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摘要： 目的　 制备黄芩总黄酮纳米混悬剂冻干粉后进行表征， 并考察滑石粉、 糊精、 可溶性淀粉、 羧甲基淀粉钠、 微

晶纤维素对其粉体学性质和吸湿性的影响。 方法 　 冷冻干燥法制备冻干粉后， 差示扫描量热 （ＤＳＣ）、 Ｘ 射线衍射

（ＸＲＤ）、 傅里叶红外光谱 （ＦＴ⁃ＩＲ） 进行结构表征。 然后， 考察 ５ 种辅料对粉体学参数 （休止角、 堆密度、 振实密

度）、 溶出度、 湿度参数 （吸湿加速度、 平衡吸湿率） 的影响。 结果　 药物与载体之间无相互作用， 并且前者以无定

型状态存在。 滑石粉和糊精增加了冻干粉流动性， 阻湿效果良好。 结论　 不同辅料对黄芩总黄酮纳米混悬剂冻干粉的

粉体学性质和吸湿性有明显影响。
关键词： 黄芩总黄酮； 纳米混悬剂冻干粉； 表征； 冷冻干燥法； 辅料； 粉体学性质； 吸湿性
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　 　 黄芩总黄酮是从唇形科植物黄芩 Ｓｃｕｔｅｌｌａｒｉａ ｂａ⁃
ｉｃａｌｅｎｓｉｓ Ｇｅｏｒｇｉ 干燥根中分离得到的成分， 主要包

括黄芩苷、 黄芩素、 汉黄芩苷、 汉黄芩素， 具有多

种药理活性， 如解热抗炎、 抗氧化、 保肝、 抗病

毒、 抗肿瘤［１］等， 临床上广泛应用于病毒性肝炎、
肺炎、 肠炎、 上呼吸道感染等疾病的治疗［２］。 但

其水溶性较差， 生物利用度低［３］， 影响了临床广

泛应用。
纳米混悬剂有着制备简单、 辅料用量少等优

势， 已广泛应用于难溶性药物增溶研究中， 故本实

验将制备黄芩总黄酮纳米混悬剂冻干粉。 另外， 同

一化学结构的药物由于制备工艺的影响， 其晶型会

发生改变［４］， 从而在稳定性、 溶出度、 生物利用

度方面存在差异［５］， 故本实验通过差示扫描量热

（ＤＳＣ）、 傅里叶变换红外光谱 （ＦＴ⁃ＩＲ）、 Ｘ 射线粉

末衍射 （ＸＲＤ） 对纳米混悬剂冻干粉进行结构表

征， 并考察辅料对其粉体学性质和吸湿性的影响，
以期为黄芩总黄酮相关制剂开发提供依据。
１　 材料

Ｎｉｃｏｍｐ ３８０ＺＬＳ 型激光粒度仪 （美国 ＰＳＳ 粒度

仪公司）； ＡＨ⁃１００Ｄ 型高压均质机 （加拿大 ＡＴＳ 公

司）； Ｎｉｃｏｌｅｔ ６７００ 型傅里叶红外光谱仪 （美国赛默

飞世尔科技公司）； ＨＳＣ⁃１ 型差示扫描量热仪 （北
京恒久科学仪器厂）； Ｍｉｎｉ Ｆｉｅｘ ６００ 型 Ｘ 射线衍射

仪 （日本 Ｒｉｇａｋｕ 公司）； ＵＶ⁃６０００ 型紫外分光光度

计 （上海美谱达仪器有限公司）； ＳＪＩＡ⁃１０Ｎ⁃５０ 型

冷冻干燥机 （宁波市双嘉仪器有限公司）； ＺＲＳ⁃８Ｇ
型智能溶出试验仪 （天津市天大天发科技有限

公司）。
黄芩总黄酮原料药 （西安小草植物科技有限

责任 公 司， 批 号 ＸＣ２０１８０１１２， 总 黄 酮 含 有 量

８５％ ）； 黄芩苷对照品 （成都曼斯特生物科技有限

公司， 批号 ＭＵＳＴ⁃１４０８３０１４， 含有量 ９８％ ）。 泊洛

沙姆 １８８ （德国巴斯夫公司， 批号 ＷＰＡＫ５３９Ｂ）；
聚乙二醇 ４００、 甘露醇、 羧甲基淀粉钠、 糊精、 滑

石粉、 可溶性淀粉、 微晶纤维素均为分析纯， 购自

成都市科龙化工试剂厂。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 线性关系考察 　 精密称取黄芩苷对照品

１０􀆰 ９ ｍｇ于 １００ ｍＬ 量瓶中， 无水乙醇超声溶解并定

容， 摇匀， 制得 １０９􀆰 ０ μｇ ／ ｍＬ 溶液， 无水乙醇稀

释成 ８􀆰 ７２、 ９􀆰 ８１、 １０􀆰 ９、 １１􀆰 ９９、 １３􀆰 ０８ μｇ ／ ｍＬ，
以无水乙醇为空白对照， 在 ２７７􀆰 ０ ｎｍ 波长处测定吸

光度。 以黄芩苷质量浓度为横坐标 （Ｘ）， 吸光度为

纵坐标 （Ａ） 进行回归， 得方程为 Ａ ＝ ０􀆰 ０５３Ｘ＋０􀆰 ０６
（Ｒ２ ＝ ０􀆰 ９９９ ７）， 在 ８􀆰 ７２ ～ １３􀆰 ０８ μｇ ／ ｍＬ 范围内线

性关系良好。
２􀆰 ２　 纳米混悬液制备　 采用沉淀⁃高压均质法。 取

黄芩总黄酮 ０􀆰 ５１ ｇ， 加入 １０ ｍＬ 无水乙醇， 室温下

超声 溶 解， 作 为 有 机 相； 取 稳 定 剂 （ Ｐ１８８ ∶
ＰＥＧ４００＝ １ ∶ １） ０􀆰 ５２ ｇ， 溶于 １００ ｍＬ 纯水中， 作

为水相， 持续搅拌水相至无气泡时， 将有机相匀速

注入水相中， ７００ ｒ ／ ｍｉｎ 下持拌 １５ ｍｉｎ， ５５ ℃水浴

中旋蒸除尽乙醇， 得到粗混悬液。 然后， 将上述混

悬液转入高压均质机中， 先于 ５０ ＭＰａ 下预均质循

环 ２ 次， 再于 １００ ＭＰａ 下均质循环 １６ 次， 即得。
２􀆰 ３　 纳米混悬剂冻干粉制备 　 取 “２􀆰 ２” 项下纳

米混悬剂， 加入 ４％ 甘露醇后分装于西林瓶中， 采

用慢冻方式， 经 ３ ℃ （２ ｈ） 预冷、 －１８ ℃（１２ ｈ）、
－７０ ℃ （１２ ｈ） 分步预冻后减压干燥 ４８ ｈ， 即得。
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２􀆰 ４　 物理混合物制备 　 依次称取黄芩总黄酮

０􀆰 ５１ ｇ、 Ｐ１８８ ２６０ ｍｇ、 ＰＥＧ⁃４００ ２６０ ｍｇ， 纯水混

匀， 加入 ４％ 甘露醇， 按 “２􀆰 ３” 项下方法制备，
即得。
２􀆰 ５　 空白辅料制备 　 依次称取 Ｐ１８８ ２６０ ｍｇ、
ＰＥＧ⁃４００ ２６０ ｍｇ， 纯水混匀， 加入 ４％ 甘露醇， 按

“２􀆰 ３” 项下方法制备， 即得。
２􀆰 ６　 体外溶出度测定　 取纳米混悬剂冻干粉、 物

理混合物适量 （各含黄芩总黄酮 １０ ｍｇ）， 按 ２０１５
年版 《中国药典》 四部 ０９３１ 第二法 （桨法） 测定

溶出度， 介质 ９００ ｍＬ 超纯水， 温度 （３７±０􀆰 ５）℃，
转速 １００ ｒ ／ ｍｉｎ。 从药物粉末与溶出介质液面接触

时开始计时， 分别于 ５、 １０、 ２０、 ３０、 ４０、 ５０、
６０ ｍｉｎ各取样 ５ ｍＬ （同时补加 ５ ｍＬ 等温介质超纯

水）， ０􀆰 ４５ μｍ 微孔滤膜过滤， 计算溶出率， 结果

见图 １。 由图可知， 纳米混悬剂冻干粉在 ６０ ｍｉｎ 内

的溶出度达到 ８８􀆰 ４％ ， 而物理混合物仅为 ２８􀆰 ７％ 。

图 １　 样品溶出曲线

Ｆｉｇ􀆰 １　 Ｄｉｓｓｏｌｕｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅｓ ｆｏｒ ｓａｍｐｌｅｓ

２􀆰 ７　 理化性质研究

２􀆰 ７􀆰 １　 差示扫描量热 （ＤＳＣ） 分析　 取空白辅料、
黄芩总黄酮、 纳米混悬剂冻干粉、 物理混合物适

量， 进行 ＤＳＣ 分析， 条件为升温速率 １０ ℃ ／ ｍｉｎ，
扫描范围 ３０～ ３５０ ℃， 结果见图 ２。 由图可知， 空

白辅料在 １５４􀆰 ３１ ℃处有特征吸热峰； 黄芩总黄酮

在 ２２５􀆰 ９４ ℃ 处有明显吸热峰； 物理混合物在

１５５􀆰 ９３ ℃处有辅料吸热峰， 黄芩总黄酮特征峰向

低温方向发生了移动， 可能是辅料和药物熔融时互

相影 响 造 成 的［６］； 纳 米 混 悬 剂 冻 干 粉 仅 在

１５３􀆰 ３７ ℃处有辅料吸热峰， 而黄芩总黄酮特征峰

消失， 表明药物可能以无定形状态均匀分散在载

体中。
２􀆰 ７􀆰 ２　 Ｘ 射线衍射 （ＸＲＤ） 分析 　 取空白辅料、
黄芩总黄酮、 纳米混悬剂冻干粉、 物理混合物适

量， 进行 ＸＲＤ 分析， 条件为 Ｃｕ 靶， Ｋ 线， 电压

注： Ａ～Ｄ 分别为空白辅料、 黄芩总黄酮、
纳米混悬剂冻干粉、 物理混合物

图 ２　 样品 ＤＳＣ 曲线

Ｆｉｇ􀆰 ２　 ＤＳＣ ｃｕｒｖｅｓ ｆｏｒ ｓａｍｐｌｅｓ

４０ ｋＶ， 步长 ０􀆰 ０２°， 扫描范围 ５° ～ ９０°， 结果见图

３。 由 图 可 知， 黄 芩 总 黄 酮 在 ９􀆰 ０６°、 １０􀆰 ４４°、
１２􀆰 ５０°、 １４􀆰 ７５°、 １７􀆰 ０７°、 ２３􀆰 ８５°、 ２８􀆰 ０３°处有明

显的衍射峰， 具有完整的晶型状态； 物理混合物中

药物晶体衍射峰强度有所减弱， 并稍移动， 可能是

辅料和药物在简单的搅拌混合过程中发生了较弱的

相互作用， 但依然能清晰分辨出药物特征衍射峰，
即在载体中的晶型并未发生改变； 纳米混悬剂冻干

粉中药物特征衍射峰消失， 其结构由晶体转变为无

定形状态［７］。

注： Ａ～Ｄ 分别为空白辅料、 黄芩总黄酮、
纳米混悬剂冻干粉、 物理混合物

图 ３　 样品 ＸＲＤ 图

Ｆｉｇ􀆰 ３　 ＸＲＤ ｐａｔｔｅｒｎｓ ｆｏｒ ｓａｍｐｌｅｓ

２􀆰 ７􀆰 ３　 傅里叶红外变换 （ＦＴ⁃ＩＲ） 分析　 取空白辅

料、 黄芩总黄酮、 纳米混悬剂冻干粉、 物理混合物

适量， 采用 ＫＢｒ 压片法， 在 ４ ０００～４００ ｃｍ－１处扫描，
进行 ＦＴ⁃ＩＲ 分析， 结果见图 ４。 由图可知， 黄芩总黄

酮分别在 ３ ５５０􀆰 ３６、 １ ７２６􀆰 ６９、 １ ６６０􀆰 ０１ ｃｍ－１ 处有

⁃ＯＨ、 Ｃ ＝ Ｏ、 Ｃ ＝ Ｃ 伸 缩 振 动 峰， 在 １ ３０１􀆰 １５、
１ ２００􀆰 ７３ ｃｍ－１处分别为苯环骨架上的 Ｃ⁃Ｈ 弯曲振动、
Ｃ＝Ｃ 伸缩振动特征峰， 在 １ ２５２􀆰 ００、 １ ０６５􀆰 ８４ ｃｍ－１

处出 现 Ｃ⁃Ｏ⁃Ｃ 伸 缩 振 动 峰； 空 白 辅 料 在

１ １９７􀆰 ０２ ｃｍ－１处的吸收峰对物理混合物造成干扰，
导致其苯环骨架上的 Ｃ ＝ Ｃ 伸缩振动特征峰消失，
但药物其他几个特征峰依然存在； 纳米混悬剂冻干

粉吸收峰与物理混合物相似， 即药物与载体之间无

相互作用。
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注： Ａ～Ｄ 分别为空白辅料、 黄芩总黄酮、
纳米混悬剂冻干粉、 物理混合物

图 ４　 样品 ＦＴ⁃ＩＲ 光谱图

Ｆｉｇ􀆰 ４　 ＦＴ⁃ＩＲ ｓｐｅｃｔｒａ ｆｏｒ ｓａｍｐｌｅｓ

２􀆰 ８　 辅料对粉体学基本性质的影响

２􀆰 ８􀆰 １　 休止角　 采用固定圆锥法测定。 将玻璃漏

斗固定在铁架台上， 漏斗下端距离水平桌面高为

Ｈ， 取冻干粉、 冻干粉与辅料混合粉 （２ ∶ １） 适

量， 使药粉从漏斗上面均匀流下， 直到圆锥体顶点

　 　 　 　

与漏斗下端接触为止， 测量圆锥体直径 ２Ｒ， 平行 ３
次， 取平均值， 再计算休止角 θ， 公式为 θ ＝ ａｒｃｔｇ
（Ｈ ／ Ｒ）。 结果见表 １。
２􀆰 ８􀆰 ２　 堆密度　 取已称重的 １０ ｍＬ 量筒， 质量记

为 ｍ， 用漏斗将适量冻干粉、 冻干粉与辅料混合粉

（２ ∶ １） 匀速注入量筒中， 精密称定质量， 记为

Ｍ， 同时记录粉末体积 Ｖ１， 平行 ３ 次， 取平均值，
计算堆密度 ρ１， 公式为 ρ１ ＝ （Ｍ⁃ｍ） ／ Ｖ１。 结果见

表 １。
２􀆰 ８􀆰 ３　 振实密度 　 将 “２􀆰 ８􀆰 ２” 项下装有一定体

积药粉的量筒从距离水平桌面大概 ２ ｃｍ 处自由下

落， 重复 １５ 次， 记录粉末体积 Ｖ２， 计算堆密度

ρ２， 公式为 ρ２ ＝ （Ｍ⁃ｍ） ／ Ｖ２。 结果见表 １。
２􀆰 ８􀆰 ４　 溶出度 　 取适量冻干粉与辅料混合粉

（２ ∶ １）， 按 “２􀆰 ６” 项下方法测定溶出度。 结果见

表 １。
表 １　 ５ 种辅料对纳米混悬剂冻干粉粉体学性质的影响 （ｎ＝３）

Ｔａｂ􀆰 １　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｆｉｖｅ ｅｘｃｉｐｉｅｎｔｓ ｏｎ ｔｈｅ ｐｏｗｄｅｒ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｏｆ ｎａｎｏｓｕｓｐｅｎｓｉｏｎ ｌｙｏｐｈｉｌｉｚｅｄ ｐｏｗｄｅｒ （ｎ＝３）

样品 休止角 ／ （ °） 堆密度 ／ （ｇ·ｃｍ－３） 振实密度 ／ （ｇ·ｃｍ－３） 溶出度 ／ ％

冻干粉 ４２􀆰 ３０ ０􀆰 ２８７ ０􀆰 ３８８ ８８􀆰 ３

冻干粉＋滑石粉 ２９􀆰 ３２ ０􀆰 ３５７ ０􀆰 ４２０ ８８􀆰 ２

冻干粉＋糊精 ３０􀆰 ２４ ０􀆰 ３６４ ０􀆰 ４７５ ８８􀆰 ２

冻干粉＋可溶性淀粉 ４１􀆰 ２３ ０􀆰 ３２４ ０􀆰 ４１６ ８８􀆰 ２

冻干粉＋羧甲基淀粉钠 ４４􀆰 ３７ ０􀆰 ２９４ ０􀆰 ３８７ ８８􀆰 ３

冻干粉＋微晶纤维素 ３９􀆰 ５４ ０􀆰 ３３３ ０􀆰 ４１０ ８８􀆰 ３

２􀆰 ８􀆰 ５　 结果分析　 一般情况下， θ＜３０°表明流动性

良好， ＞４５°表明流动性较差［８］。 由表 １ 可知， 纳

米混悬剂冻干粉的休止角约为 ４２􀆰 ３０°， 流动性较

差； 加入滑石粉、 糊精后有所减小， 表明两者可改

善其流动性； 加入糊精后堆密度和振实密度最大，
表明该混合粉蓬松， 有利于填充， 而且粒子之间的

黏附力和摩擦力最小， 有利于粉体流动和堆

积［９⁃１０］； 溶出度无明显变化， 表明辅料不影响药物

溶出。
２􀆰 ９　 辅料对吸湿性的影响

２􀆰 ９􀆰 １　 吸湿率　 配制氯化钠过饱和溶液 （相对湿

度 ７５％ ） 于干燥器中， ２５ ℃下饱和 ２４ ｈ。 称取纳

米混悬剂冻干粉、 冻干粉与辅料 （２ ∶ １） 混合粉

各 ０􀆰 ３ ｇ， 混合均匀后置于干燥器内恒重４８ ｈ， 平

铺在已饱和的具塞称量瓶 （敞口） 中， 精密称定

质量后置于干燥器中， 于第 ０、 １、 ２、 ３、 ４、 ６、
８、 １０ 天取样称重， 计算吸湿率， 公式为吸湿率 ＝
［ （吸湿后样品质量－吸湿前样品质量） ／ 吸湿前样

品质量］ ×１００％ ， 以时间为横坐标， 吸湿率为纵

坐标绘制吸湿曲线， 见图 ５。 由图可知， 不同辅料

对纳米混悬剂冻干粉吸湿性的影响不同， 其中羧甲

基淀粉钠可加剧吸湿过程， 可溶性淀粉与微晶纤维

素的阻湿过程相近， 滑石粉与糊精的阻湿过程相

近， 并优于前者。

图 ５　 辅料吸湿曲线

Ｆｉｇ􀆰 ５　 Ｍｏｉｓｔｕｒｅ ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅｓ ｆｏｒ ｅｘｃｉｐｉｅｎｔｓ

２􀆰 ９􀆰 ２　 吸湿方程　 由于吸湿加速度越小， 平衡吸

湿率、 样品吸湿能力越低［１１］， 故本实验以吸湿加

速度和平衡吸湿率为指标， 考察辅料对纳米混悬剂

冻干粉吸湿性的影响。 根据 “２􀆰 ９􀆰 １” 项下测得吸湿

率进行二项式回归拟合， 得吸湿方程为 ｗ＝ａｔ２＋ｂｔ＋ｃ
（ｗ 为吸湿率， ｔ 为吸湿时间， ａ、 ｂ、 ｃ 均为常数），
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对其进行一阶求导， 得吸湿速率方程为 ｖ ＝ ｄｗ ／ ｄｔ ＝
２ａｔ＋ｂ， 再对其进行一阶求导， 得吸湿加速度方程为

ｖ′＝ｄｖ ／ ｄｔ ＝ ２ａ， 当吸湿速率为 ０ 时可得到平衡吸湿

率， 结果见表 ２。 由表可知， 多项式拟合方程相关

系数 Ｒ２ 都接近 １， 表明拟合效果良好， 吸湿加速度

依次为滑石粉＜糊精 ＝可溶性淀粉＜微晶纤维素＜
冻干粉＜羧甲基淀粉钠， 平衡吸湿率依次为滑石粉＜
糊精＜微晶纤维素＜可溶性淀粉＜冻干粉＜羧甲基淀粉

钠， 可知羧甲基淀粉钠的吸湿加速度和平衡吸湿率

均较大， 而滑石粉两者均较小， 与图 ５ 一致。
表 ２　 ５ 种辅料对纳米混悬剂冻干粉吸湿性的影响

Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｆｉｖｅ ｅｘｃｉｐｉｅｎｔｓ ｏｎ ｔｈｅ ｈｙｇｒｏｓｃｏｐｉｃｉｔｙ ｏｆ ｎａｎｏｓｕｓｐｅｎｓｉｏｎ ｌｙｏｐｈｉｌｉｚｅｄ ｐｏｗｄｅｒ
样品 吸湿方程 Ｒ２ 吸湿速率方程 吸湿加速度 ／ （ｇ·ｈ－１） 平衡吸湿率 ／ ％

冻干粉 ｗ＝－０􀆰 ００２ ８ｔ２＋０􀆰 ０４６ ６ｔ＋０􀆰 １５７ ６ ０􀆰 ９７４ ５ ｖ＝－０􀆰 ００５ ６ｔ＋０􀆰 ０４６ ６ ０􀆰 ００５ ６ ０􀆰 ３５１ ７
冻干粉＋滑石粉 ｗ＝－０􀆰 ０００ ７ｔ２＋０􀆰 ０１２ ５ｔ＋０􀆰 １６３ ８ ０􀆰 ９１０ ７ ｖ＝－０􀆰 ００１ ４ｔ＋０􀆰 ０１２ ５ ０􀆰 ００１ ４ ０􀆰 ２１９ ６
冻干粉＋糊精 ｗ＝－０􀆰 ０００ ９ｔ２＋０􀆰 ０１６ｔ＋０􀆰 １５２ ３ ０􀆰 ９５５ ３ ｖ＝－０􀆰 ００１ ８ｔ＋０􀆰 ０１６ ０􀆰 ００１ ８ ０􀆰 ２２３ ４
冻干粉＋可溶性淀粉 ｗ＝－０􀆰 ０００ ９ｔ２＋０􀆰 ０１６ ８ｔ＋０􀆰 １６７ ７ ０􀆰 ９８７ ４ ｖ＝－０􀆰 ００１ ８ｔ＋０􀆰 ０１６ ８ ０􀆰 ００１ ８ ０􀆰 ２４６ １
冻干粉＋羧甲基淀粉钠 ｗ＝－０􀆰 ００３ ６ｔ２＋０􀆰 ０５８ ４ｔ＋０􀆰 １９４ １ ０􀆰 ９６４ ５ ｖ＝－０􀆰 ００７ ２ｔ＋０􀆰 ０５８ ４ ０􀆰 ００７ ２ ０􀆰 ４３０ ９
冻干粉＋微晶纤维素 ｗ＝－０􀆰 ００１ｔ２＋０􀆰 ０１７ ３ｔ＋０􀆰 １７３ ４ ０􀆰 ９５０ ４ ｖ＝－０􀆰 ００２ｔ＋０􀆰 ０１７ ３ ０􀆰 ００２ ０ ０􀆰 ２４４ ８

３　 讨论

纳米混悬液是近年来针对难溶性药物开发的一

种新型制剂形式， 由于它属于热力学与动力学不稳

定体系， 因此要将其固化［１２］， 常用的固化技术有

喷雾干燥［１３］、 真空干燥［１４］、 冷冻干燥［１５］ 等， 本

实验选择冷冻干燥制备复水效果较好的黄芩总黄酮

纳米混悬剂冻干粉。 但在干燥过程中发现， 由于冻

结应力与低温应力的存在， 会发生 “ 冻干损

伤” ［１６］， 导致冻干粉粒径增大， 故开发安全低毒或

药辅合用的新型冻干保护剂具有重大意义。
然后， 通过 ＤＳＣ、 ＦＴ⁃ＩＲ、 ＸＲＤ 对纳米混悬剂

冻干粉的理化性质进行表征。 ＤＳＣ、 ＸＲＤ 显示， 黄

芩总黄酮在冻干粉中呈无定形高度分散， 药物结晶

度与其饱和溶解度呈负相关［１７］， 无定形纳米粒促

进了药物溶出； ＦＴ⁃ＩＲ 显示， 黄芩总黄酮与载体之

间无相互作用， 不影响其药效发挥。
纳米混悬剂冻干粉作为一种制剂中间体， 通常

要加入不同辅料制成相应制剂， 才能应用于临床，
同时它作为粉体， 流动性好时有利于减少装量差

异［１８］。 吴超群等［１９］通过高湿实验发现， 纳米混悬

剂冻干粉分别在相对湿度 ７５％ 、 ９２􀆰 ５％ 下有吸湿增

重、 严重结块现象， 故选择辅料时不仅要考虑对冻

干粉粉体学性质的影响， 还要关注其吸湿性。 目

前， 尚无不同辅料对纳米混悬剂冻干粉性质影响的

报道， 本实验选择常用的 ５ 种辅料 （滑石粉、 糊

精、 可溶性淀粉、 羧甲基淀粉钠、 微晶纤维素）
对冻干粉休止角、 堆密度、 振实密度、 溶出度、 吸

湿性进行研究， 可为黄芩总黄酮相关制剂开发中辅

料筛选提供可靠的实验依据和理论支持。
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摘要： 目的　 制备鱼腥草挥发油聚合物胶束。 方法　 薄膜分散法制备聚合物胶束后， 以挥发油与泊洛沙姆 ４０７ 比例、
有机溶剂用量、 水化体积为影响因素， 包封率为评价指标， Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 响应面法优化制备工艺。 然后， 观察聚合物

胶束形态， 测定其粒径、 ＰＤＩ、 Ｚｅｔａ 电位、 累积释放度。 结果　 最佳条件为挥发油与泊洛沙姆 ４０７ 比例 １ ∶ ３， 有机溶

剂用量 ５ ｍＬ， 水化体积 ５􀆰 ４ ｍＬ， 包封率 ８７􀆰 ２６％ ， 载药量 ３􀆰 ６８％ 。 聚合物胶束平均粒径 ３５􀆰 ２０ ｎｍ， ＰＤＩ ０􀆰 １５８， Ｚｅｔａ
电位－７􀆰 ５１ ｍＶ， 具有一定缓释作用。 结论　 该方法稳定可靠， 可用于制备鱼腥草挥发油聚合物胶束。
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