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欧巴代®CA，一种基于醋酸纤维素的全配方的渗透泵包衣系统的应用  
 
Hua Deng, Lawrence Martin, Shahrzad Missaghi,  Thomas P. Farrell                                                    海报重印 
和 Ali R. Rajabi-Siahboomi                                                                                                                   AAPS2012     

目的 

在固体制剂研究中渗透泵制剂获得了更多的关注，主要是因为渗透泵制剂能以恒定的速度释放药物(零级释药)，且与介质的

pH 和介质的水动力学无关。通常药物从渗透泵中的释放速率受片芯中的可溶性成分及周围介质和半透膜包衣产生的渗透压

的影响。本研究的目的是研究欧巴代®CA(Opadry®CA)与传统的应用于推拉式渗透泵片(PPOP)包衣的多步制备方式和性能

的比较。此外，还评价了欧巴代 CA 配方的稳定性和推拉式渗透泵片的包衣结果。 

 

方法 
片剂制备 

推拉式渗透泵片的生产过程如图 1 所示 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

包衣溶液的制备 

a)   一步方式：欧巴代 CA 直接加入到丙酮-水的混合溶剂中混合 45 分钟(见图 2) 
b)   多步方式：醋酸纤维素(CA)溶解于丙酮中，同时 PEG 溶解于水中，接着把 PEG 水溶液加入到 CA 的有机溶液中(图 

3)。溶液混合 75-110 分钟，视 CA/PEG 和丙酮/水的比例，时间有所不同。 

 

 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

图 1.  推拉式渗透泵片的生产过程 

                 

图 2. 欧巴代 CA 溶液制备     图 3. 传统的 CA 制备方法 
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干燥：置真空烘箱中，40oC 干燥 24 小时。 

激光打孔：0.5mm 释药孔打在推拉式渗透泵片的药物层的一侧(Cobalt 250, InkCupsNow, 美国) 

外层包衣：欧巴代®II(Opadry®II)，6%增重(6%用于遮盖激光打的孔) 

特征及释药 

记录每种方法的全部制备时间及浊度(紫外可见光度计，安捷伦，美国)。推拉式渗透泵片的结果以药物的释放结果来评价。

此外，欧巴代 CA(CA：PEG3350=9：1w/w)和包好的渗透泵片(欧巴代 CA10%增重，且没有外层包衣)贮存在 40 /75%RH℃

条件下(加或不加干燥剂)6 个月。在每个时间间隔，检测混合配方的含水量，CA 含量和包衣评价。测定推拉式渗透泵片的

药物含量及药物释放。溶出方法：美国药典装置 II，50 转，使用沉降篮，置于 900ml 不含酶的模拟肠液中(SIF pH7.5)，温

度 37±0.5℃。 

结果 

溶液制备时间及浊度 

不同的 CA：PEG 比例的欧巴代 CA 包衣系统可以轻易地在 45 分钟之内溶解在丙酮-水的混合溶剂中，与之相比，多步的方

式则需要较长的制备时间(75-110 分钟)(表 2)。两种方法均可获得低浊度的透明包衣溶液(400nm 吸收，CA：PEG=9：
1w/w)，且在制备 4 小时后稳定(图 4)。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

表 1. 包衣工艺参数 
 

工艺参数                                                  值 
批量                                                         1.5 
枪到片床距离(inch/cm)                        2.5 / 6.3 
进风温度(℃)                                        41 - 43 
出风温度(℃)                                        30 - 33 
产品温度(℃)                                        26 - 29 
空气量(cfm/m3/hr)                                80 / 136 
喷液速度(g/min)                                   29 - 30 
雾化压力(psi/bar)                                 21.0 / 1.4 
扇面压力(psi/bar)                                 7.5 / 0.5 
锅转速(rpm)                                             18 
理论增重(%)                                            10 

表 2. 溶液制备时间：欧巴代 CA 一步方式与传统多步方式(7.0%固含量) 
 

CA:PEG 丙酮:水 
溶液制备时间(分钟) 

一步 多步 

9:1 90:10 30 75 

9:1 94:6 30 100 

8:2 90:10 30 80 

8:2 94:6 45 110 

7:3 90:10 30 80 

7:3 94:6 45 110 
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药物释放 

 

图 5 表明醋酸纤维素包衣后的格列吡嗪推拉式渗透泵片有相似的药物释放曲线，与制备方式无关，两种方式有相近的半透

膜质量及渗透泵性能。 

欧巴代 CA 粉末的稳定性 

在 40℃/75%RH 条件下 6 个月(图 6)欧巴代 CA(CA：PEG3350=9：1w/w)粉末样品的含水量仍然很低。所有样品中 CA 的

含量没有明显变化(RSD<0.5%)。图 7 表明欧巴代 CA 包衣系统在格列吡嗪渗透泵片上有极好的稳定性和相似的药物释放曲

线(f2=67-90)。此外，干燥剂的应用可以增加欧巴代 CA 和渗透泵片的释放性能的稳定性(f2=90 与 f2=67)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

图 4. 7%固含量的 CA 溶液的紫外吸收：欧巴代   图 5. 包有 CA 溶液的格列吡嗪推拉式渗透泵片药物 
CA 溶液 1(丙酮:水=96:4 w/w);欧巴代 CA 溶液 2   释放曲线:(CA:PEG 3350=9:1 w/w，丙酮:水=90:10  
(丙酮:水=90:10 w/w)                                                                  w/w)通过一步(欧巴代 CA)或多步方式制备(n=6， 
        f2=87)     
 

           

图 6. 欧巴代 CA 粉末的含水量     图 7. 包有加速条件贮存后的欧巴代 CA 的格列吡嗪 
                                                                                                        渗透泵片的药物释放(f2=67-90)(n=6) 
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欧巴代 CA 包衣的渗透泵片的稳定性 

欧巴代 CA 包衣的渗透泵片在 6 个月加速贮存条件下，表现出极好的稳定性，见图 8(A)和 8(B)。外层包衣的应用使药物释

放更接近(f2=83-84 外层包衣与 f2=63-81 无外层包衣)。干燥剂的加入对药物的释放没什么影响。这些应该归功于欧巴代 85F
系列作为外层包衣应用的良好的防潮性能。此外，全部的渗透泵片都有很好的含量均匀度(n=10,%RCA=0.05-0.47%)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

结论 

欧巴代 CA，一种全配方的半透膜包衣系统，与传统系统相比表现出相似的性能，但却可以显著地节省包衣溶液制备的时

间。在 40℃/75%RH 条件下加速 6 个月的欧巴代 CA 粉末和渗透泵包衣片表现出非常好的稳定性。结果表明欧巴代 CA 是

一种易用的稳定的包衣系统，使用它包衣的渗透泵片可以达到理想的药物释放，并有非常好的重现性。 
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图 8. 包有欧巴代 CA 的格列吡嗪渗透泵片在不含有干燥剂的 40℃/75%RH 加速条件下放置后的药物的释放(n=6) 
 
 (A)无外层包衣(f2=63-81)        (B)有外层包衣(f2=83-84) 
            

             


