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摘要 目的  建立 ° ≤测定人血浆中阿莫西林含量的方法 ∀方法  血浆经 三氯乙酸沉淀蛋白后进行 ° ≤分析 色谱柱

为 ⁄ ⁄
×

≤ Λ ≅ 流动相为 # 的 ° 2甲醇 Β 调 柱温

为 ε 流速 # 紫外检测波长为 ∀结果  血浆内源性物质对样品测定没有干扰 ∀阿莫西林在血浆中的

线性范围为 ∗ Λ # 血浆中回收率 ∀阿莫西林的日内 !日间 ≥⁄ ∀结论  该方法简便 !灵敏 !准确 !

可用于人血浆中阿莫西林含量的测定以及临床药学研究 ∀
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ΚΕΨ Ω ΟΡ ∆ Σ: ¬ ° ≤

  阿莫西林 ¬ 为 Β内酰胺类抗生素 对革

兰阳性菌和阴性菌都有高效杀菌作用 对大多数病人耐受性

良好 ∀近年来 阿莫西林制剂中含量测定的方法较为常

见 ≈ 但血浆样品中阿莫西林含量测定的方法则少有报道 ∀

本实验建立了一种精确 !简便 !快速的 ° ≤法 测定血浆中

阿莫西林的含量 为阿莫西林药动学研究提供有益的参考 ∀

1  仪器 !药品和试剂

≤ × ∂ ° ≥ ⁄ ≥°⁄ ∂ ° ≥ ⁄

∂ 2∂ ⁄∞×∞≤× 色谱工作站 天津奥特赛思仪

器有限公司 2 旋涡混合器 上海青浦沪西仪器厂 × 2

高速离心机 上海医用分析仪器厂 ∀阿莫西林标准品

中国药品生物制品检定所 批号 2 含量

空白血浆 健康受试者 三氯乙酸 优级纯 南京化学

试剂厂 甲醇 色谱纯 德国 其余试剂均为分析纯 ∀

2  实验方法

2 1  色谱条件

色谱柱为 ⁄ ⁄
×

≤ Λ ≅

流动相为 # 的 ° 2甲醇 Β

调 柱温为 ε 流速 # 紫外

检测波长为 ∀

2 2  血浆样品处理与测定

精密量取含药血浆 置 塑料离心管中 加入

三氯乙酸液 混旋提取 # 离

心 取上清液 Λ 进样 记录色谱图 外标法计算血

浆中阿莫西林的含量 ∀

2 3  标准贮备液配制

精密称取相当于阿莫西林约 用 # 的

° 溶液 称取磷酸二氢钾 加水溶解至

用 # 调 溶解 并定容至

阿莫西林的含量为 # 分装于 塑料

离心管中并保存于 ε 每次测定时解冻并稀释之所需

浓度的工作液 ∀

3  实验结果

3 1  专属性

按选 / 0的色谱条件 测得的空白血浆 !空白血浆加阿

莫西林对照品溶液的色谱图 ∀由图可见 血浆中杂质不影响
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阿莫西林的分离测定 内源性物质峰与样品峰分离良好 ∀

3 2  最低检测限

对照品血浆按 / 0项下处理后进样 Λ 得阿莫西林

最低检测限为 Λ # ∀

3 3  标准曲线

精密量取阿莫西林对照品贮备液适量 用

# 的 ° 溶液稀释成系列浓度的对照品工作液

各取 Λ 加入 空白血浆中 得到浓度为

Λ # 的含药血浆 ∀按 / 0项下方法操

作 以阿莫西林峰面积 Α作为纵坐标 血浆中阿莫西林浓度

Χ 为横坐标 进行线性回归 ∀用最小二乘法计算得到的标

准曲线方程为 Α Χ . , ρ ∀结果表

明 血浆中阿莫西林浓度在 ∗ Λ # 内 浓度 Χ

与峰面积 Α比有良好的线性关系 ∀

3 4  方法回收率

空白血浆中分别加入 Λ 不同浓度的对照品

工作液 得到浓度为 Λ # 的含药血浆 按

/ 0项下方法操作 测定回收率 ∀结果见表 ∀

表 1  空白血浆中阿莫西林的方法回收率 ν

Ταβ 1  √ ¬ ∏ ν

已知浓度

Λ #
测得浓度 Λ # 方法回收率

?

?

?

3 5  精密度

分别于 空白血浆中加入 Λ 不同浓度的对照

品工作液得到浓度为 Λ # 的含药血浆

/ 0项下方法操作 测定日内 内测定 次 与日间精

密度 测定 每天 次 结果见表 ∀

表 2  空白血浆中阿莫西林日内 !日间的方法回收率 ν

Ταβ 2  ° ¬ ∏ ν

浓度

Λ #
日内测得值 Λ # ≥⁄

浓度

Λ #
日间测得值 Λ # ≥⁄

3 6  提取回收率

测定 Λ # 质控血浆各 份 按 / 0

项下方法操作 其峰面积与未经提取的相同量对照品 流动

相液 的峰面积比较 ∀ Λ # 的 种质控血

浆的提取回收率 ν 分别为 ? ?

和 ? ≥⁄分别为

∀

3 7  稳定性试验

3 7 1  样品室温下放置稳定性试验  配制含阿莫西林对

照品的血浆 在放置 后 按 / 0项下方法

操作 测定浓度 结果表明含阿莫西林对照品的血浆在室温

下放置 内稳定 ≥⁄ ∀

3 7 2  样品冷冻稳定性试验  配制含阿莫西林对照品的

血浆 份 冷冻储存 分别于 按 / 0项下方

法操作 测定浓度 结果表明含阿莫西林对照品的血浆冷冻

放置 内稳定 ≥⁄ ∀

4  讨论

4 1  由于阿莫西林有两性化合物的性质 与生物样品中的

极性物质性质相近 因此生物样品的预处理与色谱分离十分

困难 ∀ ∏ •
≈ 等用固相萃取法 但操作繁琐 ∀潘家

祜等 ≈ 曾用 高氯酸直接沉淀蛋白处理 方法简便 原理

是利用一定浓度的酸破坏阿莫西林中的内酰胺环 生成中间

产物青霉素酸 通过测定青霉素酸确定阿莫西林的含量 ∀但

由于样品中有高浓度的高氯酸 使得进样液的 若以

这样的酸度进样 不仅影响柱效 还会损坏柱子 ∀因此经过

实验进行适当的调整 采用 的 × ≤沉淀蛋白的方法 色

谱分析快速简便 ∀

4 2  青霉素类抗生素在水溶液中不稳定 尤其是羟氨苄青

霉素的钠盐 在水溶液中 特别是在 偏碱或偏酸的情况下

极易降解 而在弱酸 ∗ 情况下却较为稳定 因

而标准贮备液用 磷酸盐缓冲液溶解 ∀
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