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  مقاله پژوهشي

   رانيا ييموجود در بازار دارو يين در اشکال دارويپروفلوکساسيس مؤثرهزان ماده يم يريگ اندازه
  با دتکتور فلوئورسانس  HPLCروش به) يقيتزر يها اليوو  يچشم يها قطره(قرص، 

  

  *٢يدرير حيام، ١ياعظم اکبر
 

 17/03/1393رش یخ پذیتار 16/01/1393افت یخ دریتار
  

  دهيچک
. پروژه هستت يت آن، حائز اهميو سم يش اثرات درمانيجهت پا مؤثرهث دارا بودن مقدار ماده ياز ح ياشکال داروئ يفيو ک يکنترل کم و هدف: نهيزم شيپ

  د.يگرد يران طراحيا يموجود در بازار داروئ ين در اشکال داروئيساسکپروفلويمقدار س يريگ اندازهحاضر جهت 
. روش دي ـگرد يآور جمـع  يق ـيتزر يهـا  الي ـو و يچشم يها قطره ران شامل قرص،يا ين موجود در بازار داروئيساسکروفلوپيس ياشکال داروئ :ها روشمواد و 

ط يتحـت شـرا   يستم جداسـاز ين سيدر ا گرفته شد. به کارن پروژه يدر ا يحيروش ترج عنوان به) HPLCبالا ( ييکاراع با يما يشامل کروماتوگراف يريگ اندازه
 تريل يليم ۱ انيجر سرعت با pH =۳ فسفات يبافر طيمح در ۲۰:۸۰ نسبت به يآب محلول و ليترياستون محلول فاز شامل و C18ستون  کو با استفاده ازيزوکراتيا

  انجام گرفت.  nm ۴۲۵نشر موج طول و nm ۳۳۸ يجييته موج طولفلورسانس در  آشکارسازو  قهيدر دق
 ۰۱/۰ تا µg/ml ۵/۲ ين غلظت ماده مؤثره و شدت پاسخ آشکارساز در محدوده غلظتيب يک رابطه خطيوجود  دهنده نشانش ين آزمايج حاصل از اينتا :ها افتهي

 يداروئ اشکال در نيپروفلوکساسيس يريگ اندازه از حاصله جينتا .حاصل شد C ۸۲۴۷/۴=H+۸۰۹۴/۰ يمعادله منحنو  R2=۹۹۲۵/۰يب همبستگيبود. مقدار ضر
 ۲۵/۰-۲۷/۰) مقـدار  گـرم  يليم ۳/۰ ي(با محتوا يچشم يها قطره ،گرم يليم ۲۰۹-۳۰۹) مقدار گرم يليم ۲۰۰  ي(با محتوا يقيتزر يها محلول يبرا بيبه ترت

  آمد. به دست گرم يليم ۵۱۱-۹۴۷) گرم يليم ۵۰۰ يساده (با محتوا قرص و گرم يليم ۲۸۰-۷۰۱مقدار  )گرم يليم ۲۵۰ يمحتوا ساده (با قرص ،گرم يليم
کـه مخلـوط    ام ينمـائ د قبـول  يبا اگرچه .دهد يمقرار  ديتأکشتر مورد يرا هر چه ب ياشکال داروئ يو کم يفيج ضرورت کنترل کين نتايا :يريگ جهينتبحث و 

منظم جهت سنجش  يبردار نمونهن با يکه کنترل مداوم و روت رسد يم به نظر يول هستار مشکل يک مخلوط همگن بسيد يا چند ماده جامد و تولينمودن دو 
  باشد. يون داروئيح فرمولاسيبر روند صح يمبن يدياطلاعات مف تواند يم مؤثرهماده 

  يبالا و اشکال داروئ ييکارابا  يروماتوگرافکن، روش يساسکپروفلويس :ها دواژهيکل
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  ه ياروم يعلوم پزشکدانشگاه  يو مولکول يقات سلوليه، مرکز تحقيتجز يميکارشناس ارشد ش ١
  سنده مسئول)يه (نوياروم ي، دانشگاه علوم پزشکي، دانشکده داروسازيار گروه فارماکولوژياستاد٢ 

  مقدمه
داروي آنتـي باکتريـال از دسـته    يک » سيپروفلوکساسين«
اسـت کـه در اشـکال دارويـي مختلـف شـامل:        ها ينولونفلوروک

تزريقي در کشور توليد و  يها چشمي و محلول يها قرص، قطره
. گيـرد  يم ـ در مراکز درماني به مقدار زيـاد مـورد مصـرف قـرار    

سيپروفلوکساسين ازلحاظ ساختاري مشابه ناليديکسـيک اسـيد   
. مکانيسم اوليه عملکرد سيپروفلوکساسين مهـار آنـزيم   باشد يم

DNA gyrase  ــاکتري اســت و طيــف اثــر گســترده دارد.  يا ب
بـه   Invitroگرم منفي در محـيط   هاي يکه اکثر باکتر طوري به

گـرم   هـاي  ياين ترکيب حساس هستند و تعداد زيـادي از بـاکتر  
شـان  طور کامل يا متوسط به اين ترکيب حساسـيت ن  مثبت نيز به

. سيپروفلوکساسين بعد از تجويز خوراکي و يا وريـدي در  دهند يم
). از ۱( رسـد  ياکثر مايعـات بـدن بـه غلظـت مناسـب درمـاني م ـ      

ادراري و تنفسي، گوارشـي،   يها سيپروفلوکساسين در اکثر عفونت
 شـود  يها مثل گنوره و استئوميليت استفاده م ـ مفاصل و استخوان

علـم   يهـا  شـاخه  ينتـر  کـي از مهـم  ). آناليز ترکيبات دارويي ي۲(
شيمي تحليلي است که نقـش مهمـي در کنتـرل کيفـي و کمـي      

 مهمي در بهداشت عمومي دارد. يرداروها داشته و تأث
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 با دتکتور فلوئورسانس  HPLCروش هاي تزريقي) به هاي چشمي و ويال سيپروفلوکساسين در اشکال دارويي موجود در بازار دارويي ايران (قرص، قطرهگيري ميزان ماده مؤثره  اندازه
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و  يفيکنترل ک يستيمراحل ساخت و عرضه دارو با يدر تمام
ه جوانب ساخت دارو مدنظر قرار ياستاندارد بودن و کل ازلحاظ يکم
 يريگ اندازهبا  سؤالن يم که به ايرد. در طرح حاضر ما بر آن شديگ

 يـي موجود در بازار دارو يين در اشکال دارويپروفلوکساسيمقدار س
 Iranران (ي ـدر ا شده انجاممطالعات  يم. از بررسيران جواب بدهيا

Medexگونه چيهن مورد تاکنون يدر ا متأسفانهد که ي) به نظر رس 
 يري ـگ اندازهق در يک کنترل دقيانجام نگرفته و لازم است  يبررس

در  پرمصــرف کيــوتيب يآنتــ يدارو عنــوان بــهن يپروفلوکساســيس
ن يا شود يمنه مطرح ين زميکه در ا يسؤالرد. يصورت پذ درمانگاه

 يين در اشکال دارويپروفلوکساسيس مؤثرها مقدار ماده ياست که آ
 ـا نـه؟ ا يبا برچسب کارخانه سازنده مطابقت دارد  قاًيدقموجود،  ن ي

ار يدارند بس يکيبار يکه پنجره درمان ييداروهاموضوع در رابطه با 
دکننـده دارو  يتول يهـا  کارخانه يتمام قاعدتاً. باشد يمت يحائز اهم

 دي ـتولمختلف  يها پروسه ير را در طيمراحل کنترل مقاد يستيبا
ابنـد.  ينـان  يند تا از مقدار دارو در انواع اشـکال آن اطم ينما اعمال

ــفوا ــور ي ــد طــرح مزب ــد يم ــدر صــحت کم توان ــور  يت داروي مزب
ــه يــرت بايمغــارد و در صــورت وجــود يــقــرار گ مورداســتفاده د ب

ر شـد.  کح و دقت در ساخت دارو متـذ يسازندگان دارو جهت تصح
، يري ـگ انـدازه  يهـا  شيآزمـا ج حاصـله از  يبه نتا با توجهن يهمچن

در مقاطع  يدارو اقدام نمود. به عبارت مصرف خيتارنسبت به کنترل 
ز نمـود.  يموجود را آنال يها نمونهد دارو، يمختلف پس از تول يزمان

ه را دارا ي ـمقـدار اول  درصـد ۹۰ مـؤثره که مقدار مـاده   که يدرصورت
 يها فندام از کت مصرف خود را خواهد داشت. هريباشد، دارو قابل

، صرف يدستگاه يدگيچي، پيافکداشتن دقت و صحت  ازنظرفوق 
از بـه  ي ـش، گران بودن دسـتگاه و ن يجهت انجام آزما يزمان طولان

ن طـرح از روش  يدر ا. باشند يمت يمحدود يمتخصص دارا يروين
فلورسانس  آشکارسازو  )HPLCع با عملکرد بالا (يما يکروماتوگراف

ق، حسـاس و بـا سـرعت    ي ـک روش دقي ـاستفاده شده اسـت کـه   
 يازي ـدارو، ن يقيتزر و با توجه به شکل )۳( باشد يبالا م يده پاسخ
  ست.يت نيظ آناليش تغليو پ يجداساز استخراج، يندهايبه فرآ

  
  ها روشمواد و 
جـه  ن پژوهش از مـواد خـالص بـا در   يبکار رفته در ا باتيترک

ک ياز: ارتو فسـفر  اند عبارتبودند که  يخلوص در حد کروماتوگراف
ل، يــتري، اســتو نGPRاز شــرکت  شــده هيــته) W/W%85د (ياســ

د ي ـدروژن فسـفات تول ي ـه يم ديوم و پتاسيل آمونيمتانول، تترا ات
 از زي ـنن خالص يپروفلوکساسيپودر س د.يه گرديته Merckشرکت 

 د:يگرد يداريخر ريز دو کارخانه
 ZhejiangHuayiن:يساخت کشور چ منشأنا دارو با يکارخانه س -

Pharmaceutical Co. 
  Glaxo, UK, Ltd, Greenford, England:يسيانگل يکمپان-

  مورد استفاده: يها دستگاه
  از: اند عبارتن پژوهش يبکار رفته در ا يشگاهيزات آزمايتجه

  زات: يتجه يدارا CECILساخت شرکت  HPLCدستگاه -
)Biotech 2003 degasser, UV detector CE 4300 

Chromatography system manager CE 4900(  
) بـا  ALC(مـدل   ACCULABتال سـاخت شـرکت   يجيترازو د -

  گرم ۰۰۰۱/۰دقت 
ــزن مغناط - ــيهم ــدل  يس ــ ST 04م ــدل  کريو ش  SH 02 م

   Pars Azma Coشرکت
 LCلتـر يمجهز به ف ELGAزه ساخت شرکت يونيدستگاه آب د -

136 
  pHlab 827مدل Metrohmمتر ساخت شرکت  pHدستگاه  -
 SH  02مدل  Pars Azma Coساخت شرکت  کريش -
  ران)ي(ا يساخت شرکت داخل کاتوريدستگاه سون -

  :يداروئ يها نمونه
 ۵۰۰قرص  ستريبل ۸، يگرم يليم ۲۵۰قرص  ستريبل ۷تعداد 

 يهـا  کارخانـه مختلف (بر اساس تعـداد   يها کارخانهاز  يگرم يليم
نمونه قطره از کارخانه  ۵)، يگرم يليم ۲۵۰ يها قرص دکنندهيتول
نمونـه محلـول    ۳) و يچشم يها قطره دکنندهيتولنا دارو (تنها يس

ه و يران تهيا يي(نمونه داخل و خارج) موجود در بازار دارو يقيتزر
  د.يتکرار گرد يريگ اندازه ازنظرسه بار  هرکدام
  :ن مقدار ماده مؤثرهييروش تع
استاندارد  ي، لازم است که منحنمؤثرهن مقدار ماده ييتع يبرا

ن يرسم گردد. بـد  استاندارد  يها غلظت نمونه محلول استاندارد با
 و ۱، ۵/۰، ۲۵/۰، ۰۱/۰: يها غلظتمنظور پنج محلول استاندارد با 

 ـه گردي ـن تهيپروفلوکساس ـيکرومولار از پودر خـالص س يم ۵/۲ د. ي
بـه   تـر يل کرويم ۲۰استاندارد به مقدار يها محلول يسپس از تمام
ج حاصـل،  يق شد و با توجه به نتـا يتزر يروماتوگرافکداخل ستون 

مـاده   يري ـگ انـدازه ند يد. سپس فرآيم گردياستاندارد ترس يمنحن
انواع اشکال  ي) براUSPروش استاندارد فارماکوپه ( بر اساس مؤثره
 ر انجام گرفت:يب زي، به ترتييدارو

 يتريل يليم ۱۰۰ک بالون يک قرص را ابتدا در داخل يقرص: 
قه در دسـتگاه  يدق ۲۰ به مدتزه حل نموده و سپس يوني يآب د

خـرد و حـل شـوند.     کاملاًتا ذرات موجود  گيرد يمکاتور قرار يسون
. گـردد  يم ـصـاف   يف بوخنر و کاغذ صافيمخلوط حاصله توسط ق

کرون توسط سرنگ عبور داده شـده تـا   يم ۴۵/۰لتر ياز ف تيدرنها
را با آب  شده صافاز ذرات معلق گردد. محلول  يصاف و عار کاملاً

 يم تـا رقـت مناسـب در محـدوده غلظت ـ    يق نمـود يزه رقيوني يد
 .)۵۰۰۰به  ۱آمد ( به دست موردنظر

توسـط آب    )۲۰۰۰به  ۱ق نمودن (يبعد از رق ماًيمستققطره: 
 د.يق گرديزه به داخل ستون تزريوني يد



 اعظم اکبري، امير حيدري
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به  )۲۰۰۰به  ۱ق نمودن (يبعد از رق ماًيمستق: يقيمحلول تزر
 .گردد يمق يداخل ستون تزر

بکـار   C18 Novapack يستون کروماتوگراف ها شيآزمان يدر ا
به نسبت  يل و محلول آبيتريگرفته شد. فاز متحرک شامل استو ن

 ۱ان يــبــا ســرعت جر pH =۳فســفات  يط بــافريدر محــ ۲۰:۸۰
نمونه توسط آشکارساز فلوئورسانس  يابيقه بود. رديدر دق تريل يليم

نـانومتر   ۴۲۵نشـر   موج طولنانومتر و  ۳۳۸ يجييته موج طولدر 
  د.ياتاق اجرا گرد يدر دما ها شيآزمان يا يصورت گرفت. تمام

  
  ها افتهي

  :نيساسکپروفلويب سيکروماتوگرام ترک

از  تـر يل کرويم ۲۰ش، يط انجام آزمايبعد از فراهم نمودن شرا
مختلـف بـه سـتون     يهـا  غلظتن خالص با يساسکپروفلوينمونه س

توسط آشکارساز فلورسـانس   ستوند و خروج نمونه از يق گرديتزر
 يها غلظتق يشد. با تزر يابينانومتر رد ۳۳۸ يجييته موج طولدر 

 يهـا  پاسـخ م، شـدت  يسـت ين به درون سيپروفلوکساسيمختلف س
 يها دادهکه با کمک  گردد يمز توسط آشکارساز حاصل ين يمتفاوت

استاندارد برحسب شدت پاسخ آشکارساز  يک منحني، آمده دست به
ن يس ـپروفلوکسايمختلف محلول اسـتاندارد س  يها غلظتنسبت به 

ــ ــم يترس ــردد يم ــوگ ــه ترک ي. تص ــوط ب ــاتوگرام مرب ــر کروم ب ي
) آورده شــده اســت کــه ۱ن خــالص در شــکل (يساســکپروفلويس
قـه مشـاهده   يدق ۲۷/۲ يز بـا زمـان بـازدار   ي ـک تيک پي صورت به
  .شود يم

  

  .باشد يم قهيدق ۲۷/۲ يمختلف زمان بازدار يها غلظتن با يپروفلوکساسياستاندارد س يها نمونهون يبراسيکال يمنحن ):۱(شکل 
  

  :استاندارد يبودن منحن يخط يبررس
شدت پاسخ  بر اساس) ۱استاندارد (شکل  ياز رسم منحن پس

ــه   ــتاندارد   يهــا غلظــتآشکارســاز نســبت ب ــول اس ــف محل مختل
وجـود   دهنده نشان ين منحنيج مربوط به اين، نتايساسکپروفلويس
ن غلظت ماده مؤثره و شدت پاسخ آشکارساز در يب يک رابطه خطي

ــدوده غلظتـ ـ ب يبــود. مقــدار ضــر   ۵/۲تــا  µg/ml ۰۱/۰ يمح
 C+۸۰۹۴/۰ صـورت  بـه  يو معادلـه منحن ـ  R2=۹۹۲۵/۰يهمبستگ

۸۲۴۷/۴=H يدارو يتجار يبه دوزها با توجهن يبنابرا؛ حاصل شد 
ــ ين منحنــيــن، ايپروفلوکساســيس ــاکــاملاً  يک منحنــي و  دئالي

 ييآن در اشکال دارو مؤثره مقدار ماده يابيجهت ارز نانياطم قابل
  . باشد يم يموجود در بازار داروئ

  :يريگ اندازهت روش ين حد حساسييتع
ر متفـاوت  ي، مقاديريگ اندازهروش  تيحساسن حد ييتع يبرا

به ستون  بيبه ترته و ين تهيپروفلوکساسيس يکاهش يها غلظتاز 
ص نمونه توسط آشکارساز يد تا حد تشخيگردق يتزر يکروماتوگراف

کروگـرم بـر   يم ۰۰۳/۰ص ين روش حد تشـخ يمشخص گردد. در ا
  د.يحاصل گرد تريل يليم

  دقت و صحت روش: يبررس
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 يا هيــتجزج) روش ينتـا  يريزان دقـت و صــحت (تکرارپـذ  ي ـم
ج يمحاسبه دقـت و صـحت نتـا    با زينش ين آزمايانتخاب شده در ا

 ـبه ا د.يگرد يابيارز شده حاصل رات درون يي ـزان تغي ـن منظـور م ي
 ـ يروز ق محاســبه مقـدار انحـراف اســتاندارد،   ي ـاز طر ين روزيو ب
  .رديگ يمقرار  يموردبررسانس و درصد دقت يب واريضر

  :يرات درون روزييتغ يبررس
غلظت مختلف محلول  ۳، يدرون روز راتييتغش يپا منظور به

 ۳ج يقرار گرفتند. نتا يموردبررسکرو مولار) ين (ميپروفلوکساسيس
ک روز در جدول يفوق در  يها نمونهک از يهر يريگ اندازهبار تکرار 

  آورده شده است.
  

  نيپروفلوکساسيمختلف محلول استاندارد س يها غلظت يرات درون روزييتغ يج مربوط به بررسينتا ):۱( جدول

 فيرد
  غلظت استاندارد

)μg/mL( 

  ن غلظتيانگيم

 )μg/mLشده  ( يريگ اندازه
SD  Precision Accuracy 

۱  

۲  

۳ 

۳/۰  

۱  

۴ 

۳۱/۰  

۹۶/۰  

۹۰/۳ 

۰۲/۰  

۰۶/۰  

۲۷/۰ 

۱۷/۶  

۱۵/۶  

۹۹/۶ 

۱۵/۱۰۴  

۸۴/۹۵  

۴۷/۹۷ 

  
  :ين روزيرات بييتغ يبررس

غلظـت   ۳ز ي ـن بـار  ني ـا، ين روزيرات ب ـيي ـش تغيپا منظور به
ج يقرار گرفتند. نتـا  يموردبررسن يپروفلوکساسيمتفاوت محلول س

در  يروز متـوال  ۳فـوق در   يهـا  نمونـه ک از يهر يريگ اندازهتکرار 
  جدول آورده شده است.

  
  نيپروفلوکساسيمختلف محلول استاندارد س يها غلظت ين روزيرات بييتغ يج مربوط به بررسينتا ):۲( جدول

 فيرد
  غلظت استاندارد

)μg/mL( 

  ن غلظتيانگيم

 )μg/mLشده  ( يريگ اندازه
SD  Precision Accuracy 

۱  

۲  

۳ 

۳/۰  

۱  

۴ 

۳۲/۰  

۰۳/۱  

۵۸/۳ 

۰۱/۰  

۰۵/۰  

۰۹/۰ 

۰۰/۲  

۸۴/۴  

۴۹/۲ 

۵۰/۱۰۵  

۶۱/۱۰۲  

۵۹/۸۹ 

  
  ن مقدار ماده مؤثره:ييج تعينتا

 يبـرا  يمتعـدد  يهـا  روشکه در مقدمه اشاره شد،  طور همان
که  اند شده يمعرف يياشکال دارون در يپروفلوکساسيس يريگ اندازه

منابع  يو استفاده از متون علم ها روشن يا يپس از مطالعه و بررس
روش،  نيتـر  مناسـب  USP فارماکوپـه   يالملل ـ نيبمعتبر و مراجع 

پـس   ها نمونه ها شيآزمان يقرار گرفت. در ا مورداستفادهانتخاب و 
 منظـور  بـه قرار گرفتنـد.   يريگ مورداندازهاستاندارد  ياز رسم منحن

ــاليســتيس(دقــت و صــحت)  يريتکرارپــذ يبررســ ز، يم و روش آن
ج يقرا گرفت. نتا يموردبررسز ين ين روزيو ب يرات درون روزييتغ

رات درون يي ـب تغي، ضرذکرشدهغلظت  ۳ يز نشان داد که برايآنال
 ۲- ۸۹/۴ن يز بين ين روزيرات بييتغ يو برا ۱۵/۶-۹۹/۶ن يب يروز

 داشت.قرار 

 يهـــا نمونـــهنـــان از دقـــت و صـــحت روش، يپـــس از اطم
ــيس ــاريپروفلوکساس ــال  ين تج ــورد آن ــا يم ــد. نت ــرار گرفتن ج يز ق
آورده شـده اسـت.    ۶تا  ۳در جداول  ها شيآزمان ياز ا آمده دست به
به  ين در اشکال داروئيپروفلوکساسيس يريگ اندازهج حاصله از ينتا
 ۱۴۵که معادل  گرم يليم ۳۰۹تا  ۲۹۰، يقيتزر يها محلول بيترت
)، گرم يليم ۲۰۰فرآورده ( برچسبمقدار موجود در  درصد ۱۵۷تا 

تا  ۸۳که معادل با  گرم يليم ۲۷/۰تا  ۲۵/۰ن يب يچشم يها قطره
 ـيم ۳/۰فـرآورده (  برچسـب درصد مقدار موجـود در   ۹۰ )، گـرم  يل

 ۲۸۰تـا   ۱۱۲که معادل بـا   گرم يليم ۷۰۱تا  ۲۸۰نيقرص ساده ب
 ـيم ۲۵۰( هـا  فـرآورده  برچسبموجود در  در صد مقدار ) و گـرم  يل
در  ۱۸۹تـا   ۱۰۲که معادل گرم يليم ۹۴۷تا  ۵۱۱نيقرص ساده ب

  ) بودند.گرم يليم ۵۰۰صد مقدار موجود در برچسب فرآورده (
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  تريل يليم ۱۰۰در  گرم يليم ۳/۰ يچشم يها قطرهن در يپروفلوکساسيج مربوط به غلظت سينتا ):۳( جدول

 ساخت يسر ءخ انقضايتار خ ساختيتار ارخانه سازندهک فيرد
  غلظت

 شده يريگ اندازه

  غلظت

 ارخانهک يموردادعا

 - نا دارويس ۱
۲۰۱۱  

۰۱ 
۰۰۱۲۸۱ ۲۷/۰ ۳/۰ 

 - نا دارويس ۲
۲۰۱۱  

۰۲ 
۹۰۲۲۸۴ ۲۶/۰ ۳/۰ 

 - نا دارويس ۳
۲۰۱۲  

۰۵ 
۹۰۵۲۸۹ ۲۶/۰ ۳/۰ 

 - نا دارويس ۴
۲۰۱۲  

۰۷ 
۰۰۷۲۹۹ ۲۵/۰ ۳/۰ 

 - نا دارويس ۵
۲۰۱۲  

۰۸ 
۰۰۸۳۰۲ ۲۷/۰ ۳/۰ 

  
  تريل يليمدر هر  گرم يليمبرحسب  يقيتزر يها محلولن در يپروفلوکساسيج مربوط به غلظت سينتا ):۴( جدول

 ساخت يسر خ انقضايتار خ ساختيتار ارخانه سازندهک فيرد
  غلظت 

 شده يريگ اندازه

  غلظت

 ارخانهک يموردادعا 

۱ KRKA Slovenia 
۲۰۰۶  

۱۲ 

۲۰۱۱  

۱۲ 
S۴۳۳۵۰ ۳۰۶ ۲۰۰ 

 - زيتبر يد قاضيشه ۲
۲۰۱۰  

۰۹ 
۸۷۰۷۱۹۱ ۳۰۹ ۲۰۰ 

 - زيتبر يد قاضيشه ۳
۲۰۱۰  

۰۹ 
۸۷۰۷۱۹۱ ۲۹۰ ۲۰۰ 

  
  يگرم يليم ۲۵۰ يها قرصن در يپروفلوکساسيج مربوط به غلظت سينتا ):۵( جدول

 ساخت يسر انقضاخ يتار خ ساختيتار ارخانه سازندهک فيرد
  غلظت

 شده يريگ اندازه

  غلظت

 ارخانهک يموردادعا

 - ايآر ۱
۸۹  

۱۰ 
۰۰۵ ۳۸۷ ۲۵۰ 

 - کراز ۲
۲۰۱۰  

۰۲ 
۰۰۵ ۳۷۸ ۲۵۰ 

 - کراز ۳
۲۰۰۹  

۰۸ 
- ۳۳۳ ۲۵۰ 

 - يفاراب ۴
۲۰۱۰  

۰۸ 
۱۰۲ ۷۰۱ ۲۵۰ 

 - روز دارو ۵
۲۰۱۰  

۱۱ 
۵H ۵۸۴ ۲۵۰ 
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  يگرم يليم ۵۰۰ يها قرصن در يپروفلوکساسيج مربوط به غلظت سينتا ):۶( جدول

 ساخت يسر انقضاخ يتار خ ساختيتار ارخانه سازندهک فيرد
  غلظت

 شده يريگ اندازه

  غلظت
 ارخانهک يموردادعا

 - يخوارزم ۱
۲۰۱۰  
۰۲ 

۲۱ ۷۰۸ ۵۰۰ 

 - ريسکا ۲
۲۰۱۱  
۰۴ 

۰۰۷ ۹۴۷ ۵۰۰ 

 - ايآر ۳
۸۹  
۱۱ 

۰۵۱  ۷۵۶ ۵۰۰ 

 = کراز ۴
۲۰۱۰  
۰۹ 

۸۶۳۲۳۳ ۷۸۱ ۵۰۰ 

 - نيام ۵
۲۰۱۰  
۰۷ 

۲۰۵ ۶۱۴ ۵۰۰ 

 - تهران دارو ۶
۲۰۱۱  
۰۵ 

۰۷۱ ۶۳۸ ۵۰۰ 

 - يفاراب ۷
۲۰۱۰  
۰۴ 

۱۴۶ ۵۱۱ ۵۰۰ 

 - روز دارو ۸
۲۰۱۰  
۱۱ 

۶۹ H ۶۸۱ ۵۰۰ 

  
  يريگ جهينتبحث و 

 يداروسـاز  يهـا  شـرکت ق و توسعه يتحق يمعمولاً در واحدها
دارو،  کي ـ يمختلـف بـرا   يهـا  ونيفرمولاس ـپس از مطالعه و ارائه 

، ياستن عـوارض درمـان  کمطلوب و  يدن به اثر درمانيرس منظور به
اثرات  يد و بررسيمراحل تول يدر ط ييفرآورده دارو يفينترل کک
 کي ـد ي ـپـس از تول  يطـورکل  بهدارد.  يت فراوانيآن اهم کيولوژيب

ا يــون دارو و يت و فرمولاس ـي ـفيک، بـا توجـه بـه    يـي فـرآورده دارو 
، زمان يبند ون، بستهيله فرمولاسکمتشواسطه اثرات متقابل مواد  به

روش  يع، عرضـه و حت ـ ي ـ، توزونقـل  حمـل ط انبارش، نحوه يو شرا
جاد يا ييفرآورده دارو کيت يفيکدر  يراتيين است تغکمصرف مم

ر ي ـت دارو غيفيکن راستا يد. در ايت فرآورده تنزل نمايفيکشود و 
 يهـا  اهشـگ ي، در آزمايع داروسـاز يصنا يها شگاهينترل در آزماکاز 
 است. يابيز قابل ارزين صلاح يذ

بالا  ييکارابا  ين پروژه با استفاده از روش کروماتوگرافيما در ا
)HPLC يري ـگ انـدازه نسـبت بـه    فلورسانس) و استفاده از دتکتور 

موجـود در بـازار    ين در اشکال داروئ ـيپروفلوکساسيس مؤثرهماده 
 ـ HPLC فنم. يران اقدام نموديا يداروئ ار حسـاس  يک روش بس ـي

ــار  گ   ــا بک ــوده و ب ــب ــانس حساسـ ـ  يري ــور فلئورس ت آن يدتکت
خواهـد بـود و    تر ياختصاص موردنظرو نسبت به ماده  افتهي شيافزا

م کـه متـد بکـار رفتـه     يادعـا کن ـ  ميتـوان  يم ـ صـراحت  بـه  نيبنابرا
 . باشد يم نانياطم قابل

ن و يساس ـکپروفلوين سيـي ن پروژه جهت تعيج حاصله از اينتا
 يداروسـاز  يلابراتوارها يموردادعا مؤثرهسه آن با مقدار ماده يمقا
در  يو افزون بـر برچسـب داروئ ـ   قبول قابلج ينتا ها آن دکنندهيتول

مقـدار مـاده    که يدرحال دهد يمقرص را نشان  يمورد اشکال داروئ
 بـر  اسـت.  موردادعـا ر يکمتـر از مقـاد   يچشـم  يها قطرهدر  مؤثره

 ـو  USPمثـل فارماکوپـه    يالملل نيبمعتبر  يها اساس فارماکوپه ا ي
± ۱۰در حـد   يسـت يبا مـؤثره رات مـاده  ييتغ مقدار BP فارماکوپه 
گذشت زمـان   معمولاًباشد.  يدر شکل داروئ مؤثرهماده  درصد کل

 شـده  مشـاهده اختلافات  را کاهش دهد. مؤثرهمقدار ماده  تواند يم
 يمن ـيدر رابطه با بالا بودن ا يدرصد ۱۰ج نسبت به مقدار يدر نتا

نخواهـد   يادي ـت زي ـن اهميساس ـکپروفلويس يدارو يپنجره درمان
 يهـا  کنترل يداروساز يها کارخانهلازم است  همه نيباا يداشت ول

پروسـه   يدر ط ـ مـؤثره را نسـبت بـه مقـدار مـاده      يمنظم و مرتب
  داشته باشند. يون داروئيفرمولاس

  
  رکتشر و يتقد

ت يه جهت حماياروم يکدانشگاه علوم پزش يژوهش   پاز معاونت 
، يولک ـو مول يقات سلوليز تحقکپروژه حاضر در مر يدر اجرا يمال

  . ميينما يم يقدردان
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Abstract 
Background & aims:  Quality control of medicinal products, especially considering the amount of 
active ingredient of toxic side effects, and their complications is important. The present study was 
performed to measure Ciprofloxacine which is commercially available in the drug market of Iran. 
Materials & Methods:  In this study pharmaceutical dosage form of Ciprofloxacine with different 
brands and dosage forms was prepared from a local pharmacy. High Performance Liquid 
Chromatography (HPLC) was used as the preferred analytical tool. The method uses a C18column. 
The mobile phase consisted of acetonitrile/ phosphate buffer with (pH= 3) (20:80) and fluorescence 
detection at 338 and 425 nm. 
Results:The results of these experiments showed a linear standard curve for Ciprofloxacine over the 
range of 0.1-2.5 µg/ml. The corresponding regression equation was H= 4.8247 C + 0.8094 with an r2 
value of 0.9925. Taking one of the bulk samples as 100% references, the determined content was 209-
309 µg/ml for infusion solutions of 200 µg/ml, 0.25-0.027 µg/ml for eye drops of 0.3 µg/ml, 280-
701mg for tablets of 250 mg and 511-947 mg for tablets of 500 mg.  
Conclusion: These findings confirm the necessity of quality and accurate controls over the industrial 
pharmaceutical companies. 
Keywords: Ciprofloxacine, HPLC, Pharmaceutical dosage form 
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