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液相色谱旁路校正定量法研究
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关链词 旁路校正法
;

快速定量液相色谱法
;
旁路等效管

色谱过程包括柱上分离
、

管 内流动和 池内

检测
,

分离过 程是首要的
,

但是对 于一个对照

(标准参考 ) 品来说
,

分离是不必要的
,

对照品可

通过旁路管 直接进入检测器而不必经柱分离
,

这种方法我们定名为旁路校正法
。

该法的测定

结果与绝对校正 (外标 ) 法一致
,

相对偏差小于

2 %
,

本法省时省试剂并 延长柱寿命
,

可代替绝

对校正法和 内标法
。

本 法和 紫外分光 吸收 系数法 l1[
、

流 出峰

法川以及一种新仪器设计 3j[ 组成一种新的液相

色谱法— 快速定量液相色谱法
,

它加快了液

相色谱的定量过程
,

可不做标准曲线或用改进

的方法做标准 曲线
。

峰宽增宽
,

逐渐使矩形峰展宽并变成近似正态

分布 曲线
,

这组毛细管的死体积很小 (约 1一 2

m l )
,

这一过程费时很少
。

2 方法和结果

2
.
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仪器装置 见图 1
。

原 理

液相色谱定量法通常是相对定量法
,

它必

须用对照品进行比较
,

由于单色光不纯等原因
,

浓度
一

峰面积直线不通过原点
,

要用一系列浓度

梯度溶液制备标准 曲线
。

制备标准 曲线的对照

品可在相同 的流速下通过旁路管 而不必通过

柱
,

直接进入检测器
。

色谱曲线是正态分布曲线
,

进样峰为矩形
,

对照品峰直接进入检测器仍然是矩形峰
,

用根

据正态分布曲线设计的峰参数来记录
,

计算矩

形峰时
,

曲线的不同会引入很大误差
,

为此
,

把

旁路管 设计成等效流路管
,

它由系列毛细管组

成
,

内径粗细不 同的毛细管交 替相 连
,

当矩形

(对照品 )峰流经毛细管时
。

内径的突然扩大和

缩小造成湍流
,

连续的湍流影响
,

使峰高 降低
,
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等效流路管组成
:

(1 ) 长 10 m
,

内径 0
.

5 m m 的聚 四 氟 乙烯

管
。

( 2 )长 3 8 0 m m
,

内径 1
.

5 m m 的聚四氟乙烯

管和 6根外径 1
.

5 m m ,

内径 0
.

2 1 6 m m
,

长 2 0 m m

的不锈钢管
,

细管插入粗管中
,

每隔 20 m m 插入

一根
。

( 3 )长 2 0 m m
,

外径 1
.

5 m m
,

内径 0
.

5 m m 不

锈钢管 21 根和 内径 1
.

5 m m 的聚四氟乙烯管 20
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根
,

间隔相连
。

.2 2 实验 与计算

2
.

2
.

1 样品稀释倍数与等效流路管

稀释 涪数是指色谱峰洗脱体积与进样体积

之比
。

在以苯为检测样 品
、

乙醇为流动相
、

紫外

检测波长为 2 5 4 n m
,

流量为 1 m l / m i n
,

进样 2 0砰l

时
,

不同的等效流路管稀释样品的倍数不同 (见

表 i )
’ 。
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2 旁路校正法与绝对校正法的比较

以苯为检测试剂
:

取苯 ( A R ) 经重蒸后
,

加

甲醇制成 3个不同浓度溶液分别用旁路校正法

和绝对校正法制备标准曲线
,

实验结果见表 2
。

对同一未知样品测定结果比较见表 3
。
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1 本法与常规的绝对校正法结果基本一致
,

相对偏差小于 2%
,

可代替绝对校正法
,

具有省

时
、

经济
、

延长柱寿命的优点
。

3
.

2 等效流路管的稀释倍数应和样 品测定时

的稀释倍数大致相近
,

以减少误差
,

当对照品纯

度不够时
,

本法 引入的误差和绝对校正法是相

同的
,

但符号相反
。

3
.

3 本法较紫外吸收系数法和流出峰法简单
,

不需精确测定流通池参数和流量
,

由于对照品

经旁路流入检测器时间较短
,

能快速及 时校正

仪器
,

本法有可能代替内标法
。

本法将色谱仪分

为柱与非柱两部分
,

这给排除色谱仪的故障带

来方便
。

3
.

4 本法可代替洗脱法闭以研究柱的吸留
,

并

可监控样品中待测组分是否流完
,

当柱有吸留

时
,

本法应用校正系数校正
。

3
.

5 实验观察表明
,

不经柱分离的旁路峰仍有

拖尾现象
,

我们认为
,

色谱峰拖尾除了柱的因素

之外
,

至少还有两个重要因素
,

即类多普勒效应

和时差效应
,

这将另文报道
。
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以 a 一

细辛醚为检测试剂
:

制备
a 一细辛醚标

准品并配制成 3个不同浓度的
a 一细辛醚溶液

,

流动相 甲醇
一

水 ( 1 0 0
: 4 0 )

,

检测波长 2 5 8 n m
,

流

量 1
.

0 m l /m in
。

其他色谱条件同前
,

分别用旁路

校正法和绝对校正 法制备标准 曲线并进行 比

较
,

结果见表 4
。
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《中国药典 ( 1 9 9 0年版二 部 ) 注释 》简介

药典是记载药品标准的法典
。

国家药典由国家卫生部门主持编纂
、

颁布和实施
。

我国现代药典的编纂已有 60 余

年历史
。
1 9 3 0年出版的《中华药典 》为我国现代药典的肇始

,
1 9 4 9年中华人民共和国诞生后

,

自1 9 5 0年开始编纂《中华

人民共和国药典 》 (简称中国药典 )
,

迄今已先后出版了 1 9 5 3
、
1 9 6 3

、
一9 7 7

、
1 9 8 5和 1 9 9 0年版共 5个版次

。

药品标准是药品现代生产和质量管理的重要组成部分 ;它是药品的生产
、

供应
、

使用和监督管理等部门共同遵

循的法定技术依据 ;同时也是医药生产
、

科技发展和临床用药水平的综合反映
。

因此
,

制订药品标准必须坚持质量第

一的观点
,

充分体现安全有效
,

技术先进和经济合理的原则
。

药品质量的内涵概括起来有三个方面
:

真伪
、

纯度和品质 ;三者的统一即使用中的有效性和安全性
。

药品标准的

内容根据品种和剂型的不同
,

一般应包括以下诸项
:

品名 (法定名
、

汉语拼音名和拉丁名 ) ; 有机药物的结构式
、

分子

式和分子量 ; 来源或有机药物的化学名 ;含量或效价规定 ;处方与制法 ;性状 ; 鉴别 ; 检查 ; 含量测定或效价测定 ;类

别 ;剂量 ;注意 ;规格 ;贮藏 ;制剂
。

上述内容就其性质区分
,

一为标准规定
,

二为检测方法
。

由于药典体例
、

文字规范化

要求十分严格
,

故对每项规定的原由和依据
,

对选用韵检测方法的原理及其准确度和精密度等内容
,

在各论中均不

可能赘述
。

因此使甩者在操作实践中常有困惑不解之感
,

为此特组织编写了 《中华人民共和国药典 ( 1 9 9 0年版二部 )

注释 》一书
,

目的是姨导药典实施和帮助读者加深对药典内容的理解
。

该书采用注与释结合的方法编写
。

在内容上除

理论性解说外
,

还尽可能写进了在药典实践中积累的一些比较成熟的经验以及国内外有关文献的提示
。

对药典各论的注释系以 1 9 9 0年版收载的项目规定为基础
,

顺序编写
。

以每种原料药为一个编写单元 ;制剂注释

随原料药
,

避免内容上的重复
。

附录的注释按附录 目次顺序编写
,

一项附录为一个编写单元
。

为节约篇幅
,

药典各论

和附录的注释均不转录药典原文
。

全部注释的列项顺序与药典相同
,

但无注释内容的项 目则付缺如
。

对药品各论的注释主要增加了各药的概述和制法概要两部分 内容
。

概述部分扼要介绍按临床疗效划分的药物

类别
,

主要的药理作用
、

临床适应症
、

体内吸收代谢和不良反应等内容以及各该药物的历史与药典收载情况等等
。

制

法概要主要介绍药物的来源与制法
,

侧重介绍药物合成或制取的路线流程
,

尽可能以反应式表示
。

对具体生产环节

的控制因素
,

如
:

反应温字
,

时间
,

加入试剂的量等条件则不详列
。

一般均按文献记载简述
,

但力求结合国内生产实

际
。

其它注释的内容则主要是解释各项具体规定的原由及所采用的检测方法的原理和操作中需要注意之点
,

如
:

在

列述某药的紫外吸收时
,

同时附示该药紫外吸收图谱 ;对采用红外光谱法进行药物鉴别的品种
,

均在鉴别项下列出
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