1H-1,2,4三氮唑产品标准制定技术要求
1. 技术要求
1.1技术指标：
	项
目
	指     标

	
	一等品
	二等品
	三等品

	含  量
%   ≥
	化学法  （干基）
	
98.5
	
96.0
	
95.0

	
	液相色谱法
	99.0
	97.0
	96.0

	熔  点  范  围 0C
	119~121
	116~120
	115~120

	水  份
%  ≥
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0.5
	
0.5
	
1.0


（液相色谱含量为面积归一法，对特殊用户可以对4−氨基三氮唑的含量进行测定）
2. 试验方法
2.1 一般规定：
2.1.1 外观：白色或淡黄色针状结晶型粉末，无臭。
2.1.2 测定：取适量样品于比色管中，在自然光下目视观察。
2.2 水份的测定：
2.2.1 KF-1水分测定仪
2.2.2 测定：按GB/T6283规定进行测定。
取两次平行测定结果的算术平均值为测定结果，两次平行结果的绝对差值不大于这两次测定算术平均值的10%。
2.3 熔点的测定：
2.3.1 仪器：WRS-2微机熔点仪。
2.3.2 测定：按GB/T617规定进行测定。
3.  1 H-1,2,4−三氮唑含量的测定
3.1方法一（仲裁法）－硝酸银电位滴定法
3.1.1  方法提要：
三氮唑分子结构中N上一个H+是较为活泼的，能与Ag+生成难溶于甲醇｛Ag1.25C2H2N3｝白色沉淀，故用电位滴定法：将规定的指示电极和渗比电极浸入同一被测溶液中，在滴定过程中，参比电极的电位保持恒定，指示电极的电位不断改变，在化学计量点前后溶液中被测物质浓度的微小变化，会引起指示电极电位的急剧变化急剧变化，指示电极电位的急剧变化，指示电极电位的突跃点就是滴定终点。
3.1.2 仪器与试剂
3.1.2.1 酸度计：PHS-25型酸度计；
3.1.2.2 硫化银指示电极；
3.1.2.3 参比电极：双盐桥217型汞电极；
3.1.2.4 电磁搅拌器；
3.1.2.5 半自动滴定管（10ml)；
3.1.2.6 烧杯
3.1.3 试剂与溶液
3.1.3.1 甲醇；
3.1.3.2 无水乙醇；
3.1.3.3 硝酸银标准溶液（ AgNo3=0.05mol/L)；
3.1.3.4 缓冲液（PH=9.25）：称取11.44g四硼酸钠和0.41g硼酸用水稀释至500ml。
3.1.4 分析步骤：
3.1.4.1 试液的制备：
称取已测定干燥失重并已研细的样品0.2g（称取至0.0002g）溶于无水乙醇（b)于50ml容量瓶，摇匀、备用。
3.1.4.2 分析：
移取上述试液5ml；置于50ml烧杯中加入20ml甲醇（a),3ml缓冲液（c)，插入指示电极和参比电极。启动电磁搅拌器用时用0.05mol/L  AgNo3标准溶液（d)滴定，同时测定其电动势，在等当点前后应每滴0.05ml标准测量一次电位，指示电极变化的突跃点就是滴定终点。
3.1.4.3 终点的确定：
按二级微商法确定终点进行计算，即滴定管读数V（ml)和对应的电位E（mv)列成表格计算下列数值：每次滴加标准溶液的体积（△V),每次滴加的标准溶液引起的电位的变成△E一级微商值；即单位体积标准溶液引起的电位值的变化，数值上等于。
二级微商值，数值上相当于相邻的一级微商之差。
一级微商的绝对值最大，二级徽商等于零时就是滴定终点。
滴定终点时，标准溶液的用量按式（1）计算。
VC=V+(×△V)................(1)
式中：VC-----------滴定终点时标准溶液的用量；
a---------二级徽商为零前的二级徽商值；
b---------二级徽商为零后的二级微商值；
V---------二级徽商为a时标准溶液的用量，ml；
△V-------由二级徽商为a至二级徽商为b，所加标准溶液的体积，ml。
3.1.4.4 分析结果表述：
以质量百分数表示的1H-1，2，4三氮唑百分含量（A)按式（2）计算：
A=×100.........................................(2)
式中V0-----------滴定消耗硝酸银标准溶液的体积，ml；
-----------硝酸银标准溶液的浓度，mol/L;
-----------试样的称取质量，g；
0.05526-----------1.00ml硝酸银标准溶液[CAgNo3=0.05mol/L]相当以克表示的三氮唑的质量。
3.1.4.5 允许差：
两次平行测定结果之差不大于0.2%，取两次平行测定结果的算术平均值为结果。
3.2 方法二 色谱法
3.2.1 方法提要
用液相色谱法，在选定的工作条件下，使试样液化后通过色谱柱，使各组分得到分离；使用紫外检测器检测，采用面积归一法定量计算1H-1，2，4三氮唑的含量。
3.2.2 试剂和材料
3.2.2.1 乙腈：色谱纯
3.2.2.2 甲醇：色谱纯
3.2.2.3 纯水：符合GB6682中所述的二次蒸馏水标准。
3.2.3 仪器和设备
3.2.3. 1高效液相色谱仪
配有紫外检测器，整机灵敏度和稳定性符合GB/T16631中的有关规定，该液相色谱仪应具有足够的线性范围，能满足色谱分离要求。
3.2.3.2 记录仪：色谱数据工作站或数据处理机。
3.2.3.3 微量进样器：10ml
3.2.3.4 超声波清洗机
3.2.3.5 溶剂过滤器：FB-10T
3.2.4 色谱条件
本标准推荐的毛细管色谱柱及典型操作条见表2.，典型色谱图和各组分的保留时间见附录A，其他能达到同等分离效果的色谱柱和色谱操作条件亦可使用。
表2：推荐的色谱柱及典型色谱操作条件
	项             目
	参        数

	色谱柱
	OOS-C18柱，5μm

	柱长X柱内径
	250mm×4.6mm

	柱温/0C
	25

	流动相
	乙腈/水二25/75

	流速
	0.6ml/min

	检测波长
	195nm

	进样量
	10ml



3.2.5 分析步骤
3.2.5.1 试样溶液的配制
准确称取已研细样品0.3g（准确至0.00002g）于100ml的容量瓶中，记录样品名称与重量。加入约80ml流动相溶解样品，并用流动相稀释至刻度，摇匀，备用。样品溶液有效期为1天。
3.2.5.2 高效液相色谱仪的测定
在上述条件下，待仪器基线稳定后，连续注入2~3次试样溶液，直至相邻的峰面积变化小于1.5%时，取两次平行测定结果的算术平均值为测定结果，两次平行结果的绝对值差不大于0.2%。（典型液相色谱图例见附录1和附录2）
