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·

药剂学进展
·

微 量 元 素 葡 萄 糖 酸 盐 系 列 品 的 研 制

解放军 医院 苏桂兰 王 高峰 胡冠时

微量元素制剂在临床各科疾病的治疗
、

预防方面
,

在人类保健方面有着重大的理论

和实用价值
。

目前国内多用无机 元 素 供 药

用
,

这往往不是一个理想的化合物形式
。

硫

酸锌 口服液尽管加了各种调味剂
,

仍因其不

愉快的 口味而不易被儿童所接受
。

硫酸亚铁

的片剂易氧化
,

不易制成注射液直接进入循

环
。 ‘一 “

与许多注射剂有配伍禁忌
,

不 能

加入输液静脉滴注
。

如何把微量元素制成各

种制剂
,

使之为病人乐于接受
,

快速发挥疗

效
,

贮存稳定
,

确是一项重要课题
。

微量元素的葡萄糖酸益为, 独补充体内

微量元素的适当化合物形式
,

一

性质确定
,

易

溶于水
,

可制成注射液等各种剂型
。

治疗浓

度时无不良口味
,

与静脉输液配伍性能强彭

国外已列为常规治疗药物
‘ “》。 国内也已

进行临床验证
,

但尚未见制备工艺报道
。

材料和仪器

葡萄糖酸钙 新华制药厂
,

药典标准
。

硫酸镁 中国药典标准
。

硫酸 亚铁 上海第二钢铁厂
,

分析纯
。

硫酸钻 北京化工厂
,

化学纯
。

硫酸铜 北京化工厂
,

分析纯
。

硫酸锌 中国药典标准
。

氛化锌 中国药典标准

葡萄糖酸溶液 本实验室制备
。

实验部分

一
、

复分解法
‘
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杏

取 克分子微量元素  硫酸盐 如

硫酸亚铁
,

加入 沸水中
,

溶解后分

次加入 克分子葡萄糖酸钙
,

边加边 揽

拌
,

加入后于水浴上保温 小时
,

趁 热 过

滤
,

滤液加入 的活 性 炭脱

色
。

将溶液置 ℃ 以下结 晶
,

滤取结 晶即为

粗品
。

将粗品在热水中重结晶
,

并用无水乙

醇冲洗
,

脱水
,

于 ℃干燥
,

得浅绿色葡萄

糖酸铁成品
,

为 ℃ 分解
。

同法制备了葡萄糖酸钻
、

葡萄搪酸镁
、

葡萄糖酸锌
。

二
、

中和 法
, 一

, 〔 、 , 〕
么

· 召

取王 葡 萄 搪 酸 王  
,

加 热 至

卿秘睡舞缓加入 硫分子微量元素的氧化物
辫 脚氧化锌

,

加热溶解后
,

浓缩至
,

加入尽克撬性炭过滤
,

滤液于 ℃以下析出

白角沉淀⋯卿为粗品
。

在水中重结晶得白色晶

体
。

℃干燥
,

即为纯品
。

℃ 分

解乏
。

讨 论

一
、

复分解反应制备葡萄糖酸盐微量元

素同时生成的硫酸钙
,

必须除去
。

硫酸钙的

溶解度随温度升高而下降
。

趁热过滤能最大

限度将其除去
。

葡萄糖酸盐的溶解度随温度

下降而下降
,

将反应液冷却便可析出
,

而硫

酸钙和过量的葡萄糖酸钙随溶液而被除去
。

二
、

中和法制备的葡萄糖酸微量元素的

纯度较高
,

但有些氧化物如 在普通条

件下不能和葡萄糖酸起中和反应
。

三
、

无论何法
,

结晶时的浓度至关重要
,

浓度太低收率低
,

甚止得不到结晶 , 浓度太

高不易将杂质除去
,

得到结晶纯度差
。
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四
、

有的元素的葡萄糖酸盐如葡萄糖酸

铜
,

溶解度很高
,

不易从溶液中析出
,

用一

般方法得不到结晶
,

尚需进一步研究
。
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赏 试 剂法检 测 对 氨 基 水 杨 酸 钠 热 原

解放军丹东锦江制药厂 王 晶 刘远智 苏景福

鱼试荆与细菌内毒素产生凝集反应
,

灵

敏度很高
,

为热原的检测提供了一种快速
、

灵敏简便的实验方法
。

近年来我厂利用赏试剂法在开展大输液

制剂热原检查的基础上
,

又对
“注射用对氨

基水杨酸钠
”
半成品 以此法进行热原检查

。

通过一年多的实践
,

我们认为此法实用性较

强
,

方法司靠
,

现介绍如下
。

一
、

干扰物质的实验

对氨基水杨酸钠是抗结核药
,

对结核杆

菌有抑制作用
,

对鳖试剂试验是否有干扰作

用 为此我们做了干扰物质试验
,

找出了对

氨基水杨酸钠用赏试剂法检查热原的适宜浓

度
。

细菌内毒素 取福建省药品检验

所提供的
“
内毒素参考标准品

” 卜 支
,

按 倍稀释祛稀释至一定浓度
。

。

爱试 剂 取福建省药品检验所提供

的鳖试剂 支
,

灵敏度。
。

一 方法 取对氨基水杨酸钠不同浓度

溶液各
,

与不同浓度的细菌内毒素各

。汪坦
,

加入到鳖试剂安瓶内
,

每一种浓度

做二支平行试验
。

得出如下结果 浓度
、

履树的对氨基水杨酸钠水溶液对宣试验没有

干扰作用
,

而浓度 的水溶液对蛋试验有

干扰作用万

‘

久多据此实验
,

我们采用了浓度 的对氨

事 基水杨酸铀溶液为供试品溶液
。

二
、

检查方法

容器处理 采用干法灭菌 ℃ 二

小时
。

内毒素参考标准品 取每支 卜 的

标准品
,

按 倍稀释法
,

用无热原盐水稀释

至 。 。

。

供试品 取对氨基水 杨 酸钠 检品

水溶液
,

迅速加 入赏试 剂 安 瓶

中
,

混匀
,

胶布封 口
。

阳性对照管 取 无热原盐水

与 扭 内毒素稀释液
,

注入鳖 试 剂 安 瓶

内
,

混匀
,

胶布封 口
。

。

阴性取照管 取 无热原盐水

注入置试剂安瓶内
,

混匀
,

胶布封 口
。

将上述安瓶垂直放入 ℃ 士 ℃ 水 浴

内
,

保温一小时
,

取出判定结果
。

阳性管呈坚

实凝胶 阴性管呈流动状
。

此项检查共进行

了 批
,

并与家兔法对照
,

两法均为阴性
,

说明结果是一致的
。

三
、

讨 论

利用堂试剂法检查对氨基水杨酸钠

注射剂中的热原
,

方法是可行的
,

结果是可

靠的
,

并有灵敏
、

快速
、

简便的特点
。

药典规定此药的热原检查方法 取

检品的 水溶液
,

按家兔法检 查
,

按 照

注射
,

根据
“
供试品稀释 法

”
计

算


