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复方头孢克洛胶囊处方的优选 
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摘 要：通过正交试验设计．以胶囊含量均匀度为指标．优选 出复方头孢克洛肢 囊的最佳 

处方组成．制剂含量、含量均匀度、溶出度均符合药典有关规定． 
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0 引 言 

复方头孢克洛胶囊处方源于德国药物目录(PHARMINDEX)收载的 MUCO Panoral一25O ]． 

札莱德国有限公司生产．马丁代尔药典(MART1NDALE)也收载了头孢克洛的多组分制剂 (Multi— 

ingrendient Preparation)．Ger(德国)：MUCO Panoral[~]、本制剂用于治疗因细菌引起的呼吸道轻度 

以至比较严重的感染 同时治疗流鼻涕．以及持续的支气管炎、感染肺气肿支气管炎或副鼻窦炎．上 

呼吸道感染 I起的咳嗽 痰多等症．具有抗感染、止咳祛痰等功效、吉林省药物研究所于 1999年 S 

月开始研制该药．并以含量均匀度为指标．优选出复方头孢克洛胶囊的最佳处方组成、 

德国MUCO Panoral(复方头孢克洛胶囊)处方为 头孢克洛 262、2g，盐酸溴己新 8、77g．淀粉 

适量．硬脂酸镁适量 制成 1000粒．粒重 0．28g、通过以上处方已知该药两种主药头孢克洛和盐酸 

溴己新的配比 而只有两种辅料淀粉、硬脂酸镁的重量配比两个因素是未知的．所以采用正交设计 

方法优选出该制剂每粒胶囊中淀粉、硬脂酸镁加人量的最佳处方配比．本实验考察两个因素．每个 

因素选择三个水平． 

1 仪器与试剂 

头孢克洛：购于山东淄博海雅化工有限公司．产品由意大利艾西氏布法有限公司生产．符合美 

国 23版药典标准：盐酸溴己新 由浙江省温岭制药厂生产，符合中国药典标准：复方头孢克洛胶囊： 

吉林省药物研究所制剂室自制：HPllOO高效液相色谱仪 (美国惠普公司制造)甲酸 (色谱用．美国 

Tedia生产)．其他试剂均为分析纯． 

2 实验部分 

2．1 标准曲线 

精密称取头孢克洛对照品20mg(实际称 20．06rag)．盐酸溴已新(在 105 C干燥至恒重)对照品 
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15mg(实际称样为 15．23mg)分别置 25mi 量瓶中．加流动相适量．超声波浴中超声溶解 再加流 

动相稀释至刻度，摇匀．作为对照品溶液． 

分别精密量取头孢克洛对照品溶液 1．0．1_5．2．0．2．5．3．0mI 盐酸溴已新对照品溶液 0．3． 

0．6，0．9．1．2，1．5mI ：分别置于 10mI 量瓶中．加流动相稀释至刻度 摇匀．取 10 I 注人液相色谱 

仪中．记录色谱图．以峰面积为纵坐标．相应浓度为横坐标，进行线性回归．头孢克洛标准曲线为：A 

一93229+102 6203C：r=0 9997：盐酸溴已新标准曲线为：A一26450+1 789546C：f一0．9995．头孢 

克洛浓度在 0．8～2．4mg／I ．盐酸溴已新浓度在 0．18～O．91mg／I 范围内呈良好的线性关系． 

2．2 回收率试验 

精密称取盐酸溴已新对照品 20rag，置 25mi 量瓶中．加流动相超声波浴中超声溶解．并加流动 

相稀释至刻度． 

另按处方比例称取适量辅料．精密称取头孢克洛对照品 60mg．置 50mI 量瓶中．加流动相适 

量．超声波浴中超声溶解 精密加人上述盐酸溴已新对照品液 2．0mL．再加流动相稀释至刻度．摇 

匀．滤过．取续滤液 10／al ．注入液相色谱仪中 记录色谱图，作盐酸溴已新回收率测定．得盐酸溴已 

新平均回收率 X 一100．2 ．RSD一0．88 ． 

密量取续滤液 lmL．置 10mI 量瓶中．用流动相稀释至刻度．摇匀．取 10 L注人液相色谱仪 

中．记录色谱图．作头孢克洛的回收率测定．得头孢克洛平均回收率X一100．3 ．RSD一0．77 ． 

2+3 含量均匀度 

盐酸溴已新在制剂中只占每粒重量的 3 左右．每粒的标示量为 8．775mg．因此，按中国药典 

要求0J．需要作含量均匀度检查． 

2．3．1 含量均匀度检查方法 

取本品 1粒．将 内容物置 50mI 容量瓶 中，囊壳用流动相 35 mL分次洗涤 洗涤液合并曼容量 

瓶中，超声波浴中溶解．加流动相稀释至刻度．摇匀．精密量取 1 mI ．置 10mI 量瓶中．加流动相至 

刻度，摇匀．作为供试品溶液：另精密称取盐酸溴已新对照品适量，加流动相溶解．并制成每 ml 含 

盐酸溴已新 1 6 tlg的溶液作为对照品溶液．照含量测定项下的方法测定含量． 

z．3．2 复方头孢克洛胶囊含量均匀度的限度 

我们对 1 2个批次复方头孢克洛胶囊，含量均匀度进行了检查．̈ 批次含量均匀度．A+1．8s< 

1 5．0．符合中国药典二部附录规定．因此．我们将含量均匀度限度定为 A+ 1．8s≤1 5．0． 

3 正交设计优选处方 

为了考察所选择辅料用量的准确性，提高制剂内在的质量．我们德国药物 目录中 MUCO 

PANORAI 一250处方为依据，根据有关文献 ．通过正交设计 以盐酸溴已新含量均匀度作为考察 

指标．选择辅料的最佳配比． 

3．1 考察因素及水平 

正交设计．选择两因素：淀粉 (a)．硬脂酸镁 (b)．各因素选择三种水平 (见表 1)．并以含量均匀 

度为指标．采用 L9(34)的表头 进行试验． 

3、2 结果分析 

3．2．1 极差分析 

从极差分析来看．Ra(29．67)>Rb(13．33)说明淀粉的用量对复方头孢克洛胶囊含量均匀度的 

影响大于硬脂酸镁的用量 (见表 2)． 
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表 z 试验方案厦结果分析表 

3．2．2 方差分斩 

从方差分斩结果来看，a因素水平的变化即淀粉的用量对复方头孢克洛胶囊含量均匀度有显 

著影响．b因素的水平变化即硬脂酸镁的用量对复方头孢克洛胶囊含量均匀度影响不显著 (见表 
3)C ． 

表 3 方差分析表 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


第 1期 何其伟．何其庄 鞠 萍．等，复方头孢克涪胶囊处方的优选 

3 试验结果与讨论 

由正交设计方案及结果表看 5号实验最好，6号次之 最佳处方组合为 a2b2．即每粒胶囊加入 

淀粉0．0076g．加入硬脂酸镁0．0042g，胶囊装量为0．28克／粒．根据此处方制备的复方头孢克洛胶 

囊其制剂含量、含量均匀度、溶出度均符合药典有关规定． 
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