
摘要
本文采用 Agilent 7100 毛细管电泳系统来拆分佐米曲普坦手性异构体。以内径 
50 µm、有效长度 56 cm 石英毛细管为分离通道，以 30 mmol/L 羟丙基-β-环糊精
溶液为电泳缓冲液，佐米曲普坦对照品与 R-异构体分离度为 3.1，R-异构体在 
1.25 µg/mL 到 10 µg/mL 之间线性关系良好 (r = 0.9994)，定量限为 1.25 µg/mL，连
续进样 6 次 R-异构体峰保留时间 RSD 为 0.135%，峰面积 RSD 为 3.5%，佐米曲普
坦理论塔板数为 27000，符合中国药典相关要求。

前言
手性拆分是药物分析的难点，使用传统的液相色谱法来拆分手性异构体，面临
色谱柱使用成本高昂、多采用正相流动相体系对环境污染大等问题。佐米曲
普坦 (Zolmitriptan) 化学名为(S)-4-[3-[2-(二甲胺基)乙基]-1H-吲哚-5-甲基]-2-恶唑烷
酮，是目前治疗偏头疼较理想的药物之一。其结构中有一个手性中心，如图 1 
所示，S-构型是有效成分，R-构型是无效成分。本文运用毛细管区带电泳 (CZE) 
有效分离了佐米曲普坦的对映体，并且能够准确定量，精密度良好。

图 1. 佐米曲普坦和其 R-异构体结构
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实验部分
本实验根据 2015 版中国药典二部关于佐米曲普坦 R-异构体
测定方法建立，分离条件参照中国药典相关内容[1]。

试剂和样品

磷酸为色谱纯级，购于迪马公司；盐酸为分析纯级，购
于百灵威公司；羟丙基-β-环糊精购于 Sigma 公司；水为 
Millipore Milli-Q 超纯水系统现制备的纯水；1 mol/L 氢氧化
钠溶液、50 mmol/L 磷酸钠缓冲液 (pH 2.5) 购于安捷伦科技
有限公司；佐米曲普坦对照品和R-异构体对照品来自中国
食品药品检定研究院。

仪器和设备

实验采用 Agilent 7100 毛细管电泳系统对佐米曲普坦和其  
R-异构体进行分析。

实验选用 50 µm 内径、有效长度 56 cm 的未涂层石英毛
细管作为分离管道，部件号 G1600-61211。新毛细管使用
前用 1 mol/L 氢氧化钠溶液冲洗 20 min，每天使用毛细管
前用 1 mol/L 氢氧化钠溶液冲洗 5 min，然后用纯水冲洗 
10 min[2]。

标准品制备

佐米曲普坦对照品溶液：称取佐米曲普坦对照品适量，溶
于 0.1 mol/L 盐酸配成 0.5 mg/mL 溶液。

R-异构体对照品溶液：称取 R-异构体对照品适量，溶于 
0.1 mol/L 盐酸配成 0.5 mg/mL 溶液。

系统适用性溶液 1：称取佐米曲普坦对照品和 R-异构体对
照品适量，溶于 0.1 mol/L 盐酸配成含有二者各 0.5 mg/mL 
的溶液。

系统适用性溶液 2：称取佐米曲普坦对照品和 R-异构体对
照品适量，溶于 0.1 mol/L 盐酸配成含佐米曲普坦 0.5 mg/mL  
和 R-异构体 2.5 µg/mL 的溶液。

R-异构体标准工作溶液：精密量取 R-异构体对照品溶液适
量，用 0.1 mol/L 盐酸稀释成 10.0、7.5、5.0、2.5、1.25 µg/mL  
的溶液。

电泳条件

电泳缓冲液：  30 mmol/L 羟丙基-β-环糊精，用磷酸
调节 pH 值至 2.2 的 50 mmol/L 磷酸二
氢钠缓冲溶液配制

毛细管卡盒温度： 25 °C

检测波长：  225 nm，4 nm 带宽；参比 360 nm，
100 nm 带宽

电泳程序：  1. 预冲洗，电泳缓冲液冲洗 10 min 
2. 进样，35 mbar 进样 5 s 
3. 应用电压，0.3 min 升高到正 20 KV 
4. 停止时间，27 min

结果与讨论
按照本文所述电泳方法分离佐米曲普坦和 R-异构体，分离
效果如图 2 所示，自上而下 A 图为佐米曲普坦对照品谱
图，B 图为 R-异构体对照品谱图，C 图为系统适用性溶液 1  
谱图，其中佐米曲普坦和 R-异构体能够达到完全基线分离。

图 2. 典型电泳谱图：A，佐米曲普坦；B，R-异构体；C，系统适用性
溶液 1
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中国药典 2015 版要求在做系统适用性溶液 2 的时候，理论
塔板数按照佐米曲普坦峰计算不低于 5000。本实验所得实
际结果如图 3 所示，佐米曲普坦理论塔板数为 27000，佐米
曲普坦对照品与 R-异构体的分离度为 3.1，分离效果良好，
并满足中国药典 2015 版的系统适用性要求。

图 3. 系统适用性溶液 2 分离谱图：1，佐米曲普坦；2，R-异构体

连续进样 6 次系统适用性溶液 2 进行精密度实验。6 次进
样叠加谱图结果见图 4，其中 R-异构体峰保留时间 RSD 为
0.135%，峰面积 RSD 为 3.5%，精密度良好。本实验使用的是
未涂层毛细管，为了获得良好的重现性，建议每天新使用
毛细管时应当使用 1 mol/L 氢氧化钠溶液冲洗活化毛细管。

图 4. 系统适用性溶液 2 连续进样 6 针所得叠加谱图：1，佐米曲普
坦；2，R-异构体

根据文中所述实验方法，分别对 10.0、7.5、5.0、2.5、
1.25 µg/mL 的 R-异构体标准工作溶液进行电泳分析，用校
正峰面积 A 对浓度 C 进行线性回归曲线的绘制。如图 5 所
示，线性回归方程为 A = 0.00169569*C-0.0000869，r = 0.9994， 
表明在 1.25 µg/mL 到 10 µg/mL 之间线性关系良好，定量限
为 1.25 µg/mL。

图 5. R-异构体线性回归曲线

结论
本文使用毛细管区带电泳拆分佐米曲普坦中的 R-异构体，建
立了准确可靠的分离方法，并且满足 2015 版中国药典的系
统适用性要求。在实验中佐米曲普坦和 R-异构体能够达到基
线分离，保留时间和峰面积重现性良好，并且可实现对 R-异
构体的准确定量分析。另外，Agilent 7100 毛细管电泳系统使
用 Chemstation 图形化操作软件，操作起来十分简便，为佐
米曲普坦这类化药的异构体分析提供了有力的工具。
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