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快速数据采集和智能化、自动化操作是快速释放

药物剂型溶出度测定的一种理想方法，为药物制

剂的内部质量控制提供了一个良好的手段。 
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微生物限度培养器在药品、水质微生物限度检查中的应用与研究 
 

王知坚 1，周乔云 2 
(1.浙江省药品检验所，杭州 310004；2.杭州泰林生物技术设备有限公司，杭州 310052) 

     
摘要：目的  探讨 HTY-100 型微生物限度检验仪及其微生物限度培养器(耗材)用于药品、水质等样品的微生物限度检查

的可行性。方法  采用微生物限度培养器对 5 种已知微生物进行回收率检验，对药品样本和饮用水样本进行微生物限度

检验。结果  经统计与传统方法比较检验结果差异无统计学意义(P＞0.05)。结论  本法具有结果准确、操作简便的特点，

可广泛用于药品、水质的微生物限度检查。 
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Application and Study on Microbial Limit Test System in Drug and Water-quality Microbial Limit Test 
 
WANG Zhijian1, ZHOU Qiaoyun2(1.Zhejiang Institute for Drug Control, Hangzhou 310004, China；2. Hangzhou Good 

Medical Equipments Co. LTD & Hangzhou Tailin Bioengineering Equipments Co. LTD，Hangzhou 310052, China) 

 
ABSTRACT：OBJECTIVE  HTY-100 microbial limit test system, including disposable unit, is tested and evaluated for its 

performance and feasibility in microbial limit test for drug and water samples. METHODS  Five microorganism were tested for 
recovery rates by using HTY-100 microbial limit test system. Samples taken from drugs and drinking water separate batches are 
tested for microbial limits. RESULTS  No statistically substantial difference in test result is found between using HTY-100 
microbial limit test system and traditional method (P>0.05). CONCLUSION  Results prove that HTY-100 microbial limit test 
system is accurate and easy-to-use for drug and water-quality microbial limit test. 
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中国药典[1]规定纯化水、注射用水等药品生产

工艺用水需采用薄膜过滤法进行微生物限度检

查，同时还规定对有抑菌作用的药品在进行微生

物限度检查时可采用薄膜过滤法。根据以上规定，

传统的薄膜过滤法将滤膜黏贴在培养基表面进行

实验，操作较为繁琐。目前，国产的微生物限度

培养器已开发成功，对其在药品和水质微生物限

度检查中是否适用需进行实验研究。 

1  实验材料 

1.1  设备  

HTY-100 型微生物限度检验仪(杭州泰林生物

技术设备有限公司)；S60 微生物限度培养器(杭州

泰林生物技术设备有限公司)。 

1.2  菌种 

大肠埃希菌 CMCC(B)44102、金黄色葡萄球菌

CMCC(B)26003、枯草芽孢杆菌 CMCC(B)63501、白

色念珠菌 CMCC(F)98001、黑曲霉 CMCC(F)98003 均

由中国药品生物制品检定所提供；黏质沙雷氏菌 
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1.185 7 由中科院微生物研究所提供。 

1.3  培养基 

营养肉汤、营养琼脂、改良马丁、改良马丁

琼脂、硫乙醇酸盐流体培养基均由北京三药科技

有限公司生产。 

1.4  供试品 

板蓝根颗粒、复方丹参片、硼酸氯霉素溶液、

呋喃妥因肠溶片、胆乐胶囊等均为浙江省药品检

验所检毕样品。饮用水为自来水。 

2  方法与结果 

2.1  培养器性能确认实验 

该培养器根据薄膜过滤法原理设计。将图1 的

培养器安装在微生物限度检验仪的滤座上，供试

液倾入杯体，减压过滤后，取下培养器，翻转，

将培养基浇注在滤膜集菌面的反面，凝固后，置

规定条件培养即可。 

2.1.1  配合密闭性能  杯体与滤膜支撑体等部位

应连接到位，相互配合紧密、适中。加入液体后

静置，杯体与滤膜支撑体连接处应不得有渗漏；

培养器应方便地安装到滤座上，并能便捷地取下。

检查 10 套培养器，结果均符合要求。 

 
图 1  培养器结构图 
1杯盖；2杯体；3滤膜；4滤膜支撑体；5皿盖 

Fig 1  Structure of apparatus for culture 
1funnel cover； 2filter funnel； 3filter membrane； 4membrane 

supporter；5dish cover 

2.1.2  过滤性能  微生物限度培养器安装到滤座

上后，向下按压使培养器的滤膜紧贴于滤座的多

孔板上。取下杯盖，向杯体内倒入待过滤液体，

开启开关进行抽滤。过滤过程应顺畅不漏液，滤

膜不破裂。检查 10 套培养器，结果均符合要求。 

2.1.3  无菌性能  该培养器直接用于微生物限度

检查，自身应符合无菌的要求。取培养器 10 套，

分别过滤 100 mL 0.9%氯化钠注射液，收集滤液，

合并，按中国药典 2005 年版二部附录 XI H 进行

薄膜过滤法无菌检查，结果均符合要求。 

2.1.4  截留性能  该培养器按薄膜过滤法原理设

计，应能够达到有效截留微生物的要求。根据文

献[2]报道，使用黏质沙雷氏菌作为挑战菌，将含

有适宜浓度该菌的 100 mL 0.9%氯化钠注射液通

过培养器过滤，收集滤液。取营养肉汤培养基，

分装至适宜容器中，装量为 40 mL，取 2 份，分别

接种上述滤液各 5 mL，置 35 ℃培养 48 h，应无菌

生长。取培养器上的滤膜，接种至营养肉汤培养

基中，同法培养，应有菌生长。检查 10 套培养器，

结果均符合要求。 

2.1.5  微生物回收性能  培养器用于微生物限度

菌落计数，应能够准确反映样品中的实际菌数。

以中国药典 2005 年版二部附录 XI J 收载的 5 种验

证用菌种作为试验菌，培养器计数法为试验组，

药典收载的贴膜计数法为对照组，以两组数据是

否存在统计学差异来判断培养器的回收性能。 

按药典规定，制备稀释菌液，并采用平皿法

准确计数。将上述菌液分别通过培养器和传统的

装配式过滤器过滤，分别置规定条件培养，点计

菌落数。对两组数据进行 t 检验，结果表明，两种

计数方法对 5种菌的回收率无统计学差异，见表 1。 

表 1  5 种微生物回收率实验结果(n=5) 

Tab 1  Results of 5 microorganism recovery rates testing 
(n=5) 

回收率/% 
微生物名称 

浇膜

法 

贴膜 

法 

平皿 

计数 浇膜法 贴膜法

大肠埃希菌 101 106 111 91 95 

金黄色葡萄球菌 36 38 38 95 100 

枯草芽孢杆菌 50 48 52 96 92 

白色念珠菌 89 88 97 92 91 

黑曲霉 59 59 64 92 92 

2.2  培养器适用性确认实验 

选取板蓝根颗粒、复方丹参片、硼酸氯霉素

溶液、呋喃妥因肠溶片、胆乐胶囊等 5 种不同的

含抑菌作用的药品和饮用水样品作为供试品，参

照中国药典 2005 年版附录中的薄膜过滤法进行菌

落计数(细菌数)，以培养器计数法为试验组，传统

贴膜计数法为对照组，以两组数据是否存在统计

学差异来判断培养器的适用性。 

按药典规定，取上述 5 种药品制备 1∶10 供

试液，各取 10 mL 分别通过培养器和传统的装配

式过滤器过滤，用相同量的冲洗液分别冲洗滤膜；

取饮用水样品同法操作，不冲洗，每种样品平行

进行 5 次实验，分别置规定条件培养，点计菌落
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数。对两组数据进行 t 检验，结果表明，两种计数

方法对上述样品的细菌计数结果无统计学差异，

见表 2。 

表 2  适用性确认实验结果(n=5) 

Tab 2  Results of applicable testing (n=5) 

样品名称 浇膜法 贴膜法 

板蓝根颗粒 2 2 

复方丹参片 32 35 

硼酸氯霉素溶液 2 1 

呋喃妥因肠溶片 0 0 

胆乐胶囊 22 19 

饮用水 61 60 

3  讨论 

浇膜法与贴膜法对大肠埃希菌、金黄色葡萄

球菌、枯草芽孢杆菌、白色念珠菌、黑曲霉的回

收率均大于 75%；5 种含抑菌作用药品及饮用水样

品浇膜法与贴膜法测定的结果无统计学差异。实

验结果证明，微生物限度培养器的结构及运行性

能的原理与贴膜法基本一致，可以用于药品、水

质的微生物限度检查。   

微生物回收性能实验发现，浇膜法在菌落形

成的速度上要快于传统的贴膜培养法。此外，浇

膜培养能使金黄色葡萄球菌和枯草芽孢杆菌呈现

更为典型的菌落形态。 

培养结束后，在培养盒上盖的内表面有水汽

凝结，可能影响菌落点计，计数前可将培养盒置

电热板上略加干燥即可挥干水汽。 

经培养后培养盒的培养基层可能会有个别菌

落生长，可不作为供试液的菌落计数。 
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HPLC 测定复方抗结核凝胶中异烟肼和盐酸左氧氟沙星的含量 
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摘要：目的  建立高效液相色谱法同时测定复方抗结核凝胶中异烟肼和盐酸左氧氟沙星的含量。方法  采用 C18 色谱柱，

流动相: 乙腈-0.05 mol·L1KH2PO4(18∶82)，检测波长: 262 nm，柱温：30 ℃。流速: 0.8 mL·min1。结果  异烟肼和盐酸

左氧氟沙星均在 2~20 μg·mL1 内线性关系良好( r=0.999 8 )，平均回收率分别为 99.38%和 100.12%。结论  本法简便、准

确，可用于该制剂的质量控制。 

关键词：高效液相色谱法；异烟肼；盐酸左氧氟沙星；复方抗结核凝胶  
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Determination of Isoniazid and Levofloxacin in Compound Antituberculosis Gel by HPLC 
 

WANG Xueming，XIONG Hanhui，WANG Yanan(Department of Pharmacy, The Second Affiliated Hospital, General 

Hospital of PLA, Beijing 100091, China) 

 
ABSTRACT: OBJECTIVE  To establish a method for simultaneous determination of isoniazid and levofloxacin in compound 

antituberculosis gel by HPLC. METHODS  C18 column was used. Acetonitrile-0.05 mol·L1 KH2PO4(18∶82)was used as 

mobile phase. The flow rate was 0.8 mL·min1 and the detection wavelength was set at 262 nm. The column temperature was 

30 ℃. RESULTS  Isoniazid and levofloxacin had good linear relationship in the range of 220 μg·mL1 (r=0.999 8). The 

average recovery rate of isoniazid and levofloxacin were 99.38% and 100.12%, respectively. CONCLUSION  The method is 
simple, accurate. It is suitable for quantitative analysis of isoniazid and levofloxacin in compound antitubercubosis gel. 

KEY WORDS：HPLC; isoniazid; levofloxacin; compound antituberculosis gel 
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