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摘要:目的:建立用褶合光谱法对阿司匹林肠溶片中水杨酸进行限量检测的方法。方法:选择褶合

光谱波长范围为 210~ 330nm,间隔 2nm,以限量杂质三维褶合光谱差谱点域值为判据。结果:检测

3批样品,结果与药典方法一致。结论:方法简便,结果准确,适用于水杨酸的限量测定。
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� � 阿司匹林为一种临床常用的解热镇痛、抗

风湿药,由于其严重的胃及十二指肠副作用, 目

前多用其肠溶片。该药极易在生产中带入或贮

存中水解产生对人体有害的水杨酸, �中国药
典�( 1995年版)采用硫酸铁铵目视比色法对水

杨酸进行限量检查, 操作繁琐, 时间要求高, 分

辨率低。本文试用褶合光谱法检测阿司匹林肠

溶片中水杨酸的限量, 方法简便, 判断标准直

观,结果满意。

1 � 原理
褶合光谱法的特殊功能在于揭示整个紫外

可见光区内纯品与含限量杂质的非纯品对光吸

收特性的细微差异, 并以差谱点的形式加以定

量表达。检测时, 首先用纯品对仪器进行自我

训练,将不同条件下获得的纯品的吸光特性经

统计学处理,得出具有一定置信度、由上下限圈

定的褶合光谱标准, 然后用人工制备的含限量

杂质的非纯品测得的褶合光谱与之进行对照比

较(仪器自动进行) , 确定限量杂质差谱点值域,

以此为判别依据。凡待测样品的差谱点小于该

值域的判为合格,超过的判为不合格。

2 � 实验方法

2�1 � 仪器与试药
UV/vis � 褶合光谱仪 (第二军医大学研

制) ;阿司匹林(中国药典规格,含量 99�75% ) ;

水杨酸、无水乙醇(分析纯) ; 阿司匹林肠溶片

(A厂, 批号: 981005; B 厂, 批号: 990323; C 厂,

批号: 980418)

2�2 � 溶液的配制

2�2�1 � 纯品溶液的配制: 精密称取阿司匹林对

照品 0�1g,置 200ml量瓶中,加无水乙醇溶解稀

释至刻度(储备液)。取 1�10, 1�05, 1�00, 0�95,

0�90ml, 各置 50ml 量瓶中, 加无水乙醇稀释至

刻度,摇匀后待测。

2�2�2 � 含限量杂质的非纯品溶液的配制:精密

称取水杨酸50mg,置100ml量瓶中,加无水乙醇

溶解稀释至刻度, 摇匀,取 1�5ml,置 100ml量瓶

中,加无水乙醇稀释至刻度(储备液)。

取阿司匹林储备液 1�10, 1�05, 1�00, 0�95,

0�90ml, 分别置于 50ml 量瓶中, 各加相同量的

水杨酸储备液, 使其浓度为阿司匹林含量的

1�5%(药典规定的肠溶片限量) , 加无水乙醇至

刻度,摇匀后待测。

2�3 � 数据采集
纯品溶液:以无水乙醇为空白,在褶合光谱

仪上采集波长范围200~ 340nm 的5个不同浓度

阿司匹林纯品溶液的吸收度信息,每份溶液均

重新取样测定3次, 共得到15组吸收度数据。

限量杂质的非纯品溶液:按上述操作,采集

5个含限量杂质非纯品溶液的吸收度信息, 每

份溶液均重新取样测定 3 次, 共得到 15 组数

据,构成相应的 15个数据文件。

2�4 � 仪器自我训练
应用定性分析系统, 选择波长范围210~

330nm,间隔2nm, 将纯品溶液得到的15组数据

中的10组构成数据文件1, 另5组构成数据文件

2,将两个文件进行匹配比较, 得出三维褶合光

谱差谱图、二维相关系数差别图和同一性结论
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(差谱点为0�00% ) ,确认仪器自我训练完成。

2�5 � 确定限量杂质差谱点值域
将非纯品溶液得到的 15组数据文件分别

与数据文件1匹配比较,得出 15个三维褶合光

谱差谱点, 分别为 3�87%、3�92%、3�77%、

4�08%、 3�90%、 3�82%、 4�13%、 3�80%、

3�96%、 3�65%、 4�05%、 3�83%、 3�94%、

3�82%、3�87% ,经统计学处理, �x � s= ( 3�90 �

0�13) % ,其 95%置信度(上限)为 3�97%, 以此

作为三维褶合光谱差谱点值域判据,即差谱点

大于 3�97%的为不合格样品。

2�6 � 样品测定
取阿司匹林肠溶片, 去除肠溶衣,称取内含

阿司匹林为25mg的粉末,用无水乙醇分次研磨

移入 100ml 量瓶中, 无水乙醇稀释至刻度, 滤

过,取续滤液 2ml, 置 50ml量瓶中, 无水乙醇稀

释至刻度, 摇匀, 同上法操作采样, 建立数据文

件,与数据文件 1进行匹配比较, 得出差谱点,

判断,并与药典法比较。见附表1。

表 1 � 样品测定结果

样品
水杨酸限量

药典法 本法(差谱点)

A 合格 3�27

B 合格 2�98

C 超限 4�46(超限)

3 � 讨论

实验表明,纯品溶液与含限量杂质的非纯

品溶液的吸收光谱极相似, 常规的分光光度法

无法区别,但褶合光谱的差异却很明显,并以差

谱点直观地反映出来。测定结果与药典法一致。

实验中对片剂内的辅料依法进行了吸收光

谱的考察, 表明在200~ 340nm 波长范围内无紫

外吸收,但由于肠溶衣材料较复杂,样品测定时

采用去除肠溶衣后测定, 避免了其紫外吸收干

扰。

仪器自我训练时, 纯品样品数应根据检测

对象和仪器性能来决定,必须得出同一性结论,

否则应加大样本量后再训练, 直到自我训练最

终完成。 收稿日期: 2000- 01- 10

(上接第 224 页) � 进样量在 8~ 180ng 范围内

呈良好的线性关系。进样量在 1�5mg仍有明显

响应。样品溶液在室温下 24h内保持稳定。本

法快速、简便、可靠、检出灵敏度高于薄层法, 既

可用于定性鉴别,也可用于定量测定。

图 2 � 复方丹参片色谱图
峰 1 为丹参酮�A(保留时间 10�67min)

3�2 � 对提取条件进行考察,用乙醚温水浴回流

30min 与数次超声提取效果相当, 可用温水浴

提取代替超声提取。

3�3 � 本法的阴性加样回收率较低, 而已知样品

的回收率较高, 系因三七药材粉末对丹参酮 �

A有一定吸附作用,不能完全提取之故, 用同等

方法测定的已知样品因已处于吸附饱和状态,

故有较高的回收率。

3�4 � 药材的测定结果表明,丹参酮�A 的含量

差异高达数倍, 说明虽然中国药典规定了丹参

酮 �A的含量( 0�2%) , 但实际市场上的药材仍

良莠不齐,许多未能达到标准规定,直接影响到

制剂的质量。一些厂家基于经济效益的考虑,

在丹参浸膏的生产中采取水提的方法, 未能有

效提取脂溶性成份, 使丹参浸膏的有效成分的

含量极低,也直接影响了制剂的质量。我们用

符合药典标准的药材自制复方丹参片, 丹参酮

�A 的含量每片均可达 50�g 以上。而市场上

的样品含量差异达10倍之多, 建议尽快规定复

方丹参片的含量限度,对于提高药品质量很有

必要。 收稿日期: 2000- 01- 08
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