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摘 要 ：基于异烟肼分子结构中的酰肼基具有较强的还原性，可将 Fe”还原为Fe ，选择水合红菲绕啉二磺 

酸钠作为 Fe 的显色剂 ，建立了可见分光光度法测定异烟肼的新方法．在最佳实验条件下，异烟肼的浓度在 0．04～ 

3．2 g·mI 范围内符合比尔定律，表观摩尔吸光系数 e一1．14×10 L·mol ·cm_。，检测限为 0．033／zg· 

mL ．方法可用于异烟肼片剂和尿样 中异烟肼含量 的测定 ． 
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异烟肼，又名异烟酰肼，雷米封，是一种高效、低毒、价廉的一线抗结核药物，常和其他抗结核病药联合使 

用，以增强疗效和克服耐药菌．然而，人体内高浓度的异烟肼会导致癫痫、肝功能衰竭甚至死亡[1]．因此，建立 

一 种简单 、灵敏、快速的测定异烟肼的方法具有重要意义． 

目前，已报道的测定异烟肼的方法主要有分光光度法 ]、荧光光谱法 ]、电化学分析法 、化学发 

光法_1 、毛细管电泳法Ⅲ】 、流动注射分析法l_】 、高效液相色谱法_1  ̈等．然而，上述方法有的灵敏度不 

高口 '11--143，有的相对标准偏差较大_2 ，有的尚未进行生物样品分析 ，有的反应时间较长 、反应温 

度较高 ]，有的仪器昂贵、分析成本较高口 ]，存在一定不足．我们根据异烟肼分子结构中的酰肼基具有较 

强的还原性，能将 Fe。 还原为Fe抖，然后与水合红菲绕啉二磺酸钠作用生成红色配合物，其吸光度与异烟肼 

浓度在一定范围内呈正 比，从而建立了间接测定异烟肼的新方法．该法具有灵敏度高 、仪器易于普及 ，操作简 

便等特点，可用于异烟肼片剂和尿样 中异烟肼含量的测定． 

1 实验部分 

1．1 仪器与试剂 

Gold spectrumlab 54紫外可见分光光度计(上海棱 光技术有限公司)；752N 型紫外 一可见分光光度计 

(上海精密科学仪器有限公司)． 

异烟肼 (上海华硕精细 化学品有 限公 司)，配制成 1．0 g·L 的标 准储备液 ，避光 保存 ，用时稀 释至 

4O g·mL 的工作液；FeC1。(天津科密欧化学试剂公司)溶液：5．56×10 mol·L_。；水合红菲绕啉二磺 

酸钠(Sigma公司)：1．69×lO mol·L_。．其余试剂均为分析纯． 

1．2 实验方法 

在 10 mL容量瓶中，依次加入 1．20 mL 5．56×10 mol·L 的 FeC1。溶液 ，一定量的异烟肼 ，1．60 mL 

1．69×10 mol·L 的水合红菲绕啉二磺酸钠，用蒸馏水稀释至刻度，摇匀．以试剂空白为参比，使用 1 am 

的比色皿在 544 nm处测定溶液的吸光度． 
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2 结果与讨论 

2．1 吸收光谱 ‘ 

按照实验方法配制相应溶液，以蒸馏水为参比，扫描得 Fe。 和水合红菲绕啉二磺酸钠混合溶液(图 1曲 

线 1)与 FeC1。一异烟肼一水合红菲绕啉二磺酸钠反应体系(图 1曲线 2)的吸收光谱曲线．两曲线在 54：4 nm 

处吸光度相差较大．为消除干扰，实验中以试剂空白为参比，在 544 nm处测定反应产物的吸光度．推测体系 

可能的反应机理是异烟肼分子结构中的酰肼基具有较强的还原性，可将 Fe抖还原为 Fe抖，而水合红菲绕啉 

二磺酸钠为邻菲罗啉类化合物，其 1、10位上的N原子电子云密度较大 可与 Fe 配位形成红色配合物． 

图1 吸收光谱 

2．2 试剂加入顺序 ． 

试验了三种试剂加入顺序对吸光度的影响．结果表明，当顺序为 FeC1。一异烟肼一水合红菲绕啉二磺酸 

钠时，体系的灵敏度最高，约为 FeC1。一水合红菲绕啉二磺酸钠一异烟肼顺序灵敏度的 6倍，异烟肼一水合 

红菲绕啉二磺酸钠一FeC1。顺序灵敏度的2倍．故实验以FeC1。一异烟肼一水合红菲绕啉二磺酸钠的顺序加 

入试剂．这一顺序也说明体系中FeC1。与异烟肼先作用，生成的Fe计再与水合红菲绕啉二磺酸钠配位显色． 

与选择的顺序相比，FeCI。一水合红菲绕啉二磺酸钠一异烟肼顺序的灵敏度最低，原因是 FeC1。与水合红菲 

绕啉二磺酸钠先混合，Fe计会与水合红菲绕啉二磺酸钠形成配合物，不利于 Fe抖与异烟肼的反应，导致异烟 

肼反应不完全，灵敏度低．而异烟肼一水合红菲绕啉二磺酸钠一FeC1。灵敏度较高，是因为异烟肼和水合红 

菲绕啉二磺酸钠混合后，二者并不发生反应，当继续加入 Fe抖后，可能是与水合红菲绕啉二磺酸钠相比，异 

烟肼更易与 Fe抖反应，生成的 Fe计较多，所以灵敏度稍高． 

2．3 FeC1 浓度的影响 

按分析步骤，固定异烟肼和水合红菲绕啉二磺酸钠的浓度不变，实验 FeC1。的浓度对体系吸光度的影响 

(图 2)．结果表明，随着 FeC1。浓度的增大 ，溶液的吸光度逐渐增大 ，当浓度为 6．67×10 mol·L 时吸光 

度最大，表明Fe 。‘与水合红菲绕啉二磺酸钠作用生成的红色配合物的量最多；若继续增大其浓度，吸光度降 

低，原因可能是较多的Fe。 和Fe 竞争与水合红菲绕啉二磺酸钠结合，使生成的红色配合物的量减少所致． 

因此 ，实验选择 FeC13的浓度为 6．67×10 tool·L～． 

2．4 水合红菲绕啉二磺酸钠浓度的影响 

固定异烟肼和 FeC1。的浓度不变，考察水合红菲绕啉二磺酸钠的浓度对体系吸光度的影响(图3)．结果 

发现，随着水合红菲绕啉二磺酸钠浓度的增加，溶液的吸光度逐渐增大，当浓度为 2．54×10 tool·L ～ 

3．38×10 mol·L 时，吸光度较大且基本稳定．实验选择水合红菲绕啉二磺酸钠的浓度为 2．70×10 

mol·L一 ． 

2．5 酸度的影响 

保持其他条件不变，考察了 0．1 mol·L 的醋酸、盐酸和硫酸对 FeC1。一异烟肼一水合红菲绕啉二磺酸 

钠体系吸光度的影响(图4)．结果表明，三种酸的加入使体系的吸光度均有不同程度的下降，且加入量越多， 

吸光度降低越明显．这是因为异烟肼的还原电位随着酸度的升高而降低，导致异烟肼将 Fe什还原为 Fe。 的 

能力降低，进而与水合红菲绕啉二磺酸钠反应生成的红色配合物的量减少所致．其中，影响程度以硫酸最为 
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明显，盐酸次之，醋酸最小．原因可能是硫酸为二元强酸，而醋酸为弱酸，在物质的量浓度相同的条件下，硫酸 

中游离 H 的浓度最高，而醋酸中游离 H 的浓度最低．为使异烟肼与 Fe什之间的氧化还原反应进行完全， 

实验中未加入任何酸． 

c／(10 mol／L) 

图2 Fee1。浓度对吸光度的影响 图3 水合红菲绕啉二磺酸钠浓度对吸光度的影响 

图4 酸对吸光度的影响 

2．6 反应时间及体系的稳定性 

在室温及最佳反应条件下，FeC1。、异烟肼、水合红菲绕啉二磺酸钠三者反应迅速，三种溶液混合后，吸光 

度即达到最大，并在 1．5 h内基本保持稳定(RSD< 2．9 )． 

2．7 共存物质的影响 

按照实验方法，固定异烟肼的质量浓度为 2．4 g·mL_。，控制测量误差在± 5 之内，考察了常见共 

存物质对测定的影响．结果表明，830倍的葡萄糖、蔗糖，415倍的KC1、NaNO。，250倍的 NaC1、K SO ，200 

倍的淀粉，40倍的柠檬酸，12倍的甘氨酸、谷氨酸、亮氨酸、精氨酸，1O倍的苯丙氨酸、脯氨酸等不干扰异烟 

肼的测定． 

2．8 工作曲线、检测限和精密度 

按照实验方法 ，配制异烟肼的标准系列溶液．以吸光度为纵坐标 ，异烟肼的质量浓度为横坐标绘制工作 

曲线．结果表明 ，吸光度与异烟肼 的质量浓度在 0．04～ 3．2／zg·mL-1范 围内呈线性关系 ，线性 回归 方程 

A一0．016 86+0．082 91p( g·mL )，相 关系数 r一0．9978，摩 尔 吸光系数 ￡一1．14×10 L·mol_。· 

cm_。，检测限(3d／k)为 0．033 g·mL_。．平行测定 l1份试样，其相对标准偏差为 3．1 ．将本法与异烟肼 
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的其他光分析法进行比较(表 1)，结果表明，该法灵敏度较高 

表 1 本法与其他光度分析法的 E 较 

2．9 样品分析 

取异烟肼 1O片(5o mg／片)，精密称重，研细，准确称取相当于 1片异烟肼的质量，溶解、定容至 50 mL 

容量瓶中，过滤，取续滤液稀释后备用．按照实验方法进行测定，并与药典法E 进行对照，结果见表 2．回收率 

测定见表 3．取适量尿液稀释后进行加标 回收实验 ，测定结果见表 4． 

表 2 样 品测定 (n=5) 

表 3 回收率测定( =5) 

表 4 尿样中异烟肼的回收率测定(n=5) 

3 结 论 

利用水合红菲绕啉二磺酸钠为探针，建立了测定药物和尿液中异烟肼含量的新方法．实验表明，异烟肼 

可还原 Fe计为 Fe抖，Fe 与水合红菲绕啉二磺酸钠反应生成的红色配合物的吸光度与异烟肼的含量在一定 

范围内呈正比．方法简便易行，用于实际样品的测定，结果满意． 
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Spectrophotometric Determination of Isoniazid Using Fe。+一 

BathOphenanthrOline Disulphonic Acid Disodium 

SHI Huiminh，CUI Xiaoge ，HU Chunxiah，FENG Suling 

(1．a Department of Basic Medical Sciences；b Department of Pharmacy，Zhengzhou Shuqing Medical College，Zhengzhou 450064，China； 

2．School of Chemistry and Chemical Engineering，Henan Normal University，Xinxiang 453007，China) 

Abstract：Based on the strong reducihi[ity of hydrazide group，isoniazid can reduce Fe。 to Fe。’。，and a novel visihte 

spectrophotometry method for the determination of isoniazid has been established by using bathophenanthr0line disulphonic acid 

disodium as spectroscopic probe．Under the optimum conditions，Beer’S law is obeyed in the range of 0．O4—3．2 btg·mL～ for 

isoniazid and the apparent molar absorption coefficient is 1．14×10 L ·mol一 ·cm一 ．The detection limit is 0．033／zg·mL ． 

This method has been successfully applied to the determination of isoniazid in isoniazid tablet and urine samples． 

Keywords：isoniazid；Fe。+；bathophenanthroIine disulphonic acid disodium；spectrophotometry 


