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摘 要 : 采用毛细管电泳高频电导法检测了洛美沙星
。

探讨了背景电解质溶液的种类
、

浓度
、

添加剂以及操作

电压和进样时间等因素对分离的影响
。

选择 6
.

0

~
U L乳酸 一 沪 二 5

.

0 % 乙醇为电泳介质
,

分离电压 26
.

0 vk
.

在

2
.

5 m in 内可实现洛美沙星的分离检测
。

在优化条件下
,

洛美沙星的线性范围为 5
.

0
一

120
.

0对mL
,

检出限达 1
.

。

闻mL
。

在该条件下
,

胶囊中的辅料不干扰测定
,

可成功测定胶囊中的洛美沙星
,

方法快速
、

简便
,

样品回收率

9 8
.

2% ~ 10 1%
。
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洛美沙星的结构

S tn l c tU r e of lo m e fl o x ac in

H-e图.1

洛美沙星 ( h 朋
e fl o x ac in) 是一新型长效含氟哇

诺酮类抗菌药物
,

其化学名称为 1
一

乙基
一

6
,

8
一

二氟
-

1
,

4
一

二氢
一

7
一

( 3
一

甲基
一

1
一

呱嗓基 ) 一氧代
一

3
一

喳琳梭

酸盐酸盐
,

结构见图 1
。

具有抗菌谱广
、

抗菌作用

强
、

临床疗效好
、

口 服易吸收
、

不 良反应弱等特

点
。

该药物含量的分析方法
,

文献报道较多的有分

光光度法 〔’ 一 ’ 〕 、

荧光法闭
、

化学发光法囚
、

间接原

子吸收法阁
、

电化学法 v[] 和高效液相色谱法 fs, , !等
。

高效液相色谱法和原子吸收法的所用仪器昂贵
,

原

子吸收法测定该药物的灵敏度并不高
,

普通光度法

对该药物的测定专属性不强
,

干扰因素较多
。

有文

献 「or 一 12 」采用毛细管电泳 ( C )E 光学检测的方

法测定了洛美沙星
。

与光学检测法相 比
,

CE 电化

学检测不存在光程受限问题
,

具有装置简便易行
、

价廉
、

检测灵敏度较高的优点
。

毛细管电泳高频电

导法
,

即非接触式电导检测方法
,

避免了电极与溶

液直接接触
,

有效地消除了分离电场对检测的干扰

和电极中毒的问题
,

电极寿命长
,

仪器成本低
,

检

测灵敏度较高
、

使用非常方便
,

可广泛用于荷电成

分的检测〔’ 3〕。

在弱酸性条件下
,

洛美沙星带正 电

荷
,

便于分离和电导检测
,

本文首次采用毛细管电

泳非接触高频电导法对洛美沙星胶囊中的有效成分

进行 了快速分析
,

辅料不 干扰测定
,

方法简便易

行
,

与上述文献方法比较
,

本方法简便
、

快速
、

准

确
、

线性范围较宽
、

灵敏度较高
。

1 实验部分

1
.

1 仪器
、

试剂与材料

高压电源 ( 自制田 )]
,

高频 电导检测器 ( 自

制【” 」)
。

石英毛细管 ( 150 脚
,

id )
,

河北永年锐津

色谱器件有限公司生产
。

数据工作站
,

中山大学化

学与化学工程学院研制
,

信号采集使用台湾 EV oc
出品的 cP 幼 11 B 型 jA D 卡 ; 数据记录与处理在普

通 4P 微机上完成
。

洛美沙星对照品 (中国药品生

物制品检定所 )
,

乙醇
、

柠檬酸
、

柠檬酸钠
、

乳酸
、

醋酸
、

醋酸铰
、

醋酸钠均为 国产
,

AR ; 所用水为

去离子水经二次蒸馏
。

洛威盐酸洛美沙星胶囊 (常州兰陵制药有限公

司
,

批准文号
: 国药准字 H l oo soo 3 2 号 )

。

1
.

2 对照品溶液和样品溶液的制备

称取洛美沙星对照品 0
.

0 10 0 9
,

加适量水溶解

并定容于 or
.

o mL 棕色容量瓶中
,

得浓度 1
.
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酸浓度增加
,

洛美沙星与水峰分离度逐渐加大
,

但

峰高降低
,

基线噪音变大
,

不利于测定
。

选择 6
.

0

~
UL 作为最佳浓度

,

在该条件下出峰较快
,

检

测灵敏度较高
。

2 oo
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森
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fnL 的对照品溶液
。

取洛美沙星胶囊 10 粒
,

研细
,

精密称取适量

(约相 当于洛美沙星 0
.

100 0 9 )
,

用适量水溶解并定

容于 l oo
.

o mL 棕色容量瓶中
,

摇匀
,

过滤
,

量取

1
.

oo mL 于 10
.

o mL 棕色容量瓶中
,

用水定容至刻

度
,

即得待测样品溶液
。

1
.

3 实验方法

毛细管柱在使用 前
,

依次用 0
.

1 mo l几 Nao H
、

氏 O 和运行缓冲液分别洗 巧
、

5 和 5 m in
。

采用重

力虹吸方式进样
,

进样高度 20
.

0 c n l ,

进样时间

or
.

0 , 。

分离电压 26
.

0 kv
。

检测器 的输出信号经

A/ D 卡转换
,

由数据工作站采集到微机进行实时数

据处理
、

图形 显示和数据文件存储
。

实验在恒温

( 25 ℃ )
、 `

恒湿 (相对湿度 65 % ) 的条件下进行
。

2 结果与讨论

2
.

1 实验条件的优化

2
.

1
.

1 背景电解质溶液的选择 背景电解质溶液

的组成和浓度直接影响待测物质的荷电状态
,

对选

择性
、

分离度和样品的检测灵敏度的影响明显
,

是

获得较好分离检测效果的关键 从洛美沙星结构式

可以看出
,

在酸性条件下
,

结构中的叔胺基氮原子

可以经质子化 而带正电荷
,

其迁移方向与电渗流的

方向一致
,

可在较短时间内得到分离
。

实验比较 了

醋酸
一
醋酸按

、

醋酸
一
醋酸钠

、

柠檬酸
一
柠檬酸

钠
、

醋酸
、

柠檬酸
、

乳酸等酸性背景电解质体系对

分离效果的影响
。

结果发现
,

醋酸
一
醋酸按和醋酸

一
醋酸钠体系中

,

洛美沙星峰形很差
,

_

巨峰展宽严

重
,

出峰较慢
,

见图 2 ( a) ; 柠檬酸
一
柠檬酸钠体

系中
,

洛美沙星峰形差
,

灵敏度低
,

出峰较慢
,

见

图 2 ( b) ; 柠檬酸和醋酸体系中
,

洛美沙星灵敏度

有所改善
,

但峰形不佳
,

峰有拖尾
,

巨出峰较慢
,

见图 2 ( C )
。

实验证明在乳酸体系中
,

洛美沙星出

峰较快
,

峰形较好
,

检测灵敏度较高
,

故实验选择

乳酸作为分离背景电解质溶液比较理想
。

在毛细管电泳中
,

背景电解质溶液的浓度对分

离和检测的效果有很大的影响
。

提高背景电解质溶

液的浓度会适当提高分离度
,

但过高的背景电解质

溶液浓度条件下往往将产生较高的焦耳热而影响峰

形和分析的重现性
。

实验优化了背景电解质乳酸的

最佳浓度
。

用适量的乳酸储备液分别配制不同浓度

乳酸的背景电解质体系
,

考察了浓度为 2
.

0
,

4
.

0
,

6
.

0
,

8
.

0 和 10
.

0

~
1几 的乳酸背景 电解质溶液 (对

应的 p H值依次为 4
.

1
,

3
.

9
,

3
.

7
,

3
.

6 和 3
.

5 )对分离

检测效果的影响
,

浓度小于 2
.

0 mxn
o l几时

,

峰形极

差
,

甚至出现畸形峰
,

超过 6
.

0 nrnI
o l /L 后

,

随着乳

图 2 洛关沙星在不同背景电解质溶液中的毛细管电泳图
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.
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.
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: 10

.

0
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:
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.

0
。 m ;背景电解质溶液

:

(
a
) 6

.

o

mfno
以L H A〔 一 3

.

0 im
ll 0

1/ L N
a
A

e
( p H = 4

.
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( b) 6
.

O
Inn 刃 l/ L 柠檬酸

一 3
.

0 n价幻 UL 柠檬酸钠 (州
二 3

.

8) ;

(
。
) 6

.

0 mmo “ L 柠檬酸 ( PH
= 3

.

5 )

2
.

1
.

2 有机添加剂的影响 添加适量的有机溶剂

可以优化分离
,

改善电渗流和提高检测灵敏度
。

实

验选择乙醇作为有机溶剂添加剂
,

考察了乙醇的加

入比例对体系分离检测效果的影响
。

结果发现随着

乙醇比例增加
,

电渗流变小
,

分离度增加
,

但出峰延

迟 ;少量乙醇的加人的确可 以提高灵敏度
,

但较高比

例乙醇的加人反而会导致体系检测灵敏度的降低
,

过多有机溶剂的加人更会使得峰形变差
,

拖尾严重
。

综合比较
,

选择乙醇的体积比例为 5
.

0%
。

2
.

1
.

3 分离电压
、

进样时间和进样高度的选择

分离电压对分离时间和分离效果通常有较大的影

响
。

在一定范围内
,

随着分离电压的增大
,

组分迁移

加快
,

分析时间缩短
,

分离度提高
。

实验考察 了

14
.

0 一
30

.

0 kV 分离电压下的洛美沙星的迁移速度
。

结果表明
,

较高的分离电压可以加快分析速度
,

迁移

时间随着分离电压的升高而缩短
,

同时峰形变窄 ;但

过高的分离电压下
,

电泳体系产生的热量增加
,

引起
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峰展宽
,

基线噪音变大等负面影响 ;如果分离电压过

小
,

则会延长分析时间
,

达不到快速分离的目的
。

为

了获得较高的分离效率
,

加快分析速度
,

综合考虑
,

选择分离电压为 26
.

O kV
,

在该条件下
,

洛美沙星在

2
.

5 im n
内即可获得很好的分离检测

。

进样量的多少直接影响检测的灵敏度
。

在试验

条件下
,

进样量同时受进样时间和进样高度影响
。

进样高度固定为 20
.

0 C m
,

在其它影响因素相同的条

件下
,

比较了进样时间 5
.

0 一
20

.

0 5
的分离效果

。

结果表明
,

随着进样时间的延长
,

峰高及峰面积呈增

大趋势
。

进样时间过长
,

导致区带展宽
,

峰拖尾严

重
,

影响分离效果
。

10
,

0 5
后峰高的增加幅度不大

,

考虑选择进样时间为 10
.

0 5 。

进样时间固定为 10
.

0

S ,

考察进样高度为 10
.

0 一
30

.

0 。 m 的分离检测效果
,

随着虹吸进样高度增大
,

进样量增大
,

峰高和峰面积

也变大
,

分离效果变差
。

进样高度 20
.

0 e m 较为合

适
。

2
.

2 分析方法的有效性评价

2
.

2
.

1 最佳 实验条件
、

线性范围 综上所述
,

实验

洛美沙星的峰面积 ( )Y 和含量 ( X
,

拌岁mL )在 5
.

0 -

120 拜岁
n 1L 范 围内线 性关 系 良好

,

线性方 程为

Y 二 一 19
.

6 + 188 X
, : = 0

.

生珍 9 4
,

检 出限为 1
.

0

拜留m (L sl N 二 3 )
。

在优化条件下
,

以浓度为 50
.

0

闻mL 的洛美沙星标准溶液重复进样 6 次测定相应

的峰面积
,

RS D 为 2
.

0 % (
n =

6)
。

2
.

2
.

2 样品分析和加标 回收 实验 在选定的实验

条件下
,

取胶囊样品溶液适当稀释后进样测定
,

毛

细管电泳图见图 3 ( b)
,

根据线性回归方程计算出

胶囊含量为 0
.

100 9 /粒
。

将对照品溶液与适当稀释

的样品溶液按不同比例混合
,

测定标准加人回收

率
,

测得样品的回收率为 98
.

2% 一 101 %
,

结果如

表 1所示
。

表 1 回收实验结果

T目)
.

1 eR sul st of 卿 vo
e yr le sst

样品
测得值 加人量 总量
(毗

·

L
一 ’

) (嗯
·

L
一 ’

) (啤
·

L
一 ’
)

回收率 RSD (
n 二 6 )

% %

3 1
.

2

3 1
.

2

25
.

0

50
.

0

56
.

5

50
.

6

10 1

98
.

2

选择的最佳条件为
: 毛细管总长 55

.

0 c m
,

有效长度

49
.

0 c m
,

分离介质为 6
.

0

~
l几 乳酸

一 甲 = 5
.

0%

3 3 1
.

2 75
.

0 1伪 98
.

7 2
.

3

q 5H 0 H ( p H = 3
.

7 )
,

分离电压 2 6
,

0 k v
,

2 0
.

0 Cm 位

差虹吸进样 10
,

0 5 。

在优化条件下
,

洛美沙星对照

品和胶囊样品溶液的毛细管电泳图见图 3 ( a) 和图 3

( b )
。
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