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摘要 目的  建立人组织及血清中氧氟沙星含量的 °≤ 测定方法 ∀方法  采用  ≤柱分离 流动相为

乙腈21 #磷酸盐缓冲液21 #四丁基溴化铵ΒΒ  1 流速 1 #
在 ∂  处测

定 样品经匀浆或用液氮冷冻研磨至粉末状 用  曲拉通2溶解 乙酸乙酯2异丙醇Β提取 °≤ 测定 ∀结果

氧氟沙星浓度在 1 ∗ 1 Λ#与峰高比呈线性关系 最小检测限  #
用本法对 例妇产科病人进行药

物浓度测定 取得了满意的结果 ∀结论  此方法适用于人体组织中氧氟沙星浓度的测定 口服后氧氟沙星在人体组

织中有良好的分布 ∀
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  氧氟沙星为第 代喹诺酮类药物≈
其血清中

的药物浓度监测方法比较成熟≈ ∗ 
但组织中的测

定方法在国内外未见报道 ∀本文建立一种全新的测

定氧氟沙星的方法 针对不同的样本采取不同的处

理方法 特别是应用了  曲拉通2 取得较高的

提取效率 适用于任何组织 同时对妇科须行子宫附

件切除的患者的氧氟沙星组织浓度进行测定 以确

定氧氟沙星在子宫及输卵管的分布 以及与血药浓

度的关系 为临床用药提供指导 ∀

材 料 与 方 法

  药品及试剂  氧氟沙星对照品 内标物诺氟沙

星由日本第一制药厂提供 乙腈为色谱纯 四丁基溴

化铵购自 ≥公司 其他试剂为分析纯 曲拉通购

自 ≥公司 ∀

仪器  美国 • 公司高效液相系统型

泵 可变波长紫外检测器 ∏¬ ×组织

匀浆器 ∀

受试者  名患者 入选病例标准为 岁以

上须行子宫附件切除 体重  ∗  心肝肾功能

正常者 ∀

给药方案  入选病人分为两组 每组 人 在

收稿日期 22 

作者简介 朱国东   男 药剂师 硕士研究生 

3 × ∞2  

术前  给药氧氟沙星 商品名为可乐必妥 

Π片 剂量分别为 和  服药前 取空白

血样 手术中取卵巢组织和输卵管组织各  置于

  ε 冰箱保存 同时取血液样本  离心 分离

血清   ε 冰箱保存 备用 ∀

色谱条件  大连伊特利  ⁄≥ ≤柱

  ≅ 1  ⁄ Λ 流动相≈
乙腈21

#磷酸二氢钾缓冲液21 #四丁基溴化

铵ΒΒ 用浓盐酸调至  1 流速 1

#
∂  检测 ∀

子宫组织的预处理  取组织 1 剪碎 加入

 曲拉通 1 再加入 1 #诺氟沙星内

标液  Λ混匀 匀浆 转速  # ∀再在

  ε 冰冻  解冻 冰冻解冻再反复两次  

# 离心  ∀取上清液 用  #氢氧

化钠调至   加入乙酸乙酯  及硫酸铵  

用旋涡混匀器振荡    #离心  

取上层液体在  ε 下真空干燥 ∀残渣加入流动相

 Λ取  Λ进样 ∀

输卵管组织的预处理  取组织 1 剪碎 置

于研钵中 用液氮冷却 同时用研磨棒捣碎 研磨至

粉末状 加入  曲拉通  和 1 #
诺氟

沙星内标液  Λ混匀 转移至试管中 ∀在   ε

冰冻  解冻 冰冻解冻再反复两次  

#离心  ∀取上清液 用  #氢氧

化钠调至   加入乙酸乙酯  及硫酸铵  

旋涡混匀    #离心  取上层液
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体在  ε 下真空干燥 ∀残渣加入流动相  Λ取

 Λ进样 ∀

血清标本  取血清 1 加入 1 #


诺氟沙星内标液  Λ氯仿  振摇混匀  

  #离心  取下层液体在  ε 下真空

干燥 残渣加入流动相  Λ取  Λ进样 ∀

结 果

1  高效液相色谱谱图

在上述色谱条件下 服药病人血清 !输卵管及子

宫组织中氧氟沙星和内标诺氟沙星的色谱谱图见图

 ∀

ƒ∏  ≤¬ ∏  ∏ ∏∏≤ ƒ ¬

τ  1  ≥ ¬  τ  1 

2  标准曲线

精密称取氧氟沙星对照品 蒸馏水溶解 配制

1 1 1 1 1 1 #
的

系列标准溶液 取标准液  Λ分别加入子宫组织

空白样本 1 输卵管组织空白样本 1 及血

液空白样本 1 药物浓度相当于 1 1 1 

1 1 1 Λ#

或 Λ#


 按上述样品处

理方法操作 以浓度 Χ为横坐标 峰高比 Ρ为纵

坐标进行回归 得标准曲线 子宫 Χ   1 

1 Ρ Χ 1 输卵管 Χ  1  1 Ρ Χ

1 血清 Χ  1  1 Ρ Χ 1 ∀

3  精密度

取 1 # 
氧氟沙星对照溶液  Λ及

1 #内标液  Λ分别加入子宫组织空白

样本 1  ν   输卵管组织空白样本 1  ν

 及血液空白样本 1  ν   药物浓度相当

于  Λ#
或 Λ#


 以下步骤按上述方法进

行测定 计算相对回收率及  ≥⁄分别为子宫组织 

1  1  输卵管 1  1  血清 

1  1  ∀

4  回收率

取 1 # 
氧氟沙星对照溶液  Λ及

1 #内标液  Λ按/精密度0项下操作 以

提取后的色谱峰峰高与未经提取直接进样的色谱峰

峰高之比 考察样品及内标的提取回收率分别为 子

宫 ν   1  1  输卵管 ν   1  

1  血清 ν   1  1  ∀

5  曲拉通2100对回收率及精密度的影响

取 1 # 
氧氟沙星对照溶液  Λ及

1 #内标液  Λ加入子宫组织空白样本

1 分别以水 1  ν  及   曲拉通2

1  ν  溶解 按/子宫组织的预处理0项下操

作 以提取后的色谱峰峰高与未经提取直接进样的

色谱峰峰高之比 考察样品及内标的回收率及  ≥⁄∀

水提取液 氧氟沙星 1  1  内标 1  

1  ∀  曲拉通2提取液 氧氟沙星 1  

1  内标 1  1  ∀

6  测定结果

氧氟沙星在子宫及输卵管组织的浓度均远高于

血清 而子宫与输卵管药物浓度无显著差别 且有良

好的分布 结果见表  ∀

Ταβλε 1  Χονχεντρατιον οφ οφλοξαχιν ιν ωοµεν σερυµ

ανδ τισσυε ( ν = 10 , ξ ? σ)

⁄Π



≥∏Π

Λ#

ƒ∏Π

Λ#

∏Π

Λ#

 1 ? 1 1 ? 1 1 ? 1

 1 ? 1 1 ? 1 1 ? 1
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讨 论

  子宫组织及输卵管的处理方法不同 子宫组织

属于肌肉组织 输卵管属于韧性及粘连性很强的组

织 子宫组织在高转速的匀浆器能制成很好的匀浆

组织经匀浆后浮在液体上层 但输卵管经高速匀

浆后 仍为条状或块状的组织 沉淀在液体下层 很

难制成匀浆 曾考查了其他方法 ∀酸水解法 !氧化法

可能会破坏药物的结构 枯草杆菌法可行但成本太

高 ∀最后使用了液氮法 将液氮倒入研钵中 将组织

冻结成脆性很大的物质 用研钵棒轻敲即可敲碎 再

研磨成粉末状 从而达到了匀浆的效果 ∀

文献≈ ∗ 一般多用氯仿进行有机溶剂提取 但

由于组织溶液的乳化作用很强烈 需加入大量的无

机盐防止乳化 氯仿和无机盐都处于下层 使氯仿

回收困难 且回收量远低于加入量 故采用乙酸乙酯

进行提取 ∀

氧氟沙星及内标物在碱性情况下提取率较高 

加入  #氢氧化钠 滴约 1 调节至

  可用 试纸测试 并不需太准确 因下一步

加入大量硫酸铵可形成缓冲能力很强的溶液 其 

值约为 1 ∀

曲拉通2 能更好的破碎细胞 在提取细胞

⁄和  中 作为一种非离子型的细胞破碎剂已

被广泛运用 ∀提取细胞中的药物 用反复冻融法破

碎细胞是必须的 ∀在应用中发现曲拉通2作为表

面活性剂 能增加诺氟沙星及氧氟沙星在乙酸乙酯

的溶解度 提高乙酸乙酯对诺氟沙星及氧氟沙星的

提取效率 同时精密度亦有明显增加 ∀可能是因为

曲拉通2很难挥发 可吸附药物 减少药物的挥发

损失 ∀

实验结果表示氧氟沙星在人体子宫 !输卵管有

良好的分布 可很好地治疗子宫 !输卵管等处的细菌

感染 ∀
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∆ΕΤΕΡ ΜΙΝΑΤΙΟΝ ΟΦ ΟΦΛΟΞΑΧΙΝΙΝ ΗΥΜΑΝ ΦΑΛΛΟΠΙΑΝ ΤΥΒΕ ,ΥΤΕΡΥΣ

ΑΝ∆ ΣΕΡΥΜ ΒΨ ΗΙΓΗ ΠΕΡΦΟΡ ΜΑΝΧΕ ΛΙΘΥΙ∆ ΧΗΡΟΜΑΤΟΓΡΑΠΗΨ

 ∏2 • ∞ •2÷∞ 2

( Μεδιχαλ Ρεσεαρχη Χεντεροφ Μεµοριαλ Ηοσπιταλ,

ΣΥΝ Ψατ2Σεν Υνιϖερσιτψ οφ Μεδιχαλ Σχιενχεσ , Γυανγζηου 510120 , Χηινα)

ΑΒΣΤΡΑΧΤ ΑΙΜ ×¬∏

∏∏∏∏ΜΕΤΗΟ∆Σ  × ≥≤ ∏ ≅

1 ⁄ Λ 21 #
∏  21 #
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∏∏ΒΒ 1×1 #
  ×

∏∏2  √∏

2Β ∏×

∏√∏∏×∏∏°≤ ΡΕΣΥΛΤΣ  ×

¬√1∗ 1 Λ#
×

#
¬√

⁄√∏ΧΟΝΧΛΥΣΙΟΝ  ×

¬ ∏∏¬ ∏ 

∏∏∏∏

ΚΕΨ ΩΟΡ∆Σ¬∏∏∏∏°≤

中国药理学会 年学术活动计划

项目名称及主办单位 主办单位 时间 规模 地点 联系人 电话

第十届全国神经药理学

术会议暨浙江省药理学

会 年年会

神经药理专业委

员会

  ∗  杭州 卢韵碧 

  

全国第二届临床心脑血

管病学术会议

药理学与治疗学

杂志编辑部

月 昆明或

西安

柯永胜

全国青年药理学术

报告会英文
中国药理学会

月  ∗  北京大学

医学院

赵小丹

孙静霞

  

¬ 

第一届全国抗衰老与痴

呆药物研究学术会议

抗衰老与痴呆专

业委员会

月  ∗  青岛 李  林

何士大

     



全国脑血管药理学术会

议

心血管药理专业

委员会

或 月  济南 张岫美山东大学医学

院药理室

心血管中药药理研讨会 心血管药理专业

委员会

月  四川 苏定冯第二军医大学

基础部药理室 

  



中药药理学术研讨及全

体专业委员会委员会议

中药药理专业委

员会

月  ∗

日

哈尔滨 余林中广州同和第一

军医大学中医系

第八届全国中药药理学

术交流会

中药药理专业委

员会

月 济南 余林中广州同和第一

军医大学中医系

化疗药理专业委员会 化疗药理专业委

员会

秋季 重庆 王浴生

第十届制药工业药理学

术会议

月 厦门 刘国卿

毒性病理研讨会 药物临床前研究

中病理组织学

月 南宁 吕秋军   
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