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·药物分析与检验· 
 

阿莫西林与甲基紫的共振瑞利散射及应用 
 

江虹，庞向东，周国静(长江师范学院化学化工学院，重庆 408100) 

 
摘要：目的  建立测定痕量阿莫西林的共振瑞利散射法。方法  以甲基紫作探针的共振瑞利散射法测定阿莫西林。结果  

在 pH 9.90 的 Tris-HCl 溶液中，阿莫西林和甲基紫相互作用后，共振瑞利散射显著增强，在 376 nm 处的△IRRS 最强。阿

莫西林的浓度在 2.0×108~1.5×106 mol·L1 内与 △IRRS 成正比，检出限(3Sb/S)为 0.042 µg·mL1。结论  该法简便、快

速、灵敏，可用于痕量阿莫西林的测定。 
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Resonance Rayleigh Scattering Spectra of Interaction of Amoxicillin with Methyl Violet and Their 

Analytical Applications 

 

JIANG Hong, PANG Xiangdong, ZHOU Guojing(College of Chemistry and Chemical Engineering, Yangtze Normal 

University, Chongqing 408100, China) 

 

ABSTRACT: OBJECTIVE  To develop a new sensitive Resonance Rayleigh scattering(RRS) method for the determination of 

trace amoxicillin. METHODS  RRS spectra method was used for the determination of amoxicillin with methyl violet as probe. 

RESULTS  In pH 9.90 Tris-HCl buffer solution, the RRS intensity of methyl violet was greatly enhanced when amoxicillin was 

added. And the strongest ΔIRRS was located at 376 nm. The intensity of RRS was in proportion to the concentration of 

amoxicillin in the range of 2.0×1081.5×106 mol·L1 with a detection limit(3Sb/S) of 0.042 µg·mL1. CONCLUSION  The 

method showed advantage of convenience, rapidity, high sensitivity and was applied in the determination of trace amoxicillin 

with suitable results. 
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阿莫西林(AMO)是一种广谱、不耐青霉素酶

的半合成青霉素，其作用较氨苄青霉素强，适用

于化脓性链球菌引起的咽炎、扁桃体炎，敏感菌

引起的中耳炎、鼻窦炎、支气管炎等上呼吸道感

染，肺炎链球菌、流感嗜血杆菌以及肺炎支原体

所致的肺炎等下呼吸道感染以及皮肤软组织感染

和性传播疾病等。目前测定 AMO 的方法主要有：

高效液相色谱法[1-3]，荧光法[4-5]，流动注射化学发

光法[6-7]，毛细管电泳法[8]，分光光度法[9-10]，红外

光谱法[11]，极谱法[12]，原子吸收法[13]等。近年来，

共振瑞利散射(Resonance Rayleigh scattering，RRS)

技术用于药物分析的报道较多，但用于 AMO 类药

物的报道极少[14]。本试验以甲基紫(MEV)为探针、

利用共振瑞利散射技术，研究了 MEV 与 AMO 相

互作用产生的 RRS、反应条件及影响因素，建立

了测定 AMO 的新方法。该法简便、快速、灵敏，

可用于药物中 AMO 的测定。 

1  仪器与试剂 

F-2500 型荧光分光光度计(日本日立)；pH 计

[梅特勒-托利多仪器(上海)有限公司]。 

MEV(上海公私合营新中化学厂)；AMO(中国

药品生物制品检定所，批号：30409-200609，纯度：

86.6%)；AMO 胶囊(海南海力制药有限公司，批号：

090901，规格：0.25 g·粒1)；注射用阿莫西林钠(哈

药集团制药总厂，批号：A080202116，按 AMO

计 0.5 g·支1)。其余试剂均为分析纯，试验用水为

二次蒸馏水。 

2  方法与结果 

2.1  溶液的配制 

AMO 标 准 溶 液 ： 储 备 液 浓 度 1.0×104 
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mol·L1(准确称取适量的 AMO 对照品，用水溶解

并定容)，操作液浓度 1.0×105 mol·L1。 

MEV 溶液：1.0×103 mol·L1(称取适量，用水

溶解并定容)。 

Tris-HCl 缓冲溶液[三羟甲基氨基甲烷(Tris)与

盐酸的混合液]：0.1 mol·L1 HCl 和 0.2 mol·L1Tris

混合，用酸度计配成一系列不同 pH 的溶液。 

AMO 胶囊样液：取胶囊 5 粒，弃去胶壳后，

将内容物置于小烧杯中，用水溶解后转入 1 000 

mL 量瓶中，用水稀至刻度，摇匀并静置后，取该

液 1.0 mL 置于 1 000 mL 量瓶中，用水稀至刻度，

摇匀。 

注射用阿莫西林钠样液：取针剂 1 支，准确

称取总量的 1/50(相当于含 AMO 约 10 mg)，用水

溶解后，移入 100 mL 量瓶中，用水稀释至刻度，

摇匀，取该液 1.0 mL 稀至 100 mL，摇匀。 

2.2  实验方法 

于 10 mL具塞比色管中，依次准确加入 2.5 mL 

1.0×104 mol·L1 的 MEV 溶液、2.0 mL pH 9.90 的

Tris-HCl 溶液和一定量的 1.0×105 mol·L1 的

AMO标准溶液，以二次蒸馏水稀释至刻度并摇匀，

放置 5 min。将溶液于荧光分光光度计上以 λex=λem

方式进行同步扫描(测定狭缝 5.0 nm)，得 RRS 光

谱。在最大共振散射波长 376 nm 处分别测定体系

和试剂空白的散射强度 IRRS 和 I0，计算△IRRS = 

IRRSI0。 

2.3  标准曲线的制备及灵敏度 

按“2.2”项下方法，配制空白溶液及不同浓

度的 AMO 标准系列溶液，然后在荧光仪上以

△  λ=0 扫描 RRS 光谱曲线，作△IRRS–c 标准曲线，

其 线 性 回 归 方 程 为 △ IRRS=1.674+232.7×106c 

(mol·L1)，r=0.999 9(n=5)，线性范围为 2.0×108~ 

1.5×106 mol·L1，检出限(3Sb/S)为 0.042 µg·mL1 

(n=11)。 

2.4  精密度试验 

准确移取 1.0×105 mol·L1 的 AMO 标准溶液

1.0 mL，按“2.2”项下方法配制 6 份 AMO-MEV

溶液，扫描 RRS 光谱，在 376 nm 处测定溶液的散

射光强度，计算得变异系数为 1.6%。 

2.5  样品含量的测定及加标回收试验 

取“2.1”中 AMO 胶囊样液和注射用阿莫西

林钠样液各 1.0 mL，按“2.2”项下方法分别配制

6 份溶液后，在 376 nm 处测定各散射强度 IRRS，

并计算出△IRRS=IRR-I0，再将△IRRS 代入回归方程

或在标准曲线上求得样品中 AMO 的含量，再推算

出原样中 AMO 的含量。同时作加标回收试验

(n=6)，表明辅料对测定结果基本无影响，结果见

表 1。 

表 1  样品分析结果及回收试验(n=6) 

Tab 1  Analytical results and recovery tests of samples(n=6) 

样品 标示量 测得平均值 测得值/ 

标示量/% RSD/%
取样量/ 

mg·L1 
加入标准量/

mg·L1 
测得平均值/ 

mg·L-1 RSD/%
平均 

回收率/%

AMO 胶囊 250 mg·粒1 235 mg·粒1 94.0 1.8 0.118 0.365 0.476 1.6 98.1 

注射用阿莫西林钠 500 mg·支1 508 mg·支1 101.6 1.4 0.102 0.365   0.470 1.5 100.8 

 

3  讨论 

3.1  AMO 与 MEV 的共振瑞利散射光谱 

按“2.2”项下方法分别对 AMO、MEV 及

AMO-MEV 溶液进行同步扫描(△λ=0)，RRS 光谱

见图 1。由图可知：AMO 本身的 RRS 较弱(A 图

曲线 1)，MEV 本身有较强的 RRS 光谱(A 图曲线

2)；AMO 与 MEV 在 pH 9.90 的 Tris-HCl 条件下相

互作用后，溶液的 RRS 发生较强变化，在 319~391 

nm 内溶液的散射强度显著增强(A 图曲线 3)，并以

376 nm 处的△IRRS 最强(B 图)，体系在 337 nm 处

有一明显的散射峰，强度稍弱于 376 nm 处，另在

282 nm 和 658 nm 处同时存在强度更弱的散射峰。 

 
图 1  AMO–MEV 的 RRS 光谱 
A1-AMO; 2-MEV; 3-AMO-MEV(pH 9.90); AMO:1.0×106 mol·L1; 

MEV: 2.5×105 mg·L1 

B1~3-AMO(0.5, 1.0, 1.5 × 106 mol·L1)-MEV (2.5×105 mol·L1), pH 9.90 

Fig 1    RRS spectra of amoxicillin(AMO)-methyl violet (MEV) 
A1-AMO; 2-MEV; 3-AMO-MEV(pH 9.90); AMO:1.0×106 mol·L1; 

MEV: 2.5×105 mol·L1 

B1-3-AMO(0.5, 1.0, 1.5 × 106 mol·L1)-MEV (2.5×105 mol·L1), pH 9.90 
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在一定浓度范围内，随着 AMO 浓度的增加，282，

337，376，658 nm 处的散射峰强度均在呈线性的

逐渐增强，但尤以 376 nm 处的灵敏度最高，故可

在 376 nm 处定量测定 AMO 的含量。 

3.2  反应条件的优化 

3.2.1  溶液酸度的影响  考察了不同 pH 值及用

量对体系 RRS 强度的影响。结果表明，空白溶液

本身有较强的 RRS，且受溶液酸度影响；体系的

RRS 受酸度影响较大，在 pH 8.2~9.98 的条件下，

IRRS 最大且较恒定。当 Tris-HCl 溶液的用量为 2.0 

mL 时体系的△IRRS 最大，高于或低于此量，IRRS 均

不同程度的降低。因此，本试验用 2.0 mL pH 9.90

的 Tris-HCl 溶液。 

3.2.2  MEV 浓度的影响  研究表明，探针的浓

度对体系形成适合 RRS 的分子质点有着较大影

响。MEV 浓度的改变对其自身的 RRS 强度影响

较大(随着 MEV 浓度的增大，RRS 增强)，并且

对 AMO-MEV 体系的 RRS 强度影响很大。当

MEV 浓度较低时，AMO 与 MEV 作用不完全，

形成的 RRS 分子质点不足；当 MEV 浓度较高

时，其分子自身的相互作用增强，与 AMO 的作

用减弱，使体系 IRRS 值降低。只有当 MEV 溶液

加入量为 2.2~2.8 mL 时，体系的散射强度较高

且较稳定。因此本试验用 1.0×104 mol·L1 的

MEV 溶液 2.5 mL。 

3.2.3  反应时间及体系的稳定性  考察了每间隔

一定时间测定体系的 RRS 强度，结果表明：室温

下，I0 不随时间的变化而变化，IRRS 在 5 min 后稳

定，稳定时间至少可达 2 h。故本试验选在 5 min

后测定。 

3.2.4  试剂加入顺序的影响  考察了 AMO，MEV

和 Tris-HCl 溶液在不同加入顺序时对体系灵敏度

的影响，结果表明：加入顺序为 MEV、Tris-HCl

溶液、AMO 时，IRRS 最大。试验选用该加入顺序。 

3.2.5  离子强度的影响  考察了不同质量浓度的 

NaCl 对体系 RRS 强度的影响。结果表明：当 NaCl 

质量浓度低于 300 mg·L1 时，△IRRS 基本不变，说

明离子强度对实验的影响不大。 

3.3  方法的选择性 

考察了一些常见离子、氨基酸、糖类及药物

制剂中的常见辅料等对体系 IRRS 的影响，结果表

明：在测定误差小于±5%时，以下共存物质(倍)不

影响测定：甘氨酸、庶糖、L-亮氨酸、KNO3、

Pb(NO3)2、Na2S2O3、CaCl2(300)；葡萄糖、麦芽糖、

BaCl2、Cu(NO3)2、Na2CO3、KBr、AlCl3(150)；L-

组氨酸、L-白氨酸、L-异亮氨酸、L-丙氨酸、谷氨

酸、NH4NO3、Zn(NO3)2、Mg(NO3)2、Na2SO4、

MnSO4(80)；L-色氨酸、NaAc、NaHSO3(20)。实

验表明：方法具有良好的选择性。 

3.4  结论 

本法简便、快速，具有较高的灵敏度和选择

性，线性范围较宽，试剂消耗少，用于痕量 AMO

的测定，结果满意。   
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HPLC 测定毛兰素乳液型注射液中毛兰素及有关物质含量 
 

杨兵勋，沈春香，夏克中，孙继军，王增，陈武兵，陈立钻，楼正家，于善凯，杨芳亮，张旭峰(浙江天皇

药业有限公司，杭州 310012)  
 

摘要：目的  建立一种测定一类新药毛兰素乳液型注射液中毛兰素及有关物质鼓槌联苄含量的方法。方法  采用 Agilent 

XDB C18 柱(4.6 mm×250 mm，5 μm)，流动相为甲醇-乙腈-水(30 30 40)∶ ∶ ，检测波长：232 nm；流速：1.0 mL·min1。结

果  毛兰素及有关物质鼓槌联苄达到完全分离；毛兰素在 5.562 5~89.0 μg·mL1 内线性关系良好(Y=13 504X+2 146.6，

r=0.999 9)，平均回收率 100.8%；有关物质鼓槌联苄在 9.292~46.462 μg·mL1 内亦有良好线性关系(Y=14.033 1X+2.388 6，

r=0.999 9)，平均回收率达 99.8%。结论 本法灵敏，准确，专属性强，可用于测定注射液中毛兰素的含量和有关物质的检

查。 

关键词：毛兰素乳液型注射液；毛兰素；有关物质；鼓槌联苄；高效液相色谱法 

中图分类号：R917.101       文献标志码：B       文章编号：1007-7693(2010)11-1024-05 

 
Determination of Erianin and Its Related Constituent Chrysotobibenzyl in Erianin Emulsion Injection by 
HPLC 
 
YANG Bingxun, SHEN Chunxiang, XIA Kezhong, SUN Jijun, WANG Zeng, CHEN Wubing, CHEN Lizuan, 
LOU Zhengjia, YU Shankai, YANG Fangliang, ZHANG Xufeng(Zhejiang Tianhuang Medicinal Plant Pharmaceutical 

Co., Ltd., Hangzhou 310012, China) 
 

ABSTRACT: OBJECTIVE  To establish an HPLC method for determining the contents of erianin and related constituent 
chrysotobibenzyl in Erianin emulsion injection. METHODS  Agilent EclipseXDB-C18 column(4.6 mm×250 mm, 5 μm) was 
used. The mobile phase consisted of methanol-acetonitrile-water(30 30 40∶ ∶ ), the flow rate was 1.0 mL·min-1, and the detective 
wavelength was 232 nm. RESULTS  Erianin and its related constituent chrysotobibenzyl were separated completely in Erianin 
emulsion injection. The calibration curves of both erianin and chrysotobibenzyl showed good linearity in the range of 

5.562 589.0 μg·mL1 and 9.29246.462 μg·mL1, respectively(erianin: Y=13 504X+2 146.6, r=0.999 9; chrysotobibenzyl: 
Y=14.033 1X+2.388 6, r=0.999 9). The average recovery of erianin and chrysotobibenzyl was 100.8% and 99.82%, respectively. 
CONCLUSION  The method is accurate, sensitive and with high specific, it can be applied for determining the contents of 
erianin as well as its related constituent chrysotobibenzyl in Erianin emulsion injection. 
KEY WORDS: Erianin emulsion injection; erianin; related constituent; chrysotobibenzyl; HPLC 

 

毛兰素乳液型注射液是利用超临界萃取技术和

色谱层析技术从传统中药鼓槌石斛 (Dendrobium 

chrysotoxum)中提取获得联苄类单体化合物毛兰素

(erianin，dihydrocombretastatin A4)，经乳化技术制

备而成供静脉注射用脂肪乳剂。研究证明，毛兰素

对体外培养的人体白血病细胞株 K562、人体白血病

HL-60、人体肺腺癌 A-549、人体结肠癌 HT-29、人

体乳腺癌 MCF-7、HepG2 人体肝癌、SKMEL-5 和

MLM 黑色瘤等肿瘤细胞株生长均有较强的抑制作

用[1]。在体内，其药动学遵从开放型二房室模型，并

对 S180，ESC，HePA 等动物移植性肿瘤亦有明显

疗效[2-4]。机制研究发现，毛兰素能够选择性地抑制
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