
3  方法应用

名健康男性受试者 按双交叉设计试验方法服药 即

将 名健康志愿者随机分为两组 名志愿者服用奥昔布

宁口服液 每人 相当于 另 名志愿者服用参比

片剂 均用温开水 吞服 ∀服药后

各取静脉血 血样置肝素抗凝

管内 经离心后分离血浆 置 ε 保存备用 一星期后交叉

重复上述试验 ∀

名健康志愿者口服奥昔布宁口服液和片剂 后

其给药后的血药浓度2时间曲线见图 ∀将所得血药浓度2时

间数据用 程序计算药物的主要药动学参数 再取均

值 ξ ? σ 结果见表 ∀

表 4  奥昔布宁口服液和参比片剂的主要药代动力学参数

Ταβ 4  ¬ ∏ 2

参数 口服液 片剂

Τ ? ?

Τ ¬ ? ?

Χ ¬ # ? ?

≤ # # ? ?

≤ ] # # ? ?
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高效液相色谱法测定人血浆中两性霉素 Β浓度
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摘要 目的  测定人血浆中两性霉素 浓度 ∀方法  色谱柱为 ≥∏ ≤2 2⁄ ≅ Λ 流动相为

乙二胺四乙酸二钠 ∞⁄× 2 2乙腈 Β 柱温 ε 流速 检测波长 ∀结果  人血浆中两性

霉素 浓度在 ∗ Λ 范围内线性关系良好 回归方程为 Χ ≅ Α ρ ∀高 !中 !低 个浓

度平均回收率为 ? 日内 ΡΣ∆ [ 日间 ΡΣ∆ [ ∀结论  本法灵敏 !快速 !重现性好 分析时间短 可用

于临床药代动力学研究及血药浓度监测 ∀
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  两性霉素 是由链霉菌 ≥ ∏ 的

培养液中提炼制得的多烯类抗真菌抗生素 是现今治疗深部

真菌病的首选药物 ∀但其毒性较大≈ 为减少其对肝 !肾等

的毒性 应当监测血浆中 的浓度 以便调整其用量 ∀本

实验建立了一种快速 !准确的高效液相色谱法 可用于两性

霉素 的血药浓度监测 ∀

1  材料与方法

1 1  仪器与试药

• 高效液相色谱仪 型低压梯度泵 型自动

进样器 型紫外检测器 ∏ 色谱工作站 ÷ • 2
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旋涡混合器 上海医科大学仪器厂 高速离心机 美国

雅培公司 × ⁄¬仪附件 ∀

两性霉素 标准品 美国 ≥ 公司 含量 乙腈

为色谱纯 ∞⁄× 2 为分析纯 ∀

2  实验方法与结果

2 1  色谱条件

分析柱 ≥∏ ≤2 2⁄ ≅ Λ 柱

温 ε 流动相 ∞⁄× 2 乙腈 流

速 紫外检测波长为 ∀在此条件下 两性

霉素 峰型良好 其保留时间为 ∀色谱图见图 ∀

2 2  标准溶液的制备

精密称取 标准品 加少量二甲亚砜 ⁄ 2

≥ 溶解 用 ⁄ ≥ 甲醇溶液 Β 配制成含

的储备液 再用甲醇 乙腈 Β 稀释成

Λ 的系列标准溶液 ∀

2 3  标准曲线制作

取各浓度的标准溶液 加入 空白血浆旋

涡混匀 血药浓度分别相当于

Λ 离心 取上

清液 Λ 进样 以浓度 ≤ 为纵坐标 的峰面积 为

横坐标制作标准曲线 ∀血浆中 浓度在 ∗ Λ

范围内 与 ≤ 呈良好的线性关系 回归方程为 Χ

≅ Α ρ ∀取信噪比 ≥ ∴ 本方法

的最低检测血药浓度为 Λ ∀

2 4  精密度与回收率

按照标准曲线制作方法 分别于 空白血浆中加

入低 !中 !高 种浓度的 标准溶液 混匀 使血药

浓度分别为 Λ 按血浆样品的处理与测

定方法操作 以 内测得的 浓度计算日内精密度 以

周内 次测定的 浓度计算日间精密度 种浓度的日内

ΡΣ∆ [ 日间 ΡΣ∆ [ ∀结果见表 ∀

表 1  回收率及精密度 ν

Ταβ 1  √ ν

加入量

Λ #

实测值

Λ #

回收率 日内 ΡΣ∆日间 ΡΣ∆

? ?

? ?

? ?

3  讨论

3 1  储备液和标准溶液应贮存在 ε 以下 严格避

光 ∀仅采取冷藏保存措施 则 在一个月后峰面积降低

达 以上 ∀

3 2  有文献报道≈ 在血浆与蛋白沉淀剂旋涡混匀后于暗处

放置 血浆蛋白可沉淀得更完全 ∀本实验做了两组对照

试验 一组放置 一组按原法操作 结果表明两组结果峰

型 !峰面积接近 故省去这一步 ∀本法血浆蛋白沉淀步骤简

单 样品处理及色谱分离时间短 回收率高 精密度好 可用

于 血药浓度的快速测定 ∀

图 1  的 ° ≤ 色谱图

Φιγ 1  × ° ≤ ∏

空白血浆 空白血浆 ≤ 血浆样品

≤
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