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图 � 象比洛芬明胶微球的体外释药曲线
一 � 卜一�� 明胶微球 一 口

一

刁七目
�

南方 程 一。一原料药

所摄取
,

本方法制备的 �� 一 � �� 其粒径分布

集中
,

�
�

� 一 ��
�

�脚 范围的微球数 占总数的

�� �左右
,

即 明胶微球体外释放 较为缓慢
,

��� 仅释放 �� � 的药物
。

但从微球的体外释

药仅能说明微球在体外的缓释作用和释药规

律
,

应结合微球腔内给药后体内药物动力学

和腔内组织的药物浓度随时间的变化来进一

步验证微球关节腔注射给药优越性
。

�
�

明胶骨架作成微粒制剂用于静脉
、

肌

肉
、

皮下 以及动脉栓塞给药已有不少文献报

道比
一 ‘��

,

根据 固化程 度的不 同
,

粒径大 小的

不同以及给药途径的不同
,

其体内降解时间

不尽相同
,

微粒对腔 内组织 的刺激性也受粒

径大小
、

交联剂残 留量等 因素的影 响
。

对于

明胶微球的体内降解时间和与关节腔生物相

容性研究是解决缓释微球关节腔注射给药的

一个首要解决的课题
,

这一部分工作以及体

内药物动力学和关节腔组织的药物分布有待

于今后作进一步的研究
。
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� 一 氟尿喀咤温度敏感性脂质体制备方法的优化

肖 旭

�成都军区重庆药材仓库 重庆 引� 刃��

摘要 用正交设计法 � ��
� ,

四因素三水平�筛选 � 一 氟尿啼咙温度敏感性脂质体的制备工艺
。

用 ��� ℃

水浴加热导致制剂破坏的方法作为稳定性测定标准
,

对制备工艺进行筛选
。

最终选定 � 一 氟尿略吮温度敏感

性脂质体的制备方法为
�

取主药和各种辅料
,

用匀浆机 �《�� ��� � 搅拌 ��
,

再用超声波乳化器在超声强度 ��� 
�

�� ��
、

超声间隙�
�
�� �� �� �状态下

,

超声 �� �
,

同时用水浴冷却
,

控制脂质体溶液温度在 �� 一 �� ℃之间
。

关键词 � 一 氟尿喀吮 � 温度敏感
�
脂质体

�制备方法

脂质体的制备方法很多
,

按原理和操作

方法可分为薄膜法 �
‘〕

、

注人法 �� 和乳 化法因

这三大类
。

如著名的逆相蒸发法就属于乳化

法的一种
。

除这三大类方法以外
,

还有冷冻干燥法
、

超声波法 以及我 国药剂学家顾学裘首先提出

的熔融法等
。

本文采用的脂质体的制备方法结合了融

熔法中的高速搅拌和超声法 中的超 声波技

术
,

既保留了融熔法不残留有机溶剂的优点
,

又在使用超声 波技术的 同时
,

使所制得 的脂

质体稳定
、

均匀
。
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实验设计采用 四 因素三水平 的正交设 的制剂要求和所 用材料的性质重新设计
、

组

计
,

通过分析
,

筛选出了较为稳定的脂质体的 合的一种可行的方法
。

经过 正交设计的筛

制备工艺
,

取得了良好的效果
。

选
,

最终确定的制备工艺为
�

一
、

实验方法 取各种主药和辅料
,

用匀浆机 � �� � �� 而�

�一 �材料和仪器 搅拌 ��
,

再用超声波乳化器在 阳中� ��
、 。�

�

��� �� �� � 超 声波乳化器
� �

�
� �� 

一

�� �� ��状态 下
,

超声 �� 而 � ,

同时用 水浴冷

�� �� �� ��
�

�
�

�
�

�
�

�
功

一 � 型海鸥牌匀浆机
�

却
,

控制脂质体溶液温度在 ��
一
�� ℃之间

。

江苏 ��
一
硬脂酞软磷脂 ����� �

�
纯度 �� � �四 �稳定性的研究

�

�� � � � ��� � �� ��  �
�

�
�

�
�

�
�

� � 一 棕木间酞软 温度敏感性脂质体稳定性的研究采用了

磷脂 �� ��� �
�
纯 度 �� � �� ��� ��� � �司 文献 �� 方法

,

用经典的恒温加热实验来检查

��
�

�
�

�
�

�
�

� 一 氟尿喀吮温度敏感性脂质体的稳定性
�
将

�二 �� 一 氟尿啥吮温度歌感性脂质体 的 � 一氟尿嗜陡温度敏感性脂质体灌封于安瓶

处方组成 中
,

��� ℃ 流通蒸气 �� � �� 加热灭菌
,

观察破

� 一 氟尿咳陡 �
�

��� 乳
、

分层等变化发生
。

� �� � �� �� 二
、

结果与讨论

� ��� �� �唱 本文以正交设计法 �� �护
,

四 因素三水

�� � �
�

��� 平 �筛选脂质体的制备工 艺
。

用 ��� ℃水浴

�三 �制备方法 加热导致制剂 中有沉淀析出之时间作为判断

本实验所采用的脂质体的制备方法有别 脂质体稳定性优劣的标准
,

对结果进行正交

于传统制备工艺
,

是根据温度敏感性脂质体 分析
,

见表 �
。

表 � 四�梦�正交表
,
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由表 1可以得出结论
:R 值较大的为 凡

和 R D
,

说明搅拌速度(即搅拌的剧烈程度
、

乳

化功率的大小)和超声时间 (修饰时间 )是两

个主要影 响脂质体稳定性的因素 ;RB 和 凡

较小
,

说明搅拌时 间和超声强度对稳定性影

响相对较小 ;超声强度大
,

溶液易发热
,

给温

度控制造成困难
,

故选择了条件 1
,

即 ou tPu
t

为 1;根据 R 值的综合判断
,

选择的制备最优

化工艺为凡
、

巧
、

C
l
、

环
,

即温度敏感性脂质体

的最稳定的制备方法为
:
取主药和各种辅料

,
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用匀浆机 7〕X )r/ 而
n
搅拌 lh

,

再用超声波乳

化器在 ou tPt ltl
、
c

yc le
50

% 状态下
,

超声 10 而n
,

同时用水浴冷却
,

控制脂质体溶液温度在 30
一
40 ℃之间

。

用该法制备的温度敏感性脂质体
,

其 耐

100 ℃高温时间可达 lh 以上而不发生分层和

破乳
。

制备过程 中的温度 应控制 在 so
一
40 ℃

之间
。

过 低
,

制成 的脂质体稳定性不 高
,

过

高
,

则因超过 了相变温度而导致药物的漏出
。
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胸腺多肤胶囊的研制

卫 英 于华生
‘

七海南汇县光明中医院 上海 2013 00 )

摘要 为促进吸收和避免胃肠液破坏
,

研制了肠溶胸腺多肤胶囊
,

并对其处方组成
、

制备工艺和质量控

制方法进行了筛选
,

结果表明
:
本品处方设计合理

、

工艺可行
、

质量稳定
。

关键词 胸腺多肤 ;胶囊;制备 ;质量拉制
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胸腺多肤是从动物胸腺中提取纯化的一

组活性物 质
,

它能 诱导
『

r 细胞的分化成熟及

调控免疫平衡
,

在治疗免疫缺陷病
、

自身免疫

病
、

癌症和抗衰老 等方 面取得较为理想 的疗

效
。

由于多肤类分子量较大
,

l

一

J 服 吸收困难
,

又易被 胃肠道 中的酸和酶分解破坏
,

所 以多

肤类药物大多静脉给药
。

特别在多次长期给

药时
,

十分不便
。

为方便患者用药
,

作者参考

*
解放军第 47 6 医院 福州 3又D 卫

了国 内外 多 肤 非 注射 途径 给药的 研究情

况〔
‘一 3〕

,

研制了胸腺多肤肠溶胶囊
,

现对其处

方
、

工艺和质量控制方法报告如下
。

一
、

仪器与试剂

紫外一可见分光光度计 (U’V
一
21 00

,

日

本岛津制作所 );酸度计 (PH
S 一 25

,

上海雷磁

仪器厂 );空心纤维透析器 (YT
一 1 20

,

宁波亚

泰医疗器械公司 );智 能药物溶出仪 (RC
Z -

5A
,

天津大学精密仪器厂 );旋转蒸发器 (z印
一
85 A

,

上海 医械 专机厂 );半微量定 氮蒸馏


