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  普鲁托品°又名 ∏是从罂

粟科°√的夏天无 !紫金龙等植物中提取

的一种异喹啉生物碱 ∀现代药理学研究表明 °有

抗血小板聚集≈ !解痉镇痛≈ !舒张血管平滑肌≈  

及抗实验性心律失常≈等作用 但有关 °在生物

体内处置及药代动力学研究未见报道 ∀本研究建立

了 °的  °2°≤ 测定法 并研究了 °在大鼠的

体内过程及其药代动力学参数 为临床应用提供实

验资料 ∀

材 料 和 方 法

  试剂  盐酸普鲁托品 

为 ≤  产品 批号为  含量

1  用蒸馏水溶解并稀释成所需浓度 ∀其他试

剂均为国产分析纯 ∀

  仪器  ≤2系列高效液相色谱仪 日本岛津

公司产品 其中包括 ≤2⁄高压泵 !≥°⁄2紫外

检测器 !≤2工作站及 ∞≤软件包 ∀

  实验动物  健康 ⎯ •大鼠 体重 ? 

由本院实验动物中心提供 ∀

  色谱条件  反相色谱柱 ⁄≥   ≅ 1

  Λ 流动相 甲醇2重蒸水2  乙酸ΒΒ

 用  氨水调至  1 经 1 Λ的微孔滤膜

过滤后 负压脱气  紫外检测波长   柱

温  ε 洗脱速度 1 # ∀

  样品测定  大鼠颈动脉插管取血 肝素抗凝 
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3 × ƒ¬ 

∞2∏∏÷  

 #离心  抽取血浆备用 ∀吸取含

°的血浆 1 加入氨2氯化铵缓冲液 1

1 混匀 用乙醚提取两次 第 次  第 次

 每次震荡  合并乙醚提取液于尖底试管

中  ε 水浴浓缩至  加入 1 #硫酸 

Λ振荡    #离心  吸取硫酸

液  Λ进样分析 ∀

结 果

1  色谱行为

在上述色谱条件下 空白血浆和含药血浆的色

谱图见图  °色谱分离良好 不受杂质峰干扰 保

留时间为1 ? 1 ∀

2  标准曲线

在一系列含有 1 大鼠血浆的试管中加入

不同量对照点溶液 使血浆标准管浓度分别为 

1 1 1 1 1 1 1 Λ#
按上

述样品处理过程分析 以 °的峰高为纵坐标 °

的浓度为横坐标 绘制标准曲线 计算回归方程和相

关系数 ∀求得回归方程为 Ψ 1  1 Ξ Χ

1 ∀表明 血浆样品在标准曲线范围内 线性关

系良好 ∀

3  精密度 !回收率和定量限

准确配制浓度为 1 1 1 Λ#的 °

血浆样品各 管 一日内经萃取 进样分析后计算 

浓度的回收率和日内相对标准差 ≥⁄ ∀结果显

示 上述  浓度的平均回收率分别为 1  

1  1  日内  ≥⁄ 分别为 1  1  

1  ∀同时配制 套上述 浓度的样品管 分别于

不同日测定 求得日间  ≥⁄分别为 1  1  

1  ∀取信噪比为  血浆检测限为  # ∀
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ƒ∏  ≤  √ ≤

4  血药浓度及药物动力学参数

尾静脉注射 ° #
给药后     

 及  颈动脉插管取血 每组每时间点 

只大鼠 分离血浆 测定血药浓度 ∀将血药浓度观察

值用上海医科大学临床药理研究所自编的药代动力

学程序进行曲线拟合 °在大鼠体内按一级动力学

代谢 并呈二室开放模型 大鼠√ °  #后

血药浓度2时间曲线见图  ∀静注 °  #的

ΤΠΑΤΠΒς ΧΛΚ Κ ς Κ和 ≤ 分别为

1 1 1 1 #
1 1 

1 1 和 1 Λ##
由前 个参数

可说明该药由中央室向周边室分布快 !广 消除迅

速 从血浆迅速向组织转移 ∀

ƒ∏   ≤2 ∏√   

 #
√

讨 论

°是极性较小的弱碱性物质 ∀用反相萃取法

对生物样品中的 °进行提取 即在碱性条件下 将

°转移到醚相 再以酸性水相反提取 最后将水相

进样分析 ∀实验选用常规流动相 仅以甲醇和水为

主要成分 不能达到理想的分离效果 而加入一定量

的乙酸 用  氨水调流动相至  1 可获得良

好的分离效果 ∀最佳提取条件 提取次数为 次 振

荡时间为  氨2氯化铵缓冲液  1 提取过

程中不易形成乳化层 回收率高 ∀用酸回提可以除

去部分杂质 提高回收率 ∀本方法不需要特殊的样

品预处理及特殊试剂 方法快速简便 !可靠 ∀曾尝试

用内标法测定 °的含量 但未找到理想的内标物 

故本实验采用了外标法 ∀

ΡΕΦΕΡΕΝΧΕΣ 

≈  ≠    ≤  ∞  

∏ ≈  Αχτα Πηαρµχολ Σιν  15 

  

≈ ÷∏ ±    • ∏ ≠≠   ∏  

√√   ≈  Αχτα

Πηαρµχολ Σιν  14    

≈  ƒ • ∏×≥ ≤
 2

    Χορδαλισ Τυβερσ ≈   ϑ

Πηαρµαχολ 28    

≈ ∏ ≠      ÷  ¬  

 ∏≈  Αχτα ΠηαρµχολΣιν  

12    

≈ ≠∏  ∏ ÷ ≥∏ ≥  ∂√  

  ≈  Χηιν ϑ Πηαρµ Τοξιχολ 

≤  14    

≈ ∏  •  ⁄≤ ≤   ετ αλ∞

¬ ≈  Χηιν Πηαρµ ϑ  ≤ 

 30    
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≠ ⁄2  ÷2 ≥2  

≠∞


≥2
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ΑΒΣΤΡΑΧΤ ΑΙΜ ×√√∏°2°≤
°√°ΜΕΤΗΟ∆Σ  ×

∏  Λ ≤ × 1 ¬∏22 Β

Β ¬∏¬ 1 #
∏∏

×∏ ∂

 ΡΕΣΥΛΤΣ  ×  #
× 

1  1 1  1 √ ×  √ 1  1   

√×

√√∏ #
×2∏√

2 × ΤΠΑ ΤΠΒ Κ ΧΛς 11
1  1 #

 1  √ ΧΟΝΧΛΥΣΙΟΝ  × ∏ ∏ 



ΚΕΨ ΩΟΡ∆Σ°2°≤ 
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