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� � �侧定 中
,

由重氮化反应呈色
,

一种试剂

加入后必须充分混匀后才能加后一种试剂
,

否则呈色程度会有影啊
。

其巾
,

盐酸蔡乙二

胺配成溶液后极不稳定
,

空温自然光下放置

渐产生浅紫兰色
, �

一

及后颜色加深
,

会使显

色变深
,

影响测定结果
,

故此试剂宜临用前

配制
。

�
�

关于释放介质的选择
,

美 国药典� �

版对 �� �用 �� � � �
,

对 � � �� 刊水
,

两释放

介质 � � 差异甚大
。

考虑到实际口服片剂后绝

大部分在胃肠中溶出和兼顾复方制剂 扭两药

的溶出度州定
,

经预试我们选用人工胃液 �无

胃酶� 作为释放介质
。

测定结果两药在比介

质 中的溶出度均
一

可符台美国药典的 有 关 规

定
。

由此分析
,

改进生产工艺条件
,

� � �在

人 工胃液中的溶出少变可达到要求
。

峨
�

回收率试验表明
,

� � �和 �� � 混

合物
,

两 者在测定中互不干扰
,

� 次测定平

均回收率 � � �为� �
�

� � � 士 �
�

��
,

� � � 为

��
·

� � 士 �
·

� �
。

与药 典方法比
,

两种方法测

定结果一致
,

其巾�� �的测定本法比药典法

偏差小
,

而对 � � �的测定
,

两者 精 密 度 相

当
,

由此不「〕
一

认为木法用于复方 祈诺明片剂的

溶出度和均匀度测定是可靠的
。
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程光火开等
�
药物分析 杂 志

,
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,
� � � ��

� �  

旋 光 法 测 定 苯 哇 青 霉 素 钠 含 量

解放军 ��� 医院 许新涛

苯哩青霉素钠的含量测定中国药典采用 光学仪器修理厂�

双相中和法 “ � ,

该法虽然结果比较准确
,

但 �
�

苯哇青霉素钠 �符合 �� 年版药典要

测定条件要求高
,

操作 比较费时
,

不适应药 求
、

石家庄第二药厂 �

�一
、

医院对其产品质量控制和快速分析的需 �
�

注射用苯哇青霉素钠 �石家庄第二

要
。

根据苯哩青霉素钠具有旋光 性 的 特 点 药厂
,

上海第三药厂等 �

� 〔� �
� 。 , � � � ��

。

一 � � �
。

� �“ � �
,

笔者直 二
、

测定方法

接应用旋光法测定其含量
,

并同药典对照
, �

�

标准曲线的制备
�

精密称取苯哇青

结呆满意
。

鉴于尚无本法侧定苯哇 青霉素钠 霉素钠
,

加水配成各种不同浓度的溶液
,

分

含量的报道
,

现介绍如下
。

别置 � � � 测定管中
,

依法 �“�测定旋光度
,

一
、

仪器与药品 结果见表 �
。

�
�

� �� 一 � 型 自动指示旋光仪 �上海
·

表 � 浓 度 与 旋 光 度 的 关 系

浓 度 �� � � � ��

旋 光 度 �� �

�

�
。

�

� �
� �

��

�

� � �

� � �

� � �

� � �

� �
。

� � �

�
。

� � �

� �
。

� � �

�
。

� � �

。
� � �

。
� � �

。

� � �

。

� � �
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以含量 �� �加 �� 为横坐 标
,

旋 光 度

为纵坐标
,

绘制标准曲线 �略�

经直线回归
,

得回归方程
� � � �

�

� �  � �

� �
�

� � � �相关系数
� � �

�

� � � �
。

�
�

回收试验 �见表 � �

表 � 回 收 试 验

编号 投入量 ��� 测得量 ��� 回收率 �� �

� �
�
� � � � �

。
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。

� �

� �
。

� � � � �
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�
样品测定

:
精密称取样品适量 (约

相当于苯哇青霉素约0
.
5 9)

,

置25m l 容 量

瓶中
,

加水适量容解
,

并稀释 至 刻 度
,

摇

匀
,

按上法侧定旋光度
,

利用回归方程
,

按

下式计算含量
.

a 一 0
.
0 8 0 7

百分标示量 “

o
·

3 8 1 8
欠 2 5

x 平均装量

W
) 标示量

100 %

三
、

实验条件选择

1 . 酸度对旋光度的影响
:
称取一定量

的苯哩青霉素钠
,

加水溶解后
,

分别精密量

取2om 1 5 份
,

用0
.
lm ol/L 盐酸和 0

.
zm o l/

L 氢氧化钠调节pH
,

置 25 m l容量瓶 中
,

加

水至刻度
,

摇匀后
,

依法测 定 旋 光 度 (表

3 )
。

表 3 p H 与旋光度 的关系

P H 3 。

5 4

。

5 5

.

0 5

.

5 6

.

5

旋光度 1 .264 1.264 1 .265 1.265 1.265

结果表明
,

p H 值在3
.
5一 6

.
5范围内

,

对

旋光度无影响
。

2

.

时间对旋光度的影响
:
按 上 法 操

作
,

测定放置不同时间的旋光度
,

结果 表明

放置 1小时对旋光度几乎无影响
。

3

。

温度对旋光度的影响
:
精密称取苯

哩青霉素钠 一定量
,

加水溶解后
,

取溶液分

别在 5
、

1 0

、

1 5

、

2 0

、

2 5

、

3 0

、

3 5 oC
3 0 m i

n

后测定其旋光度
,

结呆表明温度在 10 一 30 ℃

范围内对旋光度无影响
。

四
、

旋光法与双相中和法比较

1 。

同批号苯哇青霉素钠含量测定
,

用

旋光法与双相中和法比较 (见表 4 )
。

法 与 双 相 中 和 法 比表 4 旋 光 法

相当标示量 (% )

比 较

差 值

旋 光 法 双向中和法

1

2

3

4

5

6

99 。

7 6

9 9

。
3 5

9 9
。
4 7

9 9
。
6 1

9 9
。
5 3

9 9
。

6 9

( 以双相中和法为准)

一 0
。
3 4

一 0
。
6 0

十 0
。

2 2

+ 0

。
2 2

十 0
。

0 8

一 0
.
5 5

⋯42⋯83
999899999999

2.不同批号苯哇青霉素钠 含量测定 ,

用旋光法同双相中和法比较 (见表 5 )
。

表 5 不 同 李匕 号 旋 光 法 与 双 相 中 和 法 比 较
.....曰. . . . . . . . . . . . . .

一
.....曰. .. . .. . .口. .. . , 二, , . , , . 几~ 一一- , , 里 , . . r

一外 县

—
-----一
一奥哗违{显董11 嵘脸

__

_
_ _ /

旋 光 法 双向中和法

蔺
”

一

—
870819
880325
870816
870723
870D26

99。 8 8

1 0 0

。
4 6

1 0 2

。

7 5

9 9

。

1 7

9 8

。
8 6

1 幻0
。
习3

1 0 1
。

4

g 9

U 9

。

6 4

。
0 2

( 以双相中和法为准)

一 1
。

0 5

一 0
。

9 4

十 O
。

1 ]

+
0

。

1 5

一 0
。
召6

, . . . . . . . . 口 . . . . . . ~

一
r·

一
一

一
一

一一
一一
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五
、

小 结

旋光法与双相中和法测定结果基本接近

(P > 0
.
05 )

,

旋光法有操作简便
、

快 速
、

结果准确等优点
,

适合于药厂
、

医院快速检

验
。
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F D A 批准纳法雷林(
naf ar elii n) 治疗子宫内膜异位

何 芬芬译 魏水易校

治疗子宫内膜异位症纳法雷林醋酸盐 滴 鼻 剂

已被允许在美国市场销售
。

纳法雷林是一种促性腺激素释放激素的合成类

似物
。

单次或不经常给药 能促使黄体激素和卵抱

刺激素的释放
,

导致卵巢类固醇暂时增高
。

然而
,

随着重复使用
,

纳法雷林会使黄体激素和卵泡刺激

素的垂体分泌减少
,

继而抑制性腺类固醇的生成
。

服用纳法雷林最初 1 ~ 2 周内
,

黄体激素和卵泡刺

激素的活性以及性腺类固醇的浓度随着它们含量的

下降而增加
。

通常停止治疗后 4 一 8 周内
,

垂体一

性腺系统的功能恢复正常
。

纳法雷林对促性腺激素

释放激素受体的亲合力约为对促性腺激素释放激素

的10倍
。

纳法雷林滴鼻后迅速吸收
。

给药后10 一40 分钟

血药浓度达峰值
。

4 0 0 卜g 药物其生物利用度在1
。
2

%

~
5

.
6
% 之间

,

约80 % 的纳法雷林与血浆蛋 白结合
.

血清半衰期为3 小时 (范围为。
.
8 ~ 10 小时)

。

将 标

记有C 14 的纳法雷林醋酸盐通过皮下注射给药
,

不

到 8 % 的药物以原形从尿 中排出
。

已经鉴定出纳法

雷林的 e 种代谢产物
,

来做活性测定
。

这些代谢物

由许多组织中存在的各种肤酶调节
。

纳法雷林在鼻

粘膜中是否代谢尚不明了
。

通过两项多中心双盲试验
,

证实了纳法雷林治

疗子宫内膜异位症的功效
。

在这两项试验中
,

进行

了鼻腔用纳法雷林和口服丹那哇的 比较
,

治疗 6 个

月
。

通过腹腔镜观察
,

这两种治疗方法在症状缓解

和疾病程度减轻方面是相类似的
,

80 % 以上的患者

的症状都能得到部分减轻或完全减轻
。

欧 洲 研 究

是
:
每天二次

,

每次200 卜g纳法雷林与每天三次
,

每

次2的m g丹那哩比较
。 ‘

美国的研究 比较了三种给药

方法
:
每天两次

,

每次20 。卜g纳法雷林
;
每天两次

、

每次40 0协g纳法雷林 ; 每天两次
,

每次400 m g 丹那

哇
。

经常报道的副作用与药物的雌激素降低作用有

关
。

在美国研究中
,

约90 % 的女性 患者服用纳法雷

林后
,

有发热反应: 约10 % 的患者有鼻腔刺激
。

治

疗 6 个月后
,

脊椎小梁骨密度和脊椎骨质地分别平

均降低了8
.7% 和4

.3%
。

治疗结束后部分恢复
。

治

疗期间
,

一些患者的总胆固醇和甘油三醋浓度可能

增高
。

纳法雷林治疗子宫内膜异位推荐剂量为每天两

次
,

每次200 协g
。

如果服用该剂量两个月后
。

由于

不产生闭经现象则剂量可以加倍
。

推荐疗程为6个月

未获得长期使用纳法雷林的安全性资料
,

一般不提

倡重复治疗
。

如果症状重新出现考虑追加治疗
,

则

在重复治疗前必须测定骨密度以确保其为正常值
。

将纳法雷林醋酸盐液装在带有计量喷雾泵的容

器中
,

每瓶容量为10 m l
,

每次喷雾量为200 卜g
,

每

瓶可以使用60 次
。
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