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[摘要 ] 目的:建立复方尿素地米乳膏中醋酸地塞米松的高效液相色谱含量测定方法, 提高制剂的质量控制标准。方法: 采用

WELCHROM C18柱 ( 5Lm, 4. 6 mm @ 250 mm ) ,流动相: 甲醇-水 ( 70B30); 流速: 1. 0 mL /m in; 柱温 28 e ; 检测波长 240 nm。结果:

醋酸地塞米松的线性范围为: 0. 01203~ 0. 1203 m g /mL ( r= 0. 9999),平均加样回收率为 99. 83% , RSD为 0. 95% ( n= 6) ;醋酸地塞

米松在 5批次乳膏中的标示百分含量为 98. 2%~ 104. 8%。结论:该含量测定方法稳定, 重现性好,可作为复方尿素地米乳膏的质

量控制方法。
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[ Abstrac t] Objec tive: To estab lish am ethod for de term ining the content of dexame thasone aceta te in Com pound Urea and Dexam ethasone

C ream byH PLC and ra ise its qua lity contro l standard. Methods: WELCHROM C18 ( 5 Lm, 4. 6 mm @ 250 mm ) co lum n w as used w ith

m e thano-lw ate r ( 70B30) as its m ob ile phase; flow- ra te was 1. 0 mL /m in; column tem pera ture w as 28 e ; the detection w avelength w as

240 nm. R esu lts: The linear range o f dexam ethasone acetate w as 0. 01203~ 0. 1203 m g /mL ( r= 0. 9999), the average recovery w as

99183%, RSD = 0. 95% ( n = 6); the conten t o f dexam ethasone acetate in Com pound U rea and Dexam ethasone Cream w as 98. 2%~ 104. 8% .

Conclusions: Th is de term ination m ethod o f dexam ethasone aceta te is stable and re liab le, and can be used for qua lity con tro l of Compound

U rea and Dexam e thasone Cream.
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  复方尿素地米乳膏是我院药剂科与皮肤科共同研

制的用于治疗部分过敏性皮炎、小儿湿疹、奶癣以及手

脚皮肤干燥皲裂的皮肤外用制剂, 疗效确切,在皮肤科

及儿科应用广泛,是秋冬季节皮肤护理兼具治疗作用

的医院制剂。由于处方成分复杂 (约 10种 ), 主药醋

酸地塞米松在成品中的含量极低 ( 0. 04% ), 如果成品

中地塞米松的局部浓度过高或过低, 可能增加患者尤

其是儿童用药的风险及影响疗效。近年来根据 5医疗

机构制剂再注册管理办法6, 国家对于医院制剂再注

册工作管理日益严格,非标制剂的质控标准有待提高。

原复方尿素地米乳膏质控标准中只有制剂的外观、性

状检查,缺少有效成分的含量测定控制指标。因此,本

文建立了该制剂中主药醋酸地塞米松的含量测定方

法, 以提高半成品及成品的质量控制标准,保证患者用

药安全、有效。

1 仪器与试药

HP1100高效液相色谱仪; 电子分析天平 (金华科

学仪器有限公司 ); 醋酸地塞米松对照品 (中国药品生

物制品检定所, 批号: 100122-200304, 含量 99. 99% );

复方尿素地米乳膏由本院制剂室制备, 批号分别为

080403-1、080403-2、080403-3、080403-4、080405。提取

用甲醇为分析纯, 流动相用甲醇为色谱纯, 水为纯化

水。

2 方法与结果

2. 1 色谱条件
WELCHROM C18色谱柱 ( 5Lm, 4. 6mm @ 250mm );

HP色谱工作站;流动相为甲醇-水 ( 70B30) ;柱温 28 e ;

流速 1 mL /m in;检测波长 240 nm;进样量 10 LL; 理论

塔板数不低于 3 000。在此条件下,测得醋酸地塞米松

对照品及复方尿素地米乳膏供试品的色谱图见图 1。

醋酸地塞米松的保留时间约为 7. 89 m in。
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1-醋酸地塞米松

图 1 高效液相色谱图 ( A.对照品; B.供试品 )

2. 2 对照品溶液的制备

精密称取醋酸地塞米松对照品适量, 加甲醇溶解

制成每毫升 0. 1203mg的溶液,作为对照品溶液。

2. 3 线性关系的考察

精密量取 / 2. 20法中醋酸地塞米松对照品溶液 1、

2、4、6、8 mL分别置 10 mL量瓶中, 加甲醇定容,分别

进样 10 LL, 测定峰面积。以浓度对峰面积进行线性

回归,得回归方程为 A = 1611. 7C - 5. 4, r= 0. 9999

( n = 6),醋酸地塞米松在 0. 01203~ 0. 1203 mg /mL范

围内线性关系良好。

2. 4 供试品溶液的制备

精密称取样品适量 (约相当于醋酸地塞米松 2mg),

加甲醇冰浴下超声提取 30m in,先用滤纸过滤,再用微

孔滤膜过滤, 定容至 50 mL(浓度约为 0. 04 mg /mL) ,

作为供试品溶液。精密吸取 10 LL进样。

2. 5 方法学考察
2. 5. 1 稳定性试验  以批号 080403-1的复方尿素地

米乳膏照 / 2. 40项下供试品溶液的制备方法制备供试

品溶液, 并于 0、2、4、8、16、24 h各进样 3次,按上述方

法测定。结果醋酸地塞米松峰面积和保留时间基本不

变, RSD分别不超过 1. 92%及 0. 36%。说明供试品溶

液在 24 h内稳定。

2. 5. 2 重复性试验  以批号 080403-1的复方尿素地

米乳膏照 / 2. 40项下供试品溶液的制备方法制备供试
品溶液, 进样 10 LL,连续进样 5次, 记录醋酸地塞米

松的色谱峰面积, 结果峰面积的 RSD (% )为 0. 66% ,

说明该法重复性良好。

2. 5. 3 精密度试验  精密量取对照品溶液 10 LL,连

续进样 5次,记录醋酸地塞米松的色谱峰面积,结果峰

面积的 RSD为 0. 86%, 说明该法精密度良好。

2. 6 回收率试验
精密量取已知醋酸地塞米松含量的样品溶液共 5

份, 分别精密加入不同浓度的醋酸地塞米松对照品溶

液, 混匀,按供试品溶液的制备方法制得回收率供试品

溶液,并按含量测定方法进行测定,结果见表 1。

表 1 加样回收率实验结果 (n = 6)

序号 样品含量 (m g /m L) 加入量 ( mg /mL) 实测量 (m g /mL ) 回收率 (% ) 平均回收率 (% ) RSD (% )

1 0. 0406 0. 0103 0. 0512 100. 59

2 0. 0406 0. 0103 0. 0506 99. 41

3 0. 0406 0. 0206 0. 0615 100. 49
99. 83 0. 95

4 0. 0406 0. 0206 0. 0618 100. 98

5 0. 0406 0. 0412 0. 0810 99. 02

6 0. 0406 0. 0412 0. 0806 98. 53

2. 7 样品测定
分别取不同批号的样品, 照 / 2. 40项下供试品溶

液的制备方法制备供试品溶液, 进样 10 LL, 按上述色

谱条件进行测定,记录峰面积并根据标准曲线计算醋

酸地塞米松的含量,结果见表 2。
表 2 复方尿素地米乳膏中醋酸地塞米松的含量测定 (n = 5)

批号
醋酸地塞米松含量

(m g/g)

标示量的百分含量

(% )

平均值

(% )

080403-1 0. 414 103. 5

080403-2 0. 406 101. 6

080403-3 0. 386 96. 6 100. 94

080403-4 0. 419 104. 8

080405 0. 393 98. 2

3 讨论
醋酸地塞米松的含量测定方法有紫外法

[ 1]
、HPLC

法
[ 2-3]

, 本试验选择 HPLC法, 以甲醇-水 ( 70B30)为流
动相, 检测波长 240 nm, 可排除其它组分对测定结果

的干扰。试验中对于流动相的选择曾经以甲醇-水

( 60B40)、甲醇-水 ( 50B50)、甲醇-水 ( 70B30 )为流动
相, 结果分离度、理论塔板数、峰形没有明显变化,但以

甲醇-水 ( 70B30)出峰时间最短, 所以选择甲醇-水

( 70B30)为流动相。
在提取方法的选择上曾以常温超声提取与冰浴低

温超声提取法制备供试品溶液,结果冰浴低温超声提

取法可将成品中的醋酸地塞米松提取更完全, 测得量

与加入量吻合。

值得注意的问题是: 留样观察中发现经放置一段

时间后, 成品中醋酸地塞米松含量测定结果有降低趋

势, 对照醋酸地塞米松与地塞米松的标准图谱,推测是
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醋酸地塞米松已部分分解成地塞米松的缘故。原因是

制剂中醋酸地塞米松性质不稳定,容易分解, 因此,本

制剂应注意低温避光保存,并且,根据留样观察含量测

定结果制定合理的有效期,是下一步研究的目标。

含量测定结果表明:该检测方法精密度高,重现性

好, 可用于制剂中半成品及成品的质量控制。
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