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盐酸丁卡因（Tetracaine hydrochloride）化学名为 4-（丁氨
基）苯甲酸-2-（二甲氨基）乙酯盐酸盐，是一种表面局麻药，能
暂时、完全和可逆地阻滞神经传导功能。注射用盐酸丁卡因
常用于硬膜外阻滞、蛛网膜下腔阻滞、神经传导阻滞和黏膜表
面麻醉。盐酸丁卡因的胶浆制剂，主要用于尿道、食道、阴道、

肛门、直肠等腔道的诊疗和静脉穿刺插管手术前皮肤麻醉，起
到局部润滑、松弛和止痛的作用。因盐酸丁卡因含有酯键，其
结构极其不稳定，当受到酸、碱、氧化、光照、高温等影响时极
易形成对丁氨基苯甲酸、对氨基苯甲酸、对氨基苯甲酸乙酯和
对丁氨基苯甲酸乙酯等有关物质。本文以“盐酸丁卡因”、“有
关物质”和“测定”等为关键词对相关数据库进行检索，对其中
收录的盐酸丁卡因原料药及制剂的含量和有关物质测定方法
相关文献作简要综述，以为盐酸丁卡因原料药及制剂的质量
控制提供参考。

1 含量的测定
1.1 永停滴定法和电位滴定法

永停滴定法曾是医院制剂中测定盐酸丁卡因的常用方
法。相比于药典中规定的非水滴定法，以亚硝酸钠溶液为滴
定剂的永停滴定法操作更加简便。由于温度升高会导致测定
结果偏低，故检测时应控制试验温度在 15～20 ℃之间。孙康
东等 [1]通过向溶液中加入碎冰块，将试验温度保持在 3 ℃左
右。这一调整不但使试验条件更易控制，也使测定结果的准
确性有了一定的提高。

电位滴定法采用pH玻璃电极为指示电极，通过氢氧化钠
溶液的滴定体积直接计算试样中盐酸丁卡因的含量。2010年
版《中国药典》（二部）规定，纯度大于99.0％的盐酸丁卡因，其
含量测定使用电位滴定法[2]。电位滴定法简便、经济，用于盐
酸丁卡因纯品的含量测定非常可靠，但对于盐酸丁卡因含量
较低、基质较为复杂的药物制剂该法却并不适用。

1.2 紫外-可见分光光度法

由于紫外-可见分光光度法所用仪器简单，操作简便，是医
院进行盐酸丁卡因原料药和院内简单基质制剂质控的常用方
法。通过对紫外光谱扫描，可以发现盐酸丁卡因在 228 nm和
311 nm波长附近各有1个吸收峰。其摩尔吸光系数会随着溶
液的 pH改变而改变[3]。基质比较简单的水性溶液中，常选择
311 nm作为检测波长；当基质比较复杂，在311 nm波长处有干
扰时，可以考虑在偏酸性溶液中于 228 nm波长附近测定。另
外，复杂基质样品测定时还要注意参比溶液的选择。

注射用盐酸丁卡因（粉末），通常每个安瓿含50 mg盐酸丁
卡因。2010年版《中国药典》（二部）中规定使用紫外-可见分
光度法，以pH6.0的磷酸盐缓冲液为溶剂，通过测定310 nm波
长处的吸光度进行定量分析[2]。

盐酸丁卡因滴眼液在临床上常用于测量眼压、角膜异物
剔除和眼科手术前的表面麻醉，是医院临床常用制剂。张秋
月和黄玉兴等[4-5]分别对院内自制的 0.1％～1.0％盐酸丁卡因
滴眼液进行了含量测定，测定波长分别为311 nm和310 nm，线
性范围在2～15 μg/ml之间，r值均在0.999以上。

吴佳滨等[6]对院内自制的用于局麻的盐酸丁卡因溶液（盐
酸丁卡因20 g，羟苯乙酯0.5 g，加注射用水至1 000 ml）进行了
含量测定，将检样直接用水稀释后测定 311 nm波长处的吸光
度，盐酸丁卡因质量浓度在2.5～12.5 μg/ml范围内与吸光度线
性关系良好（r＝0.999 9）。

韦宁等[7]对常用的院内制剂盐酸丁卡因胶浆（盐酸丁卡因
10 g，药用淀粉 70 g，甘油 80 g，加纯净水至 1 000 g）进行了含
量测定。针对胶浆剂黏稠的特性，其使用称重法采集样品，提
高了分析结果的准确性。样品用水溶解，经加热助溶，定容过
滤后直接测定滤液在 310 nm波长处的吸光度，盐酸丁卡因质
量浓度在 2.0～10.0 μg/ml范围内与吸光度呈良好的线性关系
（r＝0.999 3）。

有研究者[8-10]分别对内窥镜润滑凝胶、纤维肠镜润滑剂和
胃镜检查乳液丁微硅油乳中的盐酸丁卡因进行了含量测定，

有的用水作为溶剂，有的以 100 ml/L 醋酸 -醋酸钠缓冲液
（pH3.6）为溶剂，在 2.0～12.0 μg/ml范围内都获得了较好的质
量浓度-吸光度线性关系，r值均＞0.999。

1.3 高效液相色谱法

随着高效液相色谱仪的普及，采用高效液相色谱法检测
药物制剂中盐酸丁卡因的研究愈发受到关注。这是因为该法
通过分离的手段，不但可以准确测定复杂基质中的微量目标
物，还可以同时分析多种化合物。目前，多采用反相高效液相
色谱法对盐酸丁卡因进行含量测定。

在进行样品中盐酸丁卡因单组分含量测定时，多数研究
者使用了有机相（乙腈或甲醇）约占55％～80％的流动相。检
测波长采用310 nm[11-19]。

为了使主峰与杂质峰有更好的分离，并减少峰拖尾现象，

一些研究者向流动相中加入0.04％～0.5％的三乙胺或三乙醇
胺[12-16]，并将流动相的 pH调至 3.0左右。有试验结果显示，盐
酸丁卡因的保留时间会随流动相pH的降低而减小[20]。

当多组分同时测定时，需要兼顾各个组分的分离度和响
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酸，获得了较好的分离度。黄婧和范玉峰等[18-19]为了使样品中
的其他组分都有较好的响应，将检测波长调整为240 nm，获得
较好的试验结果。如果检测器具有同时检测多个波长的功
能，那么在分析多组分的时候便可有更多的色谱条件加以选
择[15-16]。

2 有关物质的测定
有关物质主要是指在生产过程中带入的起始原料、中间

体、聚合体、副反应产物，以及贮藏过程中的降解产物等，其含
量是反映药品纯度及其降解情况的直接指标，也是药品质量
控制中的关键项目之一。

虽然《中国药典》和《美国药典》[2，22]中都标注了使用薄层分
析法测定盐酸丁卡因原料药和注射剂的有关物质对丁氨基苯
甲酸，但由于还有其他结构相近的有关物质，且含量均较低，

使得高效液相色谱法日渐成为有关物质分析测定的主要
方法。

陈宁等[23]用高效液相色谱法对盐酸丁卡因原料药的合成
原料、中间体和降解产物对丁氨基苯甲酸、对氨基苯甲酸进行
了分析。检测波长为280 nm，流动相为0.01 mol/L磷酸二氢钠
溶液（含20 mmol/L十二烷基磺酸钠，用磷酸调pH至3.0）-甲醇
（25 ∶ 75，V/V）。在 pH 3.0的流动相中使用离子对试剂十二烷
基磺酸钠，可以调整保留时间，提高各组分间的分离度，改善
分离效果。

李洁[20]分析测定了注射用盐酸丁卡因及其降解物对丁氨
基苯甲酸和对氨基苯甲酸。盐酸丁卡因的检测波长为 315

nm，有关物质的检测波长为 308 nm。流动相为甲醇-水（含
0.4％三乙胺，用磷酸调 pH至 3.0）（55 ∶ 45，V/V）。之所以没有
在流动相中加入十二烷基磺酸钠，是担心色谱柱平衡时间较
长，且长时间使用会缩短色谱柱寿命。

张舒等[24]用磷酸盐缓冲液-乙腈梯度洗脱的方式同时测定
了盐酸丁卡因胶浆中的有关物质和其中防腐剂醋酸氯己定的
含量。经二极管阵列检测器检测，盐酸丁卡因及其主要降解
产物对丁氨基苯甲酸、对氨基苯甲酸破坏试验降解产物在300

nm波长处均有较大吸收，故将 300 nm作为盐酸丁卡因、对丁
氨基苯甲酸、对氨基苯甲酸的测定波长；醋酸氯己定的测定波
长定为258 nm。

陈利琴等 [25]对盐酸丁卡因药膜中的有关物质进行了分
析。与李洁的色谱条件相似，将 315 nm作为盐酸丁卡因的检
测波长，308 nm作为有关物质的检测波长。但在流动相中增
加了三乙胺，所用离子对试剂改为庚烷磺酸钠，并将甲醇的比
例增加到60％。尽管增添了两种可能的降解产物对氨基苯甲
酸乙酯和对丁氨基苯甲酸乙酯作为目标物，但在样品中也只
是检测到了对丁氨基苯甲酸和对氨基苯甲酸。该结果提示，

只要关注了对丁氨基苯甲酸和对氨基苯甲酸这两种主要的降
解产物，大部分盐酸丁卡因的有关物质就可以被检测到。如
还有其他杂质峰，按自身对照法也可以计算其含量。

3 结语
盐酸丁卡因原料药及制剂在临床上有广泛的应用。在日

常的药品质控工作中，需要对其含量及其有关物质进行测
定。由于样品中含量和基质的差异，使得测定方法的适用性
有所不同。盐酸丁卡因原料药可以采用电位滴定法、紫外-可
见分光光度法和高效液相色谱法进行分析；其组成简单的制
剂可以选择紫外-可见分光光度法和高效液相色谱法进行分
析；当组成复杂或需要同时测定多种组分的时候，高效液相色
谱法则是首选。同时，高效液相色谱法还是盐酸丁卡因原料
药及制剂有关物质测定的主要方法。
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