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的Α衫 成’‘’目 前比较公 认的观点 是,肝星 状细胞是 ,∃。,Χ&%。,,! ,∃∃−、!∃ 。。,%、 ,,/∋、。,《 Δ、。。 Ε。Α一、Χ ,一(,)、,,5,。, 、!。一&,肝纤 维化发生 的关键、 此外,肝 脏的巨噬 细胞即库 ,77Φ,7: (�%5Γ:7!
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脂质体 (Θ ΡΚ Δ Κ ϑ Η %是一种新型定 向药物载体
,

具有良好的靶向性和生物相容性
,

并能改变被包封

药物的体内分布
,

从而提高药物的治疗指数
,

减少药

物的治疗剂量和降低药物的毒性
、

’9 ,

在许多疾病的

治疗中显示了明显的优越性
。

包封率是脂质体的重

要质控指标
。

水飞蓟宾 (Δ∋& =!β ∋Χ
,

Ε∀ γ %是临床常用的

抗肝脏疾病的药物
,

它是二氢黄酮类化合物
,

属于水

飞蓟素的成分之一
� 〕

。

本实验 以水飞蓟宾脂质体

为模型
,

在用葡聚糖凝胶将游离 Ε∀ γ 和 Ε∀ γ 脂质体

分离后采用一阶导数分光光度法测定包封率
,

取得

了满意的结果
,

现报告如下
。

∃ 仪器与药品

Π6 � 紫外光栅分光光度计 (上海精密科学仪器

有限公司% /层析柱 (天津玻璃仪器厂 % / Ψ Ζ : � Φ γ 分

析天平(上海天平仪器厂 % / 水飞蓟宾 (镇江第三制

药厂惠赠 % /水飞蓟宾脂质体(自 制 % / 豆磷脂 (上海

黄浦江磷脂公司 % / ΕΗ 1 Θ) Ι Η Ν
Ζ 一 ∃; ; (上海化学试

剂厂% / 甲醇和氯仿均为分析纯
。

� 处方与工艺

�
!

∃ 处 方 水 飞蓟宾 ;
!

� 7
,

豆 磷脂 ∃
!

; 7
,

甲醇

∃; ϑ ∀
,

氯仿 ∃; ϑ ∀
,

生理盐水适量
。

�
!

� 制备 工艺 取水飞蓟宾原料 ;
!

� 7
,

加人甲醇

∃; ϑ ∀
,

氯仿 ∃; ϑ ∀
,

充分溶解后加人旋转蒸发仪中

进行负压旋转蒸发
一

’〕
,

待完全形成透明薄膜后加人

生理盐水适量振荡溶解
,

用高压乳匀机匀化后即得
。

: 方法与结果

:
!

∃ 零阶导数光谱的绘制 精密称取一定量的水

飞蓟宾对照品
,

用 甲醇溶解定容
,

制成 ∗ ; 卜岁ϑ ∀ 溶

液
,

以甲醇为空 白
,

置 . α ϑ 石英比色皿 中
,

于 � 6;
3

: :;
Χ ϑ 范围内以 χΧ ϑ 为间隔

,

记录零阶光谱
。

另按豆磷脂 ∃
!

; 7
,

甲醇 .δ ϑ ∀
,

氯仿 ∃; ϑ ∀ 的比

例
,

按照
“ �

!

�
”

操作制作空 白脂质体
。

将制备好的

空白脂质体 &
!

Κ ϑ ∀ 置 ∃; ϑ ∀ 容量瓶中
,

甲醇摇匀定

容(供试液 & %
,

从供试液 & 中吸取 ∃
!

; ϑ ∀ 置另一 ∃;

ϑ ∀ 容量瓶 中甲醇定容(供试液 � %
。

将供试液 � 于

�6 ; 一 :: ; Χ ϑ 范围内以甲醇为空白
,

以 χ Χ ϑ 为间隔
,

记录零阶光谱
。

:
!

� 一阶导数光谱 的绘制 由
“

:
!

∃ ”

零阶光谱的

数据绘制一阶导数光谱
,

△入 [ χ Χ ϑ
,

即以 χ Χ ϑ 为间

隔
,

么Λ 为相邻波长吸光度之差
,

以相邻波长的中间

波长 入ϑ 为横坐标
,

以 么Λϕ 么入 的值为纵坐标
,

作图

的一阶导数光谱
。

:
!

: Δ∀ γ 一阶导数工作曲线的绘制

:
!

:
!

∃ Δ∀ γ 对照品贮备液的制备 精密称取水飞

蓟宾对照品适量
,

置于 6; ϑ & 容量瓶 中
,

甲醇溶解
,

定容
。

:
!

:
!

� 磷脂贮备液的制备 取 :
!

∃ 制备好的空 白

脂质体 ∃
!

; ϑ .
Α

于 ∃; ϑ ∀ 容量瓶中
,

生理盐水定容
,

摇匀
,

即得
。

:
!

:
!

: 参比液的制备 取 ∃
!

; ϑ ∀ 的生理盐水
,

用

甲醇定容至 ∃; ϑ ∀

分别量取 Ε.
习

γ 对照品贮备液 ;
!

�
、

;
!

∗
、

;
!

,
、

;
!

Φ
、

∃
!

;
、

∃
!

�
、

∃
!

Δ ϑ #
Α

置 一Κ ϑ ∀ 容量瓶中
,

再在每容

量瓶中加人 ∃
!

; ϑ ∀ 磷脂贮备液
,

依次用 甲醇定容
。

以参比液为空白
,

测定 � Π ∗
、

� Π ,
、

: ∃,
、

: ∃6 Χ ϑ 波长处

的吸光度
。

计算 石[ 么Λ
� Π。 一 么Λ : 5 Π [ (Λ � Π。 一 Λ �Π ∗

% 3

(Λ
: ∃、 一 Λ : ∃ ,

%并绘制 乙一 Σ 的工作曲线
,

计算出回归

方程
。

:
!

∗ 回收率试验 准确配制高
、

中
、

低 : 种浓度的

Ε∀γ 溶液
5

分别精密量取 ∃
!

δϑ ∀
,

置 ∃; ϑ ∀ 容量瓶

中
,

同时加入 :
!

∃ 制备好的空白脂质体 ∃
!

Κ ϑ ∀
,

用甲

醇定容
,

摇匀
,

以 ∃
!

Κ ϑ ∀ 生理盐 水加甲醇定容至

∃; ϑ ∀ 的混 合溶 液为空 白
,

分别在 � Π ∗
、

� Π ,
、

: ∃,
、
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) Η Η φ �∋Η ) & Ρ #)
(比∋

( Η κ Κ &
!

�∗ �(+%, Τ
! ,

: ∃Φ Χ ϑ 处测定吸光度
,

计算 ) 值
,

按回归方程计算浓

度
,

求得 回收率
〔〕

:
!

6 稳定性试验 取 回收率项下模拟溶液
,

室温放

置 ;
、

∗
、

Φ
、

∃ �
、

� ∗ Θ 后按 回收率项下方法在 � Π ∗
、

� Π ,
、

: 一,
、

: ∃Φ Χ ϑ 处测定吸光度
,

计算 , 值
。

:
!

, 凝胶柱分离试验 取充分容胀 的 ΕΗΡ Θ)Ι ΗΝ Ζ

一 ∃; ; 适量
,

制备凝胶柱 (�; ; ϑ ϑ Ν 小∃6 ϑ ϑ %
,

精密量

取脂质体混悬液 ;
!

Δ ϑ ∀ 上柱
,

以生理盐水洗脱
,

流

速 一 ϑ φ ϑ ∋Χ ,

每管 ∃ ϑ ∀
,

收集 7; 管
。

各管收集完

毕
,

加 甲醇摇匀定容至 Δϑ ∀
,

以 卫
!

δϑ ∀ 生理盐水加

甲醇定容至 Δϑ ∀ 的混合溶液为空白
,

于 � Φ Φ Χ ϑ 处测

定吸光度 (注 5 � Φ Φ Χ ϑ 是 Ε∀γ 的最大吸收波长 %
。

绘

制洗脱曲线
。

:
!

Π 样品 的制备

:
!

Π
!

∃ 测定被包封的 Ε∀γ 的样品液 精取脂质体

混悬液 ∃
!

δϑ ∀ 上柱
,

以生理盐水洗脱
,

乳白色带接

近柱口时开始收集
,

待其完全通过时停止收集
,

收集

到的 Ε∀γ 脂质体以生理盐水定容至 ∃; ϑ ∀
,

再精取

稀释液 ∃
!

δϑ ∀ 置于 ∃; ϑ ∀ 容量瓶中
,

用甲醇定容
,

摇

匀
,

即得
。

:
!

Π
!

� 测定 Δ∀ γ 总量的样品液 精取脂质体混悬

液 ∃
!

δϑ ∀
,

以生理盐水定容至 ∃; ϑ ∀
,

摇匀
。

再精取

稀释液 ∃
!

δϑ ∀ 置于 ∃; ϑ ∀ 容量瓶中
,

用 甲醇定容
,

摇

匀
,

即得
门

:
!

6 样品 测定 以 ∃
!

δϑ ∀ 生理盐水加 甲醇定容至

∃; ϑ ∀ 的混合溶液 为空 白
,

分别在 � Π ∗
、

� Π ,
、

: ∃,
、

: ∃Φ Χ ϑ 处测定吸光度
,

计算 吕值
,

按回归方程计算被

包封的 Ε ∀γ 浓度 Σ
,

和 Ε∀γ 总浓度 Σ
χ ,

按 Σ
】ϕ Σ

χ 又

∃;; ∴ 计算包封率
。

∗ 结果

∗
!

∃ 零阶导数光谱的绘制 根据 :
!

∃ 所得数据绘

制零阶导数光谱
,

见图 ∃
。

∗
!

� 一阶导数光谱 的绘制 根据 :
!

� 所得数据绘

制一阶导数光谱
,

见图 �
。

图 � 一阶导数光谱
一
水 飞蓟宾

/ � 一 空自脂质体

从 △Λ ϕ △入 一 入
Χ &

的图 中
,

选 择 中间波长 从
、/ 二

�Π 6 Χ ϑ
,

入
,、二 [ : .Π Χ ϑ

。

因为辅料 (即干扰物 %在这两

中间波长处的导数值相等
,

而待测组分 (Ε ∀γ %在这

两中间波长处的导数值有显著性差异
,

即在这两中

间波长处测得的混合物的导数之差就是待测物在这

两波长处的导数值之差
,

与待测物浓度成正比
,

而与

干扰物无关
。

在实际测定中
,

选择 � Π∗
、

� Π ,
、

: ∃,
、

: ∃ΔΧ ϑ ∗ 个

测定波长
,

测得这 ∗ 个波长的吸收度
,

按 6 二 △Λ �Π 6 3

八Λ : / Π 二 (Λ � Π , 一 Λ
� Π、

% 一 (Λ
: ∃5 一 Λ

5 /。

%计算
,

将 吕值作

为待测组分的定量信息
。

∗
!

: 一阶导数工作曲线的绘制 根据 :
!

: 中的吕和 Σ

值绘制 吕一 Σ 工作曲线
,

得 回归方程 Φ [ ;
!

田: :Σ
λ

;
!

以Ν% 6
, 5 二 ;

!

塑刃 6 (Χ 二 Φ %
。

结果表明
5
在 ; 一 :;

!

:林乡
ϕ

ϑ ∀ 范围内 , 与 Σ 呈良好的线性关系
。

∗
!

∗ 回收率试验 根据 :
!

∗ 的方法测得 Ε ∀γ 的平

均回收率为 ∃;;
!

Φ ∴
,

] Δ⊥ 为 ;
!

Φ ∴
,

结果见表  
!

表  水飞蓟宾的回收率试验结果

编号
投人量

(林盯
Χ &

∀ %

测得量

(卜群
Χ &

∀ %

回收率

(∴ %

平均回收率
(呀 %

尺凡&%

(铸 %

匕

一

一
入(Χ.Χ %

�6; � Π; �7; : ∃; : : ;

� Φ
!

:

� Φ
!

,

� Φ
!

;

∃7
!

7

�;
!

�

∃7
!

7

∃�
!

,

∃�
!

,

∃�
!

,

∃; ;
!

∗

∃; ∃
!

∗

77
!

:

∃; ;
!

6

∃; �
!

;

∃; ;
!

6

】;;
!

Φ

∃; ;
!

Φ

∃; ;
!

Φ

∃;(%
!

Φ (% Φ

图 & 零阶导数光谱
一 水飞蓟宾

/ � 一 空白脂质体

� Φ
!

�

� Φ
!

�

� Φ
!

�

∃7
!

Φ

∃7
!

Φ

∃7
!

Φ

∃�
!

6

=�
!

6

∃�
!

6

从图中可以看出
,

在 � 6 ; 8 : :; Χ ϑ 范围内 Ε∀γ

近似为二次曲线
,

空 白脂质体在此区间近似为一条

直线
,

所以可用一阶导数消除辅料的干扰
。

∗
!

6 稳定性试验 稳定性试验结果见表 �
,

结果表

明
5

在 �∗ Θ 内 , 值无太大变化
。
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表 � 水飞蓟宾稳定性试验结果

一,,乙Χ,∗

∃一μ,∗Μ.一;;;Σ (卜彭 ϑ ∀ % Κ Θ � ∗ Θ ] Ε ⊥ (∴ %

� Φ �

∃7
!

Φ

∃�
,

6

; ;7 :

;
!

;, ,

;
!

;∗ �

;
!

;7 ∗

;
!

;, Π

;
!

;∗ :

;
!

; 76

;
!

; ,Π

;
!

; ∗ :

;
!

〔%7 ∗

;
!

; , Π

;
!

; ∗ :

55

∗
!

, 凝胶柱分离试验 由 :
!

, 结果绘制洗脱曲线
,

在洗脱曲线上只见一明显的脂质体峰
,

见图 :
。

Λ ;
!

6
厂

;
!

∗ =

;
!

: 厂

;
!

� 4

;
!

∃ 卜

一

; 纬

一 ;
!

∃ ; � ; ∗ ; ,; Φ; ∃; ;

图 : 水飞蓟宾脂质体的洗脱曲线

∗
!

Π 样品的测定 根据 :
!

Π 和 :
!

Φ 的方法
,

共测 :

批 水 飞 蓟宾脂 质体混 悬 液
,

其包 封率分 别 为

Φ �
!

� ∴
,

Φ ∃
!

∗ ∴
,

Φ;
!

Φ ∴
。

离药物不能通过凝胶 柱的论断
。

原因可能是由于

Ε∀ γ 为脂溶性
,

不溶于生理盐水
,

在生理盐水或走柱

过程中析出结晶而导致其不能通过凝胶柱
。

虽然收

集不到游离药物
,

但我们通过测定过柱前后脂质体

混悬液中的药物浓度
,

依然可 以达到测定包封率的

目的
。

6
!

: 从 ν κ 光谱看
,

辅料在 水飞 蓟宾最大 吸 收

� Φ Φ Χ ϑ 处干扰较小
,

我们曾试图在 � Φ Φ Χ ϑ 处直接测

定
,

但所得工作曲线的相关系数较差而未采用
。

6
!

∗ 在实验过程中我们曾经直接采用 � Π6 Χ ϑ 作为

中间波长
,

测定 � Π∗
、

� Π , Χ ϑ 处的吸光度
,

按 6 [ Λ �Π,

一 Λ �Π ∗

计算
,

发现此 , 也与浓度 Σ 呈 良好的线性 关

系
,

但终因回收率不及本实验所选方法而未采用
。

6
!

6 在实际工作中
,

由于仪器的性能与精度所限
,

测定中波长
、

吸收等数值都有一定的变动范围
,

而这

些数值的变动引起导数光谱的变异相当灵敏 / 同时

还由于求导的条件不同
,

例如 么入的值不同
,

使导函

数的值变异
,

所以对于不同的仪器
,

需重新绘制工作

曲线
一

∗ ·

讨论 参考文献
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6
!

∃ 本法在干扰组分单一的情况下可 以有效的消

除干扰吸收
,

操作简单
,

无需精密仪器
,

结果准确
。

6
!

� 利用葡聚糖凝胶过滤法将游离 Ε∀γ 和 Ε∀γ 脂

质体分离
,

此步为测定包封率的关键
。

在实验过程
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,
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,

在洗脱曲线上仅明显的有一个峰
,

结

合脂质体的颜色
,

此峰必为脂质体峰
。

另外我们直

接用游离药物走柱
,

没有收集到游离药物
,
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一
蒸发光散射法测定 白消安片的含量

岳 昌林
’ ,

郭 忠
%
&∃

#

浙江九旭药业有限公司
,

浙江 金华 ∋ % ( ) (∗ + %
#

浙江九康药业有限公司
,

浙江 浦江 ∋% % %)),

摘要 目的
−
建立 . / 0 一 1  23 法考察并侧定白消安片中白消安的含量

。

方法 − 2.4 56 3 7 8 0
2
柱 & %9 ) : : ;

�
#

∗ : :
,

9 林:,
,

流动相
− 水 − 乙睛 & <9 − %9 ,

,

流速 − (
#

= : 口 : >?
,

载气
−
氮气

,

载气流速
− %

#

=≅ΑΒ
。

结果 − 白消安在

浓度 )
#

%9 一 )
#

<9 : 扩:  范围内与峰面积的讨数呈 良好的线性关系
, Β
为 )

#

ΧΧ Χ Χ
。

平均回收率为 ΧΧ
#

< Δ
。

结

论 −本方法专属性好
,

准确
,

可用 于该制剂 中白消安含量的侧 定
。

关键词 白消安 + . / 0 一 1  2 3 +含量测定

中图分类号 − Ε Χ % <
#

% 文献标识码
− 6 文章编号

− () ) ∗ 一 ) ( ( ( & %) ) ∗ ,) ( 一 ) ) % 9 一 ) ∋

Φ Γ Α ? Η >ΗΑ Η >Ι ! ϑ ! Η ! Β : >? Α Η>= ? = Κ Λ = ? Η! ? Η >? Μ Γ ∀Γ ∃ΚΑ ? 台 ΗΑ ≅ ∃! Η∀ ≅ Ν . / 0
一

1  23

作者简介
− 岳昌林 & (Χ < ∋

一

,
,

男
,

副总经理
#

Ο ! ∃
−

&) 9 < Χ , % % ∗ (9 (Π
,

1
一

: Α Θ∃
− Ν Γ ! &旧 ? Ρ Σ>? Τ (∗ ∋

#

! = :
#


