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四环素可的松溶液的稳定性与临床应用探讨
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四环索可的松溶液是我院常用的一种外

�月制����
。

临床主要用于雾化喷喉治疗咽炎
,

急性扁桃体炎和保留灌肠治疗慢性结肠炎
、

肠功能紊乱等症
,

临床应用多年
,

效果校好
,

锯 �� � 多例观察
,

其巾显效 �� �
、

有效 �� �
,

不明显或无效占 � �
,

总有 效 率 达 ��  以
�

匕 但由于四环素可的松溶液中的四环素不

稳定
,

易土�戈无活性的脱水四环素或发生异

构 化反应生成异构化合 勿失去活性【’� ,

为了

确保临床用药安全有效
,

我们对其稳定性
、

抑

菌情况
、

�� 值等进行了实验和比较
,

对四环

索可的松溶液的临床使用和保存期限提供了

尹�【论依据
,

现报道如下
。

一
、

材料与仪器

粼之胶四环索 �上海新亚 制 药 厂
,

批 号

已。。�沮一。� � � 氢化可的松 �江苏扬州制药厂
,

此号 � � � � �了�
, � � �一 � 酸度计 �上海雷磁仪

器�
一 ‘

� � �万�。塑分光光度计�
�

�� 海 分 析 仪 器

‘

叮的松溶液进行实验
。

培养基
�
将水解酪蛋 白琼脂加热溶解后

,

在 � � � 平板倾 注��� �� �� � � � 平板则倾注

�� � ��
,

使培养基为深度达 �一 � � �
,

制就的

乎板保存于 � � 冰箱
,

用前取平 板 孵 育 刁
�

�� ℃ �� � ��
,

使表面干燥
。

若接种链球菌
�

水解酪蛋白琼脂需加 � � 脱纤维血
。

接种物准备
�

取 �一 �� 个 己分纯的菌落

接种于适合细菌生长的肉汤管或 血 液 肉 汤

管
,

�� ℃ 孵育 �一� � 后
�

校正浓度使与标准

麦氏比浊管相同备用
。

试验步骤
�

以无菌棉拭蘸 已纠正浓度菌

液涂布于水解酪蛋白琼脂表面
,

划动 � 次
,

每

次划动时平板转动 ��
“

角
�

最后拭子绕平板一

周
,

盖上皿盖
,

在室温中干燥数分钟
,

以无菌

镊子将药物纸片 �含药量相当 �� 林�� 贴于含

菌琼脂表面
, � 片位于中心

, � 片在周围
,

距平

板边缘 �� � �
,

放于 �� ℃孵育箱
,

过夜后
,

用

� � 尺量取抑菌圈直径
,

结果见表 �

二
、

处万及制备
� 。 处方

吉左酸四环奈 ��

袱化可的松 �
�

肠�

户箕馏水 加至 �� � �� � , �

全
�

制 备
�

取适场蒸溜水加入 盐 酸 四 环

索
、

氢化可的松
�

搅拌济解
,

过滤
,

然后 � �滤

器 卜添加放油水至全最即得
。

三
、

方法与结果

取四环素 � � �的松溶液适量
,

在配制后 �
‘

常

流 � �
、

�
、

�
、

�
、

��
、

��
、

� ��
,

分别测定其

抑苗性
、

含欣
、

� � 值等
。

�
�

才‘�
,

菌试骆

采川 � �山丫一� � �巴 纸碟汀� �
“� � 川四环 索

表 � 四环素可的松溶液抑 菌圈
�
�小� � �

时间� � �

�汽 类 � �飞 巧 � � �

俗肯色葡萄球菌

入群链球菌
�化脓链球菌 �

长肠埃希氏菌

乙酸钙不动杆菌

月�� 炎克雷伯氏菌

铜绿苗 险单胞菌

� �

〕�

��

� �专

�
�

�

�几

,土马曰�
了

‘�白

邵�� !

�只 ��

�� 」�

� �
、

丈�

� � � �

�石 工�

� � � �

� � � �

� � � �

���

��

� �

� �

�
�

�乙衷中抑苗圈直径 找料� 讯 证明对细 菌已

不敏感

�
�

含量 测 定



药
’

井占报厄 氏�匀喊 年第 �� 称第 � 洲 � � �总 � � � �

精密称取注射用盐酸四环素
,

用水溶解 � �。� �
���� � 二 � �

�

� � � � � 一 �
�

�� �了�� 二

井稀释成含四环索 ��
�

� �林� � � �的溶液
。

精 �
�

� � � �� 分别按处方 比例精密称取盐酸 四 环

密吸取氢化可的松注射 液 稀 释 成 �� 件� � � � 素和氢化可的松适量
,

配制成四环素可的松

溶液
。

用 � � � 。型分光光度计 在 � ��
�

� � � 一 溶液
。

按上法稀释 后
,

在 � ��
�

� � � 处测 �

朽。
�

� � � 范围
�

·

�日 涌
,

氢 化 可 的 松 液 在 值
,

代入以上公式计算
,

回收率 为 � �
�

�� � ��

�,� �
�

� � � 处有最大吸收
,

盐酸四环索溶液 在
二 �

,
� � 二 。

�

�� � �

�� �
�

� � �
、

� � �
�

�� � 处有最大吸收
,

结果 表 �
�

稳定性侧定

明氢化可的松在 � ��
�

� � � 处无吸收
,

不会干 按处方比例配制四环素可的松溶液
,

精

扰四环素的测定
,

所以我们选择 � 盯
�

� � � 处 密吸取供试液 �
�

�� �置 �� �� �量瓶中
,

用水

测定四环素的含量
。

稀释至刻度
,

在 � � �
�

�
��� �处测定吸收度 �

,

际准曲线的制作
�

精密称取 注射用盐酸 代入直线方程计算含量
,

以第 � 天的含量为

四环素用 水 溶 解 稀 释 成 �
�

� � � � 林� � � �
、

� �� �
,

以后每隔 �� 测定含量进行比较
,

观

�
�

� � � � 扛�� �� �
、

��
�

� �  � 件� � � �
、

� �
�

� � �� 察其稳定性
。

结果见表 �

卜� � � �
、

��
�

�� � 件� � � �的系列溶液
,

以水为 �
�

�� 值测 定

空 白
,

用 � � � � 型分光光度计根据线性回归方 取四环素可的松洛液适 量
,

用 � � �一 �

程制作标准曲线
。

酸度计测定其 �� 值
,

结果见表�

表 � 四环素可的松溶液含量和 � � 值 的变化

她
一

绿淞黄黄撇天数 禽量 �卜� � 。� � 怕当标示量 �� � � �

��自������
刁���,����

⋯
几�弓口自乃����

���� 议肚成��� 娜�� 田
,一

相胃��卿��且���� ����弓俘‘口刁八�注
�

�� ‘���几������

⋯
�� �

�

� ��

注 �
含敬 厂降至标示量叨� 或仆高至标示最 � �� � 为不合格�生效)

四
、

讨论

通过上述结呆
,

我们可看到四环素 可的

松溶液除了 pH 值变化不大外
,

其稳定性很

差
。

抑菌圈直径
、

含量
、

颜色随时间延长变化

很大
,

这主要是盐酸四环素不够稳定
,

与易发

生脱水反应生成无活性脱水四环素有关
。

由

表 1可看到其抑菌圈直径随放置时间延长逐

渐缩小
,

各种细菌的抑菌圈直径至第 10 天均

小于 14 m m
,

( 抑菌圈 < 14 m m 对细菌已不

敏感)
。

由表 2 可见
,

其含药 量 由第 1天

10 。% 至第 10 天降为 8 9
.66 % 〔含量下降至

标示量 90 % 或升高至为 110 % 为不合格)
,

颜色从第 1天至第 10 天分别由 淡 黄
—

黄

—
深黄

。

上述结果提示
:
为了确保临床用

药安全有效
,

临床在用使四环素可的松溶液

时最好在一周 (7 天 )内应用
,

否则达不到 临

床治疗效果
。
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