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特非那定片溶出度检查和含量测定流动相的改进

吴海雯3宁波市药品检验所
,

浙江 宁波 7巧28 24

摘要 目的 9对特非那定片标准中溶出度检查与含量测定的流动相进行选择
,

统一为一个流动相
。

方法
9 采

用 高效液相 色谱法
。

结果 9 流动相 ∃ 为 乙睛
一
磷酸盐缓冲液 312 9 1 2 4

,

其 出峰时间最短
,

峰形 良好且专属灵

敏
。

结论
9
建议将 两个检测项 目中的流动相统一为流动相 :::

。
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特非那定片标准仁’:中溶出度检查与含量测定

均采用高效液相色谱法
,

但是两者流动相系统却不

一致
。

其中
,

含量测定的流动相 .规定如下
9 甲醇

Ψ

磷酸盐缓冲液3?2 9 02 4 3磷酸盐缓冲液的配制
9
磷

酸 7
/

1 ≅ Σ
,

加水 8 12 ≅ Σ
,

三乙胺 ∀ ≅ Σ
,

用三乙胺或

磷酸调节 Θ Φ 至 了
/

2
,

加水至 : 222 ≅ Σ 4 ;溶出度检查

的流动相 ∀ 规定如下
9 乙睛

一
水

一
磷酸盐缓冲液

Ψ

二乙胺31 22 9 8 2 2 9 :22 9 > 43磷酸盐缓冲液的配制
9 磷酸二氢钠 :7 >

/

: <
,

磷酸 7
/

0 ≅ Σ
,

加水至 : 2 2 2

≅ Σ4
。

首先
,

标准中对两种流动相系统的描述未统一
,

不规范
。

笔者认为应该统一为含量测定的有机相
Ψ

水相的描述方式
,

即溶出度检查的流动相 :: 应该描

述为乙睛
一

磷酸盐缓冲液312 9 12 43 磷酸盐缓冲液

的配制
9

磷酸二氢钠 :7
/

>: <
,

磷酸 2
/

70 ≅ Σ
,

加 水

8 12 ≅ Σ
,

二乙胺 > ≅ Σ
,

加水至 1 2 2 ≅ Σ 4
。

其次
,

标准中对两种流动相系统的规定未统一
。

笔者认为溶出度检查测定的是样品的相对含量
,

如

果条件允许
,

应该把两种流动相系统统一为一种流

动相
,

这样
,

配制和侧定过程都会更加简便快捷
。

为

此
,

进行了如下一系列实验研究
。

作者简介
9 吴海雯3 :< 5 卜 4

,

女
,

学士
,

主管药师
/

Ν)∃ 9

32 1 5 8 4?5 ? 72 7<0
;

Ω
一

≅ # +∃ 9 Γ ∋
、Α 一

:Ζ :> 7
‘

) ≅

: 仪器与试药

= Η+∃ )∀ ∗∃ ∃22 高效液相色谱仪
,

Φ& 色谱工作站
,

[Ο Μ 一 Μ ∴ 智能溶出仪 3天津大学无线 电厂 4
。

特非

那定对照品 3:2 2 0 < 0
一 0 2 2 0 2 :

,

中检所4
,

特非那定

片3市售 4
,

甲醇
、

乙睛 3色谱纯 4
,

水为重蒸水
,

其他

试剂均为分析纯
。

0 方法与结果

0
/

: 对照品溶液与供试品溶液的制备

0
/

:
/

: 溶出度对照品溶液的制备 精密称取特非那

定对照品约 :1 ≅ Η 置 012 ≅ Σ 量瓶中
,

加 7 ≅ Σ 冰醋

酸超声使溶解
,

加 2
/

: ≅ ] Σ 的盐酸溶液稀释至刻

度
,

摇匀即得
。

0
/

:
/

0 溶出度供试品溶液的制备 取本品 > 片
,

分

别置 > 个溶出杯 中
,

方法
9
溶 出度测定第 0 法 3桨

法 4
,

转速
9 1 2 !⊥ ≅ +∀

,

介质
9

盐酸溶液3< 2 :2 2 2 4 3即

2
/

: ≅ ] Σ 的盐酸溶液 4< 2 2 ≅ Σ
,

取样时间
9
81 而

∀

时
,

取样后立 即经 2
/

81 林≅ 微孔滤膜过滤
,

续滤液

作为供试品溶液
。

0
/

:
/

7 含量测定对照品溶液的制备 精密称取特非

那定对照品约 :1 毗 置 01 ≅ Σ 量瓶中
,

加流动相 ?2

≅Σ
,

超声 02 而 ∀ ,

放冷
,

加流动相至刻度
,

摇匀即得
。

0
/

:
/

8 含量测定供试品溶液 的制备 取本品 02 片
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3规格
9

>2 ≅ Η 4
,

精密称定
,

研细
,

精密称取约 : 片量

的细粉置 :2 2 ≅ Σ 量瓶中
,

加流动相 ?2 ≅ Σ
,

超声 02

≅ +∀
,

放冷
,

加流动相至刻度
,

摇匀
,

经 2
/

81 协≅ 微孔

滤膜滤过
,

续滤液作为供试品溶液
。

0
/

0 色谱条件选择
0

/

0
/

: 色谱柱为 岛津  !∀# 一 ∃ % & ∋ ( ∃ 一 )∗  

+,− # # . /
0

1 # # ,

,协# 2
,

流动相 为 3
,

检测波长

45, 6 # ,

柱 温 5, ℃
,

流速 +
0

) # 口# ∀ 6 ,

进 样 量

4− 卜7 ,

理论板数按特非那定峰计算应不小于 + ,−−
。

色谱图见图 + 。
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图 − 流动相为 !
,

色谱柱为Α 时特非那定的色谱图
Β 一
溶出度测定供试品溶液

, Χ 一
溶出度测定对照品溶液
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图 +

芝一百
≅
一 占 一不厂一而 +’4 万不品Ι

流动相为 3
,

色谱柱为 时特非那定的色谱图

Β 一
溶出度供试品溶液

,

Χ 一
含量测定供试品溶液

图 /

+ 4 5 / ϑ # Κ 6

流动相为 ΛΦ3 ,

色谱柱为Α 时特非那定的色谱图

4
0

4
0

4 色谱柱为
,

流动相为 ++
,

其余条件同上
。

结果柱压上下浮动大
,

导致出峰时间不一致
,

前后相

差 4 # ∀6
,

结果不理想
。

色谱图见图 4 。

Β 一
溶出度测定供试品溶液 ΙΧ 一

溶出度测定对照品溶液

5 讨论

笑1嵘)一

)叫卜闪一
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口尸≅ , < , < , ≅ 甲一尸≅ , ≅ , ≅ , ≅

+− +4 +/# ∀6
,Μ

0

,Δ伪乙

日
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图 ) 流动相为 ∗∗
,

色谱柱为 时特非那定的色谱图

Β 一
溶出度测定供试品溶液

, Χ 一
溶出度测定对照 品溶液

4
0

4
0

5 色谱柱 为 Α ∗ ∀ ϑ & 9 Ν &巧 Γ +Ο , +,− # # .

/
0

1 # # , , 卜#2
,

流动相为 ++
,

其余条件同上
。

色谱

图见图 5
。

4
0

4
0

/ 色谱柱为Α
,

流动相为 +++
,

乙
0

睛
一
磷酸盐缓

冲液 ,− Η ,− 2 磷酸盐缓冲液的配制
Η

磷酸二氢钠

+5
0

1 + Π
,

磷酸 −
0

54 # 7 ,

加水 /,− # 7 ,

三乙胺 1 # 7 ,

加水至 ,−− # 72
,

其余条件同上
。

色谱图见图 / 。

用色谱柱 岛津柱 2
,

流动相 3 简称 甲醇三

乙胺系统 2 柱压正常
,

峰形 良好
,

理论板数符合要

求
,

可以同时测定含量和溶出度
,

但是出峰时间较

长
,

测定溶出度时峰高值较小
,

峰形宽矮
,

用乙睛代

替甲醇
,

其余不变
,

效果更好 Ι用色谱柱
,

流动相 ++

简称 乙睛二乙胺系统 2
,

柱压不稳定
,

原因不明 Ι 改

用色谱柱 Α ∗∀ ϑΘ 9Ν & ΔΡ 柱 2
,

流动相 ΛΦ 和流动相 +++

简称乙睛三乙胺系统 2 柱压稳定
、

同样条件下出峰

时间缩短
。

两者相 比
,

乙睛三乙胺系统峰形更加对

称 明显改善了峰的拖尾 2
,

出峰时间更短
,

分析一

个样品只需要 1# ∀6
,

且得到的结果一致
。

建议将原

标准中的两个流动相统一为流动相 +++ 乙睛三乙胺

系统 2
。

钡」定溶 出度样品时
,

主峰后 面的一个小峰可能

是样品在酸中的降解产物
,

因为隔几天测定时发现
,

主峰变小而后面的杂质峰变大
,

但是在测定含量时

没有发现此峰
。
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