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不同载体材料尼莫地平固体分散体性质研究
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摘要：目的 比较不同载体材料尼莫地平固体分散体的性质。方法 分别以聚乙烯吡咯烷酮 Ｋ３０牗ＰＶＰＫ３０牘、共聚维酮 Ｓ６３０、聚乙烯己

内酰胺 －聚乙酸乙烯酯 －聚乙二醇接枝共聚物牗Ｓｏｌｕｐｌｕｓ牘和醋酸羟丙甲纤维素琥珀酸酯（ＨＰＭＣＡＳ）为载体材料，按 １∶２，１∶３，１∶４的

比例通过喷雾干燥法制备尼莫地平固体分散体，通过偏光显微镜（ＰＬＭ）、差示扫描量热（ＤＳＣ）、Ｘ射线衍射（ＸＲＤ）、傅里叶变换红外光

谱（ＦＴＩＲ）、动力溶解度试验、稳定性试验分析尼莫地平固体分散体的微观形态特征、药物的晶体特征及分子间的相互作用。结果 不同

载体材料按１∶２，１∶３，１∶４比例与尼莫地平以喷雾干燥法制备，均可以无定形形式存在于固体分散体内。ＰＬＭ结果显示，与载体材料

形成固体分散体后，尼莫地平的微观结构发生了明显改变，晶体结构消失。ＤＳＣ结果显示，不同载体材料制备的固体分散体在１２４．７６℃处

未出现任何吸热峰。ＸＲＤ结果显示，不同载体材料制备的固体分散体中，尼莫地平的Ｘ射线衍射峰均完全消失。ＦＴＩＲ结果显示，不同载

体材料制备的固体分散体中，Ｎ—Ｈ，ＣＯ，ＣＣ，Ｃ—Ｎ发生波数偏移或谱线变宽。动力溶解度试验表明，固体分散体有效增加了尼莫

地平的溶解度。稳定性试验表明，不同载体材料制备的固体分散体表现出不同稳定性。结论 以 ＰＶＰＫ３０、共聚维酮 Ｓ６３０、Ｓｏｌｕｐｌｕｓ和

ＨＰＭＣＡＳ为载体材料，通过喷雾干燥法均能成功制备尼莫地平固体分散体，且尼莫地平在固体分散体中以无定形形式稳定存在，增加

溶解度的同时表现出了良好的理化性质。

关键词：尼莫地平；固体分散体；喷雾干燥法；微观形态特征；晶体特征；分子间相互作用
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尼莫地平为１，４－二氢吡啶衍生物Ｃａ２＋通道阻滞剂，
通过抑制Ｃａ２＋进入细胞，从而抑制血管平滑肌收缩犤１－３犦。药

理学研究显示，尼莫地平通过作用于 Ｃａ２＋通道相关神
经元受体和脑血管受体，发挥保护神经元，改善脑供血，

增加脑部缺血的耐受力犤４－５犦。目前，其剂型包括片剂、缓

释片、控释片、胶囊剂、胶丸剂、注射剂等，用于缺血性脑

血管病、偏头痛、轻度蛛网膜下腔出血所致脑血管痉挛，

突发性耳聋及轻中度高血压等疾病的治疗。依据生物药

剂学分类，尼莫地平属生物药剂学分类系统（ＢＣＳ）Ⅱ类
化合物犤６犦，溶解度低，渗透性高，故溶出速度是限制人体

药物吸收的关键因素犤７犦。将难溶性药物制备成固体分散

体是提高药物溶解度，改善生物利用度的常用方法犤８－９犦。

固体分散体能显著增加难溶性药物的溶出速度及溶解

速度，但传统方法制备得到的固体分散体存在产品物理

稳定性差、工艺重复性差、后续处理困难等缺点，难以进

行工业化生产犤１０犦。喷雾干燥是制备固体分散体的有效

技术，溶剂以极快的速度蒸发，使载体溶液快速转化为

固体载体颗粒，伴随着溶剂蒸发形成无定形的固体分散

体犤１１－１２犦，可实现连续化生产，药物增溶效果显著，操作

过程中的参数严格可控，工艺重复性好犤１３犦。本研究中通

过喷雾干燥技术，以共聚维酮Ｓ６３０、聚乙烯己内酰胺－
聚乙酸乙烯酯 －聚乙二醇接枝共聚物（Ｓｏｌｕｐｌｕｓ）及 Ｌ，
Ｍ，Ｈ型醋酸羟丙甲纤维素琥珀酸酯（ＨＰＭＣＡＳ）、聚乙烯
吡咯烷酮（ＰＶＰ牘Ｋ２９／３２牗简称 ＰＶＰＫ３０）为载体材料制
备尼莫地平固体分散体，通过偏光显微镜（ＰＬＭ）、差示
扫描量热法（ＤＳＣ）、Ｘ射线衍射（ＸＲＤ）和傅里叶变换红
外光谱（ＦＴＩＲ）等技术对不同载体的固体分散体性质进
行表征，包括微观形态学特征、热行为特征、分子间相互

作用特征与无定形特征，通过动力溶解度试验和稳定性

试验分析其溶出特性和稳定性特征，并探讨载体材料对

固体分散体的影响，为其工业化生产的应用提供参考。

现报道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器

ＢＴ１２５Ｄ型分析天平（德国赛多利斯公司，精度为十
万分之一）；ＳＤ２２０型喷雾干燥机（深圳信宜特科技有限
公司）；ＭｉｎｉＦｌｅｘ６００型 Ｘ射线衍射仪（日本理学公司）；
Ｑ２０００型差示扫描量热仪（美国 ＴＡ公司）；ＮＩＣＯ
ＬＥＴ５７００型傅里叶变换红外光谱仪（ＴｈｅｒｍｏＥｌｅｃｔｒｏｎ
Ｃｏｒｐｏｒａｔｉｏｎ公司）；ＬＣ－１０２０Ａ型、ＬＣ－２０ＡＴ型、ＬＣ－
２０３０Ａ型高效液相色谱仪，ＧＣ２０３０型气相色谱仪（日
本Ｓｈｉｍａｄｚｕ公司）；μＤＩＳＳＰｒｏｆｉｌｅｒＴＭ型原位光纤溶出仪
（美国Ｐｉｏｎ公司）；ＲＣ８０６Ｄ型溶出仪（天津天大天发科
技公司）。

１．２ 试药

尼莫地平原料药（河北医科大学制药厂，批号为

１８０８０１，纯度为９９．５％）；尼莫地平对照品（中国食品药
品检定研究院，批号为 １００２７０－２０１４０３，纯度为
９９．７％）；Ｓｏｌｕｐｌｕｓ牗批号为３６３６９３３６ＷＯ），Ｋ２９／３２牗批号
为 ０００２３４２６７４），均购于巴斯夫牗中国牘有限公司；Ｈ型
ＨＰＭＣＡＳ（ＨＰＭＣＡＳＨＧ，批号为 ６５Ｇ－８１０００４）；Ｍ型
ＨＰＭＣＡＳ（ＨＰＭＣＡＳＭＧ，批号为６０Ｇ－８１０００３），ＨＰＭＣＡＳ
（ＨＰＭＣＡＳＬＦ，批号为 ＮＰＤ－００４７），共聚维酮 Ｓ６３０（批
号为０００２３５８２９８），均购于亚什兰化学贸易牗上海牘有限
公司；甲醇（色谱纯，国药集团化药试剂有限公司）；其他

试剂均为分析纯。

２ 方法与结果

２．１ 尼莫地平含量测定

２．１．１ 色谱条件

色谱柱：ＤｉａｍｏｎｓｉｌＰｌｕｓＣ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ）；
流动相：甲醇－四氢呋喃－水（１３∶２６∶６０，Ｖ／Ｖ／Ｖ）；流
速：１．５ｍＬ／ｍｉｎ；检测波长：２３５ｎｍ；柱温：４０℃；进样
量：２０μＬ。
２．１．２ 样品与溶液制备

供试品溶液：取尼莫地平原料药６０ｍｇ，精密称定，
置１００ｍＬ容量瓶中，加５０ｍＬ甲醇，超声处理５ｍｉｎ使
溶解，加甲醇稀释至刻度，摇匀，滤过，即得。

空白载体材料溶液：取处方量载体材料，精密称定，

置 １００ｍＬ容量瓶中，加 ５０ｍＬ甲醇超声处理 ５ｍｉｎ使
溶解，加甲醇稀释至刻度，摇匀，滤过，即得。

固体分散体溶液：取处方量载体材料和尼莫地平原

料药，精密称定，置 １００ｍＬ容量瓶中，加 ５０ｍＬ甲醇超
声处理 ５ｍｉｎ使溶解，加甲醇稀释至刻度，摇匀，滤过，
即得。

尼莫地平固体分散体：取处方量尼莫地平原料药，

分别与不同载体材料共聚维酮Ｓ６３０，ＰＶＰＫ３０，Ｓｏｌｕｐｌｕｓ，
ＨＰＭＣＡＳＨＧ，ＨＰＭＣＡＳＭＧ，ＨＰＭＣＡＳＬＦ分别按 １∶２，
１∶３，１∶４比例进行混合，加入少量丙酮超声溶解，得到
尼莫地平与载体材料的混合溶液。喷雾干燥机的工作

条件：进风温度为 ９５℃，排风温度为 ５５℃，风机转
速为１２００ｒ／ｍｉｎ，蠕动泵转速为 １０ｒ／ｍｉｎ，雾化压力为
０．１ＭＰａ。将混合液在该条件下进行喷雾干燥，置干燥器
内冷却至室温，即得。

物理混合物：取处方量尼莫地平和载体材料，分别

按 １∶２，１∶３，１∶４比例混合，置研钵中充分研磨，移至
自封袋内，充分振荡３０ｍｉｎ，过筛，即得。
２．１．３ 方法学考察

专属性试验：各成分保留时间见表 １，高效液相色

·药学论著·

ＰｈａｒｍａｃｙＡｒｔｉｃｌｅｓ
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待测成分

尼莫地平

空白溶剂

空白辅料

保留时间（ｍｉｎ）

１２．０９９
１．５５７，１．９８８
１．２２２，３．７７８

分离度

３．０４０

待测成分

杂质 Ｃ
杂质 Ａ
杂质 Ｂ

保留时间（ｍｉｎ）

６．２７８
１０．７２５
２５．２６２

分离度

５．３８６
１２．３７６
１８．８５６

表１ 各成分保留时间及分离度

Ｔａｂ．１ Ｒｅｔｅｎｔｉｏｎｔｉｍｅａｎｄｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎｏｆｅａｃｈｃｏｍｐｏｕｎｄ

１０．７２５

１２．０９９

２５．２６２

０ ５ １０ １５ ２０ ２５ ３０ ３５ ４０
ｔ／ｍｉｎ

１００００

７５００

５０００

２５００

０

ｍＡＵ

６．２７８
１

２

３

４

１．杂质Ｃ ２．杂质Ａ ３．尼莫地平 ４．杂质Ｂ

图１ 尼莫地平含量的专属性试验高效液相色谱图（λ＝２３５ｎｍ）
１．ＩｍｐｕｒｉｔｙＣ ２．ＩｍｐｕｒｉｔｙＡ ３．Ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ ４．ＩｍｐｕｒｉｔｙＢ

Ｆｉｇ．１ ＨＰＬＣｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍ ｏｆｔｈｅｓｐｅｃｉｆｉｃｔｅｓｔｏｆｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ
（λ＝２３５ｎｍ）

·药学论著·

ＰｈａｒｍａｃｙＡｒｔｉｃｌｅｓ

谱图见图１。在尼莫地平出峰位置处，杂质 Ａ，Ｂ，Ｃ及空
白辅料、空白溶剂均无干扰峰，表明方法专属性良好。

线性关系考察：取尼莫地平对照品，精密称定，定量

配制，得质量浓度分别为 ０．００１２，０．０６００，０．３０００，
０．５０００，０．６０００，１．２００ｍｇ／ｍＬ系列对照品的溶液，按
２．１．１项下色谱条件进样测定。以尼莫地平质量浓度（Ｘ，
ｍｇ／ｍＬ）为横坐标、峰面积（Ｙ）为纵坐标绘制标准曲线，
得回归方程 Ｙ＝５０９０８０１３Ｘ＋２３２４５０，Ｒ２＝０．９９９７
牗ｎ＝６）。结果表明，尼莫地平质量浓度在 ０．００１２～
１．２０２０ｍｇ／ｍＬ范围内与峰面积线性关系良好。

精密度试验：取尼莫地平溶液 ３份，同１日连续进
样３次，检测，计算日内精密度；不同日进样３次，检测，
计算日间精密度。结果日内精密度和日间精密度峰面积

的 ＲＳＤ分别为 ０．０７％和 ０．３１％（ｎ＝６），表明仪器精
密度良好。

稳定性试验：取同一批样品，分别于０，１，２，３，４，５，
６，２０，２４ｈ时按２．１．１项下方法进样测定，记录峰面积。
结果峰面积的 ＲＳＤ为０．０１％（ｎ＝９），表明供试品溶液
在２４ｈ内稳定性良好。

加样回收试验：取尼莫地平固体分散体，分别加入

低、中、高浓度的尼莫地平对照品溶液，超声溶解稀释后经

０．２２μｍ微孔滤膜，滤过，按２．１．１项下方法进样测定，
以测定结果 ／理论浓度计算回收率。结果尼莫地平的回
收率为９８％～１０１％，均符合要求，表明方法准确度高。

定量限和检测限确定：取尼莫地平对照品适量，精

密称定，加溶剂逐级稀释，精密量取２０μＬ，按２．１．１项下
色谱条件进样检测，当信噪比牗Ｓ／Ｎ牘为１０时作为定量限，
当 Ｓ／Ｎ为３时作为检测限。结果定量限为１．２μｇ／ｍＬ，
检测限为１２ｎｇ／ｍＬ。
２．２ 尼莫地平固体分散体物象考察

２．２．１ ＰＬＭ观察
取２．１．２项下尼莫地平固体分散体与物理混合物，以

及尼莫地平原料药共聚维酮Ｓ６３０及ＰＶＰＫ３０，Ｓｏｌｕｐｌｕｓ，
ＨＰＭＣＡＳ，分别置ＰＬＭ镜下观察并比较。结果见图２。由
图２可知，尼莫地平以块状结晶体存在，固体分散体中
未观察到明显晶体结构，判断药物以无定形形式存在。

２．２．２ ＤＳＣ分析
采用 ＤＳＣ法考察不同载体热行为的差异。分别取

２．１．２项下物理混合物及尼莫地平固体分散体、尼莫地
平原料药、共聚维酮Ｓ６３０及ＰＶＰＫ３０，Ｓｏｌｕｐｌｕｓ，ＨＰＭＣＡＳ，
各 ５ｍｇ，分别置样品池内。以空铝盘为参考池，程序升
温牗以１０℃／ｍｉｎ速率从２５℃升至１１０℃，冷却至２５℃，
再以１０℃／ｍｉｎ的速率从２５℃升至２３０℃牘，氮气流量
为５０ｍＬ／ｍｉｎ，记录各样品ＤＳＣ热曲线。结果见图３。可
见，尼莫地平原料药在１２４．７６℃处有单一吸热峰，是在
升温过程中逐渐熔融的吸热过程，为尼莫地平的熔点

峰，表明尼莫地平存在明显晶型，载体材料无热吸收峰，

不同载体材料制备的固体分散体中，于 １２４．７６℃处未
出现任何吸热峰，即尼莫地平与上述所有载体材料经喷

雾干燥后均成功制备为固体分散体，尼莫地平在其中以

无定形形式存在。

２．２．３ ＸＲＤ分析
药物与载体材料形成固体分散体，两者发生相互作

用产生新的晶型或无定形，图谱中将产生新的峰形或新

的钝峰。因此，通过比较固体分散体与物理混合物的

ＸＲＤ图谱变化，可有效考察药物与载体材料的相互作
用犤１４犦。取２．１．２项下尼莫地平固体分散体、尼莫地平原
料药、共聚维酮Ｓ６３０及ＰＶＰＫ３０，Ｓｏｌｕｐｌｕｓ，ＨＰＭＣＡＳ。工
作条件：Ｃｕ靶，Ｋａ辐射，电压 ４０ｋＶ，电流 ４０ｍＡ；扫描
方式：步进式扫描；扫描速度：０．２ｓ；扫描范围：５°～６０°；
探测器：ＬｙｎｘＥｙｅ。结果见图４。

由图４可知，尼莫地平具有特征 Ｘ射线衍射峰，说
明其存在特定的晶体结构。所用载体材料无特征 ＸＲＤ
峰，说明其均不存在特定的晶体结构。在尼莫地平与载

体材料的物理混合物中，尼莫地平特征衍射峰的数量减

少，说明载体材料的存在会不同程度地掩盖ＸＲＤ，而尼
莫地平仍以晶体形式存在。在不同载体材料制备的固体

分散体中，尼莫地平的ＸＲＤ峰均完全消失，说明此时尼
莫地平的晶体结构已完全消失，以无定形的形式存在。
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Ａ Ｂ Ｃ Ｄ

Ｅ Ｆ Ｇ

２０μｍ

Ａ．尼莫地平 Ｂ．尼莫地平－ＰＶＰＫ３０（１∶２） Ｃ．尼莫地平－Ｓ６３０（１∶２） Ｄ．尼莫地平－Ｓｏｌｕｐｌｕｓ（１∶２） Ｅ．尼莫地平－ＡＳＬＦ（１∶２）

Ｆ．尼莫地平－ＡＳＭＧ（１∶２） Ｇ．尼莫地平－ＡＳＭＧ（１∶３）

图２ 偏光镜显微镜图（×４００）
Ａ．Ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ Ｂ．Ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ－ＰＶＰＫ３０（１∶２） Ｃ．Ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ－Ｓ６３０（１∶２） Ｄ．Ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ－Ｓｏｌｕｐｌｕｓ（１∶２） Ｅ．Ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ－ＡＳＬＦ（１∶２）

Ｆ．Ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ－ＡＳＭＧ（１∶２） Ｇ．Ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ－ＡＳＭＧ（１∶３）

Ｆｉｇ．２ ＰＬＭ ｍｉｃｒｏｇｒａｐｈ（×４００）

Ａ．尼莫地平原料药 Ｂ．尼莫地平固体分散体
图３ 差示扫描量热曲线图

Ａ．ＮｉｍｏｄｉｐｉｎｅＡＰＩ Ｂ．Ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅｓｏｌｉｄｄｉｓｐｅｒｓｉｏｎ

Ｆｉｇ．３ ＤＳＣｐｒｏｆｉｌｅ

２．２．４ ＦＴＩＲ分析
ＦＴＩＲ基于迈克尔逊干涉对红外光进行傅里叶变换

原理，噪声低，光通量高，测量速度快，波数精度高，频率

测量范围宽。通过固体分散体样品图谱上特征吸收峰的

位置与强度，可有效推测药物与载体间的相互作用及结

晶化程度犤１５犦。采用溴化钾牗ＫＢｒ牘压片法分别对尼莫地平
原料药、尼莫地平固体分散体进行ＦＴＩＲ检测，波数范围
为４００～４０００ｃｍ－１，扫描次数６０次，分辨率４．０ｃｍ－１。

尼莫地平固体分散体 ＦＴＩＲ图谱见图 ５。可见，红
外吸收特征区中，３２９１ｃｍ－１处为仲胺基 Ｎ—Ｈ伸缩
振动吸收峰，１６９５ｃｍ－１处为 ＣＯ伸缩振动吸收
峰，１６２１ｃｍ－１，１４９５ｃｍ－１处为ＣＣ伸缩振动吸收峰，
１５２４ｃｍ－１处为 ＮＯ伸缩振动吸收峰，１３４６ｃｍ－１处
为仲胺基 Ｃ—Ｎ伸缩振动吸收峰，１０２３ｃｍ－１处为仲胺
基中的 Ｃ—Ｏ伸缩振动吸收峰；不同载体固体分散体
中，Ｎ—Ｈ，ＣＯ，ＣＣ，Ｃ—Ｎ吸收峰消失，是由于尼莫
地平在固体分散体中占比较小，高分子材料吸收峰会掩

盖这些化学键的红外吸收峰；不同载体固体分散体中

Ｎ—Ｈ，ＣＯ，Ｃ—Ｃ，Ｃ—Ｎ会发生波数偏移或谱线变宽，
这是因为尼莫地平在固体分散体制备过程中与载体材

料发生了氢键结合。

２．２．５ 动力溶解度试验

以原位光纤技术考察不同固体分散体中尼莫地平

的动力溶解度。分别取尼莫地平原料药和固体分散体

２０ｍｇ，分别置含有 １５ｍＬ的去离子水、ｐＨ６．８磷酸盐
缓冲溶液（ＰＢＳ）、含 ０．３％十二烷基硫酸钠（ＳＬＳ）的 ｐＨ
４．５醋酸盐缓冲溶液（ＡＢＳ）中。设置工作条件：磁力搅拌
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Ｆｉｇ．４ ＸＲＤｐａｔｔｅｒｎ

速度为３００ｒ／ｍｉｎ，测定温度为３７℃，光纤探头为２ｍｍ，
全波长检测，分析波长为 ３５２～３６２ｎｍ，取样时间为
１ｍｉｎ和４ｍｉｎ，１０～１２０ｍｉｎ间隔５ｍｉｎ牗取样，共２３个牘，
检测总时间为 １２０ｍｉｎ。结果见图 ６。可知，所有样品中
尼莫地平均表现出最低的溶解度。不同载体材料、不同

比例制备的固体分散体对尼莫地平的增溶效果不等，说

明尼莫地平的增溶效果受载体材料的种类及其与药物

比例的影响。

以 ＰＶＰＫ３０为载体材料制备的尼莫地平固体分散
体中，比例为 １∶３和 １∶４时载药量最高。比例为 １∶３
时溶解度为 ８７６μｇ／ｍＬ，短时间处于超饱和状态；随着
试验的进行，饱和状态被打破，在溶出过程中部分溶液

贴杯壁首先析出，作为晶种诱发尼莫地平析出，使整个

体系溶解度降低。

以共聚维酮Ｓ６３０为载体材料制备的尼莫地平固体
分散体中，比例为１∶３时载药量最高。此时尼莫地平的
溶解度为２８１μｇ／ｍＬ，动力溶解度提高３倍。

以 Ｓｏｌｕｐｌｕｓ为载体材料制备的尼莫地平固体分散
体中，比例为 １∶４时的载药量最高。此时，尼莫地平的

溶解度为４１７μｇ／ｍＬ，动力溶解度提高４倍。
以ＨＰＭＣＡＳ为载体材料制备的尼莫地平固体分散

体中，不同型号、不同比例的固体分散体均可有效提高

尼莫地平的动力溶解度。在 Ｌ，Ｍ，Ｈ型 ＨＰＭＣＡＳ所制备
的固体分散体中，药物与载体材料比例为 １∶３时的溶
解度提高２倍。

因此，喷雾－冷冻干燥法可有效制备尼莫地平固体分
散体，且所制备的尼莫地平固体分散体的溶解度均增加。

２．２．６ 稳定性试验

取适量固体分散体装入离心管，置温度为４０℃、相
对湿度为 ７５％的恒温恒湿箱中，放置 ２个月后测试固
体分散体的ＤＳＣ及动力溶解度结果见图７。结果显示，以
ＰＶＰＫ３０为载体材料的固体分散体中，１∶２，１∶３，１∶４
的固体分散体分别于 ９０．２７，９６．１０，９４．４８℃处出现热
吸收峰，说明 ＰＶＰＫ３０制备的固体分散体经加速条件
处理后有晶体析出，稳定性较差；以共聚维酮Ｓ６３０为载
体材料制备的固体分散体中，１∶２，１∶３，１∶４的固体分
散体分别在８５．３０，８２．８６，８４．３０℃处出现热吸收峰，说
明共聚维酮Ｓ６３０制备的固体分散体经加速条件处理后

·药学论著·
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图６ 尼莫地平溶出曲线
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有晶体析出，稳定性较差；以 Ｓｏｌｕｐｌｕｓ和 Ｌ，Ｍ，Ｈ型
ＨＰＭＣＡＳ载体材料所制备的固体分散体中均未出现新
的热吸收峰，说明这２种载体所制备的固体分散体在该
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加速条件下稳定性较好。

３ 讨论

参考文献犤１６－１９犦，第１代固体分散体载体材料多
为尿素、糖、有机酸等晶体；第２代载体材料为天然及全
合成的聚合物，其中天然材料以纤维素衍生物如羟丙基

甲基纤维素、乙基纤维素、羟丙基纤维素或淀粉衍生

物为代表，合成聚合物以 ＰＶＰ、聚乙二醇、聚甲基丙烯
酸酯等为代表；第 ３代载体材料是可以自乳化的表面
活性剂，如泊洛沙姆 ４０８、吐温 ８０等。目前以第 ２代载
体材料为主，为固体分散体的工业化生产提供了充实的

材料基础。

载体材料对固体分散体的理化性质如溶解度、溶出

速度、结晶形态等产生极大影响，但其影响机制仍处于

探索阶段犤２０犦。随着制剂学技术的不断发展，载体材料与

药物的作用机制将逐渐明晰犤２１犦。本研究中选择已成功

实现工业化量产且安全性得到充分探究的第２代载体
材料共聚维酮、Ｓｏｌｕｐｌｕｓ、ＨＰＭＣＡＳ、ＰＶＰＫ３０制备尼莫地
平固体分散体，以期为固体分散体制剂的发展提供更多

数据支持。

尼莫地平是 ＢＣＳⅡ类化合物，低溶解度限制其生
物利用度及符合临床需求剂型的开发。本研究中制备了

基于不同载体的尼莫地平固体分散体，并通过 ＰＬＭ，
ＤＳＣ，ＸＲＤ，ＦＴＩＲ等技术对所制备固体分散体的理化
性质进行充分探讨。结果显示，尼莫地平与不同载体

材料采用喷雾干燥技术制备的固体分散体以无定形

的形式存在，可有效改善其溶解度，同时保持了较好

的稳定性。

综上所述，通过喷雾干燥技术可将尼莫地平与合适

的载体材料制备为固体分散体，为药物的开发提供了新

方向。
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