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黄杨宁分散片的制备工艺研究

柯仲成，张辉，程子洋

(黄山学院化学系，安徽黄山245041)

摘 要：通过系列实验筛选崩解剂等辅料，确定处方及制备工艺，并与普通片进行了溶出度比较，确定

了以羧甲基淀粉纳作为崩解荆的分散片处方．分散片溶出速度较普通片更快。
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黄杨宁片收载于中华人民共和国药典2005年

版，其主要成分为环维黄杨星D(cyclovirohuxine

D)，临床上治疗冠心病、心绞痛等病症疗效。但黄杨

宁水溶性较差，其片剂的生物用利度低且患者使用

过程中个体差异大。而分散片具有崩解速度快，药

效作用迅速、药物生物利用度好等特点，因此笔者

对黄杨宁分散片的工艺处方进行优化研究。

1仪器与试药

岛津LC一10AT高效液相色谱仪，美国Alltech

ELSD一2000蒸发光散射检测器，浙江大学N2000色

谱工作站，Alltima C18色谱柱(250mmx4．6mm)，崩

解度测定仪，ZRS一8G智能药物溶出仪(天津大学无

线电厂)；TDP型单冲压片机(中南制药机械厂)；黄

杨宁原料药(浙江华海药业股份有限公司)；交联聚

维酮；微晶纤维素；羧甲基淀粉钠；硬脂酸镁(安徽

山河药用辅料有限公司)。

2方法与结果

2．1 制备工艺

称取黄杨宁原料药509，填充剂MCC(质量待

定)，崩解剂(类型和质量待定)，粘合剂PvP瑚醇溶

液(浓度待定)，硬脂酸镁29，甘露醇49。将主药与辅

料分别过100目筛，混合均匀，加入粘合剂，过20

目筛制颗粒，干燥，加入润滑剂、ChaD．崩解剂，混匀，

压制1000片。片重为200rag。

2．2处方筛选

分散片的崩解度的好坏直接影响药物的溶出

速率，是影响处方设计的重要因素，主要以崩解时

间作为主要指标之一。

崩解时间的检测：取药片6片，分别置于吊篮

的玻璃管中。启动崩解仪进行检查，记录药片完全

崩解所需要的时间。

崩解时间主要受崩解剂加入方法、粘合剂、药

片硬度、崩解剂类型、用量的影响，[1】具考察如下。

2．2．1崩解剂加入方法

在片剂的制备中，崩解剂的加入方法有3种，分

别是内加法、外加法和内外加法(内加：外加-2：1 o以

309的L-HPC为崩解剂，本处方分别采用内加、外

加和内外加相结合的方式。用适量的6％PvPbo溶液

为粘合剂，湿法制粒，压制成硬度为4kg的片荆。以

崩解时限作为指标进行考察，发现内加法结果为

162s，外加法结果为195S，内外加法为134s。结果表

明，采用内外加法相结合的方式效果最好，因此本
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实验选用内外加法加入崩解剂。 续表

2．2．2硬度的考察 一

本处方用适量的6％PvPbo溶液为粘合剂，湿法

制粒，采用内外加法加入309L-HPC崩解剂，调节不

同压片压力，制成不同硬度的片剂，并进行崩解时

限检查，结果见表1。

表1片剂硬度考察表

硬度(K西) 崩解时限(S)

结果表明片剂的硬度越大，崩解时间越长。考

虑分散片崩解时间的要求，选用4k西进行试验。

2．2．3正交试验优选辅料配比

在分散片的制备中常用的崩解剂有L—HPC、

PVPP、CMS—Na等，粘合剂常用的有PvP瑚醇溶液

等。采用正交试验，121选择崩解剂和粘合剂类型，并

考察崩解剂的用量。在预实验的基础上，设立3因

素3水平进行考察，见表2。

袅2辅料配比正交试验因素水平表

以崩解时间为考察指标，按照H34)正交设计进

行试验，结果见表3，并对正交试验结果进行方差

分析，结果见表4。

表3正交实验结果

试验中以崩解时间短为宜。由表3可知，影响

崩解时间各因素的主次顺序为崩解剂用量(B》崩

解剂种类(A》粘合剂(C)。由表3可知，因素A和B

对崩解时间影响极为显著(P<O．01)，因素C对崩解时

间影响显著(P<O．05)，故确定最佳处方为A383C：。

3质量控制

称取黄杨宁原料药509，MCCl049，CMS—Na409，

硬脂酸镁29，甘露醇49，分别过100目筛，混合均

匀，加入适量的6％PvP渤醇溶液，过20目筛制颗

粒，干燥，整粒，加入润滑剂、外加崩解剂，混匀，压

制1000片。

3．1崩解时限的测定

取优化处方分散片6片，置(37士1)℃水中，测

定。结果，崩解时限平均值为63s，且均小于3min。

3．2分散均匀性的考察

取优化处方分散片6片，置于100mL水中，充

分搅拌使之分散均匀。结果，3min内颗粒能全部通

过2号筛。

3．3体外溶出度试验

分别取黄杨宁分散片与普通片各6片参照溶

出度测定法，采用浆法以0．1tool·L-盐酸900mL为溶

出介质，转速为100r·min一，温度为(37士0．5)℃，依

法操作。在5、10、15、20、30rain时各取5mL，同时补

加5mL溶出介质，取出上述溶液滤过，取续滤液

20uL注入色谱仪，测定溶出度，翻结果见表5。
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表5黄杨宁分散片和普通片的溶出度比较(％，n----6)

黄杨宁分散片的溶出释药明显优于黄杨宁普

通片，如图3。
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图3两种制剂溶出曲线比较

普通片

分散片

4讨论

在分散片制备过程中，崩解剂的性能很关键。

PVPP和CMS—Na，由于具有毛细管活性高、水合能

力强、在水中不溶、但能迅速溶胀等特点，都是性能

良好的崩解剂。但在正交实验中发现，用CMS—Na

作为崩解剂，崩解效果更好。

本文采用的是粉末直接压片法，其工艺的关键

在于粉末的流动性要好，所以在处方中选用了硬脂

酸镁作为润滑剂改善粉末的流动性。并得到了质量

较好的分散片。
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A Study on Preparation Process of Cyclovirohuxine D Dispersible Tablets
Ke Zhongcheng，Zhang Hui，Cheng Ziyang

(Department of Chemistry，Huangshan University，Huangshan24504 1，China)

Abstract：The formula and preparation process were optimized by a serles of experiments．The

dissolution rates of the dispersible tablets and conventional tablets were determined and compared．With

Na-earbonyl methyl starch as disintegrating agent for the dispersible tablets，the dissolution rate of the

dispersible tablets was faster than that of the convemional tablets．
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