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摘要： 目的　 考察微晶纤维素颗粒外加技术对铁皮石斛复方片崩解时间的影响。 方法　 建立一种微晶纤维素颗粒外加

技术， 应用于铁皮石斛复方片的成型工艺中， 并运用正交设计对制粒参数进行优化。 结果　 以铁皮石斛复方提取物为

原料， 添加适量山梨糖醇， 采用 ９０％ 乙醇湿法制粒， 作为主药颗粒； 采用 ６０％ 乙醇湿法制粒， 将微晶纤维素、 聚维酮

Ｋ３０ （１ ∶ ０􀆰 ２） 制成微晶纤维素颗粒， 作为崩解剂颗粒。 主药颗粒与崩解剂颗粒按 ２ ∶ １ 比例投料， 再与适量高膨胀

型羧甲淀粉钠、 二氧化硅粉末混合均匀， 进行压片。 传统成型工艺所得铁皮石斛复方片崩解时间为 ４５～ ５０ ｍｉｎ， 而微

晶纤维素颗粒外加技术所得片剂崩解时间为 ２５～３０ ｍｉｎ， 并且其硬度、 脆碎度符合要求， 多糖、 皂苷含量均匀。 结论

将微晶纤维素颗粒外加技术应用于铁皮石斛复方片的成型工艺中时， 可有效减少片剂崩解时间。 该技术可为崩解度较

差的中药提取物片剂提供一定的指导思路。
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　 　 铁皮石斛为兰科植物铁皮石斛 Ｄｅｎｄｒｏｂｉｕｍ ｏｆｆｉｃｉｎａｌｅ
Ｋｉｍｕｒａ ｅｔ Ｍｉｇｏ的干燥茎， 为中国传统名贵中药， 多糖含量

丰富， 具有益胃生津， 滋阴清热功效［１⁃３］ 。 目前以铁皮石斛

为原料的国产保健食品已达 １２０项， 功能包括增强免疫力、
缓解疲劳、 抗衰老等， 剂型包含胶囊、 颗粒、 片剂、 饮料、
口服液等［４⁃５］ 。 其中铁皮石斛片剂多以铁皮石斛生药粉为原

料， 相关文献也多为对生药粉片剂制备工艺考察， 鲜见以

其水提取物为原料的片剂工艺优化［６⁃８］ 。 由于铁皮石斛等中

药的特殊性， 成型过程中易遇到黏冲、 裂片、 松片、 崩解

迟缓、 片重差异等问题， 影响片剂制备效率和质量［９⁃１１］ 。
本文提出了一种微晶纤维素颗粒外加技术， 以铁皮石

斛复方提取物为原料制备主药颗粒， 以微晶纤维素、 聚维

酮 Ｋ３０为原料制备崩解剂颗粒， 两者再与高膨胀型羧甲淀

粉钠、 二氧化硅混合后压片。 常规制剂方法是提取物粉末

与辅料粉末混合制粒后压片， 遇到多糖等粘性成分含量高

的中药品种， 片剂崩解困难， 需进行大量的配方筛选工

作［７，１２］ 。 而微晶纤维素颗粒外加技术是主药颗粒和崩解剂

颗粒混合后再压片， 可很大程度上改善铁皮石斛复方片的

崩解时间。
１　 材料

１􀆰 １　 仪器　 ＹＫ⁃１００ 型摇摆颗粒机 （南京威冕机械科技有

限公司）； ＤＰ３０Ａ 型单冲压片机 （北京新龙立新科技有限

公司）； ＺＢ⁃１Ｅ型智能崩解仪 （天津市天大天发科技有限公

司）； ＹＰＤ⁃２００Ｃ型片剂硬度测定仪 （上海黄海药检仪器有

限公司）； ＦＴ⁃２０００ＡＥ型脆碎度检查仪 （天津市天大天发科

技有限公司）； ＭＥ２０４ 型电子天平 （万分之一， 瑞士

Ｍｅｔｔｌｅｒ⁃Ｔｏｌｅｄｏ公司）； ＴＤ⁃５００２型电子天平 （余姚市金诺天

平仪器有限公司）； ＭＢ⁃２５ 型水分测定仪 ［奥豪斯仪器

（常州） 有限公司］； ＵＶ２５５０ 型紫外分光光度计 （日本岛

津公司）； ＤＨＧ⁃９１４０Ａ型电热恒温鼓风干燥箱、 ＤＫ⁃Ｓ２６ 型

恒温水浴锅 （上海精宏实验设备有限公司）。
１􀆰 ２　 试剂与药物　 铁皮石斛购自浙江旺旺野生植物开发有

限公司， 产地浙江， 经浙江省中药研究所有限公司周丹英

高级工程师鉴定为兰科植物铁皮石斛 Ｄｅｎｄｒｏｂｉｕｍ ｏｆｆｉｃｉｎａｌｅ
Ｋｉｍｕｒａ ｅｔ Ｍｉｇｏ的干燥茎。 铁皮石斛复方提取物为实验室自

制， 以铁皮石斛为原料， 经切段、 碾压、 提取、 浓缩、 干

燥得药粉 １； 以西洋参、 三七为原料， 经切片、 提取、 浓

缩、 干燥得药粉 ２， 按处方比例进行调配。 ９５％ 乙醇 （食
品级， 江苏常青化工有限责任公司）； 山梨糖醇、 ＳＨ⁃ＣＧ１
型微晶纤维素、 聚维酮 Ｋ３０、 高膨胀型羧甲淀粉钠、 ＳＨ⁃
ＣＤ１型二氧化硅 （食品级， 安徽山河药用辅料股份有限公

司）； 其他辅料均为药用级。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 质量评价 　 选取外观评价、 崩解时间、 硬度、 脆碎

度、 多糖与皂苷含量均匀度作为铁皮石斛复方片的综合评

价标准， 筛选辅料的种类、 用量及成型工艺。
（１） 外观评价： 观察片剂表面色泽情况， 是否光滑，

提取物与辅料分布是否均匀。
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（２） 崩解时间测定： 依据 ２０２０ 年版 《中国药典》 三

部通则下 ０９２１崩解时限检查法， 取 ６片铁皮石斛复方片分

别置吊篮的玻璃管中， 加入挡板， 浸入盛有 ３７ ℃水的玻璃

烧杯中， 启动崩解仪进行检查， 记录崩解时间。
（３） 硬度测定： 取 ６片铁皮石斛复方片， 使用片剂硬

度仪测定， 取平均值。
（４） 脆碎度测定： 依据 ２０２０ 年版 《中国药典》 三部

通则下 ０９２３片剂脆碎度检查法， 取 １０片铁皮石斛复方片，
精密称重， 置脆碎度检查仪圆筒中， 转动 １００ 次， 取出，
除去粉末， 精密称重， 计算减失质量百分比。

（５） 多糖含量均匀度测定： 依据 ２０２０ 年版 《中国药

典》 一部铁皮石斛项下多糖含量测定方法 （硫酸⁃苯酚

法）， 其中供试品制备方法为取 ６ 片铁皮石斛复方片， 研

细， 精密称取 １􀆰 ２ ｇ， 后续提取、 测定步骤参照药典方法，
重复 ３次， 计算平均值 （Ｘ—） 与标准偏差值 （ＳＤ）， ＳＤ 越

小， 片剂中多糖成分越均匀， ＳＤ 小于 ０􀆰 ５ （偏差 ５％ ） 表

示均匀度较佳。
（６） 皂苷含量均匀度测定： 依据 ２０２０ 年版 《保健食

品及其原料安全性毒理学检验与评价技术指导原则》 中保

健食品中总皂苷的测定第二法 （香草醛⁃高氯酸法） ［１３］ ， 其

中供试品制备方法为取 ６ 片铁皮石斛复方片， 研细， 精密

称取 ０􀆰 ５ ｇ， 后续试样处理、 萃取除杂、 测定步骤参照指导

原则， 重复 ３次， 计算 Ｘ— 与 ＳＤ， ＳＤ小于 ０􀆰 １５ （偏差 ５％ ）

表示皂苷成分均匀度较佳。
２􀆰 ２　 处方筛选

２􀆰 ２􀆰 １　 填充剂及崩解剂　 填充剂主要作用为增加片剂质量

与体积， 改善药物的压缩成型性。 以 ５０ 个处方量进行实

验， 选择山梨糖醇、 甘露糖醇、 微晶纤维素及不同比例的

２种辅料混合物作为填充剂与主药混匀， 以 ９０％ 乙醇作为

湿润剂制备软材， ２０目筛制粒， 称重后加入崩解剂、 润滑

剂， 压片。 以片剂硬度与崩解时间作为考察指标， 确定填

充剂的种类及用量， 见表 １ 中编号 １ ～ ５。 结果表明， 更改

填充剂种类时硬度有所差异， 崩解时间无明显改善效果；
单以山梨糖醇为辅料时片剂硬度较大； 单以甘露糖醇或微

晶纤维素制软材后压片过程中会出现松片， 成型性不好。
通过调整山梨糖醇、 微晶纤维素比例可调整片剂硬度， 以

微晶纤维素、 山梨糖醇按 １􀆰 ２ ∶ ０􀆰 ３ 比例混合作为填充剂

时， 片剂能成型， 硬度适中。
崩解剂具有良好的吸水性和膨胀性， 有助于片剂的崩

解和溶出速度。 比较了内加高膨胀型羧甲淀粉钠、 内加交

联羧甲基纤维素钠、 内加交联聚维酮、 外加高膨胀型羧甲

淀粉钠对铁皮石斛复方片崩解度的影响， 见表 １。 结果表

明， 更改崩解剂种类与加入方式对片剂崩解时间无明显改

善效果。 综上所述， 暂定山梨糖醇、 微晶纤维素为填充剂，
高膨胀型羧甲淀粉钠为崩解剂。

表 １　 不同填充剂、 崩解剂对铁皮石斛复方片硬度、 崩解时间的影响 （ｘ±ｓ）
编号 辅料 硬度 完全崩解时间

１ 山梨糖醇 １􀆰 ５ ｇ、高膨胀型羧甲淀粉钠 ０􀆰 １５ ｇ 硬［（１８４􀆰 ４６±５􀆰 ０７）Ｎ］ 约 ５０ ｍｉｎ
２ 微晶纤维素 １􀆰 ５ ｇ、高膨胀型羧甲淀粉钠 ０􀆰 １５ ｇ 松［（１０􀆰 １３±２􀆰 ４６）Ｎ］ 约 ４５ ｍｉｎ
３ 甘露糖醇 １􀆰 ５ ｇ、高膨胀型羧甲淀粉钠 ０􀆰 １５ ｇ 松［（７􀆰 ７３±１􀆰 ２７）Ｎ］ 约 ４５ ｍｉｎ
４ 山梨糖醇 ０􀆰 ８ ｇ、微晶纤维素 ０􀆰 ７ ｇ、高膨胀型羧甲淀粉钠 ０􀆰 １５ ｇ 较硬［（１６０􀆰 ０５±４􀆰 ３４）Ｎ］ 约 ４５ ｍｉｎ
５ 山梨糖醇 ０􀆰 ３ ｇ、微晶纤维素 １􀆰 ２ ｇ、高膨胀型羧甲淀粉钠 ０􀆰 １５ ｇ 适中［（１２９􀆰 ２９±３􀆰 ４９）Ｎ］ 约 ４５ ｍｉｎ
６ 山梨糖醇 ０􀆰 ３ ｇ、微晶纤维素 １􀆰 ２ ｇ、交联羧甲基纤维素钠 ０􀆰 １５ ｇ 适中［（１２７􀆰 ８４±５􀆰 ６０）Ｎ］ 约 ４５ ｍｉｎ
７ 山梨糖醇 ０􀆰 ３ ｇ、微晶纤维素 １􀆰 ２ ｇ、交联聚维酮 ０􀆰 １５ ｇ 适中［（１２９􀆰 ２５±３􀆰 ６８）Ｎ］ 约 ４５ ｍｉｎ
８ 山梨糖醇 ０􀆰 ３ ｇ、微晶纤维素 １􀆰 ２ ｇ、高膨胀型羧甲淀粉钠 ０􀆰 １５ ｇ（外加） 适中［（１３３􀆰 ５０±５􀆰 １１）Ｎ］ 约 ４５ ｍｉｎ

２􀆰 ２􀆰 ２　 湿润剂　 铁皮石斛复方提取物粉末吸湿性强， 粘性

大， 需选用一定体积分数乙醇作为湿润剂， 分别选择 ７５％ 、
８０％ 、 ８５％ 、 ９０％ 、 ９５％ 乙醇， 考察制粒状况及压片效果。
结果表明， 乙醇体积分数低于 ９０％ 时， 容易产生粗头， 颗

粒得率低； 以 ９５％ 、 ９０％ 乙醇制得的颗粒紧密， 颗粒得率

高， 成型性较好， 考虑到 ９５％ 乙醇用量大于 ９０％ 乙醇， 故

选择后者作为湿润剂。
２􀆰 ２􀆰 ３　 润滑剂　 常用的润滑剂有硬脂酸镁、 二氧化硅， 用

量一般为 ０􀆰 １％ ～３􀆰 ０％ ， 可改善粉末流动性， 便于压片过程

中物料的填充。 考虑硬脂酸镁为疏水性润滑剂， 会造成片

剂的崩解略迟缓， 而二氧化硅不仅是优良的片剂助流剂，
还可以一定程度上改善铁皮石斛提取物的黏性， 有利于片

剂崩解。 比较了 ＳＨ⁃ＣＤ１型和 ＳＨ⁃ＱＸ１型二氧化硅型号， 前

者质地更适合， 故选择其作为润滑剂。
２􀆰 ３　 成型工艺

２􀆰 ３􀆰 １　 微晶纤维素内加传统工艺　 依据处方 （见表 ２ 中的

处方一） 将铁皮石斛复方提取物与填充剂 （山梨糖醇、 微

晶纤维素）、 崩解剂 （高膨胀型羧甲淀粉钠） 混合均匀，
以 ９０％ 乙醇作为湿润剂 （物料 ∶ ９０％ 乙醇 ＝ １ ∶ ０􀆰 ８）， 制软

材， 过 ２０目筛， 于 ５５ ℃干燥约 １􀆰 ５ ｈ至无醇味， 整粒， 得

干颗粒， 称重， 按比例加入润滑剂 （二氧化硅）， 混合均

匀， 压片 （规格为 ０􀆰 ６５ ｇ ／片）， 检查片剂。
表 ２　 铁皮石斛复方片处方组成

组成 处方一 处方二 处方三

原料 铁皮石斛复方提取物 ／ ｇ ２􀆰 ２ ２􀆰 ２ ２􀆰 ２
辅料 微晶纤维素 ／ ｇ １􀆰 ２ １􀆰 ２ １􀆰 ０

山梨糖醇 ／ ｇ ０􀆰 ３ ０􀆰 ３ ０􀆰 ３
聚维酮 Ｋ３０ ／ ｇ ０ ０ ０􀆰 ２

高膨胀型羧甲淀粉钠 ／ ｇ ０􀆰 １５ ０􀆰 １５ ０􀆰 １５
二氧化硅 ／ ｇ ０􀆰 ０５ ０􀆰 ０５ ０􀆰 ０５

２􀆰 ３􀆰 ２　 微晶纤维素粉末外加工艺　 依据处方 （表 ２ 中的处

方二） 比例将铁皮石斛复方提取物与山梨糖醇混合均匀，
２９０４
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以 ９０％ 乙醇作为湿润剂 （物料 ∶ ９０％ 乙醇 ＝ １ ∶ ０􀆰 ８）， 制软

材， 过 ２０目筛， 于 ５５ ℃干燥约 １􀆰 ５ ｈ至无醇味， 整粒， 得

干颗粒， 称重， 按比例加入微晶纤维素、 高膨胀型羧甲淀

粉钠、 二氧化硅， 混合均匀， 压片， 检查片剂。
２􀆰 ３􀆰 ３　 微晶纤维素颗粒外加工艺　 依据处方比例 （表 ２ 中

的处方三） 将铁皮石斛复方提取物与山梨糖醇混合均匀，
以 ９０％ 乙醇作为湿润剂 （物料 ∶ ９０％ 乙醇 ＝ １ ∶ ０􀆰 ８）， 制软

材， 过 ２０目筛， 于 ５５ ℃干燥约 １􀆰 ５ ｈ至无醇味， 整粒， 得

主药颗粒， 称重； 按照 １ ∶ ０􀆰 ２ 比例将微晶纤维素与聚维酮

Ｋ３０混合均匀， 以 ６０％ 乙醇作为湿润剂 （物料 ∶ ６０％ 乙醇 ＝
１ ∶ １）， 制软材， 过 ２０ 目筛， 于 ５５ ℃干燥约 １􀆰 ５ ｈ 至无醇

味， 整粒， 得崩解剂颗粒， 称定质量； 主药颗粒与崩解剂颗

粒按 ２ ∶ １比例投料， 再与高膨胀型羧甲淀粉钠、 二氧化硅

粉末混合均匀， 压片， 检查片剂。 具体工艺见图 １， 不同制

备工艺所得片剂的检查结果见表 ３， 表明微晶纤维素颗粒外

加技术能够有效改善铁皮石斛复方片的崩解时间和脆碎度。

图 １　 微晶纤维素颗粒外加技术示意图

表 ３　 不同成型工艺对铁皮石斛复方片的影响 （ｘ±ｓ）
工艺 外观评价 崩解时间 ／ ｍｉｎ 硬度 ／ Ｎ 脆碎度 ／ ％ 多糖含量均匀度 ／ ％ 皂苷含量均匀度 ／ ％

微晶纤维素内加 色泽一致、表面光滑 ４５～５０ １３７􀆰 ４１±５􀆰 ３５ ０􀆰 １３ １０􀆰 ６６±０􀆰 ３９ ３􀆰 ４８±０􀆰 ０４
微晶纤维素粉末外加 花斑、表面略粗糙、提取物与辅料分布欠均匀 ２０～２５ ８９􀆰 ４５±８􀆰 １６ ０􀆰 ２４ １０􀆰 １９±０􀆰 ８８ ３􀆰 ５１±０􀆰 ２０
微晶纤维素颗粒外加 花斑、表面光滑、提取物与辅料分布均匀 ２５～３０ ９２􀆰 ９５±４􀆰 １３ ０􀆰 １６ １０􀆰 ８５±０􀆰 ３５ ３􀆰 ４９±０􀆰 ０５

２􀆰 ４　 微晶纤维素颗粒外加技术优化研究

２􀆰 ４􀆰 １　 崩解剂颗粒制备参数优化　 微晶纤维素崩解剂颗粒

的质量关系到铁皮石斛复方片的压片工艺与崩解效果。 以

乙醇体积分数 （Ａ）， 物料、 乙醇用量比例 （Ｂ）， 微晶纤维

素、 聚维酮 Ｋ３０用量比例 （Ｃ） 为影响因素， 因素水平见

表 ４。 以 ５０个处方单位量， 应用 Ｌ９ （３４） 表设计试验进行

湿法制粒工艺优化， 结合所制备出的颗粒是否适合下一步

的压片与包衣要求， 以颗粒成型率 （ ＞９０％ 为 ３ 分， ８０％ ～
９０％ 为 ２ 分， 小于 ８０％ 为 １ 分）、 混合均匀度 （均匀为 ３
分， 略有细粉为 ２分， 颗粒与粉末分层为 １ 分）、 压片效果

（可压性好、 硬度适中、 表面光滑为 ３ 分， 一般为 ２ 分， 差

为 １分）、 崩解时间 （２０ ～ ３５ ｍｉｎ 为 ３ 分， ３５ ～ ４５ ｍｉｎ 为 ２
分， 大于 ４５ ｍｉｎ为 １分） 为评价指标， 计算综合评分， 结

果见表 ５。
表 ４　 崩解剂颗粒制备工艺因素水平

水平
因素

Ａ 乙醇 ／ ％ Ｂ 物料、乙醇用量比例 Ｃ 微晶纤维素、聚维酮 Ｋ３０用量比例

１ ５０ １ ∶ ０􀆰 ７ １􀆰 １ ∶ ０􀆰 １
２ ６０ １ ∶ １􀆰 ０ １􀆰 ０ ∶ ０􀆰 ２
３ ７０ １ ∶ １􀆰 ３ ０􀆰 ９ ∶ ０􀆰 ３

　 　 由此表明， 各因素对片剂质量的影响程度依次为微晶

纤维素、 聚维酮 Ｋ３０用量比＞物料、 乙醇用量比＞乙醇体积

分数。 聚维酮 Ｋ３０的比例若过低时， 所得颗粒堆密度较小，
颗粒硬度小； 随着聚维酮 Ｋ３０ 用量增加， 堆密度增加， 颗

粒硬度增大， 可压性增强， 但若过大则不利于片剂崩解。
各因素的最优组合为 Ａ２Ｂ２Ｃ２， 即乙醇体积分数 ６０％ ， 物料、
乙醇用量比 １ ∶ １， 微晶纤维素、 聚维酮 Ｋ３０用量比１ ∶ ０􀆰 ２。
２􀆰 ４􀆰 ２　 主药颗粒制备参数优化　 以乙醇体积分数 （Ａ）， 物

料、 乙醇用量比例 （Ｂ）， 山梨糖醇、 提取物用量比例 （Ｃ）
为影响因素， 因素水平见表 ６。 应用 Ｌ９ （３４） 表设计试验

进行主药颗粒的湿法制粒工艺优化， 再与崩解剂颗粒等其

它辅料混合后压片， 仍以颗粒成型率、 混合均匀度、 压片

效果、 崩解时间为评价指标， 计算综合评分， 结果见表 ７。
　 　 由此表明， 各因素对片剂质量的影响程度依次为乙醇

体积分数＞山梨糖醇、 提取物用量比＞物料、 乙醇用量比。
乙醇体积分数对主药颗粒的成型率与混合均匀度影响较大；
铁皮石斛提取物中多糖含量高， 乙醇体积分数越高， 水分

分散越好， 制粒效果越好； 当山梨糖醇与提取物用量比较

高时， 主药颗粒比例增加， 崩解剂颗粒减少， 崩解时间增

加。 综合考虑， 各因素最优组合为 Ａ３Ｂ２Ｃ２， 即乙醇体积分

数 ９０％ ， 物料、 乙醇用量比 １ ∶ ０􀆰 ８， 山梨糖醇、 提取物用

量比 ０􀆰 ３ ∶ ２􀆰 ２。
２􀆰 ４􀆰 ３　 崩解剂颗粒外加用量考察　 进一步对主药颗粒与崩

解剂颗粒的比例进行考察， 以达到载药量较大、 崩解时间
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　 　 　 　 表 ５　 崩解剂颗粒制备工艺设计与结果

试验号 Ａ Ｂ Ｃ 颗粒成型率评分 ／分 混合均匀度评分 ／分 压片效果评分 ／分 崩解时间评分 ／分 综合评分 ／分
１ １ １ １ ２ ２ １ ３ ８
２ １ ２ ２ ２ ３ ３ ３ １１
３ １ ３ ３ ２ ２ ２ ２ ８
４ ２ １ ２ ２ ２ ３ ３ １０
５ ２ ２ ３ ３ ３ ２ ２ １０
６ ２ ３ １ ２ ２ ２ ３ ９
７ ３ １ ３ ２ ２ ２ ２ ８
８ ３ ２ １ ３ ２ １ ３ ９
９ ３ ３ ２ ２ ３ ３ ３ １１
Ｋ１ ９􀆰 ００ ８􀆰 ６７ ８􀆰 ６７ — — — — —
Ｋ２ ９􀆰 ６７ １０􀆰 ００ １０􀆰 ６７ — — — — —
Ｋ３ ９􀆰 ３３ ９􀆰 ３３ ８􀆰 ６７ — — — — —
Ｒ ０􀆰 ６７ １􀆰 ３３ ２􀆰 ００ — — — — —

表 ６　 主药颗粒制备工艺因素水平

水平
因素

Ａ乙醇 ／ ％ Ｂ 物料、乙醇用量比例 Ｃ 山梨糖醇、提取物用量比例

１ ７０ １ ∶ ０􀆰 ６ ０􀆰 ２ ∶ ２􀆰 ２
２ ８０ １ ∶ ０􀆰 ８ ０􀆰 ３ ∶ ２􀆰 ２
３ ９０ １ ∶ １􀆰 ０ ０􀆰 ４ ∶ ２􀆰 ２

表 ７　 主药颗粒制备工艺设计与结果

试验号 Ａ Ｂ Ｃ 颗粒成型率评分 ／分 混合均匀度评分 ／分 压片效果评分 ／分 崩解时间评分 ／分 综合评分 ／分
１ １ １ １ １ １ ３ ３ ８
２ １ ２ ２ １ １ ３ ３ ８
３ １ ３ ３ １ １ ３ ２ ７
４ ２ １ ２ ２ ２ ３ ３ １０
５ ２ ２ ３ ２ ２ ３ ２ ９
６ ２ ３ １ ２ ２ ３ ３ １０
７ ３ １ ３ ２ ２ ３ ２ ９
８ ３ ２ １ ３ ３ ３ ３ １２
９ ３ ３ ２ ３ ３ ３ ３ １２
Ｋ１ ７􀆰 ６７ ９􀆰 ００ １０􀆰 ００ ９􀆰 ６７ — — — —
Ｋ２ ９􀆰 ６７ ９􀆰 ６７ １０􀆰 ００ ９􀆰 ００ — — — —
Ｋ３ １１􀆰 ００ ９􀆰 ６７ ８􀆰 ３３ ９􀆰 ６７ — — — —
Ｒ ３􀆰 ３３ ０􀆰 ６７ １􀆰 ６７ ０􀆰 ６７ — — — —

较短的效果。 主药颗粒与崩解剂颗粒分别按 ４ ∶ １、 ３ ∶ １、
２ ∶ １、 １ ∶ １比例投料， 再与适量高膨胀型羧甲淀粉钠、 二

氧化硅粉末混合均匀， 进行压片。 结果表明， 随着主药颗

粒比例的增加， 崩解时间分别为 ５５、 ４５、 ３０、 ２０ ｍｉｎ， 结

合配方用量， 选择主药颗粒与崩解剂颗粒比例为 ２ ∶ １。
２􀆰 ４􀆰 ４　 验证试验　 在上述优化的制粒工艺参数下， 平行制

备 ３批微晶纤维素崩解剂颗粒、 ３批主药颗粒， 并与高膨胀

型羧甲淀粉钠、 二氧化硅粉末混合均匀， 压片。 结果， 所

得 ３批铁皮石斛复方片外观光泽、 辅料与提取物分布均匀，
崩解时间 （３２± ３） ｍｉｎ， 硬度 （９５􀆰 ０９± ３􀆰 ９２） Ｎ， 脆碎度

（０􀆰 １７± ０􀆰 ０２）％ ， 多糖含量 （ １０􀆰 ３３ ± ０􀆰 ４０）％ ， 皂苷含量

（３􀆰 ５２±０􀆰 ０６）％ 。
３　 讨论

微晶纤维素具有赋形、 粘合、 吸水膨胀等作用， 西药

制剂中常用微晶纤维素和药粉直接压片， 而中药片剂的药

粉往往剂量大， 可压性差， 直粉压片的工艺不适合［１４⁃１６］ 。
铁皮石斛复方片含有丰富的黏性多糖， 传统微晶纤维素内

加法所得片剂遇水表面易形成黏性多糖疏水层， 内部物料

不易接触水分， 崩解迟缓。 研究过程中首先考虑微晶纤维

素粉末外加法， 该工艺能明显改善片剂崩解度， 但外加混

匀过程中颗粒与粉末粒径不一致， 易分散不均匀， 影响有

效成分的均匀度， 且片重差异大， 故进一步改进为微晶纤

维素颗粒外加法。 微晶纤维素直接制粒成型度差， 细粉多，
且堆密度减小， 颗粒可压性变差， 考虑微晶纤维素制粒时，
加入聚维酮 Ｋ３０来增加粉末黏性和颗粒堆密度。

传统成型工艺所得铁皮石斛复方片崩解时间为 ４５ ～
５０ ｍｉｎ， 微晶纤维素颗粒外加技术所得片剂崩解时间为２５～
３０ ｍｉｎ。 但该工艺存在主药颗粒与崩解剂颗粒的色差较大，
片剂呈花斑状的缺点， 因此后续进行了包衣处理， 包衣后

片剂外观光泽、 色泽一致， 硬度约增加 ２０ Ｎ， 崩解时间约
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增加 ５ ｍｉｎ， 脆碎度基本不影响。
将微晶纤维素颗粒外加技术应用于铁皮石斛复方片的

成型工艺中， 通过微晶纤维素颗粒的崩解作用将片剂快速

瓦解成细小颗粒， 增大主药颗粒与水的接触机会， 利于铁

皮石斛多糖与其它成分的溶出， 减少片剂的崩解时间。 微

晶纤维素颗粒外加技术所得片剂外观光泽， 硬度可控且适

中， 崩解时间与有效成分含量均匀度较佳， 可为崩解度较

差的中药提取物片剂提供一定的参考价值。
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