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紫外分光光度法测定植人可吸收抗菌

膜剂中主药盐酸洛美沙星含量的研究
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摘要 本文用紫外分光光度法建立了植入可吸收抗菌膜剂中主药盐酸洛美沙星的定量分析方法
,

经考

察
,

本方法回收率为 �� �
�

�� �
,

� �  为 �
�

�� 肠
,
��� 内测定

,

稳定性 良好
。

结果表明
,

本法可排除基质及辅料干

扰
,

测定简便
、

快速
、

准确
,

对控制该药膜的质量具有实际使用价值
。
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盐酸洛美沙星为国内外最近研制成功并

获批准上市的哇诺酮类广谱抗菌新药
,

对革

兰 氏阴性 菌
、

阳性菌及某些厌氧菌均有抗 菌

活性
,

是一种 预防混 合感染 较 为理 想 的药

物[1j
,

我 们以它为 主药
,

制成植入可 吸收膜

剂
,

用于术后植入伤 口局部
,

预防手术和创伤

的局部感染
,

取得满意效果
。

本文用紫外分光

光度法对该药膜中主药盐酸洛美沙星进行定

量分析
,

为控制该膜剂的质量及考察药物释

,

第四军医大学唐都医院 (西安 71 0038)

‘ ,

第二军医大学药学院 (上海 200433)

放速度等研究提供 了简便
、

快速而准确的分

析方法
。

一
、

材料与仪器

盐酸洛美沙星
:
原料药

,

99

.

68 %

,

常州市

第二制药厂
,

批号
:9402 18 ;

紫外分光 光度计
:U V

一

26
5 F

W

,

日本岛

津
;

其它试剂
、

试药均为分析纯
。

二
、

方法与结果

(一)缓冲液中浏定方法

按 1990 版中国药典方法 (附录 173 页 )

配制 pH 7
.
2磷酸缓冲液备用

。



测定波长选择 取 1/3 块药膜 (相当

于含盐酸洛美沙星 10m g )及等量空 白药膜
,

分别用 5m lp H 7
.
2 磷酸缓冲液置 100 ℃水浴

中加热溶解 (需 40 分钟)
,

稀释相同倍数后于

200一 4oon m 波长 范围 内扫 描
,

得紫外吸收

光谱图 (图 1)
。

由图可见
,

在 280n m 波长处盐

酸洛美沙星有最大吸收
,

而 明胶等辅料在此

波长没有干扰
。

A 卜 I
、
.‘、、

,,.
, !、、

果见表 2
。

可见
,

盐酸洛美沙星在 pH 7
.
2磷酸

缓冲液 中室温放置
,

吸收度稍有下 降
,

但在

12h 内测定
,

溶液基本稳定
。

表 1 盐酸洛美沙星在药膜 中的 回收率

(n = 5 )

称量值(m g) 检测值(m g ) 回收率(% )

19.8 19.92士 0
.
21 10 1

.
2 士 1

.
1

3 0
.
8 3 1

.
09 士 0

.
36 10 0

.
9 士 1

.
2

4 0
.
8 4 1

.
61 士 0

.
16 10 2

.
0 士 0

.
4

50
.
9 5 2

.
09 士 0

.
17 10 2

.
3 士 0

.
3

又士S D (% ) = 10 1
.
60 士 0

.
6 6 R S D = 0

.
65 %

、
、
、
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图 1 样品在 pH 7
.
2 磷 酸缓 冲液 中的紫

外吸收光谱
a
药膜 b 空白膜

C
标准品

2
.
标准 曲线制备 用 pH 7

.
2 磷酸缓冲

液制备 l、 z

、

4

、

6

、

8

、

1 0 拌g / m l 盐酸洛美沙星

溶液
,

以 p H 7
.
2 磷酸缓冲液作空 白对 照

,

于

28On m 波长处 测定 吸收度
,

经 回归
,

得 1一

10拌g / m l 浓度范围内盐酸洛美沙星溶液标准

曲线方程
:

A 一 0
.
0 775C + 0

.
002 3 (y = 0

.
9999 )

上式 中 A一吸收度
,

C 一盐酸洛美 沙星溶液

浓度(仁g / m l)
。

3

.

回 收率 N,J 定 分别精称盐酸洛美沙

星约 20 、

3 0

、

4 0

、

s o m g

,

用 sm lp H 7
.
2 磷酸缓

冲液超声振荡溶解
,

分别加入 1 片空白药膜
,

置 10 0℃水浴中加热 40 分钟至完全溶解
,

稀

释后于 280
nm 波长处测定

,

求得回收率见表

1 。

平均 回收率为 10 1
.
6 %

。

4

.

浏定期稳定性 用 pH 7
.
2 磷酸缓冲

液制备 1即g/m l盐酸洛美沙星溶液
,

分别在

0
.
5 、

l

、

2

、

3

、

6

、

1 2 h 于 28onm 波长处测定
,

结

表 2 盆酸洛美沙星测定期稳定性 (n ~ 5)

放置时 I’ed (h ) 浓度 士SD (雌/m l) R SD (% )

0.5 10.19士 0
.
06 0

.
5 9

1 10
.
14 士 0

.
06 0

.
5 9

2 10
.
0 9士 0

.
08 0

.
79

3 9
.
86 士 0

.
07 0

.
70

6 9
.
58 士 0

.
16 1

.
67

12 9
.
58土 0

.
16 1

.
67

5
.
对热稳定性 分别精取 1即g/m l盐

酸洛美沙星溶液 10 m l置 100 ℃水浴加热 10
、

2 0

、

3 0

、

4 0

、

5 0 分钟
,

冷却至室温
,

补充p H 7
.
2

磷酸缓冲液至 10 m l
,

于 28onm 波长处测定
,

结果见表 3
。

可见
,

盐酸洛美沙星在 pH 7
.
2 磷

酸缓冲液 中对热稳定
,

在 10 0℃水浴中加热

5。分钟不受影响
。

表 3 盐酸洛美沙星对热稳定性 (n 一5)

加热时间 (m in) 浓度士SD 年g/m l) R SD (% )

10 9
.
92士 0

.
12 1

.
2 1

2 0 10
.
15 士 0

.
15 1

.
4 8

3 0 10
.
25 士 0

.
18 1

.
7 6

4 0 10
.
21 士 0

.
07 0

.
6 9

5 0 10
.
17士 0

.
1 1 1

.
0 8

6
.
含 量浏定 取 1 片药膜置试管内

,

加

sm 印H 7
.
2 磷酸缓冲液

,

置 100 ℃水浴 加热

40 分钟至完全溶解
,

用 pH 7
.
2磷酸缓冲液稀

释后于 28 on m 波长处测定
,

求得各药膜含药

量见表 4
。

7

.

体外释 药速率试验 取 1 片药膜置
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试管 内
,

加 3m lpH 7
.
2 磷酸 缓冲液

,

置 37 ℃

水浴 中浸泡
,

分别于 1
、

3

、

6

、

1 2 h 及 l 、

2

、

3

、

4

、

5 天将 浸泡 液倒 出
,

用 lm lpH 7
.
2 磷酸缓 冲

液快速冲洗 2 次
。

药膜另加 3m lpH 7
.
2 磷酸

缓冲液浸泡
,

冲洗液与浸泡 液混合
,

定容至

表 4

177

lom l
,

用 pH 7
.
2 磷酸缓冲液按不同倍数稀释

后于 28on m 波长处测定
。

第 7 天
,

药膜完全

溶解
,

浸泡液直接稀释测定
。

计算不同时期累

积释药量见表 5
。

药膜体外释药曲线见图 2
。

药膜含药蚤

药膜 2 3 4 又士S D R S D ( % )

含药量 (m g ) 27
.
7 30

.
8 31

.
3 29

.
1 29

.
6 29

.
7士 1

.
4 3 4

.
8 1

浸泡时间

表 5 药膜不 同时期 军积释 药童(x 士 SD )

lh 3h 6h

(n = 5)

释药量(环) 63
.
86士 4

.
55 87

.
94 士 2

.
72 96

.
50 士 0

.
64 9 8

.
65 士 0

.
3 3 9 9

.
22 士 0

.
11

浸泡时间 2 天 3天 4 天 5天 7 天

释药量(% ) 99
.
46士0

.
07 99

.
6 1 士 0

.
06 99

.
74 士 0

.
0 5 9 9

.
83 士 0

.
0 4 1 00△

△ 以药膜完全溶解时累积药量为 100 写

8
.
释 药期德定性 体外释药速率试验

时
,

将 10拌g / m l 盐酸洛美沙星溶液与药膜同

时置 37 ℃水浴中浸泡
,

在检 测浸泡液同时
,

检测盐酸洛美沙星溶液浓度
,

结果见表 6
。

可

见
,

盐酸洛美沙星在 pH 7
.
2 磷酸缓冲液中基

本稳定
。

37
℃放置 7 天

,

吸收度变化不大
。

表 6

放置时间

盐酸洛美沙星释 药期稳定性 (n ~ 1)

3h 6h 12h

检测浓度(拜g / m D 1 0
.
1 9 1 0

.
3 4 1 0

.
3 6 1 0

.
2 8 9

.
9 2

放置时间 2天 3天 4天 5天 7天

检测浓度(拜g / m D 1 0
.
0 7 9

.
9 6 9

.
7 2 9

.
8 3 9

.
5 8

图 2 体内外释 药曲线
a
▲体内 b. 体外

(二)酸性液 中浏定方法

l
.
N.j 定波长选择 取药膜及空 白对 照

药膜各 1 片
,

分 别用 0
.
lm ol /L H C L 液 于

100℃水浴中加热溶解 (需 5 分钟)
,

稀释相同

倍数后用 U V
一

2 6 5 F
W 于 200一4 00n m 波 长

范围内扫描
,

得紫外吸收光谱图(图 4)
。

由图

可见
,

盐酸洛美沙星在 287n m 波长处有最大

吸收
,

明胶等辅料在该波长处没有干扰
。

2

.

标准曲线制备 用 。
.
lm ol / L H C L 液

制备 z 、

4

、

6

、

s

、

1 0 拜g / m l 盐酸洛美沙星溶液
,

以 0
.
lm o l/L H C L 液作空 白对照

,

于 287n m

波长处测定 吸收度
,

经回归
,

得 2一 10拌g / m l

浓度范围内标准曲线方程
:

A = 0
.
09 53C + 0

.
00 39 (r= 0

.
9 999 )

3
.
加样 回收率 称取药膜 0

.
60鲍

,

分别



精密加 入盐酸 洛美沙星约 10 、

20

、

30
m g

,

加

sm l o一m ol/L H C L 液于 100℃水 浴 中加热

10 分钟至完 全溶解
,

稀释后于 28 7n m 波长

处测定
,

求得加样回收率见表 7
。

平均回收率

为 100
.
27%

。

4

.

N.1 定期稳定性 用 0
.
lm ol /L H C L 液

制备 10拌g / m l 盐酸洛美沙星 溶液
,

分别在

0
.
5 、

1

、

2

、

4

、

8

、

1 6

、

2 4 h 于 287n m 波 长 处测

定
,

结果 见表 8
。

可 见
,

盐酸洛美沙 星溶于

0. lm ol /m lL H C L 液 中室温放置
,

在 24h 内

稳定
。

表 7 盐酸洛美沙星在药膜 中的加样回 收 率

(n = 6 )

称量值(m g) 检测值 (m g) 回收率(% )

10.10 10.16士 0
.
2 9 100

.
6 士2

.
9

20
.
4 5 20

.
54 士 0

.
3 2 100

.
4 士 1

.
6

30
.
5 0 30

.
43 士0

.
3 9 99

.
8士 1

.
3

又士S D (% ) = 10 0
.
27 士 0

.
4 2 R S D = 0

.
4 2 %

表 8 盐酸洛美沙星浏定期稳定性

放置时间(h ) 浓度 士S D 年g/m l)

(n 一5 )

R S D (% )

0
.
5

1

2

4

8

16

24

9
.
88士 0

.
14

9
.
87 士 0

.
11

9
.
88 士 0

.
13

9
.
8 2 士 0

.
12

9
.
8 1士 0

.
11

9
.
8 5 士 0

.
13

9
.
7 1 士 0

.
14

4 l

1 1

1
.
3 1

1
.
2 2

1
.
1 2

1
.
3 1

1
.
4 4

5
.
对 热稳定性 分别精取 10 拌g / m l 盐

表 10

酸洛美沙星溶液 10 m l置 10 0 ℃水浴加热 5 、

1 0

、

1 5

、

2 0

、

2 5 分 钟
,

冷 却 至 室 温
,

补 充

o一m
ol/L H C L 液 至 lom l

,

2 8 7
n

m 波长处测

定
,

结 果 见 表 9 。

可 见
,

盐 酸洛美沙 星 在

0
.
lm ol /L H C L 液中对热稳定

,

在 100℃水浴

中加热 25 分钟不受影响
。

表 9 盐酸洛美沙星对热稳定性 (n 一 9)

加热时间 (m in) 浓度士S D 年g/m l) R SD (% )

5 10
.
15士 0

.
0 7 0

.
69

10 10
.
15 士 0

.
0 3 0

.
30

15 10
.
1 6士 0

.
0 4 0

.
39

20 10
.
14 士 0

.
02 0

.
20

25 10
.
1 4 士 0

.
09 0

.
89

6
.
含童浏定 取 1 片药膜置试管中

,

加

5m l 0
.
lm ol /L H C L 液

,

置 100 ℃水浴中加热

10 分钟 至完全溶解
,

稀释后 于 28 7
n m 波长

处测定
,

求得各药膜含药量见表 10
。

7

.

体 内释 药速率试验 取昆 明种 小 白

鼠 36 只
,

体重 l.8 一 269
,

雌雄不限
,

将 1/4 块

药膜植入小鼠背部皮下
,

缝合伤口
。

分别于术

后 1
、

3

、

5

、

9

、

1 4 h 及 1
、

2

、

3

、

5

、

7 天各处死
3 只 小 鼠

,

将 植 入 药 膜 完 整 取 出
,

用

sm lo一 m ol/L H C L 液 置 100 ℃水 浴 加热 溶

解
,

测定盐酸洛美沙星含量
。

第 7 天
,

药膜在

小 鼠体内完全溶解
。

计算药膜在小 鼠体内不

同时期累积释药量见表 11
。

药膜体内释药曲

线见图 2
。

药膜 3 4 5 6

药膜含药童

7 8 9 10 又士 S D R S D ( % )

含药量 (m g) 27
.
9 31

.
5

表 11

29.7 30.7 31.4 30.1 26.5 30.8 29.0 27.7 29.5士 1
.
6 8 5

.
70

药膜在小 鼠体内不 同时期 累积释药量 (x 士S D ) (n 一3)

放置时间

释药量(写) 58
.
30士 5

.
06 8 6

.
8 6 士 1

.
30 9 1

.
4 1士 0

.
84 97

.
87士 0

.
24 9 8

.
70士 0

.
0 9

放置时间 1天 2天 3 天 5 天 7 天

释药量 (% ) 98
.
95士 0

.
09 9 9

.
0 5 士 0

.
0 9 99

.
32 士 0

.
18 99

.
6 1士 0

.
16 100 △

△设药膜完全溶解时累积释药量相当于植入药量
,

为 10 0%
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图 3 盐酸洛美沙星在两种溶剂中的 萦外

吸收光谱
a pH 7

.2磷酸缓冲液中

b o
.
lm ol/m lH C I液中

A 一
l

2 2 0 2 4 0
_

2 6 0 2 习0 3 0 0 3 2 0 3 4 0 3 6 0 3 8 0 n m

图 4 样品在 0
.
lm ol /L H CI 液 中的萦外

吸收光谱
a
药膜 b 空白膜

c
标准品

三
、

小结与讨论

本文以 pH 7
.
2 磷酸缓冲溶液作溶剂

,

建

立了药膜体外释药速率实验模型
,

实验结果

表 明
,

体外释药曲线与体内释药曲线基本一

致
,

证明该实验模型的建立较为成功
。

因为实验使用与体液酸度相近的 pH 7
.
2

磷酸缓冲溶液作溶出液进行盐酸洛美沙星膜

体外释药速率考察
,

所以
,

以该缓冲液为溶剂

进行溶出液药物含量测定直接方便
,

而且
,

考

察结果表明
,

该方法回收率及重现性 良好(回

收率为 101
.
6写

,

R S D 为 0
.
65% )

,

在 1一

10拜g / m l 浓度范围内线性优良(
r= 0

.
9999 ) ,

在 12h 内测定稳定
,

可以认为
,

用上述方法考

察药膜体外释药速率结果可信
。

但是作为药

膜 定 量 方 法 仍 不够 理 想
,

因 此 本 文 以

0. lm ol /L H C L 溶液作溶剂重新考察了盐酸

洛美沙星抗菌药膜的定量方法〔盐酸洛美沙

星在两种溶剂 中的紫外吸收光谱有明显差异

(图 3)〕
。

经 实验证明
,

以 0
.
lm ol /L H C L 液作溶

剂
,

用紫外分光光度法
,

可以简便
、

快速
、

准确

地对盐酸洛美沙星药膜进行定量检测
,

回收

率及 重现性 良好 (回收率为 10 0
.
27 %

,

R S D

为 0. 42 % )
,

在 2~ 10拌g / m l 浓度范围内线性

优 良(r 一 。
.
9 9 9 9 )

,

在 24h 内测定稳定
,

而且

药膜溶解速度快
,

在 100 ℃水浴中
,

10 分钟内

完全溶解
,

比在缓冲溶液 中快 5 倍
,

所以
,

不

失为理想的药膜定量方法
。
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行恢复
。

七
、

禁忌症

对本品成分过敏者
,

严重冠状动脉疾病

患者或高血压患者及哺乳期妇女禁用
。

J 、
、

注意事项

孕妇
、

老年病人及对盐酸 伪麻黄碱药理

作用较敏感者慎用
。

高血压
、

糖尿病
、

心脏病
、

甲状腺功能亢进
、

前列腺肥大
、

肝功能损害
,

眼压升高患者不宜服用
。

不宜与单胺氧化酶

抑制剂或降压药联合使用
。

若同时接受酮康

哇或三 乙酞竹桃霉素治疗时
,

应减少本品用

药剂量
。


