
� � � � �� �� � �� �� � � � �� ��
� � � � � �� � �� ��  ��� � � � �

�

�� � � � � � �
�

�

具有很大的潜力
,

对动脉和静脉闭锁不完全

引起的溃疡
、

糖尿病患者溃疡
,

还有一些很难

治愈的伤 口
,

�� � 能提高这 些疾病的治愈

率
。

�� � 的药理作用具有选择性
,

对正常细

胞没有促进生长的作用
,

而对损伤细胞有增

殖作用 �
� �

。

�四 �凝胶粘度减小的原因主要有
� � 紫

外光引起卡波姆的分子结构断裂
,

但当 �� �

�� 时
,

卡波姆胶体对紫外光不再敏感
。

加入

适当抗氧剂并使用防止凝胶受紫外光作用的

包装可使反应减慢
。

� 过度金属杂质导致凝

胶粘度逐渐下降
,

使用依地酸二钠来赘合金

属离子的方法是可行的
。

� 高切变的机械混

合或过度抽吸也会使粘度下降
,

因此对完全

膨胀的凝胶应施 以最 低限度的高切变和抽

吸
。

�五 �凝胶 �� 值不稳定的原因是树脂膨

胀不完全或中和不均匀
。

中和时碱要逐步加

入
,

混合要尽量均匀
。

一般说来 �� 值在 ���
内会达到稳定

。

凝胶 �� � 一 � 范围内十分

稳定
,

可 � 一射线照射灭菌
,

粘度不变
。

�六 �凝胶中甲硝哇和地塞米松的含量采

用计算机辅助褶合曲线分析法不经分离同时

测定
,

具有简便
、

快速
、

稳定
、

准确等优点
。
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氧氟沙星复合膜的制备与质量控制

王 襄 朱兴年 于 骥
‘

姜夕南 王 平

�江苏省海女 人民医院 海安 ����  ��

摘要 氧氟沙星复合膜以 �� 八 ��  ! 一� � � �
� �� � � 为成脱材料

, � �八��
� �
为覆盖膜材料

,

采用流涎法制

备
,

用紫外分光光度法测定含量
,

平均 加样回收率为 ��
�

价 �
,

� � � 为 �
�

�� � 。
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氧氟沙星(氟嘴酸 )系第三代咬诺酮类
,

具有抗菌谱广
、

高效
、

低毒等优点
,

现 已广泛

用于临床
。

目前临床上应用的剂型主要有片

剂
、

胶囊剂
、

针剂等
,

这些剂型均为全身性用

药
,

局部用药除凝胶剂
、

滴眼剂外
,

未见膜剂

方面的报道
,

作者参考有关文献
,

研制出氧氟

沙星复合膜剂
,

用于手术切 口
、

创面
、

口 腔溃

疡等局部抗菌
、

消炎
。

经我院临床初步观察
,

效果满意
。

现就其制备及质量控制报告如

下
:

一
、

仪器与试药

U V
一

2 6 0 紫外分光光 度计 (日本岛津 )
;

53W B 微机型紫外分光光度计 (上 海光学 仪

器厂);T G 328A 型分析天平(上海天平仪器

厂 );T X G Z
-
9 型医用干燥箱(江苏连云港墟

沟电器厂);氧氟沙星原料 (江苏海门制药厂

提供);氧氟沙星对照品 (南京军区总医院提

供
,

含量 99
.
2 % );Pv A 04 86(中国药科大学制

药厂提供)
。

二
、

处方与工艺

(一 )药膜的
、

制备

1
.
处方 氧氟沙星 0

.
39

、

P V A

一。45 6
2 0 9

、

C M C N
a
l o g

、

甘油 3
.
sm l

、

稀 盐酸适 量
、

蒸馏

水加至 100 m l
。

2

.

制备 按 处方量取 Pv A 04
86、
甘油

、

c M c N
a

分别加适量蒸馏水浸泡 24 h[
‘]

,

先将

Pv A o486 水浴加热溶解再将 cM c N
a 加入搅

拌溶解待用
。

另取氧氟沙星 0
.
39 加蒸馏水

适量
,

于水浴上加热
,

滴加适量稀盐酸使其溶

解
,

加入 已溶解成膜材料浆液中搅匀置 60 ℃

士5℃ 水浴保温脱泡 30 m in
,

手工玻璃板制膜

25 00
c
扩

,

自然晾干备用
。

( 二 )覆盖膜的制备

1
.
处方 P V A 0486 309

,

甘油 3
.
s m l

,

蒸

馏水加至 80 m l
。

2

.

制备 称取 Pv A 04 86加适量蒸馏 水

浸泡 24 h
,

置水 浴上 加热溶解
,

加入 甘油 混

匀
,

加蒸馏水调整总体积 至 80 m l
,

4 0 ℃ 左右

涂于已凉干的药膜表面
,

干燥脱膜
,

在紫外灯

下消毒正反 面各 30 m in
,

同法制备 不含氧氟

沙星的空白膜
。

三
、

质t 控制

(一)性状 本品为淡黄色
、

半透明薄膜
,

有一定的韧性
。

( 二 )重蚤差异限度检查

符合(中国药典)九五版二部附录膜剂项

下有关规定
。

( 三 )含童 m.l 定

1
.
浏定波长的选择

按处方量
,

取氧氟沙星
,

P v A
04

8 6
、

C M C

-

N
a

、

甘油
,

分别加 0
.
lm ol /L 盐酸液 (以下简

称
:
盐酸液)溶解并稀释至样品测定浓度

,

以

盐酸 液 为 空 白
,

在 U V
一

2 6 0 紫外分光 度计

200 一 4 0 0 n m 波长范围 内扫描
,

得 紫外吸收

光谱图 (图 1)
。

2 9 3
n
m

八户~~、 . - .
.
...
一 ~

. ~ ~ ‘

2 0 0
.
0 3 0 0

.

0 4 0 0
.
o n m

—
氧氟沙星

… …P V A
一
。
.
4 0 6 +

C M C N
a + 甘油

图 1 主 药及成膜材料在盐酸液 中的

紫外吸收光谱

由图可见
,

氧氟沙星在 293
nm 波长处有

最大吸收峰
,

而 Pv A 04 86等成膜材料在此波

长吸收甚少
,

可忽略不计
。

2

.

标准 曲线的绘制

精密称取 10 5℃干燥至恒重 的氧氟沙星

对照品 56
.
5m g

,

置 50m l容量瓶中
,

加盐酸液

溶解并稀释至刻度摇匀
,

然后稀释成系列浓

度(2
.
24 一 8

.
9 7 拌g / m l) 以盐酸液为空白于

293nm 波长处测定吸收度
,

根据浓度与相应



吸收值
,

计算标准曲线方程为
:C (滩/m l) 二 精密取 已知含量的药膜加入一定量氧氟

一 0
.

57
4 0 十 1 1

.

12 9 2
,

r =
0

.

99
9 8

,
n =

7 沙星对照品
,

加盐酸液稀释至一定浓度混匀
,

结果 表 明 氧 氟 沙 星 溶 液 在 2
.
24 一 以盐酸液为空白对照

,

于 293
nm 波长处测其

8
.
97 拌g / m l呈线性关系

。

吸收度
,

计算加样回收率
,

结果见表 1
。

3

.

加样 回收率

表 1 加样回收率浏定结果 (n = 5)

投入量 (拌g/ m l) 测得量(拜g/ m l) 回收率(% ) 又(% ) R
SD (

% )

97
.
47
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结果表明
:
用上述方法 测定该复合膜中

氧氟沙星含量是可行的
。

4

.

样品含量的测定

取 3 x 3 药膜一张
,

置 loo m l容量瓶中
,

加适量盐酸液使溶解
,

再加盐酸液 至刻度摇

匀
。

精密吸取 10 m l置 25 m l容量瓶中加盐酸

液至刻度
,

以盐酸液为空 白
,

于 293nm 波长

处测定吸收度
,

代人标准 曲线方程
,

计算药膜

含量
,

结果见表 2
。

表 2 样品含量N.J 定结果

样品批号 实测量伽g/m l) 占标示量 (% )

960419 4
.
46 103

.
24

960428 4
.
35 100

.
69

960510 4
.
48 103

.
70

注
:1
.
标示量为 4

.
32( 拜创m l)

2
.
实测量为该批号三次样品测定的平均值

。

四
、

刺激性试验〔2〕

选健康成年家兔 3 只
,

在每只家兔背部

正中线两侧各选一处剃毛 3
.
5C时

,

用 自身对

照试验法
,

分别将药膜和空白膜贴于剃毛处
,

观察并记录 12h
、

2 4 h

、

4

8h 皮肤反应
,

结果各

贴膜部位均无红肿
、

红斑
、

湿疹
、

水泡等反应
,

和空白膜无差异
,

试验表明本品无刺激性
,

外

用安全
。

五
、

药膜释药试验

取 3 x 3 药膜一张置烧杯中
,

加入 100 ml

盐酸液按 巧m in
、

30
m in …… 间隔时间吸取释

药液
,

按标准曲线测定方法测定释药量
,

计算

释药率
。

结果见表 3
。

表 3 药膜释药率浏定结果

时间(m i
n
) 药物浓度(拌g/ m l) 释药率(% )

对照 24 h 8
.
4 1

以 24 h 释药浓度为 100 %
,

计算各时间

的药膜释药率[
3], 结果表 明该膜中氧氟沙星

释药良好
,

较易到达治疗局部
。

六
、

讨论

(一 )膜剂处方经反复试验确定
,

其中甘

油以 3
.
s m l为最佳

,

用量过大
,

成 油泡膜 ;用

量过小
,

成膜差
,

且不易脱膜
,

脱膜后易卷边
。

( 二 )在该膜剂制备过程中
,

保温静置时
,

要使膜料中空气逸尽
,

铺膜时不得搅拌
,

否

则
,

成膜后
,

膜中形成气泡 ;成膜后
,

要注意控

制干燥温度和时间
,

干燥时间不够或干燥过

度
,

均发生脱膜困难
。
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(三)采用紫外分光光度法测定含量
,

操

作简单快速
,

结果准确
,

药膜加样平均回收率

为 97
.
47 %

,

R

SD
为 1

.
61%

,

可满足 医院制

剂质量控制要求
。

( 四 )本膜剂无刺激性
、

易制备
,

具单向释

药作用
,

可避免全身用药副作用
,

在医院局部

抗感染治疗中有一定推广应用价值
。
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注射用九维他光照稳定性的研究

衷雪丽

(上海市东方医院 上海 200120)

维生素是全胃肠外营养必不可少的成分 盐酸毗多辛(氏) 4
.
86 m g

之一
。

注射用九维他是根据人体维生素日需 二
、

实验材料

要量而设计的一种仅供静脉使用的复方维生 注射用九维他
,

上 海第一制药厂 (批号

素制剂
。

本文对注射用九维他的光照稳定性 950108
、

9 5 0
31

4

、

9 5 0 4
20 )

; 注射用水
,

江苏新

作了研究
,

以便为该药的贮存
,

使用提供实验 曹制药厂
,

50

x
5 m l( 批号 940727);荧光灯

,

室依据
。

48 W

,

上 海电子管二 厂 ;J l〕一IA 型照 度计 ;

一
、

九维他配方 P E一1 100 型高效液相色谱仪
,

美国 PE 公司

硝酸硫胺(B
l) 3

.
lm g 产品

。

叶酸(场 ) 0
.
4 m g 三

、

实验方法和结果

核黄素 5

—
磷酸钠(残 ) 4

.
92 m g (一 )注射用九维他光照稳定性实验

氰钻胺(B1
2) 5滩 将注射用九维他铺于 白色搪瓷盘 内

,

置

烟酞胺(场 ) 40 m g 室内 1000 Lux 左右 (用 JD 一IA 型照度计调

抗坏血酸(C) 100 m g 节 )散射光下照射
,

在不同时间取样
,

用 PE一

泛酸钠(氏 ) 16
.
5m g 1 100 型高效液相色谱仪测 定其中 6 种维 生

生物素(H ) 60 拜g 素的含量
,

结果见表 1
。

表 1 注射用九维他 (批号 9501 08) 光照后维生素含蚤(% )刻定结果

NA A

R��O,‘,�.

…
R气�气�内,�O产O产Q

�
944

,了
4

99948884一巧76R�气以.

…
R�7气�2n,Q�Q�9孟U

94
OD

97938479一17光照前

叶酸

103
.
3
rJ7J.l413735一68

9390一10

3 天

光照后 9 天

巧天
15 天减失率

101
.
0

100
.
0

,

每天 以光照 sh 计

实验结果表明
,

注射用九维他经光照后
,

维生素含量均有不同程度的减失
,

减失顺序

为叶酸 > 氏 > 残 > B
l> N A A > C

。

(二 )注射用九维他溶液光照德定性实验

取注射用九维他一支
,

加入 5m l注射用

水溶解
,

置室 内 1000L
ux
左右(用 JD ee

.
IA 型


