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诺氟沙星注射液中沉淀物的分析
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摘 要 采用紫外
、

红外
、

质谱和核磁共振等现代分析手段
,

对诺氟沙星注射液中的沉淀物进

行了研究
,

确定该沉淀物为诺氟沙星的脱梭产物
,

并对产生沉淀的原因进行了分析
,

对诺氟沙星注

射液以及喳诺酮类其它药物的质量控制有指导意义
。

关扭询 诺氟沙星注射液 , 脱竣产物

诺氟沙星 注射液 主要用于 治疗泌尿 系

统
、

胃肠系统的细菌感染
。

如急性肾盂肾炎
、

慢性肾盂肾炎急性发作及菌痢等
。

本品经灭

菌后
,

往往产生棕黄色至棕色沉淀物
,

影响产

品质量
。

本文应用现代分析手段
,

确定该沉淀

物为诺氟沙星的脱梭产物
,

并对产生沉淀的

原因进行了分析
,

对诺氟沙星注射液以及哇

诺酮类其它药物的质量控制有指导意义
。

实验与结果

1
.

1 仅琴与试药

质谱仪 ( H P o C / M S 5 9 8 5 ^ 美国 )
,

核磁

共振仪 (BR
U K E R 50 0 兆周 瑞士 )

,

红外分光
乡匕度计 (PE 98 3 美国 )

,

紫外分究劝匕度计 ( U v -

2 1 0 0 日本岛津 )
,

微量熔点测定仪 (德国 )
,

p H 25 型酸度计 (上海甘泉五金厂 ) ,
诺氟沙

星
,

诺氟沙星注射液 ( 0
.

4 5八 0 0 m l )
,

硅胶 e

或硅胶 G F : 5 ;
(山东海洋化工厂 )

。

1
.

2 沉淀物的收集

将含沉淀物的注射液静置 4~ s d
,

使沉

淀物聚集在瓶底部
,

吸出上清液
,

转移沉淀物

至洁净的离心管中
,

离 心沉淀
,

移去上清液
,

用高纯水洗涤数 次
,

最后将沉淀物经 1 00 ℃

其空干操 Z h 后
,

供测定用
。

1
.

3 沉逮物的分析

1
.

3
.

1 形忘砚察 经解剖显微镜观察沉淀

物为棕黄色至棕色的粉末
。

1
.

3
.

2 溶解度试脸 沉淀物在水
、

甲醇
、

乙

醇 和醋酸乙醋中不溶
,

在氢氧 化钠液 (0
.

!

m of / )L 和 N
,

N
一

二甲基甲酸胺 中溶解
。

1
.

3
.

3 注射液的酸度浏定 注射液 p H刁
.

8
,

溶液显酸性
。

1
.

3
.

4 鉴别试脸

紫外光谱 分别取沉淀物和诺狱沙星适

量
,

加氢氧化钠液 ( 0一 m o l / L )制成每 一m 一中

约含 5 略 的溶液
;
分别绘制紫外吸收光谱

,

见图 1
。

两者图谱基本类同
,

只在 2 00 ~ 2相

n m 波长处有些差异
。

说明两者结构的母核基

本相同
。

1
.

00 0

O
。

印 O

2() 0 24 0 3() 0 36 0 42 0

几/ n m

F i g 1
.

UV S伴 e tr u m

a 一 P r ec i Pi t a t e . -b n o r f l以 a e加

红外光谱 分别取沉淀物和诺氟沙星
,

K Br 压片
,

绘制红外吸收光谱
,

见图 2
。

图谱表
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一
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薄层层析 分别取沉淀物和诺氟沙星适

量
,

加 N
,

N
一

二 甲基甲酞胺制成每 l ml 中约

含 Z m s 的溶液
,

在硅胶 G 或硅 胶 o F
Z。 ;

( 加

0
.

5 %梭甲基纤维素钠制板 )薄层板上点样 1

~ 3 协l
,

在氯仿
一

无水 甲醇
一

浓氨水 ( 15 : 1 0 :

3 ) 中展开
,

展距 为 1 0 ~ 13 e m
,

置紫外光灯

( 2 5 4 n m )下检视
,

结果见图 3
。

图谱表明沉淀

物的 R ,

值与诺氟沙星主斑点的 R ,

值不同
。

质谱分析 沉淀物质谱分析条件为
:

电

子轰击电压 一 70
e v

,

离子源温度 3 00 ℃
,

程

序升温 5 0一 2 5 0
〔

C
,

30 ℃ / m in
。

直接导入法测

定
,

结果为
:

价 /
。 P er s u m ed f ar g m e n t

M 士

O

F址 2
.

I R S eP c t r u m

a 一 P r
ec i沪at 比 ; b一 n o r f lo xa e i n

明两者在特征区和指纹区有显著差异
。

诺氟

沙星结构中 C o o H vc
一 。

的强 吸收带
,

在沉淀

物的红外图谱中基本消失
。

可初步推断该沉

淀物为诺氟沙星的脱梭产物
。

C H ,

!

CH
3

O
2 0 7

里价占
H , N产、 知尸、 N /

亡H Z

之H
:

核磁共振分析 以四 甲基硅烷为内标
,

二 甲亚矾 ( D M S o ) 为溶剂
,

沉淀物的
’ H N M R

的结果见表 1
。

T a b 1
. 1 H N M R s沐 c t r u m o f t h e P r ec i Piat t e

二
C h e m i c a l S h i f t ,

PP m

1
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2 2 3 ~ 1
.

4 0 3

3
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3 1 7~ 3
.

4 0 7

4
.

6 0 4~ 4
.

7 3 6

7
.

2 0 9

7
.

33 5~ 7
.

3 5 6

7
。
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8
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T L C F j s盯 e

a 一 n
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熔点测定 沉淀物的熔点 > 3 00 ℃
,

而诺

氟沙星 的熔点为 2 18 ~ 2 24 ℃
。

两者差 别极

大
。

。

对犷下气:
H N N , 、 了 、 N f

“
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。

一
_
、

J .
C H Z

已
H厂



1期 李 芸等
:

诺氟沙星注射液中沉淀物的分析

2讨 论

2
.

1红外光谱分析初步推断该沉淀物主要

是诺氟沙星 的脱梭产物
。

质谱和核磁共振光

谱进一步确证该沉淀物的结构川
,

其化学名

为 1
一

乙基
一 6

一

氟
一

4
一

氧代
一 1

,

4
一

二 氢
一

7
一

( 1一呱嗓

基 )哇琳
。

2
.

2 在诺氟沙星结构中
,

3位碳上 的 c o o H
,

属 日酮酸类
,

它在酸性介质中易脱梭
,

若有金

属离子的存在
,

则可加速脱梭进程
;
若在酸性

条件下
,

加温过高
,

时间过长
,

也会加速 脱梭

进程
,

脱竣物慢慢沉淀下来
,

致使注射液的澄

明度不合格
。
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