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核磁共振法分析阿司匹林片剂

等 美国
,

华盛顿城华盛顿和杰斐逊学院化学系

了

自从 年发明核磁共振 光谱技术以来
,

用这种技术进行结构测定的论文数目
,

在 年中其增长速度已超过 篇
。

尽管在  !年 就已建立了理论基础
,

可是应用

核磁共振作为定量分析工具的论文
,

已发表的还不多
。

本实验的设计就是为了阐明应用核磁

共振测定峰面积 的手段进行药剂的定量分析
。

应用核磁共振进行定量分析的方法有两种 第一种方法是
,

利用用作分析的混合物的一

种单一成分的标准溶液
。

操作程序是计算核磁共振仪对这种标准溶液的积分响应
,

然后绘制

出未知溶液中存在的全部浓度范围的峰面积的标准曲线
。

第二种方法是直接把一种参照标准

品加到要分析的溶液里
。

这种内标法的操作程序优于第一种方法
,

因为它可排除操作过程中

由于温度
、

管子规格和仪器性能的变化所可能产生的积分幅度差异
。

因为在同一时间
、

同一

一溶液中测定标准的和未知的峰面积
,

这是可能的
。

内标法优于前法和其它仪器分析方法的

另一个主要好处
,

就是不需要被测化合物的纯对照样品
。

对内标的纯度和峰的分离作了适当挑选的实验条件下
,

把已知量的纯对照品加到所称取

的部份样品中
,

并测定在该化合物中由于各种质子分离的核磁共振峰的面积
,

就可把样品中

一个化合物的重量测定出来
。

只要保持峰的分离
,

这种方法就可以扩大运用于复杂的混合物
。

一种化合物的重量可由下式进行计算

重量未知物
二 重量标准物

质子数标准物

质子数未知物
分子量未知物

分子量标准物

、,

峰面积未知物
入 峰面积戚编

声

衣

积分峰面积内的质子数都用 于计算
。

用核磁共振进行药物的定量分析
,

在 年和  !年 曾在 《塔兰塔》

杂志中作过综述
。

用这种方法分析的化合物到目前为止已超过了 种
。

根据 的意见
,

的研究工作就是要使核磁定量分析作为 和 法定分析的代替法
。

首先用该法进

行亚硝酸戊醋的分析最近在 中收载了核磁共振法比其它药物分析有许多优点 一般

较法定的分析方法快
,

而且很准确
,

误差小于 亚 制备用的样品最少
,

一般不受赋形

剂的干扰 , 巫 该法具有极佳的专属性
,

这是法定的方法所不具备的 而且 杂质一般都

能用核磁共振法加以鉴别和测定
。

片剂中的 乙酞水杨酸 一般都用紫外分光光度法和滴定法分析的
。

紫外法需要

纯样品作标定用
,

而滴定法如有水杨酸存在时就会得到高的分析结果
。

任何一种市售的
、

或 兆赫 核磁共振仪都可供分析使用
。

一种改型的

一 核磁共振仪可供大学生 研究生 操作使用
。



阿司匹林片剂分析操作方法 用分析天平称取阿司匹林片三片
,

测定每一片的平均重鼠
。

用乳钵把片剂研成粉未
,

在分析平天上约称量。
, 。

再称量事先用 乙醉重结晶并干燥过的
,

’

一二甲氧基二苯甲酮
。

把这些固体放在 的锥形烧瓶中
,

加入 的四氯化 碳和毗

吮的混合液 溶液用磁力搅拌五分钟
。

其中的淀粉和其它粘合剂成为不溶解的悬浮物
,

才

将它离心
,

除去固体
。

转移一些上清液到核磁共振管中
,

加一滴四甲硅烷
,

并记录核

磁共振光谱
。

在选择最佳积分参数后
,

把 的 乙酞基峰和标准的 甲氧基峰各五次进行 积

分
,

挑选每组最接近的三次峰面积并测定其峰面积的平均值
。

由上式测定未知的 的重量
。

片剂中 的百分含量可由下列公式计算

一迎臀黯罐着重氢
·

也可以测定出每片中 的英厘重量
,

并与标示量 常为 英厘 作比较
。
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图 典型的阿司匹林和
,

’一二甲基二苯甲酮 溶于四氯化碳 毗吮 的核磁共振谱
。

划

线者表示各种质子产生的相应峰

结果和讨论

典型的 核磁共振谱列手图 中
,

在较大峰周围对称出现的小峰称为自旋边带的后生

现象
,

并非是由于杂质所致

现如六甲基环状三硅烷

尽管
, ’

一二甲氧基二苯甲酮已用作 分析的内标
,

但还发
‘

或安息香酸节醋 等也适合定量分析而且作

办

用是同样的
。

由于片剂中的粘合剂如淀粉和乳糖在氯仿中都是不溶解的
,

所以未见出现干扰

的现象
。

因分解所产生的任何可察量的水杨酸可 以在仪器上出现为苯酚峰
,

在所分析的
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片剂中未发现苯酚峰
‘

表 学生用核磁共振法和紫外分光光度法分析 片荆的典型结果

类 型

纯

牌 号

牌 号 儿童用

牌 号

牌 号

牌 号 含缓冲剂

紫外分析法 核磁共振法

士

士

。

士
,

。

土
。

士

士

士

士

士

土

士
。

士

参阅
, ,

一个学生所做的结果运用三个最好的峰面积积分求得的标准差
。

正如表 所示
,

运用核磁共振法所做的 分析
,

同通常使用的紫外法对比
,

结果是极

佳的
。

核磁共振法分析的片剂平均误差是
。

这项研究的提出
,

仅是作为运用核磁共振技术能够进行分析的一个典型例子
。

原则上
,

如果有适当的标准品
,

样品的浓度合适且峰的分离较好
,

任何分析都可采用这种方法
。
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应用特制薄层层析法避免类脂干扰分离药物的简易方法

尹
等

衣

薄层层析法现 已广泛地用以检测生物体液中的药物
。

此法在分析尿液标本时是成功的
,

但是在分析血样时却受到一些因素的限制
。

许多药物的血清治疗浓度都低于 阳
,

而在

层析板上每一斑点检测限度需 随 以上的药物
,

因此欲达到薄层检测浓度就需较多血样
。

除

了这个因素以外
,

类脂的干扰也是一个因素
。

某些药物血清浓度高
,

本可 以很快用薄层层析

法加以检测
,

但由于在提取药物时某些类脂成份伴随药物进入有机相
,

类脂常会千扰药物的

移动
,

同时由于许多检测试剂对药物和类脂同样染色
,

对药物和类脂无法分辨
,

这样类脂就

会掩盖药物的检测
。

一个常用的除去类脂的方法是先用有机溶剂提取血清
,

然后用稀酸或稀

碱将药物转移到水相
,

再调节
,

浓缩及层析
。

这种方法工作量大
,

药物有损耗
,

且不是所

有药物均能运用这种方法
。

本文介绍一种插入圆盘 法加样
,

单向双展开快速薄层 层析

法
,

可以避免类脂干扰
,

从血样中检测药物
。
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