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�

�

献〔��
一 ‘�〕采用氯化镍为内标

,

本文选用尿昔

为内标
,

具有试剂来源方便
,

质量稳定
,

峰形

好的优点
。

�二 �卡铂水溶液的稳定性 文献 �� 报道

水分的存在是影 响卡铂稳定性的主要因素
,

光线亦有一定的影响 �卡铂水溶液有见光分

解的特性
,

卡铂水溶液在光的作用下发生水

解反应
,

生成有害的水解产物�
’�� 。

因此在进

行注射用卡铂含量分析时
,

卡铂对照品溶液

与供试品溶液应临时配制
,

且应避光保存并

免受高热
,

在每次分析前应同时测定校正因

子
。

�三 �注射用卡铂的稳定性试验 注射用

卡铂在室温� � �� ℃ �和冷藏 ��℃
一 �� ℃ �且

避光条件下存放两年
,

经分析其含量均未发

生明显改变
,

表明注射用 卡铂在上述条件下

存放
,

共质量是稳定的
。
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反相高效液相色谱法

测定对乙酞氨基酚血药浓度

陈 坚 方维军 张灯玲 丁宗政 陈 赛

�上海松江中心医院 上海 �� �以刃�

摘要 建立了反相高效液相色谱法测定对乙酞氨基酚血浆中浓度的方法
。

方法使用 �� � �� 柱��
�

�

� ��� �
,

�� 娜�
� 流动相为甲醇 � 醋酸 一 醋酸钠

�

二乙胺�为
�

��
� �

�

�� � 以茶碱为内标物 � 血清处理用甲醇沉淀蛋

白 � 紫外检测波长 ��� ���
�流动相流速 �

�
 ! ∀ ! #∃ %最低检出浓度 0

.
05 子州d

。

对 乙酞氨基酚血药浓度在 。
.
25 -

25 闪扩Inl 范围内线性关系良好(
r= 0注拟尧〕)

。

本方法适用于对乙酞氨基酚的血药浓度测定
。
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对乙酞氨基酚是当前应用广泛的解热镇

痛药之一
。

本实验所建立的反相高效液相色

谱内标法测定体内对乙酸氨基酚血药浓度的

分析方法
,

血清样品用甲醇直接沉淀
,

方法简

便
、

迅速
,

流动相价廉易得
,

内标物系一般化

学物茶碱
,

检测灵敏度高
,

适用于临床监测及

药动学研究
。

一
、

仪器与方法

(一 )仪器
、

试剂与药品

1
.
仪器

:K OM rR ON322 型高效液相色谱

仪
,

KO

M 限0N 332 型 可变紫外检测 器
,

K O N

-

T R O N] 又50 数据处理系统
,

T G L
一 1

6G 台式高

速离心机(上海 医用分析仪器厂 )
,

H- 92 微型

混合器(西巴斯生物技术开发公司 )
。

2

.

药品 对乙酞氨基酚 (由中美上海施

贵宝制药有限公 司提供
,

符合美 国药典标

准)
,

茶碱(中国三联医药技术服务部)
。

3

.

试剂 甲醇(色谱纯 );醋酸
、

醋酸钠
、

二乙胺均为国产分析纯试剂 ;重蒸馏水
。

( 二)色谱条件 色谱柱
:Y W’G C I:(4

.
6 x

25 0
~
10拌m )

;检测波长 2科nIn
;流动相

:甲醇
:
醋酸 一 醋酸钠

:
二 乙胺 (20

:
so
:0
.
5 );流速

:

1
.
sln」/而n; 进样量 20 闰;灵敏度

:0
.
02 Au 玲

(三 )血清样品处理及血药标准曲线的制

备

1
.
血清样品的处理 精密取血清 0

.
2间

置 1
.
5而 聚氟乙烯塑料离心管内

,

加人甲醇

溶液 0
.
4Inl (内含内标物茶碱 25 尸扩而)

,

在旋

涡 混 和 器 上 旋 涡 30
。 ,

1 喇X X) r/ 而
n ,

离 心

巧而
n ,

用微量进样器吸取上清液 加闪进样
。

空白血清图谱见图 1
,

标准血清图谱见图 2o

最低检出浓度 0
.
05 子斌而

。

对乙酞氨基

酚的保留时间为 4
.
38 而

n ,

内标物茶碱的保留

时间为 6
.
70而no

2
.
标准曲线制备 配制含对 乙酞氨基

酚标准浓度为 0
.
78

,

1

.

56

,

3

.

1
25

,

6

.

25

,

12

.

5

,

25
矛可耐 的系列标准血清样品 6 份

,

精密取血

清 0
.
2耐

,

按血清样品处理项下处理
,

以血清

标准管的浓度为 X
,

样品峰面积与内标峰面

积之比为 Y
,

进行线性回归
,

作标准曲线
。

在

0
.
78 一

25
1吏酬而 范围内

,

得回归方程为
:

Y = 0
.
2臾刃 + 6

.
3534X r = 0

.
卯99

二
、

结果与讨论

(一 )刚定方法的考察

1
.
线性关系 按标准曲线 制备方法在

lwk 内连续制作 5 条标准曲线
,

相关系数(
r
)

均大 于 0. 望为5
,

斜率 变异 均 值 (RSD ) 为

2
.
67 % (见表 1)
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.
5

3
.
回收率 准确配制对乙酞氨基酚系

列标准浓度 1
.
56

,

6

.

25

,

25
拌g/ 而

,

按血清样品

处理项下操作
,

然后进样分析测定浓度
。

测

定浓度与实际浓度之比即为方法回收率
,

结

果见表 2
。

表 2 对 乙酸氮基酚的血清回收率(
n = 5)

加人孵
测鲍度左州动 吼咚空叹龚) RsD

‘
%)

(
,

娜ml ) (X 土 SD ) ( X
土
SD )

’

~

、 ‘“ 产

61另88内j
门.1

01

.

5 6 1

.

5 5
土 0

.
《万

6
.
25 6

.
2()

士 0
.
14

25 24

.

刃 士 0
.

刀

99
.
36 土 3

.

59

99

.
1 0 土 1

.

男

99
.
58 土 0

.

88

图 1 空白血清图谱

图 2

1.血浆峰 2
.
对乙酞氨基酚 4

.
茶碱

表 1 标准曲线的线性关 系

标准曲线 斜率 截距

0
.
侧关珍

0
.
望刃7

0
.
望为5

0
.
创从)

0
.
夕哭延)

6
.
353 4

6
.
7 134

6
.
325 4

6
.
363 9

6
.
2望科

0
.
29以)

0
.
4不抖

一 0
.

已82
0
.
0成科

一 0
.

价43

.二,山八,�

2

.

精密度 日内精密度 (
n = 5)

:
对乙酞

氨基 酚血浆浓 度 为 1
.
56

,

6

.

25

,

25
拼岁而 时

RSD 值分别为 4
.
40 %

,

0

.

32 %

,

0

.

25
%

; 日间

精密度 (
n 二 5 )

:以上述同样浓度测得 RSD 值

分别为 3
.
61%

,

1

.

9 5 %

,

0

.

8 8 %

。

4

.

专一性 考虑到临床监测及药动学

研究的干扰情况
,

选择了几种可能合用 的药

物进样
,

结果保留时 间(而n) 分别为咖啡因

12
.
11

,

麻黄碱 7
.
73

,

普鲁 卡 因 5
.
11

,

安定

13
.
71

,

胃复安 2
.
75

,

而对 乙酞氨基酚的保留

时间 为 4
.
38

,

内标物茶碱 的保 留时 间 为

6
.
70

,

可见以上药物均不干扰本实验
,

空白血

清杂质也不干扰本实验
。

(二 )讨论 据有关文章报道血清样品处

理用氯仿
:
异丙醇 (4

:
l) 提取川

,

本实验采用

了直接沉淀法
,

简便
、

快速
、

回收率高
。

然而

为了使蛋白沉淀完全必须注意离心时的转速

及时间
。

有报道用反相高效液相色谱法测定对乙

酞氨基酚的流动相为甲醇 一水 (40
:
印)【

‘〕
,

为

了得到较好的峰型及 良好的分离效果
,

本实

验对流动相的组分比例进行 了探讨
,

在流动

相中加了扫尾剂二乙胺及醋酸 一 醋酸钠缓冲

液
,

然而二乙胺的碱性对色谱柱的损坏很大
,

所以加人 的量要适宜
,

PH
应控制在偏酸性

,

保持中性以下
。

在本色谱条件下
,

对乙酞氨基酚的保留

时间(而n) 为 4
.
38

,

茶碱的保留时间为 6
.
70

。

故整个过程 只需 8而
n
完成

,

达到 了简便
、

快

速的 目的
。
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