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บทคดัย่อ 
 

แคปิลลารอีเิลก็โทรโฟรซีสิสองวธิไีดร้บัการพฒันาขึน้สาํหรบัการวเิคราะหย์าเมทฟอร ์  
มนิและกลยัคาไซด ์ และสารสลายตวัทีเ่กดิขึน้จากยาทัง้สองชนิดน้ี ไดแ้ก่ ไซยาโนกวันิดนี 
สารเจอืปนกลยัคาไซดบ์ ีและเอฟ จากการศกึษาพบวา่สภาวะทีเ่หมาะสมสาํหรบัการวเิคราะหย์า
เมทฟอรม์นิและไซยาโนกวันิดนี คอื ซเิตรตบฟัเฟอรท์ีค่วามเขม้ขน้ 40 มลิลโิมลารท์ีพ่เีอช 6.7 
แคปิลลารยีาว 60 เซนตเิมตร เสน้ผา่ศนูยก์ลางภายใน 50 ไมโครเมตร ฉีดสารดว้ยแรงดนั 50 
มลิลบิาร ์5 วนิาท ีอุณหภมู ิ30 องศาเซลเซยีส และความต่างศกัยไ์ฟฟ้าที ่15 กโิลโวลล ์ตรวจหา
การดดูกลนืรงัสอีลัตราไวโอเลตทีค่วามยาวคลื่น 214 นาโนเมตร สภาวะทีเ่หมาะสมสาํหรบัการ
วเิคราะหย์ากลยัคาไซด ์ และสารเจอืปนกลยัคาไซดบ์ ี และเอฟ ไดแ้ก่ ฟอสเฟตบฟัเฟอรท์ีค่วาม
เขม้ขน้ 10 มลิลโิมลาร ์ ซึง่ประกอบดว้ย15 มลิลโิมลาร ์ โซเดยีมโดเดซลิ ซลัเฟต ทีพ่เีอช 7.0 
แคปิลลารยีาว 40 เซนตเิมตร เสน้ผา่ศนูยก์ลางภายใน 50 ไมโครเมตร ฉีดสารดว้ยแรงดนั 50 
มลิลบิาร ์ 5 วนิาท ี อุณหภมู ิ 25 องศาเซลเซยีส และความต่างศกัยไ์ฟฟ้า ที ่ 20 กโิลโวลล ์
ตรวจหาการดดูกลนืรงัสอัลัตราไวโอเลตทีค่วามยาวคลื่น 225 นาโนเมตร  วธิวีเิคราะหท์ัง้สอง
ไดร้บัการประเมนิในหวัขอ้ความสมัพนัธเ์สน้ตรง ความเทีย่งตรง ความถูกตอ้ง สภาพไว และ
ความทนทานของวธิ ี พบวา่ใหค้วามสมัพนัธเ์สน้ตรง (r2 มากกวา่ 0.99) ความเทีย่งตรง 
(%RSDs น้อยกวา่ 2.00 เปอรเ์ซน็ต)์ และความถูกตอ้ง (%recovery 98.3-100.9 เปอรเ์ซน็ต)์ ที่
ดสีาํหรบัสารทุกชนิด  ลมิติการตรวจหาและลมิติการวเิคราะหป์รมิาณมคีา่น้อยกวา่ 40 และ100 
ไมโครกรมัต่อมลิลลิติร ตามลาํดบั วธิวีเิคราะหม์คีวามทนทานของวธิศีกึษาจากการปรบัเปลีย่น
ปจัจยับางอยา่งทีม่ผีลต่อการแยกสารซึง่ยงัคงใหค้า่ %RSDs น้อยกวา่ 1.76 เปอรเ์ซน็ต ์

วธิทีีพ่ฒันาขึน้สามารถนําไปใชเ้พือ่การศกึษาความคงสภาพของยาเมทฟอรม์นิและกลยั
คาไซดภ์ายใตส้ภาวะเครยีดต่าง ๆ เชน่ ไฮโดรลซิสิในสารละลายดา่ง กรด หรอืสารละลายทีเ่ป็น
กลาง ออกซเิดชนั และแสง พบวา่เมทฟอรม์นิคงตวัในสภาวะเป็นกลางและกรด แต่ไมค่งตวัใน
สภาวะดา่งและสภาวะออกซเิดซนัและใหไ้ซยาโนกวันิดนีเป็นสารสลายตวั อตัราการสลายตวั
ของเมฟอรม์นิจะยิง่เพิม่มากขึน้เมือ่ใหค้วามรอ้นหรอืโดนแสง สาํหรบักลยัคาไซดม์คีวามคง
สภาพดใีนสภาวะดา่ง  แต่สลายตวัอยา่งรวดเรว็ในสภาวะทีเ่ป็นกลางและกรด และในสภาวะออก
ซเิดซนั ซึง่สลายตวัเป็นสารเจอืปนกลยัคาไซดบ์ ี นอกจากน้ีวธิน้ีียงัสามารถนําไปใชใ้นการ
วเิคราะหว์ตัถุดบิทางยาและยาเมด็สาํเรจ็รปูของตวัยาทัง้สองชนิด ซึง่พบวา่จากตวัอยา่งที่
วเิคราะหท์ัง้หมดมปีรมิาณยาในชว่ง 99.1-100.2 เปอรเ์ซน็ต ์ (%RSDs น้อยกวา่ 0.95 
เปอรเ์ซน็ต)์ ซึง่เป็นไปตามมาตรฐานทีก่าํหนดในตํารายา และตรวจไมพ่บสารสลายตวัใด ๆ ใน
ตวัอยา่งทีว่เิคราะห ์
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ABSTRACT 
 

Two capillary electrophoresis (CE) methods were developed as stability 
indicating methods for metformin (MET) and gliclazide (GCZ).  The optimum CE 
condition for the separation of MET and its degradation product (cyanoguanidine, CGN) 
was in 40 mM citrate buffer (pH 6.7) using a fused-silica capillary with an effective 
length of 60 cm and an inner diameter of 50 μm, injection at 50 mbar for 5 s, 
temperature of 30 ºC, applied voltage of 15 kV and diode array detection (DAD) at 214 
nm.  MET and CGN were well separated under these conditions with the migration 
times of 9.9 and 19.0 min, respectively, and a resolution (Rs) of 38.9.  GCZ and its 
major degradation products (gliclazide impurity B, GCZ-B and gliclazide impurity F, 
GCZ-F) could be resolved in 10 mM phosphate buffer (pH 7.0) containing 15 mM 
sodium dodecyl sulfate using a fused-silica capillary with an effective length of 40 cm 
and an inner diameter of 50 μm, injection at 50 mbar for 5 s, temperature of 25 ºC, 
applied voltage of 20 kV and DAD detection at 225 nm.  GCZ-B, GCZ-F and GCZ 
migrated at 3.82, 5.21 and 5.32 min, respectively with Rs of 11.52 (GCZ-B/GCZ-F) and 
2.06 (GCZ-F/GCZ).  Method validation showed good linearity (r2 > 0.99), precision 
(%RSDs < 2.00%) and accuracy (%recovery between 98.3 and 100.9%) for all 
compounds.  Limits of detection (LOD) and quantitation (LOQ) were of less than 40 and 
100 μg/mL, respectively.  The methods were robust upon alteration of factors affecting 
their separation with %RSDs of less than 1.76%. 

 The proposed CE methods could be used as stability indicating and assay 
methods for MET and GCZ.  Stability study of MET and GCZ were performed under 
hydrolysis (acid, base and neutral conditions), oxidation and photolysis condition.  MET 
was stable in neutral (water) and acid (0.1 N HCl) hydrolysis, but degraded to CGN 
under alkaline hydrolysis (0.1 N NaOH) and oxidation (3% H2O2).  Elevated temperature 
and exposure of MET to sunlight accelerated the degradation of MET.  In contrast to 
MET, CGZ was stable under alkaline hydrolysis and rapidly degraded to GCZ-B under 
acid and neutral hydrolysis and oxidation.  Applications of the methods for assays of 
MET and GCZ in raw material and commercial tablets revealed that content of the 
drugs in all samples (%labeled amount between 99.1 and 100.2% with %RSDs of less 
than 0.95%) met requirements of pharmacopeias.  No degradation products, CGN GCZ-
B and GCZ-F, were observed in the investigated samples. 

 




