
试。小鼠学习成绩以其达到连续 10次电击反应中

有9次正确反应( 9/ 10)前所需的电击次数。次日测

试,达到 9/ 10正确反应前所需的电击作为记忆成绩

(表 3)。2 mg�kg- 1冰片对脑缺血再灌注损伤小鼠分

辨空间的学习、记忆成绩有显著提高 ( P < 0. 05) ,

1. 0、0. 5 mg�kg
- 1
冰片对小鼠学习记忆能力也有提

高作用,但与模型组比较,效果不显著( P> 0. 05)。

表 3 � 冰片注射液对脑缺血再灌注损伤小鼠空间分辨学习的影响

( n= 10)

Table 3� Effect of Borneol injection on ability of spatial discrimination

in mice subjected to ischemia- reperfusion( n= 10)

Groups
Dose/

mg�kg- 1

Shock number

of learning

Shock number

of memory

Model - 23. 0  8. 3 3. 6  1. 5

Sham - 11. 6  4. 9* * 1. 2  0. 8* *

Borneol 2. 0 14. 6  6. 3* 1. 9  1. 1*

1. 0 15. 0  5. 5* 2. 6  1. 3

0. 5 15. 7  5. 9 2. 6  1. 6

XST 50 15. 2  6. 2* 1. 4  1. 0* *

Compared with model group: * P < 0. 05, * * P < 0. 01

2 � 讨论

引起脑缺血再灌注损伤有诸多因素,包括能量

代谢障碍、自由基损伤、兴奋性氨基酸的神经毒作

用、细胞内钙离子的稳态失调、缺氧刺激炎症因子的

基因表达等,而脑内能量代谢障碍则是诱发脑缺血

再灌注损伤的关键因素。一旦出现缺血性脑血管

病,则可导致智能障碍, 出现学习记忆力下降[ 8] , 因

此,考察药物对学习记忆能力的影响也可以作为评

价药物抗脑缺血损伤的一个方面。实验中所使用的

阳性药物血栓通注射液的主要成分是三七总皂苷,

三七总皂苷可通过抑制钙超载、改善缺血脑区的血

液供应及能量代谢来保护脑
[ 9]
。文中实验显示:冰

片注射液能够改善脑缺血再灌注造成的学习记忆功

能下降。根据所做的大量工作[ 2] , 我们推测其作用

机理与血栓通注射液相近,主要是通过改善缺血脑

区的能量代谢来实现。关于冰片对学习、记忆能力

影响的具体作用机制, 还需进一步研究。
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盐酸替扎尼定口腔崩解片溶出度的测定
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摘要: 目的 � 建立盐酸替扎尼定口腔崩解片溶出度的测定方法。方法 � 依照!中国药典∀ 2000 年版附录溶出度测定项下第一

法,以水为溶出介质, 转速为 100 r�min- 1,用HPLC 法检测,检测波长为 320 nm。结果 � 在 1~ 10�g�ml- 1范围内, 盐酸替扎尼定

浓度与峰面积的线性关系良好 ( r = 0. 9999) , 高、中、低 3 种浓度的平均加样回收率为 99. 0% ~ 99. 4% , RSD 为 0. 12% ~

0. 15% ; 6 批口腔崩解片样品的溶出度为 92. 0% ~ 104. 0% 。结论 � 所建方法操作简便、准确、可靠,适用于盐酸替扎尼定口腔

崩解片的质量控制。

关键词:盐酸替扎尼定; 口腔崩解片;溶出度; 高效液相色谱法
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Determination of the dissolution of Tizanidine hydrochloride orallydisintegrating tablets
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Abstract: OBJECTIVE � To establish a method for determination of the dissolution of Tizanidine hydrochloride orallydisintegrating tablet.

METHODS � Dissolution test was carried out, with distilled water as solvents, rotation speed of 100 r�min- 1 and determination of HPLC at 320

nm.RESULTS � There was good linear relationship between T izanidine hydrochloride and peak area within the range of 1~ 10 �g�ml- 1 ( r=

0. 9999) , with average recovery from 99. 0% to 99. 4% at three different levels and RSD from 0. 12% to 0. 15% . The dissolution of six batch�

es was from 92. 0% to 104% . CONCLUSION � This method is simple, quick, accurate and suitable for the quality control of Tiazanidine hy�

drochloride orallydisintegrating tablets.

Key words:Tiazanidine hydrochloride; HPLC; Orallydisintegrating tablets; Dissolution; HPLC
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� � 盐酸替扎尼定(T izanidine hydrochloride, TDH )化

学名为5- 氯- 4- ( 2咪唑啉- 2- 氨基) - 2, 1, 3-

苄硫噻嗪盐酸盐,是一种新型的肌肉松弛药, 适用于

因脑外伤、脑炎等所致的肌痉挛和肌强直的治疗[ 1]。

药理及合成方面已有报道[ 2, 3] , 未见其质量控制报

道。TDH 口腔崩解片是最新研制的剂型, 与普通片

相比,可减少吞咽困难,提高依从性;适于特殊人群,

如老人、儿童、吞咽困难者、某些精神疾病患者及卧

床体位难变动者,并可在无水下用药,在消化道无滞

留现象,释放、吸收快。现采用HPLC测定TDH口腔

崩解片的溶出度方法准确、简便、快速, 适于质量控

制。

1 � 实验部分

1. 1 � 仪器与试药

ZRS- 8G智能溶出度测定仪(天津大学无线电

厂) ; LC - 10Atvp 型高效液相色谱仪 (日本岛津) ;

Alltech ChromTek色谱工作站、7725i型液相色谱进样

器(美国 Rheodyne)。盐酸替扎尼定对照品(四川科

瑞德制药有限公司, 含量 99. 91% ) ; 盐酸替扎尼定

口腔崩解片(四川大学华西药学院药剂学教研室, A

规格为每片 2 mg, B为每片 4 mg) ; 盐酸替扎尼定片

(凯莱通重庆凯林制药有限公司, 每片 4 mg, 批号:

20040401) ;水为重蒸水; 其余试剂均为分析纯。

1. 2 � 溶出及检测条件的设计
1. 2. 1 � 溶出方法的选择 � 口崩片含量虽较低,但主

药TDH 有较强的紫外吸收, 紫外检测灵敏度较高。

还考虑到其溶出所需的漏槽条件,采用大杯法进行

溶出度试验,溶剂 900 ml。样品崩解迅速, 溶解后能

完全通过筛网, 故选用转篮法进行溶出试验。

1. 2. 2 � 溶剂的选择 � TDH在水和 0. 1 mol�L- 1的盐

酸中溶解,在 0. 1 mol�L- 1氢氧化钠中极微溶解, 故

确定以蒸馏水为溶出介质。

1. 2. 3 � 转速的选择 � TDH 在水中易溶,故采用通常

使用的转篮速度,即 100 r�min- 1。

1. 2. 4 � 检测方法的选择 � TDH 分子结构中含有苯

环、杂环和多个双键,具有较强的紫外吸收,故采用

HPLC- UV法测定。紫外扫描显示, 水溶液在 320、

228 nm处有最大吸收,空白辅料无干扰,故选择 320

nm 作为检测波长。

1. 2. 5 � 色谱条件与系统适用性试验 � 用 ODS C18填

充柱;甲醇- 30 mmol�L- 1磷酸二氢钠- 三乙胺( 15#

85#0. 8, 磷酸调 pH3. 0)为流动相; 检测波长 320 nm;

流速1. 0 ml�min- 1; 柱温 30 ∃ 。理论板数按替扎尼

定峰计应不低于 3�5 % 103。

1. 3 � 分析方法的验证

1. 3. 1 � 专属性考察 � 分别吸取对照品溶液 (含

TDH5 �g�ml- 1)、空白辅料溶液及空白流动相各 20

�l, 进样,记录色谱图, 流动相和辅料对测定无干扰。

1. 3. 2 � 线性关系考察 � 取 TDH 对照品适量, 精密

称定,用流动相制成1. 0、2. 0、4. 0、6. 0、8. 0、10. 0 �g�

ml- 1的溶液, 分别精密吸取 20 �l注入色谱仪,记录

色谱图。以峰面积对浓度(�g�ml- 1)进行线性回归,

回归方程为: Y= 2�8227 % 10
4
X + 33. 739( r = 0. 9999,

n= 6) ,替扎尼定色谱峰面积在 1. 0~ 10. 0 �g�ml
- 1
范

围内线性关系良好。

1. 3. 3 � 精密度试验 � 照& 1. 3. 2∋项下方法,制备 2. 5、

5. 0、7. 5 �g�ml- 1的TDH 对照品溶液,分别重复进样 5

次,峰面积的 RSD 分别为0. 44%、0. 26%和 0. 62%。

1. 3. 4 � 回收率试验 � 于空白辅料中, 按处方量的

80%、100%、120%定量加入 TDH 对照品, 用流动相

制成低、中、高 3 种浓度的溶液( 4. 0、5. 0、6. 0 �g�

ml
- 1

) ,按& 1. 4. 4∋项下方法测定浓度, 计算回收率,

测得平均回收率分别为 99. 1%、99. 3%、99. 2%,

RSD 分别为 0. 12%、0. 12%、0. 15%( n= 3)。

1. 3. 5 � 供试品溶液的稳定性 � 取& 1. 4. 4∋项下供试

品溶液,在室温下于 1、2、3、4、6、8 h分别进样 20 �l。

结果峰面积的 RSD = 0. 38% , 表明供试品溶液 8 h

内基本稳定。

1. 4 � 溶出度测定

1. 4. 1 � 溶出曲线 � 取样品, 照溶出度测定法(!中国
药典∀2000年版溶出度测定第一法) , 以 900 ml水为
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溶剂,转速 100 r�min- 1, 于 3、6、10、15、25、40 min, 分

别取样 5 ml(同时补液) ,滤过, 取续滤液作为供试品

溶液。照& 1. 4. 4∋项下方法测定,计算每片的溶出量

(表 1)。根据结果, 将两种规格的样品溶出度测定

取样时间均定为10 min,此时溶出量已超过94%, 但

考虑到批次间的差异, 故将溶出限度定为标示量的

90%。两种片剂各时间点累积溶出量的 SD 小于

3�13,因此,溶出均一性合格。

1. 4. 2 � 连续 3批溶出度 � 取两规格 3 批样品各 6

片, 测定其溶出度, 取样时间为10min, A片3批样

品的溶出度分别为 97�7%  0. 02%、96�5%  

0. 02%、95�3%  0. 03%, B 片则分别为 96�2%  

0. 03%、96�0%  0. 04%、94�4%  0. 03%。溶出限

度均符合规定, 且溶出均一性良好。两种规格连续
表 1 � 两种片剂不同时间点的药物溶出度/ %( n= 6)

Table 1 � The dissolution resul ts of sample at different time( n= 6)

Samples 3 min 6 min 10 min 15 min 25 min 40 min

Tablet A 90. 3 94. 4 97. 8 99. 5 101. 3 102. 5

93. 3 97. 9 98. 7 100. 1 101. 6 102. 6

93. 5 98. 4 99. 2 99. 8 101. 1 102. 6

95. 6 98. 9 100. 5 101. 7 102. 2 101. 2

93. 8 98. 1 99. 8 100. 5 101. 1 101. 6

92. 2 95. 4 98. 6 99. 8 101. 6 101. 6

Tablet B 90. 1 97. 1 98. 0 98. 9 99. 5 99. 9

90. 2 96. 5 98. 0 100. 3 100. 4 99. 6

87. 9 89. 2 98. 4 98. 1 99. 1 99. 8

87. 3 90. 9 97. 2 98. 8 99. 3 101. 1

92. 6 93. 4 97. 4 98. 3 103. 4 103. 8

83. 5 93. 5 94. 6 99. 4 98. 5 101. 2

表 2 � 样品和普通片溶出度的比较( n= 6)

Table 2 � The dissolution of sample comparingwith common tablets( n= 6)

T /min Orally disintegrating tablet / % Common tablet/ %

3 88. 6 83. 1

6 93. 4 91. 5

10 97. 3 93�4

15 99�0 95�6

25 100�0 98�4

40 100�9 99�5

3批产品溶出度差异很小, 说明处方工艺的可重复

性良好。

1. 4. 3 � 与市售普通片剂的比较 � 取样品及市售普

通片,按& 1. 4. 1∋项下方法测定, 结果见表 2。口崩

片溶出速度及程度均大于普通片,符合其剂型特点。

1. 4. 4 � 测定方法与结果 � 取样品 6片, 按!中国药
典∀2000年版附录第一法, 以水为溶剂, 转速 100 r�

min- 1。10 min时,分别取样 5 ml, 滤过, 取续滤液,

作为供试品溶液; 另取 TDH 对照品适量, 加流动相

制成5 �g�ml- 1的溶液, 作为对照品溶液; 分别吸取

供试品溶液、对照品溶液各 20 �l, 注入 HPLC, 记录

色谱峰面积,按外标法计算供试品溶液的浓度, 再计

算的溶出度。分别取两规格 3批样品, 依法测定,其

溶出度均在 92%~ 104%之间。

2 � 讨论

盐酸替扎尼定口腔崩解片在各时间点的溶出度

均大于普通片剂, 在口腔中的崩解时间< 1 min, 体

现了剂型优势,具有良好的应用前景。

文中建立了盐酸替扎尼定口腔崩解片溶出度的

测定方法。结果表明, 两规格各 3批样品溶出度均

在规定限度范围之内, 但各批产品间存在一定差异,

表明不同制剂工艺对产品的质量有一定影响。该法

可用于盐酸替扎尼定口腔崩解片的质量控制。
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聚酰胺薄膜色谱鉴别栽培的川贝母
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摘要: 目的 � 建立栽培川贝母的薄层鉴别方法。方法 � 将样品的 70% 甲醇提取物水解并进一步精制后,在聚酰胺薄膜上展

开,置 365 nm 荧光下观察。结果 � 聚酰胺薄膜色谱上可得到栽培川贝母特有的荧光斑点。结论 � 该鉴别栽培川贝母专属性

较强,可区别栽培川贝母和其他贝母。
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