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甲成酸甲报呱酸糖衣片溶出度测定方法考察

李革晖�广西桂林南澳山医院药剂科
,

桂 林 ��� 帐 �

摘要
� 目的

� 时甲磺政甲象味胶糖衣片体外溶出度测定方法进行考察
,

为评定和控制药品 内在质� 提供依据
。

方法
�
采用紫外法对甲磺酸甲象味酸枪衣片溶出度进行浏定

,

并对转篮法和泉法两种浏定方法进行了比较
。

结果
� 两种测定方法的溶出参数 �、

、

�
� 、

� 经成组比较 �检验
,

差异显著�尸 � �
�

��  
。

结论 �使用转篮法测甲

磺酸甲氛味酸糖衣片效果较好
。
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甲磺酸甲氟呱酸为第3 代氟唆诺酮类抗菌药
,

用

于因革兰氏阴性菌和葡萄球菌引起的严重感染
。

中

国药典尚未收载该药
,

为了考察其内在质量
,

我们利

用紫外法测定其溶出度并对两种测定方法进行比较
。

1 仪器与材料

ZRs 一
6 智能溶出试验仪 (天津大学无线电

厂 )
,

T U
一 1

90 1 双光束紫外可 见分光光度计 (北 京

普析通用仪器有限责任公 司 )
,

分析天平 (上海天平

仪器厂 )
。

甲磺酸 甲氟呢酸精制品(湖北省医药工

业研究 所提供 )
,

甲磺酸甲氟呢酸 片 ( W oc kha 记t

“m ite d Ital
y

,

规格 400 m g
,

9 8
08 )

,

盐酸(分析纯 )
,

实

验用水为重蒸馏水
。

2 方法与结果

2
.
1 测定方法的建立

2
.
1
.
1 测定波长的选择 称取甲磺酸甲氟呢酸对

照品适量
,

用盐酸液(0
.
1m oF L )溶解并稀释至刻度

配成储备液
。

取适量储备液
,

用 0
.
1m oU L 的盐酸液

稀释至一定刻度
,

以 0
.
1m 0F L 的盐酸液为参比溶

液
,

在 200
一 4

00
n m 波长范围内扫描

。

结果 277
nm

处有最大吸收峰
,

故选择 277
nm 为测定波长

。

2

.

1

.

2 标准曲线的制备 精密量取甲磺酸 甲氟呢

酸储备液不 同量 于 loo ml 容量瓶 中
,

用 0
.
lm 0F

L 4 T H zl 的盐酸液稀释至刻度
,

使其浓度分别为 2
、

4

、

6

、

8

、

1 0 林岁m l
,

于 277 nm 处测定吸收度 A
,

以 A 对

C 回 归
,

回 归方 程为
:A 二

0

.

oo 68 C
一
0
.

00 2
,

; 二

0. 9 99 9
,

表明在 2
一
ro 林g/ 耐 范围内

,

线性良好
。

2

.

1

.

3 回收率及精密度测定 精密量取甲磺酸甲

氟呱酸储备液不同量于 loo ml 容量瓶中
,

分别加人

适量辅料
,

用 0
.
1m oF L 盐酸液稀释到刻度

,

过滤
,

使

其浓度分别为 2
、

6

、

ro
卜『耐

,

于 277 nm 处测定吸收

1J1....J1.J气‘几,�

4

r..L

!

r..L

碱是茶碱 N
一 7 位上被二经丙基取代的衍生物

,

其
l% 水溶液呈中性

,

p H 为 6
.
5 一 7

.

4[
’
.’]

,

故氮茶碱注

射液与头抱他定针剂配伍于 4 种输液中时
,

头抱他

定降解较快
,

而头袍他定针剂与二经丙茶碱注射液

配伍于同样 4 种输液中时
,

其降解程度较小
。
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度 A
,

代人标准曲线方程
,

计算测得值
,

结果见表 1
。

表 l 甲磺政甲氛呱酸紫外法

回收率测定结果 (
x 土 , ,

n 二
3)

配制值(卜岁nd ) 实侧值(岭
尹

司) 回收率(% ) 平均回收率(% )

表 3 甲磺故 甲燕味政片溶出度

..l 得结果(见土
3 ,

n 二
6)

1
.
9 8 6 上0
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3 3 99

.
3 出 1

.
1

5
.
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.
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.
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.
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.
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.
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.
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.
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.
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士
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.
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.
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.
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土
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.
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7 7

样品

示准

犯250.0.

Y侧邻哪

将上述溶液分别于 日内测定 5 次
,

连续测定

sd
,

得到精密度测定结果如表 2 所示
。

表2 甲磺胶甲氛味改紫外法浏定结果 (
n =
5)

浓度(卜创耐) 日内 RS D (肠 ) 日间 月5刀( % )

2 1
.
8 2

.
4

6 0
.
9 1

.
7

10 0
.
6 1

.
1

2
.
1
.
4 溶液稳定性考察 将上述溶液在 (37 土

0
.
5 ) ℃的水浴中放置2

、

4

、

6

、

8h 后侧定
,

其吸收值几

乎无变化
,

说明甲磺酸甲氟呱酸在 0
.
1m oF L 的盐酸

液中是稳定的
。

2

.

1

.

5 样品扫描 将甲磺酸甲氟呢酸片及辅料溶

于0
.
1m 0F L 盐酸液

,

过滤制得样品液
,

将对照品液

和样品液于 277
nm 波长处在 200

一
4 00

n m 范围内扫

描
,

可见辅料不影响甲磺酸甲氟呱酸的吸收
。

2

.

2 含1 浏定 巴

取待测样品 20 片精密称定
,

研细
,

精密称取适

量(约相当于甲氟呢酸 0
.
29)

,

置 25 Oml 容量瓶中
,

加盐酸液 (0
.
1m oF L )适量溶解并稀释至刻度

,

摇

匀
,

过滤
。

弃去初滤液
,

取续滤液 0
.
5耐 t 100 而 量

瓶中
,

加盐酸液 (0
.
1mo F L) 稀释到刻度

,

摇匀
,

在

277nm 波长处测定吸收度
,

代人回归方程计算甲磺

酸甲氟呢酸糖衣片的含量
,

再乘以 0
.
776 即得

,

结果

甲磺酸甲氟呢酸片含量为示量 100
.
43 %

。

2

.

3 溶 出度浏定川

2
.
3
.
1 转篮法测定 根据中国药典 19 95 年版二部

附录 X C 第一法
,

以盐酸液 (0
.
1m oU L )9以〕mI 为溶

出介质
,

转速为 loo r/ m in
,

温度为(37 土 0. 5) ℃
,

依

法操作
。

分别于 10
、

2 0

、

3 0

、

4 5

、

6()
m i

n

定点取样

sm l
,

同时补充等量新鲜介质
。

取样液经微孔滤膜过

滤
,

精密量取 l耐 于 50 间 容 量瓶 中
,

用 盐酸液

(0
.
1m 0F L )稀释至刻度

,

摇匀
,

在 277
nm 处测定吸

收度
,

代人标准曲线方程计算出浓度
,

再换算成不同

时间的累积溶出量
,

结果见表 3
、

图 2
。

2

.

1 2 浆法测定 将上法中的转篮换为浆法
,

以与

转篮法相同的溶出介质和操作方法进行测定
,

结果

见表 3
、

图 2
。

0.
00 【~ee
!00 .0

辅料

3仪】
.
0

图 l 紫外吸收光讲

喇犯
.
0 ^ (

n m )

田的

8070

(产)

印50幻加份令恤习协匕峨

20l0

10 加 时
l(.

、) 40 50 60 ’“

图2 甲磺改甲级呱故 片的溶出度曲线

O 一 转篮法 △ 一 浆法

2
.
3
.
3 数据处理 按 We

ibu U 拟合法计算溶出度

曲线参数
,

并对溶出参数 T二
、

T
d

进行 t检验分析
,

结

果见表 4
。

表 4 甲磺故甲象味故片的溶出参数(无幻
,

n =

6)

侧定法 瑞(面
n
) 几(. i

n) 。

转篮法 16
.
71 上 1

.
乃 2 1

.
10 出 1

.

49 }
.
5 7 2 土0

.

仍

墓 益_ 」
.
邵
* 1
.
创

.
」叼卫旦全卜丝 _ 1 卫旦碑四

.
够

对溶 出参数 瑞
、

乙 经 t 检验
,

t 值分别为

12
.
47

、

1 2

.

62 (

> : , 。.
)

,

P
<

0

.

0 1

。

可知两种方法的

测得的溶出参数有显著的差异
。

3 讨论

3
.
1 选用 执 0 为溶出介质绘制工作曲线

,

线性关

系不好
,

改用 0
.
lm心L 的盐酸液为溶剂

,

克服了以
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炉甘石洗剂配制方法的一点改进
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炉甘石洗剂是医院常用外用制剂
。

用于治疗湿

疹
、

皮炎
、

皮肤痰痒等症
。

常用的制法有
:
研磨法川

(下称方法 1) ;充分搅拌法 〔’
]( 下称方法2 )

。

方法 l

的不足是工效低
、

劳动强度大
、

费时
,

不适宜较大量

生产;方法 2 的不足是要求原料为细粉 (过 so 目以

上的筛)
,

由于这些粉质轻浮
,

过筛过程中粉末很易

飞扬
,

污染环境
。

为克服常规制法的不足
,

我们作了

改进(下称方法 3 )
,

现报道如下
:

1 配制方法

取炉甘石
,

氧化锌(轻质 )加人甘油和适量蒸馏

水
,

搅拌成稍稀的糊状后
,

分次加人 80
一 1

00 目以上

的不锈钢筛内
,

用不锈钢勺轻压刮其糊过筛
,

过筛完

后
,

将装糊容器洗净加人筛内过筛
,

并将筛洗干净
,

洗液与过筛后的糊合并
,

在搅拌下分次加人已用蒸

馏水泡溶化的梭甲基纤维素钠
,

最后将蒸馏水加至

配制量
,

继续充分搅拌均匀即可
。

2 3 种配制方法质, 比较

2
.
1 沉降溶积比较浏定

表 1 3 种配制方法在不 同时间的沉降容积

(H O )
,

静置15
、

3 0

、

印mi
n ;记录沉降物高度 (H )

,

计

算沉降容积为(F
=
印. 对oo % )

,

结果见表1
、

2

。

表中说明
,

3 种配制法经统计学 F 检验
—

方差

分析结果
:F 二

0
.

仪旧
,

尸> 0
.
05

,

说明无显著性差异
。

2

.

2 重新分散试脸

取 1
、

2

、

3 种配制方法的混合均匀液各 loo ml 供

试品
,

置具塞量简内
,

摇匀存放 lm
。 、

6 m
o

后
,

将量筒

倒置翻转
,

记录量筒底沉降物完全分散时需翻转量

筒的次数
。

结果见表 3
、

4

。

表 3 3 种配制方法在不 同时间倒工翻转次数

时间(咖) 方法 l 方法 2 方法 3

; :

l6

28 ;;

表4 F 检查一方差分析结果

时间(而n) 方法 l 方法 2 方法3

98
.
6

97
.
7

95
.
4

98
.
7

97
.
8

95
.
5

98
.
5

97
.
6

95
.
3

巧3060

表Z F 检查一方差分析结果

变异来派 自由度 离均差平方和 均方 F P

总变异 8 16
.
4 50

.
%

组间变异 2 0
.
仍 0

.
02 5 O J兀月 》0

.
0 5

J 旺区是一J 二一一单卫二一卫卫二
-

取1
、

2

、

3 种方法配制得到的混合均匀液各loo ml

供试品
,

里具塞量筒内
,

摇匀
。

记录沉降前原始高度

变异来源 自由度 离均差平方和 均方 F P

总变异 5 25 4
.
8 50

.
%

组间变异 2 0
.
3 0

.
15 0

,

叨2 > 0
.
05

组内变异 3 25
.
4 84

.
83

表中说明
,

3 种配制法经统计学 F 检验一方差

分析结果
:F 二

0

.

00 2
,

尸 > 0
.
05

,

说明无显著性差异
。

3 结论

改进制法的处方和常规制法的处方相同
。

经过

实验
,

统计分析
,

改进法的质量与常规制法无明显差

异
,

但克服了常规制法的不足
。
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上不足且溶液稳定
。

3

.

2 测甲磺酸甲氟呱酸片的溶出度时
,

随着时间的

增加
,

溶液逐渐变黄且加深
,

累积溶出度达一定高度

后逐渐下降
,

这是 由于甲磺酸甲氟呢酸与转篮和浆

法游离的金属离子络合所致
。

在溶出介质中加人

0
.
01 % 的依地酸二钠可克服上述现象且不影响 甲磺

酸甲氟呱酸的吸收
。
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3 从测定结果来看
,

两种方法测定甲磺酸甲氟呱

酸溶出度
,

累积溶出度在 30 m in 时皆大于 70 %
,

在

45 m in 时皆大于 95 %
,

均符合药典规定
。

从 瑞
、

孔

值看
,

转篮法分别较浆法慢 8
、

10
m in 左右

,

且差异显

著
,

但采用转篮法测溶出速率均匀
,

结果较理想
。
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