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的保留时间为 �
�

�� � ��
,

理论塔板数为 � � ��
。

两个

色谱峰的分离度为 �
�

�
,

拖尾因子 � 均为 �
�

�
。
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图 �

�
�

�

空白《� �
、

对照品 �� �
、

样品 �� � 高效液相色谱图

�
一

水杨酸 � �
一

苯酚
表 � 样品测定结果 �标 示且�

, � 二
��

批 号
� � � 法 标准法

苯 酚
��������

盛���卫�
占线性 关 系考察 精 密量取 混合对 照品液 至

��� � 量瓶 中
,

以 � � � 乙 醇 稀 释 成 浓 度 为 ��
�

�
,

� �
�

�
,

� �
�

�
,

� � �
�

�
,

� � �
�

�
,

�� �
�

� 卜� � � � 的系列标准

液
,

分别进样 � � 林�
,

测定峰面积
。

以浓度 � 对峰面

积 � 进行线性 回归
,

得水杨 酸
、

苯酚标 准曲线方程

分别为
�

� � �
�

� �  � ��
一 � � � �

�

�� �
, � 二 �

�

� � � �

� � �
�

� � � � ��
一 � � � �

�

� ��
, � 二 �

�

� � � �

结果 水 杨 酸 在 ��
�

� 一 � � �
�

� 卜� � � �
、

苯 酚 在

��
·

� 一 � � �� � 林� � �  范围内浓度与峰面积有 良好的

线性关系
。

�
�

� 精密度试验 取 �
�

� 项下对照品液
,

分别在

日内不同时间 � �
,

�
,

�
,

�
,

� � � 和 日间 � �
,

�
,

�
,

�
,

� � �

进样分析
。

结果水杨酸的 日内和 日间 � �� 分别为

�
�

�� 和 �
�

� � � 苯 酚 的 日 内和 日间 � � 分 别 为

�
�

� � 和 �
�

��
。

�
�

� 加样回收率试验 精密量取 已知含量的样品

� �  
,

置 �� � � 量瓶 中
,

精密加 人一定量 的对照 品

液
,

按 �
�

� 项下方法制成样品溶液进 行分析测定
。

结果见表 �
。

�
�

, 样品测定 精密量取样品 � � � 按 �
�

� 项下方

法制成供试 品溶液
,

进样 � � 林�
,

按外 标法计算 含

量
,

并与标准法 〔’〕比较
。

结果见表 �
。

� � �� ��

� � � � � �

� � � � ��

水杨 酸

�� �
�

�

�� �
�

�

�� � �

水杨酸

��  �

�� � �

��  
�

�

苯 酚
�乃, ,亡飞
���

���

��

� 讨论

在 ��� � �以� � � 波长范围内扫描
,

水杨酸在 ���� �

和 � ��
� � 波长处有最大吸收 �苯酚在 ���

� � 和 �麟
� �

处有最大吸收 �兼顾二者
,

选择 �� � � � 作为测定波长
,

以避免样品色谱图中二者的峰高相差太大
。

考察 了流动相甲醇
一

水的不同组成 比例对水杨

酸与苯酚分离情况的影响
,

结果表 明选用 甲醇
一

水

� � � � � � � 作流动相
,

既可使水杨酸与苯酚的色谱峰

达到基线分离
,

又能缩短分析时间
。

在 流动相 中加

入微量的冰醋酸
,

可较大地增加水杨酸的保留值
,

但

对苯酚影响不大
。

增加流动相中甲醇的比例
,

可缩

短苯酚的保留时间
。
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依普黄酮胶囊的制备及含量测定

朱海涛
‘ ,

邓 雪华
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陈 黎
, ,

杜士 明
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涂 自良
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陈吉炎
’
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郧 阳医学 院附属太 和医 院;2
.
郧 阳医学院

,

湖北 十堰

442000 )

摘要 目的 :制备依普黄酮胶囊剂
,

建立依普黄酮胶 囊剂的含量测 定方法
。

方法 :用 L
一

H P C

、

微晶纤维素等辅

料制备依普黄酮胶囊
,

采用 紫外分光光度法进行含量测 定
,

检测 波长为 300
.
4n m

。

结果 :在 3
.
95 一 巧

.
79 畔/

m L 浓度范围 内吸收度与浓度呈 良好线性关 系(
; 二 0

.

99 9 9)

,

平均 回收率为 100
.
4 %

,

R S 刀 为 1
.
2 % (n 二

5 )

。

结论 :制备该胶囊工 艺简单
,

质量可控
。

储
简介沫海涛
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一

)

,

男岸士注管药师
.
侧
:(07 1

9)8 80 1393
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依普黄酮(IP rifl av
one) 化学名为异丙氧黄酮

,

其主

要药理作用是直接抑制骨吸收和协同雌激素促进降钙

素分泌
’」 。

对依普黄酮及其制剂的含量测定
,

一般采

用高效液相色谱法 [z,
, 〕。 依普黄酮胶囊为本院 自制制

剂
,

为控制其质量
,

我们利用紫外分光光度法测定依普

黄酮胶囊的含量
,

方法简便
,

省时
,

效果满意
。

仪器与试药

岁口
.
口之,
·

。
,

O。�U V
一

2 5 0 型 紫 外 分 光 光 度 计 ( 日 本 岛 津 );

A U W 120 D 电子分析天平 ( 日本岛津 )
。

依普黄酮原

料 (武汉市滨湖制药厂
,

批号
:0 207 巧 ) ;依普黄酮对

照品(武汉市滨湖制药厂
,

批号
:0 10405 ) ;L

一

H P C
( 日

本) ;微晶纤维素 (山东聊城金马利医药制 品有限公

司) ;PE C4 00 0 (上海浦东高南化工厂 )
;吐温

一

80 ( 广

州新港化工厂 ) ;甲醇 (分析纯 )
。

图 1 依普黄酮及辅料的紫外吸收光谱图

l一依普黄酮;2
一

辅料

2 方法与结果

2
.
1 处方与制备

2
.
1一 处方 依普黄酮 20 09

,

L

一

H p C 1 5 9

,

微 晶纤

维素 10 9
,

p E

G4

o 0 0 1 0 9

,

淀粉 60 9
,

吐温
一

8 0 4 9

,

共制

成 10 00 粒
。

2

.

1

.

2 制备 将原辅料分别过 100 目筛
,

称取处方

量依普黄酮原料与吐温
一

8 0 混合均匀
,

将 L
一

H P C

、

微

晶纤维素
、

P E 以000 混匀后再与依普黄酮混合
,

加人

适量 8% 淀粉浆制软材
,

用 20 目筛制粒
,

6 0 ℃ 干燥
,

经 20 目筛整粒后填人空心胶囊即得
。

2

.

2 测 定波 长的选择 精密称取依普黄酮对照品

适量
,

用甲醇溶液 (甲醇 : 水 二 4 :
l) 配制成适宜浓

度 (约 10 卜g/ m L ) 的对照 品溶液
。

另精密称取处方

中的辅料适量
,

按
“
2

,

7

”

项下方法处理样品
,

得到供

试品溶液
。

以甲醇溶液 (甲醇 : 水 二 4 :
1) 作为空

白
,

照紫外分光光度法
〔‘〕

,

在 200
一 4

00
n m 的波长范

围内分别对上述两种溶液进行扫描
,

结果见图 1
。

依普黄酮在 244
.
6 nm 及 300

.
4 nm 的波 长处有

较大吸收
。

因辅料在 300 4 nm 波长附近无吸收
,

所

以选择 30 0
.
4nm 为测定波长

。

2

.

3 线性试验 取依普黄酮对照品适量
,

加 甲醇溶

液 (甲醇 : 水 二 4 :
l) 溶解并 稀释 成含依 普黄 酮

49
.
35卜留m L 的溶液

,

再精密量取 2
.
0 ,

3

.

0

,

4

.

0

,

5

.

0

,

6

.

0

,

7

,

0 和 8
.
o m L 分别置于 25 m L 量瓶中

,

加甲醇溶

液 (甲醇 : 水 二 4 :
l) 稀释至刻度

,

以相同溶剂作空

白
,

在 300
.
4nm 波长处测定吸收度

,

结果见表 1
。

表 1 线性范围的确定

浓度 C ( 件岁m L )

吸收度 A 0
.
18 0

5
.
92

0
.
27 2

7
.
90

0
.
366

9
.
87

0 456

11 84

0
.
555

13 82

0
.
64 1

15
.
79

0
.
738

以浓度对吸收度进行线性 回归
,

得 回归方程为
:

A 二 0
.
0 4 7 l C 一 0

.
0 0 6 3

,

相关系数
r 二 0

.
9 9 9 9

。

结果

表明
:
依普黄酮在 3

.
95 一 巧

.
79 林g / m L 浓度范围内

,

( 下转第 250 页)
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怀疑药品与 A O R 之间关联性评价的判断原则

选 项 ¹ º » ¼ ½

肯 定 十 十 + 十 -

很可能 + 十 +
?

-

可 能 十 + 士
?

土

可能无关 十 一 士
?

士

注
: 十 表示肯定 ; 一 表示 否定 ; 土 表示难 以肯定或否定 ;? 表示情

况不明

3 新的
、

严重的药品不良反应界定存在一定盲目性

有些报告对新的
、

严重的药品不 良反应 的界定

有点随意
,

往往根据 自己的主观判断来确定
,

认为症

状比较危急的就是严重的不 良反应
,

认为 自己没听

说过的就是新的不良反应
,

其实这是不符合《办法》

的规定的
。

《办法》第二十九条明确了新的
、

严重的

药品不 良反应的定义
:
新的药 品不 良反应是指药品

说明书中未载明的不 良反应
,

严重的药品不 良反应

是指因服用药品引起以下损害情形之一 的反应
:
¹

引起死亡 ;º 致癌
、

致畸
、

致出生缺陷;» 对生命有危

险并能够导致人体永久的或显著的伤残
;
¼ 对器官

功能产生永久损 伤;½ 导致住 院或住 院时间延长
。

对 已确定的新的
、

严重 的药品不 良反应应特别引起

重视
,

不仅应注意不良反应过程及处理的描述
,

还应

注意报告上报的时限
。

新 的
、

严重 的药品不 良反应

是 A D R 监测的重点之一
。

作为 A D R 报告和监测实施的初步阶段
,

存在这

样那样的问题并不 奇怪
,

这些 问题可 以通过包 括

A D R 知识的讲座
、

相关法规的研讨
、

典型病例的分

析
、

监测人员之间的交流等在内的宣传和培训来解

决
,

尤其需加强对专 (兼 )职监测人员的培训
,

使他

们真正起到指导和宣传作用
。

参考文献 :

仁月 高东衰
,

张丽雅主编
.
药物不 良反应监察指南赶M 〕

.
中国医药

科技出版社
,

北京
,

19 96

:

捉
.
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吸收度与浓度呈 良好线性关系
。

2

.

4 稳定性考察 取依普黄酮对照品溶液室温下

分别放置 0
,

0

.

5

,

l

,

2

,

4 h

,

于 300
.
4 nm 波长处测定

其吸收度
,

结果表明
,

其吸收度值几乎无变化
。

说明

4h 内含量测定结果稳定性良好
。

2

.

5 回收率试验 精密称取 已知含量的同批号样

品适量 (约 4m g )
,

共 5 份
,

分别精密加人一定量的依

普黄酮对照品
,

用甲醇溶液 (甲醇 : 水 = 4 : l) 制成

浓度为 10 卜留m L 的依普黄酮溶液
,

按
“
2

.

7
”

项下方

法测定吸收度
,

根据 回归方程计算 回收率
。

平均回

收率为 100
.
4 %

,

R S D 为 1
.
2%

,

见表 2
。

2

.

6 重复性试验 对 同一批号样品重复进行多次

测定
,

结果 R SD 为 0
.
6 3% (n == 6 )

。

作为空白
,

在 300
.
4nm 波长处测定吸收度

,

计算 依

普黄酮含量
。

3 讨论

表 2 依普黄酮 回收率试验结果(n 二 5)

样品含量

(m 转)

对照品加人

量( m 只)

测得量

(m g)

回收率

(% )

平均回收率

(% )

RSD

(% )

3
.
1 依普黄酮在水中溶解性差

,

根据文献〔’,e] 并通

过预 试 验 在 处 方 中 加 人 L 一

H P C

、

微 晶 纤 维 素
、

P E 以00 0
、

吐温
一

80 来改善其体外溶出度
。

3

.

2 依普黄酮是强疏水性化合物
,

在水和稀酸
、

稀

碱中几乎不溶
,

在乙醇中微溶
,

试验中曾选用多种溶

剂溶解
,

结果均不理想
,

用甲醇溶液 (甲醇 : 水 二 4

:
l) 作溶剂

,

溶解性好
,

回 收率高
,

因此选用甲醇溶

液作为溶剂
。

3

.

3 本实验用紫外分光光度法测定依普黄酮胶囊

的含量
,

操作简便
,

快速
,

有较好的回收率和精密度
,

适合医院制剂的快速分析
。
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7 样品含量测 定 精密称取混合均匀 的胶囊 内

容物 (相当于依普黄酮 0
.
05 9 )

,

置 10 0 m L 量瓶 中
,

加甲醇溶液 ( 甲醇 : 水 二 4 :
1) 溶解并稀释至刻度

,

滤过
,

精密量取续滤液 1 m L 置 50 m L 量瓶中
,

用甲

醇溶液 (甲醇 : 水 = 4 : l) 稀释至刻度
,

以相 同溶剂


