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浊度仪法检测注射用头孢噻肟钠溶液的澄清度
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摘Ȟ要：浊度仪法检测注射用头孢噻肟钠溶液的澄清度。0.5号-7号黄色、黄绿色标准比色液的浊度值在0.5号标
准浊度值的10%以内，专属性良好；样品水溶溶液在10min内稳定，酸溶溶液在1min内测定稳定。在0.5号-4号标准浊
度溶液浓度范围内，浊度值与浓度现行关系良好，相关系数为0.9997，大于0.99；水溶液和酸溶液重复性浊度值RSD
均小于10%，中间精密度浊度值均小于20%，精密度较好；通过考察样品瓶中溶液不同体积（13ml-20ml），加入冰醋
酸的体积在±10%范围内，以及样品浓度在0.095mg/ml-0.105mg-ml间测定的浊度值RSD均小于10%，证明该方法耐用性
良好。该方法可以准确、可靠的测定样品澄清度，也可作为目测的补充研究检测。
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头孢噻肟钠是第三代头孢菌素，具有抗菌谱广，抗

菌活性强，稳定和安全的特性，在临床中得到广泛应

用。因澄清度关乎产品质量，所以能够有效，准确的检

查澄清度尤为重要。*

对比头孢噻肟钠各国药典，USP中未对此项进行规
定，JP和EP规定的澄清度均为澄清，ChP规定澄清度为不
深于1号标准浊度液（水溶液和酸溶液），但各国个论中
对于澄清度中澄清的定义不尽相同，按照国内的描述方

式，JP和EP标准的规定均应为不深于1号标准浊度液，与
ChP规定一致，因此均可采用中国药典2020年版四部通则
0902第一法（目视法）进行检测，但是该方法受分析人
员主观因素影响较大，结合现阶段审评要求，重新建立

浊度仪法测定。但中国药典2020年版四部通则0902第二
法（浊度仪法）中明确写到：“本法采用散射光式浊度

仪，适用于低、中浊度无色供试品溶液的浊度测定（浊

度值为100NTU以下的供试品）。”研究表明，头孢噻肟
钠溶液为黄色或黄绿色，将颜色对于澄清度的影响降至

可控范围内，方法和选择的仪器很关键。

对比不同厂家和不同型号的浊度仪，以及查阅文献

表明美国哈希TL2310型浊度仪在特定条件下检查澄清度
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可以不受溶液颜色影响。结合头孢噻肟钠品种特性，建

立注射用头孢噻肟钠的浊度仪法检测澄清度，并且进行

了方法学验证，结果表明该方法检测准确可行。

1��仪器与试剂

仪器：美国哈希台式浊度计TL2310型
试剂：注射用头孢噻肟钠（批号分别为2001001、

2001002、2001003、2001004、2001005、2001006）；
冰醋酸（天津永大化工）；比色用重铬酸钾（中科二

环）、比色用硫酸铜（中科二环）、比色用氯化钴（中

科二环）、硫酸肼（科密欧）

2��测定方法与结果

2.1  测定步骤
按照仪器要求进行校准，合格后，缓慢倒入配制好

的供试液（注意不要产生气泡，若有气泡，应先消除气

泡），按照仪器使用要求测定样品浊度值。

2.2  溶液的配制
2.2.1  空白溶液：纯化水
2.2.2  供试品溶液
2.2.2.1  供试品水溶溶液
取本品适量，按标示量加水制成每1ml约含0.1g的头

孢噻肟钠溶液，测定；

2.2.2.2  供试品酸溶溶液
取2.2.2.1供试品水溶溶液20ml，加冰醋酸2ml，摇

匀，立即检查。

2.3  专属性试验
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考虑到注射用头孢噻肟钠溶液颜色为黄色、黄绿色

的特性，需要考察溶液颜色对于浊度值得影响是都在可

接受范围内。

使用重铬酸钾、硫酸铜、氯化钴按照中国药典2020
版四部通则0901中溶液颜色检查法中各色调色号配制黄
色和黄绿色0.5-7号标准比色液，称取硫酸肼按照中国药
典2020版四部通则0902澄清度检查法中标准比色液配制

方法配制0.5号、1号浊度标准液。测定0.5号和1号标准
浊度液各6份，其0.5号浊度均值为1.26，1号浊度均值为
3.10。测定0.5号-7号黄色、黄绿色标准比色液的浊度值，
结果见表1，结果显示，0.5号-7号黄色、黄绿色标准比色
液的浊度值均在0.5号浊度值10%范围内，故颜色对于溶
液浊度的影响可忽略不计。

表1��专属性结果

色号 空白（水） 0.5号 1号 2号 3号 4号 5号 6号 7号
黄绿色 0.081 0.084 0.082 0.091 0.093 0.110 0.101 0.122 0.123
黄色 0.055 0.067 0.107 0.095 0.120 0.087 0.104 0.116 0.116

2.4  线性试验
按照中国药典2020版四部通则0902中浊度标准液制

备方法分别制备0.5号、1号、2号、3号、4号浊度标准
液，并测定浊度值。横坐标（x）为浊度标准也浓度，纵
坐标（y）为浊度值，做线性方程并分析，线性结果见图
1。结果显示，各浓度浊度标准液与测定的浊度值线性方
程为y = 857.45x-0.159，相关系数r为0.9998，大于0.999，
线性相关性良好。

图1��线性结果

2.5  精密度试验
制备一份供试品溶液，重复测定6次，结果RSD为

0.48%小于10%，分析其结果可知本方法精密度良好。实
验员A平行制备6份供试品溶液（酸溶和水溶）并测定，
结果显示，6次酸溶溶液浊度值的RSD值为9.7%，6次水
溶溶液浊度值得RSD值为8.18%，均小于10.0%，因此本
方法重复性良好；选择另一实验员B在不同时间，重新配
制6份供试溶液（酸溶和水溶）进行测定，结果显示，12
份水溶液的RSD为15.28%，酸溶液RSD为16.88%，均小
于20%，说明该方法的中间精密度良好。

2.6  溶液稳定性试验
取供试品水溶溶液室温放置0min、10min，20min，

30min分别于每个点取样测定浊度值，测定结果显示溶液
浊度值RSD为6.98%，小于10%，供试品水溶溶液在30min
内稳定。

取供试品水溶溶液，加2ml冰醋酸，上下缓慢摇动，

于1min时内多次测定，结果显示1min内连续测定浊度
值，结果RSD为4.5%，小于10%，因此酸溶溶液应在1min
内完成。

2.7  耐用性试验
2.7.1  样品瓶中溶液体积和加冰醋酸溶液体积耐用性
配制供试品水溶溶液（0.1g/ml），分别向样品瓶中

加入13ml、15ml、18ml、20ml溶液，测定浊度值。测定
结果见表2。

表2��耐用性结果

体积（ml）
浊度值1
（NTU）

浊度值2
（NTU）

浊度均值
（NTU）

13 0.696 0.693 0.695
15 0.690 0.679 0.685
18 0.668 0.648 0.658
20 0.692 0.677 0.685

均值（n = 4）（NTU） 0.680
RSD% 2.30%

体积（ml） 浊度值1 浊度值2 浊度均值

1.8 1.15 1.17 1.16
2.0 1.13 1.18 1.16
2.2 1.18 1.21 1.20
均值（n = 3） 1.17

RSD%（n = 3） 1.86%
备注：加冰醋酸体积2.0ml数据取用摇匀次数考察中摇匀5次
前两个数值

取供试品水溶溶液（0.1g/ml）各20ml置样品瓶中，
分别加冰醋酸1.8ml、2.0ml、2.2ml上下缓慢摇动5次，立
即测定浊度值。

结果显示，样品瓶中水溶溶液体积在13ml-20ml范围
内，浊度测定结果的RSD为2.3%，小于10%。加冰醋酸
体积在±10%范围内，测得浊度值得RSD为1.86%，小于
10%，表明方法耐用性良好。

2.7.2  装量耐用性
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取样品4支（2g/支），于称量瓶中混匀，分别称取
样品适量，置不同量瓶中，加水溶解并稀释制成浓度

0.095g/ml，0.1g/ml，0.105g/ml的供试品溶液，缓慢倒
入样品瓶中，测定浊度值，在加入2ml冰醋酸，缓慢摇
动，立即测定浊度。结果显示，样品浓度在0.095mg/
ml~0.105mg/ml范围内，测得水溶溶液浊度值的RSD值为
2.65%，测得酸溶溶液的浊度值为5.51%，均小于10%，

说明方法耐用性良好。

2.8  样品测定
按照供试品溶液配制办法配制酸溶溶液和水溶溶

液，同时测定1号浊度标准溶液，结果如表3，结果表明6
批头孢噻肟钠样品的浊度测定值均小于1号浊度标准液浊
度值，满足中国药典中浊度仪法测定的限度要求。

表3��样品测定结果

供试品批号 2001001 2001002 2001003 2001004 2001005 2001006
水溶浊度值（NTU） 0.620 0.632 0.615 0.618 0.606 0.617
酸溶浊度值（NTU） 1.09 1.14 1.25 1.08 1.32 1.20

1号浊度标准液浊度值（NTU） 3.71

3��结束语

头孢类抗生素的溶液澄清度检测项为质量控制的关

键项，该类溶液多为有色溶液，目测法判定溶液的澄清

度受颜色的影响较大，因此需开发仪器法测定溶液的澄

清度作为补充方法进行研究。目前中国药典认为仪器法

只可检测无色溶液，本文查询文献同时结合实际试验结

果建立一种可用于检测有色溶液的澄清度的仪器方法，

同时对该方法进行全面的方法学验证，结果证明，该方

法可用于检测有色溶液的澄清度，可作为目测法的补充

检测方法。
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