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表 � 样 品 测 定
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吸收值不变
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由于等吸收波长选择 的准确与否对

测 定结果影响较大
,

故要求仪器稳定性好
,

菠长要校正
,

并尽量避免操作误差
。
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血浆中氨甲喋岭高效液相测定法

朱蓓德摘译
孔庆洪 校 介

氨甲喋吟 � �
『

�久
, � 一 � � � � � 一 �

‘ ” 一

� � � � � �� � � � � � �
一

� 一 � �� � � � � � �  � � � 是 一

科
‘

二氢叶酸还
,

原酶 抑 ��川剂
。

该药 用 于 治

疗急性淋巴细 胞 自血病
,

非 何 杰 金 氏病

淋巴瘤和其它例如乳房癌等恶 性 疾 病
,

大

剂量使用该药
。

血浆浓度与药物中毒相关
,
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因此在注入药物后应该测定和随时了解药物

浓度
。

使用高效液相层析法
一

可以使原药与主

要代谢产物分离
。

本文报道丁一种新颖的离子对法在血浆

样品甲提取氨甲喋吟
,

提取后的样品用改进

的浪相层析进行分析
,

对血浆中氨甲喋岭回

收率
、

精密度
,

最低检测量等都有了显著的

改善
。

仪器与层析条件

高效液相仪器为 � �� �� �一 �� � � 型
,

由

高压泵
、

可变波长检测器与�� 微升进样器组

成
。

层析柱� �
� � � � � �  

·

� � �一 �� � � ‘“�� �

�� � � �
�

��
� � � 并配有予柱

。

流动相 由 醋

酸铰缓冲液 ��
�

� �� � �� �
、

乙腊 �
�

��
、

甲

醇 �
�

� �组成
,

最后用冰酷酸调节到� � �
�

�
。

流速是 �
�

�� �� � �
� ,

往射量是 �� 川
,

检测波

长� �  � � 用茶碱作为内标
。

样 品准备

根据血浆中氨 甲哗吟的浓度取 � ��和 ���

叫血浆
,

放置玻璃竹内与添加下列成份
�

一

定量的茶碱内标派
, � �。川巧�三氯乙 酸 水

溶液
, � �� 间冰醋酸

、

将混合物涡 旋� � 秒
,

再加入 � 毫升酷酸乙酚涡注 �� ��
,

然 后 以

��
,

�� �转数 � 分钟离心 � � ��� �
。 ,

分出酷酸 乙

醋
,

沉淀物再用 � 毫升醋酸乙醋洗涤
,

合 并

醋酸乙醋提取旅在 �� ℃通氮蒸去名剂
,

残 留

物溶解在 � �� �‘�的水中
,

进样 �� 协��

标准曲线制备和计算

�门水扮千解氮 甲喋 ��令 �� �与� � � 冬‘� � � �� 和

茶碱作为储备液
,

取适量氨甲喋吟液加入空

白血浆中使分别含 � �和 � � � 卜� � � �
。

第 一 个

溶液用于制备浓度范围 从�
�

�一 � �冬‘� � � �的

标准曲线
,

第二个溶液用来 制 备 含�� 一��

陀 � � �的标准曲线
,

适当调整茶碱浓度以 适

应每个标准曲线检测器的敏感性
。

以峰高比 �氨甲喋吟 � 内标 � 对照 不 同

浓度绘制标准曲线
。

氨甲喋吟
, � 一 经墓 一 氨甲 �喋吟

,

2

.

4
一

二氨 一 N
‘ 。 一 喋酸和茶碱的绝对回收率是 通

过对从血浆中用三执 乙酸和醋酸处理提取后

所得水溶液进样 由各个组份不同浓度的平均

峰高计算而得
。

将三个不同浓度的氨甲喋吟的血浆样品

用来作为控制日内和 日间精密度计算
。

结果与讨论

应用高氯酸与氨甲喋吟形成离子对法提

取率为46% 本文应用三氯醋酸加酷酸在醋酸

乙醋中提取离子对法
,

氨甲喋吟有效的提取

率显著改进
。

药物和其代谢产物的回收率如

下
:
氨甲喋吟95

.
7~ 97

.
2 %

,
7 一 经基氨甲

喋吟95%
,

2

.

4
一 二氨 一 N

’。 一 喋酸92%
,

在

大多数情况下内标 回收率为96 %
。

本文检测是川3o s
n m 波长的紫外检测 器

进行的
,

茶碱与氨甲喋吟或其代谢物分离 良

好
。

根据炳人不同给药量与采血时间制作 3

条血浆中差异较大的氛甲喋岭浓 度 标 准 曲

线
,

每个曲线的浓度范围和统计值列在表1
,

表 1 血 浆 中 氛 甲 嗓 吟 标 准 曲 线

农度范川 ( 卜g / m l) 线性系数 斜率b 哀减 (A U F )
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b

:
5 个测定的平均值士SD

方法的可重复性
一

可通过计算同日进行的

分析或 4 周时间不同日进行的分析间的变异

系数来检测
。

通过分析发现 日间变异范围是

3
.
55 到3

.
78 %

,

而日内变 异 因 索 不 超 过
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3
.
此 %

。

详细精确的资利
一

列在表 2
,

最低
一

可测得氨甲喋吟浓度是0
.
1卜Lg / m l

。

表 2 血 装 中 氛 甲 喋 吟 分 析 的 精 密 度 测 定

浓 度 (微克/ 毫升 )
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( 测得浓度 一 应得浓度)/

应得 浓度 〕x 切。

为了确定分析法的专一性
,

排除可能与

内源代谢物和氨甲喋吟的主要代谢产物的干

扰是十分重要的
。

分析是在空 自血浆中添加

了氨甲喋吟
,

7 一 轻推氨甲喋 吟
,

2

‘

4

一 二

氨 一 N
‘。 一 喋酸的血

.
浆样 品中进行

。

典型 的

层 析法证实了从其主要代谢产物中能进行很

好的药物分离
。

茶碱
,

氮甲喋吟
,

7
一经丛

氨甲喋岭
,

2

.

4
一 二氨 一 N

‘c 一 l喋酸}为 保 留

时间分 别 为5
.
2士 0

.
1

,

8

.

5 士0
.
2 ,

14

.

5 士

0
.
5和3 1tn in

。

此外叶酸 (R , = 连m in ) 和二IE

叶酸 (1 5m ill 后未测到高峰) 的标准溶 液 证

实了
_
七述代谢物与内源物对氨甲喋吟的分析

均无干扰
。

结论
:
不文介绍了在血浆样 品中氨甲喋

吟有效 的提取法及其定量方法
。
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用国产大输液微粒计数器检测输液中不溶性微粒

何北岭峰矿务局第二医院 高 宏科

输液中不洛性微粒的检测方法
,

中国药

典工9 8 5年版规定用显微镜法
。

但该法操作较

繁琐
,

并需要一 些特殊设备
,

在墓层医院普

及有困难
。

笔者利用国产大输液微粒i
一

1 数 器

进行检测
,

效果较满 念
,

叹报告如下
。

仪器与药品

D W J一 1 型大榆滚微粒计效器 (南 京

半导体器件
J
总

‘

厂)
;
医用生物显微镜 (南示

江南光学仪器厂 ) ; 超净工作 台等
。

川二理欲

水
、

葡萄糖氯化钠庄射浓
、

葡萄糖往射液
、

复

方氯化钠注射液
、

扫兰射用水等
。

检测方法与结果

工作原理 D W J一 l 型大输液 微 粒 计

数器原理与库尔特 (C
。 u

lt
o
o 微粒计 数 器

相同
,

利用微粒是不 良导体这一特性
,

让含

有微粒的氯化钠溶液通过仪器微孔管上一特

制的宝石 微孔 (必100卜n1 )
,

若孔内含有氯

化钠溶液时
,

等效为一恒定电阻值
; 当微粒

进入微孔时
一

,

排开部分氯化钠溶液
,

使微孔

两端的电阻值发生微量变化; 将此电阻值火


