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非水反相高效液相色谱法测定阿立哌唑的含量
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? ? 阿立哌唑（ ’1././1’:"#*，C 4［. 4［. 4（!，, 4二氯苯基）43 4
哌嗪基］4丁氧基］4,，. 4二氢化喹喏啉酮）是日本 ;8+)=’ 公
司于 3$00 年开发的第二代非典型性抗精神病药，于 !""! 年
由美国食品药品管理局（>?@）批准上市，商品名为 @-.#.69，
用于精神分裂症的治疗［3］。阿立哌唑的含量测定方法尚未

见报道。

!" 实验部分
! ! !" 仪器与试药
? ? 高效液相色谱仪：A$$!二元梯度泵，B!$$ 紫外检测器
（北京温分分析仪器技术开发公司）；%!"3" 色谱工作站（浙
江大 学 智 能 信 息 工 程 研 究 所）。阿 立 哌 唑 片（批 号：

!"","C"3，!"","C"!，!"","C",）；阿立哌唑对照品（含量为
$$ $ #CC ）。甲醇为色谱纯，三乙胺为分析纯。
! ! #" 对照溶液的配制
? ? 准确称取阿立哌唑对照品约 3" ,5 置于 !# ,D 量瓶中，
用流动相溶解并稀释至刻度，摇匀。从中准确吸取 3 $ " ,D
置于 3" ,D 量瓶中，用流动相溶解并稀释至刻度，摇匀，作为
对照溶液（质量浓度为 ." ,5 E D）。
! ! $" 色谱条件
? ? ?.’,"&+.# F30色谱柱（!#" ,, D .E - ,, .E 3E ，# ",）；
流动相为甲醇 4三乙胺（体积比为 $$E $ F "E 3）；流速 3E "
,D E ,.&；检测波长 !#C &,；柱温为室温；进样量 !" "D。

#" 结果与讨论
# ! !" 流动相的选择
? ? 阿立哌唑结构中含有叔胺基团，呈弱碱性，以甲醇 4磷酸
二氢钠缓冲溶液体系作为流动相进行分离时，色谱峰拖尾，

柱效低，加入 3E !C 的三乙胺后拖尾现象改善，但理论塔板
数只有! """左右。考虑到阿立哌唑极性小，且在有机溶剂
中介电常数小，电离弱，因此采用非水流动相进行分离。以

纯甲醇为流动相时，阿立哌唑色谱峰有轻微的拖尾现象，加

入 "E 3C 的三乙胺可改善峰形，提高柱效，理论塔板数在
# """以上。因此选择甲醇 4三乙胺（体积比为 $$E $ F "E 3）体
系作为流动相。

# ! #" 线性关系及检测限
? ? 准确称取阿立哌唑对照品适量，用流动相溶解、稀释，配
制成质量浓度为 3E # G ."" ,5 E D 的系列标准溶液。分别准
确吸取 !" "D 进样，以峰面积 ! 对质量浓度 "（,5 E D）作线
性回归，在 3E # G ."" ,5 E D 时 ! 与 " 呈良好的线性关系，回
归方程为 ! H 3E - D 3"." I 3E , D 3".（ # H "E $$$ $）。以信噪
比为 , 计，测得阿立哌唑的最小检测量为 3 &5。
# ! $" 稳定性试验
? ? 取对照溶液于室温下放置，分别于 "，!，.，0，3! 0 后测

定其峰面积，计算相对标准偏差（GH?）为 "E -C ，说明阿立
哌唑溶液在室温下 3! 0 内稳定。
# ! %" 回收率及精密度试验
? ? 准确称取阿立哌唑标准品约 0，3"，3! ,5，分别加入到
!# ,D 量瓶中，按处方分别加入空白辅料适量，加流动相适
量，超声 # ,.&，用流动相稀释到刻度，摇匀。用 "E .# ", 微
孔滤膜过滤，准确吸取续滤液 3E " ,D 置于 3" ,D 量瓶中，
用流动相稀释到刻度，摇匀。分别取上述溶液及对照溶液各

!" "D，注入液相色谱仪，记录色谱图。按外标法以峰面积计
算含量，每个样品溶液平行测定 # 次，得到方法的回收率为
$$E 0C G 3""E 3C，GH? 为 "E ,C G "E #C 。
# ! &" 样品测定
? ? 取阿立哌唑片 3" 片，准确称定，研成粉末，准确称取适
量（约相当于阿立哌唑 3" ,5），置于 !# ,D 量瓶中，按
“! $ .”节“加流动相适量⋯⋯摇匀”操作，进行色谱分析。,
批样品的含量测定结果（相对于标示量（C），$ H ,）依次为
$$E !C，$0E CC 和 $$E ,C，其 GH? 分 别 为 "E -C，"E $C 和
"E CC。空白辅料及样品的色谱图见图 3。

图 !" 空白样品（"）和样品（#）的色谱图
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$" 结论
? ? 非水反相高效液相色谱法适用于非极性和弱极性物质
的分离［!，,］，非水流动相与含水流动相相比具有载样量高、

分离速度快、柱效高等优点。将非水反相高效液相色谱法用

于阿立哌唑的含量测定，阿立哌唑保留时间短；由于多数片

剂辅料在纯甲醇中不溶解，辅料对被测成分没有干扰，精密

度高，结果准确。
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