
集中在对其抗菌活性及治疗感染的临床疗效和安全性评价

方面 ∀本实验通过研究国人单剂量静滴头孢吡肟后的药代

动力学特征 o可为该药的进一步临床应用提供参考 ∀

有关头孢吡肟的测定方法多采用反相高效液相色谱 2紫

外检测 o本实验参考同类文献 ≈w 建立色谱条件 o分别改变乙

腈的比例 !磷酸盐的浓度和流动相 ³�值 o考察其对分离的影

响 o得出该色谱条件下 o头孢吡肟与内标峰不受内源性杂质

干扰 o分离良好 o并可以达到较低的检测限 ∀国外文献 ≈x 中

多采用乙腈先沉淀蛋白后二氯甲烷提取的方法处理样品 o且

通常保留时间较长 ∀最近国内有人建立了三氯醋酸沉淀蛋

白的 � °�≤测定方法 ≈y 
o虽然简化了样品处理过程 o却依然

存在分析周期长的特点 o因此内标的选择很关键 ∀作者也在

该色谱条件下尝试了一系列头孢类抗生素以及紫外特征吸

收接近 uzs ±°的物质作为内标 o发现头孢类物质在此条件

下保留行为均较强 o且紫外响应较弱 o须采用较高浓度 ∀而

选择最大吸收波长为 uzx ±°的茶碱在此色谱条件下保留时

间适宜 o经高氯酸沉淀蛋白的方法处理样品后还可达到

k|wq| ? sqxlh的回收率 o因此是优于头孢他啶 !头孢匹罗等

头孢类抗生素的内标选用物 ∀且本实验血样处理方法同样

简洁 o大大提高了样品测定的效率 ∀

文献 ≈u 研究表明 }在 yuqx ∗ usss °ª剂量范围内 o头孢

吡肟在人体内的处置符合线性动力学的过程 o每天三次给药

也未见药物在体内的蓄积现象 ∀血浆蛋白结合率低 ktyh ∗

t|h lo能广泛分布到组织及体液中 k成人 ∂ §为 tw ∗ us �lo

主要以原型从肾脏排泄 o排泄率达 {xh ∀因此在肾功能减退

患者体内的处置过程则稍有改变 }半衰期延长 o药物清除率

降低 ≈z  ∀本实验结果表明头孢吡肟在我国健康受试者体内

具有良好的药代动力学特征 o与美国人的体内处置过程相

似 o提示国人的用药方案可以参照美国人的方案 ∀
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ΑΒΣΤΡ ΑΧΤ : ΟΒϑΕΧΤΙς Ε  ×² ¶̈·¤¥̄¬¶« ¤ ∏́¤̄¬·¼ ¶·¤±§¤µ§ ©²µ≥� ���≥����� ƒ¬̄°q ΜΕΤΗΟ∆ Σ  � ¤§¬¬ ·̈� «¬½²°¤ � «̈ ¬o
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Ρ ΕΣΥΛΤΣ ×«̈ ¤√ µ̈¤ª̈ µ̈¦²√ µ̈¼ ²©∞°²§¬± º¤¶tstq{h o¤±§·«̈ � ≥⁄ º¤¶tq|yh q ×«̈ ¤√ µ̈¤ª̈ µ̈¦²√ µ̈¼ ²©≤«̄²µ²ª̈ ±¬¦¤¦¬§º¤¶

tsuqth o¤±§·«̈ � ≥⁄ º¤¶uqsh q ΧΟΝΧΛΥΣΙΟΝ  ×«̈ ° ·̈«²§¬¶¶¬°³̄ ö©̈¤¶¬¥̄¨¤±§µ̈³µ²§∏¦¬¥̄¨¤±§¦¤± ¥̈ ∏¶̈§©²µ·«̈ ∏́¤̄¬·¼

¦²±·µ²̄ ²©≥� ���≥����� ƒ¬̄°q

ΚΕΨ Ω ΟΡ ∆ Σ: ≥«¤±ª¶∏®¤±ªƒ¬̄°~ ×�≤~ °̈²§¬±~ ¦«̄²µ²ª̈ ±¬¦¤¦¬§~ � °�≤

  伤速康涂膜剂系大黄 !金银花 !栀子 !蒲公英 !白芷 !当归

等十一味药组成 o具有活血凉血 o散淤通络的功效 o临床上用

于治疗急性软组织损伤 o疗效显著 ∀笔者采用薄层色谱法对

大黄 !栀子进行定性鉴别 o并采用反相 � °�≤对本品的两味

君药大黄 !金银花中的大黄素 !绿原酸进行含量测定 ∀

1  仪器与试药

�ª¬̄̈ ±·ttss ¶̈µ¬̈¶高效液相色谱仪 ∀雷磁 °� ≥ p v≤ °�

计 ∀ �± p yss型超声波清洗器 ∀万分之一电子分析天平 k沈

阳龙腾电子称量仪器有限公司 l∀大黄素 !绿原酸对照品 k中

国药品生物制品检定所 l∀硅胶 �k青岛海洋化工厂 l∀伤速

康涂膜剂 k本院自制 l∀流动相所用甲醇 k色谱纯 o上海陆都

化学试剂厂 l∀其余试剂及试药均为分析纯 ∀

2  薄层鉴别

2q1  大黄

取本品 us°�及缺大黄的阴性涂膜液 us°�o分别用

xs°�|xh乙醇热回流提取两次 o每次 t«o合并提取液 o过滤 o

挥干乙醇 o残渣用 ts°�水溶解 o加入稀盐酸 u°�热回流 sqx

«o放冷 ∀用 us°�乙醚分别萃取两次 o分取乙醚层 o挥干 o加

氯仿 x°�溶解残渣 o即得供试品溶液及缺大黄的阴性对照

液 ∀另取大黄对照药材 xªo加入 ys°�乙醇热回流提取 u«o

同法制成大黄对照药材溶液 ∀另取大黄素对照品加甲醇配

成 t°ªr°�浓度的大黄素对照品溶液 ∀取以上 w种溶液各

wΛ�o分别点于同一块硅胶 �薄层板上 o以正己烷 2乙酸乙酯 2

甲醇 2甲酸 2水 ktuΒwΒ{ΒsqwΒ{l的上层液为展开剂展开 o展开

后 o取出 o晾干 o自然光下观察 o置氨气熏蒸后斑点显红色 ≈t  ∀

供试品色谱与对照药材色谱在相应位置显相同的 v个斑点 o

而均与大黄素对照液的斑点相对应 o阴性对照液色谱中无相

应斑点 ∀

2q2  栀子

取本品 ts°�及缺栀子的阴性涂膜液 ts°�o分别加入无

水乙醇 ts°�o超声 vs°¬±o过滤 o即得供试品溶液和阴性对照

液 ~另取栀子对照药材 xªo同法制得栀子对照药材溶液 ~取栀

子苷对照品加甲醇配成 t°ªr°�浓度的栀子苷对照品溶液 ∀

取以上 w种溶液各 uΛ�点于同一块硅胶 �薄层板上 o以乙酸

乙酯 2丙酮 2甲酸 2水 kxΒxΒtΒtl展开 o展开后喷以硫酸乙醇 kx

ψ tsl溶液 ottsε 加热 ts°¬±至斑点显现 ∀供试品色谱与栀

子对照药材及栀子苷对照溶液色谱在相应位置上显相同颜

色斑点 o而阴性对照液色谱中无相应斑点 ∀

3  检查

3q1  ³�范围

wqs ∗ xqs∀

3q2  刺激性

对皮肤无刺激性 ∀

3q3  相对密度

相对密度不得低于 tqsx∀

4  含量测定

由于本品是复方制剂 o故其含量测定是采用了两个指标

来衡量 o同时测定样品中的大黄素 !绿原酸可较为全面有效

地控制产品质量 ∀

4q1  供试品溶液的制备

精密称定本品 vqxªo置 ux°�量瓶中 o加入甲醇至刻度 o

超声 vs°¬±o补足甲醇至刻度 o摇匀 o过滤 o进样前经微孔滤膜

ksqwxΛ°l过滤 o作为供试品溶液 ∀

4q2  对照品溶液的制备 }取经过五氧化二磷干燥 uw«的大

黄素 !绿原酸对照品 o精密称定 o分别加甲醇溶解制成每毫升

含 sqsx°ª的大黄素对照品溶液和每毫升含 sqsy°ª的绿原

酸对照品溶液 ∀

4q3  大黄素的含量测定 ≈u 

4q3q1  色谱条件与系统适应性试验  色谱柱 }≥¦¬̈±«²°¨

�⁄≥ uss°° ≅ wqy°°~流动相 }甲醇 2sqth 磷酸溶液 kxy Β

wwl~检测波长 }uxw±°~流速 }tqs°�r°¬±~柱温 }wxε ~进样量

tsΛ�∀在此色谱条件下 o理论塔板数按大黄素峰计达 u sss

以上 o分离度为 uqso且阴性对照无干扰 ∀

4q3q2  线性范围考察  精密吸取大黄素对照品溶液 uowoyo

{otsΛ�注入液相色谱仪 o测定峰面积 o以进样量 kΛªl为横坐

标 o峰面积为纵坐标 o线性回归得回归方程 }Ψ � vuwt. z|wytΞ

p w|. |{twv, ρ� sq||| wo因此大黄素在 sqttu{Λª∗ sqxywsΛª

之间线性关系良好 ∀

4q3q3  样品含量测定  精密吸取供试品溶液和大黄素对照

品溶液各 tsΛ�注入液相色谱仪 o测定大黄素峰面积 ∀外标

法计算样品中大黄素的含量 ∀结果见表 t∀

表 1  样品中大黄素含量测定结果 kν � vl

Ταβ 1  ⁄ ·̈̈µ°¬±¤·¬²± ²©·«̈ ¦²±·̈±·¶²© °̈²§¬± ¬± ©¬̄°

批号 大黄素平均含量 rk°ªrªl � ≥⁄rh

swtuuv squxvv tqv

sxstts squtzv tqt

sxsttu squy|| sqy

4q3q4  回收率试验  精密称取批号为 sxsttu的涂膜液 |

份 o每份约 vªo分别精密加入大黄素对照品 ksqtuvs°ªr°�l

溶液 x°�ow°�ov°�o按 / wqt0项下方法操作 o测定大黄素含

量 o计算回收率 o结果见表 u∀
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表 2  大黄素回收率试验结果 kν � |l

Ταβ 2  ×«̈ µ̈¦²√ µ̈¼ ·̈¶·²© °̈²§¬±kν � |l

编

号

涂膜剂中

含大黄素

量 r°ª

加入大

黄素的量

r°ª

测得量

r°ª

回收率

rh

平均

回收率

rh

� ≥⁄

rh

t sq{su{ sqytxs tqwv| tsvqw

u sqzxv| sqytxs tqvzv tssqz

v sqz{yu sqytxs tqwtu tstq{

w sq{tww sqw|us tqvuz tswqu

x sq{vy| sqw|us tqvuw ||qss tstq{ tq|y

y sqz|vz sqw|us tquz| |{qyw

z sq|swx sqvy|s tqu{z tsvqz

{ sq{{yw sqvy|s tquyv tsuqt

| sq{|xv sqvy|s tquzw tsuqy

4q3q5  精密度试验  精密吸取大黄素对照品溶液 yΛ�o按

上述 � °�≤条件 o重复进样 x次 o结果大黄素峰面积的 � ≥⁄

� tqxh ∀

4q3q6  重复性试验  取同一批号样品 o按上述方法测定大

黄素含量 o共测定 y次 ∀其测定结果的平均值为 squvy{ °ªr

ªo� ≥⁄ � tq|h ∀

4q4  绿原酸的含量测定 ≈v 

4q4q1  色谱条件与系统适应性试验  色谱柱 }≥¦¬̈±«²°¨

�⁄≥ uss ≅ wqy°°~流动相 }甲醇 2sqth磷酸溶液 ktwΒ{yl~检

测波长 }vuz±°~流速 }tqs°�r°¬±~柱温 }uxε o进样量 xΛ�∀

在此色谱条件下 o理论塔板数按绿原酸峰计达 w sss以上 o分

离度为 tvqso且阴性对照无干扰 ∀

4q4q2  线性范围考察  精密吸取绿原酸对照品溶液

ksqyxzy°ªr°�luowoyo{otsousΛ�分别注入液相色谱仪 o测

定峰面积 o以进样量 kΛªl为横坐标 o峰面积为纵坐标 o线性

回归得回归方程 }Ψ � uzx. x||xvΞ p wz. uzvvz, ρ� sq||| zo因

此绿原酸在 tqvtxu ∗ tvqtxuΛª之间线性关系良好 ∀

4q4q3  样品的含量测定  精密吸取供试品溶液和绿原酸对

照品溶液各 xΛ�注入液相色谱仪 o测定绿原酸峰面积 ∀外标

法计算样品中绿原酸的含量 ∀结果见表 v∀

表 3  样品中绿原酸含量测定结果 kν � vl

Ταβ 3  ⁄ ·̈̈µ°¬±¤·¬²± ²©·«̈ ¦²±·̈±·¶²©¦«̄²µ²ª̈ ±¬¦¤¦¬§¬± ©¬̄°

kν � vl

批号 绿原酸平均含量 rk°ªrªl � ≥⁄rh

swtuuv tqzy|{ uqz

sxstts tqyvxs vqs

sxsttu uqsu|t vqs

4q4q4  回收率试验  精密称取批号为 sxsttu的涂膜液 |

份 o每份约 vªo分别精密加入绿原酸对照品 ksq{xuu°ªr°�l

溶液 uqsotqxotqs°�o按 / wqt0项下方法操作 o测定绿原酸含

量 o计算回收率 o结果见表 w∀

表 4  绿原酸回收率试验结果 kν � |l

Ταβ 4  ×«̈ µ̈¦²√ µ̈¼ ·̈¶·²©¦«̄²µ²ª̈ ±¬¦¤¦¬§kν � |l

编

号

涂膜剂中

含绿原酸

量 r°ª

加入绿原

酸的量

r°ª

测得量

r°ª

回收率

rh

平均

回收率

rh

� ≥⁄

rh

t uq{stv tqzsww wqxtw tssqx

u uq|zz| tqzsww wqyzu ||qwu

v uqzsyw tqzsww wqwyw tsvqt

w vqswwt tquz{v wqvx{ tsuq{

x vqutx| tquz{v wqxv{ tsvqw tsuqt uqs

y uq|syy tquz{v wquvy tswqs

z vqtxvz sq{xuu vq||z |{q|u

{ vqstvw sq{xuu vq|sz tswq{

| uq||{t sq{xuu vq{yx tstqz

4q4q5  精密度试验  精密吸取绿原酸对照品溶液 yΛ�o按

上述 � °�≤条件 o重复进样 x次 o结果绿原酸峰面积的 � ≥⁄

� vqsh ∀

4q4q6  重复性试验  取同一批号样品 o按上述方法测定绿

原酸含量 o共测定 y次 ∀其测定结果的平均值为 tq|zxy °ªr

ªo� ≥⁄ � uqxh ∀

5  讨论

5q1  曾有文献报道 o以 xsh甲醇为溶剂 o超声波振荡 vs°¬±

提取样品中绿原酸效果最好 ∀但本品中需要同时提取大黄

素 o实验中发现 xsh甲醇造成大黄素的提取不完全 o且所用

膜材为水溶性的聚乙烯醇 o用 xsh甲醇超声后膜材部分溶解

其中 o造成滤纸堵塞 o过滤极为缓慢 o故改用纯甲醇一次同时

提取大黄素 !绿原酸 o操作过程简便 o滤过迅速 ∀

5q2  除本文收录的两个薄层鉴别以外 o还对处方中金银花 !

白芷进行了薄层鉴别研究 ∀由于所含药味众多 o紫外灯下干

扰成分多 o缺乏专属显色剂 o待测成分未检出 ∀

5q3  本品中由于药味众多 o成分复杂 o� °�≤易受到杂质峰

干扰 o经过多次调整流动相组成和比例方能达到目前良好的

峰形和分离效果 o但每次分析时间偏长 k约 xs°¬±l∀曾考虑

用梯度洗脱同时测定样品中大黄素 !绿原酸以缩短分析时

间 o但两者所要求流动相极性相差过远 o梯度洗脱效果不好 o

仍定为分开测定两种成分 ∀
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