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头孢米诺钠的电化学行为研究及含量检测
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（邢台学院生物化学系，河北邢台０５４００１）

摘　要：结合多种电化学手段研究了头孢米诺钠的电化学行为。在ｐＨ＝１．３５的磷酸
底液中头孢米诺钠产生不可逆吸附还原波，峰电位为－０．７４８Ｖ（ｖｓ．ＳＣＥ），有１个电子
与１个质子参与电极过程。基于电极反应机理，建立了单扫描极谱法测定头孢米诺钠
的新方法。极谱峰电流与头孢米诺钠的浓度在１０～６５０μｇ／ｍＬ范围内有良好的线性
关系（ｒ＝０．９９９５），检测限（Ｓ／Ｎ＝３）为２μｇ／ｍＬ。将该法分别应用于注射针剂、模拟血
浆、尿样的测定，结果满意。
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头孢米诺钠是第三代头孢菌素药物，由于其７－β侧链的半胱氨酸能与肽聚糖结合发挥双重抗菌作用，

对格兰氏阳性菌和格兰氏阴性菌均有广谱抗菌活性，同时还具有很强的抗厌氧菌活性，从而在临床用药上

占据一定的优势，被广泛用于扁桃体、呼吸道、泌尿道、胆道、腹腔、子宫等部位感染，也可用于败血症的治

疗。目前头孢米诺钠的常规测定方法是高效液相色谱法（ＨＰＬＣ）［１－５］，也有荷移分光光度法［６］及毛细管电

泳法［７］的报道。但尚未见到对其电化学性质的研究及电化学测定方法的报道。根据头孢米诺钠分子结构

中具有羧基、羰基和氮、硫等杂原子，推测其在合适条件下应具有电化学活性，因此有必要研究头孢米诺钠

的电化学性质，为其构效研究及有效检测提供依据。利用电化学方法进行研究还可以获得与药物相关的

动力学和热力学参数，为进一步研究抗生素在人体内的药代动力学过程，以及新抗生素类药物的研制开发

提供必要的理论依据。

本文研究了头孢米诺钠的电化学行为，探讨了反应机制，进而建立了单扫描极谱法测定其含量的新方

法。该方法操作简便、测定快速、灵敏度高、抗干扰能力强。将拟定的方法已成功用于头孢米诺钠注射针

剂及模拟血浆和尿液中含量的测定。

１　实验部分

１．１　仪器与试剂

ＭＰ－２型溶出分析仪（山东电讯七厂），三电极系统：滴汞电极为工作电极，饱和甘汞电极为参比电极，

铂电极为辅助电极；ｐＨＳ－３Ｃ型精密酸度计。

头孢米诺钠（珠海联邦制药）标准储备溶液：１０．００ｇ／Ｌ，使用时逐级稀释至所需浓度。其他试剂均为

分析纯，实验用水为蒸馏水。

１．２　实验方法

准确吸取一定量头孢米诺钠标准溶液于１０ｍＬ容量瓶中，加入０．５０ｍｏｌ／Ｌ磷酸溶液０．５ｍＬ，用水

稀释至１０ｍＬ，摇匀，转入电解池中，以起始电位－０．３０Ｖ，终止电位－１．０Ｖ，扫描速率５００ｍＶ／ｓ进行阴

极化扫描，记录头孢米诺钠一阶导数极谱图及其所产生的极谱峰电流Ｉｐ。
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１．３　色谱测定

测定条件：Ｈｙｐｅｒｓｉｌ　ＯＤＳ２色谱柱（２５０×４．６ｍｍ，５μｍ），流动相为２０ｍｍｏｌ／Ｌ乙酸铵溶液（加冰乙

酸调节ｐＨ至４．５）－甲醇－０．１％三乙胺（体积比８５∶１０∶５），流速为１．０ｍＬ／ｍｉｎ，柱温为２５℃，检测波长为

２５４ｎｍ，进样量１０μＬ。

２　结果与讨论

２．１　头孢米诺钠电化学行为

２．１．１　可逆性试验　在磷酸底液中对浓度为２００μｇ／ｍＬ的头孢米诺钠试液在－０．００～－ｌ．００Ｖ电位

范围内进行循环伏安扫描并记录其曲线，扫描过程的阳极支无氧化峰，在反扫描的过程中产生一个还原

峰，说明电极反应是不可逆过程。

２．１．２　吸附性　于底液中加入表面活性剂聚乙烯醇，观察其对峰电流的影响。随聚乙烯醇加入量的增

多，峰电流不断降低。可能是由于表面活性剂和头孢米诺钠在滴汞电极表面发生了竞争吸附，导致其峰电

流下降。由此推测，还原波具有阳离子吸附的特性。综上所述，头孢米诺钠的电极反应属于不可逆吸附还

原过程。

２．１．３　电极反应电子数及电子转移系数　扫描速率对峰电流ＩＰ和峰电位Ｅｐ 均有影响。峰电流ＩＰ随扫

描速率ｖ的增大呈线性变化，线性方程为：Ｉｐ＝０．０３１１ｖ－２．１８６，ｒ＝０．９９８５，进一步表明该电极过程主要

受吸附控制［８］。另外根据Ｌａｖｉｒｏｎ　Ｅ理论［９］，当体系为峰电流受吸附控制的不可逆体系时，其ＥＰ与扫速ｖ
的关系式为：

ＥＰ ＝Ｅ°－（ＲＴ／αｎＦ）ｌｎ（αｎＦ／ＲＴｋｓ）－（ＲＴ／αｎＦ）ｌｎｖ （１）

　　根据ＥＰ～ｌｎｖ关 系，Ｅｐ随 扫 描 速 率 的 增 加 而 负 移，且 峰 电 位ＥＰ与ｌｎｖ在 一 定 范 围 内 呈 直 线 关 系，

Ｅｐ（Ｖ）＝－０．０４８２ｌｎｖ（ｍＶ／ｓ）－０．４６６２，ｒ＝０．９９７８。与 式（１）比 较，斜 率－ＲＴ／αｎＦ＝－０．０４８２，得αｎ＝
０．５３３７，因为：０．３＜α＜０．７［１０］，所以得ｎ＝１，α＝０．５３（２５℃）。

同样与式（１）比较，截距Ｅ°－（ＲＴ／αｎＦ）ｌｎ（αｎＦ／ＲＴｋｓ）＝－０．４６６２。作ＥＰ～ｖ关系曲线，用外推法［９］

可求得Ｅ°＝－０．６６９３Ｖ。代入上式可求得反应速率常数ｋｓ＝０．３０ｓ－１，ｋｓ较小，表明反应是不可逆的，与
循环伏安法结果一致。

２．１．４　电极反应质子数　ｐＨ在０．９３～１．８７范围内，随着ｐＨ增加，峰电位线性负移，表明电极反应有质

子参加。实验测得：Ｅｐ（Ｖ）＝－０．０３７０ｐＨ－０．７０３２，ｒ＝０．９９８０。根据能斯特方程：Ｅｐ（Ｖ）＝Ｅ°－０．０５９ｍ／

ｎｐＨ，由于ｎ＝１，求得ｍ＝０．６３≈１，即参与电极反应的电子数和质子数均为１。

２．２　单扫描极谱法测定头孢米诺钠方法的建立及分析应用

图１　头孢米诺钠的单扫描极谱图

Ｆｉｇ．１　Ｓｉｎｇｌｅ　ｓｗｅｅｐ　ｏｓｃｉｌｌｏｐｏｌａｒｏｇｒａｍｓ　ｏｆ
ｃｅｆｍｉｎｏｘ　ｓｏｄｉｕｍ
２００μｇ／ｍＬ　ｃｅｆｍｉｎｏｘ　ｓｏｄｉｕｍ＋０．１ｍｏｌ／Ｌ　Ｈ３ＰＯ４．

２．２．１　底液的选择　在－０．３～－１．０Ｖ范围内，对浓度

为２００μｇ／ｍＬ头孢 米 诺 钠 进 行 线 性 扫 描 测 定，没 有 观 察

到明显的还原峰，加入不同介质并考察其电化学行为。通

过对磷酸、盐酸、硫酸、硝酸、乙酸、乙酸－乙酸钠（ｐＨ　４．５）、
磷酸盐 缓 冲 液（ｐＨ　８．３５）、氯 化 钾、氯 化 钠、氢 氧 化 钠、氨

水、氨 水－氯 化 铵（ｐＨ　１０）的 考 察，头 孢 米 诺 钠 在 磷 酸、硫

酸、盐酸、硝酸、乙酸等酸性溶液中有较好的波形和较高的

极谱峰电流；而基于电化学 行 为 的 探 讨，头 孢 米 诺 钠 在 溶

液中电离失去Ｎａ＋ 后，带负电荷的头孢米诺首先与 Ｈ＋ 结

合（质子化过程），然后质子化的头孢米诺钠在滴汞阴极上

还原析出（还原过程），所以酸性介质有助于头孢米诺的质

子化。在几种酸性体系中，头孢米诺钠在磷酸介质中极谱

峰最灵敏（图１），因此，选择磷酸作为测试底液。

２．２．２　底液ｐＨ值的选择　由于头孢米诺首先要经历一个质子化的过程，而且ｐＨ值对峰电流及峰电位

均有影响，所以底液的ｐＨ值是一个重要的优化参数。结果表明：随着底液ｐＨ值的减小，头孢米诺钠的

峰电流逐渐增大；当ｐＨ值为１．３５时，峰电流达到最大，随后峰电流反而减弱。因此实验选择底液ｐＨ为
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１．３５，极谱峰电流达到最大，波形稳定，此时磷酸的用量为０．５ｍＬ。

２．２．３　稳定性及重现性　溶液配制好后立即测定和放置２ｈ后测定，头孢米诺的峰电流和峰电位基本不

变，说明体系稳定性较好。按实验方法对２００μｇ／ｍＬ头孢米诺钠标准溶液进行８次测定，其峰电位恒定

不变，峰电流值的相对标准偏差为１．３１％。

２．２．４　线性范围和检出限　在优化条件下，对头孢米诺钠标准系列溶液进行测定，头孢米诺钠质量浓度

在１０～６５０μｇ／ｍＬ范围内与其峰电流（ＩＰ）呈线性关系：ＩＰ＝０．０３３１ｃ＋０．９５５７，ｒ＝０．９９９５（ｎ＝１０）。方法

检出限（Ｓ／Ｎ＝３）为２μｇ／ｍＬ。

２．３　样品的测定

２．３．１　头孢米诺钠针剂测定　取不同产地、不同批号的头孢米诺钠针剂各一支，用水溶解，转移至１Ｌ容

量瓶中。分别移取测试液各２ｍＬ，加０．５ｍｏｌ／Ｌ磷酸０．５ｍＬ定容到１０ｍＬ，测定结果见表１。同时用高

效液相色谱法（ＨＰＬＣ）进行对比实验，所得结果一并列入表１。两种分析方法的测定结果基本一致。同时

进行了加标回收率试验，回收率在９３％～１０６％之间，符合中国药典方法的要求。另外对针剂中常见辅料

及可能的干扰物进行干扰试验。在试验条件下，对２００μｇ／ｍＬ头孢米诺标准溶液进行测定，当相对误差

在±５％时，５０倍 的 苯 甲 酸 钠、糊 精、葡 萄 糖、甘 露 醇、Ｎａ＋、Ｋ＋、Ｃｌ－，２０倍 的 麦 芽 糖、Ｍｇ２＋、Ｃａ２＋、Ｚｎ２＋，

１倍Ｃｕ２＋ 不干扰测定。

表１　针剂样品中头孢米诺钠的测定结果（ｎ＝６）

Ｔａｂｌｅ　１　Ａｎａｌｙｔｉｃａｌ　ｒｅｓｕｌｔｓ　ｏｆ　ｃｅｆｍｉｎｏｘ　ｓｏｄｉｕｍ　ｉｎ　ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ　ｓａｍｐｌｅｓ（ｎ＝６）

Ｓａｍｐｌｅ Ｌａｂｅｌｅｄ
（ｇ／ｄｏｓｅ）

Ｍｅａｓｕｒｅｄ
（ｇ／ｄｏｓｅ）

Ａｄｄｅｄ
（ｇ／ｄｏｓｅ）

Ｆｏｕｎｄ
（ｇ／ｄｏｓｅ）

Ｒｅｃｏｖｅｒｙ
（％）

ＲＳＤ
（％）

Ｍｅａｓｕｒｅｄ
ｉｎ　ＨＰＬＣ
（ｇ／ｄｏｓｅ）

１２０７０４　 １．０　 １．０５　 ０．５　 １．４６５１　 ９３　 １．０５　 １．０５
１２１２０６　 ０．５　 ０．５３　 ０．２５　 ０．７６５２　 １０６　 １．０３　 ０．５１
１１１０００８　 １．０　 １．００　 ０．５　 １．４７８３　 ９５．７　 ０．９６　 １．０１
１２１００５　 １．０　 ０．９８　 ０．５　 １．４９５５　 ９９．１　 １．１０　 ０．９３

２．３．２　模拟血浆及尿液中头孢米诺钠的测定　在５个１０ｍＬ容量瓶中，加入０．５ｍＬ健康人血浆及头孢

米诺钠贮备液，加０．５ｍＬ磷酸，保持ｐＨ为１．３５，配成含２００μｇ／ｍＬ头孢米诺钠的模拟血浆溶液。另取

５个１０ｍＬ容量瓶中，加入１．０ｍＬ正常人尿样及头孢米诺钠贮备液，配制成模拟尿样，按标准加入法对

含头孢米诺钠的模拟血浆、尿液进行回收率试验（极谱图见图２），回收率结果在９５．６％～１０２．３％之间，

ＲＳＤ为２．６％。由图２可见，血浆及尿液中的内源性共存物不干扰头孢米诺钠的测定。

图２　尿液（ａ）和血浆（ｂ）中头孢米诺钠的单扫描极谱图

Ｆｉｇ．２　Ｓｉｎｇｌｅ　ｓｗｅｅｐ　ｏｓｃｉｌｌｏｐｏｌａｒｏｇｒａｍｓ　ｏｆ　ｃｅｆｍｉｎｏｘ　ｓｏｄｉｕｍ　ｉｎ　ｕｒｉｎｅ（ａ）ａｎｄ　ｂｌｏｏｄ（ｂ）

由上述分析结果可知，该方法可用于头孢米诺钠相关药物的含量测定，并适用于临床上头孢米诺钠血

浆、尿液浓度的测定及药代动力学研究。与测定同类项目的其他方法相比，溶出分析仪价格低廉；从所用

的试剂材料看，只是普通的酸、碱、盐；从分析周期看，测定速度快；尤其是样品前处理简单，对于血浆中样

品浓度的检测，采用 ＨＰＬＣ测定时，必需先经固相萃取等前处理步骤将血浆中蛋白质等干扰物去除，再经

０．４５μｍ滤膜过滤方可进样，即便如此，共同进入色谱柱的杂质组份尚可对目标峰产生干扰。极谱法可对

血浆样品直接测定，还可以排除生物样品分析中常遇到的混浊、黄疸、溶血等干扰。
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３　结论

在磷酸底液（ｐＨ＝１．３５）中头孢米诺与１个质子结合后在滴汞阴极获得电子，产生不可逆吸附还原

波。据此，建立了单扫描极谱法测定头孢米诺钠的新方法。该法具有操作简便快速、仪器简单低廉、准确

度高、重现性好、选择性高、抗干扰能力强等特点，适宜对不同样品基质中头孢米诺钠含量进行测定。
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