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药物分析
·

注射用卡铂的含量测定及稳定性试验

刘 放 陈 瑛 王斐珍 沈文照

�浙江省医学科学院药物研究所 杭州 �� �� ���

摘要 采用 ��
一 �� ￡ 法测定注射用卡铂 的含量

,

色谱柱
� � � � 一 �� � 柱

,

流动相 为纯水
,

检测波长

�� ����
,

用尿昔作内标
。

在上述条件下
,

卡铂和尿昔的保留时间分别为 �
�

�而
�
和 ��

�

�而
�

且分离良好 �� �

�
�

��
,

方法专属性强
,

操作简便
,

结果准确
。

日内和 日间 ��� 分别为 �
�

�� � �� 二 �� 和 �
�

�� � �� 二 ��
。

稳定性试

验结果表明
,

注射用卡铂在室温 �� �� ℃ �和冷藏��℃ 一 �� ℃ �避光条件下存放 ��
,

其含量基本保持不变
。
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卡铂 (仪d 刀p lati n) 化学名为顺二氨 一 1
,

1

环丁烷二梭酸合铂
,

是第二代铂类抗癌药
,

它

保持了第一代铂类抗癌药顺铂抗瘤谱广
,

对

实体瘤疗效高的优点「
‘
,z]

,

而对神经系统及

胃肠道毒性却明显降低
。

卡铂优于顺铂的主

要特点是 除骨髓抑制 以外 的全身毒 性较

低[31
,

卡铂的药动学特点是能够透过血脑屏

障进人脑脊液而用于小儿脑肿瘤[’]
。

卡铂的

分析方法主要有络合分光光度法阎
,

二阶导

数光谱法[6]
,

原子吸收分光光度法〔
7 一 9 〕和高

效液相色谱法【
’。一 ‘5〕

。

本文采用纯水作流动

相
,

内标法测定注射用卡铂的含量
,

并对注射

用卡铂进行稳定性考察
,

均获得满意的结果
。

一
、

仪器和试药

(一 )仪器 Shi
lna山. 优

一 6 A 高效液

相色谱仪
,

S P D
一
6A 紫外检测器

,

C I D
一
6 A 恒

温柱箱
,

C
一
R3

A 数据处理
,

1 81 0 型石英自动

纯水器(上海玻璃仪器一厂)
。

(二)试剂 尿昔 (面di ne
,

上海化学试剂

站分装厂)
,

重蒸馏水(自制 )
。

( 三)药品 卡铂对照品由昆明贵金属研

究所提供 ;注射用卡铂 由浙江省医学科学院

实验药厂提供
。

二
、

方法与结果

(一 ) 色谱 条件 色 谱柱
: Y W G 一

Cl
:

(4

.
6

~

x
25 o

~

,

1 0 拌m )
,

流动相
:
纯水

,

流

速
:1111】/而

n ,

紫外检测 波长
:Z10 nln

,

柱温
:

so ℃
,

纸速
:211111挤而

n ,

灵敏度
:O
.
08 A
ufs

,

进样
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量 加川
。

(二 )内标溶液制备 取尿昔 0
.
25 9

,

精密

称定置 50 tul 量瓶 中
,

用水溶解并稀释至刻

度
,

摇匀
,

其浓度为 o
.
SIn岁以

。

(三)双照 品溶液制备 取 卡铂对照品

smg
,

精密称定
,

置 10 血 量瓶中
,

用 上述尿昔

溶液溶解并稀释 至 刻度
,

摇 匀
,

其浓度为

0
.
511娜耐

。

( 四 )校正因子浏定 取上述卡铂对照品

溶液 20 川
,

注人液相色谱仪
,

记录卡铂和尿昔

的保留时间(tR) 和峰面积
,

重复分析 5 次
,

经

计算求出平均校正因子 (劝
。

( 五)精密度试验 取上述卡铂对照品溶

液
,

在拟定的色谱条件下
,

连续进样 ro 次
,

每

次加川
,

求得卡铂峰面积 BsD = 1
.
25 % ;取此

液于同日内不同时间分别进样测定
,

求得 日

内 RSD = 2
.
35% (

n = 5 )
,

同法测得 日间 RSD

二 3
.
5 6 % (

n = 5 )
。

( 六 )供试品溶液制备与含量侧定 精密

称取注射用卡铂适量 (约相当于卡铂 smg )
,

置 101111量瓶中
,

用尿昔溶液(0
.
51玛好d )溶解

并稀释至刻度
,

摇匀
,

作为供试品溶液
,

量取

此液 20 闪
,

注人液相 色谱仪
,

记录色谱图
,

按

内标法计算出供试品中卡铂的含量
。

结果见

表 1和附图
。

表 1 供试品含量测定结果(
n = 3)

批号 武%
,

相当于标示量) RSD (% )

l(X)
.
17

男
.
77

97
.
57

97
.
叨

呢
.
18

0
.
68

0
.
76

0
.
84

0
.
蛇

0
.
87

17解310714姗9505950595to9500

1 12

0 5 10 15 ZOmin

图 1 供试品 HP L C 图语
1.卡铂 2

.
尿昔

(七 )注射用卡铂的稳定性试验 取注射

用卡铂 3 批
,

分别置室温 ( < 40 ℃ )和冷藏

(4℃
一
10 ℃)避光保存两年

,

其间定期取样按

上述 H rLC 方法进行含量分析
,

结果见表 2
。

表 2 注射用卡铂稳定性试验结果(%
,

n =

3)

批号
室温 (

<
40 ℃ ) 冷藏(4℃ 一

10 ℃ )

一一一一
9加印3
9入巧10

9么拓17

101
.
28

l(X)
.
5 8

1以
.
醉

98
.
57

98
。

48

1 工
.
23

9’7
.
33

98
.
71

盯
.
05

99
.
50

99
.
73

叨
.
48

97
.
08

97
.
40

叨
.
印

100
.
39

101
.
82

叨
.
85

卯
.
46

卯
.
已

100
.
50

98
。

1 3

98

.

27

1 0 1

.

94

势
.
38 98

.
46

见
.
81 97

.
83

100
.
05 100

.
男

三
、

讨论

(一 )关于 色谙条件
1
.
检测 波 长 文献 报 道[l0

一 ‘5 〕采 用

229 nln
、

2
4()

nm

和 25 4run 为检测波长
,

考虑到

内标 (尿昔)的吸收度
,

经反复试验
,

最终选定

Z1 0run 为检测波长
。

2

.

流 动 相 文 献[l0 〕采 用 乙 睛
,

文

献[ll
一

l’] 采用 甲醇
,

文献〔
‘51 采用磷酸缓冲液

为流动相
,

由于卡铂难溶于多种有机溶剂而

溶于水
,

尿昔亦溶于水
,

故选用水为流动相
。

3

.

流速和柱温 流速加大或柱温升高
,

均能明显缩小卡铂和尿昔的 tR
,

经多次试验
,

以纯水为流动相
,

流速 1
11口/而

n ,

柱温 30 ℃条

件下
,

卡铂与尿昔的 ta 适中且分离良好(R >

1
.
5)
4
.
内标 物 文献[lz ]采 用炔 诺酮

,

文
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献〔13
一 ‘5〕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[6] 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[
’6]

。

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( < 40 ℃)和冷藏 (4℃
一

10 ℃)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 20 1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 YW GC 18柱(4
.
6

x 250
~

,

10 娜)
;流动相为甲醇:醋酸 一 醋酸钠

:
二乙胺(为

:
so
:0
.
5) ;以茶碱为内标物;血清处理用甲醇沉淀蛋

白;紫外检测波长 244 nln
;流动相流速 1

.
sm F m in ;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
。


