
阿西美辛在高锰酸钾2亚硫酸钠体系中的流动注射化学发光分析

张志洁 , 壮亚峰 , 鞠　先 3

(南京大学 分析科学研究所 生命分析化学教育部重点实验室 , 江苏 南京 210093)

摘要 : 目的　研究阿西美辛对高锰酸钾2亚硫酸钠化学发光体系的增敏作用 ,建立阿西美辛的简便、快速测定新

方法。方法　利用阿西美辛对高锰酸钾2亚硫酸钠化学发光体系的增敏作用 ,结合流动注射技术对其含量进行定量

测定。结果　在 110×10 - 2 mol·L - 1 H3 PO4 - 510×10 - 5 mol·L - 1 KMnO4 - 410×10 - 4 mol·L - 1 Na2 SO3体系中 ,化学发光

强度与阿西美辛浓度在 110×10 - 7 - 110×10 - 5 mol·L - 1呈线性关系 ,在 3倍信噪比 ,阿西美辛的检出限为 619×10 - 8

mol·L - 1 ,对 215×10 - 6 mol·L - 1阿西美辛测定获得满意结果。结论　该方法快速、简便、准确度好、灵敏度高、选择性

好 ,对临床医学研究具有实际意义。
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Abstract : Aim　To study the sensitizing effect of acemetacin (ACE) on the weak chemiluminescent (CL)

reaction of KMnO4 with sulfite and establish a fast and convenient method for CL detection of ACE. Methods　

Using the sensitizing effect of ACE on KMnO42Na2 SO3 system and flow injection technique to determine the

concentration of ACE. Results　Under optimal conditions , the CL intensity of 110 ×10 - 2 mol·L - 1 H3 PO4 -

510×10
- 5

mol·L - 1
KMnO4 - 410 ×10

- 4
mol·L - 1

Na2 SO3 was proportional to the concentration of ACE

ranging from 110×10 - 7 to 110 ×10 - 5 mol·L - 1 . The detection limit of ACE was 619 ×10 - 8 mol·L - 1 at 3σ.

Satisfactory results were obtained for determination of ACE at 215 ×10
- 6

mol·L - 1
. Conclusion 　The present

method showed good precision ,high sensitivity and selectivity and could be used for fast and convenient detection
of ACE. It would be of significance to the clinical and pharmacological study of acemetacin.
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　　阿 西 美 辛 [ 12( 42chlorobenzoyl )252methoxy222
methyl212indole232acetic acid , acemetacin ,ACE]作为新

型非甾体消炎镇痛药 ,临床上用于治疗风湿性关节

炎、手术后疼痛与感染。由于良好的疗效和较少的

副反应 ,近年来阿西美辛的临床应用受到人们的青

睐。为进行 ACE的检测、监测和开展其药代动力

学、疗效与药理学研究 ,迫切需要发展灵敏、快速的

分析方法。目前 ,测定阿西美辛的方法主要有紫外

光谱法[1 ]、高效液相色谱法[2 - 4 ]、极谱法[5 ]、溶出伏

安法[6 ]和近红外 FT2拉曼光谱法[7 ]等。迄今已报道

的方法可以检测 1197×10
- 6

- 110 ×10
- 5

mol·L - 1的
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阿西美辛[6 ]。化学发光分析法具有灵敏度高、仪器

简单等特点 ,尚未用于阿西美辛及其相关化合物的

检测。本文建立了高锰酸钾2亚硫酸钠2阿西美辛化
学发光体系 ,结合流动注射技术实现了阿西美辛的

化学发光分析。该方法具有快速、简便、准确的优

点 ,可以对 110×10
- 7

- 110×10
- 5

mol·L - 1的阿西美

辛进行选择性测定 ,对临床医学研究可能具有实际

意义。

材料和方法
仪器　化学发光分析用 IFFM2D型流动注射发

光分析仪 (西安瑞迈电子有限公司)进行。化学发光

光谱由一系列干涉滤光片在 IFFM2D上通过静态方

法得到。由于各个滤光片的透光性不同 ,滤光片经

过生产厂家的校正。文中给出的光谱数据均为校正

后的结果。荧光光谱用 RF25301PC型荧光光谱仪获

得。流动注射化学发光检测装置如图 1所示。

P1 and P2 : Peristaltic pump ; V : Six2way injection valve ; F : Flow cell ; W:

Waste solution ; HV : High voltage ; PMT: Photomultiplier tube ; Rec :

Recorder ; AMP : Amplifier

Figure 1 　Schematic diagram of the chemiluminescent2
flow injection analysis ( CL2FLA ) system for the

determination of papaverine

药品与试剂　阿西美辛由江苏省药检所提供 ,

配制成 110×10
- 5

mol·L - 1储备液。高锰酸钾 (0101

mol·L - 1 ) 、亚硫酸钠 (0101 mol·L - 1 ) 、硫酸、盐酸、硝

酸等试剂均为分析纯 ,水为二次去离子水。

实验方法　将酸性高锰酸钾和亚硫酸钠溶液分

别泵入流路中 ,直到形成稳定的基线。将阿西美辛

溶液 30μL注入酸性高锰酸钾溶液的流路中并记录

发光信号。进样的频率为 90次·h - 1
,进样时间为 20

s。取一定量阿西美辛贮备液 ,稀释成各数量级浓度

的工作液 ,进行化学发光测定 ,测其峰高 ,绘制工作

曲线。静态测量方法用于记录化学发光动力学曲

线。

结果与讨论
1　发光过程的动力学特征

化学发光反应的速率是化学发光体系的重要特

征 ,也是设计流动注射系统的主要参数。图 2为静

态注射法记录的高锰酸钾2亚硫酸钠2阿西美辛体系
的动力学曲线。显而易见 ,这一体系的发光是一快

速过程 ,加入亚硫酸钠于高锰酸钾2阿西美辛溶液
后 ,即观测到化学发光信号。从发光开始到发光强

度达到最大值所用的时间小于 0103 s ,并在 011 s内

完成整个发光过程。当阿西美辛不存在时 ,加入亚

硫酸钠产生的化学发光信号比其存在时低 217 倍 ,

且动力学过程更慢。这一特征为建立流动注射化学

发光快速测定阿西美辛的方法奠定了基础。

Figure 2　Time course of CL emission of 510×10 - 5 mol·
L - 1 KMnO4 - 110 ×10 - 2 mol·L - 1 H3 PO4 (a) and a +

215×10
- 6

mol·L - 1
ACE ( b) upon addition of 410 ×

10 - 4 mol·L - 1 Na2 SO3

2　阿西美辛对高锰酸钾2亚硫酸钠发光反应的增敏
作用

高锰酸钾2亚硫酸钠体系是一经典的弱化学发
光体系 ,由于一些物质对这一发光体系的增敏作用 ,

它已在化学发光分析中得到广泛应用[8 - 10 ]。图 3为

加入阿西美辛前后这一体系的化学发光光谱图 ,最

大发光波长为 535 nm。加入阿西美辛后 ,这一体系

化学发光光谱的轮廓基本不变 ,发光光强度增大 ,在

535 nm处 ,215 ×10
- 6

mol·L - 1阿西美辛的加入使发

光强度增加 217倍。可见 ,阿西美辛对高锰酸钾2亚
硫酸钠发光反应具有增敏作用。这一作用可用于阿

西美辛的定量测定。

3　检测条件的优化

当阿西美辛用作增敏剂时 ,高锰酸钾与亚硫酸

钠之间的弱化学发光反应的发光强度明显增强 ,而

且发光强度与阿西美辛的浓度成比例。为获得较高

的检测灵敏度及较宽的检测范围 ,对实验条件进行

了优化。
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Figure 3 　CL spectra of 510 ×10 - 5 mol·L - 1 KMnO4 +

410×10
- 4

mol·L - 1
Na2 SO3 + 110 ×10

- 2
mol·L - 1

H3

PO4 (a) and (a) + 215×10
- 6 mol·L - 1 ACE (b)

分别考察以 110 ×10 - 2 mol·L - 1磷酸、硫酸、盐

酸、硝酸、多聚磷酸和醋酸为反应介质的发光强度 ,

在这些介质中 ,510 ×10
- 5

mol·L - 1
KMnO4 - 410 ×

10
- 4

mol·L - 1
Na2 SO3 - 215×10

- 6
mol·L - 1

ACE的相

对发光强度分别为1 800 ,1 150 ,1 600 ,850 ,1 580和

1 400。磷酸介质中发光强度最高 ,故选用磷酸进行

以下实验。

当磷酸浓度在 0 - 110×10
- 2

mol·L - 1
,化学发光

信号随浓度增加而增加。磷酸浓度大于 110×10 - 2

mol·L - 1时 ,化学发光信号降低 ,可能是高浓度的 H+

抑制了该化学发光反应。因此 ,本体系选用磷酸的

浓度为 110×10
- 2

mol·L - 1。

在其他条件不变 ,高锰酸钾浓度为 510 ×10
- 5

mol·L - 1时 ,可获得最大的相对化学发光强度。当高

锰酸钾浓度大于这一数值时 ,由于高锰酸钾本身颜

色加深 ,产生内滤效应使化学发光强度降低 ,所以选

择高锰酸钾浓度为 510×10
- 5

mol·L - 1。

亚硫酸钠浓度也影响化学发光的强度。在亚硫

酸钠浓度为 410 ×10 - 4 mol·L - 1时 ,可获得最大的相

对化学发光强度 ,所以选择这一浓度进行阿西美辛

的测定。

4　校准曲线、精密度和检出限

在选定的最佳实验条件下 ,化学发光强度 ( I)与

阿西美辛浓度 ( C)在 110×10
- 7 - 110×10 - 5 mol·L - 1

呈良好的线性关系 ,回归方程为 I = 6131 ×10
- 4

+

4162×10
- 4

C ( mol·L - 1 ) 。相关系数为01993 9。对

浓度为 215 ×10
- 6

mol·L - 1阿西美辛进行 15次平行

测定 ,相对标准偏差为 316 %。在 3倍信噪比 ,计算

得出该方法的检出限为 619×10 - 8 mol·L - 1。

5　干扰实验

试验了阿西美辛药品和生物样品中常见物质对

阿西美辛测定的影响。当测定组分浓度为 215 ×

10
- 6

mol·L - 1
,以相对误差小于 1010 %为允许量时 ,

共存物质葡萄糖和维生素 C的允许限度为 10 倍 ;

La
3 + 为 50 倍 ; Ni

2 +
, Pb

2 +
, Zn

2 +
,Ca

2 +
, K

+ 和 Na
+ 为

100倍 ;Cr3 + ,Co2 + ,Cd2 +和 Sn4 +为 200倍。因此本方

法可用于药物中阿西美辛的检测而不受共存离子的

干扰 ,具有较好的选择性。阿西美辛在生物体内可

转化为吲哚美辛。同浓度的吲哚美辛对阿西美辛的

测定有干扰 ,故该化学发光分析法对阿西美辛的药

理学研究不适用。

6　样品分析

用合成样品进行阿西美辛的分析以验证方法的

可靠性。合成样品溶液含 3种不同浓度的阿西美辛

与 110×10
- 4

mol·L - 1
KCl ,110×10

- 4
mol·L - 1

NaCl和

110×10
- 5

mol·L - 1葡萄糖。结果见表 1 ,3份合成样

品测定的相对标准偏差小于 110 % ,回收率为 97 %

- 102 %。

Table 1 　Analytical results of ACE in synthetic
samples

Sample
Added Π
mol·L - 1

(×10 - 6)

FoundaΠ
mol·L - 1

(×10 - 6)
RSDΠ% RecoveryΠ%

1 2100 1197 017 9817

2 4100 3189 016 9713

3 6100 6106 017 101

aAverage of determination for three times

7　讨论

高锰酸钾2亚硫酸钠体系的化学发光机制已有
报道[8 - 10 ]。本文对高锰酸钾2亚硫酸钠2阿西美辛体
系的发光机制进行讨论。

阿西美辛是荧光物质 ,荧光光谱如图 4所示 ,由

发射曲线 (b)可知其最大荧光发射波长为 375 nm ,R

为瑞利散射曲线。在酸性介质中 ,最大荧光发射波

长蓝移至 362 nm ,同时荧光强度减弱 ,如图 5所示。

加入高锰酸钾后 ,随着反应时间的增加 ,阿西美辛被

酸性高锰酸钾缓慢地氧化 ,在 362 nm处的荧光强度

减弱 ,同时在 430 nm处出现了一个新的荧光发射

峰 ,该峰的强度随 362 nm处荧光强度的减弱而增

加。酸性高锰酸钾或Mn
2 +体系中无此现象 ,在磷酸

介质中 Mn2 + 的荧光光谱的最大发射波长为 330

nm[11 ]。可推测 430 nm处的荧光发射是由阿西美辛

的氧化产物引起的。
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R : Rayleigh scattering

Figure 4　Fluorescence excitation (a) and emission (b)

spectra of 215×10
- 6

mol·L - 1
ACE

Figure 5 　Effect of the reaction time on fluorescent

spectrum of 510 ×10
- 5

mol·L - 1
KMnO4 - 213 ×10

- 6

mol·L - 1 ACE - 110×10 - 2 mol·L - 1 H3 PO4

高锰酸钾氧化亚硫酸钠的化学发光在 400 - 705

nm ,化学发光的最大发光波长为 535 nm (图 3) 。阿

西美辛的加入使发光光强度增大 ,化学发光光谱的

轮廓基本不变 ,同时化学发光光谱与阿西美辛及其

氧化产物的荧光光谱明显不同 ,因此阿西美辛没有

参加最终的化学发光步骤。根据文献[9 ,12 ]所报道

的化学发光光谱 ,可以推断高锰酸钾2亚硫酸钠2阿
西美辛体系的发光体为激发态的二氧化硫 ,整个机

理可以表示为 :

ACE + MnO4
- →[ACE]ox

[ACE]ox + HSO3
- →HSO3·

HSO3·→S2O6
2 - + 2H+

S2O6
2 - →SO4

2 -
+ SO2

3

SO2
3 →SO2 + hν
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