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摘要：目的  建立过程分析测定头孢羟氨苄颗粒药物溶出度的方法，比较同一药物不同剂型溶出行为差异。方法  采用

对照品法，光纤药物溶出度实时测定仪过程监测头孢羟氨苄 3 种剂型溶出度，利用溶出度曲线比较不同剂型药物释药特

性。结果  头孢羟氨苄颗粒的溶出度方法能够反映其释药特性，3 种剂型释药行为各具特点。结论  光纤药物溶出仪具

有实时、在线、过程监测的特点，所得溶出曲线可直观反映不同剂型药物释药特点，为全面评价药物内在质量和临床用

药提供参考。 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To establish a method which can on-line monitor the dissolution of cefadroxil granules. Compare 
the drug dissolution behavior of different cefadroxil preparation. METHODS  Control article method was applied in the study. 
Monitor the dissolution of cefadroxil from three different preparation by fiber-optic dissolution test system. Compare the 
characteristics of drug release from three different preparations by dissolution curves. RESULTS  The release characteristics of 
cefadroxil granules can be presented through this method. There is different feature from three different preparations. 
CONCLUSION  An in-situ, real time, on-line and process analysis of dissolution of drug can be obtained by fiber-optic 
dissolution test system automatically. The release characteristics of different preparation can be presented through dissolution 
curves directly. An overall assessment of internal quality and clinical medication can be provided. 
KEY WORDS: cefadroxil; fiber-optic dissolution test system; process analysis; dissolution 

 

随着科技进步及分析测试自动化和智能化的

趋势，以及药物质量监控水平提高的需要，药物

溶出过程监测受到了国内外学者的广泛关注。原

位过程分析技术可以实现药物溶出度的全过程检

测，在评价药品内在质量和加强药品监管工作中

将发挥重要的作用[1-4]。20 世纪以来，中、美、德

等国开始积极推动光纤传感技术在药物溶出度分

析方面的应用研究，由新疆医科大学和新疆富科

思生物技术公司产-学-研结合，共同研制开发的新

型药物溶出度分析仪器(简称 FODT)，具有实时、

在线、准确、快速和过程监测的特点，可全面直

观地显示溶出度曲线、吸收光谱和吸光度曲线，

集快速鉴别、溶出度检查等项目于一身[5]。 

剂型是服务于临床的，药物剂型的选择和确

定，应围绕临床应用优势、临床治疗需要、患者用

药的顺应性等各个方面综合考虑。不同剂型的给药

方式不同，其结果药物在体内的行为也不同[6]。头

孢羟氨苄为第一代头孢菌素，是临床应用 广泛

的口服抗感染药之一。常用剂型有片剂、胶囊剂，

颗粒剂是近年来涌现的适合儿童口服的抗感染药

物剂型。本试验通过溶出度曲线考察了头孢羟氨

苄 3 种剂型的溶出度，为提高本药物的生物利用

度，监测药物的起效过程，提供有利的依据。 

中国药典(2005 版)、美国药典(30 版)、英国药
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典(2008 版)均未收载头孢羟氨苄颗粒剂的溶出度

测定方法[7-8]，本试验初步探讨了头孢羟氨苄颗粒

剂的溶出度方法，为将来建立头孢羟氨苄颗粒剂

的溶出度方法提供参考。 

1  仪器、试剂和药品 

FODT-601 型光纤药物溶出度实时测定仪 

(Fiber-optic dissolution test system, FODT，新疆医

科大学-新疆富科思生物技术公司联合研制)，GBC 

cintro-40 紫外/可见分光光度计(澳大利亚 GBC 科

学仪器公司)，AG-135 分析天平(梅特勒-托利多)；

蒸馏水(新制)；头孢羟氨苄片(A 厂)，头孢羟氨苄

胶囊(B 厂)，头孢羟氨苄颗粒(C 厂)；头孢羟氨苄

对照品(中国药品生物制品检定所，纯度：95.0%，

批号：0431-9501)。 

2  方法 

2.1  药物溶出度测定条件 

头孢羟氨苄片：除对照改用对照品法以外，其

他各项条件均与中国药典 2005年版规定方法一致。 

头孢羟氨苄胶囊：除对照改用对照品法以外，其

他各项条件均与中国药典 2005 年版规定方法一致。 

头孢羟氨苄颗粒：取本品，照溶出度测定法(中

国药典 2005 年版二部附录ⅩC 第一法)，以水

900 mL 为溶出介质，转速为 100 r·min1，依法操

作，经 30 min 时，取溶液适量，滤过，精密量取

续滤液适量，用溶出介质稀释成每 1 mL 中约含 25 

μg 的溶液，照紫外-可见分光光度法(中国药典

2005 年版一部附录ⅣA)，在 263 nm 波长处分别测

定吸光度；另取头孢羟氨苄对照品适量，精密称

定，加水制成每 1 mL 约含 25 μg 的溶液，同法测

定，计算每袋的溶出量。 

2.2  溶液配制及测定 

为便于比较 3 种制剂的溶出量，需要建立相

同的参照，故将自身对照法改为对照品法。 

精密称取头孢羟氨苄对照品 56.16 mg，加水

溶解并定容至 200 mL，配置成 280.81 μg·mL1 的

溶液，FODT 检测获得各通道工作方程。 

3  结果与讨论 

3.1  溶出度实时测定 

在相同试验条件下，过程检测头孢羟氨苄片、

胶囊和颗粒剂的溶出度。严格控制试验条件和溶

出度检测参数，以 263 nm 为检测波长，以 550 nm

为参比波长，FODT 过程监测同一批号 6 个制剂单

元的溶出度。获得各剂型溶出曲线，见图 1~3，并

在溶出终点取样进行对照，见表 1。

表 1  FODT 检测各剂型溶出量与取样对照测定值的差异 

Tab 1  Compare the dissolution percent from different cefadroxil preparation achieved by FODT and manual method  

通道 1 2 3 4 5 6 平均值 RSD/% 

在线检测溶出量/% 100.9 100.7 101 100.5 101.5 100.4 100.8  0.4 

手动取样溶出量/% 101.7 102.8 102.6 101.9 103.7 101.8 102.4  0.8 

片剂 

溶出度差异/% 0.8 2.1 1.6 1.4 2.2 1.4 1.6  

在线检测溶出量/% 100.7 100.4 100 95.1 99 101.9 99.5 2.4 

手动取样溶出量/% 101.6 102.4 101.3 95.6 101.7 104.3 101.2 2.9 

胶囊剂 

溶出度差异/% 0.9 2 1.3 0.5 2.7 2.4 1.6  

在线检测溶出量/% 92.2 92.1 91.9 95.5 92.2 95.7 93.3  1.8 

手动取样溶出量/% 90.5 90.2 91.3 94.4 90.1 94.5 91.8  2.1 

颗粒剂 

溶出度差异/% 1.7 1.9 0.6 1.1 2.1 1.2 1.4  

 

 
图 1  头孢羟氨苄片溶出度曲线 

Fig 1  Real time dissolution cures of cefadroxil tablets 
 

 

 
图 2  头孢羟氨苄胶囊溶出度曲线 

Fig 2  Real time dissolution cures of cefadroxil capsules 
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图 3  头孢羟氨苄颗粒溶出度曲线 

Fig 3  Real time dissolution cures of cefadroxil granules 

图 1 溶出曲线显示药物具有相同的溶出趋势

和溶出行为，反映制剂敷料配比的稳定性；终点

溶出均满足要求且一致性很好，光纤溶出度过程

检测与手动检测结果相符，见表 1。但从得到的过

程曲线显示，6 片药物的溶出过程却不尽相同，说

明该药品生产工艺仍缺乏稳定性，这种不同的溶

出过程必然导致体内吸收的不一致。 

图 2 显示在 2 min 之前，由于胶囊壳未破裂，

药物没有溶出；2 min 后，胶囊壳破裂，药物迅速

溶出。溶出曲线显示该药为速释制剂，除 1 粒囊

壳破裂较晚，其余在 7 min 内主药已释放完毕，6

粒药物中有 5 粒胶囊具有相同的溶出趋势和溶出

行为，但有 1 粒胶囊在药物释放速度和程度上均

与其他 5 粒不同，这也反映制剂可能在敷料配比

或灌装工艺上缺乏稳定性。 

图 3 显示制剂单元间含量差异小，投料稳定；

该药为速释制剂，4 min 内主药已释放完毕(6 包颗

粒剂溶出均在 80%以上)，药物具有相同的溶出趋

势和溶出行为；自动检测与手工取样检测结果一

致，见表 1。 

3.2  不同剂型药物平均溶出度比较 

分别计算各剂型 6 条溶出度曲线数据的平均

值，于同一坐标系内进行比较，见图 4。 

平均溶出曲线清晰地反映了不同剂型药物释

药行为的不同，普通片剂的溶出是渐进的，颗粒

剂的溶出是突跃式的，而胶囊剂的溶出是阶段性

的。3 种形式制剂的溶出各具特点，临床可根据治 

 

 
图 4  不同剂型头孢羟氨苄平均溶出度曲线 

Fig 4  Average dissolution curves of cefadroxil from 

different preparation 

疗的需要、患者的顺应性等合理选择用药，才能

更好地达到用药目的。 
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