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［摘　 要］ 　 建立了一种沙咪珠利中水合肼残留检测的高效液相色谱法。 含水合肼样品用盐酸溶液

溶解后，加苯甲醛溶液衍生化，再用己烷提取，过滤后进样测定。 采用 Ｄｉｋｍａ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ Ｄｉａｍｏｎｓｉｌ
Ｃ１８ 色谱柱（２５０×４．６ ｍｍ， ５ μｍ）；流动相为乙二胺四乙酸钠 ０．０３％ ｍ ／ Ｖ ∶ 乙腈（３００ ∶ ７００，Ｖ ／ Ｖ）；流
速 １ ｍＬ ／ ｍｉｎ；紫外检测波长 ２６８ ｎｍ。 该方法在 ５～ １５０ ｎｇ ／ ｍＬ 的范围内具有良好的线性关系，回归

方程 Ｙ＝ ２６０． ３５Ｘ ＋ ７９６． １２，Ｒ２ ＝ ０． ９９９３。 １０、５０、１００ ｎｇ ／ ｍＬ 三个添加浓度的添加回收率分别为

１０５．５８％、１００．２１％、１０２．６０％，ＲＳＤ 分别为 ２．６６％、３．１６％、２．３１％。 该方法精密度好，快速准确，适用

于沙咪珠利样品中水合肼残留量的检测。
［关键词］ 　 沙咪珠利；水合肼；含量测定；高效液相色谱法

基金项目： 公益性行业（ 农业） 科研专项（２０１３０３０３８）；国家高技术研究发展计划（８６３ 计划）（２０１１ＡＡ１０Ａ２１４）

作者简介： 王汝金，硕士， 从事药物分析相关工作。

通讯作者： 张丽芳，ｔｗｉｎｇｚｈａｎｇ＠ ｓｈｖｒｉ．ａｃ．ｃｎ；薛飞群，ｆｑｘｕｅ＠ ｓｈｖｒｉ．ａｃ．ｃｎ

Ｔｈｅ Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ Ｈｙｄｒａｚｉｎｅ Ｈｙｄｒａｔｅ Ｒｅｓｉｄｕｅｓ ｉｎ Ａｃｅｔａｍｉｚｕｒｉｌ ｂｙ ＨＰＬＣ

ＷＡＮＧ Ｒｕ－ｊｉｎ， ＺＨＵ Ｊｉａｎ－ｄｅ，ＺＨＡＮＧ Ｌｉ－ｆａｎｇ∗，ＸＵＥ Ｆｅｉ－ｑｕｎ∗

（Ｋｅｙ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｏｆ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｄｒｕｇ Ｓａｆｅｔｙ Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ａｎｄ Ｒｅｓｉｄｕｅ Ｒｅｓｅａｒｃｈ，Ｓｈａｎｇｈａｉ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ，

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ａｃａｄｅｍｙ ｏｆ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ， Ｓｈａｎｇｈａｉ ２００２４１，Ｃｈｉｎａ）

　 　 Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ： ＺＨＡＮＧ Ｌｉ－ｆａｎｇ， Ｅ－ｍａｉｌ： ｔｗｉｎｇｚｈａｎｇ＠ ｓｈｖｒｉ．ａｃ．ｃｎ；ＸＵＥ Ｆｅｉ－ｑｕｎ， ｆｑｘｕｅ＠ ｓｈｖｒｉ．ａｃ．ｃｎ

Ａｂｓｔｒａｃｔ： Ａ ｈｉｇｈ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ （ＨＰＬＣ） ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｙｄｒａｚｉｎｅ ｈｙｄｒａｔｅ
ｒｅｓｉｄｕｅｓ ｉｎ ａｃｅｔａｍｉｚｕｒｉｌ ｗａｓ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ． Ｔｈｅ ｈｙｄｒａｚｉｎｅ ｈｙｄｒａｔｅ ｓａｍｐｌｅ ｗａｓ ｄｉｓｓｏｌｖｅｄ ｉｎ ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｃ ａｃｉｄ ｓｏｌｕｔｉｏｎ
ａｎｄ ｔｈｅｎ ｄｅｒｉｖａｔｉｚｅｄ ｗｉｔｈ ｂｅｎｚａｌｄｅｈｙｄｅ ｓｏｌｕｔｉｏｎ， ｅｘｔｒａｃｔｅｄ ｗｉｔｈ ｈｅｘａｎｅ ａｎｄ ｆｉｌｔｅｒｅｄ ｔｏ ｍｅａｓｕｒｅ ｔｈｅ ｓａｍｐｌｅ． Ａ
Ｄｉａｍｏｎｓｉｌ Ｃ１８ ｃｏｌｕｍｎ （２５０×４．６ ｍｍ， ５ μｍ）ｗａｓ ｕｓｅｄ． Ｔｈｅ ｍｏｂｉｌｅ ｐｈａｓｅ ｗａｓ ｓｏｄｉｕｍ ｅｔｈｙｌｅｎｅｄｉａｍｉｎｅｔｅｔｒａａｃｅｔａｔｅ
０．０３％ ｍ ／ Ｖ， ａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ（３００ ∶ ７００，Ｖ ／ Ｖ）． Ｔｈｅ ｆｌｏｗ ｒａｔｅ ｗａｓ １ ｍＬ ／ ｍｉｎ ａｎｄ ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｗａｖｅｌｅｎｇｔｈ ｗａｓ ２６８
ｎｍ． Ｔｈｅ ｒｅｓｏｌｕｔｅ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ａ ｇｏｏｄ ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｗａｓ ｏｂｔａｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｒａｎｇｅ ｏｆ ５ ～
１５０ ｎｇ ／ ｍＬ ａｎｄ ｔｈｅ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｅｑｕａｔｉｏｎ ｗａｓ Ｙ ＝ ２６０． ３５Ｘ ＋ ７９６． １２， Ｒ２ ＝ ０． ９９９３． Ｔｈｅ ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ ａｔ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ １０、５０、１００ ｎｇ ／ ｍＬ ｗｅｒｅ １０５． ５８％， １００． ２１％， １０２． ６０％ ａｎｄ ＲＳＤ ｗｅｒｅ ２．６６％， ３． １６％ ａｎｄ
２．３１％， ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ． Ｔｈｅ ｍｅｔｈｏｄ ｗａｓ ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ， ａｃｃｕｒａｔｅ， ｃｏｎｖｅｎｉｅｎｔ，ａｎｄ ｉｔ ｉｓ ｓｕｉｔａｂｌｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ
ｈｙｄｒａｚｉｎｅ ｈｙｄｒａｔｅ ｒｅｓｉｄｕｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｓａｍｐｌｅｓ ｏｆ ａｃｅｔａｍｉｚｕｒｉｌ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ａｃｅｔａｍｉｚｕｒｉｌ； ｈｙｄｒａｚｉｎｅ ｈｙｄｒａｔｅ； ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ； Ｈｉｇｈ Ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ Ｌｉｑｕｉｄ Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ （ＨＰＬＣ）

·９５·



中国兽药杂志 ２０１７ 年 １１ 月第 ５１ 卷第 １１ 期　 　 Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｄｒｕｇ

　 　 水合肼是肼的一水化合物，又名水合联氨，是

一种基础的强性还原剂。 肼及其盐作为一种中间

体，广泛应用于药物工业以得到具有不同功效的药

物，例如脱羧酶抑制剂、抗血压及抗菌等。 水合肼

还可作为一种玻璃发泡剂、腐蚀抑制剂及火箭燃料

等［１－３］。 同时，肼也是一种有毒物质。 国际化学安

全项目及综合风险信息系统根据该系统的证据特

征权重给予肼 Ｂ２ 的分级［４］ （可能的人类致癌物

质），因为肼在很多动物体内可以诱导肿瘤的产生

并且在许多测定中表现出诱变的特性［５］。 肼是一

种刺激性强烈的皮肤致敏物；它对神经系统、肝、肾

有严重的不良影响。 因为肼是一种毒性的并可能

致癌的物质，它在欧洲药典论著中一些药物中的含

量受到限制［６］。

沙咪珠利是中国农业科学院上海兽医研究所

动物药学实验室设计合成的新型结构的抗球虫药

物，该药物具有良好的抗球虫效果，与地克珠利、妥

曲珠利等其他传统抗球虫药物无交叉耐药性，安全

高效。 水合肼是该药物合成过程中的一种中间体。

在沙咪珠利原料药的质量研究中，需对水合肼的残

留量进行检测，以使该药物符合质量标准的相关要

求。 目前国内对肼的测定方法有气相色谱面积归

一化法［７－８］、薄层色谱法、阳离子交换柱液相色谱

法、分光光度法［９］、高效液相色谱法等。 高效液相

色谱法是药物合成中间体检测的常用方法［１０－１１］，

具有灵敏度高、专属性好等特点。 本研究的目的在

于建立一种水合肼检测的高效液相色谱方法，从而

为沙咪珠利及相关药品的水合肼质量控制提供一

种检测方法。

１　 材料与方法

１．１　 药品与试剂

１．１．１　 肼标准品　 Ｈ４Ｎ２·２ＨＣｌ，西格玛化学试剂，

Ｐｃｏｄｅ：１０１２１２０５６２，含量≥９９．９９％。

１．１．２　 沙咪珠利样品　 中国农业科学院上海兽医

研究所动物药学研究室制备， 批号 ２０１５０１０４；

２０１５０１０６；２０１５０１０７。

１．１．３　 试剂　 苯甲醛，分析纯，阿法埃莎化学有限

公司；盐酸，分析纯，上海埃彼化学试剂有限公司；

乙二胺四乙酸钠，分析纯，上海埃彼化学试剂有限

公司；己烷，分析纯，国药集团化学试剂有限公司；

乙腈，色谱纯，赛默飞世尔科技。

１．２ 　 仪器 　 Ｗａｔｅｒｓ２６９０ 高效液相色谱仪 （美国

Ｗａｔｅｒｓ公司）；Ｗａｔｅｒｓ ２４８７ 检测器（美国 Ｗａｔｅｒｓ 公

司）；ＡＥ２４０ 双量程分析天平（梅特勒－托利多仪器

（上海）有限公司）；超声波清洗器（ＳＣＱ－２５０ 型，上

海申波超声公司）；超纯水系统（上海瑞枫生物科技

有限公司）；涡旋混合器（上海凌初环保仪器有限公

司）；ＬＸＪ－ＩＩＢ 低速离心机（上海安亭（飞鸽））。

１．３　 方法

１．３．１　 溶液配制

１．３．１．１ 　 肼标准溶液的制备 　 精密称取相当于

１０ ｍｇ 肼的盐酸盐标准品至 １０ ｍＬ 容量瓶中，加入

适量 １０％的盐酸溶液溶解并定容至刻度，得到肼浓

度为 １ ｍｇ ／ ｍＬ 的标准储备液。 精密量取适量上述

标准储备液，用 １０％的盐酸溶液逐步稀释成系列浓

度的肼标准溶液。

１．３．１．２　 苯甲醛溶液的制备　 精密称取 ６ ｇ 苯甲醛

至 １００ ｍＬ 容量瓶中，加入甲醇稀释并定容至刻度。

将上述溶液转移至 ２５０ ｍＬ 的锥形瓶中， 加入

１００ ｍＬ水并混匀，得到苯甲醛溶液。

１．３．２　 溶液衍生化 　 精密量取 ２ ｍＬ 待测溶液至

１５ ｍＬ 离心管中，加入 ２ ｍＬ 苯甲醛溶液，涡旋 ９０ ｓ，

加入 ２ ｍＬ 己烷，涡旋 １２０ ｓ，待溶液分层后取上层

过滤进样。

１．３． ３ 　 色谱条件 　 Ｄｉｋｍａ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ Ｄｉａｍｏｎｓｉｌ

Ｃ１８ 色谱柱（２５０×４．６ ｍｍ， ５μｍ）；流动相为乙二胺

四乙酸钠 ０．０３％ ｍ ／ Ｖ ∶ 乙腈（３００ ∶ ７００，Ｖ ／ Ｖ）；流

速１ ｍＬ ／ ｍｉｎ；进样量 １０ μＬ；运行时间 ２０ ｍｉｎ；柱温

３０ ℃；紫外检测波长 ２６８ ｎｍ。

１．３．４　 方法学考察

１．３．４．１　 专属性　 取 ２ ｍＬ １０％的盐酸溶液衍生化

后进样，以不同浓度的标准溶液作为参考，观察空

白溶液的色谱图，考察方法的专属性。

１．３．４．２　 线性及范围　 将肼浓度分别为 ５、１０、２０、

·０６·
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５０、１００、１５０ ｎｇ ／ ｍＬ 的肼标准溶液衍生化后进样。

将得到的峰面积对进样浓度进行线性回归，得到回

归方程、相关系数及线性范围。

１．３．４．３　 检测限和定量限 　 将肼标准溶液逐步稀

释，衍生化后进样，记录色谱图。 以检出目标峰峰

高为 ３ 倍基线噪音值时所对应的溶液浓度为该方

法的检测限浓度，以检出目标峰峰高为 １０ 倍基线

噪音值时所对应的溶液浓度为该方法的定量限

浓度。

１．３．４．４　 精密度　 将浓度为 ５０ ｎｇ ／ ｍＬ 肼标准溶液

衍生化后在 １．３．３ 项的色谱条件下进行分析，平行

进样 ６ 次，测定峰面积间的相对标准偏差（ＲＳＤ）。

１．３．４．５　 添加回收率　 精密称取 ９ 份 ０．５ ｇ 沙咪珠

利样品放置在不同的 １５ ｍＬ 离心管中，加入适量的

肼标准溶液，并用 １０％的盐酸溶液稀释，得到添加

浓度分别为 １０、５０、１００ ｎｇ ／ ｍＬ 各 ３ 个添加溶液。

将各个溶液超声 １０ ｍｉｎ，４０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ，取

上清液衍生化后在 １．３．３ 项的色谱条件下进行分

析，测定高、中、低三种添加浓度的回收率。

１．３．４．６　 耐用性　 将肼标准溶液衍生化后在 １．３．３

项的色谱条件下进行分析，然后分别改变 １．３．３ 项

色谱条件中的流速（±０．２ ｍＬ ／ ｍｉｎ）、柱温（ ±５ ℃）、

流动相配比（±２％）、色谱柱（更换色谱柱），进样分

析，考察色谱条件变动时，该方法的耐用性。

２　 结果与分析

２．１　 专属性　 空白对照及标准品的色谱图如图 １

所示。 空白对照的色谱图在肼的出峰位置并无峰

出现，表明空白溶剂对肼的测定并无影响。 对照品

的峰与其他峰并无干扰且峰型较好，这说明对照品

能与其他物质实现良好分离，该方法的专属性较好。

２．２　 线性及范围　 以对照品的浓度对其峰面积进

行线性回归，得到回归方程：Ｙ＝ ２６０．３５Ｘ＋７９６．１２，Ｒ２

＝ ０．９９９３。 这表明肼在 ５ ～ １５０ ｎｇ ／ ｍＬ 的范围内线

性良好。

２．３　 检测限及定量限　 以检出目标峰峰高为 ３ 倍

基线噪音值时所对应的溶液浓度为该方法的检测

限浓度，以检出目标峰峰高为 １０ 倍基线噪音值时

所对应的溶液浓度为该方法的定量限浓度。 经测

定，该方法的检测限浓度及定量限浓度分别为 ３

ｎｇ ／ ｍＬ 及 ８ ｎｇ ／ ｍＬ。 根据添加回收率的测定方法，

沙咪珠利样品中水合肼的检测限浓度及定量限浓

度分别为 ０．０６ ｍｇ ／ ｋｇ 及 ０．１６ ｍｇ ／ ｋｇ。

２．４　 精密度　 将同一浓度的肼对照品溶液重复进

样 ６ 次，测得其峰面积间的相对标准偏差 ＲＳＤ ＝

０．５１％，这表明该方法的精密度较好（表 １）。

２．５　 添加回收率 　 对供试样品分别进行 １０、５０、

１００ ｎｇ ／ ｍＬ 三个浓度的添加回收试验，测得高、中、

低三 个 浓 度 的 添 加 回 收 率 分 别 为 １０２． ６０％、

１００．２１％、１０５． ５８％， ＲＳＤ 分别为 ２． ６６％、３． １６％、

２．３１％，这表明该方法的准确度较好（表 ２）。

２．６　 耐用性 　 分别改变 １．３．３ 项色谱条件中的柱

温、流速、流动相配比、色谱柱条件，测定同一肼标

准溶液。 结果表明，各色谱条件下的主峰均能与其

他峰实现良好分离，且峰面积的测定值较稳定，测

定结果未产生较大影响，该方法具有一定的耐

用性。

２．７　 实际样品测定　 选取 ３ 批沙咪珠利样品，准确

称取 ０．５ ｇ 样品至 １５ ｍＬ 离心管中，加入 １０％的盐

酸溶液 １０ ｍＬ，将各个溶液超声 １０ ｍｉｎ，４０００ ｒ ／ ｍｉｎ

离心 ５ ｍｉｎ，取上清液衍生化后在 １．３．３ 项的色谱条

件下进行分析，测定沙咪珠利样品中的肼含量。 经

测定三批样品中的肼浓度均在定量限浓度以下。

表 １　 肼供试溶液精密度试验结果

Ｔａｂ １　 Ｐｒｅｃｉｓｉｏｎ ｔｅｓｔ ｒｅｓｕｌｔｓ
进样次序 １ ２ ３ ４ ５ ６ ＲＳＤ ／ ％

峰面积 １４６１４ １４８３１ １４７６９ １４６９３ １４６９３ １４７５２ ０．５１
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Ａ 空白对照；Ｂ １０ｎｇ ／ ｍＬ 的肼标液；Ｃ ５０ｎｇ ／ ｍＬ 的肼标液；Ｄ １００ｎｇ ／ ｍＬ 的肼标液

Ａ ｂｌａｎｋ； Ｂ Ｈｙｄｒａｚｉｎｅ ｓｔａｎｄａｒｄ ｓｏｌｕｔｉｏｎ １０ｎｇ ／ ｍＬ； Ｃ Ｈｙｄｒａｚｉｎｅ ｓｔａｎｄａｒｄ ｓｏｌｕｔｉｏｎ ５０ｎｇ ／ ｍＬ； Ｄ Ｈｙｄｒａｚｉｎｅ ｓｔａｎｄａｒｄ ｓｏｌｕｔｉｏｎ １００ｎｇ ／ ｍＬ

图 １　 肼含量测定的专属性色谱图

Ｆｉｇ １　 Ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍ ｏｆ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｙｄｒａｚｉｎｅ ｃｏｎｔｅｎｔ
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表 ２　 沙咪珠利中肼添加回收率试验结果

Ｔａｂ ２　 Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｒｅｃｏｖｅｒｙ
添加浓度 ／ （ｎｇ·ｍＬ－１） 重复次数 回收率 ／ ％ 平均回收率 ／ ％ 组内 ＲＳＤ ／ ％

１０

１ １０２．７６

２ １０８．３９

３ １０５．６０

１０５．５８ ２．６６

５０

１ ９８．７４

２ １０３．８４

３ ９８．０４

１００．２１ ３．１６

１００

１ １０４．５８

２ １０３．２４

３ ９９．９７

１０２．６０ ２．３１

３　 讨论与小结

３．１　 样品前处理

３．１．１　 衍生化试剂　 柱前衍生化是对低含量物质

进行液相测定的一种有效方法［１２］，现行的用于肼

测定的方法大多数将肼衍生化后测定其衍生物，而
不将其衍生化的方法，如使用钴酞菁电极分析肼水

溶液的电流分析法等则较为少用［１３］。 用于肼衍生

化的试剂有肉桂醛、氯苯甲醛、五氟苯甲醛、香草

醛、苯甲醛、水杨醛等。 肉桂醛、氯苯甲醛、五氟苯

甲醛多用于生物样品的分析，应用气相色谱技术进

行检测；香草醛多用于环境样品的分析，应用紫外

可见分光光度法进行检测；苯甲醛用于药物或环境

样品的分析，液相色谱技术及气相色谱技术均可应

用于其衍生物的检测分析。 系列试验结果表明，相
比于其他衍生化试剂，苯甲醛与肼生成的衍生物在

液相色谱检测中有较高的灵敏度。 本研究的目的

是建立测定药品沙咪珠利中肼含量的高效液相色

谱方法，因此采用苯甲醛作为肼的衍生化试剂。
３．１．２　 衍生化条件　 肼盐酸盐与苯甲醛溶液反应

需在酸性条件下进行，故试验中首先将肼对照品及

待测样品溶解于盐酸溶液中。 某些药物中肼含量

测定以苯甲醛作为衍生化试剂时，常会在加入苯甲

醛溶液后出现药物大量析出的现象。 为提高药物

在苯甲醛溶液中的溶解度，增加衍生化效率，往往

会在药物衍生化时对其进行加热处理。 本实验中，
在向药物中加入苯甲醛溶液时，未出现明显的药物

析出现象，且欧洲药典中收录的衍生化方法大多数

在常温下进行，故本试验的衍生化过程也在常温下

进行。 与有机相萃取的溶剂有正己烷、正庚烷、正
辛烷等，正庚烷、正辛烷沸点较高多用于加热条件

下的萃取，本试验在常温下反应且正己烷为较为常

用的有机相萃取溶剂，故将其用于本试验的有机相

萃取。
３．２　 色谱条件的确定　 采用相关文献中的检测波

长进行试验时发现空白溶液在肼的出峰位置有干

扰，故重新选择检测波长。 分别配制盐酸－己烷提

取液、苯甲醛－水－己烷提取液、苯甲醛－盐酸－己烷

提取液以及水合肼对照品衍生溶液，在紫外分光光

度计下进行全波长扫描，测定结果如图 ２ 所示。
　 　 该紫外吸收图由上至下依次为水合肼对照品

衍生溶液谱图、苯甲醛－水－己烷提取液和苯甲醛－

盐酸－己烷提取液重合谱图、盐酸－己烷提取液谱

图。 由图 ２ 可知，水合肼对照品衍生溶液相比于其

他空白溶液在 ２０５ ～ ２２０、２６０ ～ ２８０、３００ ～ ３３０ ｎｍ 的

波长范围内有较强的紫外吸收，故在这些波长范围

内选用几个波长条件作为液相色谱的检测波长并

做进一步研究。 将空白溶剂及肼标准溶液衍生化

后进样测定，除紫外波长不同外，其他色谱条件均

按 １．３．３ 项的要求。 结果表明，２０５～２２０ ｎｍ 及 ３００～
３３０ ｎｍ 检测波长下测定的空白溶剂均对肼的测定

均有干扰或肼标液的测定结果不理想，而 ２６８ ｎｍ
波长下测定的空白溶剂均对肼的测定无干扰且肼

·３６·
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图 ２　 紫外吸收图

Ｆｉｇ １　 ＵＶ ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ ｄｉａｇｒａｍ

标液的测定结果较为理想。 因此，选取 ２６８ ｎｍ 作

为肼测定的最终检测波长。 结合其他文献资料，最
终确定该方法的色谱条件为 Ｄｉｋｍａ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ
Ｄｉａｍｏｎｓｉｌ Ｃ１８ 色谱柱（２５０×４．６ ｍｍ， ５μｍ）；流动相

为乙二胺四乙酸钠 ０．０３％ ｍ ／ Ｖ ∶ 乙腈（３００ ∶ ７００，
Ｖ ／ Ｖ）；流速 １ ｍＬ ／ ｍｉｎ；进样量 １０ μＬ；运行时间

２０ ｍｉｎ；柱温 ３０ ℃；紫外检测波长 ２６８ ｎｍ。
本研究建立了一种沙咪珠利原料药中肼残留

的高效液相色谱检测方法，该方法操作简便，准确

快速，重现性好，能够满足药物相关物质残留的检

测要求。
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