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简介 
为了解决某些市场对使用二氧化钛(TiO2)的担忧以及对制药产品的潜在影响，卡乐康已经开发出不含二氧化钛的薄

膜包衣系统欧巴代®TF(Opadry® TF)。虽然这一系列的包衣配方具有相似的功能，但是可能含有诸如碳酸钙或大米

淀粉等现有二氧化钛配方中没有的额外成分来赋予薄膜包衣的遮盖度。新型一流的不含二氧化钛配方，如欧巴代TF 

276U，旨在在标准包衣增重下提供更高的遮盖度，而欧巴代 TF 277U，则是一种不含碳酸钙的包衣，适用于 pH 敏

感型活性药物成分。本项研究旨在使用模型药物西格列汀，评估表 1 所示的不同欧巴代 TF 包衣系统对速释(IR)片的

理化性质，如含量、杂质、色差、崩解时间(DT)以及溶出性能等的影响。 
 

表 1.  不含二氧化钛的包衣系统的评估 
 

试验编号 包衣配方 关键特性 

1 欧巴代 03F 基于 HPMC，含二氧化钛 

2 欧巴代 TF 276U 遮盖度高，不含二氧化钛 

3 欧巴代 TF 277U 不含碳酸钙，不含二氧化钛 

4 欧巴代 TF 269F 基于 PVA，不含二氧化钛 

5 欧巴代 TF 265F 基于 HPMC，不含二氧化钛 

 
 
方法 

西格列汀片的制备：使用直压型淀粉善捷®(StarTab®)和微晶纤维素作为稀释剂、二氧化硅作为助流剂、硬脂酸镁作

为润滑剂，通过直接压片工艺制备西格列汀速释片(表 2)。首先将包括 API(硬脂酸镁除外)在内的所有成分通过

ASTM #40 筛后精确称重，接着在 DCM-10 搅拌机(Rimek Kalweka, India)中以 20rpm 的转速搅拌 10 分钟。然后使

用预先通过 ASTM #60 筛的硬脂酸镁以 20rpm 的转速进行 2 分钟的共混物润滑混合。最后利用振实密度仪

(Electrolab, India)测定粉末混合物的性能。 

 

在旋转式压片机(Rimek Minipress SF II, India)上，利用 10.0mm 圆弧形 D 型标准凹面模具进行压片，目标片剂重量

为 381.7mg。 
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表 2：西格列汀片的组分 (100 mg) 
 

成分 % w/w mg/片 
磷酸西格列汀一水合物(相当于 100mg
西格列汀) 

33.6 128.4 

善捷 36.2 138.0 
Avicel pH 102 28.2 107.5 

胶态二氧化硅 1.0 4.0 

硬脂酸镁 1.0 3.8 
共计 100.00 381.7 

 
西格列汀片的薄膜包衣：在 12.5"有孔包衣锅(O’Hara Labcoat™ M5)中，900g批量大小，利用欧巴代和欧巴代 TF包

衣系统(表 3)进行薄膜包衣。 

 

片剂测试：对包衣片剂的表面粗糙度、硬度、在纯化水中的崩解时间(DT)、药物含量以及杂质检测等进行评估。在

USP 装置 II 中，使用 900mL 的 0.1N HCl，75rpm 的转速，测试薄膜包衣的西格列汀片的溶出度。然后在

40℃/75%RH 和 30℃/65%RH 的加速储存条件下，将包衣片剂储存在 75cc HDPE 容器中放置 3 个月。 

 
表 3.  包衣工艺参数 

 
工艺参数 试验 1 试验 2 试验 3 试验 4 试验 5 

包衣锅载重， Kg 0.9 
包衣装置 O’Hara Labcoat™ M5 
包衣锅尺寸 12.5 英寸 
喷枪数量 1.0 
喷嘴直径，mm 1.0 
% 增重 1.0 
包衣介质 纯化水 
% 固含量 15 20 20 20 15 
喷雾速率， g/min 4-5 
包衣锅转速，rpm 6-8 
进气温度，℃ 59-64 58-65 58-60 59-62 60-62 
出风温度，℃ 42-47 40-45 41-43 42-43 41-44 
片床温度，℃ 40-43 40-44 42-43 42-43 41-43 
雾化气压， bar 1.35 1.31-1.36 1.35-1.40 1.39 1.39 
扇面气压，psi 1.35 1.32-1.36 1.34-1.38 1.37-1.40 1.38-1.39 
进风风量，m3/hr 133-135 142-150 135-138 140-146 140-143 

 
 
结果 

西格列汀片的物理性质：西格列汀速释配方粉末混合物具有优异的流动性和可压性，从而能够获得良好的片剂硬度

(~13-14kP)、低脆碎度(~0.3%)，并且在薄膜包衣后不会发生变化。同时，所有欧巴代系统包衣的片剂外观精致(图
1)，均能在 1-2 分钟内崩解。 
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图 1：未包衣片剂 vs 薄膜包衣片剂的外观 
 

  
 

西格列汀的含量测定、杂质检测和溶出度测试：在 3 个月加速稳定储存开始和结束时，未包衣和薄膜包衣片剂(试验

1-5)的西格列汀含量均在 95-105%的合格范围内(图 2)。所有薄膜衣片剂在加速 3 个月后，杂质不超过 0.2%(限值为

1%)，这表明欧巴代 TF 薄膜包衣系统不会导致药物降解。在初始和 3 个月的 40℃/75%RH 加速稳定性条件下，所

有薄膜包衣片剂的药物释放没有发生明显变化(图 3)。 

 
图 2：西格列汀片在初始和加速稳定性条件下的含量测定结果 
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 图 3： 西格列汀片在初始和加速稳定性条件下的药物释放曲线 
 

 
 
 

结论 
研究表明，在 4% 增重下，欧巴代 TF 包衣的西格列汀片具有与含二氧化钛包衣片剂同样的理化性能。同时，在 3

个月加速稳定性研究结束时，包衣片剂符合所有分析测试规定，这表明欧巴代 TF对西格列汀片配方没有任何不利影

响。  
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