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保益乐™(POLYOX™)      应用数据 

水溶性树脂 
 

 

保益乐™(POLYOX™)缓释骨架片的溶出度检测 

 

介绍 

亲水骨架广泛应用于口服缓释药物的传递系统。羟丙甲纤维素(HPMC)仍为首选的速率控制降合物载体 1。除 HPMC

外，保益乐，水溶性树脂(聚氧乙烯，PEO)最近被研究用来做为骨架成形聚合物。这是由于它有广大的分子量/粘度范

围，广泛的法规可接受度和独特的膨胀及溶蚀特征，可以用来调节不同溶解度和剂量的药物的释放 2,3。 

当与水接触时，PEO 快速水化在润湿的片剂表面形成凝胶层。药物释放通过活性成分透过凝胶层的扩散以及凝胶的

溶蚀进行，使更多新的含有药物的表面接触到溶出介质。扩散是水溶性药物控制释放的主要机制，而溶蚀是难溶性药

物的主要控制释放的机制。通常药物的释放都含有这两种机制。 

润湿、膨胀和溶蚀的速率受聚合物分子量的控制。保益乐市售有不同分子量范围的产品可用于亲水凝胶骨架系统。 

药物从亲水凝胶骨架片中的释放可能会受到不同因素的影响 1，通常依赖于检测过程中的水化条件。不同的溶出装置

在不同的搅拌强度下形成不同的水流动力 4。这导致了水化骨架的机械强度的差异，从而改变聚合物的溶蚀速度。 

这一研究的目的是探讨不同的溶出检测方法和溶出杯中的水流动力条件对高水溶性药物，盐酸二甲双胍，含有 PEO

做为速率控制聚合物的骨架配方的影响。 

 

材料和方法 

配方及缓释骨架的制备 

 

配方中含有 50%w/w 盐酸二甲双胍(AMRI，印度)的做为易溶于水的模型药物，含有 30%w/w 的 PEO(保益乐，

WSR-1105，IFF，美国)，19% w/w 微晶纤维素(Microcel 102，Blanver，巴西)，0.5% w/w 微粉硅胶(Aerosil200，

赢创，德国)和 0.5% w/w 的硬脂酸镁(Peter Greven，英国)。 

微晶纤维素和微粉硅胶过 35 目筛(500 微米)。所有组成除硬镁外，均加入 Turbula 混合器中(瑞典)混合 5 分钟。硬镁

最后加入，再混合 1 分钟。 

目标片重为 1000mg。使用 10 冲旋转式压片机生产(Riva，阿根廷)，7X18mm 胶囊形冲模，转速 20 转，压力为 20kN。 
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溶出度检测 

 

药物释放使用 AT7(Sotax,英国)溶出杯在 50，100，150 及 200 转下，采用不同的溶出方法检测： 

• 美国药典 I(篮法) 

• 美国药典 II(桨法) 

• 美国药典 II(桨法)加沉降篮(11X31mm, Sotax) 

• 2.38mm(8 目)固定四角篮(QBs)5 Quality 实验室装置(美国)，与溶出杯的位置如下配置： 

• 垂直或平行于桨的轴(图 1a 和 1b) 

• 在桨上低、中、高的位置(图 c 中的 1、3、5) 

 

 

图 1：四角篮在溶出杯中与桨相对应的位置 
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溶出介质为 1000mL 纯水，温度 37±0.5℃。样品使用双光束分光光度计(Perkin，Elmer，美国)和 0.1mm 的石英池在

233nm 波长下检测。每个时间点重复检测 3 次，计算平均值和标准差(SD)。溶出结果使用 f2相似因子比较 6,7。f2值

在 50-100 之间表明溶出曲线相似。 

 

结果和讨论 

 

所有溶出方法都得到可重现的一级释药曲线(图 2)。 

图 2 表明盐酸二甲双胍从 PEO 骨架中的释放当使用四角篮(f2=57)或使用桨法加沉降篮(f2=62)时与单纯使用桨法不加

沉降篮或只采用美国药典的篮法于 100 转检测时，药物的释放都稍有，但又不显著地加快。 

使用四角篮会有更好的可重现性结果，SD 值小于 1.3%。美国药典 II(桨法)的 SD 值最高，达 7%。这可以由一些 PEO

骨架片被发现粘于溶出杯低或漂浮于溶出介质表明而导致释放上的差异。 

 

图 2: 溶出方式对盐酸二甲双胍从 PEO 缓释骨架中释放的影响(100 转) 

 

 

图 3 表明四角篮相对于桨轴的位置对药物从 PEO 骨架中的释放没有影响(f2=80)。 

另外，四角篮在桨上的 3cm，5cm 的位置和 1cm 的低位置相比，盐酸二甲双胍的释放速度有轻微的变快，f2 的值分

别为 57 和 60(图 4)。这一结果被 McCarthy 等人(2003)8的发现所证实，在桨上存在一个相对较低的流体速率，导致

药物释放稍微变慢。 
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图 3: 四角篮相对于桨轴的位置对盐酸二甲双胍从 PEO 缓释骨架中释放的影响(100 转) 

 

 

图 4: 四角篮在桨上面的位置对盐酸二甲双胍从 PEO 缓释骨架中释放的影响(100 转) 

 

 

 

药物从亲水凝胶骨架中的释放受透过凝胶层的扩散和片剂表面的溶蚀控制。对盐酸二甲双胍，易溶于水的化合物而言，

其从骨架中的释放速率主要由扩散决定。药物从这一配方中的释放常依赖于溶出杯中的水流动力条件。就所生产的

PEO 缓释骨架来说，药物在四角篮中从骨架中的释放，与 50 转的转速相比，随转速的增加 100 转(f2=72)、150 转

(f2=50)、200 转(f2=46)而变得更快(图 5)。这可以解释为在这一研究中的聚合物的分子量和粘度较低，因此，随搅动

强度的增加溶蚀得更快。 
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图 5: 桨转速对使用四角篮检测盐酸二甲双胍 PEO 缓释骨架释放的影响 
 

 
 

结论 

使用保益乐做为骨架成形材料得到可重现的一级释放的盐酸二甲双胍缓释配方用于所有本研究中的检测方法的研究。 

盐酸二甲双胍从 PEO 骨架中的释放，当使用四角篮(f2=57)或加沉降篮的桨法(f2=62)时，与使用不加沉降篮的桨法或

美国药典的篮法相比，有轻微但不显著地增加。 

四角篮相对于桨轴的位置对药物从 PEO 骨架中的释放没有显著影响(f2=80)。此外，四角篮在桨上方 3cm 或 5cm 的

位置与 1cm 的低位置相比盐酸二甲双胍的释放稍有增加，f2值分别为 57 和 60。药物从四角篮中的释放随桨的转速

100 转(f2=72)，150 转(f2=50)和 200 转(f2=46)的增加与 50 转相比而逐渐变快。 

使用四角篮可得到更具重现性的溶出结果，SD 值低于 1.3%。因此，推荐使用四角篮用来代替美国药典 I(篮法)和美

国药典 II(桨法)，或使用美国药典 II 法加沉降篮用于保益乐亲水凝胶骨架片的体外药物溶出度的检测。 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



保益乐™(POLYOX™) - 6 - 

 

根据我司所知及所信，本文包含的信息真实、准确，但由于方法、条件以及产品设备的差异，故不对产品任何推荐

的数据或者建议提供明示或暗示性担保。在贵方的任何用途上，也不作同样的产品适用性担保。我司对意外的利润

损失、特殊或相应的损失或损害不承担责任。 

卡乐康公司不作任何明示或暗示性担保。即不担保客户在应用卡乐康产品的过程中不会侵犯任何第三方或实体持有

的任何商标、商品名称、版权、专利或其他权利。 
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