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　　[摘　要 ]　对吡喹酮驱虫速溶片剂的辅料进行了初步筛选,采用正交试验法 L 8 (27)探讨了最佳处方。结果表

明, 吡喹酮驱虫速溶片剂的最佳处方由羟丙基纤维素 300 gökg,微晶纤维素 300 gökg,淀粉 400 gökg和适量聚乙烯

吡咯烷酮 (质量分数为 1% )等辅料组成。用紫外分光光度法进行含量测定,结果表明平均回收率为 99. 53% ,有效

成分含量按标示量计平均值为 97. 42% ,相对标准差分别为 0. 96%和 0. 59%。质量检测结果表明,吡喹酮的平均片

重为 0. 503 2 g,重量差异 3. 2% ,已达到《中华人民共和国药典 (2000年版)》要求。
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　　速溶片剂的主要特点是药物使用时定量而方

便[1, 2 ] ,与注射剂相比,便于包装、贮存和运输; 与散

剂相比,药物易定量; 与普通片剂相比,可在水中速

溶,因而是特别适于拌料、饮水、药浴用途的固体兽

药剂型。吡喹酮 (P raziquan tel PZQ )可驱杀畜禽体

内绦虫和吸虫,是当前兽医临床治疗寄生虫病的优

秀药物之一,具有广谱、高效、安全的特点[3, 4 ]。目前

市售剂型有片剂,但有关速溶片剂尚未见报道。本研

究对吡喹酮驱虫速溶片剂的制备、含量测定、质量检

测进行了分析,以期使用方便,提高生物利用度。

1　试验材料
吡喹酮对照品 (质量分数为 99. 12% ) , 吡喹酮

原料药 (天津医药公司)、羧甲基淀粉钠 (CM S2N a)、

聚乙烯吡咯烷酮 ( PV P )、淀粉 (D F )、海藻酸钠
(H Z)、苯甲酸钠 (BJ )、羧甲基纤维素钠 (CM C2N a)、

微晶纤维素 (M CC )、乳糖 (R T )、羟丙基纤维素
(H PC) ,以上试剂均为化学纯,由西安化学试剂厂提

供。

TD P 单冲压片机 (上海第一制药机械厂) ,UV 2
2102 Z 型紫外分光光度计 (上海合利仪器有限公

司) ,DU 27扫描仪 (Beckm an,m ade in U. S. A. )。

2　试验方法
2. 1　PZQ 驱虫速溶片剂的制备

2. 1. 1　处方初筛　称取 PZQ 与辅料适量,采用湿

法制粒后,整粒,压片,每片含 PZQ 0. 2 g。

以片剂在 (20±1) ℃的常水中的崩解时间和药

物溶液的目视混悬性能为指标,对处方中辅料进行

初步筛选。

2. 1. 2　处方优化　采用正交试验L 8 (27)优化处方。

选择 5 个因素分别是辅料H PC,M CC, D F, PV P 和

软材颗粒,每个因素各选 2个水平,以速溶片剂在水

中的崩解时间为指标进行测定。

速溶片剂崩解时间越短,速溶效果越好。同时确

定各因素重要性和最佳用量。

2. 2　PZQ 驱虫速溶片剂的含量测定

2. 2. 1　波长选择　精密称取 PZQ 原料适量,用无

水乙醇溶解并制成含 PZQ 约 0. 5 m gömL 的溶液,

于 200～ 400 nm 波长扫描,在波长 Κ= 264 nm 处有

最大吸收。另取辅料适量,用无水乙醇溶解稀释成适

当的浓度, 同法扫描。结果表明, 片剂中的辅料在

264nm 处对测定无干扰。

2. 2. 2　标准曲线方程的建立　精密称取干燥至恒

重的 PZQ 对照品 0. 205 5 g,用无水乙醇溶解,并稀

释至含 PZQ 为 0. 822 0 m gömL , 吸取此溶液6. 0,

9. 0, 12. 0, 15. 0, 18. 0, 21. 0 mL ,并分别用无水乙醇

定容至 25 mL ,以无水乙醇为空白对照,于 264 nm

波长处,测定吸光度,对吸光度A 和浓度 C 进行线

性回归, 得回归方程为A = 0. 007+ 1. 153 C , r =

0. 999 8。在 0. 20～ 0. 69 m gömL 时吸光度与浓度线

性关系良好。

2. 2. 3　回收率试验　按 PZQ 速溶片中辅料的比例
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精密称取辅料 (相当于 1 片药中含辅料的量) ,放入

250 mL 容量瓶中, 然后加入精密称取的 PZQ 约

200 m g, 加无水乙醇溶解, 并稀释至刻度, 过滤, 取

续滤液适量,制成 0. 5 m gömL 的稀溶液,以下操作

同 2. 2. 2,将测得的吸收度用回归方程求得相应浓

度,计算出回收率。

2. 2. 4　样品含量测定　每批样品随机取 10 片[5 ] ,

研细,精密称取适量 (约相当于含 PZQ 25. 0 m g)置

于 50 mL 容量瓶中,用无水乙醇定容, 放置、过滤,

弃去初滤液,取续滤液,于 264 nm 处测量吸光度A ,

代入回归方程,即得样品含量。

2. 3　PZQ 驱虫速溶片剂的质量检查

2. 3. 1　崩解时限,分散均匀度的测定　取 PZQ 驱

虫速溶片 6 片,置于 (20±1) ℃水中,依照《中华人

民共和国药典 (2000 年版)》中的方法测定[6 ]; 取本

品 2片,置于 100 mL (20±1)℃的水中振摇, 3 m in

应全部崩解并通过 2号筛。本品崩解时间为 (68. 0±

5. 0) s,均小于 3 m in,速溶后形成均匀的混悬液。

2. 3. 2　重量差异检查　随机抽取 PZQ 驱虫速溶片

剂 20片,精密称定总量,求得平均片重后,再分别精

密称定各片的重量进行比较。

3　结果与讨论

3. 1　处方筛选

3. 1. 1　处方初筛　用辅料H PC,M CC, D F, CM S2
N a, R T , CM C2N a, H Z为辅料, BJ 为润滑剂,分为 7

个处方制备速溶片。由崩解时间和目视混悬性能两

项指标判断速溶片速溶效果和速溶后溶液性状。从

表 1 结果可知,以H PC,M CC, D F 3 种辅料组成的

速溶片剂作为速溶片的基础处方较为适宜。

表 1　处方初筛结果

T able 1　T he resu lts of fo rm ulation p rim ary screen g

处方
Fo rm u2
la tions

H PC M CC D F CM S2N R T CM C2N a H Z BJ 结果
R esu lts

1 6 2 2 — — — — 0. 1
崩解快,混悬均匀D isin2
tegrate fastly, even sus2
pension

2 6 — — — — 4 — 0. 1
崩解慢,混悬均匀D isin2
tegrate slow ly, even sus2
pension

3 — 6 — — — 4 — 0. 1
崩解慢, 不混悬 D isin te2
grate slow ly, no suspen2
sion

4 — — 6 — — 4 — 0. 1
崩解慢,混悬不匀D isin2
tegrate slow ly, uneven
suspension

5 — — — 6 — 4 — 0. 1
崩解快,混悬不匀D isin2
tegrate fastly, uneven
suspension

6 — — — — 6 4 — 0. 1
崩解快,混悬不匀D isin2
tegrate fastly, uneven
suspension

7 — — — — 6 — 4 0. 1
崩解快, 不混悬 D isin te2
grate fastly, no suspen2
sion

3. 1. 2　处方确定　L 8 (27)正交试验的处方筛选结 果见表 2。

表 2　L 8 (27)正交试验结果

T able 2　T he resu lts of L 8 (27) o rthogonal experim ent

试验号
T est N o.

因　素
Facto r

A
(H PC)

B
(M CC)

C
(D F)

D
(PV P)

E
(M esh)

平均崩解时间ös
(n= 6)

M ean disin te2
gration tim e

1 A 1 (30) B 1 (30) C1 (40) D 1 (1% ) E1 (20) 65
2 A 1 B 1 C1 D 2 (0. 5% ) E2 (40) 71
3 A 1 B 2 (20) C2 (60) D 1 E2 77
4 A 1 B 2 C2 D 2 E1 66
5 A 2 (20) B 1 C2 D 1 E1 85
6 A 2 B 1 C2 D 2 E2 89
7 A 2 B 2 C1 D 1 E2 92
8 A 2 B 2 C1 D 2 E1 83

K1 279 310 311 319 299

K2 349 318 317 309 329

R 70 8 6 10 30
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　　由表 2 可以看出, 5 个因素中, 辅料H PC 对崩

解时间影响大,其次为软材颗粒粒径,二者均为主要

因素。辅料M CC,D F, PV P 3因素为次要因素。处理

1 (辅料H PC 质量数为 300 gökg)崩解时间短,效果

优于处理 2 (H PC 质量数为 200 gökg)。软材颗粒粒

径的处理 1 (颗粒过 20目筛)优于处理 2 (颗粒过 40

目筛)。理论最佳组合为A 1B 1C1D 2E 1。从本试验结果

看, 最佳处理组合A 1B 1C 1D 1E 1 和理论结果基本一

致。在 PV P 因素中,虽处理 2效果优于处理 1,但两

者崩解速度差别不大, 因此首选试验 1 号, 即

A 1B 1C 1D 1E 1 处方。故H PC (质量数为 300 gökg)、软

材颗粒粒径 (200 gökg)、M CC (质量数为300 gökg)、

D F (质量数为 400 gökg)、PV P (质量分数为 1% )为

最佳处方。

3. 2　含量测定

制备 5份 PZQ 驱虫速溶片剂样品,测定每份样

品的回收率,计算平均回收率为 99. 53% ,相对标准

差为 0. 96% (表 3)。

表 3　回收率试验结果

T able 3　T he resu lts of recovery test

序号
N o.

加入量ög
A dded amount

测得量ög
Cheched amount

回收率ö%
Recovery rate

平均回收率ö%
M ean recovery rate

相对标准误ö%
RSD

1 0. 200 3 0. 200 9 100. 30

2 0. 199 5 0. 198 9 99. 70

3 0. 200 8 0. 199 5 98. 35 99. 53 0. 96

4 0. 200 1 0. 201 2 100. 55

5 0. 200 5 0. 198 0 98. 75

　　制备 3批 PZQ 驱虫速溶片剂,测定各批样品有

效成分含量 (按标示量计) , 3 批样品平均值为

97. 42% ,相对标准差R SD 为 0. 59% (表 4)。

表 4　有效成分含量测定结果

T able 4　T he resu lts of con ten t test

批号
Batch N o.

有效成分
含量ö%

Conten t of active
ingredien t

平均含量
(标示量) ö%

M ean con ten t
( scalar)

相对标准差ö%
RSD

000508 97. 50

000512 97. 95 97. 42 0. 59

000515 96. 81

3. 3　PZQ 驱虫速溶片剂的质量检测

PZQ 驱虫速溶片剂平均片重为 0. 503 2 g,重量

差异为 3. 2%。结果符合《中华人民共和国药典

(2000年版)》规定的±5%的标准。

4　讨　论

兽药新剂型速溶片有潜在的市场开发前景。速

溶片是近年来在药品市场中出现的一种新型口服固

体剂型。它的主要特点是在水中能迅速崩解,剂量准

确,贮存、运输、使用方便。

与普通片剂剂型相比它崩解时间短,生物利用

度高,减少了药物对食管和胃肠道的刺激作用。普通

片剂崩解时间长,在口服过程中食道阻塞和组织损

伤的危险性较大[6 ]。而且刺激性药物如果吸收不好

在胃内停留时间过长,诱发胃及胃肠道出血的可能

性随之增加[7 ]。速溶片由于是溶于水后饮用,可以克

服普通片剂的上述缺点。

我国畜禽养殖业比较发达, 1999年全国牧业总

产值达 7 000. 7亿元,兽药需求量很大。目前兽药的

口服剂型中粉剂占的比例较大,对于大型养殖场而

言,这是一个物美价廉的剂型。但作为一个发展中的

农业大国,我国的生产力水平较低,家庭养殖业占有

很大比例,而且规模一般都比较小,少则几只,多则

数百头。对于这些家庭养殖业来说,在有少数畜禽发

病时使用粉剂,剂量就很难确定。而速溶片可以弥补

粉剂的这一缺点,将速溶片剂剂型应用到兽药中,可

以发挥其剂量准确,携带使用方便等诸多优点,从而

更好的满足兽医临床的需要。
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Abstract: A djuvan ts have been screened abou t p raziquan tel fast d issovling tab lets. T he p referab le fo r2
m u lat ion has been choo sed acco rd ing to o rthogonal experim en t design L 8 (27). T he p referab le fo rm u la t ion

con sists ad juvan ts such as hydroxyp ropyl cellu lo se (m ass num ber w as 300 gökg) , m icrocrysta lline cellu lo se

(m ass num ber w as 300 gökg) , starch (m ass num ber w as 400 gökg) and palyvidone (m ass fract ion w as

1% ). T he con ten t of p raziquan tel has been determ ined by u lt ravio let spectropho tom etry. M ean recovery

ra te is 99. 53% and con ten t of act ive ingredien t ( sca lar of per tab let) is 97. 42% , R SD are 0. 96% and

0. 59% respect ively. T he resu lts of qualit ies test are that m ean w eigh t of tab let is 0. 503 2 g and w eigh t d if2
ference is 3. 2%. It acco rds w ith“Pharm acopoeia of the Peop leπs R epub lic of Ch ina”.

Key words: an thelm in t ic; p raziquan tel; fast d issovling tab lets
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