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体外蔗糖聚醋基质的水杨酸钠释放
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水凝胶焦葱物攀释方面有潜在的用途
,

已研究过它的杭生素
、

类固醇
、

无机氟化物
、

抗肿瘤药和麻醉性拮抗剂的给药系统以及眼

科的过角奋在挂释药物给药系统的发展中
,

释放速单按零级动力学进行是特别重要的
。

只有这种方法
,

才能保证给药装置的最佳性

能和效果
。

‘
一

本文目的是检验 田蔗塘聚醋制备的贮库

装置中水杨酸钠的释放特征
。

这个聚合物成

为通常称为水凝胶一类的物质
,

它特别 引起

我们的关注
,

因为它被首次合成
,

很有特点
,

并 已进行 了许多化学研究
。

沐外实验结果表明
,

不仅仅
一

在水中
,

而

且也在模拟胃液和肠液中都可达到体外的零

级释放
,

实验部分

材料和仪器一 � 蔗糖凝胶� 一 �� 是通过

蔗搪秘异丁烯酸甲醋之间进行醋基转移反应

合成而产生的蔗糖醋混合物
。 �

蔗糖醋混合物

经聚合作用产生二种几乎无 色和透明的交联

键聚合物
,

它既不溶于一般溶剂
,
也不溶于

味
‘

�户二甲基甲酞胺和二甲亚枫
。

在后 两

种溶剂及水中
,

可观察到不同程度的喀胀
。

水杨酸钠可用其分析级而不必纯化
。

使用无

离子水
。

模拟胃液与肠液是根据 文 献 制 备

的
,

分光光度的
目

恻定是应用 �
� � � �

� � �
型 � �

�� 分亮现度妇拳镬�魂温诵林
洛中 保持

所需温度 � � � � � �
’

� � �
。

聚告物榕胀度的测定一
已称重的聚合

物样品浸入去离子水中并在�� ℃恒温容器中

溶胀
。

溶胀样品按一定时间间隔从 水 中 取

出
,

样品中过量溶浓放在沪纸间轻轻压实而
吸出

,

样 品称至幢童为止
。

测定重 复 测 三

次
。

模拟胃液和脚浓按同法进行操作
。

溶胀

度用下列公式升算
�

‘

溶胀度‘�汀终哗鲜髯晨霏韶翌样
品的重量
重量

� �  
·

含水杨酸钠聚合物装置的制备
�
渗透装

置由一个玻璃管组成 � 内径 �� � � 而外 径 ��

� � �, 其中将湿润而未溶解的 水 杨 酸 钠

� 理
·

� 丫 � � 一 � � � 薄瘩填铺在底部
,

然后 复

盖上最大溶胀了的蔗糟凝 胶 � 一� � � � �  
�

�

� � � “ “� � 聚合物
、
将‘中间有直径为 �恤 �

的孔的四氟乙烯聚合膜环压在溶胀的聚合物

上
,

特别注意使薄膜紧贴在玻璃管壁
。

连续

测量来确定聚合物最大榕胀时的长度试� �
,

取
一

其平均值 � 见表 � �
。

表 � 溶胀度值 �� �
、

聚合物最大溶胀时长度 �� �
、

饱和溶解度�
�

� 幻和渗透 系乏六��

提取介质 � �� � � � � �� � � � �� � �� �

� � �

太 �
。

� � �
。

� 〔

�
� � 口�� � � � � � 七

, �
口月 � 比 � � � � � 已� � � �曰 � � � � � 二

, � 八 甲 � � 一 石

模拟胃液
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注
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、

�和� �是测得的
、

�是计算的
。
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从聚合物装置中释放水杨酸钠总量的测

定
�

在聚合物装置的四氟乙烯环 上 加 入 ��

� �提取物介质 �水或模拟 胃液或肠液 �
。

将

试管浸入 ��
“

士 � ℃的恒温水浴中
,

然 后 每

隔�� 分钟取出 � � �样品
,

总计 �
�

�小 时
。

样

品不 需过沪
。

测量后样品再转入聚合物装置

中
,

因避免因蒸发而致体积损 失
,

用 新 提

取溶剂调整最后的体积
。

空 白试验 用 同 法

制备
,

但不 含水杨酸钠
。

以分光光 度 计 测

定水杨酸钠的释放量
,

分析波长为 � � �� � �

此波长是水杨酸钠的最大吸收光谱
。

在每个

时间点的累积释放系均值的标准误差不超过

� � �
。

结果和讨论

蔗糖凝胶 � 一 �� 制成的贮库型装置中释

放水杨酸钠总量对时间的作图表明
,

全过程

释放率是一个恒量
。

水杨酸钠在此装置中对

三种提取介质所测得的渗透度列于表 �
。

渗

透系数用下列方程式确定
�

� � �

� �

�� � �

其中� � �� �� 是 该 装置的 释 放 率 , �是

扩散面积
,
�是渗透 系数

,
� �
是在不同介质

中的饱和溶解度
。

�是溶胀聚合物的长度 � 表

� �
,

在表中也列出了三种提取介质的溶胀

度 � � �
。

从不 同的 氯化钠浓度的几组实验

中表明
,

溶胀度是由电离强度决定的而与电

介质浓度成反 比
。

在三种介质中观察到的药

量释放与时间成线性关系
。

用线性回归的标准方法计算线性 比的参

数得到一种 良好拟合的程度
。

在水中水杨酸

钠的释放率是 � � � � 一 � � � � �
,

在模拟胃液中

是 � � � � 一 � � � � �
,

而 在 模拟肠液中是 � �

� �
一 落
二� � �

。

本研究证明
,

对最大溶胀的贮库装置起

主导作用的是方程 � 中描述的分配机制
。

这

一点与过 去对水凝胶的研究相一致
。

模拟 胃液得到的 �值比模拟肠液要大
,

这是 � � 影响水杨酸钠解离的结果
,

亦 即 在

模拟胃液中占主 要的 非离子型类具有更优越

的分配地位
。

本结果的意义是蔗糖凝胶� 一�� 在模拟

生理液体的行为使其有可能在机体内得以运

用于控释药物的给药 系统
。
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新 型 肠 溶 包 衣

王志强摘译

邻苯二甲酸 乙酸纤维素 � � � � �是由

� � � � �研究实验室于 � � � �年首次 合 成 的
。

因在� � � �
�

�时溶于水
,

所以它已成为最常

用的肠溶药品包覆材材
。

� � � � 年 � �� � � � �

公司引进了偏苯三甲 酸 乙 酸 纤 维 素 � �

� � � 作为包覆材 料
,

因 在 � � 二 �
�

� 时 溶

解
,

它适用于在肠最上部释放药物
。

因为这

两种聚合物可混溶
,

所以它们混合使用能给

出两者单独使用状况之间的任何释放分布型

特征
。

水溶液

这两种聚合物均可用 ��  的氨水作为 中

和剂溶于水 中
。

氨使它们的游 离酸部分地离

子化形成水溶性盐
,

在加入增塑剂和适当的

色素后
,

该溶液便可以任意喷撒在片剂
、

丸剂

上
,

所产生的包衣是完全肠溶的和精美的
。

包衣的优点

这种包覆材料的溶液在制药上有许多优

点
�

� � � 安全
�

系统中没有危险的溶剂
。


