβλε � � Χονχεντρατιον χηανγε οφ ΖΑΣΑ ανδ ρελατεδ P ατεριαλσυνδερ αχιδ ανδ ηεατ χονδιτιονσk� }υνδετεχτεδl

处理条件

� ²±§¬·¬²±¶

©²µ·µ̈¤©° ±̈·

检出浓度k� ·̈̈¦·¤¥̄¨¦²±¦̈±·µ¤·¬²±l k°ª �l

�� �� � �� �� � � ���

uuε |{ uy" s z{ p p p

xsε {| wx" s |u x uv" s tx p p

{sε xy ty" s x| vw xv" s yu p { tv" s t{ p

tssε | zw" s uz z{ u|" s {z p v zu" s tt v wv" s tx

s xh kς ςl� u�� w x{ vt" s zu ux t{" s wu p p p

t sh kς ςl� u�� w uu uv" s xu { tu" s t| p p p

x sh kς ςl� u�� w p p p p p

� � � 结论

本法在 ts°¬±内可使 �� �� 等 x种物质达到基

线分离o方法灵敏�准确�重现性好o可用于 �� �� 原

药纯度测定o亦可用于 �� �� 稳定性研究∀
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