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影响药物制剂的因素及其优化对策
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[摘　要]近年来，我国社会经济水平增速明显，国民收支水平也有了显著提升，这也导致某些疾病高发，危害着国民的身体

健康和身体素质。基于此，我国医药企业改革创新，针对药物制剂生产进行了安全和稳定方面的研究、优化，已经在过去的阶段

内取得了诸多成果。随着时代的进步和发展，当前社会对药物制剂的安全性、稳定性要求越来越高，尤其是药物制剂的稳定性也

在一定程度上保障着其安全水平。对此，本文阐明了影响药物制剂的几点因素，并就对策、建议进行了详细分析，以达到研究药

物制剂安全性与稳定性的实际目的。
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引言

新时代背景下，我国医疗体制发生了较大变化，使得药物

制剂的稳定性愈发关键，尤其是它在制备、储存、临床等多个

环节中展现出的稳定性内容，这几乎成为关乎质量标准的重要

指标。而对于药物本身的效用来说，不同药物制剂所针对的疾

病不同，以降解变质的部分药品为例，其稳定性与毒性呈现负

相关，如果在治疗过程中稳定性发挥不足，将对病患造成生命

威胁，这也是我们不愿意看到的。因此，药物制剂必须稳定和

安全，而如何达到稳定和安全还需要一线学者、医学专家等继

续研究和探索。只有将药物制剂的稳定性贯彻到处方设计、原

料合成、制备生产的各个细节中，药物制剂的稳定性达标才能

够有效治疗或治愈病患。

一、影响药物制剂的因素

（一）处方因素

制备药物制剂的过程中，处方因素决定着药物制剂的稳定

性，尤其是一些处方较为复杂的药物，其稳定性更容易受到干

扰和影响。如pH值、离子强度、表面活性剂等，都是影响药物

在制备过程中稳定性发挥的重要因素。一般来说，有些药物制

剂需要的是酸性环境，其只有在酸性环境下才能够进行催化，

那么相应的pH值自然发生改变，pH值也会对酸性环境下的药物

催化产生影响。此外，药物制剂的氧化反应也会受到pH值干

扰，酸性环境下的氧化反应一般不明显，因此会影响到药物制

剂的稳定性。笔者认为，这与药物制剂水解反应过程中的溶酶

极性也有一定关系，溶酶极性高会加速药物制剂的水解，反之

会抑制药物制剂的水解反应。我们常见的在药物制剂中加入催

化剂，再加入盐就是典型的例子，其能够有效加快药物制剂的

降解速率，使其更快、更高效的发挥治疗作用。

（二）外部因素

1.温度因素

自古以来，研究温度对药物制剂稳定性的影响层出不穷，

显示出温度对药物制剂稳定性和安全性影响较大。在一定温度

范围内，高温会加快药物制剂的反应速率，有研究得出温度每

上升十度，相应的反应速度能够翻三倍左右。由此可见，药物

制剂对于温度这一指标十分敏感，温度变化对药物制剂的稳定

性发挥有着较大影响，尤其对于特殊药物制剂来说要十分重视

温度环境。

2.湿度因素

对于药物制剂来说，空气湿度也是影响其稳定性的重要

因素，尤其是本身就含有“水分”的药物制剂，湿度这一项的

影响作用更加明显。某些药物在湿度较大的环境中培养，极有

可能出现水化膜，也就可能导致药物制剂出现降解反应，而影

响药物制剂的真实稳定性。笔者认为，影响药物制剂的重要因

素——湿度，与降解反应呈现正相关关系，湿度越大，药物制

剂的降解反应可能更明显，反之亦然。

3.光照因素

光照因素主要影响的是药物制剂的储存，其是一种自然

光源，并且长期照射能够改变药物制剂的内部结构，引起相应

的化学反应等等。这也解释了部分化学制剂用避光瓶保存的现

象，相应的药物制剂储存也是如此。如维生素A、叶酸都是典

型的例子，二者在光照条件下极易发生氧化降解现象，很可能

使其最终的效果大打折扣。

4.空气因素

空气无处不在，其对于药物制剂的影响也十分关键，如维

生素、吗啡等，就容易氧化变色，或降低药性。这是由于空气

中的物质会与药物制剂产生反应，进而影响到药物制剂的药性

发挥和稳定性、安全性。笔者认为，空气的存在实为必然，针

对这些药物制剂还应当研究制备、储存和临床条件。

5.包装材料

从外部原因分析影响药物制剂稳定性的因素，包装材料也

是其中的一种，如使用密封性不够的包装材料就会容易引起药

物制剂的变性、变质，进而对药物制剂的实际使用造成严重影

响。甚至一部分药物制剂还会与包装材料发生反应，不能保证

药物制剂的正常使用和药效发挥。这在药物制剂包装过程中是

必须要避免的，对于包装材料的筛选和应用研究也至关重要。

（三）生产工艺

实际上，生产工艺也在一定程度上影响着药物制剂的稳定

性，不仅是对于药物的包装材料要进行严格筛选，同包装材料

存在意义的包衣同样重要。如包衣口服固体制剂在熟化完成前

就是典型的例子，其需要进行一定时间的物理稳定性处理，而

熟化时间通常也有几分钟、几个小时、几天不等。这些都影响

着药物制剂的稳定性，尤其是在药物面临短途、长途运输时，

更对药物的生产工艺提出了更高的要求。由此可见，溶出率和

溶出速率也是药物制剂稳定性优劣的重要参考，其也在一定程

度上影响着药物的最终生产工艺、售出形态。

二、药物制剂稳定性的几种类型

药物制剂的生产受到严格规定和检测，也只有符合标准

的药物才能够获得出厂审批。紧随其后的一系列运输、销售、

零售等环节中，药物制剂的稳定性就显得尤为重要，只有“安

全、有效、稳定”的药品才是能够获得市场认可的。针对现

状，相关研究人员也应当着重药物制剂的物理和化学稳定性进

行研发，避免由氧化反应、水解反应引起药物制剂的实效或减

效，避免由药物制剂的物理性质不稳定产生结晶生长、分层或

断裂等等。

（一）药物制剂的氧化反应
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药物制剂售出时呈现出多种形态，片剂、颗粒剂、胶囊剂

等的不同也在一定程度上展示出了药物本身的特性。固体剂之

所以制成固体，也是因为其物理和化学稳定性更佳，能够在生

产和运输、销售等一系列操作下保持较低的成本。此外，固体

剂还有着携带便利、服用方便、剂量明确的优势，在一定程度

上为用药者提供了便利，当患者服下固体剂时，其能够在患者

体内融解，并透过生理膜融入血液循环中。呈现固体形态的药

物制剂也体现出氧化反应，其容易与空气中的水分和氧气发生

化学反应，从而引起形变、性变等。值得注意的是，含有RH元

素的药品一旦出现氧化反应，其药效和质量也会大幅度降低，

还需要用药者结合实际情况做进一步分析。

（二）药物制剂的水解反应

水解反应也在一定程度上影响着药物的稳定性，尤其在

药物制剂贮存方面需要特殊注意和处理，避免由于封闭不严引

起药物制剂水解或变质的问题。从化学反应角度来看，水解反

应可以分为两个类型：一种是离子型水解，也就是离子键药物

与水发生反应，但反应速率较慢，通常发生在强酸-弱碱性盐

水、强碱-弱酸盐的环境下。另一种是分子型水解，也就是分

子结构链断裂，而导致药物失效或减效的情况。一般情况下，

离子型水解与分子型水解都有可能出现，而不同药物制剂的水

解反应也不尽相同，尤其在药品受到外界温度和湿度干扰性较

强时，药品的稳定性更难得到保证。

三、药物制剂稳定性问题的解决策略

（一）稳定性分析

药物制剂稳定性包含药物制剂的化学稳定性、物理稳定

性、生物学及微生物稳定性三方面内容，化学稳定性变化即

通过水解、氧化等反应，使药物性质发生变化，具体体现为

有效成分减少，有害成分增加:物理稳定性变化即药物物理形

状的改变，以外观和气味的改变最易发现，此外还表现为均

匀性、再分散性和溶解性的变化;生物学及微生物稳定性变化

即药物受到微生物污染，出现变质、腐败等情况。药物制剂

稳定性变化的主要途径为化学途径，即药物制剂的化学稳定

性发生变化，现就水解和氧化对药物制剂稳定性造成的影响

进行分析[1].空气中的水分和药物本身含有的水分均会对药物

水解产生影响，以酰胺类和脂类化合物为主的药物较容易发

生水解，当该类药物处在空气湿度较大的空间里或自身含水

量较大，其稳定性将受到影响，以脂类药物为例，水解后会

生成相应的醇和酸，药物安全性受到影响，服用后会引发胃

肠道不良反应:氧化也会改变药物的化学结构，该过程较为复

杂，以吡唑酮类、酚类、噻嗪类、芳胺类等为主的药物易发

生氧化反应。

（二）改进药物的生产工艺

现阶段，我国部分药企生产流程缺乏合理性，导致药物制

剂的稳定性大大降低，影响着药物制剂的实际药效发挥，也对

病患造成了严重的影响。针对此类问题，相关企业有必要加大

研发力度，改进药物的生产工艺，完善生产监督和管理机制，

以制度、体系约束生产流程，为药物制剂的稳定性发挥保驾护

航。针对易水解的药物制剂，相关生产和制备应当给予固体

化，以固定药物的形态达到维持稳定性的效果，具体药物还可

以结合实际情况确定片剂、颗粒剂等。到现在为止，除以上两

种固体化形式外，还有颗粒剂制剂较为常见，有的药物研究人

员甚至开发出了易水解药品与高吸水性物质混合的制剂形态，

当然相关质量和克重还需要结合具体情况具体分析。例如，阿

司匹林肠溶片就以二氧化硅作为干燥剂，这二者间地混合在一

定程度上保证了药物制剂的稳定性。对于部分较敏感的药物来

说，其药物制剂的研发和运输、储存等过程中都需要保证低温

条件；而对于更多受不同环境影响较强的药物来说，需要的条

件还有避光、密封等，那么便可以对药物制剂进行固体化，同

时采用包衣工艺进行生产制造。为药物制剂包衣，在一定程度

上实现了药物制剂的避光、密封储存，也能够大大加强药物制

剂的环境适应力，从而能够有效保证药物制剂的稳定性发挥。

例如，维生素C对于外界环境要求较高，因此可以采用包衣工

艺生产和制备，以乳糖和微晶纤维素等为辅料，对维生素C药

物进行包衣，在保证其稳定性的同时加强安全性与质量。此

外，不同制剂的包衣材料还有很多，可以根据具体影响因素再

分析、再设计，相关研究人员也应当积极探索将少数药品加工

成微囊或包合物的生产工艺，为我国药物制剂的改革与创新做

出贡献，保证药物制剂在医学临床中的应用效果发挥到极限。

（二）制备较稳定的衍生物

一般来说，药物制剂的水溶性越小，其稳定性相对更高。

因此，药物制剂生产单位可以将水溶性较大的药物制成药物衍

生物，保证药物制剂稳定性的同时不影响其药性发挥。这在护

肤品生产和制备过程中十分常见，当然维生素A、维生素E制

成醋酸酯，维生素C制成苯甲酸酯等，也是存在的普遍案例，

能够有效增强药物制剂本身的稳定性。笔者认为，将药物制剂

制成相关衍生物是可行且有效的，相关研究人员还应当再接再

厉，争取以衍生物的方式提升药物制剂稳定性。

（三）改进药物包装、储存

站在客观角度分析，许多药物制剂对环境因素比较敏感，

相应的制备、储存、临床等也都容易受到环境因素的干扰。尤其

在包装材料方面，这影响着药物制剂的最终使用体验、使用效

果。笔者认为，药企生产过程中应当充分重视包装环节，尽可能

用恰当的包装材料统一包装，降低药物制剂受湿度影响而水解反

应的程度、降低药物制剂受光照条件影响而变性或变质的概率。

例如，假如用过深的包装盒储存药物制剂，药物制剂在光照较强

的情况下就可能受到温度和光照影响，而容易出现结构分解、变

性失活等不良反应。包装材料的影响按下不表，储存空间的温

度、湿度等也是影响药物制剂稳定性的重要因素，温度过高的化

学反应速率加快、湿度过高的水解反应加强，都对药物制剂的稳

定性提出了更高要求。由此可见，改进药品包装材料、储存条件

实为必然，还需要一线研发人员、工作人员潜心研究，尽可能避

免包装和储存对药物制剂的稳定性造成不良影响。

结束语

总而言之，影响药物制剂稳定性的因素有很多，具体可以

分为处方因素与外部因素、生产工艺，针对这些影响因素也可

以采用改进药物生产工艺、制备较为稳定的衍生物、改进药物

包装和储存条件来解决。以上对策必须保证药物制剂从生产到

使用的稳定性发挥，才能够保证药物的药性与治疗性，才能够

发挥作用治疗或治愈患者。谨以此篇，供相关专业人员参考和

借鉴，以期为我国药物制剂稳定性贡献绵薄之力。
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