
关于剂型因素影响



案例一：

   硝苯地平（心痛定）是钙拮抗剂中的一种，其扩张冠状
动脉和周围动脉作用最强，抑制血管痉挛效果最佳，是治疗
变异心绞痛和高血压的首选药物，宜于长期服用。面前已研
制出胶囊剂、普通片剂、膜剂、气雾剂、缓释片、透皮制剂、
栓剂、控释片等。规格：片剂10g/片，胶囊5mg/胶囊；喷雾
剂100mg/瓶。用法及用量：口服：一次5~10mg,每日3次，急
用时舌下含服，对慢性心力衰竭，每6小时20mg;咽部喷药,
每次1.5~2mg

问题：

1.试分析硝苯地平各种剂型的特点？

2.如何根据临床需要，选择适宜的硝苯地平剂型？
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二、剂型对药物吸收的影响

              药药物物的的剂剂型型对对药药物物的的吸吸收收和和生生物物利利用用度度有有很很大大影影

响。响。

        在口服剂型中，药物吸收的顺序大致为：在口服剂型中，药物吸收的顺序大致为：

        溶溶液液剂剂  > > 混混悬悬剂剂  > > 颗颗粒粒剂剂  > > 胶胶囊囊剂剂  > > 片片剂剂  > > 包包

衣片衣片
同一剂型不同给药途径：甲硝唑①口服制剂给药
                            ②口腔黏膜给药
不同机型给药 硫酸镁 ：①口服 用于泻药
                      ②注射用于治疗惊厥
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((一一) ) 液体制剂液体制剂

液体药剂的概念液体药剂的概念

              是是指指药药物物以以不不同同的的分分散散方方法法和和分分散散程程度度，，

分分散散在在适适宜宜分分散散介介质质中中制制成成的的液液态态剂剂型型，，可可供供

内服和外用。内服和外用。

    药物：固体、液体、气体（不同形式）药物：固体、液体、气体（不同形式）

    分散方法：溶解、胶溶、乳化、混悬分散方法：溶解、胶溶、乳化、混悬

    分散程度：离子、分子、胶粒、液滴、微粒分散程度：离子、分子、胶粒、液滴、微粒
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（二）液体制剂的分类

1．按分散体系分类：

（1）均相分散体系：药物以分子、离子状态分散

于液体介质中，无相界面，真溶液。 

   ① 低分子溶液剂：由低分子（<1nm）药物分散

在分散介质中形成的液体制剂，也称溶液剂。

   ② 高分子溶液剂：由高分子化合物（1-100nm）

分散在分散介质中形成的液体制剂。 

第5页,共66页，2024年2月25日，星期天



（2）非均相分散体系：药药物物以以微微粒粒（（或或微微滴滴））形形

式分散于液体分散介质中，有相界面式分散于液体分散介质中，有相界面

①①胶胶体体溶溶液液型型液液体体制制剂剂：：又又称称为为疏疏水水胶胶体体溶溶液液。。由由胶胶

粒粒形形态态（（分分子子聚聚集集体体，，11～～100nm100nm））分分散散在在分分散散介介质质

中所形成的分散体系，中所形成的分散体系，

②②乳乳浊浊液液型型液液体体制制剂剂：：由由不不溶溶性性液液体体药药物物以以乳乳滴滴

（（>100nm>100nm））状状态态分分散散在在分分散散介介质质中中所所形形成成的的不不均均匀匀

分散体系。分散体系。

③③混混悬悬液液型型液液体体制制剂剂：：由由不不溶溶性性固固体体药药物物以以微微粒粒

（（>500nm>500nm））状状态态分分散散在在分分散散介介质质中中形形成成的的不不均均匀匀分分

散体系散体系  
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分分
散散
体体
系系

均均
相相
分分
散散
体体
系系（（

分分

子子
或或
离离
子子
分分
散散））

非非
均均
相相
分分
散散
体体
系系

（（

微微
粒粒
或或
液液
滴滴
分分
散散））

低分子溶液剂低分子溶液剂--------分分

子或离子分散子或离子分散

高分子溶液剂高分子溶液剂--------高高

分子化合物分散分子化合物分散

溶胶分散体系溶胶分散体系

粗分散体系粗分散体系

乳浊液型液体制剂乳浊液型液体制剂

混悬液型液体制剂混悬液型液体制剂  

胶体溶液型液体胶体溶液型液体
制剂制剂

真溶液型液体制剂真溶液型液体制剂
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11、溶液剂、溶液剂
          药物以分子或离子状态分散，在口服制剂中
吸收最快，且较完全。
    影响因素：溶液粘度、渗透压；增溶作用；
络合物的形成以及药物的稳定性等。
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2、乳剂

      生物利用度高，原因：乳剂中油脂可促进

胆汁分泌；乳化剂可改变胃肠粘膜性质；乳剂

中药物的分散程度大，这些均促进药物吸收。

3、混悬剂

      水性混悬剂是一种高效剂型。

       影响吸收的因素有：粒子大小、晶型、附

加剂、分散溶媒种类和粘度及各组分间的相互

作用。
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(二) 固体制剂
      11、散剂、散剂

            散剂散剂比表面积大比表面积大，易分散，服用后不经过崩，易分散，服用后不经过崩

    解解和和分分散散过过程程，，吸吸收收快快，，生生物物利利用用度度较较高高。。贮贮存存
中要防止吸湿。中要防止吸湿。

      22、胶囊剂、胶囊剂

              服用后囊壳破裂，药物颗粒迅速分散，相较服用后囊壳破裂，药物颗粒迅速分散，相较

片剂，药物吸收更快。片剂，药物吸收更快。

          影响因素：药物颗粒大小、晶型、附加剂、空

胶囊的质量及贮存条件等。
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3、片剂

      由于制备过程中加入了较多辅料以及压片

时减少了药物的有效比表面积，片剂中药物释

放-溶解到胃肠液中的速度较慢，生物利用度变

异较大。

      影响因素有：片剂的崩解、溶出、药物颗

粒大小、晶型、pKa及脂溶性等。
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三、制剂处方对药物吸收的影响

(一) 辅料的影响

            辅辅料料不不仅仅会会改改变变药药物物的的理理化化性性质质，，且且直直接接影影响响
到制剂中药物的到制剂中药物的吸收速度和程度吸收速度和程度。。

1. 1. 黏合剂黏合剂

            注意黏合剂的注意黏合剂的用量用量和和种类选择种类选择

          阿阿拉拉伯伯胶胶浆浆可可延延缓缓崩崩解解溶溶出出，，而而低低粘粘度度HPMCHPMC、、
PVPPVP则有利于片剂的崩解溶出。则有利于片剂的崩解溶出。
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2、稀释剂(对主要药物的吸附和分散作用）

     对于难溶性、小剂量药物

    如为亲水性辅料，将有助于改善疏水性药物

的润湿性，促进药物的溶解吸收；

     稀释剂如对药物产生吸附作用，则可能延缓

药物释放与吸收而使疗效降低。

14

分散作用利用不溶性吸附剂使药物分散，增加药物
的表面积，从而增加溶解速度。
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33、崩解剂、崩解剂

        崩崩解解剂剂主主要要目目的的消消除除因因粘粘合合剂剂或或由由于于加加压压而而

形成结合力形成结合力而使片剂崩解而使片剂崩解

        崩解剂的品种、用量、加入方法对药物的溶崩解剂的品种、用量、加入方法对药物的溶

出均有影响。一般崩解剂在颗粒内外同时加，崩出均有影响。一般崩解剂在颗粒内外同时加，崩

解溶出效果最好。解溶出效果最好。

崩解剂 崩解时间

氢氧化铝片 5%淀粉 29 min

5% CMS-Na <1 min
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第16页,共66页，2024年2月25日，星期天



4、润滑剂

      润滑剂多为疏水性的物质，能阻止药物与
胃肠液的接触，妨碍药物的润湿，延缓药物的
崩解、释放和吸收。注意制剂中加入的量。

（1）增加颗粒的流动性

（2）减轻物料对冲模的粘附性

（3）降低颗粒间及其与冲头、模孔壁的摩擦

17

度米芬咽喉

 硬脂酸镁  1:3860

滑石粉1:100 000
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5、增稠剂

      溶液剂和混悬剂中常加入一些增稠剂来改

善制剂的性质，当溶液黏度增加时，溶出、扩

散减慢，药物的吸收降低。

例：大鼠体内吸收

     水杨酸钠溶液 > 含2% MC 的水杨酸钠溶液
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6、表面活性剂

       表面活性剂对药物吸收的影响较复杂，

可促进或延缓药物吸收。

促进吸收：

 降低表面张力，疏水药物粒子表面的润湿性

 溶解消化道上皮细胞膜脂质，上皮细胞通透

性

延缓吸收：

 形成胶束，药物难以释出，药物通过生物膜

20
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(二) 药物间及药物与辅料间的相互作用

1、胃酸调节

       如同时服用其他药物引起胃肠道pH改变，

将影响弱酸、弱碱性药物的吸收。

2、络合作用

         药物＋络合剂 ⇋药物络合物

         通常只有游离药物才能透过生物膜，如 

药物与辅料形成的络合物牢靠，则减少其吸收。

例：Ca 2+与四环素→难溶性络合物

22
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  3、吸附作用

  物理吸附(溶液中药物 ⇌ 吸附药物（可逆吸附)   

  化学吸附 (不可逆，对药物吸收影响大)

  例：活性炭、白陶土
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44、固体分散作用、固体分散作用

  亲水性材料作载体，亲水性材料作载体，↑↑药物溶出和吸收药物溶出和吸收

  不溶性或肠溶性材料作载体，延缓药物释放不溶性或肠溶性材料作载体，延缓药物释放

55、包合作用、包合作用

        包合物是一种分子被包藏在另一分子的空穴包合物是一种分子被包藏在另一分子的空穴

结结构构内内的的复复合合物物，，这这种种结结合合属属于于物物理理过过程程  ((如如疏疏

水键、氢键、范德华力等作用水键、氢键、范德华力等作用))。。
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四、制备工艺对药物吸收的影响

(一) 混合与制粒

11、混合、混合

          混混合合方方法法不不同同，，会会对对药药物物分分散散表表面面积积产产生生不不

同同影影响响，，从从而而影影响响其其溶溶出出速速率率，，尤尤其其是是难难溶溶性性

药物。药物。

例：地高辛例：地高辛--乳糖，研磨粉碎法乳糖，研磨粉碎法  > > 溶剂分散法溶剂分散法

22、制粒、制粒

          不不同同制制粒粒方方法法所所得得颗颗粒粒的的形形状状、、硬硬度度等等均均不不

同，致使药物的崩解存在较大差异。同，致使药物的崩解存在较大差异。
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(二) 压片与包衣

1、压片

       压力大小影响片剂的孔隙率，从而影响片剂

的崩解和溶出，这种关系与原辅料性质有关。

 有些药物的溶出速率不受压力影响，如水杨酸、

阿司匹林等；

 有些药物的溶出速率随压力增大而减小，如苯巴

比妥片剂；

 有些药物的溶出速率随压力增大而增大直至最大，

然后又减小。
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22、包衣、包衣

        药物吸收快慢与药物吸收快慢与包衣层的厚度包衣层的厚度、、包衣包衣

  材料的种类材料的种类以及药物的溶解性有密切关系。以及药物的溶解性有密切关系。

        包包衣衣材材料料：：受受肠肠道道pHpH的的影影响响很很大大，，影影响响药药物物的的

滞留时间。滞留时间。

          衣层厚度衣层厚度：影响药物的崩解度：影响药物的崩解度

29
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第五节 口服药物吸收与制剂

设计

一、药物的吸收特征与制剂设计

      三个参数描述药物的吸收特征：三个参数描述药物的吸收特征：

                  吸收指数吸收指数: : 药物在胃肠道药物在胃肠道渗透性渗透性高低函数高低函数

                  剂量指数剂量指数：：药物药物溶解性能溶解性能函数函数

                  溶出指数溶出指数：：药物从制剂中药物从制剂中释放速度函数释放速度函数

31

渗透性：高渗透性药物是指
在没有证据证明药物在胃肠
道不稳定的情况下，有90%以
上的药物被吸收

剂量指WHO推荐单次最大给
药剂量

在PH1~7.5范围，如果药物单
次最大给药剂量可溶于不多
于250ml的介质中，则认为该
药物为高溶解性药物

第31页,共66页，2024年2月25日，星期天



1、吸收指数 (absorption number, An)

       预测口服药物吸收的基本变量

Peff：有效渗透系数；R：肠道半径；Tsi：药物在

肠道中的滞留时间；Tabs：肠道内药物的吸收时间

对某一个体，Peff和Tsi决定了An的大小。

 Peff < 2，药物吸收不完全；

 Peff > 2，药物能完全吸收
32
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对对于于口口服服溶溶液液剂剂（（药药物物的的溶溶出出不不限限制制药药物物的的

口服吸收口服吸收  ))

        FF：吸收分数：吸收分数

          当当An=1.15An=1.15，约，约90%90%药物吸收药物吸收

                  An>1.15An>1.15时，吸收较完全时，吸收较完全
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