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HPLC-电雾式检测器器 
辅料料应⽤用

复杂物质，通⽤用⾊色谱分析



   总结

   总结

   总结
   总结

辅料料和杂质的分析⾯面临着⼀一些挑战。


1. 分离:杂质的结构主要是亲⽔水和离⼦子的，需要特殊的分离技术，如
混合模式⾊色谱。


2. 检测:缺乏发⾊色团的分析物不不能被光学检测器器检测到，⽽而光学检测
器器是药典各论中使⽤用的主要设备。


3.定量量:辅料料及其相关物质往往难以找到对应的检测标准。

本书介绍了了如何使⽤用⾼高效液相⾊色谱法结合电雾式检测器器来满⾜足药物活

性成分和辅料料分析、以及杂质测定等科学研究的相关需求。

   总结



辅料料⼀一词起源于拉丁⽂文的excipere，单词原意为接受，即赋形剂接受

活性物质。欧洲药典（Ph.Eur.）4规定：“⼀一种辅料料是存在于活性物质

之外的任何成分或⽤用于产品制造的成分”。辅料料包括在制造过程中有

助于粉末流动性或抗粘性的物质。在药品中，它们可以充当赋形剂，

填充剂或稀释剂，或⽤用于在预期的有效期内提⾼高药物吸收，降低粘度，

提⾼高溶解度或防⽌止变性或聚集。其他辅料料（如甜味剂）会改变药物的

⼝口味并有助于改善患者的依从性。 

   
⾊色彩可⽤用于识别药物，并有助于降低患者将⼀一种产品误认为另⼀一种产

品的⻛风险。合适的辅料料的选择还取决于给药途径和剂型，以及活性成

分和其他因素。 

疫苗除减活或灭活的抗原外，还含有⾮非常少量量的称为佐剂的辅料料。这

种辅料料有助于提⾼高疫苗的有效性通过减少所需剂量量的数量量或频率，延

⻓长免疫记忆的持续时间或调节相关的体液和细胞反应。

    概述



辅料料的预期功能是保证所述药物制剂所需的物理理、化学和⽣生物制药特

性。赋形剂起许多作⽤用，包括: 

•佐剂 

•抛射剂 

•消泡剂 

•抗菌防腐剂 

•抗氧化剂 

•粘合剂 

•缓冲剂 

•填充剂（冷冻⼲干燥） 

•螯合剂 

•涂层剂 

•⾊色素，⾹香精，⾹香⽔水 

•对离⼦子 

•稀释剂 

•崩解剂 

•乳化/增溶/润湿剂 

•助流剂，抗结剂 

•润湿剂

•润滑剂  
•软膏/栓剂基质 

•增塑剂 

•粉末流动性或不不粘特性 

•硬化剂 

•表⾯面活性剂 

•悬浮/增粘剂 

•甜味剂 

•张⼒力力剂 

•赋形剂 

•粘度调节剂 

    辅料料的功能



赛默⻜飞超快速液相-电雾式检测器器系统, 具有最先进的⾊色谱柱技术，以

及成熟的分析⽅方法，精确的⾃自动化和先进的数据处理理，将帮助您： 

•检测辅料料含量量 

•估算没有单独标准品的分析物的含量量 

•分析各种样品中的辅料料 

药物辅料料是药理理活性药物或前药以外的物质，其包含在制造过程中或

包含在最终药物制剂中。因此，它们由具有不不同化学结构的多种物质

组成，可能难以分析。 

许多辅料料缺少发⾊色团，⽆无法使⽤用具有UV / Vis检测功能的HPLC⾼高效

液相⾊色谱（HPLC）进⾏行行测量量。但是，由于它们通常是⾮非挥发性的，

因此它们是⾮非常适合⽤用电雾式检测器器尝试测定。

    测量量



CAD可以测量量上述两个样品中的所有分析物。其他检测器器的检测范围更更有限。例例如，质谱要

求分析物形成 ⽓气态离⼦子(A)，⽽而紫外检测器器的响应取决于发⾊色团的性质(A和B)。 

该检测器器可以检测所有⾮非挥发性，以及许多挥发性分析物，对⾮非挥发性有

⼀一致的响应。电雾式检测器器具有⽤用于分析研发的灵活性和性能，以及⽣生产

过程中QA/QC所需的便便捷性和重现性。它可⽤用于药物(⼤大分⼦子和⼩小分⼦子)、

⽣生物分⼦子、⻝⾷食品和饮料料、特殊化学品和聚合物的分析。 

分析物检测的挑战 

没有⼀一种单⼀一的检测⽅方法能够提供LC分析的理理想结果。通常，⼀一个分析

物对⼀一种检测⽅方法的响应⽐比另⼀一种更更 ⾼高，或者它可能根本没有响应。最

需要的是能够检测到⼤大范围的分析物(通⽤用检测)，并且能够实现精确的定

量量。电雾式检测器器是⼀一项可靠的技术，它将改变你看待每个样品的⽅方式。

芥⼦子酸酰胺

棕榈酸

硬脂酸

廷纳芬 234

⼼心得安

酪酪洛洛芬

戊脉安

通⽤用的检测



电雾式检测的⼀一致性响应 

•对于所有⾮非挥发性化合物，检测器器响应与分析物结构⽆无关 

•卓越的灵敏敏度加上宽阔的动态范围带来的⽆无与伦⽐比的性能 

•当没有单独的标准时，⽤用于对多个分析物进⾏行行定量量的单个校准 

•易易于测定表⾯面活性剂等⾮非均相辅料料的单量量或总量量 

CAD显示所有⾮非挥发性分析物（柱上0.5µg；流动注射分析）的均⼀一

响应（RSD变异<5％）。 

响应⼀一致性



电雾式检测的三个简单步骤 

1.雾化 

电雾式检测通过将⾊色谱柱洗脱液雾化成液滴开始，然后将其⼲干燥成颗粒。

粒度随着分析物的数量量⽽而增加。

2.导电 

在混合室中，⼀一股电离氮⽓气流与被分析物粒⼦子发⽣生碰撞。然后电荷转移

到粒⼦子上 —— 粒⼦子越⼤大，电荷就越 多。 

3.检测 
带电粒⼦子被转移到集电极上，集电极上的电荷由⾼高度灵敏敏的静电计测量量。

这就产⽣生了了⼀一个与当前分析物数量量成正⽐比的信号。 

⼊入⼝口（连接⾊色谱柱）

同轴雾化器器

进⽓气⼝口
微型废液泵

电晕放电

混合室

排⽓气⼝口

离⼦子阱

静电计

蒸发管

信号与分析物的量量成正⽐比

⼯工作原理理



实验室需要最先进的仪器器，以配合电雾式检测器器完成辅料料分析。 

Thermo scientific UHPLC系统结合Thermo scientific电雾式检测器器(CA 

D)，拥有先进的柱技术和成熟的分析⽅方法，为您提供精确的⾃自动化和先进的

数据处理理帮助您: 
• 确认许多种类的辅料料 

•分析⼤大范围样品中的化合物 

• 表征或定量量分析物 

Thermo ScientificTM VanquishTM 电雾式检测器器和Thermo ScientificTM 

CoronaTM VeoTM 电雾式检测器器: 

•操作简单、直观 

•线性和动态范围宽 

•纳克级灵敏敏度 

•⽅方法灵活性：采⽤用同⼀一雾化器器可涵盖微流液相⾊色谱和超快速液相⾊色谱的相关

应⽤用 

•可调节蒸发温度，优化信噪⽐比

    CAD与UHPLC联⽤用



通过⾼高质量量⾊色谱柱获得卓越分离结果 

辅料料分析可能涵盖多种分析物。您对样本了了解得越多，就越容易易选择最佳

的分离条件。Thermo Scientific提供⼴广泛的键合相、颗粒尺⼨寸、颗粒形态

和柱尺⼨寸，以满⾜足任何应⽤用需求，因此您可以为您的辅料料、活性药物成分

(api)或杂质分析实现最⼤大的分辨率。 

在选择⾊色谱柱时，要考虑的第⼀一步是样本负载。Thermo ScientificTM 

HypersilTM Gold⾊色谱柱系列列和Thermo ScientificTM AcclaimTM ⾊色谱柱系列列都

是完全多孔的，可实现复杂的样品基质的⾼高效分离和更更⼤大的进样体积。在

样本量量有限的情况下，应选择Thermo ScientificTM AccucoreTM ⾊色谱柱系

列列。Accucore由表⾯面多孔(固体核⼼心)颗粒组成，这些颗粒在较低进样量量

下，可提供更更强的信噪⽐比，也可⽤用于不不增加系统背压的UHPLC分离。 

对于⼤大多数分析物，⾊色谱柱的疏⽔水性决定了了分离。选择⾊色谱柱时，请谨记

以下经验: 

•虽然C18是⽅方法开发中最常⻅见的固定相，但考虑柱上碳载量量的疏⽔水保留留趋

势:C1 < C4 < C8 < C18 / C30。在⾼高脂肪烃(脂类)的情况下，与传统的C18

相⽐比，Thermo ScientificTM AcclaimTMC30⾊色谱柱和Thermo ScientificTM 

AccucoreTM ⾊色谱柱具有更更⼤大的选择性，运⾏行行时间更更短。 

•选择⼀一个更更⼤大孔径的硅胶柱(Thermo scientific AcclaimTM 300 C18柱或

Thermo scientific AccucoreTM 150 C18柱)，以减少在处理理⼤大分⼦子量量化合物

(>4kDa)时的样品过载。

•通过选择极性内嵌柱(如Thermo scientific AcclaimTM PA2柱或Thermo 

scientific AccucoreTM polar Premium柱)，实现中等极性分析物(包括碱性

化合物)的更更⼤大保留留。 

•使⽤用苯基柱提⾼高芳⾹香化合物的空间选择性和分辨率，包括Thermo 

ScientificTM AccucoreTM Biphenyl柱或Thermo ScientificTM HypersilTM 

GOLD PFP柱。 

•使⽤用Thermo ScientificTM AcclaimTM Trinity P1柱和Thermo ScientificTM 

AcclaimTM Trinity P2柱分离药物活性成分和对离⼦子。⼯工程化填料料提供可控

的离⼦子交换/反相/亲⽔水特性，三合⼀一系列列产品可为同时具有离⼦子交换/反相/
亲⽔水特性的样品 提供很好的分离。

   ⾊色谱柱的选择



AbISCO-100是⼀一种混悬剂，其中含有从刺刺五加中提取纯化的皂苷、⽺羊⽑毛中提取的胆固

醇和蛋⻩黄磷脂酰胆碱，以及磷酸盐缓冲液。

⾼高效液相⾊色谱柱:  Thermo Scientific Hypersil GOLD PFP, 1.9 µm, 2.1  
                             × 100 mm  
流动相A:              0.1%甲酸⽔水 

流动相B:              10:90 ⼄乙腈:⼄乙醇，含0.1%甲酸 

柱温:                    45 °C  

流量量:                    0.47 mL/min  

进样量量:                10 µL  

梯度:                    ⻅见下图表格 

检测器器:                Charged Aerosol and UV (220 nm) 

ABISCO-100TM (ISCONOVA, Uppsala Sweden) 在分析前⽤用Milli-Q® water  
⽔水稀释5倍。所有的成分和⼏几种降解产物，包括胆固醇氧化产物(COP)和溶⾎血磷

脂(LPC)，都被带电的电雾式检测器器检测到，但是紫外检测的响应不不⾼高。 

佐剂



        佐剂

以⼭山梨梨醇三油酸酯(SPANTM85)在⻆角鲨烯油(5% v/v)和聚⼭山梨梨醇酯80 (0.5% w/v)、柠檬

酸钠缓冲液(10mM, pH 6.5)中乳化制备AddaVax。

液相⾊色谱柱: Thermo Scientific Accucore C8, 2.6 µm, 4.6 × 150 mm  

流动相A:      在去离⼦子⽔水中加⼊入1mm醋酸铵 

流动相B:      异丙醇 

柱温:            40 °C  

流速:            0.8 mL/min  

进样量量:        10 µL  

梯度:            ⻅见下图表格 

检测器器:        Charged Aerosol

在UHPLC电雾式检测器器分析之前，将AddaVax⽤用⽔水稀释10倍。其它AddaVax成

分的⾊色谱图也⼀一并显示。 

佐剂



合成的单磷酸脂类A (简称sMPLA，Avant Polar Lipids，GA）是⼀一种类似于细菌脂

多糖的六酰基类化合物，具有低毒性，同时可特异性激活toll样受体4 (TLR4)，⽽而⾮非

TLR2。纯度分析⽤用于定量量污染物、降解产物和酰基链数、⻓长度和磷酸化差异的变

⽤用HPLC-UV-charged aerosol detection检测sMPLA纯度。在分

析前，将sMPLA以氯仿:甲醇:⽔水80:20:4的浓度溶解在1 mg/mL 

~1 mg/mL的氯仿中。(⿊黑⾊色线条- CAD;红⾊色线条-紫外线)。 

液相⾊色谱柱: Thermo Scientific Accucore C8, 2.6 μm, 4.6 × 150 mm

流动相A:      在去离⼦子⽔水中加⼊入1mm醋酸铵

流动相B:      异丙醇

柱温:            40 °C

流速:            0.8 mL/min 

进样量量:        10 μL 

梯度:           ⻅见下图表格

检测器器:       Charged Aerosol and UV (220nm) 

        佐剂



液相⾊色谱柱: Thermo Scientific Acclaim PA2, 2.2 μm, 2.1 × 250 mm

流动相A:      0.15%九氟戊酸

流动相B:      ⼄乙腈中三氟⼄乙酸含量量为0.2%

流动相C:      5%醋酸

柱温:            40 °C

流速:            ⻅见下图表格

进样量量:        10 μL 

梯度:           ⻅见下图表格

检测器器:       Charged Aerosol

⽤用UHPLC-CAD直接分析未衍⽣生化的氨基酸。A) Pierce氨基酸标准溶液 B)通
常⽤用作辅料料的氨基酸。1 -天冬氨酸;2 -⽢甘氨酸;3 -⾕谷氨酸;4 -脯氨酸;5 -蛋氨酸;
6 -组氨酸;7 -赖氨酸;8 -精氨酸。

氨基酸



液相⾊色谱柱: HILIC

流动相A:      20mM醋酸铵，5%醋酸

流动相B:      甲醇

流动相C:      ⼄乙腈

柱温:            50 °C

流速:            2 μL

进样量量:        10 μL 

梯度:           ⻅见下图表格

检测器器:       Charged Aerosol

⽤用UHPLC-CAD直接分析简单的糖类。1 -⼭山梨梨糖醇;2 -⽢甘露露醇;3 -葡萄糖;4 -
蔗糖;5 -乳糖;6 -⽢甘露露糖;7 -海海藻糖。

碳⽔水化合物



        对离⼦子

液相⾊色谱柱: Thermo Scientific Acclaim PA2, 2.2 μm, 2.1 × 250 mm 

流动相A:      0.1%甲酸

流动相B:      ⼄乙腈，0.1%甲酸

柱温:            40 °C

流速:            0.7 mL/min

进样量量:        10 μL 

梯度:           ⻅见下图表格

检测器器:       Charged Aerosol and UV absorbance (254 nm) 

⽤用反相⾼高效液相⾊色谱(UHPLC)、CAD (A)和UV (B)分析环糊精和酮洛洛芬。

碳⽔水化合物

环糊精            难溶药物     可溶的固态混合物



液相⾊色谱柱: Thermo Scientific Acclaim Trinity P1, 3 μm, 3 × 50 mm 

流动相A:      去离⼦子⽔水

流动相B:      ⼄乙腈

流动相C：   200mM甲酸铵，pH 4.0

柱温:            35 °C

流速:            0.5 mL/min

进样量量:        10 μL 

梯度:           ⻅见下图表格

检测器器:       Charged Aerosol 

同时测定阴离⼦子、阳离⼦子、有机离⼦子和⽆无机离⼦子的通⽤用⽅方法。

对离⼦子



液相⾊色谱柱: Thermo Scientific Acclaim Trinity P2, 3 μm, 3 × 50 mm 

流动相A:      ⼄乙腈

流动相B:      去离⼦子⽔水

流动相C：   100毫⽶米甲酸铵，pH 3.65

柱温:            30 °C

流速:            0.5 mL/min

进样量量:        10 μL 

等度:        25:50:25 (v/v) A:B:C

检测器器:        Charged Aerosol 


液相⾊色谱柱: Thermo Scientific Acclaim Trinity P2, 3 μm, 3 × 50 mm 

流动相A:      ⼄乙腈

流动相B:      100mM甲酸铵，pH 3.65

柱温:            30 °C

流速:            0.5 mL/min

进样量量:        1 μL 

⽆无梯度:        80:20 (v/v) A:B

检测器器:       Charged Aerosol 

⻘青霉素G钾盐(A)和⼆二甲双胍氯化物(B)的UHPLC-CAD分析。

        对离⼦子对离⼦子



液相⾊色谱柱: Acclaim Trinity P1, 3 μm, 3.0 × 50 mm 

流动相A:      75%的⼄乙腈

流动相B:      200mM醋酸铵，pH 4

柱温:            30 °C

流速:            0.8 mL/min

进样量量:        5 μL 

检测器器:        Charged Aerosol 

⽤用UHPLC-CAD分析双氯芬酸钠盐(1 mg/mL)，显示出在0.1%⽔水
平上测定氯离⼦子的能⼒力力(低含量量显示出⾼高灵敏敏度的⾊色谱图)。

        对离⼦子对离⼦子



泊洛洛沙姆


液相⾊色谱柱: Accucore Vanquish C18, 1.5 μm, 2.1 × 150 mm 

柱温:            50 °C

流动相A:      ⼄乙腈⽔水溶液50% (v/v)

流动相B:      四氢呋喃*

流动相C:      ⽔水

流速:            0.4 mL/min

梯度:           ⻅见下图表格

进样量量:        2 μL 

检测器器:        Charged Aerosol 

poloxamer 407 (Pluronic F127)的表征。

⾮非离⼦子表⾯面活性剂



        ⾮非离⼦子表⾯面活性剂

聚⼭山梨梨醇酯-定量量


液相⾊色谱柱: Thermo ScientificTM BetasilTM C1, 5 μm, 3.0 × 100 mm 

柱温:            30°C，静⽌止空⽓气模式

流动相A:      去离⼦子⽔水

流动相B:      ⼄乙腈/甲醇/三氟⼄乙酸(28/70/2)

流速:            ⻅见下图表格

梯度:            ⻅见下图表格

进样量量:         5 μL 

检测器器:         Charged Aerosol Detector 


聚⼭山梨梨醇酯80标准品的洗脱为单峰，定量量更更灵敏敏。

⾮非离⼦子表⾯面活性剂⾮非离⼦子表⾯面活性剂



        ⾮非离⼦子表⾯面活性剂

聚⼭山梨梨醇酯-材料料表征


液相⾊色谱柱: Acclaim 300 C18, 3 μm, 4.6 × 150 mm  

柱温:            30°C

流动相A:      ⼄乙腈/甲醇/去离⼦子⽔水/三氟⼄乙酸(8/2/90/0.1)

流动相B:      ⼄乙腈/甲醇/去离⼦子⽔水/三氟⼄乙酸(72/18/10/0.1)

流速:            0.4 mL/min

梯度:            ⻅见下图表格

进样量量:        2 μL 

检测器器:        Charged Aerosol Detector 


批间差异的测定。4个市售聚⼭山梨梨酯80产品的堆叠图。 
⼩小图：低分⼦子量量部分的重叠⾊色谱图

⾮非离⼦子表⾯面活性剂⾮非离⼦子表⾯面活性剂



不不同流速下的聚⼭山梨梨酯80⽔水解物中不不同脂肪酸的⾊色谱分离。1)亚油
酸;2)棕榈酸;3)油酸;4)岩芹酸;5)⼗十七酸;硬脂酸。

聚⼭山梨梨醇酯-聚⼭山梨梨酯80脂肪酸杂质分析


液相⾊色谱柱: 核壳型 C18, 2.6 μm, 2.1 × 100 mm 

柱温:            25°C，静⽌止空⽓气模式

流动相A:      去离⼦子⽔水中甲酸含量量为0.05% (v/v)

流动相B:      ⼄乙腈中甲酸含量量为0.05% (v/v)

流速:            1.5 mL/min 

梯度:            ⻅见下图表格

检测器器:        Charged Aerosol Detector 


        ⾮非离⼦子表⾯面活性剂⾮非离⼦子表⾯面活性剂



聚⼭山梨梨醇酯-⽣生物制药中的聚⼭山梨梨酯80和胰岛素


液相⾊色谱柱: Accucore 150-C4, 2.6 μm, 3 × 100 mm

柱温:            50°C

流动相A:      0.1%三氟⼄乙酸

流动相B:      ⼄乙腈，0.1 v/v-%三氟⼄乙酸

流动相C:      正丙醇/四氢呋喃*(80:20)

流速:            0.5 mL/min 

梯度:            ⻅见下图表格

注量量：         20 μL

检测器器:        Charged Aerosol Detector 


⽣生物制药中胰岛素和表⾯面活性剂的同时测定。

        ⾮非离⼦子表⾯面活性剂⾮非离⼦子表⾯面活性剂



        ⾮非离⼦子表⾯面活性剂

Triton X-100—定量量 


液相⾊色谱柱: Betasil C1, 5 μm, 3.0 × 100 mm 

柱温:            30°C，静⽌止空⽓气模式

流动相A:      去离⼦子⽔水

流动相B:      ⼄乙腈/甲醇/三氟⼄乙酸(28/70/2)

流速:            ⻅见下图表格

梯度:            ⻅见下图表格

注量量：         5 μL

检测器器:        Charged Aerosol Detector 


Triton X-100标准品的洗脱为单峰，定量量更更灵敏敏。

⾮非离⼦子表⾯面活性剂



液相⾊色谱柱: Acclaim Surfactant Plus, 3.0 μm, 3.0 × 150 mm 

柱温:            30°C

流动相A:      100mM醋酸铵，pH 5.0

流动相B:      ⼄乙腈

流速:            0.6 mL/min

梯度:            ⻅见下图表格

注量量：         5 μL

检测器器:        Charged Aerosol 


不不同PEG的表征

聚⼄乙⼆二醇



        蛋⽩白质和赋形剂

⽣生物配⽅方的分析是极具挑战性的。通常，使⽤用不不同的⽅方法来测量量⽣生物活性

蛋⽩白和相关辅料料。为了了提⾼高实验室效率，更更快的分析时间和更更少的样品制

备，可以采⽤用⼆二维中⼼心切割⾼高效液相⾊色谱⽅方法。


在如下图所示的例例⼦子中，使⽤用Accucore 150 C4柱在第⼀一个维度中分离蛋
⽩白，并使⽤用⼆二极管阵列列检测器器进⾏行行测量量。含有极性氨基酸的中⼼心切割馏分

(0.5到0.8分钟)通过切换阀转移到第⼆二柱。在低温条件下，利利⽤用Acclaim 
Trinity P1柱实现了了氨基酸辅料料和⼏几个离⼦子的分离，并使⽤用电雾式检测器器进
⾏行行了了测量量。


含氨基酸和碳⽔水化合物辅料料的商品蛋⽩白配⽅方分析。⽅方法条件⻅见:⽣生物治疗
的特征:蛋⽩白质和赋形剂的反相分析。


⽤用UHPLC-CAD分析模拟⽣生物制品中蛋⽩白质和氨基酸的含量量。⽅方法条
件⻅见:蛋⽩白治疗药物和氨基酸辅料料的2D分析，结合紫外和电雾式检测器器
检测。


蛋⽩白质和辅料料



佐剂


通过减少所需剂量量的数量量或频率，延⻓长免疫记忆的持续时间，或通过调节体液或细胞反应的参与，有助于提⾼高疫苗效⼒力力的任何物质。这⼀一功能定义的佐

剂包括⼀一个⾮非常多样化的物质组，其化学结构和作⽤用机制千差万别。⼈人或动物疫苗佐剂通常要经过严格的分析标准，包括强度、纯度、稳定性和降解⾏行行

为的定量量，尽管⽬目前美国对佐剂的监管⽅方式与活性药物成分不不同。使这类分析更更加复杂的是，许多被研究的佐剂含有传统的⾼高效液相⾊色谱-紫外检测法难
以分析的成分。这包括各种脂类、脂肪酸和糖苷的混合物，它们缺乏合适的紫外线发⾊色团。


氨基酸


不不需要的蛋⽩白质聚集是蛋⽩白治疗药物的主要降解途径。通过添加特定的氨基酸和其他辅料料如表⾯面活性剂和糖，可以增强蛋⽩白质配⽅方的稳定性。在所有可

能的氨基酸中，只有少数⼏几种是常⽤用的蛋⽩白质治疗配⽅方中的辅料料，包括精氨酸、天冬氨酸、⾕谷氨酸、⽢甘氨酸、组氨酸、赖氨酸、脯氨酸和蛋氨酸。它们

可以作为抗氧化剂、缓冲液、赋形剂和稳定剂。例例如，⾕谷氨酸和组氨酸可以帮助调节最终的pH值，并分别取代醋酸盐和柠檬酸盐等有机缓冲液。蛋氨酸
可以作为⼀一种抗氧化剂出现在配⽅方中，精氨酸已被证明在抑制液体和冻⼲干配⽅方中的聚集⽅方⾯面⾮非常有效，⽽而丙氨酸、⽢甘氨酸、脯氨酸和丝氨酸也可以部分

发挥这种功能。


碳⽔水化合物—环糊精


环糊精是⼀一种通过形成⽔水溶性药物-环糊精复合物来帮助各种难溶性药物的溶解度的辅料料。环糊精是环状低聚糖在 6、7、8(α-1,4)位置键合D-葡萄糖苷单
位, 分为α-,β-和γ-环糊精。这些基本结构环糊精在⽔水中的溶解度有⼀一定的限制，通常通过化学修饰来⽣生产⽔水溶性更更⼤大的环糊精衍⽣生物。复合物的形成还
能提⾼高药物的稳定性和溶解性，使药物起效迅速，减少药物的副作⽤用。


碳⽔水化合物—简单糖类


简单的糖类辅料料被⽤用作粘合剂、增稠剂和甜味剂。在蛋⽩白治疗药物中，和氨基酸作⽤用类似，它们有助于控制储存过程中不不需要的蛋⽩白质聚集。典型的简

单糖类包括葡萄糖、乳糖、⽢甘露露醇、⽢甘露露糖、⼭山梨梨醇、蔗糖和海海藻糖。


对离⼦子


原料料药的盐型对其⽣生物和物理理化学性质有很⼤大影响。选择⼀一种特定的对离⼦子可以⽤用来增加或减少原料料药的溶解度，改变溶解速率，改善稳定性，降低毒

性，降低吸湿性，提⾼高通透性，提⾼高药物疗效。


泊洛洛沙姆


泊洛洛沙姆是⾮非离⼦子表⾯面活性剂，⽤用于制药和化妆品。它们被⽤用作分散剂、乳化剂、增溶剂和表⾯面活性剂。在细胞培养基中，泊洛洛沙姆被⽤用作细胞保护剂，

在⽣生物处理理过程中保护细胞免受⽔水动⼒力力和剪切应⼒力力的影响。


   术语表



聚⼄乙⼆二醇


聚⼄乙⼆二醇(PEG)被制药⼯工业⽤用作溶剂、增塑剂、表⾯面活性剂，并作为透⽪皮制剂、栓剂、⾮非肠道⽤用药、⽚片剂和药丸的丸剂。⽣生物制药药物(聚⼄乙⼆二醇化)中也
加⼊入了了聚⼄乙⼆二醇，以减缓其降解，延⻓长其作⽤用时间，降低免疫原性。Macrogol是PEG在医学上的国际⾮非专利利名称。


聚⼭山梨梨醇酯


聚⼭山梨梨醇酯是⼀一种⾮非离⼦子表⾯面活性剂和乳化剂，在制药、⻝⾷食品和化妆品⾏行行业中⼤大量量使⽤用。在⽣生物制药中，多聚物可以防⽌止表⾯面吸附，并稳定蛋⽩白质，防

⽌止应⼒力力诱导的聚集，如搅拌和剪切。由于为了了满⾜足各⾏行行业的巨⼤大需求，聚⼭山梨梨醇酯通常⼤大量量⽣生产，同时存在不不同限度的杂质(如过氧化物、羰基和⾦金金
属)。由于这些化合物是没有发⾊色团的⾮非均相混合物，所以很难对它们进⾏行行表征和定量量。因此物理理测试和杂质测试通常⽤用于放⾏行行标准。虽然这种测试⾜足以
让制造商发布⾼高质量量的材料料，但对最终⽤用户来说可能还不不够。由于聚⼭山梨梨醇酯⽤用于最终配⽅方，因此批间差异的测定对制药和⽣生物制药⾏行行业都⾄至关重要。


表⾯面活性剂


表⾯面活性剂是⼀一类结构多样的化学物质，它们的结构差异很⼤大，但通常含有油溶性的亲油链和⽔水溶性亲⽔水基团。表⾯面活性剂根据其结构可分为离⼦子型(阴
离⼦子型、阳离⼦子型和两性离⼦子型)和⾮非离⼦子型。表⾯面活性剂有许多作⽤用，包括:调节活性成分的溶解度,改善活性成分的⽣生物利利⽤用度,提⾼高活性成分的剂型稳
定性,调节活性成分的免疫源性反应,防⽌止聚合或分解,帮助活性成分来保持最佳的聚合物形态,保持pH值和/或等渗的液体配⽅方,保持粘度,作为抗氧化剂,乳
化剂,⽓气溶胶抛射剂,⽚片剂粘合剂和崩解剂。表⾯面活性剂也⽤用于制造乳剂，包括乳霜、软膏、搽剂、贴剂、膜剂和液体制剂。


Triton X - 100

Triton X-100(⾟辛基酚聚醚)是⼀一种⾮非离⼦子表⾯面活性剂和清洁剂，⽤用于溶解蛋⽩白质和帮助形成乳剂。它也被⽤用作疫苗的赋形剂。
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