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摘要 本文根据乳酸环丙沙星的理化特性
,

制备了两种不同州 值的乳酸环丙沙星滴眼液
� 并通过初均

速加速实验法和随机交又试验考察两种制剂的稳定性和刺激性
。

结果表明
,

两种滴眼液对眼均无刺激
,

室温

预测有效期分别为 �
�

� 年和 �
�

� 年
。
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乳酸环丙沙星是近年来新发展的氟喳诺

酮类抗菌药
,

具有广谱
、

高效
、

低毒及与其他

抗菌素之间无交叉耐药性等特点 �
‘〕

,

已广泛

用于临床但尚未有滴眼液的报道
。

由于乳酸

环丙沙星的溶解度及稳定性受溶液的 �� 值

影响较大 �� 
,

因此我们研制了乳酸环丙沙星

的两种不同 �� 值的滴眼液
,

并对其稳定性
、

刺激性进行了初步考察
,

现将实验报道如下
�

一
、

仪器与试药

��
一 ��� � � 紫外分光光 度计 �惠普公

司� � ��� � 一 �� 型电热恒温水浴锅�绍兴医疗

器械厂� � �� � 一 � � 型精密 声 计 �上海 雷磁

仪器厂� �乳酸环丙沙星原料药 �上海三 维制

,
解放军第 �佣 医院药剂科 长春 ��� 伪�

药公司
,

批 号 �� ���� � � �� �
一 ��  �上 海化学

试剂采购供应站
,

进 口分装 � �其余试剂均为

分析纯
。

二
、

实验方法

�一 �处方和制备

处方 � � 称取 乳酸环丙沙星 �
�

� � � �相当

于环丙沙星 �
�
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,

无菌蒸馏

水加至 ��� 耐
。

测其州 值为 �
�

��
。

处方 � � 本处方中除未加硼砂外
,

与处方

� 完全相同
。

测其 �� 值为 �
�

��
。

�二�含量测定�� 

标准曲线的制备
�
精密称取干燥 至恒重

的乳酸环丙沙星约 月刃。��
,

用 �
�

��心� 盐酸
。

溶液溶解
,

定容于 �以洲�血 容量瓶 中 �精取 �
,
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�而
,

用 �
�

��  �! ∀ 盐酸溶液定容于 5 支测定乳酸环丙沙星的原始含量
,

其它每 5

loo nil 容量瓶
,

在 27 7nln 处测吸收度(A )
。

回 支为 一组
,

分别置 于 印
、

65

、

70

、

75

、

80

、

85

、

归方程 为
:A = 0

.
1309 C + 一5 46

x 10
一 2

,
r = 卯℃的恒温水浴锅中加热 12

、

1 1

、

1 0

、

9

、

8

、

7

、

0. 9
99

9

。

6 h 后
,

立即取 出并放人冷水浴中终止反应
。

制剂 的含量测定
:
精密量取环丙沙星滴 然后按上述含量测定方法测定各组供试品溶

眼液 2耐
,

置 1(X 刃1111 容量瓶 中
,

用 0
.
lm ol/ L 液中乳酸环丙沙星的实际含量

,

并计算残余

盐酸溶液稀释至刻度
,

摇匀
。

以 0
,

l
m

o

l / L 盐 百分含量(C % )
。

乳酸环丙沙星滴眼液在不

酸溶液作空 白
,

于 27 7nln 处测定吸收度
,

按标 同温度下的初均速可按 v
。

=
(
C

。 一
C

,
) / 七求

准曲线方程计算含量
。

得
。

C

。

为加热前的百分含量值
,

C
。
为加热后

(三 )稳定性试验 的百分含量值
,

t *

为恒温加热时间
。

试验结

采用初均速法[’]
,

取滴眼液 4D 支
,

其中 果见表 l。

表 l 高温加速试验测定结果 (
n =
5)
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为处方 l结果
,

C
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,

为处方 2 结果

以 l或 与咨回归
,

分别得处方 1和处方 2
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由此二

方程 推算 室 温 几 二 2 98 ( 25 ℃)
、

样 品 剩 余

90 % 所需时间分别 为
:
处方 1 19 ( 100

一
90 ) /t

= 一
4
.
9 8 66

x
1 03 / 2 9 8 + 1 3

.
4 2 2 1

,

解 得 t =

2以% h 即 2
.
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,

处方 2 19(100 一
oo )/t

‘
= -

4

.

9 印l
x 一03 / 2 9 8 + 12

.
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,

解得 t
,

=
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,

即 5
.
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。

( 四 )刺激性试验

处方 1组
、

处方 2 组各取大白兔 7 只
,

根

据随机交叉实验方法【5〕
,

以乳酸环丙沙星滴

眼液为供试液
、

生理盐水为对照液
,

分别滴人

兔眼结膜囊 内
,

每眼滴人 0
.
Inil

。

滴药后使

眼被动闭合 5
一
ro

, ,

记录滴药后即刻
、

0

.

5

、

1

、

6

、

24

、

4 8

、

7 2 h 眼的局部反应
,

结果左右眼均未

见充血
、

水肿等异常
。

三
、

结果与讨论

1
.
制备滴 眼剂的关键在 于药物 的溶解

度
、

稳定性和刺激性
。

环丙沙星易溶于酸性溶

液
,

所以本研究以硼酸缓 冲液作 pH 调节剂
,

E D

TA

一
Z N

a
作金属离子络合剂

,

P V p 一 K 3 0 作

增稠剂和滞留剂
,

设计两种 pH 值的处方
。

并

通过稳定性和刺激性试验来筛选处方
。

2

.

稳定 性实验结果表 明
,

PH
值为 5

.
30

的滴眼液 室温 (25 ℃)有效期 预测 值 为 2
.
3

年 ;声 值为 5
.
00 的滴眼液有效期预测值为

5
.
8 年

。

此结果与文献报道环丙沙星于碱性

溶液中较易分解相一致〔
2〕。

3

,

刺激性试验结果表明
,

两种滴眼液对

兔眼均无刺激
,

可进一步试用于临床
。

4

.

结合稳定性及刺激性实验结果
,

我们

选择处方2工作为医院制剂开发及临床试用

品种
。
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甲苯磺酸托氟沙星胶囊溶出度测定方法的研究

衰国平 朱宝跪
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摘要 本文报道用盐酸液(0
.
1阴F L) 作溶剂

,

以转篮法测定甲苯磺酸托氟沙星胶囊的溶出度
,

按本实验

测得的吸收系数(玛急)为 738 计算主药的溶出量
。

本法简便
、

灵敏
、

准确
,

甲苯磺酸托氟沙星的平均回收率为

100
.
2%

,

RS

D
=

0

.

45
%

(

n =
8

)

。

关键词 甲苯磺酸托氛沙星胶囊;溶出度;转篮法
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甲苯磺酸托氟沙星 (叭姗川
~

in T佣ylat e )

的化学名为
:7 一

( 3
一 氨基 一 1

一 毗咯烷基)
-

6 一 氟 一 1 一 ( 2
,

4
一 二氢基 )

一
1

,

4
一 二 氨 一 4

一
氧 一 l

,

8
一茶陡 一 3

一
梭酸对甲苯磺酸水合

物
,

属唆诺酮类抗菌药
,

对需氧菌和厌氧菌均

有广泛的抗菌作用[
‘〕

。

我们对其胶囊剂的溶

出度的测定方法进行 了研究
,

现将结果报告

如下
。

一
、

仪器与试药

美国汉森 SR 一 72 型药物溶出仪 ;日本岛

津 U V
一
2 6 5 I W 型分光光 度计

,

国产 TU
-

l(xX )型 瓜压2
一
s oo D

Z型
,

53 W B 型
,

7 25 0 型紫外

分光光度计 ;甲苯磺酸托氟沙星精制品 (含量

99
.
9 % )

,

甲苯磺酸 托氟沙 星 胶囊 (150
1碳好

粒)
,

空胶囊
,

均 由厂方提供 ;试剂均 为 妞
级

。

二
、

方法与结果

(一 )溶剂及浏定方法的选择

甲苯磺酸托氟沙星在水 中难溶
,

而在酸

性溶液中其溶解度 可达到溶 出度测定要求
,

经试验选用盐酸液(o
.
lm心L)作为本实验的

溶剂
。

取甲苯磺酸托氟沙星及含相应空胶囊

量的空胶囊 溶液
,

分别用盐酸液 (0
.
1、F L)

配制成溶液
,

在 3如
一
21 0 ru

n
波长范围内扫描


