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黄芩苷-Eudragit L100-55 肠溶固体分散体制备及其体外释放度评价 
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摘  要：目的  拟制备黄芩苷-Eudragit L100-55 肠溶固体分散体，考察黄芩苷肠溶制剂的可行性。方法  采用溶剂蒸发法制

备黄芩苷-Eudragit L100-55 (EL) 肠溶固体分散体，运用差示扫描量热法（DSC）、扫描电镜法（SEM）、X 射线粉末衍射法

（XRD）和傅里叶变换红外光谱（FTIR）等分析方法对其微观结构和理化性质进行了分析，并对其体外释放性能进行考察。

结果  DSC 和 XRD 分析结果显示黄芩苷以无定形形式分散在固体分散体中，FTIR 结果表明黄芩苷与 EL 之间存在非共价键

作用。体外释放度测定结果表明，黄芩苷-EL 比例达到 1∶6 时所制备的固体分散体，黄芩苷在 pH 1.2 的稀盐酸溶液中 2 h
的释放量小于 3%，在 pH 6.8 的磷酸缓冲液中，2 h 累积溶出度达到 90%以上。结论  所制备的肠溶固体分散体能够达到黄

芩苷在人工肠液中的快速释放和增加局部药物浓度的目的，从而改善黄芩苷的口服吸收。 
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Evaluation on preparation process of baicalin-Eudragit L100-55 enteric coated 
solid dispersion and its in vitro release 
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Abstract: Objective  To prepare the baicalin-Eudragit L100-55 (EL) enteric coated solid dispersion and to investigate the feasibility 
of this baicalin preparation. Methods  Baicalin-EL enteric coated solid dispersion was prepared by using solvent evaporation method. 
The microscopic structure and physicochemical properties of solid dispersion were analyzed using differential scanning calorimetry 
(DSC), scanning electron microscopy (SEM), X-ray powder diffraction (XRD), and infrared vibrational spectra (IR). And its in vitro 
release was also investigated. Results  DSC and XRD analyses suggested that baicalin may be present in enteric coated solid 
dispersion as amorphous substance. IR results indicated the presence of interactions between baicalin and EL. The in vitro release 
showed the accumulated dissolution rate of baicalin was less than 3% in artificial pH 1.2 dilute hydrochloric acid solution for 2 h, but 
an accumulated dissolution rate exceeding 90% in pH 6.8 phosphate buffer solution for 2 h when baicalin-EL ratio reached 1∶6. 
Conclusion  Baicalin-EL enteric coated solid dispersion prepared could release drug rapidly and increase local drug concentration and 
then improve the oral absorption of baicalin. 
Key words: baicalin; Eudragit L100-55; enteric coated solid dispersion; in vitro release; solvent evaporation method 
 

黄芩苷（baicalin）是唇形科黄芩属植物黄芩

Scutellaria baicalensis Georgi 中的一种黄酮类有效

成分，具有镇静、降压、抗心律失常、心肌保护以

及对不同原因引起的肝损伤具有保护作用[1]，但其

水溶性差[2]，体内溶出速率低，限制了药效的发挥。

为改善黄芩苷的溶出度，将其制备成固体分散体这

一实验研究已有较多的文献报道[3-5]。但是采用聚乙

二醇（PEG）和聚乙烯吡咯烷酮（PVP）作为载体

时，其本身在酸性介质中会迅速溶解，而黄芩苷在

酸性条件下溶解度极低，将会影响固体分散体的促 
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溶出效果。相比前面的载体，药用丙烯酸树脂中的

Eudragit L100-55（EL）是 pH 依赖型的药用辅料，

可用于保护和隔离包衣或在胃肠道不同部位释放药

物，其无毒、无刺激，且不被人体吸收，常被用于

制备肠溶制剂[6-7]。黄芩苷的溶解度随着 pH 值的升

高而增加[8]，本研究尝试将黄芩苷与 EL 通过溶剂法

制备成肠溶固体分散体[9]，使固体分散体在 pH 值相

对较高的肠道中溶解，以促进黄芩苷的溶出和口服

吸收。 
1  仪器与材料 

DSC204 差示扫描量热仪（德国 Netzsch 公司）；

6390LV 扫描电镜（日本电子公司）；D8 型 X-射线

衍射仪（德国 Bruker 公司）；470—傅里叶红外光谱

仪（美国 Nicolet 公司）；Agilent 1100 高效液相色谱

仪；ZB—2E 智能崩解仪（天大天发仪器公司）。 
黄芩苷对照品（中国食品药品检定研究院，批

号 110715-200514，质量分数≥98%）；黄芩苷（南

京泽郎医药科技有限公司，批号 ZL20121015A，质

量分数 98%）；EL（德国 Evonik 公司，批号

B120604025）；甲醇、磷酸为色谱纯，水为高纯水，

其余试剂均为分析纯。 
2  方法与结果 
2.1  样品的制备 
2.1.1  黄芩苷-EL 肠溶固体分散体的制备  称取黄

芩苷原料药，加一定量的 95%乙醇溶解。根据药物

与载体的质量比为 1∶4、1∶6、1∶8，分别称取

EL 适量，溶解于一定量的 95%乙醇。药物与载体

的乙醇溶液充分混匀，40 ℃减压蒸除溶剂，真空干

燥，研细过 100 目筛，即得黄芩苷-EL 肠溶固体分

散体，置干燥器内保存备用。 
2.1.2  物理混合物的制备  按质量比 1∶6 分别称

取黄芩苷原料药和 EL，于研钵中混合均匀，得物理

混合物，保存备用。 
2.2  体外溶出试验 
2.2.1  色谱条件  色谱柱为 Agilent HC-C18 柱（250 
mm×4.6 mm，5 μm）；流动相为甲醇-0.01%甲酸水

溶液（53∶47）；检测波长 280 nm；体积流量 1 
mL/min；柱温 35 ℃；进样量 20 μL。理论塔板数

以黄芩苷峰计不低于 3 000[8]。 
2.2.2  对照品溶液的制备  精密称取黄芩苷对照品

4.32 mg，置于 10 mL 量瓶中，甲醇溶解并稀释至刻

度，摇匀，即得对照品储备液。精密吸取对照品储

备液 1.0 mL，置于 25 mL 量瓶中，甲醇稀释至刻度，

摇匀，得质量浓度为 17.28 μg/mL 对照品溶液。 
2.2.3  线性关系考察  分别精密吸取黄芩苷对照品

溶液 0.1、0.2、0.5、1.0、2.0、4.0、6.0、8.0 mL 各

置 10 mL 量瓶中，加甲醇稀释至刻度，摇匀。按上

述色谱条件取样，进行 HPLC 测定其对应的峰面积，

将质量浓度（X）与峰面积（Y）进行线性回归，得

标准曲线方程 Y＝41.600 X＋6.585，r＝0.999 6；线

性范围 0.173～17.280 μg/mL。 
2.2.4  药物的溶出度测定  精密称取黄芩苷原料药

及其与 EL 按不同比例制备的肠溶固体分散体（相

当于黄芩苷 10 mg），采用《中国药典》2010 年版

二部附录 XC 溶出度测定法中第二法，即桨法测定。

转速 50 r/min，温度（37±0.5）℃，释放介质选择

pH 1.2 的稀盐酸和 pH 6.8 的磷酸盐缓冲液（PBS），
根据食物在体内的转运过程和时间，考察黄芩苷及

其固体分散体在 pH 1.2 的稀盐酸中 2 h 的药物溶出

度，并分别于 0.5、1、2 h 取样 2 mL（同时补加同

温度等量溶出介质），以及在 pH 6.8 的 PBS 中 2 h
的累积溶出度，分别于 2、5、10、30、60、90、120 
min 取样 2 mL（同时补加同温度等量溶出介质），

以 0.22 μm 微孔滤膜滤过，取续滤液 20 μL 进行

HPLC 测定，测定结果代入标准曲线方程计算黄芩

苷质量浓度，并换算成累积溶出率，结果见表 1 和

图 1。实验结果显示，黄芩苷-EL 3 种不同比例制备

的肠溶固体分散体，在 pH 1.2 的稀盐酸溶液中黄芩

苷都有少量释放，但都小于黄芩苷原料药的溶出度，

并且随着载体 EL 比例的增加，固体分散体中黄芩

苷的溶出度逐渐减小。 
图 1 反映了以不同黄芩苷-EL 比例制备的肠溶

固体分散体，在 pH 6.8 的 PBS 中的药物释放行为，

黄芩苷-EL 肠溶固体分散体的累积溶出率均明显大

于黄芩苷原料药，且随着载体比例的增大而增大，

当黄芩苷-EL 比例达到 1∶6 时，所制备的固体分散

体中黄芩苷 2 h 累积溶出度即达到 90%以上。 
 
表 1  黄芩苷及其肠溶固体分散体在 pH 1.2 的稀盐酸中的 

释放度 (n＝3) 
Table 1  Release of baicalin and baicalin-EL 

in pH 1.2 HCl solution (n＝3) 

黄芩苷-EL / % 
时间 / h 黄芩苷 / %

1∶4 1∶6 1∶8 

0.5 10.93 4.34 2.11 1.94 

1 15.63 5.72 2.58 2.25 

2 18.62 6.53 2.97 2.56 
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图 1  黄芩苷与及其肠溶固体分散体在 pH 6.8 的 PBS 中的 

溶出曲线 (n＝3) 
Fig. 1  Dissolution curves of baicalin and baicalin-EL 

in pH 6.8 PBS (n＝3) 
 
2.3  固体分散体物相表征 
2.3.1  电子扫描显微镜（SEM）观察  测试条件为

真空镀金 70 s，采用 SEM 观察黄芩苷、EL、黄芩

苷与 EL 的物理混合物（1∶6）及黄芩苷-EL 固体

分散体（1∶6）的表面和晶体结构，结果见图 2。
电镜扫描结果显示，黄芩苷原料药呈现竖条形纤维

状，EL 为球形或类球形颗粒，物理混合物中可见黄

芩苷和 EL 的特征，而在固体分散体的电镜图谱中

黄芩苷的晶体特征基本消失。 
2.3.2  差示扫描量热法（DSC）分析  测试条件为

铝坩埚；气氛：氮气；升温速率为 10.00 ℃/min；
升温范围为 25～400 ℃。分别对黄芩苷、EL、黄芩

苷与 EL 的物理混合物（1∶6）及黄芩苷-EL 固体

分散体（1∶6）进行 DSC 分析，结果见图 3。DSC 
 

 

图 2  黄芩苷 (A)、EL (B)、黄芩苷与 EL 物理混合物 (1∶ 
6, C)、黄芩苷-EL 固体分散体 (1∶6, D) 的 SEM 图 

Fig. 2  SEM imagines of baicalin (A), EL (B), baicalin-EL  
physical mixture (1∶6, C), and baicalin-EL solid 
dispersion (1∶6, D) 

 
 
 
图 3  黄芩苷 (A)、EL (B)、黄芩苷与 EL 物理混合物 (1∶ 

6, C)、黄芩苷-EL 固体分散体 (1∶6, D) 的 DSC 图 
Fig. 3  DSC curves of baicalin (A), baicalin-EL (B),  

baicalin-EL physical mixtures (1∶6, C), and  
baicalin-EL solid dispersion (1∶6, D) 

 
曲线图显示，黄芩苷在 229 ℃处出现 1 个明显吸热

峰；EL 在 75 ℃和 217 ℃处均有 1 个吸热峰，在

363 ℃处有 1 个放热峰；物理混合物中 226 ℃处的

吸热峰可以认为是由黄芩苷的吸热峰与 EL 在其附

近的吸热峰相重叠所致，说明二者仅为简单的物理

混合；黄芩苷- EL 固体分散体中只见载体的 2 个吸

热峰和 1 个放热峰，原料药的特征峰消失，说明固

体分散体中黄芩苷可能以无定形形式存在。 
2.3.3  傅里叶变换红外光谱（FTIR）  采用 KBr
压片法测定 FTIR，将样品与 KBr 在干燥环境下混

合制片后，分辨率为 4 cm−1，4 000～500 cm−1 全谱

扫描，结果见图 4。FTIR 结果可见，黄芩苷-EL 物

理混合物（1∶6）中，3 450 cm−1 和 1 760 cm−1 左右

的峰可以认为是黄芩苷 3 500 cm−1 处的羟基伸缩振

动峰和 1 740 cm−1 处的羰基峰与 EL 在附近的峰叠

加形成的，但物理混合物和 EL 的 FTIR 整体还是较

接近，是由于 EL 的比例较大，所以有可能黄芩苷

的部分峰位被掩盖了。固体分散体（1∶6）的 FTIR
中各峰值较小，不明显，但黄芩苷在 3 600 cm−1 左

右的羟基伸缩振动峰及1 750 cm−1左右的-COOH中

羰基特征吸收峰都明显减小或消失，EL在1 780 cm−1

左右羰基特征吸收峰减弱，所以黄芩苷与 EL 之间

可能存在非共价键缔合。 
2.3.4  X 射线粉末衍射法分析（XRD）  测试条件

为 Cu 靶（40 kV，40 mV）；步进扫描：0.01°/步；

扫描范围为 5°～70°；扫描速度为 4°/min，结果见

图 5。XRD 分析结果显示，黄芩苷在 5°～40°有多 
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图 4  黄芩苷 (A)、EL (B)、黄芩苷与 EL 物理混合物 (1∶ 

6, C)、黄芩苷-EL 固体分散体 (1∶6, D) 的 FTIR 图 
Fig. 4  FTIR patterns of baicalin (A), EL (B), baicalin-EL  

physical mixtures (1∶6, C), and baicalin-EL solid 
dispersion (1∶6, D) 

 

 
 
 
图 5  黄芩苷 (A)、EL (B)、黄芩苷与 EL 物理混合物 (1∶ 

6, C)、黄芩苷-EL 固体分散体 (1∶6, D) 的 XRD 图 
Fig. 5  XRD of baicalin (A), EL (B), baicalin-EL physical  

mixtures (1∶6, C), and baicalin-EL 
solid dispersion (1∶6, D) 

 
个强的结晶特征衍射峰；EL 为高分子化合物，故没

有明显的衍射峰；物理混合物（1∶6）的谱线中黄

芩苷结晶衍射峰仍然存在，说明黄芩苷和 EL 只是

简单的物理混合，药物的结晶形式并未改变；而在

固体分散体（1∶6）的谱线中，黄芩苷结晶特征峰

几乎消失，进一步说明黄芩苷可能以无定形形式分

散于载体中。 
3  讨论 

关于载体材料的选择，常用的肠溶衣主要是丙

烯酸树脂类聚合物，国外产品分为 Eudragit S 型和

Eudragit L 型，S 型者可在 pH 7 以上的肠液中溶解， 

药物释放大多发生在结肠部位，L 型者在 pH 5.5 以

上的介质中溶解，多用小肠定位释药[10-11]。所以本

研究选择 EL 为载体，采用溶剂挥发法制备黄芩苷

肠溶固体分散体。一方面，EL 在 pH＞5.5 时开始溶

解，药物在经过胃时基本不释放或释放很少，不仅

避免了黄芩苷在胃液中的团聚现象，而且减少其用

量；另一方面，SEM、DSC、IR 和 XRD 实验表明，

黄芩苷以无定形形式分散于载体中，使其在肠道中

快速释放，提高局部药物浓度，从而显著改善了黄

芩苷的溶出度，且随着载体比例的增加，固体分散

体的溶出速率也随之增加，当黄芩苷和 EL 的比例

达到 1∶6 时，2 h 累积溶出度达到 90%以上。本研

究成功制备了黄芩苷-EL 肠溶固体分散体，能够避免

黄芩苷在胃液中的释放和团聚作用，从而达到其在肠

道中的快速释放和增加局部药物浓度的目的。 
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