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们各有不足之处
,

有些需要大量的样品
,

有

些用正相层析法
。

本文介绍反相高效液相层析法来分析血

浆 中的胃复安
。

此法具有必要 的灵敏度
、

操

作简单重复性好
,

是适于常规使用的一个方

法
。

材料和方法

用甲醇来配制 �
�

�� � � � �的盐酸甲氧氯

普胺液和�
�

�� � � � �的硫酸奎尼丁为内标液
,

再用水分别将它们的浓度稀释成�
�

�协� � � �和

� � 件� � ��
。

把待测 的胃复安加入血浆内配制

成 � � � � � �到 � 卜� � � �的标准溶液
。

一
、

提取过程

在 � � �的血浆标准液中加含 � 林� 硫 酸

奎尼丁内标液
。

样 品用 � � � � � � �
�

�� �
,

再

用含有 �� � 乙腊 �� � � � 的氯 丁 醇 � � �缓

冲
。

混合后充分振摇 � 分钟
,

并 以 �
, � ��

转 �分离心 � 分钟
,

然后把有机相移入 锥 形

试管中与�
�

�� � � � �
�

�� �混合 � 分钟
,

再

以 �
,
� �� 转�分离心 � 分钟

,

去除有 机 相
,

取 � �时的酸化水相注入层析柱
。

二
、

高效液相 层析

检测设备由 � � �  � � � � � � �� � 高 压 溶

剂传递系统组成
,

配有� � � � � �
� � � � � �型阀

连接自动进样器
,

备 有 � � � � �� 。 � � � � 柱

�� � � � �
�

� � � � �
�

�
,

颗粒大小为 � 件� �
,

使用可变波长检测器
,

在� � �� � 测 定 吸 收

值
,

满幅吸收度 �� � � � � 。
�

� � � ,

流 动 相

是�
�

�� �磷酸二 氢 钾
, � � 为 �

�

� ,

乙 脂

�� �
�
� � �

,

流速 � � �� � �
� ,

甲氧氯普胺

和奎尼丁保留时间分别为 �
�

�和�
�

�分钟
。

结 果

通过血浆中加入已知量 的奎尼丁和 甲氧

氯普胺由它们的峰高 比对甲氧氯普胺 的浓度

绘制成 � � � � � �到 � 件� � � �血浓度范围的标

准曲线
,

检测限度为 �
�
幻 � �

。

一
、

回收率

用直接注入 甲氧氯普胺或内标后产生的

峰值同相 同浓度甲氧氯普胺或内标加 入血液

中提取出的峰值比较来计算回收率
。

甲氧氯

普胺 回收率是 �� �
,

奎尼丁为 �� �
。

二
、

日内
、

日间分析数据的变异性

在浓度分别为 �
�

�� 和 �� � � � � � �的标准

血清 中
,

测定 日内分析数据变异性 分 别 是

�
�

� ,
�

�

�和 �
�

� �
。

日间变异性用变异 系 数

表示
。

在 � � � � � �为 ��
�

� � �� � � �

� � � � � � � �为 � � � � � � �

三
、 ’

药代动 力学研 究

对健康志愿者静脉注入甲氧氯普胺 �� �

后测得 � 小时的药时曲线如附图
,

血浆测得

浓度结果同其它研究者相同
。

入叉弓畜番盗琳卜

�一了 之 尽 夯 � 万

箭
健康男性受试者静汪甲氧氯普胺 � 扭 � 后的 �

小时血药半对数曲线图

〔� � � 《治疗药物监 测》
,
� � � � � � � � �  ,

�。。� �英文� 〕

反相高效液相色谱法测定人血中卡马西平浓度

白求恩国际和平医院药械科 肖天伟 房桂珍 吴俊平

卡马西平 �� � � � 为临床常用抗癫痈药

物
,

其有效血药浓度范围 � 一 � 林� � � � �‘�

治疗指数范围窄
,

个体差异大
,

易发生毒性

反应
。

为既保持血中浓度
,

又减少毒副反应
,
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测定卡马西平的血药浓度已成为临床合理使

用该药的重要依据
。

用非那西订为内标
,

在

�� �� � 检测 ��么
,

灵敏度高
,

重 现 性 好
,

线性范围 � 一 ��件� � � �
,

最低检测 限 �
�

仆 �

� � �
。

一
、

仪器与试 药

岛津 � � 一 � � 高效液相色谱 议
, 、
�� �

一 � � �紫外检测器
,
�� 一 � � 进 样 阀

,

� � � � 一 � 微处理机
。

卡马西平
、

非那西汀 �石 家庄第一制药

厂 �
。

其余试剂均为分析纯
、

优级纯
。

二
、

色谱条件

� �� � � �
�

�� � 不 诱钢 柱
,

内 填 �� �

一 � � ��林
, � �� � �

�

� ��
,
�

、

�
、

�予柱
、

柱压 �� ��
、

柱 温 �� ℃流 速 �
�

�� � �� � ��
,

�
�

��� � � � �检测器衰减 � �
,

纸速 �
�

�� �

� � ��
,

� � 一 � � �
� � 检测波长

。

进样量 �� 卜�
。

流动相
�
�� � �

�
� �

�
� �

,
� � � �� �

, � � , � � � � � �
。

内 含 �
�

� �� � � �� �
‘

�� �
�

�
。

三
、

实验方法

采用上述色谱条件� � �与非那西汀完全

分离
、

非那西汀 � ��
�

� � ��
,

� � � � ��
�

� �
�

� �
。

�
�

供试液制备
,

内标非那西汀与� � �

对照品经 ��� ℃千操
,

精密称定
,

甲醇 定 容

于 ��� � �容量瓶中 � �� � � � � 备用
。

2

.

标准样品制备
,

取正常人血清 100

卜 l
,

分别加入不等量的卡马西平
,

再加入蛋

白沉 淀 剂 (H C IO ;: C H 3C N 50/so V /V

内含10件g八
‘
1 内标物 )

。

使总量 为 200件l ,

即2
.
0 、

4

.

0

、

6

.

0

、

8

.

0

、

1 0

.

0

、

1 2

.

0 卜g /

M L 标准系列
。

,l禺流混合 15see
,

离心 3 nl in

( 800 0 rp m )
,

取上清液置另一试 管 中
,

一
2 0 ℃放置 30 in i

n ,

离心 (12000 rp m )
,

取

上清液 10 时进样
,

连续三次
,

以内标面积与

C B Z面积之比
.
对 内标重量与 C B Z重 量

比求得回归方程
。

精密度试验见表 2
。

回收

率试验系采用 3
.
0件g / m l

,
5

.

0 件g / m l
,

9

.

0

件 g / m l的不同浓度C B z液
,

操作同标准样品

制备步骤
。

结果见表 3
。

表 1 标 准 曲 线
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A
ls

A

s

分别为内标
,

C B Z 的峰面积
。

W ls W

s

分别为内标
,

C B Z 的样品重量
。

表 2

一

…2011{

精 密 度 试 验

间

S D

(n = 6

C V %

内 (n = 9)日一X日�X

。

7 8 0
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O
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0
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。
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。
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1
。
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。

1 9

4

。
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。
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。
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表 3 回 收 率 试 验

ng } 测 得 量 (n g) 回 收 率 ( % )

30

50
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28 。

9 4

4 9

。

6 3

9 3

。
5 5

9 6
。

4 7

9 9

。

2 6

1 0 3

。

9 4

3

.

病人血清 中C BZ浓度测 定
,

采 病

人血 0
.
2m l,

离心分离血清
,

后面操作同 标

准样品制备步骤
。

4

。

干扰试验
:
根据病人服药情况作了

维生素 B
l、

B 乞
、

C

、

安定
、

r 一

氨酪酸
、

苯妥

英钠干扰试验
,

上述药物对C B z 检 测 无 干

扰
。

讨 论

1 . 卡马西平 的主要体内代谢物 10
,

n

一环氧C B Z (
“
)

,

在体内有一定的活性
,

因

未找到标准品故未对其进行测定
。

2

.

本法测定C B Z线性范 围 2 一 12“叱
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/M L
,

最小检测灵敏 度0
.
1件灯 m l

,
6 分钟

可检测一个血样
,

具有检测灵敏度高
,

快速

之优
护

饭
。

3

.

本法取样量仅需O
.
ZM L

、

血 浆 经

蛋 白沉淀后可直接进样
,

可成为常 规 检 测

C B Z 血浓度的手段
。
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安体舒通及其代谢物对血清地高辛含量测定的影响

周 静译 张紫洞校

其它循环类固醇是否干扰诊断用免疫分

析药盒对地高辛的测定进行 了许多研究
。

说

明书叙述了交叉反应率
,

分析家都曾经认为

其它类固醇的存在并不干扰分析
。

我们实验室在测定服用安体舒通的病人

血样地高辛水平时发现
,

该药使未服地高辛

的病人地高辛水平达 o
.
4n g/m l

,

然后进 行

了安体舒通对
一

地高辛测定的影响
。

不过
,

这

些测定均为体内研究
,

本文讨论 了安体舒通

体内及体外对地高 辛测定 的影响以及对烯肇

丙内醋 (C a n ro n o n e ) 体外的影响
。

材抖和方法
:
用 G a nlm a C o a t

’“ 5
1 药

盒的放射免疫分析法 和 A bb ot t T D X 药盒

的荧光极化免疫分析法进行测定
。

由有经验

的分析家按厂家说明书进行测定
,

每种方法

均用厂家的质量对照血清及其它方法的对照

血清进行测试
。

质量对照血清含有 低 于 治

疗
、

治疗和毒性量的地高辛浓度
,

两种药盒

与质量对照血清对比结果与所阐述的数值相

差< 5 %
.

所用药盒有关安体舒通的干扰 规 定 如

下
:G am m a C oat 盒

:交叉反应性的百分率

为0
.
016。 A b b

o
t t T D X 盒

: 如添加109/m l
,

平 均交叉反应率为0
.
025 %

。

体内研究; 三个健康男性口服一片剂量

为25 m g的安体舒通
。

服药后分别在 2
、

6 和

24 h抽血取样
,

并用上述两种药盒测定 血清

中地高辛水平
。

一周以后
,

上述志愿者口 服

剂量为 o
.
25 m g 地高辛一片

,

服药后分别在

2 和 6h抽取血样
,

依上述方法测定
。

一周后

再使这些志愿者同时服一片安体舒通和一片

地高辛
。

服后 2
、

6 和 24 h 抽取血样
,

依上

法测定
。

体 外研 究
:
自血库取空白血清

,

预先测

定 了地高辛含量为零
,

并依下法加入安体舒

通和烯肇丙 内 醋
。

将 一 片 纯 安 体 舒 通

(18
.
4二 g ) 粉碎

,

用氯仿稀释成100 m l
。

再取

此液lm l用氯仿稀释至 100 0 1
,

结果使溶液含

18
.
4妙g / m l

。

用此液与10
1
讯空白血清混合

。

再用两种免疫分析药盒测地高辛的浓度
。

将一份含200 m g烯肇丙酸钾溶于 2 巾 1水

中
,

取此液与 10
1
讨空白血清混合

,

用上述两

种免疫分析药盒测地高辛的浓度
。

实验结果
:
所得结果参见表 1 (体内)

及表 2 (体外)
。

讨论
:
体内研究清楚表明安体舒通的存

在影响血清地高辛的测定
。

体外研究采用各种不同量的的安体舒通

和烯辜丙内醋
,

因为实验 目的并非比较两者
,

而是观察它们对地高辛含量测定的影响
。
实


