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內容摘要 

     隨控釋劑型藥物的推動進展，其中控釋圓粒以其釋藥速率受生理因素影響

小、副作用較少以及同時可進行多種成分的配合等特有的優點使其日益受到人們

的重視，成為口服緩控釋製劑的發展方向。所以本研究採用 ketoprofen 當模式

藥物，以膜衣包覆方式來製備控制釋放圓粒，分別以乙基纖維素（EC）、羥丙基

纖維素(HPCL)當粘合劑，將 ketoprofen 噴於惰性糖蕊圓粒上；再於藥蕊圓粒上

包覆控釋膜衣。以不溶性膜衣材質乙基纖維素與腸溶性膜衣材質虫膠(Shellac)

當致孔劑做為控釋圓粒外表包覆的材料，並以體外溶離試驗來探討包覆後貯存環

境對藥物釋放影響之效應。 

 

前言 

控釋製劑其優點除了藥物釋離速度慢，藥物血中濃度能持續恒定外，還有下

列優點：(1)減少給藥次數，改善患者的順應性；(2)減少藥物在血中濃度的變動

幅度、降低副作用。而且對於控釋圓粒劑型而言，其單位劑量分散在多個直徑小

於 2.5 mm 圓粒中，除了具有一般緩釋劑型之優點外，還有下列優點：(1)在胃腸

道分佈面積大，生物利用度高，刺激性小；(2)由於粒徑小，受消化道輸送食物

節律影響小（如幽門關閉等）；(3)控釋圓粒可使血藥濃度迅速達到療效濃度，並

維持平穩、長時間的有效濃度，血藥波動小；(4)圓粒的流動性好，大小均勻，

易於處理（如包衣、分劑量）；(5)適合複方製劑的配伍。此特有的優點使控釋圓

粒劑型成爲口服緩控釋製劑的發展方向。 

本實驗設計採用膜控圓粒的釋藥機制，使用 ketoprofen 為模式藥物，並以體外

溶離試驗來探討包覆後貯存環境對藥物釋放影響之效應。 

 

 

儀器、材料與方法 

　 儀器  

　 (1) 自動溶離機(Vankel ； USA ) 

   (2) UV 光譜儀 ( Varian ； USA ) 

　 (3) Glatt 迴旋流動床顆粒機( Glatt ； German ) 

　 (4) CF 顆粒機 (元成機械；台灣 )   

     材料 

     (1) 模式藥物( ketoprofen ；NIBULAND ；MIANLAND ) 

     (2) 惰性糖蕊 ( Nu-Pareils ； IPS ； ITALY  )  

     (3) 羥丙基纖維素( HPCL ； KLUCEL ；USA ) 

 

     (4) 乙基纖維素( Ethyl Cellulose ； HERCULES ； HOPEWELL ) 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

     

     (5) 滑石粉(Talc ； MATSUMURA ； JAPAN ) 

     (6) 苯二甲酸二丁脂( DBP ； FIRST  ) 

     (7)虫膠( Shellac ；TEMUSS ；CANADA ) 

 

     實驗方法 

      Ketoprofen 控釋圓粒製程： 

1.藥物核蕊層製備 (機器:Glatt 迴旋流動床顆粒機及 CF 顆粒機) 

將空白糖芯置於離心顆粒機中，由下而上鼓入氣流，再噴入藥物與輔料粘合

劑的混合懸浮液，以噴霧乾燥法，是將藥物溶液或混懸液噴霧乾燥，將其乾燥後

再重復進行此操作當顆粒大小滿足要求時停止噴霧，所得顆粒乾燥後即得藥芯。 

Glatt 迴旋流動床顆粒機之製程條件為:轉速 250~360rpm，溫度 45ºC，藥液流速

2 ml/min，噴槍壓力 1.2~1.5 bar。CF 顆粒機之製程條件為:轉速 180~190rpm，

溫度 35ºC，藥液流速 4 ml/min，噴槍壓力 2.5 bar 。 

2.控釋膜衣層製備( 機器:CF 顆粒機 ) 

  將藥芯置於 CF 顆粒機中，製程條件為:轉速 180~190rpm，溫度 35ºC，藥液
流速 4 ml/min，噴槍壓力 2.5 bar 。由下而上鼓入氣流，，再噴入緩釋膜衣液，

將其乾燥後再重復進行此操作當顆粒大小滿足要求時停止噴霧，所得顆粒乾燥後

即得緩釋圓粒。 

溶離釋放試驗   

口服藥物必需先經過 disintegration，dissolution 等過程 drug in solution

後才會被胃腸吸收，所以本研究以不同 pH 溶媒的體外溶離試驗 Paddle method

籃架法(dissolution profile) 評估藥品體外釋出的情形。儀器裝置： basket

和轉速 75 rpm；溶離媒液(medium)：須於模擬胃腸道 pH 值或至少包含 3個足以

模擬胃腸道 pH 值下進行，例如：0.1 NHCl，USP buffer pH 4.5 和 USP buffer 

pH 6.8 ；溶離媒液量(900 ml)和試驗溫度；檢品品名與數量(n= 3) ；採樣時間：

0.5、1、2、4、6 、8 、10 、12 、14 及 16 小時，每隔 2小時採樣乙次，採樣

時間不得少於給藥間隔；含量測定方法：標準液與檢品液配製方法，以及偵測方

法，例如：以 UV 光譜儀 260nm 

 

結果與討論 

              由本實驗溶離分析確效試驗中，我們得到以下幾點結果：［1］專

一性:賦形劑(E)不會對主成份(D)產生干擾， (E/D)×100% =–0.43%<1% ； ［2］
線性和線性範圍: 16.65 ~277.5 　 g/ml             　 Y = -0.00434 + 

0.00654 x ， r =0.99999 (X= Conc. mg/ml, Y=  Absorbance) ； ［3］準確

性： Recovery % = 100.0 % ± 0.3 % (Mean ± SD ， n=18) ， RSD % = 0.3 %   
95%信賴區間 = Mean ± t SE = [99.8% ~ 100.1 % ] ， t (0.05/2 ， 17) 

= 2.110 

本實驗欲探討貯存環境對腸溶性高分子虫膠(Shellac)對控釋圓粒藥物釋放



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

     

之影響，根據體外溶離試驗之結果，加以分析討論。圖（1）主要探討乙基纖維

素(EC)搭配虫膠(Shellac)進行控釋膜衣包覆，結果發現藥物釋出速率隨貯存條

件之不同而改變，顯示虫膠(Shellac)聚合物應用在控釋圓粒外表包覆時安定性

仍須作進一步的研究。  
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Fig 1. 貯存條件不同時對藥物釋放之影響。 
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