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和解决问题的能力。

生物化学教学唯有通过艰苦的努力，不断探索与实践，不

断总结经验，才能适应中国改革发展的需要，才能使生物化学

教学显示出应有的特色与魅力。
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蒸发光散射检测器在药物分析中的研究概况

陈秀琳(福建省药品检验所福州350001)

摘要：蒸发光散射检测嚣(ELSD)现在越来越多的应用刘食品、药物分析中来。它的出现，在一定程度上弥补了HPLC传统检测嚣的不足，特

别是无紫外吸收或紫外末端吸收的大分子有机化台物的栓测，显示出较太的优越性。
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蒸发光散射检测器(Evaporative Usht—Scattering Detector，

ELSD)是一种通用型检测器⋯．最早由澳大利亚的Vnion Car-

bide实验室研制成功，并在20世纪80年代初转化为商品。

随着技术的不断改进和完善，已经越来越多的应用于医药、化

工、食品等领域。199,2年，美国联邦法规将蒸发光散射检测

器列入法定检测器范围，用于农业部植物脂类分析及海关总

署食品分析。我国在2001年由国家食品药品监督管理局下

发关于国家药品标准修订批件ZFB0171号，对黄芪注射液的

含量测定将薄层扫描法(TLCS)改为HPLC—ELSD法．在我国

首次确立了HPLC—ELSD法国家法定标准，应用于中药质量

分析。

I仪器构造

常见ELSD可分为两种类型：TYPEA和TYPEB。这两种

类型的仪器都由三部分组成。雾化器、加热漂移管和光散射

池。A型和B型所不同之处是：B型在雾化器和加热漂移管

之间添加了一个雾化管(nebulization chamber)装置；A型两者

之间无此装备；B型加热漂移管为螺旋型，A型为直柱型。两

种结构上的差异决定了在待测物质类型上的差异。

2工作原理

检测器与分析柱出口直接相连，柱洗脱液进入雾化器针

管，在针的末端，洗脱液和充人的气体(通常为氮气)混合形

成均匀的微小液滴(气溶腔)；气溶胶进入加热漂移管，其中

易挥发成分挥发，不挥发成分通过漂移管进人光散射池。在

光散射池中，样品颗粒散射光源发出的光经检测器产生电信

号。ELSD两种检测模式的区别在于：A型的操作是让全部柱

流出物都进人直的漂移管，让流动相在其中挥发；B型的操作

是让流出物通过一个弯管，在此管中大的颗粒沉积下来流人
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废气管，其余小颗粒进入螺旋状的蒸发管。A型检测器把所

有气溶腔都送到漂移管中，为了有利于蒸发，常常使用较高的

操作温度，因此它适合于检测不挥发的样品，使用流速为1．

0ml·mlnq(或更低流速)的挥发性流动相进行分析；B型将

大颗粒气溶胶撞在弯管壁上除去，使气溶胶粒度分布变窄，在

较低温度下易于蒸发，适合于检测半挥发性样品，以流速为

1．5ml·minq(或更高的流速)的高含水流动相进行分析。

根据大量实验显示，ELSD的相应值(Y)与被测物浓度(x)的

关系曲线比较复杂。在较高浓度范围内，大致呈线性；而在低

浓度范围内，则大致呈指数关系，即Y=Ax“，其中的b值往往

为I一2(与理论相符)；另有少数实验表明，响应值与被测物

浓度呈二次函数关系，即Y=缸+Bx2。

3蒸发光散射检测器的优点

ELsD消除了溶剂的干扰和因温度变化引起的基线漂移，

即使用梯度洗脱也不会产生基线漂移。ELSD的响应不依赖

样品的光学性质，只要样品的挥发性低于流动相即可被检测，

尤其适用于流动相有紫外吸收干扰或梯度洗脱时基线漂移影

响的情况，克服了传统检测方法的不足，已经越来越多的应用

于高效液相色谱、超临界色谱和逆流色谱中。另一区别于传

统检测方法的特点是：在相同的色谱条件下，物理性质相似的

物质在ELSD中形成的颗粒大小、形状相近，对激光散射能力

相同，而显示相同的响应。这就使利用已知的标准物质来测

定结构相似、含量未知的物质成为可能。ELSD还可与梯度洗

脱相容，应用范围较一些传统的检测方法要广。而且，ELSD

与HPLC·MS的色谱要求一致，二者可通用。

蒸发光散射检测器(ELSD)最大的优越性在于能检测不

含发色团的化合物，ELSD的通用检测方法消除了常见于传统

HPLC检测方法中的难点，不同于紫外和荧光检测器，ELSD

的响应不依赖与样品的光学特性，任何挥发性低于流动相的

样品均能被检测。在低温下也能使用。目前ELSD广泛应用
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于HPLC。

ELSD能分析任何挥发性低于流动相的化合物。ELSD

的应用领域包括：碳水化合物，药物，脂类，甘油三脂，未衍生

的脂肪酸和氨基酸，聚合物，表面活化剂，营养滋补品，及组台

分子库等。ELSD以其通用性、响应因子只与物性有关及与梯

度洗脱相容等优点，广泛应用于药物的分析测定中。尤其是

利用结构相似、含量已知的物质作对照标定新的药品基准，是

药物分析的一犬发展。

4蒸发光散射检测器在药物分析中的应用

4．1在天然药物及复方成药分析中的应用”’1中药的化学

成分复杂，部分成分不存在紫外吸收或仅在紫外末端有吸收，

加上色谱分离的困难以及流动相带来的干扰，使用传统的紫

外检测器对其进行定性定量分析十分困难，而ELSD可以弥

补这方面的不足。目前，ELSD已经广泛应用于中药皂苷类成

分、糖类成分、内醋类成分、部分生物碱类成分等的分析中，取

得了满意的结果。ELSD能够测定没有紫外吸收或为紫外末

端弱吸收的样品，天然产物中舶许多成分无疑找到了直接、准

确的测定方法。ELSD在天然产物及其复方成药分析中的应

用报道主要有皂苷类、生物碱类、萜类内酯等。皂苷无紫外吸

收或仅为末端吸收，ELSD能够对其不经衍生进行检测，在

HPLC-ELeD的应用中这方面的报道最多。主要有一次性分

离分析天然人参、生脉散复方、育精胶囊中的多种人参皂苷；

西洋参中的人参皂苷”1和拟人参皂苷定量测定；三七”1中的

三七皂苷的含量分析；黄芪、黄芪注射渡和保元汤中的黄芪皂

苷、黄芪甲甙的分离和测定；麦冬中的甾体皂甙元；天麻中的

天麻甙的含量测定等。对于无紫外吸收的生物碱类成分，

ELSD同样显示出操作简单、灵敏度高的优点。对比HPLC—

uV法测定贝母中的甾类贝母生物碱，采用ELSD检测器，不

但不需衍生化操作．提高了结果的准确度，而且可检测出不含

双键的贝母甲索。银杏”，作为一种保健药品，其主要恬性成

分为黄酮类和萜类内酪，以往银杳中的萜类内酯成分主要采

用HPLC．UV法和HPLC—Rl测定，但由于萜类内醑紫外吸收

差，又含少量物质的干扰，结果稳定性和准确性较差。随着

ELSD的发展和普及。这些方法已经逐渐被ELSD法所取代。

4．2应用于中药指纹图谱研究中药指纹图谱的研究，目前

应用比较多的是HPLC-W／DAD系统，可以比较全面的反映
中药所含内在化学成分的种类和数量，但HPLC．UV／DAD系

统不能使弱紫外吸收成分和无紫外吸收成分在指纹图谱中有

所体现。而ELSD是通用型检测器，选择适当的色谱条件和

仪器参数，在确保其稳定性和精密度的前提下，建立中药指纹

图谱，可以全面控制中药中的整体物质群，真实反映中药内在

的化学成分，更符合中药指纹图谱的要求。

4_3在抗生索分析中的应用”’HPLC-ELSD分析抗生紊类药

物的报道多见于氪基糖苷类抗生素，氨基糖苷类抗生素是临

床上常用的抗生索，可通过微生物发酵或半合成翩得，是～类

单组分或多组分糖基取代的氨基环醇类化台物．主要有：链霉

素、卡那霉素、庆大霉素”，、阿米卡星、小诺霉索”，等。对这

一共抗生素的含量测定多采用微生物法，但微生物法测定的

是各活性组分的总量，无法反映各组分组成。为克服这个缺
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点，国内外的药典采用HPLC法进行测定，但这类抗生素无紫

外吸收，只能采取衍生化法(多为柱前衍生)，结果易受衍生

化反应条件的影响而不够准确，ELSD法很好地解决了这个问

题。氨基糖苷类抗生索含多个氨基，可产生含不同当量无机

酸盐产品，对于这些副产物成分，ELSD电能很好的加以测定。

此外，ELSD法可用于分析未衍生氨基酸、植物甾醇及系

列天然产物化台物库，在高通量药物筛选和组台化学研究领

域中发挥重要作用；ELSD对几乎所有的物质产生响应，以用

做标准物质纯度的检查；ELSD可全面反映样品的内在特征．

能够用于中药样品的定性鉴别；ELSD具有检测的通用型，可

以和质谱、波谱或其它色谱进行联用，起到互为补充的作用。
5中国药典2005版规定必须使用ELSD检测的药品

黄芪、炙黄芪、银杳叶制剂中萜类内酯、硫酸卡那霉素、硫

酸卡那霉素注射液、硫酸卡那霉素滴跟灌、注射用硫酸卡那霉

索、硫酸依替米星、硫酸依替米星注射液、注射用硫酸依替米

星、硫酸庆大霉素、硫酸庆大霉素片、硫酸庆大霉素注射液、硫

酸庆大霉素颗粒、硫酸庆大霉素滴眼液。

6蒸发光散射检测器有待进一步研究的若干问题

蒸发光散射检测器最大的局限性是它的流动相必须能够

全部蒸发，以避免不挥发物沉积在加热室及光学检测池体中。

因此，只能使用挥发性化合物来调节流动相的pH，例如氨、醋

酸和三氟乙酸等。但目前ELSD检测器的灵敏度还不是很理

想，如果采用微径色谱柱，将会太大提高其是敏度。ELSD可

与MS通用色谱条件，可以相互补充，在物质的高灵敏度、结

构分析中发挥重要作用另外，蒸发光散射检测器检测的数据

处理问题尚需做进一步的深人探讨。尽管存在上述不足，

ELSD作为一种通用型质量检测器，具有许多独特的优势，例

如它的通用性、响应因子的一致性以及与梯度洗脱相容等，但

随着ELSD检测技术和仪器本身的不断完善，必将会在无特

征紫外吸收物质的分析方面发挥越来越重要的作用。
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