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莫匹罗星软膏中聚乙二醇含量测定方法的建立

常卓，吴承芷，王立新，宁保明，崇小萌
（中国食品药品检定研究院，北京 １０２６２９）

摘要：目的　建立莫匹罗星软膏中辅料聚乙二醇（ＰＥＧ）的含量测定方法。方法　色谱柱为 ＴＳＫｇｅｌＧ２０００ＳＷＸＬ（７８ｍｍ×

３０ｃｍ，５μｍ），流动相为０１ｍｏｌ·Ｌ－１硝酸钠溶液（用磷酸调节 ｐＨ值为３０）乙腈（９５∶５），示差折光检测器，检测器温
度为３５℃，柱温为３５℃，流速为１０ｍＬ·ｍｉｎ－１，进样体积为２０μＬ。结果　建立了３种不同ＰＥＧ的含量测定方法，并
对不同厂家莫匹罗星软膏中 ＰＥＧ的种类及含量进行了测定。此方法中，ＰＥＧ４００、ＰＥＧ３３５０及 ＰＥＧ４０００的检测限均为
００１ｍｇ·ｍＬ－１，定量限均为００２ｍｇ·ｍＬ－１，线性范围均为 ０２～５０ｍｇ·ｍＬ－１，平均回收率分别为 ９９３％、９９８％
和１００２％（ｎ＝９）。结论　所建立的 ＰＥＧ含量测定方法高效、快速、准确、灵敏，可对莫匹罗星软膏中不同种类 ＰＥＧ的
含量进行控制。
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　　莫匹罗星软膏为莫匹罗星按２％配以聚乙二醇
（ｐｏｌｙｅｔｈｙｌｅｎｅｇｌｙｃｏｌ，ＰＥＧ）基质制成的水溶性软膏，
为局部外用抗生素，通过抑制细菌蛋白和ＲＮＡ的合
成发挥抑菌作用［１］，临床上主要用于治疗革兰阳性

球菌引起的原发性皮肤感染及湿疹合并感染［２３］。

莫匹罗星软膏中的辅料为不同比例的 ＰＥＧ，用以调
节软膏剂黏度。目前市售莫匹罗星软膏的辅料分别

为ＰＥＧ４００和ＰＥＧ３３５０或ＰＥＧ４００和ＰＥＧ４０００按照
一定比例混合。

莫匹罗星软膏中不同种类 ＰＥＧ的含量以及
比例不仅影响样品的性状、黏度以及稳定性，还

会对药物释放以及经皮渗透产生较大影响，故有

必要对不同厂家制剂中 ＰＥＧ含量及比例进行考

察，作为莫匹罗星软膏剂质控指标之一，也可用

以评价各厂家制剂处方的合理性。ＰＥＧ因不含
共轭结构，在紫外光区无吸收，因此无法采用紫

外检测器进行测定。目前对 ＰＥＧ的检测通常采
用示差折光检测器（ＲＩＤ）［４６］以及蒸发光散射检
测器（ＥＬＳＤ）［７８］。使用 ＥＬＳＤ时，要求流动相中
不含有非挥发性缓冲盐，且待测物浓度和峰面积

需分别取自然对数后成线性［９］，定量较为复杂，

因此本研究采用高效分子排阻色谱法结合示差

折光检测器，建立了莫匹罗星软膏中 ＰＥＧ的含量
测定方法并进行了方法学验证，在此基础上，对

不同厂家莫匹罗星软膏中的 ＰＥＧ进行了定性及
定量分析。
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１　仪器与试药
Ｗａｔｅｒｓｅ２６９５高效液相色谱仪（美国 Ｗａｔｅｒｓ公

司），配备２４１４ＲＩＤｅｔｅｃｔｏｒ，Ｅｍｐｏｗｅｒ３工作站；Ｓａｒｔｏｒｉ
ｕｓＭＳＡ２２５Ｓ１ＣＥＤＩ电子天平（德国 Ｓａｒｔｏｒｉｕｓ）；Ｍｉｌｌｉ
Ｑ超纯水仪（美国Ｍｉｌｌｐｏｒｅ公司）；ＴＳＫｇｅｌＧ２０００ＳＷＸＬ
（７８ｍｍ×３００ｍｍ，５μｍ，日本东曹株式会社）。

莫匹罗星原料药（国内厂家１）；莫匹罗星软膏：
９厂家共２７批，其中国内厂家８家，共２４批，参比
制剂１家，共３批。ＰＥＧ４００（国内厂家１）；ＰＥＧ３３５０
（国内厂家２）；ＰＥＧ４０００（国内厂家１）；甲醇、乙腈
（色谱纯）；磷酸、硝酸钠（分析纯）。

２　方法与结果
２１　色谱系统

流动相为０１ｍｏｌ·Ｌ－１硝酸钠（磷酸调节 ｐＨ

值至３０）：乙腈（９５∶５），示差折光检测器，检测器温
度为３５℃，柱温为３５℃，流速为１０ｍＬ·ｍｉｎ－１，
进样体积为２０μＬ。
２２　溶液配制

供试品溶液：取莫匹罗星软膏约 ５０ｍｇ，
置于２５ｍＬ量瓶中，用流动相溶解并稀释至
刻度。

定 位 溶 液：分 别 取 ＰＥＧ４００、ＰＥＧ３３５０、
ＰＥＧ４０００、莫匹罗星原料约５０ｍｇ，置于２５ｍＬ量瓶
中，用流动相溶解并稀释至刻度。

２３　方法验证
２３１　专属性　取两个不同厂家生产的莫匹罗
星软膏按照“２２”项下配制供试品溶液及定位溶
液，按照“２１”项下色谱条件进样，结果汇总
见表１。

表１　国内不同厂家莫匹罗星软膏的色谱峰保留时间及分离度汇总
Ｔａｂ１　Ｓｕｍｍａｒｙｏｆｒｅｔｅｎｔｉｏｎｔｉｍｅａｎｄｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃｐｅａｋｓｏｆｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｉｎｔｍｅｎｔｆｒｏｍｄｉｆｆｅｒｅｎｔｄｏｍｅｓｔｉｃ
ｍａｎｕｆａｃｔｕｒｅｒ

Ｓａｍｐｌｅ　　　　 Ｐｅａｋ　 ｔＲ／ｍｉｎ Ｔｈｅｏｒｅｔｉｃａｌｐｌａｔｅｓ Ｔａｉｌｉｎｇｆａｃｔｏｒ Ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ

Ｐｅａｋｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ＰＥＧ４０００ ８７１３ ２３９８ １１３４ －

ＰＥＧ３３５０ ８８８９ ２４２１ １１２４ －

ＰＥＧ４００ １０８９３ ５０４３ １１２６ －

Ｍｕｐｉｒｏｃｉｎ １２７００ ３０８２０ １０７３ －

Ｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｉｎｔｍｅｎｔｆｒｏｍｍａｎｕｆａｃｔｕｒｅｒ８ ＰＥＧ４０００ ８６２６ ２６１０ １０９１ －

ＰＥＧ４００ １０８７７ ５１４３ １０６９ ３１７８

Ｍｕｐｉｒｏｃｉｎ １２７１１ ３２０３９ １０８５ ４０８６

Ｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｉｎｔｍｅｎｔｆｒｏｍｍａｎｕｆａｃｔｕｒｅｒ５ ＰＥＧ３３５０ ８８２４ ２４６８ １１４２ －

ＰＥＧ４００ １０８９６ ５１２８ １０８４ ３１５５

Ｍｕｐｉｒｏｃｉｎ １２７１２ ２６７１７ １０６１ ４００２

２３２　线性、检测限（ＬＯＤ）及定量限（ＬＯＱ）　分
别精密称取 ＰＥＧ４００、ＰＥＧ３３５０、ＰＥＧ４０００各适量，
制备５０ｍｇ·ｍＬ－１的溶液为储备液。精密量取储
备液，稀释至不同质量浓度（分别为０２、０５、１０、
２０、３０、５０ｍｇ·ｍＬ－１）的线性溶液进样，以质量
浓度（ｍｇ·ｍＬ－１）为横坐标，以峰面积为纵坐标进
行线性回归。按照信噪比（Ｓ／Ｎ）分别为１０和３确
定方法的定量限和检测限。ＰＥＧ４００线性方程的
相 关 系 数 为 ０９９９ ７，定 量 限 浓 度 为

００２ｍｇ·ｍＬ－１，检测限浓度为 ００１ｍｇ·ｍＬ－１；
ＰＥＧ３３５０线性方程的相关系数为０９９９７，定量限浓
度为００２ｍｇ·ｍＬ－１，检测限浓度为００１ｍｇ·ｍＬ－１；
ＰＥＧ４０００线性方程的相关系数为 １００００，定量
限浓 度 为 ００２ｍｇ· ｍＬ－１，检 测 限 浓 度 为
００１ｍｇ·ｍＬ－１。

２３３　准确度　取市售莫匹罗星软膏（国内厂家
１）适量，加入 ＰＥＧ３３５０、ＰＥＧ４００对照品溶液，配制
成低、中、高 ３个浓度的加标供试品溶液，每个浓
度平行配制３份；取市售莫匹罗星软膏（国内厂家
６）适量，加入 ＰＥＧ４０００对照品溶液，配制成低、
中、高３个浓度的加标供试品溶液，每个浓度平行
配制３份。按照“２１”项下色谱条件进行测定，计
算回收率，结果见表２～４。
２３４　精密度试验　进样精密度：取 ＰＥＧ４００、
ＰＥＧ３３５０、ＰＥＧ４０００对照品溶液连续进样６次，计算
峰面积的相对标准偏差（ＲＳＤ）分别为０３％、０２％
和０２％，均小于１％。

重复性：取两个厂家生产的莫匹罗星软膏按照

“２２”项下分别平行配制６份供试品溶液，测定其
中 ＰＥＧ的含量（％，ＰＥＧ的量占处方百分比）。
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　　　　表２　莫匹罗星软膏中聚乙二醇４００（ＰＥＧ４００）准确度实验结果
Ｔａｂ２　ＡｃｃｕｒａｃｙｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆＰＥＧ４００ｉｎｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｉｎｔｍｅｎｔ

Ｎｏ
ρ（Ｏｒｉｇｉｎａｌ）

／ｍｇ·ｍＬ－１
ρ（Ａｄｄｅｄ）

／ｍｇ·ｍＬ－１
ρ（Ｍｅａｓｕｒｅｄ）

／ｍｇ·ｍＬ－１
Ｒｅｃｏｖｅｒｙ

／％

Ａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｙ

／％

ＲＳＤ

／％

Ａｖｅｒａｇｅａｃｃｕｒａｃｙ

／％

１ ０９２９ １６３０ ２５３８ ９８６５ １００１ １２ ９９３

２ １１８４ １６３０ ２８２９ １００９４

３ １１４９ １６３０ ２７８９ １００６３

４ １２７９ ２０３８ ３２８６ ９８４８ ９８５ ０１

５ １２８７ ２０３８ ３２９２ ９８３７

６ １１５７ ２０３８ ３１６７ ９８６４

７ １２１６ ２４４６ ３６４０ ９９１３ ９９４ ０３

８ １０４１ ２４４６ ３４７０ ９９３４

９ １３８２ ２４４６ ３８２３ ９９７９

表３　莫匹罗星软膏中ＰＥＧ３３５０准确度实验结果
Ｔａｂ３　ＡｃｃｕｒａｃｙｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆＰＥＧ３３５０ｉｎｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｉｎｔｍｅｎｔ

Ｎｏ
ρ（Ｏｒｉｇｉｎａｌ）

／ｍｇ·ｍＬ－１
ρ（Ａｄｄｅｄ）

／ｍｇ·ｍＬ－１
ρ（Ｍｅａｓｕｒｅｄ）

／ｍｇ·ｍＬ－１
Ｒｅｃｏｖｅｒｙ

／％

Ａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｙ

／％

ＲＳＤ

／％

Ａｖｅｒａｇｅａｃｃｕｒａｃｙ

／％

１ ０６２４ １６１６ ２２４９ １００５７ ９９９ ０８ ９９８

２ ０７９５ １６１６ ２４１１ １００００

３ ０７７１ １６１６ ２３７２ ９９０５

４ ０８５９ ２０２０ ２８６８ ９９５０ ９９１ ０３

５ ０８６４ ２０２０ ２８６１ ９８８７

６ ０７７７ ２０２０ ２７７６ ９８９７

７ ０８１７ ２４２４ ３２４６ １００２２ １００４ １０

８ ０６９９ ２４２４ ３１１０ ９９５０

９ ０９２８ ２４２４ ３３８６ １０１４１

表４　莫匹罗星软膏中ＰＥＧ４０００准确度实验结果
Ｔａｂ４　ＡｃｃｕｒａｃｙｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆＰＥＧ４０００ｉｎｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｉｎｔｍｅｎｔ

Ｎｏ
ρ（Ｏｒｉｇｉｎａｌ）

／ｍｇ·ｍＬ－１
ρ（Ａｄｄｅｄ）

／ｍｇ·ｍＬ－１
ρ（Ｍｅａｓｕｒｅｄ）

／ｍｇ·ｍＬ－１
Ｒｅｃｏｖｅｒｙ

／％

Ａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｙ

／％

ＲＳＤ

／％

Ａｖｅｒａｇｅａｃｃｕｒａｃｙ

／％

１ ０５４７ １６１５ ２１７１ １００５５ １００５ ０１ １００２

２ ０５６１ １６１５ ２１８５ １００５７

３ ０５６２ １６１５ ２１８２ １００３０

４ ０５３３ ２０１９ ２５４８ ９９８４ ９９９ ０３

５ ０５６６ ２０１９ ２５８０ ９９７３

６ ０５６０ ２０１９ ２５８４ １００２７

７ ０５３７ ２４２３ ２９５９ ９９９６ １００１ ０２

８ ０５０８ ２４２３ ２９３７ １００２４

９ ０５４１ ２４２３ ２９６３ ９９９６

国内厂家５的莫匹罗星软膏中ＰＥＧ４００含量ＲＳＤ为
０３％，ＰＥＧ３３５０含量 ＲＳＤ为０７％；国内厂家８生
产的莫匹罗星软膏中 ＰＥＧ４００含量 ＲＳＤ为０４％，
ＰＥＧ４０００含量ＲＳＤ为０８％。

中间精密度：更换实验人员，于不同实验日

期取两个厂家生产的莫匹罗星软膏按照“２２”项

下分别平行配制６份供试品溶液，测定其中 ＰＥＧ
的含量。国内厂家５的莫匹罗星软膏中 ＰＥＧ４００
含 量 ＲＳＤ 为 ０５％，ＰＥＧ３３５０含 量 ＲＳＤ 为
０６％；国内厂家 ８生产的莫匹罗星软膏中
ＰＥＧ４００含量 ＲＳＤ为 ０６％，ＰＥＧ４０００含量 ＲＳＤ
为０８％。
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表５　莫匹罗星软膏中ＰＥＧ含量测定结果
Ｔａｂ５　ＤｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｏｆＰＥＧｃｏｎｔｅｎｔｉｎｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｉｎｔｍｅｎｔ

Ｍａｎｕｆａｃｔｕｒｅｒ ＢａｔｃｈＮｏ． ＰＥＧ４００／％ ＰＥＧ３３５０／％ ＰＥＧ４０００／％ ＰＥＧ４００／ＰＥＧ３３５０ｏｒＰＥＧ４００／ＰＥＧ４０００ Ａｖｅｒａｇｅ

１ １ ７７３ １８１ － ４２７ ４３

２ ７７１ １７９ － ４３１

３ ７７１ １８１ － ４２６

２ １ ７７１ １７８ － ４３３ ４２

２ ７６６ １８５ － ４１４

３ ７６７ １８３ － ４１９

３ １ ７０８ ２５６ － ２７７ ２８

２ ７０１ ２５２ － ２７８

３ ７０５ ２５３ － ２７９

４ １ ６８９ ２７３ － ２５２ ２５

２ ６９２ ２６７ － ２５９

３ ６８９ ２７４ － ２５１

５ １ ５７３ ３８２ － １５０ １５

２ ５７２ ３８９ － １４７

３ ５７５ ３９０ － １４７

Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ １ ５７５ ３８１ － １５１ １５

２ ５８２ ３８０ － １５３

３ ５８３ ３８１ － １５３

６ １ ７６８ － １９４ ３９６ ４０

２ ７７０ － １９５ ３９５

３ ７６６ － １９２ ３９９

７ １ ７５４ － ２０３ ３７１ ３７

２ ７４６ － ２０４ ３６６

３ ７４９ － ２０４ ３６７

８ １ ６８０ － ２７６ ２４６ ２５

２ ６８２ － ２８０ ２４４

３ ６８９ － ２７６ ２５０

注：－－莫匹罗星软膏中不含该类ＰＥＧ。

Ｎｏｔｅ：－－ＴｈｉｓｔｙｐｅｏｆＰＥＧｉｓｎｏｔｃｏｎｔａｉｎｅｄｉｎｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｉｎｔｍｅｎｔ．

２４　样品中ＰＥＧ含量的测定及比较
采用建立的方法对９个厂家２７批莫匹罗星软

膏中不同ＰＥＧ含量进行测定，结果见表５。

３　讨　论
３１　ＰＥＧ含量测定方法的建立

以《中国药典》２０２０年版四部 ＰＥＧ４００相对分
子质量及其分布测定法项下色谱条件［１０］为基础，流

动相为０１ｍｏｌ·Ｌ－１的硝酸钠（含００２％抑菌剂，
测得其ｐＨ为５７），示差折光检测器；检测器温度为
３５℃，柱温为３５℃，流速为１０ｍＬ·ｍｉｎ－１，进样量
为２０μＬ，对该方法（以下简称 ＰＥＧ４００方法）进行
优化。

取“２２”项下溶液，按照ＰＥＧ４００方法的色谱条
件分别进样，结果见图１。

由图１可知，ＰＥＧ３３５０与 ＰＥＧ４０００色谱峰部
分重叠，ＰＥＧ４００与莫匹罗星色谱峰（相对分子质
量 ５００６２）部 分 重 叠。所 使 用 色 谱 柱 ＴＳＫ
Ｇ２０００ＳＷＸＬ其分离机制为反相液相色谱及分子

排阻色谱相结合［１１］，相对分子质量接近的化合

物保留时间较为接近，故 ＰＥＧ３３５０与 ＰＥＧ４０００
在此色谱系统中无法达到基线分离，但莫匹罗星

软膏中 ＰＥＧ３３５０与 ＰＥＧ４０００不会同时使用，仅
包含两者中的一种，两者不同时测定，不会产生

相互干扰。

以ＰＥＧ４００与莫匹罗星色谱峰的分离度为指标
对色谱条件进行优化，包括流速、柱温、流动相中有

机相比例以及流动相 ｐＨ值等。结果见图２～４以
及表６。由图２可知，调节流速或柱温后，分离效果
并无明显改善，分离效果与原条件基本一致，因此
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ａ－ＰＥＧ４００；ｂ－ＰＥＧ３３５０；ｃ－ＰＥＧ４０００；ｄ－莫匹罗星软膏；１－ＰＥＧ４０００；２－ＰＥＧ３３５０；３－ＰＥＧ４００；４－莫匹罗星。

ａ－ＰＥＧ４００；ｂ－ＰＥＧ３３５０；ｃ－ＰＥＧ４０００；ｄ－ｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｉｎｔｍｅｎｔ；１－ＰＥＧ４０００；２－ＰＥＧ３３５０；３－ＰＥＧ４００；４－ｍｕｐｉｒｏｃｉｎ．

图１　莫匹罗星软膏在ＰＥＧ４００方法下的典型色谱图
Ｆｉｇ１　ＴｙｐｉｃａｌｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓｏｆｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｉｎｔｍｅｎｔｂｙＰＥＧ４００ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄ

流速与柱温在分子排阻色谱法中并非影响分离效

果的关键因素。由图 ３可知，在流动相中加入不
同比例的甲醇或乙腈后，分离效果均较 ＰＥＧ４００方
法更差。ＰＥＧ４００方法中含有００２％的抑菌剂，因
抑菌剂对于人体具有明确的毒性，考虑向流动相

中加入一定比例的有机相替代抑菌剂发挥抑菌作

用。同时 ＴＳＫ柱能耐受的有机相比例通常小于
２０％，因此向流动相中加入５％的乙腈，继续调整
其他因素以改善分离效果。由图 ４可知，在将硝
酸钠溶液的 ｐＨ值由 ５７用磷酸调节为 ３０并与
乙腈按照９５∶５的比例混合作为流动相时取得良

好的分离效果，因此流动相的 ｐＨ值为影响分离
的关键因素，随着 ｐＨ值降低，莫匹罗星的保留时
间变长，ＰＥＧ的保留时间基本不变，从而莫匹罗
星与 ＰＥＧ４００的分离度逐渐增大。由于 ＴＳＫ柱
耐受的流动相 ｐＨ范围一般不低于 ２５，因此确
定硝酸钠溶液的 ｐＨ值为 ３０。最终确定的色谱
条件如下：流动相为０１ｍｏｌ·Ｌ－１硝酸钠（ｐＨ值
３０）乙腈（９５∶５），示差折光检测器，检测器温度
为３５℃，柱温为 ３５℃，流速为 １０ｍＬ·ｍｉｎ－１，
进样体积２０μＬ。不同色谱条件优化结果对比见
表６。

ａ－流速０８ｍＬ·ｍｉｎ－１；ｂ－柱温４５℃；ｃ－ＰＥＧ４００色谱条件；１，４－ＰＥＧ３３５０；２，５－ＰＥＧ４００；３，６－莫匹罗星。

ａ－ｆｌｏｗｒａｔｅ０８ｍＬ·ｍｉｎ－１；ｂ－ｃｏｌｕｍｎｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ４５℃；ｃ－ＰＥＧ４００ｍｅｔｈｏｄ；１，４－ＰＥＧ３３５０；２，５－ＰＥＧ４００；３，６－ｍｕｐｉｒｏｃｉｎ．

图２　ＰＥＧ４００方法调节流速和柱温后的莫匹罗星软膏色谱图
Ｆｉｇ２　ＣｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓｏｆｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｉｎｔｍｅｎｔｂｙｏｐｔｉｍｉｚｅｄＰＥＧ４００ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄ

３２　样品中ＰＥＧ含量的测定及比较
由表５可知，参比制剂以及国内厂家１～５的制

剂均采用的是 ＰＥＧ３３５０和 ＰＥＧ４００，但是两种 ＰＥＧ
比例相差较大，国内厂家 １和 ２的 ＰＥＧ４００／

ＰＥＧ３３５０约为４２，而参比制剂及国内厂家５的比
例约为１５。国内厂家６～８采用的是 ＰＥＧ４０００和
ＰＥＧ４００，国内厂家６和７的 ＰＥＧ４００／ＰＥＧ４０００均为
４０左右，国内厂家８为２５。此结果说明国内厂家
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ａ－０１ｍｏｌ·Ｌ－１ＮａＮＯ３甲醇（９５∶５）；ｂ－０１ｍｏｌ·Ｌ－１ＮａＮＯ３乙腈（８５∶１５）；１－ＰＥＧ３３５０；２－ＰＥＧ４００；３－莫匹罗星。

ａ－０１ｍｏｌ·Ｌ－１ＮａＮＯ３ｍｅｔｈａｎｏｌ（９５∶５）；ｂ－０１ｍｏｌ·Ｌ－１ＮａＮＯ３ａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ（８５∶１５）；１－ＰＥＧ３３５０；２－ＰＥＧ４００；３－ｍｕｐｉｒｏｃｉｎ．

图３　ＰＥＧ４００方法调节有机相比例后的莫匹罗星软膏色谱图
Ｆｉｇ３　ＣｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓｏｆｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｉｎｔｍｅｎｔｂｙｏｐｔｉｍｉｚｅｄＰＥＧ４００ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄａｔｄｉｆｆｅｒｅｎｔｏｒｇａｎｉｃｐｈａｓｅｒａｔｉｏｓ

ａ－莫匹罗星软膏；ｂ－ＰＥＧ４０００；ｃ－ＰＥＧ３３５０；ｄ－ＰＥＧ４００；ｅ－莫匹罗星对照品；１－ＰＥＧ４０００；２－ＰＥＧ３３５０；３－ＰＥＧ４００；４－莫匹罗星。

ａ－ｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｉｎｔｍｅｎｔ；ｂ－ＰＥＧ４０００；ｃ－ＰＥＧ３３５０；ｄ－ＰＥＧ４００；ｅ－ｍｕｐｉｒｏｃｉｎｒｅｆｅｒｅｎｃｅ；１－ＰＥＧ４０００；２－ＰＥＧ３３５０；３－ＰＥＧ４００；４－ｍｕｐｉｒｏｃｉｎ．

图４　莫匹罗星软膏及ＰＥＧ在优化后方法下的色谱图
Ｆｉｇ４　ＣｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓｏｆｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｉｎｔｍｅｎｔａｎｄＰＥＧｂｙｆｉｎａｌｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃｃｏｎｄｉｔｉｏｎ

表６　不同色谱条件下ＰＥＧ４００与莫匹罗星的分离度
Ｔａｂ６　ＲｅｓｏｌｕｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎＰＥＧ４００ａｎｄｍｕｐｉｒｏｃｉｎｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ

Ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ　　　　　 ｔＲ（ＰＥＧ４００）／ｍｉｎ ｔＲ（Ｍｕｐｉｒｏｃｉｎ）／ｍｉｎ Ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ

Ｃｏｌｕｍｎｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ／℃

　３５ １１０６１ １１８５９ １４３４

　４５ １１００８ １１７８０ １４３５

Ｆｌｏｗｖｅｌｏｃｉｔｙ／ｍＬ·ｍｉｎ－１

　０８ １３７１７ １４６５５ １０５１

　１０ １１０６１ １１８５９ １４３４

Ｍｏｂｉｌｅｐｈａｓｅ

　０１ｍｏｌ·Ｌ－１ＮａＮＯ３ＣＨ３ＯＨ（９５∶１５） １０８８６ １１３５０ ０６６４

　０１ｍｏｌ·Ｌ－１ＮａＮＯ３ＣＨ３ＣＮ（８５∶１５） １０７２１ １０７２１ －

　０１ｍｏｌ·Ｌ－１ＮａＮＯ３ＣＨ３ＣＮ（９５∶５） １０８９６ １２７１２ ４０８６

注：－－ＰＥＧ４００与莫匹罗星重合，无法计算分离度。

Ｎｏｔｅ：－－ＰＥＧ４００ｃｏｉｎｃｉｄｅｓｗｉｔｈｍｕｐｉｒｏｃｉｎａｎｄｔｈｅｓｅｐａｒａｔｉｏｎｃｏｕｌｄｎｏｔｂｅｃａｌｃｕｌａｔｅｄ．

之间及与参比制剂之间处方存在较大差异，这就造

成了不同厂家软膏剂的黏度相差较大，进而可能导

致不同厂家软膏剂流变学特征、释放及经皮渗透的

差异，从而影响软膏剂的有效性。

４　结　论
本研究采用分子排阻色谱法结合示差折光

检测器建立了莫匹罗星软膏剂中 ３种不同 ＰＥＧ
含量测定的方法，经方法学验证表明此方法专属
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性、精密度及准确度均较好。采用此方法对 ９个
厂家莫匹罗星软膏剂中不同 ＰＥＧ进行了检则，结
果显示，与参比制剂相比，国内大部分厂家

ＰＥＧ４００含量均较高，导致国内厂家制剂黏度小
于参比制剂，黏度过小，使得软膏剂从包装中挤

出会较为容易，但其在皮肤上的黏附性以及在储

存和运输过程中的稳定性均会降低，进而影响产

品的有效性和安全性。故采用适当的方法对软

膏剂的辅料组成成份进行测定，可对软膏剂的质

量进行控制。
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