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盐酸西布曲明片的溶出度测定

高素英
,

陈雪帆 浙江省药品检验所
,

浙江 杭州 以 ”

摘要 目的 建立盐酸西布曲明片溶 出的测定方法
。

方法 用 法测定盐酸西布曲明片的溶 出度
。

色谱

柱为 一  柱
,

流动相 为甲醇
一 用磷酸调 至

,

流速

口
,

检测波长为
,

线性范围为
一 林梦

,

平均回 收率为
,

为
。

结

论 该方法线性关系良好
、

回收率高
,

可以用来控制盐酸西布曲明中的质量
。
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固体 口服制剂的溶出度是控制药品质量
、

有效 KH ZPO 4(用磷酸调 pH 至 3
.
0 ) ( 70 : 30 ) ;检测波

保证体内生物利用度 的重要指标
。

盐 酸西 布曲明 长
:223nm ;流速

:1
.
om U m in ;进样量 20 卜L ;柱温

:
室

( 1 )片是德国 Kno n 公司首先研制的 5
一
经色胺再 温

。

摄取抑制剂及去 甲肾上腺素再摄取抑制剂
,

是一种 2
.
2 溶出度测定方法的建立

新型的抗肥胖症药物
。

本文建立 了其溶出度的测定 2
.
2
.
1 方法的选择 因本品规格为 sm g

,

故采用

方法
,

以控制药品质量
。

中国药典 2000 版二部溶出度测定第三法
。

1 仪器与试药 2
.
2
.
2 溶出介质的选择 根据本品的溶解特性

,

初

RCZ 一 S A 型智能药物溶出仪(天津大学精密仪 选水和 0
.
1 m 0F L 盐酸溶液为溶剂

。

即取本品以水

器 厂 ); B eekm anl25 型 高效 液 相 色谱仪 ; B
eek

一

和 0
.
1 m ol/ L 盐酸液各 200m L 作为溶 出介质

,

转速

m an166 型紫外检测器 ;G
old 色谱工作站

。

l o o r/
m i

n
,

分别在 3
,

5

,

1 0

,

1 5

,

2 0

,

3 0

,

4 5

,

6 o m i
n 时取

I 对照品(含量为 99
.
9% )及片由甲厂提供

,

磷 出 4m L( 并同时补充 同温介质 4m L)
,

滤过
,

取续滤

酸及磷酸二氢钾为分析纯
,

甲醇为色谱纯
。

液 20 林L 注入液相色谱仪
,

记录色谱图
,

同时配制对

2 实验方法与结果 照品溶液
,

同法测定
,

以峰面积计算累积溶出百分

2
.
1 色谱条件 色谱柱

:Shim adzu V P 一
O D S 柱 率

。

结果见表 l
。

(
1 5 0

e : n x
4

.

6 m m
)

: 流 动 相
: 甲 醇

一
0

.

0 5 m
o
F L

表 1 不 同介质的累积溶 出百分率% (
n 二

6)

溶剂
T (m in )

3 5 10 15 20 〕0 4 5 6 0

T 〔m in )

水

0
.
1m oF LH CI

38
.
20

59
.
52

54
.
2 1

76
.
7闷

7 2
.
16

9 0 30

8 1
.
5 5

9 2
.
84

8 7
.
0 9

9 3
.
5 1

8 7 19

9 3
.
2 2

8 7
.
9 8

9 3
.
3 0

9 0
.
5 2

9 3
.
14

结果显示
,

以水作溶剂时 60 分钟还 未全部溶

出
,

而以 0
.
1 m oF L H CI 作溶剂时至 20 分钟 已全部

溶出
,

达到稳态
,

故认为采用 0
.
1 m 0F L 盐酸作为溶

出介质更为合适
。



转速的选择 取本品以 0
.
lm oF L 盐酸为 2

.
2
.
2 项下的方法

,

自
“

分别在 3
,

5.

· ·

…分钟
”

起
,

计

溶剂
,

转 速 分别为 10 Or/ m in
,

75 r/ m in

,

50
r/ m in

,

按 算累积溶出百分率
。

结果见表 2
。

表 2 不 同转速累积溶 出百分率% (
n 二

6)
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结果显示当转速为 10 Or/ m in
,

巧 分钟累积溶出 Zoo m L 为溶出介质
,

转速每分钟 100 转
,

按 2
.
2
.
2 项

率即达到 90 %
,

因此认为选用 100 r/ m in 较为合适
。

下的方法
,

自
“

分别在 3
,

5.

· ·

…分钟
”

起
,

计算出每片

2
.
2
.
4 溶 出 曲 线 的绘 制 取本 品 三批 (批 号

:
在各时间点的累积溶出百分率(以标示量% 计 )

,

并

990720
,

9 9 0 7 2 1

,

9 9 0 7 2 2 )

,

按 中国药典 2000 年版二 绘制溶出曲线
。

如表 3
、

图 1
。

部附 录溶 出 度 测 定第三 法
,

以 0
.
1 m oF L 盐 酸

表 3 三批样品累积溶 出百分率%
,

(

n =

6)

批号
T (m in )

3 5 10 15 20 30 45 60

990720

99072 1

990722

64
.
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36
.
59
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.
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76
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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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.
17

93
.
22

96
.
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.
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图 l 三批样品的溶出曲线图

2
.
3 溶出参数 利用上述测定溶出曲线的平均值

,

于威布尔概率纸上作图提取各 自的溶出度参数
,

结

果见表 4
。

表 4 溶出参数

T5 0(分 )
Td (分 )

铭0(分 )

99() 720

0
.
746

1
.
896

6
.
370

0
.
393 0

990721

4
.
114

7
.
345

15
.
609

0
.
63 1 8

990722

1
.
5 14

3
.
4 21

9
.
870

0
.
449 3

平均值

2
.
125

4
.
221

10
.
6 16

0
.
49 1 4

二
0

.

99 9 5 (
n 二

7)

,

结果表明本品在 5
.
0 一

50

.

0 林岁

m L 浓度范围内线性 良好
。

2

.

5 回收率试验 精密称取 I 对 照品适量置 于

20 O m L 容量瓶 中
,

按处方 比例加人一片 的辅料
,

加

0
.
1m 0F L 盐酸适量溶解并稀释至刻度

,

过滤
,

取续

滤液进人液相色谱仪
,

记录色谱图
。

另取对照品同

法测定
,

计算回收率
,

结果平均 回收率为 100
.
6%

,

R

SD
为 0
.
93% (n = 9 )

。

2

.

6 稳定性试验 取
“
2

.

4
”

项下对照品溶液
,

分别

于 1
,

3

,

5

,

2 4 h 测定峰面积
,

结果表明本品在 24h 内

稳定
。

2

.

7 样 品溶 出度 的测 定 取本 品三 批 (批 号
:

99072 0
,

9 9 0 7 2 1

,

9 9 0 7 2 2
)

,

按 中国药典 20(X) 年版二

部附 录溶 出度 测 定第 三法
,

以 0
.
1 m oF L 盐 酸

20 O m L 为溶出介质
,

转速为每分钟 100 转
,

经 30 m in

时
,

取溶液滤过
,

精密量取续滤液 20 卜L 注人液相色

谱仪
,

记录色谱图
。

另精密称取 I对照品适量
,

同法

测定
,

以峰面积计算每片溶出量
。

结果见表 5
。

表 5 溶 出度测 定

批号 99() 720 99072 1 990722

949594% %97%950]94 9995%lool03l04 loo%

2
.
4 线性 关系 精密称取 I对 照品约 25 m g

,

加

0
.
1m 0F L 盐酸溶液溶解并稀释至 10 0 m L 作为标准

溶液
。

精 密 量 取 1
.
0

,

2

.

0

,

3

.

0

,

4

.

0

,

5

.

0

,

8

.

0

,

1 0

.

o m L 标准溶液 于 50 m L 容量瓶 中
,

加 0
.
1 m ol/ L

盐酸稀释至刻度
,

摇匀
,

制成浓度约为 5
,

1 0

,

1 5

,

20

,

25

,

40

,

50
卜梦m L 的溶液

,

取 20 林L 注人液相色谱仪
,

记录峰面积
。

以浓度 C (林岁m L) 对峰面积 A 进行

线性回归
。

得回归方程 为
:A 二 1

.

04 9 C
十 0

.
7
72

6
,

r

溶出度

(标示量% )

3 讨论

3
.
1 测定方法选择 取本品适量

,

加 0
.
1m oF L 盐

酸溶解并定量稀释制成 25 林岁m L 溶液
,

在 200
-

40Onm 波长进行紫外扫描
,

结果在 223
nm 处有最大
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吸收
,

另取辅料适量同法操作
,

结果辅料在 223 nm

处有吸收
,

故采用 H PLC 法检测
,

辅料能与主峰基线

分离
,

不干扰主药检测
。

3

.

2 流动相的选择 在本实验研究中
,

流动相 的

pH 值对色谱分离的影响很大
。

p H 值升高会延长出

峰时间
,

导致峰形出现拖尾 ;而 pH 值过低易损伤色

谱柱
。

比较 pH 值为 5
、

4

、

3 时的主峰峰形及保留时

间
,

认为流动相的 pH 值为 3 时较好
。

3

.

3 色谱柱的选择 比较 Shim ad
zu V P 一 O D S

,

A l l

-

t e e
h C

: :
,

S
u

即
erc osilIC 一

1 8 等柱
,

结果发现采用 V p
一
O D S 柱峰形最好

,

拖尾因子较小
,

得到满意的色

谱峰
。

因此选用 Sh im
adzu 的 V p 一

O D S 柱
。
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丹皮酚复乳的药剂学研究

汪国华
,

张文惠
,

陈 剑(江西中医学院
,

江西 南昌 33 (洲〕6

摘要 目的
:
采用二步乳化法制备丹皮酚复乳

。

方法
:对初乳

、

复乳的处方确定进行 了筛选试验
,

并对复乳进

行了质量评定
。

结果表明
:复乳为 W / o/ w 型

,

乳滴粒径集中在 20
一
3 。林m 间

,

丹皮酚 包裹率为 81
.
65 %

。

结

论 :提高了药物的稳定性
,

同时为临床提供新的剂型
。

关键词 丹皮酚复乳 ;二步乳化法 ;电导;包裹率

中图分类号
二
R 9 4 4

.
9 文献标识码

:A 文章编号
:100 6

一
O l n ( 2 0 0 3 ) 06

一 0 3 7 3
一
02

复乳也称二级乳
,

是由初乳 (一级乳 )进一步乳 化钠
、

甘油
、

明胶
:
均为药用规格

。

双筒显微镜 (上

化而成的复合型乳剂(M ult inl
e em ult ion )的简称

。

复 海光学仪器厂)
、

超声波清洗机 (北京天鹏新技术有

乳分为 W /o/ w 型和 O/ 从// 0 型二类
,

可供 口服
、

外 限公司 )
、

D D S
一
1 I A 型 电导仪(上海雷磁仪器厂 )

,

用与注射等
。

复乳的特点是具有二层或多层液体乳 D S 一 1 型高速组织捣碎机(上海标本模型厂 )

膜结构
,

故可更有效地控制药物的扩散速率
,

起
“

药 2 实验方法与结果

库
”

作用
,

达到缓释或控释目的
。

复乳在体内具有淋 2
.
1 初乳处方中乳化剂用量的选择 文献介绍

:
乳

巴系统的定向作用
,

并可成为良好的靶向给药系统
。

化剂用量对复乳稳定性影响较大
。

为此对初乳中乳

复乳还可避免药物在胃肠道中失活
,

增加稳定性
。

文 化剂用量进行考察
。

以 H LB = 4
.
56 的复配司盘 80

献报道
:
丹皮酚具有消炎止痒

、

止痛
、

抗过敏
、

抗实验
一 吐温 80 为乳化剂 I

,

按表 1给定的乳化剂用量制

性动物粥样硬化及防治感冒等作用
。

已知剂型有注 备 6 种无药初乳
。

制备条件
:室温

,

组织捣碎机搅拌

射剂
、

软膏剂
、

贴剂等
。

丹皮酚易氧化变色
,

制成复乳 3m in
。

取上述初乳各 10 m L
,

分别置具塞试管中
,

比

可提高药物稳定性
,

也为临床提供新的剂型
。

较分层时间
,

结果见表 l
。

表 1 表明
:
当乳化剂占初

1 药品与仪器 乳 ro % 以上(3
一
6 号 )初乳稳定性均较好

,

从毒性

丹皮酚(自提 );吐温 80
、

司盘 80
、

液体石蜡
、

氯 及成本考虑
,

采用 2 号处方为宜
。

表 1 不 同乳化剂用量对初乳稳定性影响

处方号
组 合

液体石蜡(
rnL ) 司盘80

一 吐温 80( 幻 0
.
5% 明胶溶液(m L ) 0

.
1% 氯化钠溶液

初乳分层时间
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