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摘　要　采用复乳-溶剂挥发法制备阿霉素聚乳酸微球, 通过扫描电镜观察微球的形态, 采用紫外分

光光度法测定微球中阿霉素的含量。结果表明, 所制备的阿霉素聚乳酸微球外形圆整, 阿霉素溶液在

1. 70—34. 1�g / mL 浓度范围内线性良好, 校准曲线回归方程为 A = 0. 0422C+ 0. 1845, 相关系数 r 为

0. 9997,平均回收率为 99. 5% ( RSD= 0. 50% )。
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1　引言
阿霉素( Adriamycin, ADM ) 属蒽环类抗生素,是当今公认的强效广谱抗癌药物,具有较强的细

胞毒性作用, 临床上广泛应用于白血病和各种恶性肿瘤的治疗 [ 1] ,但该药具有较强的心脏毒性及骨

髓抑制作用, 在一定程度上限制了其临床应用。如将阿霉素制备成具有缓释作用的微球制剂,理论

上可减轻阿霉素对机体的心脏毒性及骨髓抑制作用, 提高化疗效果
[ 2]
。生物可降解材料聚乳酸

( Polylactide, PLA)因其优良的生物相容性及生物可降解性,被广泛地用于药物缓/控释系统
[ 3]
。本

文采用复乳-溶剂挥发法[ 4]制备了阿霉素聚乳酸微球, 考察了微球的形态,并用紫外分光光度法测

定了载药微球中阿霉素的含量。

2　实验部分

2. 1　试剂与仪器

聚乳酸( PLA,分子量 30000,济南岱罡生物科技有限公司) ;阿霉素(浙江海正药业有限公司,

国药准字: H33021980) ; 明胶、Tw een-60、二氯甲烷均为分析纯; 0. 9%生理盐水。实验用水为去离子

水。

FA 2004 型电子天平(上海舜宇恒平公司) ; 79-1型恒温磁力搅拌器(金坛中大仪器厂) ;

UV 1102型紫外分光光度仪(上海天美公司) ; 0406-1型离心沉淀器 (上海医疗器械集团公司) ;

S-450扫描电子显微镜(日本日立公司)。

2. 2　实验方法

将 0. 5g 聚乳酸溶解于 5mL 二氯甲烷中, 加入 1mL 5mg / mL 阿霉素水溶液, 高速搅拌 10min

得到初乳液,室温下倒入含 0. 15% Tween-60的1%明胶溶液 100mL 中,高速搅拌乳化 20min得复



乳液,然后低速搅拌 3h使二氯甲烷挥发完全, 于 1500r/ min转速下离心分离 3min, 收集微球,用蒸

馏水冲洗,常温干燥得粉末状桔红色固体微球。用扫描电镜分析微球形态,用紫外分光光度法测定

微球中阿霉素的含量。

3　结果与讨论

3. 1　微球的形态及表面特性

图 1　阿霉素聚乳酸微球的扫描电镜[ a(×500) , b (×1000) ]

从图 1可以看出,阿霉素聚乳酸微球呈球形, 有少量空白微球,可能是搅拌速度过快所致。微球

表面粗糙, 有较小的凹凸现象, 这可能是溶剂挥发过程所致, 这也将成为内部药物与外相溶液自由

“交换”的通道。并且由于聚乳酸的玻璃化转变温度较低, 熔点较低,微球在局部放大时,由于真空条

件下电子束能量很高容易使微球变形 [ 5] , 所以对于聚乳酸微球放大倍数一般不要超过 5000倍, 以

防止聚合物的融化变形。在药物释放过程中,除了随着聚乳酸的降解药物释放以外,这些小的凹凸

也有助于药物分子从微球本体逃逸到体液中。

3. 2　测定波长的选择

以阿霉素原药制剂为对照品,取阿霉素对照品的生理盐水溶液( 6. 82�g/ mL) ,以生理盐水为空

白, 在 200—400nm 波长范围内作紫外扫描, 阿霉素在波长 232. 5nm 处有最大吸收, 故选定

232. 5nm为测定波长。

图 2　阿霉素浓度与吸光度的关系曲线

3. 3　校准曲线的绘制

准确称取干燥恒重的阿霉素对照品 3. 41mg

置于小烧杯中, 加 20mL 生理盐水溶解后转入

100mL 容量瓶中,用生理盐水稀释定容,配制浓度

为 34. 1�g/ mL 的标准液。分别取 0. 5、1. 0、1. 5、

2. 0、3. 0、4. 0、5. 0、10. 0mL 标准溶液, 以生理盐水

定容至 10mL,配成系列浓度。在 232. 5nm 波长处

以生理盐水为空白, 测定吸收度值 ( A ) , 绘

制校准曲 线 ( 图 2 ) , 并 计 算 得 回 归 方 程

A = 0. 0422C+ 0. 1845( r= 0. 9997, n= 8) ,线性范围为 1. 70—34. 1�g/ mL。

3. 4　稳定性实验

取浓度为 6. 82�g/ mL 的阿霉素对照品生理盐水溶液,室温下避光放置,分别于 0、1、2、3、4、5h

测其吸光度值,结果几乎没有变化,说明 5h内含量测定结果的稳定性良好。
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3. 5　回收率实验

取阿霉素含量为 5. 96�g/ mL 的阿霉素聚乳酸微球样品溶液 3份,分别准确加入浓度为 8. 52、

17. 05、25. 58�g/ mL 的标准溶液,测定吸光度,根据校准曲线(图 2) ,计算实测结果,根据回收率=

100%·(测得量- 样品原含量) /加标量计算回收率,结果见表 1。3种浓度的阿霉素溶液的平均回

收率为 99. 5% ,相对平均偏差 RSD为 0. 50%。
表 1　阿霉素的回收率实验 ( n= 3)

样品原含量

( �g/ mL)

加标量

(�g/ mL )

测得量

( �g/ mL)

回收率

( % )

平均回收率

( % )

相对偏差

( % )

相对平均偏差

( % )

5. 96 8. 52 14. 38 98. 8 0. 70

5. 96 17. 05 23. 04 100. 2 99. 5 0. 70 0. 50

5. 96 25. 58 31. 38 99. 4 0. 10

3. 6　阿霉素聚乳酸微球中阿霉素含量的测定

称取阿霉素聚乳酸微球样品 3份分别置于带塞具的刻度试管中,加入二氯甲烷溶解聚乳酸,再

加入生理盐水振荡 30min,取水层在波长 232. 5nm 处测吸光度,代入回归方程,计算得微球中阿霉

素含量平均值为 6. 53�g/ mg。

4　结论
采用复乳-溶剂挥发法制备了阿霉素聚乳酸微球,扫描电镜分析表明所制得的微球外形圆整。

利用紫外分光光度法测定微球中阿霉素的含量,突出优点是操作简单易行,回收率符合要求,重现

性好,尤其适应微球研制初期反复大量地进行含量测定的需要, 具有很高的实用价值,亦适用于其

它水溶性药物聚乳酸微球的载药量的测定。
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Determination of Adriamycin in Polylactic Acid Microball oon
by Ultraviolet Spectrophotometry
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( Dep ar tment of A pp lied Chemistr y and Env ironmental E ng ineer ing , Bengbu Coll ege, B eng bu, A nhui 233030, P. R .China)

Abstract　Adriamycin polylactic acid microballoon was prepared w ith double emulsion-solvent

evaporation technique, and the shape of the microballoon characterized by scanning elect ron
microscopy ( SEM ) . The concentration of adriamycin in the microballon w as analyzed by ult raviolet

spectrophotometry. The results show ed that the microballoon had smooth spherical surfaces. The
linearity of adriamycin was bet ter in the range of 1. 70 to 34. 1�g/ mL, A = 0. 0422C+ 0. 1845,

r= 0. 9997. The average recovery w as 99. 5% ( RSD= 0. 50% ) .
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