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计
,

则 � � ��� � � 的用量在 �
�

� � � � � � 己经足够
,

为确

保过量并使反应能够迅速进行
,

故取重铬酸钾试液

�约 �
�

� � � �� � � �� �
。

�
�

� 氧化酸度 �
一

的氧化还原电位不受溶液酸度

的影响
,

但 ��
�
�
� � 一

受溶液酸度 的影响较大
,

为确保

�几 �
� ’一

具有足够的电位值
,

故反应液的酸度以硫酸

计应不低于 �� � � �
。

�
�

� 氧化时间 量取每 � � 含 �
�

约 �
�

� � � 的 �� 溶

液 �� � �
,

加氯仿 �� � �
、

� � �� � 硫酸溶液 �� � 及重

铬酸钾试液 �� �
,

猛力振摇
,

每隔 �� �� 取出上层液

�� � 并加人 �
�

�� � 淀粉指示液混匀
,

以不出现蓝色

者为氧化完全 �’〕
。

结果在 � � �� 内反应 已达到完全
。

�
�

� 测定波长 取
“ �

�

� 测定方法
”

项下的氯仿溶

液
,

加无水硫酸钠脱水
,

过滤并用氯仿稀释至适宜的

浓度
,

于 � ��
一 � ��

� � 波长范围内描记吸收光谱
,

可

知 �� 在氯仿中的最大吸收波长为 �� ��
士 � �

� �
。

见

图 �
。
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图 � � � 在氯仿 中的紫外吸收光谱

�
�

� 脱水与过滤对吸收度的影响 取
“ �

�

� 测定

方法
”

项下 的氯仿溶液 �� � �
,

加无水硫酸钠 � �
,

密

塞
,

轻摇 �� ��
,

过 � 层滤纸过滤
,

分段收集滤液
,

每

次 �� �
,

并立即于 �� �
士 � �� � 处测定吸收度

,

结果

与原液相 比无变化
。
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摘要 目的
� 改进丹酚酸 � 的提取工艺

,

促进丹参制剂的发展
。

方法
�
采用 �� �� �� � 型大孔树脂用 于丹酚酸

� 的提取分 离
,

用毛细管电泳法测定含量
,

考察大孔树脂的最佳 工艺条件
。

结果 � 丹酚酸 � 的吸 附容量为

�
�

�� � 酬�
,

洗脱液 为 � 倍量 �� � 乙 醇
。

结论
� 大孔树 脂对 丹酚酸 � 的 洗脱 率为 �

�

�� �
,

精制程 度 为

�� �
�

�� �
。

该方法能明显提高丹酚酸 � 的收率和纯度
。
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丹参 系唇形 科植物丹参 �� 肠�� � ��� �� ��� �� 
� ��

�

的干燥 根及根茎
,

具有祛痕止痛
,

活血通经
,

清

心除烦等功效�’�
。

总丹酚酸是丹参的水溶性有效

成分之一
,

具有抗肝纤维化
、

抗动脉粥样硬化和改善

记忆功能障碍等作用
,

是 目前临床上治疗冠心病
、

慢

性肝炎等疾病的常用药物之一
,

其中丹酚酸 � 的含

量最高
,

且活性最强
,

对脂质过氧化引起的细胞膜损

伤有明显的保护作用 汇’〕
。

如何寻找
一
种高效

、

实用

的提取工艺是丹酚酸 � 进一步开发研究的重要环

节
,

实验证明
,

�� ��� �� 型大孔吸附树脂对丹酚酸 �

基金项目
� �海市科技发展基金项 目��� �� ��� ���

有较好的吸附能力
,

可用于丹酚酸的提取分离
,

能明

显提高丹酚酸 � 的纯度和收率
。

� 药材与对照品

丹参药材由第二军医大学药学院提供
,

经生药

教研室陈万生副教授鉴定为唇形科植物丹参 �� 俪
�

� �� 沁��� �� � ��
�

的干燥根
。

丹酚酸 � 对照品 自制
,

其 � �� 一 ��
、

� �
、 ’
� �  ! 和” ��  ! 数据与文献相

符
,

经 � ��� 检查
,

纯度 为 ��
�

�� � �面积归 一化

法 �
。

� 仪器与试剂

� �� �� 产�� 高效毛细管电泳仪 � � � � 检测器 �

� ��玩�� �� �� �� �� 
�
工作站 � 未涂渍熔融石英毛细
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�

� � ��� � �
�

�

�

管 �� � 林�
� � �

�

�� �  ,

有效长度 � �
�

� � ��
,

河北永年光

学纤维厂 � �岛津 � � 一 �� � � 型 � � 一可见分光光度

计 � �� �� � �� � � � � � � 型 � � 计 � � �竹�� � � �  ! �

电子 天平 � � � � ���  �� � � � � 一 � 型 超声仪
。

� �
�

�� �� � 型大孔吸附树脂 �上海医药工业研究院 �
,

甲

醇为色谱纯
,

水为纯化水
,

硼砂
、

氢氧化钠为分析纯
。

� 方法与结果

�
�

� 丹酚酸 � 的含量测定

�
�

�
�

� 对照品溶液的制备 精密称取丹酚酸 � 对

照品 ��
�

� � � �
,

用 �
�
� 溶解并定容于 �� � � 容量瓶

中作为对照品溶液
,

于 � ℃保存备用
。

�
�

�
�

� 内标 溶 液 的 制备 精 密 称取 肉桂 酸

�巧
�

�� �
,

用甲醇 � 水 �� � �� 溶解并定容于 ��� � �

容量瓶中作为内标溶液
,

于 � ℃保存备用
。

�
�

�
�

� 样品溶液的制备 称取丹参药材 ��摊
,

以

�� 倍量的甲醇浸泡 �� �
,

再以 � 倍量的 甲醇超 声 �

次
,

每次 ��
,

合并滤液
,

减压浓缩至干
,

以 � �  � � 水

溶解
,

�
�
 ! 林m 滤膜过滤

,

滤液定容于 250 m L 容量瓶

中作为样品溶液
,

于 4℃ 保存备用
。

3

.

1

.

4 最大吸收波长的测定 取对照品溶液于 UV

一
16 O A 型 U V 一 可见分光光度计扫描测定

,

对照品

和样品均在 205
nm 处呈现最大吸收

。

3

.

1

.

5 电泳条件 运行缓冲液
:25 m m 0F L 硼砂溶

液(pH
= 9
.
30 ) ;电压 :25 kV ;温度

:25℃ ;压力进样
:

skPa x 5s ;检测波长
:205

nm ;内标
:
肉桂酸 ;运行前

用 lm
oF L Na0 H 和缓冲液各冲洗 sm in

,

运行时间为

20m in
。

3

.

1

.

6 线性关系考察 分别取
“
3

.

1

.

1 项
”

对照品

溶液 0
.
1 、

0

.

2

、

0

.

4

、

0

.

8

、

1 2

、

1

.

6 m L

,

加 lm L 内标溶

液定 容 至 10 m L ,

得 浓 度 为 12
.
23 、

2 4

.

4 6

、

4 8

.

9 2

、

9 7

.

8 4

、

1 4 6

.

7 6

、

1 9 5

.

6 8 林岁m L 的对照品溶液
,

摇匀
。

按
“
3

.

1

.

5 项
”

电泳条件分别进样
,

以对照品峰面积

同内标峰面积之比为纵坐标(Y )
,

以丹酚酸 B 溶液

的浓度为横坐标(x )
,

得回归方程 : y = 0
.
023 3x 十

0

.

以8 1
, : 二

0

.
9 9 9 9

,

在 12
.
23 一 1 9 5

.

6 8 m 扩m L 范围

内呈 良好线性关系
。

3

.

1

.

7 精密度考察 分别取对照品溶液低
、

中
、

高

3 种浓度按
“
3

.

1

.

5 项
”

电泳条件做精密度实验
,

结

果表明日内和 日间精密度 RS
D 均小于 2

.
5 %

。

3

.

1

.

8 稳定性考察 对照品溶液配制好后
,

每隔

lh 测定一次
,

结果显示 5h 内丹酚酸 B 与内标肉桂

酸的峰面积之比稳定
,

R S D 为 0
.
95% (n = 5 )

。

3

.

1

.

9 回收率试验 取 已知含量的样品 5 份
,

分别

加人对照品溶液适量
,

按
“
3

.

1

.

5 项
”

电泳条件分别

进样测定
,

结果显 示平均加样 回收率为 99
.
68 %

,

R

SD
为 1
.
0% (n = 5 )b

3
.
2 SI PI 90 5 型大孔树脂提取丹酚酸 B 的工 艺考察

3
.
2
.
1 大孔树脂的预处理及装柱 取 SI PI 905 型

大孔树脂用 10 倍量 95 % 乙醇浸泡 24 h
,

湿法装柱
,

用 95 % 乙醇冲洗
,

至洗出液加适量水混合无白色浑

浊现象
,

最后用蒸馏水洗至无醇味
,

备用
。

3

.

2

.

2 吸附容量的测定 精密量取样品溶液 10 m L

上 SlpI905 型大孔 树脂柱 ( 1
.
scm x 25 Cm

,

湿树脂

25 9)
,

控制流速 lm仃m in
,

过 柱液流出后重吸附 l

次
,

静置 30 m in
,

以蒸馏水 冲洗
,

收集过柱液 至

10 m L
,

平行操作 3 次
,

按
“
3 1

.

5 项
”

电泳条件测定

丹酚酸 B 含量
,

计算吸附容量 (吸附容量为单位质

量湿树脂吸附丹酚酸 B 的质量 )
,

结果表明其吸附

容量为 8
.
72m岁g(n = 3 )

。

3

.

2

.

3 洗脱液的选择 精密量取样 品溶液 10 m L

上 SlpIgOS 型大孔树脂柱 (湿树脂 1009)
,

控制流速

lm U m in
,

过柱液流出后重吸附 1 次
,

静置 30 m in
,

依

次用蒸馏水
、

10 % 乙醇
、

20
% 乙醇

、

30
% 乙醇

、

50
% 乙

醇
、

7 0 % 乙醇各 ro om L 洗脱
,

按
“
3

.

1

.

5 项
”

电泳条

件检测丹酚酸 B
。

结果表明
,

丹酚酸 B 集中在 20 %

乙醇洗脱液中
,

10 % 乙醇虽能洗出丹酚酸 B
,

但洗脱

能力弱
,

其余洗脱液则均不含丹酚酸 B
,

故确定 20 %

乙醇为洗脱液
。

3

.

2

.

4 精制程度考察 精密量取样品溶液 10 m L

上 SIP I905 型大孔树脂柱(湿树脂 1009)
,

控制流速

lm口m in
,

过柱液流出后重吸附 l 次
,

静置 30 m in
,

依

次用蒸馏水
、

20
% 乙醇各 4 倍量洗脱

。

另精密量取

样品溶液 10 m L 和醇洗脱液分别浓缩
,

干燥
,

称重
,

按
“
3

.

1

.

5 项
”

电泳条件测定丹酚酸 B 含量
。

结果

显示
,

样品溶液固形 物为 1
.
369

,

丹 酚酸 B 含量 为

33
.
83 %

,

醇洗脱液 固形物为 0
.
529

,

丹酚酸 B 含量

为 85
.
19 %

,

丹酚酸 B 洗脱率为 %
.
28 %

,

精制程度

为 251
.
82%

。

4 讨论

丹参是一种极具应用价值的中药
。

丹参中丹酚

酸 B 的含量较高
,

有很好的开发前景 本文采用 Sl
-

PI 90 5 型大孔树脂改进 了丹酚酸 B 的提取工艺
,

具

有吸附快
,

吸附容量大
,

洗脱率高等优点
,

比传统的

水醇法制备工艺 〔’」具有非常明显的优势
,

可以显著

的提高丹酚酸 B 的收率和纯度
,

而且方法操作简

单
,

树脂再生简便
,

适合工业化生产
,

可有利促进丹

参制剂的发展
,

具有实用价值
。
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盐酸婴粟碱氯化钠注射液细菌内毒素检测法实验研究

金卫红
,

居红枫(江苏省药品检验所
,

江苏 南京 21 侧卫〕8 )

摘要 目的
:
建立盐酸婴粟碱氯化钠注射液的细菌内毒素检查方法

。

方法 :用两个生产厂的堂试剂对盐酸婴

粟碱氯化钠注射液进行干扰试验研究
。

结果 :盐酸婴粟碱氯化钠注射液对细 菌内毒素检查无干扰作用
。

结

论 :可 以 用细菌 内毒素检查法 (凝胶法)代替家兔热原检查法控制其热原
。

关键词 盐酸婴粟碱氯化钠注射液 ;细菌内毒素;凝胶法
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盐酸婴粟碱氯化钠注射液临床主要用于治疗

脑
、

心以及外周血管痉挛所致的缺血
,

肾
、

胆或 胃肠

道等内脏痉挛
。

鉴于细菌内毒素检查法灵敏快速
、

简便易行
、

重现性好等优点
,

为扩大其应用范围
,

我

们对盐酸婴粟碱氯化钠注射液进行了细菌内毒素检

查法的研究
,

探讨以细菌内毒素检查法取代热原检

查法检测盐酸婴粟碱氯化钠注射液的可行性
。

1 实验材料

1
.
1 盐酸婴粟碱氯化钠注射液

,

为无色澄明液体
,

由上海通用药业股份有限公司第三公司提供
,

批号

011209
、

0 1 1 2 1 0

、

0 1 1 2 1 一
,

规格
:10Om L

,

盐 酸婴粟碱

30 m g
、

氯化钠 0
.
99 。

试验前热原试验均符合规定
。

1

.

2 赏试剂(TA L)
:
湛江海洋生物有限公司生产

,

批号 010804
,

福州新北生化工业有限公司生产批号

010 630
,

灵敏度 入:均为 0
.
25 EU/ m L

。

试验前二批堂

试剂灵敏度复核均符合规定
。

1

.

3 细菌内毒素工作标准品 (冻干品 )
:
中国药品

生物制品检定所制备
,

批号 2001 一
3

,

效价 70E U/

A m P
。

1

.

4 细菌内毒素检查用水(BET 水 )
:
中国药品生

物制 品检定所制备
,

批号 W ZO01 一
3

,

ro
m

U
A m p

。

内毒素含量 < 0
.
03 E u / m L

。

2 方法与结果

弄1 盐酸婴粟碱氯化钠注射液细 菌 内毒素限值的

计算

盐酸婴粟碱氯化钠注射液为大输液品种
,

根据

有关规定
,

一般定 (M )为 10m u kg
~
’」 ,

细菌内毒素阂

值(K )5
.
OE u/kg〔2三

,

则盐酸婴粟碱氯化钠注射液的

细菌内毒素 限值 (L )为 L = 价M
= 5.oEu/kg :

10m灯kg = 0
.
SE U/m L 。

2

.

2 盐酸婴栗碱氯化钠注射液稀释液浓度的确定

由于盐酸婴粟碱氯化钠注射液限值 L 为 0
.
5 Eu/

m L ,

所以对应于灵敏度 0
.
5 一 0

.

03
E U / m L

。

的堂试

剂
,

按照公式 M V D 二
C 灯入计算得到系列浓度的样

品溶液
,

即原液
,

l : 2

,

l : 4

,

l : s

,

l : 1 6

。

2

.

3 干扰试验预试验 为排除供试品溶液对细菌


