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摘要 目的:建立一种运用拉曼光谱技术快速鉴别、检查和测定盐酸左氧氟沙星注射液的方法。方法:以氧氟沙星、左氧氟沙
星、盐酸左氧氟沙星以及盐酸左氧氟沙星注射液为研究对象，运用拉曼光谱技术对盐酸左氧氟沙星注射液进行快速鉴别、检
查和含量测定。结果:拉曼光谱法可以鉴别出氧氟沙星消旋体和左氧氟沙星，辨别出不同 pH 的左氧氟沙星注射液的图谱差
异并可用于盐酸左氧氟沙星注射液的含量测定。结论:本方法操作简便、快速无损，可成为注射剂快速检测的分析方法。
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Abstract Objective: To develop a method for the rapid identification，test and determination of levofloxacin
hydrochloride injection using Raman spectra． Method: Raman spectra was used as the method of identifying，tes-
ting and determination the levofloxacin hydrochloride injection． Results: The result showed that the method of Ra-
man spectra can identify the different of floxacin ( despinner) ，levofloxacin and levofloxacin hydrochloride，test
pH of levofloxacin hydrochloride injection，determinate the levofloxacin hydrochloride injection． Conclusion: Ow-
ing to its fast and nondestructive properties，the presented method can be developed as an analysis method for in-
jection．
Key words: Raman spectra; rapid identification and determination; levofloxacin; ofloxacin; despinner; identifica-
tion

拉曼光谱是一种散射光谱，对与入射光频率不

同的散射光谱进行分析以得到分子振动、转动方面
信息，并应用于分子结构研究的一种分析方法。拉
曼光谱相对于红外光谱具有独特的优势，由于水的

拉曼散射很微弱，所以拉曼光谱是研究水溶液中的

生物样品和化学化合物的理想工具［1］。拉曼光谱
谱峰清晰尖锐，更适合定量研究、数据库搜索，以及
运用差异分析进行定性研究。在化学结构分析中，
独立的拉曼区间的强度可以和功能集团的数量相

关。拉曼光谱可以做到无损检测，此外，拉曼显微镜

物镜还可将激光束进一步聚焦至 20 μm 甚至更小，
可分析更小面积的样品。正因为拉曼光谱有以上特
点，拉曼光谱在食品药品安全控制上可以在定性和

含量测定方面加以充分利用［2 ～ 10］。首先是定性鉴
别，拉曼光谱可提供有关样品分子中存在何种功能

团的结构信息，所以可用于鉴别试验和结构解析。
拉曼光谱与红外吸收光谱相似，由于功能团或化学

键的拉曼位移与它们在红外光谱中的吸收波数相一

致，所以谱图的解析也与红外吸收光谱相同。其次
是含量测定，拉曼谱带的强度与待测物浓度的关系
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遵守比尔定律。本研究应用拉曼光谱研究了左氧氟
沙星的拉曼光谱特性，拉曼光谱可以鉴别出氧氟沙

星( 消旋体) 、左氧氟沙星和盐酸左氧氟沙星三者光
学异构体( 左氧氟沙星和氧氟沙星的分子结构式见

图 1) ，并利用拉曼光谱的符合比尔定律特对盐酸左
氧氟沙星注射液进行了含量测定研究，结果拉曼光

谱可快速、简单地对盐酸左氧氟沙星注射液进行鉴
别、检查和含量测定，符合快速检测要求。

图 1 左氧氟沙星( A) 和氧氟沙星( B) 的分子结构式
Fig 1 Structural formula of levofloxacin( A) and ofloxacin( B)

1 仪器与试药
Thermo Nicolet DXR 激光显微拉曼光谱仪( 赛

默飞世尔，美国) ，OMNIC仪器控制软件和数据处理
软件; Agilent 1100 高效液相色谱仪 ( 安捷伦，美
国) ; 氧氟沙星对照品( 中国药品生物制品检定所，

批号 130454 － 200403) ，左氧氟沙星原料( 上海三维
制药厂，批号 1000310) 、盐酸左氧氟沙星原料( 上海
京新药业，批号 DK20 － 1003273 ) 和盐酸左氧氟沙
星注射液( 上海和丰制药有限公司; 批号 100601，
101001，101002) ，盐酸( 国药集团化学试剂有限公
司，批号 10011018) ，水为重蒸水。
2 实验方法与结果
2. 1 鉴别 取氧氟沙星对照品、左氧氟沙星原料、
盐酸左氧氟沙星原料粉末少许置于拉曼光谱仪样品

盘中进行光谱测定，得到各自的拉曼光谱图，见图 2。

图 2 拉曼光谱图( A: 1620 cm －1附近; B: 1400 cm －1附近)

Fig 2 Raman spectra( A: near about 1620 cm －1 ; B: near about 1400
cm －1 )

1．左氧氟沙星( levofloxacin) 2．盐酸左氧氟沙星( levofloxacin hydro-
chloride) 3．氧氟沙星( ofloxacin)

2. 2 检查 称取盐酸左氧氟沙星原料适量，以水

配成浓度约为 70 mg·mL －1的水溶液，用盐酸分别

调成 pH 1. 52、pH 3. 41、pH 4. 87、pH 5. 18、pH
6. 05、pH 7. 05、pH 7. 68、pH 9. 08、pH 10. 29、pH
11. 48 的水溶液，将这些溶液置于拉曼光谱仪的样
品池中进行拉曼光谱测定，所得图谱见图 3、图 4。

图 3 pH 1. 52 ～ 6. 05 的拉曼光谱图( 从下往上分别为 pH 1. 52、pH

3. 41、pH 4. 87、pH 5. 18、pH 6. 05; A: 1620 cm －1附近; B: 1400 cm －1

附近)

Fig 3 Raman spectra of pH 1. 52 － 6. 05 ( from down to up: pH 1. 52，

pH 3. 41，pH 4. 87，pH 5. 18，pH 6. 05; A: near about 1620 cm －1 ; B:

near about 1400 cm －1 )

图 4 pH 7. 05 ～ 11. 48 的拉曼光谱图( 从下往上分别为 pH 7. 05、pH

7. 68、pH 9. 08、pH 10. 29、pH 11. 48; A: 1620 cm －1附近; B: 1400

cm －1附近)

Fig 4 Raman spectra of pH 7. 05 ～ 11. 48 ( from down to up: pH 7. 05，

pH 7. 68，pH 9. 08，pH 10. 29，pH 11. 48; A: near about 1620 cm －1 ;

B: near about 1400 cm －1 )

2. 3 含量测定
2. 3. 1 线性关系考察 精密称取盐酸左氧氟沙星
原料适量，分别以水配成浓度为 31. 92，53. 20，
85. 10，106. 4，212. 5 mg·mL －1的溶液，将这些溶液

置于拉曼光谱仪的样品池中进行拉曼光谱测定，所

得的数据用 TQ 软件进行定量分析，回归系数为
0. 9997，表明盐酸左氧氟沙星浓度在 32. 92 ～ 212. 50
mg·mL －1范围内与峰面积呈良好线性关系。
2. 3. 2 检出限 取一定浓度的盐酸左氧氟沙星溶
液，置于样品池中进行测定，信噪比 3∶ 1 时，浓度为
3. 20 mg·mL －1。
2. 3. 3 定量限 取一定浓度的盐酸左氧氟沙星溶
液，置于样品池中进行测定，信噪比 10∶ 1 时，浓度为
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10. 60 mg·mL －1。
2. 3. 4 精密度试验 取 0. 1064 g·L －1的盐酸左

氧氟沙星溶液，连续测定 6 次，测得的平均浓度为
101. 30 mg·mL －1，计算 RSD为 0. 98%。
2. 3. 5 重复性试验 将盐酸左氧氟沙星注射液
( 上海和丰制药有限公司，批号 100601) 样品溶液连
续测定 6 次，测得的平均浓度为 107. 20 mg·mL －1，

RSD为 1. 3%。
2. 3. 6 加样回收试验 精密量取盐酸左氧氟沙星
注射液( 上海和丰制药有限公司，批号 100601) 样品
5 mL于试管中，精密称取盐酸左氧氟沙星原料 100
mg于试管中，超声溶解，溶解后将溶液置于拉曼光
谱仪样品池中进行拉曼光谱测定，测得回收率为

98. 7%，RSD为 2. 6% ( n = 5) 。

2. 3. 7 样品测定 将盐酸左氧氟沙星注射液 3 个
批次 ( 上海和丰制药有限公司，批号 100601，
101001，101002) 样品置于拉曼光谱仪样品池中进行
拉曼光谱测定，测得的浓度分别为 109. 50，98. 70，
103. 60 mg·mL －1。
2. 3. 8 高效液相色谱法验证 将同一批号( 上海
和丰制药有限公司，批号 100601 ) 的样品按照盐酸
左氧氟沙星注射液的法定标准方法进行含量测定，

结果为 102. 30 mg·mL －1，并进行 t 检验，结果和拉
曼光谱法测定的结果无显著性差异。
3 讨论
3. 1 根据采集的拉曼光谱，表 1 列出了盐酸左氧
氟沙星、左氧氟沙星和氧氟沙星的拉曼光谱主要位
移峰频率及归属［11，12］。

表 1 氧氟沙星、左氧氟沙星和盐酸左氧氟沙星的拉曼光谱主要位移频率( cm －1 ) 及其归属

Tab 1 Raman frequencies of ofloxacin，levofloxacin and levofloxacin hydrochloride

氧氟沙星( 消旋体) ( ofloxacin) 左氧氟沙星( levofloxacin) 盐酸左氧氟沙星( levofloxacin hydrochloride) 归属( assignment)

2999 m［宽峰( broad) ］ 3000 vw［宽峰( broad) ］ — ν CH3 + ν CH2

2985 m［宽峰( broad) ］ — 2962 m［宽峰( broad) ］ ν CH3 + ν CH2

2968 m［宽峰( broad) ］ — — ν CH3 + ν CH2

2949 m［宽峰( broad) ］ 2937 vw［宽峰( broad) ］ — ν CH3 + ν CH2

2934 m［宽峰( broad) ］ — 2934 m［宽峰( broad) ］ ν CH3 + ν CH2

— 2893 vw［宽峰( broad) ］ — ν CH3 + ν CH2

2785 m［宽峰( broad) ］ 2803 vw［宽峰( broad) ］ 2856 m［宽峰( broad) ］ ν CH

1719 w 1728 w 1719 w ν C = O( —OH)

1623 s 1616 s 1621 s ν C = O

1547 sm 1551 m 1547 m ν C = C［芳环( aromatic) ］

1519 m 1536 m — ν C = C［芳环( aromatic) ］

— 1469 m 1467 m δ CH + δ CH2 + δ CH3 + ν

1455 m — 1451 m δCH + δCH2 + δCH3 + ν

— 1442 m 1438 s δCH + δCH2 + δCH3 +

1399 s 1401 s 1401 s δ OH

1355 w 1359 m 1352 m［分叉( biforked) ］ δ CH + δCH2 + δ CH3

— — 1342 δ CH + δ CH2 + δ CH3

1325 w 1313 m 1319 w ν C—N

1287 w 1296 w — δ CH + δ CH2 + δ CH3 + ν

1257 w — — δ CH + δ CH2 + δ CH3 + ν

1236 w — — ν C － O

1227 w — — ν C － O

— 1208 w 1206 w ν C － O

1199 w — 1191 w ν C － O

— 1172 w — ν C － N

— 1162 w — ν C － N

1145 w — 1141 w ν C － N
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续表 1

氧氟沙星( 消旋体) ( ofloxacin) 左氧氟沙星( levofloxacin) 盐酸左氧氟沙星( levofloxacin hydrochloride) 归属( assignment)

— 1129 w 1115 ν C － N

1072 w — 1090 w ν C － N

1057 1041 1050 νC － N + ρCH2

1039 m — 1030 m νC － N + ρCH2

1010 1001 — νC － N + ρCH2

983 988 985 νC － N + ρCH2

893 m 905 m — νC － N + ρCH2

— — 889 νC － N + ρCH2

852 835 848 νC － N + ρCH2

— — 798 νC － N + ρCH2

786 m 783 m 783 m νC － N + ρCH2

750 749 746 νC － N + ρCH2

709 — — νC － N + ρCH2

688 — — ν CH + δ CH

670 668 663 ν CH + δ CH

— 653 645 ν CH + δ CH

599 — 596 δ 环( cyclo) + δ CH

569 560 567 δ 环( cyclo) + δ CH

548 547 538 δ 环( cyclo) + δ CH

504 486 491 δ 环( cyclo) + δ CH

注( note) : ν －伸缩振动( stretch vibration) ，δ －弯曲振动( bent vibration) ，s －强峰( stong peak) ，m －中等强度峰( medium intensity peak) ，w －弱峰( weak peak)

氧氟沙星在 2999，2986，2967，2949 cm －1的峰归

属于 CH3、CH2的对称和不对称伸缩振动，2786 cm －1

的峰应属于 CH的伸缩振动，1719 cm －1为羧基 C =
O的伸缩振动，1623 cm －1为 C = O 峰，最强峰 1623
cm －1可能由环伸缩振动引起，分子中的苯环、氮杂
环等伸缩振动可能对此峰均有一定贡献; 1547 cm －1

和 1519 cm －1的 2 个峰归属苯环伸缩振动，1455，
1355，1287，1257 cm －1的峰归属于 CH3、CH2的变形

振动，也可能含有环的伸缩振动; 1325 cm －1的峰应

是 C － N 伸缩振动; 1236，1227，1199 cm －1应为 C －
O伸缩振动; 1145，1072 cm －1的 2 个峰为 C － N伸缩
振动; 1057，1039，1010，983，893，852，786，750，709
cm －1的峰可归属于 C － N伸缩振动和 CH2 的 C － H
变形振动; 599，569，548，504 cm －1可归属于苯环或

氮杂环上 CH 或 CH2的变形振动，且受环上取代基

种类和位置的影响。以上这些峰全部或部分组合代
表了主要官能团，可作为鉴别的判断依据。
左氧氟沙星和氧氟沙星在分子结构上的区别在

于手性 C原子上 CH3和 H空间位置差异，由于空间
位置的差异可导致两分子在拉曼光谱图上差异，而

盐酸左氧氟沙星由于和盐酸形成盐酸盐，极性加大，

使三者分子结构产生一些细小的差异，它们之间的

这些微小的差异在拉曼光谱中得到放大，在图谱中

可以找到明显的差异: 3000 cm －1附近 CH3、CH2 的

伸缩振动 2999，2985，2968，2934 cm －1处存在明显的

差异; 在 1469，1455，1442，1287，1257 cm －1处 CH、
CH2、CH3 的 C － H 变形振动存在着差异; 在 1236，
1227，1208，1199 处 C － O伸缩振动也存在明显的差
异; 在 1172，1162，1145，1129 处 C － N 伸缩振动存
在差异; 在 889，798 CH2 变形振动存在差异，709，
688，599CH伸缩振动和 CH 变形振动存在差异，以
上这些峰可以区别左氧氟沙星。
3. 2 拉曼光谱可以鉴别出盐酸左氧氟沙星、左氧
氟沙星和氧氟沙星三者的差别。在图 2 中，盐酸左
氧氟沙星、左氧氟沙星和氧氟沙星( 消旋体) 三者的
拉曼光谱存在明显的差异，在 A 处左氧氟沙星为 2
个峰，左边峰大，右边峰小，氧氟沙星也为 2 个峰，但
峰的大小正好与左氧氟沙星相反，左峰小右峰大，左

氧氟沙星只是 1 个峰; 在 B 处，左氧氟沙星和盐酸
左氧氟沙星基本一致，氧氟沙星却为 2 个峰; 在 C
处，左氧氟沙星和盐酸左氧氟沙星均为弱峰，而氧氟

沙星却为强峰; 在 D 处，左氧氟沙星和盐酸左氧氟
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沙星均为弱峰，而氧氟沙星却为强峰; 在 E 处，左氧
氟沙星和盐酸左氧氟沙星均为弱峰，而氧氟沙星却

为强峰。具体的峰位在光谱解析中已作了详细的说
明。
3. 3 拉曼光谱可以检查盐酸左氧氟沙星溶液的
pH。在图 3 和图 4 中，从下往上分别为 pH 1. 52、pH
3. 41、pH 4. 87、pH 5. 18、pH 6. 05、pH 7. 05、pH
7. 68、pH 9. 08、pH 10. 29、pH 11. 48 共 10 个 pH 梯
度的盐酸左氧氟沙星水溶液，从图中可以看出 pH
在 6. 05 时，A 处的峰形开始变小，到 pH 7. 05 时发
生突变，A处的峰形基本消失，同样在 B 处，也是在
pH 7. 05 时发生突变，由 2 个分离的小峰突变成单
峰; 在图 3 中，从下往上分别为 pH 7. 05、pH 7. 68、
pH 9. 08、pH 10. 29、pH 11. 48，在图中 A 处和 B 处
基本上没有差异。出现这种现象的原因可能是: 在
pH 7 以下为酸性条件，此时左氧氟沙星以盐的形式
存在，在 pH 7 以上是为碱性条件，此时的左氧氟沙
星以游离态形式存在，拉曼光谱能够检测到这些细

微的差别。
3. 4 拉曼光谱可以对盐酸左氧氟沙星注射液进行
含量测定，拉曼光谱法结合 TQ 分析软件，可以对盐
酸左氧氟沙星注射液进行准确含量测定。实验中得
到的回归系数达到 3 个 9，回收率也超过 95%，基本
上满足含量测定的要求。
3. 5 通过以上实验，拉曼光谱可以鉴别出氧氟沙
星( 消旋体) 、左氧氟沙星和盐酸左氧氟沙星三者光
学异构体，并利用拉曼光谱的符合比尔定律特对盐

酸左氧氟沙星注射液进行了含量测定研究，含量测

定的结果与高效液相色谱法测定的结果一致，实验

所用时间与高效液相色谱法相比，具有快速、简便、
无损特性，因此拉曼光谱法可快速、简单地对盐酸左
氧氟沙星注射液进行鉴别、检查和含量测定，符合快
速检测要求。
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