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ChafurosideA封入脂質ナノ粒子製剤の調製と評価
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【目的】経口投与で難溶性薬物の適切なバイオアベイラビリティを得るためには,

薬物の水-の溶解性を改善することが重要であり,これまでに我々はそのための

新しい製剤技術の開発を目的に難溶性薬物のナノオーダー化による溶解性の向上

を試みてきた (Int.J.Pharm.,354(2008)).今回は,その一環として,水に極めて難
溶なフラボンC配糖体の一つ,ChafurosideA(ChaA)に着目し,ChaAを封入した脂

質ナノ粒子 (C也aA-LN)を調製後,その物理化学的特性および経口投与での吸収
性の評価を行った.ChaAは経口投与において抗がん作用や抗炎症作用を示すと報

告されている. 【方法】ロール混合粉砕法によりChaA-脂質混合物 (chaA40mg,

脂質 (HSPC:DPPG-5:1,mol/mol)1000mg)を調製 した後,超高圧乳化分散機

Microfluidizer⑧MllO-E/Hによる処理を100回行い,ChaA-LNの水懸濁液を調製し

た.同液中のナノ粒子径･ゼータ電位をzetasizernano⑪で測定した.また,同懸濁液
(ChaA2mg/kg)をSDラットに経口投与または静脈内投与の後,一定時間毎に採

血し,ChaAの血祭中濃度を求めた.動態解析はWinNonlinで行った.なおcontrol

には,ChaA をDimethylSulfoxideとTween80により水に溶解させたものを用いた.

【結果 ･考察】本法により調製したChaA-LNの平均粒子径は約50nm,ゼータ電

位は約一60mV 脂質ナノ粒子-の薬物内封率は約99%であった.上述した用量で経

口投与したChaAは両群においてその血祭で検出され,control群では,投与後約40

分で最高濃度 (cmax) に達し,4時間後に検出限界以下となった.一方,chaA-LN群

では,control群と比べて,そのCmaxはより高く,24時間後においても検出可能な濃

度であった.以上より,脂質ナノ粒子化によって,ChaAの経口バイオアベイラビ

リティを向上できる可能性が示唆された.


