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以羟丙基!!!环糊精为手性选择剂的毛细管电泳法分离测定

日夜百服宁片剂中的伪麻黄碱
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摘要：建立了伪麻黄碱手性对映体的毛细管电泳分离分析方法，分离用缓冲液为!%..81／<的三羟甲基氨基甲烷$
磷酸缓冲液（=>!9,%），含&(..81／<的羟丙基$!$环糊精。测定了日夜百服宁片剂中右旋伪麻黄碱的含量。方法

简便快速，具有良好的精密度、回收率和线性关系。

关键词：毛细管电泳；羟丙基$!$环糊精；伪麻黄碱；对映体；日夜百服宁片

中图分类号：?,%( 文献标识码：@ 文章编号：#"""$(*#&（!""#）",$"%%!$"&

" 前言

伪麻黄碱是常用中药麻黄的主要活性成分之

一［#］，是西药复方感冒药中的主要成分。该类药物

常用的含量测定方法有紫外分光光度法［!］、薄层色

谱法［&］、气相色谱法［+］和高效液相色谱法［%］等，但

这些方法通常无手性选择性。国外有文献［,］报道

用毛细管区带电泳法分离麻黄碱类化合物，但分析

时间太长。本文以羟丙基$!$环糊精（AB）为手性选

择剂，利用毛细管电泳（A-）技术在,.0;内实现了

伪麻黄碱对映体的手性分离，并测定了日夜百服宁

片剂中右旋伪麻黄碱的含量，为开展此类药物对映

体的研制及临床研究工作提供了一种有效可靠的分

析方法。

# 实验部分

#$" 仪器与试剂

C/DEF:空心熔融石英毛细管柱（*%".09GHI
%"4.），柱上紫外检测。消旋伪麻黄碱和右旋伪麻

黄碱由华东理工大学化学工程学院提供，纯度大于

’’J。日夜百服宁片剂购自上海施贵宝制药有限公

司，羟 丙 基$!$AB由 上 海 药 物 所 提 供，纯 度 大 于

’(J。含量测定用内标($羟基喹啉购自中国药品

生物制品鉴定所。甲醇、磷酸和三羟甲基氨基甲烷

（KF0:）均为分析纯，水为重蒸馏水。

#$# 电泳条件

电压!+LM；温度!%N；虹吸进样，高度#"4.，

进样时间#:；紫外检测波长!#+;.；分离用缓冲液

为!%..81／<的KF0:$磷酸缓冲液（=>!9,%），含&(
..81／<的 羟 丙 基$!$AB。进 样 前，用"9#.81／<
O/?>冲柱!".0;、蒸馏水冲柱#".0;、缓冲液平衡

#".0;，两 次 进 样 间 用"9#.81／<O/?> 冲 柱!
.0;，缓冲液冲柱%.0;。

#$% 样品制备

#$%$" 对照品溶液的制备 精密称定对照品消旋

伪麻黄碱、右旋伪麻黄碱和内标($羟基喹啉依次为

%"9!.6，!’9’.6和!!9%.6，用甲醇溶解，分别置

于!%.<的量瓶中，用甲醇定容至刻度，摇匀，置冰

箱中保存备用。

#$%$# 样品液的配制 取日夜百服宁片剂#"片在

研钵中碾成粉末，精密称取粉末适量（约含伪麻黄碱

,".6），用蒸馏水定容于%".<的量瓶中，超声&5
提取其中的盐酸伪麻黄碱，过滤，取续滤液!.<，内

标#.<置于#".<的容量瓶中，用蒸馏水定容至

刻度，摇匀，备用。

% 结果与讨论

%$" 分离条件的影响与优化

%$"$" 手性选择剂对分离的影响 分别以"$AB，

!$AB和羟丙基$!$AB为手性选择剂，通过改变手性

选择剂的浓度、背景电解质的=>值、毛细管的柱长

和柱内径，考察了手性选择剂对分离选择性的影响。

结果发现"$AB和!$AB选择性较差，而羟丙基$!$
AB对伪麻黄碱对映体有很好的分离度和选择性，

且峰形好，因此选用羟丙基$!$AB为手性选择剂。

%$"$# 手 性 选 择 剂 浓 度 对 分 离 的 影 响 在!%
..81／<的KF0:$磷酸缓冲溶液（=>!9,%）中分别加

入不同浓度的手性选择剂以考察选择剂用量对手性

分离效果的影响。结果表明以&(..81／<的羟丙

基$!$AB作为手性选择剂，从分离时间和分离度这

两方面综合评价，效果最佳。
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!"#"! 缓冲溶液浓度及电压对分离的影响 实验

表明，缓冲溶液浓度及电压对分离的选择性和效率

均有较大影响，过高的电压及过高的缓冲液浓度均

可能导致焦耳热增加而影响分离［!］。研究结果表

明，缓冲溶液的浓度为"#$$%&／’、电压为"()*时

效果最好。

!"#"$ +,对分离的影响 考察了背景电解质中

-./01磷酸缓冲溶液的+,值（+,"2"!#23）对上述

手性药物分离的影响。+,!"2!时分离度小且峰形

矮胖，而+,""2!时峰形好但迁移时间长，本文选

择+,"24#作为分离缓冲液的+,值。

!"#"% 毛细管柱的壁、内径和长度的影响 为了抑

制毛细管壁的硅醇基对碱性药物的吸附，降低电渗

流，增加分离选择性，通常此类药物的手性分离多采

用涂渍的毛细管柱，但涂渍柱的使用重现性不十分

理想，推广还存在一定困难。本文采用未涂渍柱，通

过低+,值也能有效地抑制吸附和降低电渗流，达

到满意的分离。

我们考察了内径分别为!#"$和#3"$的毛

细管柱对分离选择性的影响，结果表明二者均能基

线分离伪麻黄碱手性对映体。因为内径!#"$的

柱灵敏度高，我们选择了内径!#"$的柱。同时也

考察了长度分别为(35$，#35$和435$的毛细管

柱对分离效果的影响，结果表明#35$长的毛细管

柱最佳。

在上述优化条件下，得到的最佳分离图谱见图

6和图"。

图# 伪麻黄碱的手性分离电泳图
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!"9 方法学评价

!"9"# 最低检测限的测定 配制一系列低浓度的

对照品溶液，按“"2"”节所述条件，以信噪比"／#
为AD6测 得 消 旋 伪 麻 黄 碱 的 最 低 检 测 限 为"23
$E／’、右旋伪麻黄碱的最低检测限为(23$E／’。

图9 日夜百服宁片剂中有关成分的电泳分离图谱
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!"9"9 标准曲线的建立 分别精密量取化学对照

品溶液326$’，32"$’，32($’，623$’和"23$’
于#23$’的量瓶中，再分别加入内标32#$’，按

“"2"”节所述电泳条件进行测定。以待测成分峰面

积与内标峰面积之比$ 对质量浓度%进行线性回

归，得回归方程如下：

消旋伪麻黄碱$H@3236I"(B3233#4(%，&
H32III7（’H#）；

右旋伪麻黄碱$H@32336!(B3233I3#%，&
H32IIII（’H#）。

!"9"! 日内和日间精密度考察 分别对高、中、低

A个质量浓度水平的消旋伪麻黄碱和右旋伪麻黄碱

标准溶液进行日内和日间精密度考察，结果见表6。

表# 方法的精密度（’HA）

).</+# =-+,’0’34362*+5+2*38（’HA）

J%$+%>?>G
J%>G?>G

（$E／’）
KLM（N）
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P0?=:%?+8?:./>? 64324( 623 "27
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"AI2"3 62# A23

!"9"$ 加样回收率考察 分别精密称取已知含量

的纯品，加入一定量的消旋伪麻黄碱和右旋伪麻黄

碱，计算加样回收率，结果见表"。

表9 加样回收率测定结果（’HA）

).</+9 >+07/2036-+,3?+-@2+02（’HA）
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!"! 样品液含量测定结果

经研究发现，日夜百服宁片剂中含右旋伪麻黄

碱，其含量测定结果见表!。

表! 样品含量测定结果
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