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氯丙嗓片的体外溶出度考察

解放军 �� 医院�南平市 � �� �� �� 涂飞龙 彭小 泽

氯丙嗓为吩哩嗓类抗精神病药
,

它对兴

奋骚动
、

紧张不安
、

幻觉妄想型精神分裂症患

者疗效确切
,

副作用较小
,

可长期服用
,

有利

于巩固疗效
,

减少复发率
。

因此临床上久用

不衰
。

近来临床反应患者服用某药厂生产的

氯丙嗓片剂疗效欠佳
,

我们考虑到可能是片

剂的溶出度对其生物利用的影响
,

对三个厂

批的氯丙嚓片进行了体外溶出度测定
,

现报

告如下
。

一
、

仪器与材料

�
�

仪器 �� � 紫外分光光度计�上海分

析仪器厂 � � � � 又 片剂四用测定仪 �上海黄海

制药厂� � �� �一�� � � � 计算机 �美国�
。

�
�

样品 上海� 厂 �� �� �
,

批号 �� � � � �

一 � � �江苏 � 厂 ��� � � �
,

批号 � �� � � �一 �� � �福

建 � 厂 �� �� �
,

批号 � �  � � � �
。

所有试剂均为分析纯
。

二
、

实验方法与结 粱

�
�

含量测定 取本品 �� 片
,

除去糖衣

后
,

精密称定
,

研细
,

精取适量 �约相当于盐酸

氯丙嗓 一� ���� �
,

置 � � �
·

� �量瓶中
,

加盐 酸 ��

, �。。� �� �� �
,

振摇使其溶解
,

用 同一溶剂稀

释至刻度
,

摇匀滤过
,

弃去初滤液
,

精取续滤

液 � � �
,

置另一 ��� � �量瓶 中
,

加同一溶剂稀

释至刻度
,

摇匀
,

以溶剂为空白
,

在 � 仁工� � 为

波长处。定吸收度
,

按
�
�

�抵�
为 。� � 计算

平均百分含量 � ‘�
。

结果见班 �
。

�
�

平均片重��
二 � � �

、

崩解时限
、

硬度

��
� �� 按方法工‘�测定

,

结果见表 �
。

表 � 氮丙嗓片的质量检测

厂家 片重 �� �� 士 �

�� � �� �

� �
�

� �� �土 ��
�

� � � �

� �
�

�� �� 士 �
�

�� � �

� �
�

� � � � 士 �
�

��只�

百分标示

含量 �� �

茸�解时限�� 王� �� 土 �

�� � � �

硬度�� � �� 士 �

�� 二 � �

� �
�

� �

��
。

� �

��
�

� �

�
。

�� 土 �
。

��

��
�

�� 士 �
�

�

��
�

� � 土 �
�

只工

�
�

�� 土 �
。

� �

� �
�

�� 上 �
�

� �

�
�

�� 土 �
�

� �

�
�

溶出度测定 按转篮法�
‘

钡�定
,

以水

� �� 祖为溶出介质
,

温度为�� 士 �
�

�℃
,

转篮

转速为 �� ��� � � � � 
,

取一片已精密称重的氯

丙咚片次入转篮中
,

当药片接触溶出介质时

开始计时
,

� 厂分别于 �
、

�
、

� �
、

��
、

�� �� ��
,
�

厂分别于 � �
、

� �
、

� �
、

� �
、

� � ��� �
,
�厂分另��于 � �

、

� �
、

� �
、

� �
、

� �
、

� �
、

�� �
、

�� �
、

�� �
、

� � �
、

�� �
、

� � �

� ��
,

在固定取样点精密吸取溶出液 �� � �
,

随

即补加已恒温至�� 士 �
�

�℃的溶出介质 �� � �
,

立即滤过
,

弃去初滤液
,

精取续滤液 �� � 置

� ��� 扭瓶 中
,

加盐酸溶液 �� 、 �� � �� 稀释

至 刻度
,

摇匀
,

于 肠
」

几以 的波长处测定其吸

收度
,

一

牛以精密称重的各批均匀粉末 �相当于

�心片干均片重 �
,

完全洛解释放的吸收度为比
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较值通过片重校正
,

计算每片的累积溶出量
,

各测定点的累积各出百分含量取 � 次的平均

值
,

结果见表 �一 �
。

表 � � 氛丙嗓片的累积 溶出百分率
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表 4 C 厂 氮丙嗓片的 累积溶 出百 分率

取样时间(m in )
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4 数据处理

(l) 提取参数 从每次求得的片剂溶出

度和时间
,

用南京军区总医院 的 PK B P一N
,

药动学与生物药剂学程序包
,

在 IB M 一P C /

X T 计算机上提取威布尔参数
,

T
: 。、

T

。。 、

T

。、

T

。。

及 m 五个参数
,

结果见表 5
。

表 5 氛丙嗓片的溶出速率威布尔分布参数(n
二
5)
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(2 ) 方差分析 采用 F 检验对 A
、

B

、

C 厂片的溶出参数进行方差分析
,

结果 见 表 6
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表 6 溶出度参数方差分析结果
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M
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三
、

结果与讨论

l. A 厂产品溶出最快
,

12 m in 溶出即达

77 % 以上
,

符合中国药典有关规定
,

B 厂次

之
,

C 厂最慢
,

1 4 o
m i

n 才溶出 76 %
,

不符合

中国药典九O 年版的有关规定
。

2

.

由表5
、

表6结果分析
,

经 F检验各厂批

的溶出参数存在显著性差异(P < 。
.
0 1 )

,

说

明不同处方
,

包衣辅料
、

生产工艺对氯丙嚓片

剂溶出度影响显著
,

从而影响其生物利用度
,

体内吸收减少
,

达不到有效的血药浓度
,

是影

响临床疗效的主要原因
。
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氮酮对某些药牧透皮吸收的促进作用

山东省梁山县药检所(梁此!县 27 180 0) 方士年 王 阳 奎

氮酮(A 别l1e )即月桂氮草酮
,

是近年 发

展起来的一种强效
、

低毒透皮吸收促进剂
。

国外对其应用研究较多
,

认为可应用在许多

药物的外用制剂
,

对抗生素
、

街体药
、

安定药
、

激素类药
、

抗病毒药
、

抗癌药等均具有显著的

透皮吸收促进作用l
‘

·

“
]
。

国内对此亦做 了 大

量研究工作
,

积累了一定经验
,

本文就近年来

国内关于氮酮对部分药物透皮吸收促进作用

的研究做一介绍
,

供参考
。

5
一
氛尿峨咤 (5

一
F U ) 兰学山等工’J 采用静

态简单小室装置以 5
一
F U 为模型 药 物 进 行

了初步研究
。

结果表 明 含 3% A zone 的 5
-

F U 液其透皮吸收率比不含 A one 的 5
一
F U

液的 透皮 吸 收率 增加 大约 70 %
。

王晓 波

等 [
“
l 采 用 抛物线拟合法建立了不同时问下

A zo ne 浓度对 5
一
F U 透皮 吸收率的 数 学 模

型
,

用此模型准确求 得了 A zo ne 对 5
一
F U 透

皮吸收的最佳浓度(为 4
.
14 士0

.
370 % )

。

此

研究为设计某些药物透皮制剂的最佳处方
、

选择某种最佳渗透促进剂浓度奠定了理论基

础
。

甲硝哇 王亦兵等l’] 用甲硝哇做为模型

药物
,

用离体 鼠皮对 A zo ne 与二 甲基 亚 讽

(D M so
)的透皮吸收促进作用进行了初步比

较
。

结果含 2 % A zo ne的甲硝哇溶液透皮 吸

收率为 63 %
,

不含 A z皿e及含 2 % D M so
的甲硝l坐溶液

,

透皮吸收率分别 为 17 % 和

扭%
,

表明 2% A zo ne 可非常显著地促进甲

硝哩的透皮吸收
。

杨亚惠等[
“
1研究 比较了含

1% 氮酮甲硝哩擦剂与不含氮酮 甲硝哇擦 剂

体外透皮吸收作用的情况
,

结果 l% 氮酮 甲

硝噢擦剂透皮吸收率高于不含氮酮甲硝哇擦


