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法测定注射用 甲砚霉素甘氨酸醋

盐酸盐的含且和有关物质
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〔摘要 』 目的 采用反相高效液相色谱法测定注 射用 甲巩 霉素甘氮酸醋盆酸盐 含 及 有关物质
。

方

法 采用色谱柱
。
柱

,
拼 流 动相

· 一 ’三 氛乙酸
一

乙精 流速
一 ’

紫外检测 波长 进样体 积 拼 柱 温 ℃
。

结 果 含 测 定 的线 性 范 围为 一

· 一 ’ , 二 二 ,

注 射用 的加样回收率为 一 在 一 。

结论 本法

简便快速
、

准确
,

专属性好
。
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甲讽霉素为合成的广谱抗生素
,

是氯霉素的替

代物
,

体内抗菌作用强于氛霉素
,

而毒性却比抓霉素

小
。

但甲矾霉素水溶性差
,

剂型和临床应用 受到限

制
,

故将其醋化得到盐酸甲矾霉素甘氨酸醋
, 。

由甲讽

霉素经抓乙酞化
、

胺化与成盐 而合成
’ 。

朱平
’〕研

究表明该药可作为甲矾霉素的前体药物
,

制成各种

制剂 注射剂
、

冲剂
、

口 服液等
,

体内经酶水解后释

放出甲矾霉素而发挥药理作用
。

目前
,

有关的定量

分析方法 比较少
,

本实验采用合适 的液相条件测定

了 的含量 和 有关物质
,

在本实验 的液相条件

下
,

杂质峰和主峰能 良好分离
,

方法简单可靠
。

紫外检测 器 工作站 浙江大学智达信

息工程有限公司 一 型恒温磁力搅拌器 上海

精科实业有限公司

原料 纯度
,

法测定
,

实验

室 自制 乙睛 色谱纯
,

含量 山东禹王实

业有限公司 三氟乙酸 分析纯
,

含量
,

中国

医药 集团 上海化学试剂公 司
,

三 乙胺 分析纯
,

含量
,

天津市博迪化工有限公司
。

方法与结果

仪器与试药

岛津高效 液 相 色 谱仪 一 泵
,

色谱条件和 系统适用性要求

色谱 柱 。柱
,

拼 流动 相
· 一 ’

三 氟 乙 酸
一

乙 睛
,

用三乙胺调 流速
· 一 ’

检测

一 一
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最低定量限以信噪比为 计
,

的定

量限为
。

精密度

为考察方法的精密度
,

取
, ,

拜 ’
一 ’
的 个浓度

,

照含量测定项下 的方法
,

分别连

续进样 次
,

分别为
, , 。

耐用性考察

通过更换 根不 同类型 的色谱柱 二

,
拜

, ,

井
,

一
,

拼
,

对注射用 进行了有关物质和含量的耐

用性考察
,

柱效
、

有关物质和含量测定的结果均基本

一致
。

结果见表
。

衰 附用性考宾摘

色谱柱型号 柱效 拖尾因子 有关物质 含盆

,

,

目 洲拓 , · ·

波长 柱温 ℃ 进样体积 拜
。

理论塔

板数按 峰计算应不低于
。

方法的专属性考察

由于 的结构比较稳定
,

故采用了较强烈的

破坏条件对其原料进行了酸性
、

碱性
、

光照和高热破

坏实验
。

实验条件依次为 ①酸破坏 供试品约

加 一
· 一 ’的盐酸 溶解

,

常温放置
,

再

用
· 一 ’

氢氧化钠 中和
。

②碱破坏 供试

品约 加
· 一 ’

的氢氧化钠 溶解
,

常

温放置
,

再用 一
· 一 ’

盐酸 中和
。

③光

照破坏 供试品于 照射
。

④热破坏 供

试品于 ℃煮沸
。

色谱峰见 图
。

可见

对酸和碱的破坏比较敏感
,

在光照和高热的条件下

比较稳定
,

并且图中杂质峰与主峰均有较好的分离
,

互不干扰
。

门 一

一

阴
一 。

袒一
崖监 喊破坏

工
一 ‘ 二 ‘

加

光服胶坏

图 专属性试脸的

线性关 系的考察

热彼坏

图

取 原料
,

精密称定
,

置 量瓶

中
,

用流动相稀释至刻度
,

作为储备液
。

精密量取该

储备液
, , , , , , ,

分别置于

量瓶中
,

用流动相稀释至刻度
,

摇匀
,

按上述色

谱条件进样
,

以峰面积 对浓度
, 拜

· 一 ’
回

归
,

回归方程 为 二 , 二 。

表明 在 一 拼
· 一 ’ 进样体积 拜 范

围内呈 良好线性
。

低检洲限和最低定一限

取
“ ”

项下 拜
· 一 ’

溶液分别稀释成系列

溶液
,

在选定 的色谱条件下
,

进样 拜 进行分析
,

最低检测 限 以 信 噪 比为 计
,

的检测 限 为

一 一

供试品溶液的稳定性试验

精密称取样品适量 约相当于
,

置

量瓶中
,

加流动相溶解并稀释至刻度
,

摇匀
。

精密量取
,

置 量瓶 中
,

加流动相至刻度
,

摇匀
,

作供试品溶液
。

在 内取 个时间点
,

, , , ,

进样
,

测定结果为 有关物质 的

为
,

含量的 为
,

实验结果表

明样品在流动相中稳定性 良好
。

回收率考察

取 原料 测得含量 卯 约
,

置 量瓶中
,

加流动相溶解并稀释至刻度
,

作

为对照溶液
。

精密称取样品 份
,

每份约
,

精

密称定
,

分别置 量瓶 中
,

加流动相溶解并稀

释至刻度
。

精密量取 置 量瓶中
,

分别精

密加人上述对照品溶液
, ,

各 份
。

加流动

相稀释至刻度
,

摇匀
,

照含量测定项下的方法测定

每个浓度的 回收率依次为
, · , ·

依次为
, , 。

, 注射用 含 的侧定

取装量差异项下的内容物
,

混匀
,

精密称取适量

相当于
,

置 量瓶 中
,

加流动相

溶解并稀释至刻度
,

摇匀
。

精密量取
,

置

量瓶中
,

加流动相至刻度
,

摇匀
,

作供试品溶液
。

取

注人液相色谱仪
,

记录色谱图 另取 原料

约
,

同法测定
。

按外标法 以 峰面积计算 出

的含量
。

结果
,

和 的 批

号含量分别为
,

和
。

色谱图见



图
。

上 上
曰 , 曰 曰 血

,
,且

一

图 对照品 和样品 的色谱图

注射用 有关物质的测定

取装量差异项下的内容物
,

混匀
,

精密称取适量

相当于
,

置 量瓶中
,

加流动相

溶解并稀释至刻度
,

摇匀 精密量取
,

置

量瓶中
,

加流动相稀释至刻度
,

摇匀
,

作为供试品溶

液
。

照含量测定项下方法
,

取对照溶液 注人

色谱仪
,

调整色谱图使主成分色谱峰的峰高约为满

量程的 再精密量取上述供试溶液和对照液各

拼 分别注人液相色谱仪
,

记 录色谱 图至 主峰保

留时间的 倍
,

以峰面积计
,

按 自身对照 法计算有

关物质
。

结果
,

和 的 批号

的有关物质分别为
,

和
。

色谱

图见图
。
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扰
,

因此本实验选择 作为检测波长
。

本实验参考文献对流动相进行了选择
,

发现在

文献【 的色谱条件下
,

流动相比较复杂
,

并且 主峰

的保留时间较短
,

重复性较差
。

因此
,

本实验在经验

的基础上采用
· 一 ’三氟乙酸和乙睛作为流

动相
,

结果表明 在此流动相下 主峰与杂质分离 良

好
,

重复性好
。

由于 对 值 比较敏感【‘ ,

因此
,

流动相

值的确定是十分重要 的影响因素
。

值过高
,

药物容易解离
,

在柱 中的保留时间变短
,

而且药物也

容易降解 值过低
,

药物的保留时间很长
,

柱效很

低
,

采用适当的 值既能 良好的分离主药和杂质
,

还能获得良好的柱效
。
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