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磺胺醋酰钠滴眼液被广泛用于治疗眼部的细菌感染、沙

眼以及某些病毒感染。磺胺醋酰钠滴眼液质量标准收载于

2010年版《中国药典》（二部）中[1]，其含量测定采用永停滴定

法，专属性较差；有关物质项下磺胺限度检查为薄层色谱法，

操作烦琐、灵敏度低，且未对总杂质进行限度检查。笔者参考

相关文献[2-13]，采用高效液相色谱（HPLC）法同时测定了磺胺醋

酰钠滴眼液中磺胺醋酰钠、磺胺及其所含总杂质的含量。结

果表明，本方法操作简便，结果准确可靠，专属性强，可以更好

地控制该制剂的质量。

1 材料
1100型HPLC仪、G1314A VWD可变波长检测器、Chem-

Station色谱工作站（美国Agilent公司）。

磺胺醋酰钠对照品（批号：100819-200601，纯度：100％）、

磺胺对照品（批号：100024-198702，纯度：100％）均来源于中国

食品药品检定研究院；15％磺胺醋酰钠滴眼液（河南同源制药

有限公司，批号：120201、120202、120203）；甲醇为色谱纯，三

乙胺为分析纯，水为重蒸水。

2 方法与结果
2.1 色谱条件与系统适用性试验

色谱柱为 Agilent C18（250 mm×4.6 mm，5 μm）；流动相为

甲醇-0.625％三乙胺水溶液（磷酸溶液调 pH至 3.0）（10 ∶ 90），

流速为 1.0 ml/min；检测波长为 254 nm；柱温为 30 ℃；进样量

为10 μl；溶剂为水-甲醇（90 ∶10）。

取“2.2”项下混合对照品溶液和供试品溶液进样，在上述

条件下磺胺醋酰钠、磺胺与相邻的杂质峰均达到基线分离，磺

胺醋酰钠、磺胺峰理论板数分别为14 062、11 614，两者分离度

为11.2，色谱见图1A、B。

2.2 溶液的制备

2.2.1 混合对照品溶液。分别精密称取磺胺醋酰钠和磺胺对

照品各约30、10 mg，置于同一100 ml量瓶中，加溶剂适量使溶

解，稀释至刻度，摇匀；再精密量取5 ml，置于50 ml量瓶中，加

溶剂稀释至刻度，摇匀，即得。

2.2.2 供试品溶液。精密量取样品2 ml，置于100 ml量瓶中，

加溶剂稀释至刻度，摇匀；再精密量取 1 ml，置于 100 ml量瓶

中，加溶剂稀释至刻度，摇匀，即得。

2.3 空白辅料干扰试验
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μg/ml（r＝0.999 6、0.999 7），平均回收率分别为100.06％、99.90％，RSD分别为1.1％、0.9％，检测限分别为4.26、3.14 ng，定量限分

别为12.54、9.39 ng。结论：建立的含量测定方法操作简便，准确可靠，专属性强，可以更好地控制该制剂的质量。

关键词 高效液相色谱法；磺胺醋酰钠滴眼液；磺胺；含量测定

Simultaneous Determination of Sulfacetamide Sodium and Impurity Sulfanilamide in Sulfacetamide Sodium
Eye Drops by HPLC
GUO Xu-guang1，GUO Xiao-juan2，GUO Hai-bo3（1.Henan Provincial Institute for Food and Drug Control，Zheng-
zhou 450003，China；2.Zhang Zhongjing College of Chinese Medicine，Nanyang Institute of Technology，Henan
Nanyang 473004，China；3.Henan Center for Drug Evaluation and Certification，Zhengzhou 450004，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To establish the method for simultaneous determination of sulfacetamide sodium and impurity sulfanil-

amide in Sulfacetamide sodium eye drops. METHODS：HPLC method was adopted. The determination was performed on Agilent

C18 with mobile phase consisted of methanol-0.625％ triethylamine water solution（pH adjusted to 3.0 using phosphoric acid）（10 ∶
90）at the flow rate of 1.0 ml/min. The column temperature was 30 ℃ and the detection wavelength was set at 254 nm. RESULTS：

The retention time of sulfacetamide sodium and sulfanilamide were 7.1 min and 4.3 min，respectively. The linear range of sulfaceta-

mide sodium was 6-60 μg/ml（r＝0.999 6）with average recovery of 100.06％（RSD＝1.1％）；that of sulfanilamide was 2-20 μg/ml

（r＝0.999 7）with an average recovery of 99.90％（RSD＝0.9％）. The detection limits were 4.26 ng and 3.14 ng，and the quantifi-

cation limits were 12.54 ng and 9.39 ng，respectively. CONCLUSIONS：The developed method is simple，accurate，reliable and

specific，which can be used for the quality control of Sulfacetamide sodium eye drops.
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取按处方比例混合的空白辅料（依地酸二钠、无水亚硫酸

钠、山梨酸、水）适量，照“2.2.2”项下供试品溶液的制备方法制

备空白辅料试验溶液，进样 10 μl。结果辅料不干扰本品中磺

胺醋酰钠及杂质磺胺的测定，色谱见图1C。

2.4 专属性试验

以下试验样品批号均为120201。

2.4.1 氧化破坏。精密量取样品 2 ml，置于100 ml量瓶中，加

30％的过氧化氢溶液 1 ml放置 1 h后，加溶剂稀释至刻度，摇

匀；再精密量取1 ml，置于100 ml量瓶中，加溶剂稀释至刻度，

进样测定。结果氧化破坏后的磺胺醋酰钠与其杂质峰分离良

好，色谱见图1D。

2.4.2 酸破坏。精密量取样品 2 ml，置于 100 ml量瓶中，加 1

mol/L的盐酸溶液 10 ml，室温放置 1 h，再加 1 mol/L的氢氧化

钠溶液10 ml中和，加溶剂稀释至刻度，摇匀；再精密量取1 ml，

置于100 ml量瓶中，加溶剂稀释至刻度，进样测定。结果酸破

坏后样品中磺胺醋酰钠与其杂质峰分离良好，色谱见图1E。

2.4.3 碱破坏。 精密量取样品 2 ml，置于100 ml量瓶中，加1

mol/L的氢氧化钠溶液 10 ml，室温放置 1 h，再加 1 mol/L的盐

酸溶液 10 ml 中和，加溶剂稀释至刻度，摇匀；再精密量取 1

ml，置于 100 ml量瓶中，加溶剂稀释至刻度，进样测定。结果

碱破坏后的样品中磺胺醋酰钠与其杂质峰分离良好，色谱见

图1F。

2.4.4 高温破坏。精密量取样品 2 ml，置于 100 ml 量瓶中，

100 ℃水浴 24 h，加溶剂稀释至刻度，摇匀；再精密量取 1 ml，

置于 100 ml量瓶中，加溶剂稀释至刻度，摇匀，进样测定。结

果高温破坏后样品中磺胺醋酰钠与其杂质峰分离良好，色谱

见图1G。

2.4.5 强光破坏。精密量取样品 2 ml，置于100 ml量瓶中，强

光（4 500 lx）下照射24 h，加溶剂稀释至刻度，摇匀；再精密量

取1 ml，置于100 ml量瓶中，加溶剂稀释至刻度，摇匀，进样测

定。结果光破坏后样品中磺胺醋酰钠与其杂质峰分离良好，

色谱见图1H。

2.5 线性关系考察

分别精密称取磺胺醋酰钠对照品30 mg和磺胺对照品10

mg，置于100 ml量瓶中，加溶剂溶解并加至刻度，摇匀，作为贮

备液。精密量取贮备液 1.0、2.0、5.0、8.0、10.0 ml，分别置于 50

ml量瓶中，加溶剂稀释制成混合线性溶液，各进样10 μl，进样

分析，测定峰面积。以对照品质量浓度（c）为横坐标、峰面积（A）

为纵坐标，得磺胺醋酰钠和磺胺线性回归方程：A＝17.227c+

9.063 9（r＝0.999 6）、A＝8.209 5c+1.581（r＝0.999 7）。表明磺

胺醋酰钠和磺胺检测质量浓度线性范围分别为 6～60、2～20

μg/ml。

2.6 精密度试验

取磺胺醋酰钠和磺胺质量浓度分别为 30.0、10.0 μg/ml的

混合对照品溶液，每次进样10 μl，记录峰面积，重复6次，结果

平均峰面积分别为 726.7、84.3，RSD 分别为 0.2％、0.6％（n＝

6）。

2.7 溶液的稳定性试验

取磺胺醋酰钠和磺胺质量浓度分别为 30.0、10.0 μg/ml的

混合对照品溶液及“2.2.2”项下的供试品溶液各 1份（批号：

120201），分别在0、2、6、8、12、24 h注入液相色谱仪，记录峰面

积。计算峰面积RSD分别为0.44％和0.72％（n＝6），结果表明

对照品及供试品溶液在24 h内均稳定。

2.8 重复性试验

精密量取同一样品（批号：120201）6份，按“2.2.2”项下方

法配制成供试品溶液，分别进样测定其含量。结果，磺胺醋酰

钠的平均含量为 100.5％，RSD 为 0.6％；磺胺的平均含量为

0.39％，RSD为1.1％，结果表明本方法重复性良好。

2.9 检测限与定量限试验

取“2.5”项下溶液依次稀释后进样测定，在信噪比约为 3

时计算检测限，在信噪比约为10时计算定量限。结果，磺胺醋

酰钠、磺胺的检测限分别为4.26、3.14 ng，定量限分别为12.54、

9.39 ng。

2.10 回收率试验

精密称取磺胺醋酰钠、磺胺对照品和处方比例的空白辅

料，配制 3种不同质量浓度的溶液各 3份，共 9份，进样，测定

含量，计算回收率，结果见表1。

2.11 样品中有关物质的测定

精密量取样品 3批各 2 ml，置于 100 ml量瓶中，加溶剂稀

图1 高效液相色谱图
A.混合对照品；B.供试品；C.空白辅料；D.氧化破坏样品；E.酸破坏样

品；F.碱破坏样品；G.高温破坏样品；H.强光破坏样品；1.磺胺；2.磺胺醋

酰钠

Fig 1 HPLC chromatograms
A. mixed control；B. test samples；C. blank excipients；D. samples de-

stroyed by oxidation；E. samples destroyed by acid；F. samples de-

stroyed by alkali；G. samples destroyed by high-temperature；H. sam-

ples destroyed by highlight；1. sulfanilamide；2. sulfacetamide sodium
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释至刻度，摇匀，作为供试品溶液；再精密量取 1 ml，置于 100

ml量瓶中，加溶剂稀释至刻度，摇匀，作为对照液。精密量取

对照液与“2.2.1”项下的混合对照品溶液各10 μl分别注入色谱

仪，调节仪器灵敏度，使主成分峰的峰高约为记录仪满量程的

20％，记录色谱图；再精密量取供试品溶液10 μl注入色谱仪，

记录色谱图至主成分峰保留时间的 3倍。供试品溶液色谱图

中如有与对照品溶液中磺胺相应的色谱峰，按外标法计算磺

胺的含量，用自身对照法计算其他杂质的含量。结果测得 3

批（批号：120201、120202、120203）样品磺胺的含量分别为

0.39％、0.38％、0.39％，其他杂质含量分别为 0.07％、0.07％、

0.06％。

2.12 样品中主成分含量测定

分别精密量取“2.2”项下的供试品溶液和混合对照品溶液

10 μl注入液相色谱仪，记录色谱图，按外标法以峰面积计算，

结果批号为 120201、120202、120203的 3批样品中磺胺醋酰钠

的含量分别为100.5％、100.8％、101.2％。

3 讨论
（1）取本品流动相溶液，置于UV-260紫外-可见分光光度

计上扫描，结果磺胺醋酰钠和磺胺分别在265、257 nm波长处

有最大吸收，在 254 nm波长处，两者吸收强度也均较大，再参

考《美国药典》35版 [13]中磺胺醋酰钠眼膏含量测定的色谱条

件，最终选择254 nm为本试验的检测波长。

（2）本文参考相关文献[2-13]考察和比较了 4种流动相的分

析效果：①水-甲醇-冰醋酸（89 ∶ 10 ∶ 1）[13]，②磷酸盐缓冲液

（0.025 mol/L磷酸二氢钠溶液，用磷酸调pH 为3.0）-甲醇（90 ∶
10）[12]，③甲醇-0.25％醋酸水溶液（用氨水调pH至7.0）（7 ∶93）[11]，

④甲醇-0.625％三乙胺水溶液（用磷酸调 pH至 3.0）（10 ∶ 90）。

结果发现，流动相①条件下磺胺醋酰钠多次进样后主峰的保

留时间漂移较明显（RSD＝2.3％，n＝6），且峰面积的 RSD 为

2.6％（n＝6），也相对较大；流动相②条件下磺胺醋酰钠和磺胺

的峰形均不好（拖尾明显）；流动相③条件下磺胺峰形较好，但

磺胺醋酰钠峰形拖尾较明显，且出峰时间较早（2 min左右），易

受到甲醇溶剂峰的影响，磺胺醋酰钠和磺胺刚好达到基线分

离；流动相④加入三乙胺作为扫尾剂并用磷酸调节至合适的

pH值后，磺胺醋酰钠和磺胺不但分离度更好（达到11.2），而且

峰形均对称尖锐。降低流动相④的 pH，磺胺醋酰钠和磺胺峰

均前移，当 pH调至 3.0时，可得到理想的色谱图，故选择流动

相④作为本文方法的流动相。

（3）HPLC法同时测定药物制剂中磺胺醋酰钠和磺胺含量

也有相关文献[11]报道，但经试验并与本文的方法比较发现，本

文方法所得色谱图的对称因子（0.99）、分离度（11.2）及保留时

间（磺胺约 4.3 min、磺胺醋酰钠约 7.1 min）均明显优于文献方

法所得色谱图的对称因子（0.65）、分离度（2.1）及保留时间（磺

胺约2.1 min、磺胺醋酰钠约2.6 min）。
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表1 回收率试验结果（n＝3）

Tab 1 Results of recovery tests（n＝3）

组分
磺胺醋酰钠

磺胺

加入量，mg

24.28

24.01

23.83

30.11

29.81

29.72

36.45

36.28

36.09

7.91

8.35

8.02

10.15

10.09

9.86

11.96

12.05

12.44

测得量，mg

24.18

24.04

23.74

30.13

29.91

29.46

36.11

37.28

36.03

7.83

8.48

7.96

10.05

10.18

9.81

11.88

12.05

12.51

回收率，％
99.59

100.13

99.62

100.08

100.34

99.12

99.07

102.77

99.83

98.96

101.59

99.20

99.01

100.94

99.52

99.36

100.00

100.54

平均回收率，％
100.06

99.90

RSD，％
1.1

0.9

··2391


