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前言 

醋酸纤维素(CA)经常用于渗透泵片的半透膜包衣来控释药物的释放。醋酸纤维素衣膜的透明度对于推拉式渗透泵而

言非常重要，它可以帮助激光打孔设备准确地识别出药物层与推动层，这样释药孔就可以打在片芯正确的一侧。 

 

在半透膜包衣的过程中，如果包衣参数没有优化，衣膜就可能会变得不透明。本实验的目的就是研究不同的包衣参

数对用于渗透泵制剂半透膜包衣的全配方醋酸纤维素预混辅料欧巴代®CA(Opadry® CA)透明度的影响。 
 
方法 

使用实验设计(DOE)中随机定制实验设计的方法设计出 12 组实验，其中包括一个中心点。研究过程中以下参数保持

不变，喷枪到片床的距离(5cm)，雾化气压(1.2bar)，扇面气压(1bar)以及包衣锅转速(20rpm)。变量为进风温度 (30-
60℃)，进风量(50-70m3/h)，供液速度(10-30g/min)，包衣增重(3-5%)以及环境湿度(49-80%)。同时收集每组实验

过程中的片床温度用于后续的数据分析(表 1)。  

 

推拉式渗透泵片使用已经包有棕色欧巴代的空白片芯来代替，根据实验设计条件用欧巴代 CA 按实验设计要求去进

一步包衣(图 1)。  

 

没有使用欧巴代 CA 包衣的棕色包衣的空白片做为色差分析的参比。不同实验结束后的包衣片使用 Datacolor 600 型

色差仪进行检测，得到 DE 值用来量化包衣后半透膜的透明度。  

 

使用 DOE 软件对数据进行分析，来确定影响衣膜透明度的关键参数。不同实验后的包衣片切成两半，使用扫描电

子显微镜对横截面进行观察，分析不同包衣条件下所得到的衣膜在结构上的差异。 

 

结果  

实验结果表明供液速度、进风温度以及它们的交互作用会显著影响半透膜的透明度。片床温度以及它与进风相对湿

度的相互作用也会影响衣膜的透明度(图 2)。扫描电镜照片结果表明不同包衣参数条件下，欧巴代 CA 的衣膜结构是

不同的(图 3)。 
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表 1. 包衣参数的实验设计与响应 
 

实验 进风温度 
(℃) 

进风量 
(m3/h) 

喷液速度
(g/min) 

相对湿度 
(%) 

包衣增重 
(%) 

DE 值 
(n=20) 
(X±SD) 

片床温度 
(℃) 

1 30 50 10 49 5 0.50±0.13 27 

2 30 50 30 68 3 36.91±5.41 12 

3 60 50 10 64 3 6.42±1.56 44 

4 30 70 30 57 3 28.33±10.53 12 

5 60 70 10 65 5 13.97±1.03 46 

6 60 70 30 61 5 1.10±0.64 31 

7 45 60 20 57 4 1.37±0.17 22 

8 30 50 10 80 5 1.51±0.82 22 

9 60 50 30 79 3 1.63±1.19 25 

10 30 70 10 79 3 1.33±0.47 23 

11 30 70 30 80 5 39.54±1.41 13 

12 60 70 10 80 3 3.49±0.50 45 

 
 

图 1：棕色包衣的空白片以及半透膜包衣后片剂的外观 
 

 
 

 
 
 
 
 
 

图 2：包衣参数对 DE 值大小的影响 
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图 3：所有 12 组实验片剂横截面的扫描电镜照片 

 

 
 
 
结论 
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两方面原因会影响到半透膜包衣的透明度。 
 
首先是在喷液过程中发生了喷雾干燥。少量的液滴在堆积在片芯表面之前被干燥成了细细的粉末，散落在包衣锅内

或者片芯表面。然后粉末附着并固化在衣膜中，不能与其他液滴融合在一起形成透明的衣膜，影响了衣膜的透明度。

接着连续的液滴不能与之前的融合，因而衣膜会变成松散而多孔的结构。光通过多孔的衣膜会发生光散射，影响了

衣膜的透明度。基于对包衣过程的基本了解，发生喷雾干燥通常与包衣条件，如低喷液速度、高进风温度、高雾化

气压、长的喷枪到片床距离以及高片床温度。 
 
其次衣膜变白(失去透明度)还与溶剂有关。丙酮与水的混合溶剂在干燥过程中因蒸发会带走大量的热，尤其是在高

喷液速度的情况下。这会降低片床温度，有时会低到露点以下。此外，环境的露点在高湿环境中会相对较高。当片

床温度接近露点时，水会在片芯表面凝结。由于丙酮的沸点比水低(56℃)，在同样条件下水的蒸发效率会低于丙酮。

两种溶剂不同的蒸发速率最终会导致片芯表面的液滴中溶剂的比例发生改变，而不会满足高分子聚合物溶解度的需

求，产生絮凝而衣膜变白。在高湿条件下这种情况会尤为严重。基于这一观点，低固含量或混合溶剂中低的水含量

会对改善半透膜的透明度有利。在这一案例中，改变包衣参数，例如减少喷液速度、增加进风温度、增加包衣温度

或减少包衣环境中的湿度也会对解决衣膜变白问题有所帮助。 
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