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紫外分光光度法测定复方氢醌脂质体含量和包封率

刘　娟，廖　娟，李　远，金　梅△（重庆医科大学附属永川医院，重庆　４０２１６０）

　　【摘要】　目的　建立可用于检测复方氢醌脂质体浓度及包封率的紫外分光光度法。方法　采用紫外分光光度

法，在２９４、３４０ｎｍ分别检测氢醌和维甲酸的紫外吸收。结果　氢醌在３０～２４０μｇ／ｍＬ范围内线性关系良好（狉
２＝

０．９９，狀＝５），方法回收率为９６．６％，相对标准偏差为４．７％；维甲酸在５～４０μｇ／ｍＬ范围内线性关系良好（狉
２＝

０．９９，狀＝５），方法回收率为９３．３％，相对标准偏差为４．９％。结论　该测定方法简便快速，可用于复方氢醌脂质体

浓度和包封率体外检测。
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　　复方氢醌制剂结合了氢醌能降低皮肤色素沉着和维甲酸

能消除皮肤细小的皱纹的特点，主要用于治疗黄褐斑、雀斑及

炎症后色素沉着斑等［１］。然而，氢醌作为光感性物质，性质极

不稳定，易氧化变色而失效，维甲酸则刺激性比较大［２３］。笔者

制备了复方氢醌脂质体，旨在对提高氢醌抗氧化能力和降低维

甲酸的刺激性，但目前国内外尚无可用于复方氢醌脂质体体外

分析的方法［４６］。本研究拟建立其体外药物分析方法，为进一

步分析其体外药物释放行为奠定基础。

１　材料与方法

１．１　仪器与试剂　ＣＰ２２４电子天平（上海奥豪斯），ＲＥ５２ＡＡ

旋转蒸发仪（上海亚荣），ＳＨＢШ循环水式多用真空泵（上海瑞

智），ＶａｒｉｏｓｋａｎＦｌａｓｈ酶标仪（美国Ｔｈｅｒｍｏ），Ｐｕｒｅｌａｂｃｌａｓｓｉｃ纯

水器（法国Ｅｌｇａ），ＳＢ５２００ＤＴＤＮ超声波清洗机（宁波新芝），

Ｎｅｏｆｕｇｅ１５Ｒ离心机（香港力康），ＧＬ８８Ｂ旋涡混合器（海门其

林贝尔）。复方氢醌脂质体（氢醌１２００μｇ／ｍＬ，维甲酸２００

μｇ／ｍＬ）和空白脂质体由本院中心实验室自制。氢醌（成都科

龙）、维甲酸（上海安耐吉）、硫酸氢钠（天津大茂）、无水乙醇（美

国Ａｍｒｅｓｃｏ）、ⅡＳ型磷脂（美国Ｓｉｇｍａ）、胆固醇（纯度大于

９８％，上海生工生物）均为分析纯试剂。

１．２　方法

１．２．１　空白脂质体和复方氢醌脂质体的制备　联合采用薄膜

分散法和超声法制备空白脂质体和复方氢醌脂质体。具体操

作如下：称取处方量磷脂和胆固醇置于茄形瓶中，加入适量氯

仿，待膜材溶解完全后，快速加入氢醌、维甲酸和硫酸氢钠的无

水乙醇溶液后混匀，５０℃水浴减压旋转蒸发，去除有机溶剂，

制备均匀干膜；加入５０ ℃预热的０．２ｍｏｌ／Ｌ磷酸缓冲液

（ｐＨ５．７）５０ｍＬ，旋转洗膜，超声３０ｍｉｎ，制备复方氢醌脂质体

悬液，４℃放置备用。空白脂质体制备方法同上，加入的无水

乙醇溶液不含氢醌和维甲酸。

１．２．２　方法专属性　按处方量称取维甲酸、氢醌和空白脂质

体，无水乙醇完全溶解，分别进行紫外扫描。

１．２．３　线性范围　按处方量称取维甲酸和氢醌，无水乙醇完

全溶解，制备２００μｇ／ｍＬ维甲酸和１２００μｇ／ｍＬ氢醌混合溶

液，分别用无水乙醇稀释４０、２０、１０、８、５倍，每一浓度为３个样

本，检测波长２９４、３４０ｎｍ处吸收峰，并对氢醌和维甲酸浓度作

图，得到标准曲线。

１．２．４　精密度实验　取上述４０、２０、１０倍稀释的维甲酸和氢

醌混合溶液，以高、中、低３个浓度水平的混合样品进行检测。

每一浓度制备５个样品，１ｄ内连续测定５次计算日内精密度；

每日测定１次，连续测定５ｄ，计算日间精密度。将日内精密度

代入回归方程，计算测得量，以测得量与加入量之比计算相对

回收率。

１．２．５　回收率实验　分别在空白脂质体中加入维甲酸，使其

浓度分别为０．５０、０．７５、１．００、１．２５、１．５０ｍｇ／ｍＬ，并按处方比

例加入氢醌，空白脂质体定容至１ｍＬ，振荡混匀。取２００μＬ

破乳，稀释后分别在２９４、３４０ｎｍ处测定绝对回收率。

１．２．６　氢醌与维甲酸浓度检测　吸取复方氢醌脂质体０．２

ｍＬ至试管中，０．８ｍＬ氯仿破乳，加入０．８ｍＬ无水乙醇稀释，
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摇匀，取０．２ｍＬ稀释５倍后作为供试液，分别测定２９４、３４０

ｎｍ处吸收峰。根据标准曲线计算氢醌和维甲酸浓度。

１．２．７　脂质体包封率　取１ｍＬ脂质体悬液，４℃条件下

１２０００ｒ／ｍｉｎ离心２０ｍｉｎ，取上清液０．２ｍＬ，破乳稀释后测定

包封率，包封率（％）＝（Ｃ总Ｃ上清液）／Ｃ总×１００％
［７］。

２　结　　果

２．１　方法专属性　维甲酸和氢醌分别在波长３４０、２９４ｎｍ处

有吸收；在２９４ｎｍ处，空白脂质体有一定吸收，对检测专属性

有稍许影响，故检测脂质体氢醌含量时，须扣除空白脂质体在

２９４ｎｍ的吸收；维甲酸在２９４ｎｍ处吸收小，对氢醌的干扰较

小。氢醌和空白脂质体在维甲酸检测波长３４０ｎｍ处吸收较

小，基本无干扰。见图１。

２．２　线性范围　维甲酸浓度５～４０μｇ／ｍＬ，以３４０ｎｍ处光密

度值（ＯＤ值）为纵坐标，以维甲酸浓度为横坐标，得到直线回

归方程：犢＝０．０１６４犡＋０．０５４（狉２＝０．９９，狀＝５）。氢醌浓度

３０～２４０μｇ／ｍＬ，以２９０ｎｍ处ＯＤ值为纵坐标，以浓度为横坐

标，得到直线回归方程：犢＝０．１１７９犡＋０．１５８１（狉２＝０．９９，

狀＝５）。

２．３　精密度和回收率　维甲酸、氢醌绝对回收率分别为

９６．６％［狀＝５，相对标准偏差（犚犛犇）４．７％］和９３．３％（狀＝５，

犚犛犇４．９％）；相对回收率均值为８０．９５％。见表１。

图１　　维甲酸、氢醌及空白脂质体紫外扫描图

表１　日内精密度、日间精密度及方法回收率（狀＝５）

样品

日内精密度

２９４ｎｍ

（μｇ／ｍＬ）
犚犛犇（％）

３４０ｎｍ

（μｇ／ｍＬ）
犚犛犇（％）

日间精密度

２９４ｎｍ

（μｇ／ｍＬ）
犚犛犇（％）

３４０ｎｍ

（μｇ／ｍＬ）
犚犛犇（％）

方法回收率（％）

２９４ｎｍ３４０ｎｍ

４０倍 ２９．０３±１．１５ ４．０ ４．５０±０．１９ ４．２ ４．１９±０．０３ ０．８ ２３．３８±０．４３ １．９ ８６．８９ ８７．３５

２０倍 ４５．９９±１．７５ ４．８ ８．７５±０．１１ １．３ ８．４５±０．０９ １．０ ４１．５７±０．７５ １．８ ８６．００ ７２．９７

１０倍 ８２．０２±２．６３ ３．２ １８．２５±０．８５ ４．７ １６．７０±０．０７ ０．４ ７４．２１±０．６１ ０．８ ８７．３８ ６５．１０

２．４　脂质体浓度与包封率　根据标准曲线计算氢醌和维甲酸

的浓度分别为９１．７％（犚犛犇０．０２２）、９０．０％（犚犛犇０．０１９）。制

备２个批次脂质体，氢醌包封率分别４８．２％、４８．９％，维甲酸

包封率为７７．１％、７８．４％。

３　讨　　论

氢醌是颜面皮肤色素沉着病局部用药的首选药物，由于为

对苯二酚结构，性质极不稳定，易氧化变色而失效，在光照及碱

性条件下尤甚，故本实验选无水乙醇作溶媒，棕色容量瓶做容

器，以减少误差。由于无水乙醇易挥发，所以在测定紫外吸收

时，比色皿均加盖，以减少由于溶媒挥发而造成误差。

本研究制备的复方氢醌脂质体结合了氢醌能降低皮肤色

素沉着和维甲酸能消除皮肤细小皱纹的优势。利用脂质体作

为药物载体，可增加药物溶出度，增强药物进入角质层或表皮

类脂内的作用，增加药物在皮肤局部的积累，缓慢持续释放药

物，有利于保持局部药物浓度［８９］。

复方氢醌脂质体中的氢醌、维甲酸在紫外区都有吸收，故

本研究将氢醌、维甲酸与空白脂质体单独扫描，结果显示按处

方量用无水乙醇溶解的维甲酸和氢醌检测波长分别为２９４、

３４０ｎｍ。在２９４ｎｍ的氢醌检测波长处，维甲酸吸收较小，对

氢醌的干扰较小，但空白脂质体在该波长下有一定吸收，故在

实际检测中，本研究用空白脂质体作对照，以扣除空白脂质体

对氢醌检测的影响，平均回收率为８６．７６％。氢醌和空白脂质

体在３４０ｎｍ的维甲酸检测波长处吸收较小，基本无干扰，因此

维甲酸仍在３４０ｎｍ波长处检测。用紫外分光光度法测定复方

氢醌脂质体浓度和包封率结果准确可靠，简单易行，可推广。
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