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杨 以真 冯 皓

�浙江省台州医院 临海 �� ��� ��

摘要 本文对《中国药典》���� 年版蒸馏水 ���  与 �呀 检查方法进行了探索和改进
。

以不同浓度的

盐酸液代替醋酸液作灵敏度 比较实 验
。

实验证 明以 盐酸液 ��
�

傀� � ��� 代替醋酸 �� �� �� �� 和盐酸液
��

�

�� 示。】� � �代替醋酸��� � �配制对氨基苯磺酸 一 。 一蔡胺试液的改进法 � 既能避免醋酸所致的高发假阳性

结果
,

又能达到药典法所要求的灵敏度 � 而且所配试剂稳定性好
。

为防止醋酸诱发的假阳性提供了有效方法
,

作为蒸馏水 � � 牙与 �呀 检查方法具有一定的实用价值
。
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� � � � � � �  � �� ������ � � �� �
,

�� 
� �� � ���

,

�� �� � � � ����� �
,

��� � � �至� � � � � ��� �
�

�中国药典� �� � � 年版对蒸馏水 ��� 与

�呀 的检查采用重氮化偶合反应
,

这无疑是

检测痕迹 量 �呀 与 �呀 的最灵敏方法
。

但其不足之处是假阳性发生率很高
。

据有关

文献报道
,

其中由醋酸和冰醋酸所致的假阳

性分别为 “
�

� � 和 �� � 〔
‘�

。

我们在实际检

测工作中也体会到国产冰醋酸的高发假阳性

是本试验失败的主要原因
。

为了避免醋酸带

来的假阳性结果
,

设想以一定浓度的盐酸代

替试验中的醋酸
。

通过系列 比较实验
,

结果

令人满意
,

特报道如下
。

一
、

试剂与器材

盐酸 �� �
,

杭州化学试剂 厂 � � 冰醋酸

�� �
,

浙江兰溪市化工试剂 厂 � � 无水对氨基

苯磺酸 �优级纯
,

上 海试剂 三 厂 � � 一 蔡胺

���
,

上海试剂总厂第三分厂� �锌粉�� �
,

上

海化学试剂分装厂 � � 亚硝酸钠 ���
,

上海试

剂一厂 � �硝酸钠 �� �
,

上海试剂厂 � � 蒸馏水

�多效蒸馏水机生产经无氨蒸馏水法蒸馏而

得 � �纳氏比色管 � � � �系列 � �� � 一 � 型精密

酸度计�上海雷磁仪器厂 ��

醋酸 �� � � �
,

醋酸液 �� �
�
�� �� 用冰醋酸

自 配 � 盐 酸 液 � �
�

�� �� � �
,

�
�

�� � � � �,

�� � � � � � �
,

�
�

���� �� � �均用盐酸 自配
�对氨

基苯磺酸 一 � 一蔡胺试液 �下称 � �� �� �’� �按药

典法配制 � 改进 � �� �� �’s液 工号和 n 号分别



药学实践杂志 1997 年第 15 卷第 3 期 167

以盐酸液 (0
.
l
mo l/

L 和 0
.
0 5m ol / L )代替醋

酸依法配制
。

取干燥恒重的亚硝酸钠和硝酸钠分别配

制 N Oz-- 标准液和 N O 子标准液
,

使每毫升含

N呀 0
.046“g ;含 N O3- O

.
062拌g

。

二
、

实验方法与结果

(一 ) 分别 在 水 样 15 m l 中加 醋 酸 液

(6mo
l/L )18m l

,

G
r

i
e

ss

’
s

液 Zm l
,

锌粉 0
.
019

为药典法 ;加盐酸液(0
.
lm ol/L )18m l

,

改进

G riess’s 液 I 号 Zm l
,

锌粉 0
.
019 为改进法

I ;加盐酸液 (0
.
02
mo
l/L )18m l

,

改进 G
riess’

s

液 n 号 Zm l
,

锌粉 0
.
019 为改进法 n ;加盐

酸液(0
.
01m ol/ L )18m l

,

改进 G
riess

‘
s

液 I 号

2m l
,

锌粉 0
.
01 9 为改进法 111

。

( 二 )测 定 醋 酸 液 (6m ol /L )
,

盐 酸 液

(o
.
l
mo
l/L

,

o

.

0 2 m
o

l /
L

,

0

.

0 1 m
o

l / L ) 及药典

法和改进法 工
、

H

、

111 的试验溶液的 pH 值
。

结果见表 1
。

表 1 几种试验液的 pH 值

测试液 pH 值

醋酸液(6m ol /L ) 1.56

盐酸液(o
.lm o】/ L) 1

.
16

盐酸液(o
.
02 m ol/L) 1

.
68

盐酸液(0
.
01 m
ol/L) 2

.
20

药典法 1 .88

改进法 1 1
.
25

改进法 n 1
.
88

改进法班 2
.
06

(三 )取 50 m l纳氏 比色管 32 支
,

分别加

入 N街 标准液 0
,

0

.

5

,

1

.

0

,

1

.

5

,

2

.

0

,

3

.

0

,

4

.

0

,

5

.

0 各 4 份
,

用蒸馏水稀释至 15 m l
,

以药

典法
,

改进法 工
、

n 和 111 依次加入试剂
,

摇匀
,

放置 15 m in 后 目视比色;同法作 N O多检出

灵敏度的比较
。

结果见表 2
。

表 2 N
Oz- 与 N O多检浏结果的比较

N O牙标准液加入毫升数 N呀 标准液加入毫升数

0 0
.
5 1

.
0 1.5 2 .0 3

.
0 4
.
0 5
.
0 2

.
0 3

.
0 4

.
0 5
.
0 6
.
0 7
.
0

+++ ++ ++ +十+十+++

++十++ +一+一+一+ +++++十十++一

药典法 士

改进法 工 一

改进法 n 一

改进法 班 一

十 十 十 + 十

三
、

讨论

(一)本试验 为重氮化偶合反应
,

应在微

酸性中进行[
21。 选择适当的 pH 值是反应达

到最佳灵敏度的重要 条件
,

对几种实验测试

液的 pH 值进行预测结果表明
,

改进法 n 与

药典法试验液的 pH 值一致(表 1)
,

因而推想

此法的可行性
。

虽然无机酸可能会从亚硝酸

盐中析出游离亚硝酸
,

但因改进法 n 中所含

盐酸浓度极低
,

从表 2 中可看出对灵敏度无

影响
。

( 二)本实验表明(表 2)
,

采用 改进法 H

在灵敏度方面能达到有关报道的目视最低检

出 N O牙 的浓度 (0
.
657拜g/ L ) [

3]
。

改进法 I

灵敏度稍差
,

改进法 m 次之
,

与本实验所测

pH 值对反应灵敏度的影响一致
。

且试剂的

稳定性优于药典法
。

由于醋酸的不稳定和高

发假阳性
,

虽用原封经预测无假阳性物质的

冰醋配制的 G ri
ess

’
s

液经存放 2 一 3 d 后即呈

现肉眼可见的微红色
,

实验阴性管也逐渐显

色而影响结果的观察
。

盐酸配制的试液却无

此现象
。

(三 )有报道采用在 pHZ
一 2

.
5 条件下

,

N O 2’与对氨基苯磺酞胺起重氮化作用
,

再与

盐酸 N
一

( 1

一

蔡基)
一

乙烯二胺产生偶合反应
,

生

成紫红色的偶氮染料检查 N街 闭
,

此法避免

了醋酸的使用
,

可防止假阳性发生
,

其最低检

出浓度为 1拌g / L
。

是否可作为蒸馏水 N街

与 N Oa-- 检查方法
,

有待进一步审定
。

( 四)曾对 3个厂家的 9 批盐酸进行本试

验
,

结果无一例出现假阳性
,

而要获得无致假



阳性物质的冰醋酸
,

在实际采购工作中是很

困难的
。

改进法 11 既能避免试验的假阳性
,

灵敏度又不低于药典法 ;而且所配试剂稳定
,

不需要对阳性物质进行预测
,

因而为防止醋

酸所致假阳性提供了有效可行的方法
,

作为

蒸馏水 N
Oz- 与 N Os-- 的检查方法具有一定

的实用价值
。
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高效液相色谱法在体内药物分析中的应用

王晓丹

(佳木斯医学院药学系 佳木斯 154000)

用高效液相色谱法测定体液内药物及其

代谢产物
,

可为药物代谢动力学
,

临床药理学

和毒理学等研究提供科学依据
。

体内药物分

析最常用的体液是比较容易得到 的血样 (血

浆
、

血清
、

全血 )
、

尿样
、

唾液及组织液
,

特殊情

况下也采用乳汁
、

泪液
、

胆汁
、

羊水
、

粪便等接

近有关药物作用点的检体[1]
。

一
、

血样中的药物浓度测定
‘

血浆和血清是体内药物分析最常采用的

样本
,

选用最多的是血浆
,

因为当药物在体内

达到稳定状态时
,

血浆中药物浓度被认为是

与药物在作用点的浓度密切相关
,

即血浆中

的药浓可以反映药物在体内的状况[z]
。

M ar te
n

等[
31主张用 ()I )s 柱进行药物的

代谢研究
,

因为药物经代谢后
,

一般代谢产物

的极性比药物本身的极性大
,

在反相柱上 比

药物先流出
。

选择内标时
,

应使内标物 的保

留时间比药物的长些
,

不会干扰代谢产物的

分离和测定
。

某些含氮化 合物
,

还可采用 反

相离子对色谱法
。

K
r a a

k 等汇
4〕用柱头浓缩法在 R P 一 8 反相

柱上测定了血样中的抗惊厥药
。

血样经用高

氯酸脱蛋白离心后取上清液注样
,

用 5m l的

进样 圈
,

依次
·

注 入水 Zml
,

供试液 lm l和 水

Zm l
,

药物保留在柱头
,

保留能力小的其它成

份被 2m l水洗脱走
,

流动相继而洗脱药物
,

这

样可以降低检出限量
,

注样 50 次
,

未见柱效

下降
。

Tr ieb

i g 等[
’〕测定生物体液(血浆和脑脊

液)中的氯霉素
,

试样置水浴中用高氯酸沉淀

蛋白质
,

离 心 后取 上清 液注 样
,

用 N uc los il

C1 8柱
,

甲醇 一 水为流动相
,

2 5 4
n

m 检测波 长
,

检测限量为 0
.
sm g/l 体液

。

注样 200 次
,

未

见柱效下降
。

A a
n a n

等[
6〕用 拜B o n d a p a k e , :

柱
,

甲醇 -

水为流动相
,

2 5 0
n

m 检测波 长
,

茶碱作为内

标测定了血浆和尿中钓开林
,

求得 口服 60 m g

的片剂
,

l h 后血浓为 0
.
10 一 1

.
7 拼岁m l

,

半衰

期约 为 1
.
5 一 5

.
6 h

,

在体内的清除主要 靠代

谢
。

祁广建[
7〕等测定血清中头抱哇琳浓度

,

试样加入高氯酸摇匀后
,

置超声波发生器中

超声震荡 sm in
,

取出后离心 10 m in
,

取上清液

直接 进 样
,

用 N ueeleo sil C I: 色 谱 柱
,

以

M eO I刀0
.
O IM K 氏P()4 (60

:60v/ v )为流动

相
。

回归方程的相关系数
r
为 0

.
9990 (n 二

6 )
,

回收率为 94
.
39 %

,

C V
=

2

.

4 4 % (

n =
6

)

,

检测波 长为 254
nm

。

屈建等[
“〕用反相 高效液相色谱法 测定

了血 清 中 的茶 碱
,

用 CI 尤 一 O D S 柱
,

含


