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　　甲硝唑对厌氧菌有较强的杀灭作用，对厌氧菌引起的口

腔急性感染、口腔溃疡有较好的治疗作用［１］。地塞米松磷酸

钠具抗炎、抗毒、抗过敏作用［２］，抗菌素、激素联合使用具有

消肿、抗炎、抗菌、抗过敏的协同作用，并可提高疗效［３］。盐

酸丁卡因表面穿透力强，涂于黏膜表面，能使黏膜下感觉神

经末梢产生麻醉，消除痛觉［１］。本研究以甲硝唑为主药，地

塞米松磷酸钠、盐酸丁卡因为辅药，羧甲基纤维素钠为赋形

剂，研制复方甲硝唑涂剂，应用于治疗口腔溃疡、牙龈红肿，

使用方便，疗效确切。临床观察４０例，其中口腔溃疡３１例，

牙龈炎６例，牙周炎３例，疗程最长１５ｄ，最短６ｄ，１～３ｄ局

部疼痛减轻，７ｄ左右口腔溃疡患者痊愈，与其他抗生素配

伍，１３ ｄ 左 右 牙 周 组 织 基 本 恢 复 正 常，有 效 率 为

８２．３％。　　　　

１　材料和仪器

１．１　材料　甲硝唑（盐城制药厂，批号：０２１０１０），对照品（中

国药品生物制品检定所，批号：０１９１９８０４），盐酸丁卡因（北

京市燕京制药厂，批号：０４０１０１），对照品（中国药品生物制品

检定所，批号：１００４５６２００３０１），地塞米松磷酸钠（济南利民

制药厂，批号：０３０６１７），对照品（中国药品生物制品检定所，

批号：１００１６００１１），羧甲基纤维素钠为药用标准。

１．２　仪器　７６０型紫外分光光度计（上海分析仪器厂），分析

天平（ＴＧ３２８Ｂ型，上海天平仪器厂）。

２　方法和结果

２．１　复方甲硝唑涂剂的制备　处方为甲硝唑１０ｇ、盐酸丁

卡因２ｇ、地塞米松磷酸钠７５ｍｇ、羧甲基纤维素钠２０ｇ、９５％

乙醇２００ｍｌ、全量１０００ｍｌ。取处方量羧甲基纤维素钠用少

量９５％乙醇湿润后，用３００ｍｌ纯化水浸泡溶胀，另取处方量

甲硝唑、盐酸丁卡因、地塞米松磷酸钠溶于３００ｍｌ热纯化水

中，加入乙醇，两者合并迅速搅匀，再添加纯化水至１０００

ｍｌ，搅匀，分装。

２．２　复方甲硝唑涂剂的质量控制

２．２．１　性状　本品为淡黄色黏稠状液体。

２．２．２　鉴别　取本品约５ｇ加水２０ｍｌ搅拌。

　　甲硝唑：（１）取本品５ｍｌ加入 ＮａＯＨ试液２ｍｌ，温热显

紫红色溶液，滴加稀盐酸使成酸性后变成黄色，再加过量

ＮａＯＨ试液则变成橙红色。（２）取样品测定项下的供试液行

紫外分光光度法（《中国药典》２００５版二部附录Ⅳ Ａ）测定，

在２７７ｎｍ波长处有最大吸收。

　　盐酸丁卡因：取本品５ｍｌ，加硝酸２滴，加热，即产生黄

色沉淀。

　　氯化物：取本品５ｍｌ加 ＡｇＮＯ３试液１滴，生成白色沉

淀，加氨试液，沉淀溶解，再加入 ＨＮＯ３沉淀复现。

２．２．３　含量测定

　　（１）标准液的制备：精密称取１０５℃干燥至恒重的甲硝

唑对照品９９．４ｍｇ，用盐酸液（９～１０００ｍｌ）溶解并稀释，配

制甲硝唑标准液，浓度为９９．４μｇ／ｍｌ。精密称取１０５℃干燥

至恒重的盐酸丁卡因２０．２ｍｇ，制备同甲硝唑，盐酸丁卡因

标准液浓度为２０．２μｇ／ｍｌ。

　　（２）标准曲线的建立：先精取盐酸丁卡因标准液５．０

ｍｌ，再精取甲硝唑标准液２．０、３．０、４．０、５．０、６．０、７．０、８．０ｍｌ
至５０ｍｌ容量瓶中，分别用盐酸液稀释至刻度，摇匀，在２７７

ｎｍ和２５０．２ｎｍ波长处测定光密度值。光密度之差用ΔＤ
表示，将光密度之差（ΔＤ）对浓度（ｃ，μｇ／ｍｌ）进行线性回归，

得回归方程：ΔＤ＝０．１８２Ｃ＋０．００３２，ｒ＝０．９９９９。结果表

明：在甲硝唑３．９８～１５．９０μｇ／ｍｌ的浓度范围内，光密度和

浓度之间的线性关系良好。

　　（３）回收率试验：按处方比例精密配成５个模拟溶液，甲

硝唑加入量分别为９．８４、９．９６、１０．３２、１０．４８、１０．７６μｇ，按标

准曲线项下的测定条件测定，并用回归方程计算含量，求出

甲硝唑回收率，结果为９９．９％，ＲＳＤ＝１．２２％（ｎ＝５）。

　　（４）样品的测定：精密吸取样品液１ｍｌ，置１００ｍｌ容量

瓶中，吸管壁附着液用盐酸液洗出，并入量瓶中，加盐酸液至

刻度，摇匀，再精取上液５ｍｌ置５０ｍｌ容量瓶中，加盐酸液至

刻度，摇匀，作为供试液。以盐酸液作为空白，分别在２７７

ｎｍ和２５０．２ｎｍ波长处测定光密度。求得光密度之差ΔＤ，

代入回归方程计算含量。测定４批，批号为０４０３１６、０４０４２３、

０４０６０５、０４０７２５，分别为标示量的９８．４％、１０３．７％、９９．３％、

９４．６％。

　　（５）重复性试验：精密吸取批号为０４０６０５的涂剂１ｍｌ，

共５份，按样品测定项下方法操作，求得甲硝唑 ＲＳＤ 为
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０．８％（ｎ＝５），说明方法重复性好。

　　（６）制剂稳定性试验：取批号为０４０６０５的涂剂共１０瓶，

室温避光密闭储存６个月，外观、均匀度均无明显变化，每月

取样测定，光密度基本无变化，含量均在合格范围内，分别为

标示量的９９．６％、９８．７％、９８．３％、９９．０％、１００．２％、９７．８％。

３　讨　论

　　甲硝唑是抗滴虫和抗厌氧菌药物，口服存在不同程度的

胃肠道反应，已有许多复方制剂用于临床。甲硝唑漱口液［４］

用于口腔疾患。我院为了满足临床需要，研制了复方甲硝唑

涂剂，具有抗菌消炎、止痛、减轻浮肿、促进肉芽生长、加速创

面愈合等作用，是治疗牙周炎、牙龈炎、口腔溃疡的较好制

剂。

　　羧甲基纤维素钠属高分子药物，配制时需将其撒于水

面，待其自然溶胀后再搅拌形成溶液，如果将其撒于水面后

立即搅拌则形成团块，给制备过程带来困难。

　　测定波长的选择：取甲硝唑、盐酸丁卡因标准液以盐酸

液稀释１０倍后作为Ⅰ、Ⅱ两液。按处方比例取地塞米松磷

酸钠对照品、羧甲基纤维素钠配成的溶液，按样品测定项下

方法制得Ⅲ标准液。以上Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ标准液均以盐酸液作为

空白，在２００～３８０ｎｍ波长范围内扫描。甲硝唑在（２７７±１）

ｎｍ处有最大吸收，与文献报告相同。盐酸丁卡因在２７７ｎｍ
处有少量吸收，影响甲硝唑的含量测定，故不能采用单波长

２７７ｎｍ测定甲硝唑含量。但盐酸丁卡因在２７７ｎｍ和２５０．２

ｎｍ两点有相同吸收。甲硝唑在此两波长处光密度差别很

大，且有一点为甲硝唑最大吸收波长，可根据两波长处光密

度之差消除盐酸丁卡因的影响。地塞米松磷酸钠有紫外吸

收，但处方中含量较小，并且最大吸收波长在２４１ｎｍ［５］，按

同法稀释后在２７７ｎｍ和２５０．２ｎｍ两点基本无吸收，对甲硝

唑测定没有影响。因此，可利用双波长２７７ｎｍ和２５０．２ｎｍ
测定甲硝唑含量。

　　盐酸丁卡因用盐酸液（９～１０００ｍｌ）作为溶剂，根据实验

最大吸收波长在２２９．１ｎｍ，而用ｐＨ６磷酸盐缓冲液作为溶

剂，最大吸收波长在３１０ｎｍ［６］，不同溶剂中紫外吸收曲线有

所不同，因此在配制标准溶液、选择测定波长制备标准曲线

及样品测定时应使用同一溶剂。
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