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烧伤是战时及日常生活中常见的机体损伤，是由于

物理、化学、放射性等因素造成的复杂的外伤性疾患[1]。

目前，外用药在烧伤中占有十分突出的作用，临床上常

用磺胺嘧啶银霜治疗烧伤患者[2-4]，具有良好的抗菌消炎

作用，但该药品的收敛作用较弱，更没有止痛作用 [5-6]。

解放军第411医院（以下简称“我院”）自制的洛索洛芬银

乳膏，具有洛索洛芬的镇痛、消炎、解热作用[7-8]和银离子

的抗菌消炎、收敛、减少渗出液的作用[9-11]；在控制烧伤

感染的同时，又能消炎、镇痛、解热，控制烧伤患者创伤

的恶化，达到更有效治疗烧伤的目的。鉴于目前该制剂

还未建立其含量测定方法，为更好地控制该制剂的质

量，达到用药有效、安全的目的，笔者参照《日本药典》[12]

中洛索洛芬钠及相关文献[13-14]中洛索洛芬钠制剂的测定

方法，建立了高效液相色谱法（HPLC）测定该制剂中

洛索洛芬银含量的方法，以期为该制剂的质量控制提

供参考。

1 材料
1.1 仪器

1525型 HPLC 仪，包括 2487型紫外检测器、Breeze

色谱工作站（美国Waters公司）；AB104-N型电子分析天

平（瑞士Mettler-Toledo公司）；SE-3001F型电子天平（美

国Ohaus公司）；HWS-12型电热恒温水浴锅（上海一恒

科学仪器有限公司）。

1.2 药品与试剂

洛索洛芬银乳膏（解放军第 411医院自制，批号：

20160629、20160630、20160701，规格：1％）；洛索洛芬钠

对照品（中国食品药品检定研究院，批号：100638-

200401，纯度：100％）；甲醇为色谱纯，其余试剂均为分

析纯，水为超纯水。

2 方法与结果
2.1 色谱条件

色谱柱：Diamonsil C18（150 mm×6.0 mm，5 μm）；流动

相：甲醇-水-冰醋酸-三乙胺（55 ∶45 ∶0.1 ∶0.1，V/V/V/V）；流

速：1.0 mL /min；检测波长：223 nm；柱温：30 ℃；进样量：

20 μL。
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摘 要 目的：建立测定洛索洛芬银乳膏中洛索洛芬银含量的方法，为该制剂的质量控制提供参考。 方法：采用高效液相色谱

法。色谱柱为 Diamonsil C18，流动相为甲醇-水-冰醋酸-三乙胺（55 ∶ 45 ∶ 0.1 ∶ 0.1，V/V/V/V），流速为 1.0 mL/min，检测波长为 223

nm，柱温为 30 ℃，进样量为 20 μL。结果：洛索洛芬银检测质量浓度线性范围为 6.53～130.7 μg/mL（r＝0.999 9）；定量限为

0.253 μg/mL，检测限为0.076 μg/mL；精密度、稳定性、重复性试验的RSD＜2％；加样回收率为96.79％～103.68％（RSD＝2.23％，

n＝9）。结论：该方法操作方便、结果准确、重复性好，可用于洛索洛芬银乳膏中洛索洛芬银的含量测定。
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Content Determination of Loxoprofen Silver in Loxoprofen Silver Cream by HPLC
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ABSTRACT OBJECTIVE：To establish a method for the content determination of loxoprofen silver in Loxoprofen silver cream，

and provide reference for the quality control of the preparation. METHODS：HPLC was performed on the column of Diamonsil C18

with mobile phase of methanol-water-glacial acetic acid-triethylamine（55 ∶ 45 ∶ 0.1 ∶ 0.1，V/V/V/V）at a flow rate of 1.0 mL/min，de-

tection wavelength was 223 nm，column temperature was 30 ℃，and the injection volume was 20 μL. RESULTS：The linear range

of loxoprofen silver was 6.53-130.7 μg/mL（r＝0.999 9）；the limit of quantitation was 0.253 μg/mL，limit of detection was 0.076 μg/

mL；RSDs of precision，stability and reproducibility tests were lower than 2％；recovery was 96.79％-103.68％（RSD＝2.23％，

n＝9）. CONCLUSIONS：The method is simple，accurate and reproducible，and can be used for the content determination of Loxo-

profen silver cream.
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2.2 溶液的制备

2.2.1 对照品溶液 取干燥至恒重的洛索洛芬钠对照

品约10 mg，精密称定，置于100 mL量瓶中，加5 mL 5％

的氨水振摇，使溶解，加甲醇定容，摇匀，作为对照品贮

备液。取上述对照品贮备液 2.0 mL，置于 10 mL 量瓶

中，加甲醇定容，摇匀，即得质量浓度为20 μg/mL的对照

品溶液。

2.2.2 供试品溶液 取样品约 1.0 g，精密称定，置于

100 mL量瓶中，加甲醇约20 mL，在60 ℃下水浴加热10

min，趁热加入 5 mL 5％的氨水，振摇使样品完全溶解，

加甲醇定容，摇匀，置于冰浴（烧杯中不断加冰）中冷却

4 h，取出，放至室温（25 ℃），作为供试品贮备液。精密

量取上述贮备液5 mL，置于25 mL量瓶中，加甲醇定容，

摇匀，经0.45 μm微孔滤膜滤过，取续滤液，即得。

2.2.3 阴性对照溶液 按样品的制备工艺和处方比例

制备不含洛索洛芬银的阴性样品，再按“2.2.2”项下方法

制备阴性对照溶液。

2.3 系统适用性试验

精密量取“2.2”项下对照品溶液、供试品溶液和阴性

对照溶液各适量，按“2.1”项下色谱条件进样测定，记录

色谱，详见图1。由图1可知，洛索洛芬银能达到基线分

离（分离度＞1.5）；理论板数以洛索洛芬银计≥3 000，保

留时间为12.5 min。结果表明，其他成分对测定无干扰。

2.4 线性关系考察

精密量取“2.2.1”项下对照品贮备液适量，加甲醇制

成洛索洛芬钠质量浓度分别为 5、10、20、40、60、80、100

μg/mL的系列对照品溶液。取上述对照品溶液各20 μL，

按“2.1”项下色谱条件进样测定，记录峰面积。以质量

浓度（x，μg/mL）为横坐标、峰面积（y）为纵坐标进行线性

回归，得洛索洛芬钠的回归方程为 y＝38 190x－6 343

（r＝0.999 9），洛索洛芬钠检测质量浓度线性范围为

4.96～99.2 μg /mL。通过洛索洛芬银与洛索洛芬钠的

相对分子质量比[Mr（Ag）∶Mr（Na）＝353 ∶ 268]，换算得

洛索洛芬银的回归方程为 y＝28 994x－6 343（r＝

0.999 9），洛索洛芬银检测质量浓度线性范围为 6.53～

130.7 μg/mL。

2.5 定量限与检测限考察

取“2.2.1”项下对照品溶液适量，倍比稀释，按“2.1”

项下色谱条件连续进样测定 6次，记录峰面积。当信噪

比为10 ∶ 1时，得定量限（LOQ）；当信噪比为3 ∶ 1时，得检

测限（LOD）。结果，经换算，洛索洛芬银的 LOQ 为

0.253 μg/mL，LOD为0.076 μg/mL。

2.6 精密度试验

取“2.2.1”项下对照品溶液适量，按“2.1”项下色谱条

件连续进样测定 6次，记录峰面积。结果，经换算，洛索

洛芬银峰面积的RSD＝0.19％（n＝6），表明仪器精密度

良好。

2.7 稳定性试验

取“2.2.2”项下供试品溶液（批号：20160629）适量，

分别于室温下放置0、2、4、6、8、12 h时按“2.1”项下色谱

条件进样测定，记录峰面积。结果，洛索洛芬银峰面积

的RSD＝0.74％（n＝6），表明供试品溶液在室温下放置

12 h内稳定性良好。

2.8 重复性试验

取“2.2.2”项下供试品溶液（批号：20160629）适量，

按“2.1”项下色谱条件进样测定，记录峰面积。结果，洛

索洛芬银峰面积的RSD＝1.67％（n＝6），表明本方法重

复性良好。

2.9 加样回收率试验

取同一批样品（批号：20160629）适量，共 9份，每份

约 0.05 g，精密称定，各置于 25 mL量瓶中，分别加入一

定质量的洛索洛芬钠对照品，按“2.2.2”项下方法制备浓

度为 80％、100％、120％的供试品溶液，每个浓度各 3

份。取上述供试品溶液各适量，按“2.1”项下色谱条件进

样测定，记录峰面积并计算加样回收率，结果见表1。

表1 加样回收率试验结果（n＝9）

Tab 1 Results of recovery test（n＝9）

取样量，g

0.05

0.05

0.05

0.05

0.05

0.05

0.05

0.05

0.05

样品含量，mg

0.496 8

0.497 4

0.493 0

0.495 7

0.497 8

0.494 2

0.498 2

0.494 5

0.496 6

加入量，mg

0.404 4

0.404 4

0.404 4

0.496 0

0.496 0

0.496 0

0.595 2

0.595 2

0.595 2

测得量，mg

0.908 0

0.894 4

0.903 6

0.975 8

0.990 2

0.992 6

1.111 7

1.090 0

1.113 7

加样回收率，％
101.68

98.17

101.53

96.79

99.27

100.48

103.07

100.05

103.68

平均加样回收率，％

100.53

RSD，％

2.23

2.10 样品含量测定

取 3批样品（批号：20160629、20160630、20160701）

各适量，按“2.2.2”项下方法制备供试品溶液，再按“2.1”

项下色谱条件进样测定，记录峰面积并按外标法计算洛

索洛芬银的含量。结果，3 批样品的含量分别为

0.10

0.00

－0.10

5 10 15
t，min

A

AU

1 0.10

0.00

－0.10

AU

2

5 10 15
t，min

B

0.10

0.00

－0.10

AU

5 10 15
t，min

C
A.对照品；B.供试品；C阴性对照；1.洛索洛芬钠；2.洛索洛芬银

A. reference substance；B. test sample；C. negative control；1.loxoprofen

sodium；2.loxoprofen silver

图1 高效液相色谱图

Fig 1 HPLC chromatograms

··852



中  
国  
药  
房  
网 

www
.chi
na-
phar
mac
y.co
m 

中国药房 2017年第28卷第6期 China Pharmacy 2017 Vol. 28 No. 6

98.21％、101.02％、101.82％（n＝3）。

3 讨论

3.1 耐用性试验

笔者曾选用不同流动相比例[甲醇-水-冰醋酸-三乙

胺（60 ∶ 40 ∶ 0.1 ∶ 0.1、65 ∶ 35 ∶ 0.1 ∶ 0.1，V/V/V/V）]，不同品牌

色谱柱Diamonsil C18（150 mm×6.0 mm，5 μm）和Zorbax

ODS（250 mm×6.0 mm，5 μm），又分别考察了柱温变化

（±5℃）、流速变化（±20％）时对其含量的影响[15]。结果

表明，洛索洛芬银峰面积的RSD均＜2.0％（n＝3），说明

本方法在不同流动相比例、不同型号的色谱柱、不同柱

温、不同流速下耐用性良好。

3.2 供试品溶液前处理

洛索洛芬银是一种难溶性的药物，只有在氨水、硝

酸等极少数溶剂中溶解。本试验采用硝酸进行溶解，但

硝酸破乳效果差，不能使之较好分离；而处理乳膏样品

时加入5％的氨水溶液来溶解洛索洛芬银，并在60 ℃水

浴中加热可使乳膏破乳，油水分离完全。因此，本试验

选择 5％氨水进行溶解。在处理时选用冰浴 4 h是为了

使乳膏基质凝固，达到易于滤过的目的。洛索洛芬银在

长时间的光照下不稳定，因此整个测定过程在具有避光

条件的房间内操作。

3.3 溶剂的选择

该制剂为乳膏剂，为避免乳膏基质对含量测定的影

响，笔者曾选用蒸馏水、流动相、甲醇、无水乙醇作为溶

剂进行试验。结果表明，选用甲醇作为溶剂时对乳膏基

质没有影响，结果准确，因此本试验选择甲醇为溶剂。

此外，在之后的水浴操作过程中需确保水浴加热时间充

分，如不充分会导致油水分离不完全，影响测定结果。

3.4 对照品的选择

洛索洛芬银是通过洛索洛芬钠与硝酸银合成的，目

前市面上还没有其对照品。本试验色谱图中测定的是

洛索洛芬酸母核，而洛索洛芬银和洛索洛芬钠均含有洛

索洛芬酸同一母核，钠离子和银离子不干扰洛索洛芬酸

的色谱测定，只是钠和银的原子量不同，经过洛索洛芬

钠与洛索洛芬银的相对分子质量之比即能换算得洛索

洛芬银的量，为避免没有洛索洛芬银对照品的困难，故

本试验选用洛索洛芬钠作为对照品使用。在色谱图中，

对照品溶液中含有洛索洛芬酸和钠离子，供试品溶液中

含有洛索洛芬酸和银离子，在HPLC图谱中显示的峰都

是洛索洛芬酸，所以二者在同一个保留时间出峰。

综上所述，本方法操作方便、结果准确、重复性好，

可用于洛索洛芬银乳膏中洛索洛芬银的含量测定。
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