
China Pharmacy 2014 Vol. 25 No. 27 中国药房 2014年第25卷第27期

粉体是指无数个固体粒子的集合体，作为固态物料一种

特殊的存在形式，粉体具有一些特殊的性质，如粉体的流动

性、吸湿性、充填性、聚集性、大的比表面积和小的松密度等，

这些性质对粉体在中药制剂成型过程及临床使用过程中会产

生一定的影响。

中药制剂是以药材粉末或者提取物为原料的，因此会呈

现出一些特殊的性质。如，含有挥发性成分的药材在粉碎过

程中成分容易散失，导致制剂疗效降低；质轻的药材粉末润湿

性差，溶出度降低；吸湿性强的药材粉末或提取物流动性差，

会使制剂装量有差异，造成疗效不稳定；还有中药粉体的不良

嗅味等。这些问题都迫使药学相关工作者提出新的方法和

技术对中药粉体进行相关修饰，从而提高中药制剂的临床

适用性。

在传统中药制剂中，固体制剂约占70％～80％，剂型包括

散剂、颗粒剂、胶囊剂、片剂、注射用无菌粉末、混悬剂等，在制

剂成型过程中，涉及粉体操作的主要有粉碎、分级、混合、制

粒、干燥、压片等工序。理论和实验研究发现，粉体的诸多性

质（生物药剂学中涉及的剂型因素）对制剂安全性、稳定性、有

效性等有着显著的影响。因此，应根据不同需要进行粉体粒子

加工，以改善粉体性质来满足产品质量和制剂操作的需求[1]。

1 传统中药固体制剂存在的问题
中药主要来源于植物、动物以及矿物，所含化学成分迥

异，不同的药材在经过相应的工艺处理后其质地、比重、颜色、

气味、表面特性等产生较大差异，具有不同的粒径、表面张力、

润湿性、流动性等，会对制剂成型产生较大影响，还会影响药

物在体内的过程（吸收、分布、代谢、排泄）。

1.1 以中药材粉末为原料的固体制剂存在的问题

以药材粉末为原料的制剂一般是选择适宜方法将药材粉

碎后，加入一定的辅料按照拟定剂型简单成型，在成型过程

中，未能充分考虑药物的诸多理化性质而导致药物不能充分

发挥应有疗效。如，用于治疗口腔溃疡的口腔溃疡散，该制剂

是将青黛、白矾、冰片三味药的细粉按一定比例混合而成，局

部涂抹给药。该方中的白矾遇水会引起口腔黏膜蛋白的剧烈

收缩，产生强烈的酸涩味，对溃疡创面有明显的刺激；冰片的

主要成分龙脑等具有挥发性，在贮藏过程中容易散失；且青黛

润湿性差，有效成分溶出度低，导致该制剂疗效降低，这些问

题都成为了影响其临床应用的重要因素[2]。

1.2 以中药提取物为原料的中药固体制剂存在的问题

中药提取物大多是经过提取、分离、纯化等前处理技术后

得到的浸膏粉或有效部位，是含有多种化学成分的混合物，因

此中药提取物粉体多数会呈现出吸湿性强、黏性大、流动性

差、荷电性强等不良物理特性，这些不良特性会直接影响固体

制剂的生产和制剂质量。如，香青兰浸膏粉吸湿后易结块、发

黏，使制剂难以成型[3]。

在实际生产和临床应用中，中药固体制剂大多存在粒径

差异大、易吸潮结块、流动性差、易串油串味、挥发性成分易散

失、疗效不稳定等共性问题，而这些缺陷的存在与中药粉体的

诸多性质息息相关，如何解决这些问题，需要所有中药学工作

者进行深入探讨，以期找到一种新的制剂设计思路，进而解决

中药产业发展的共性问题。

2 粉体改性及粒子设计技术
2.1 粉体改性技术概述

对粉体进行改性处理可以有效改善粉体在中药制剂中的

实用性。粉体改性是指用物理、化学或机械方法对药物粒子

表面进行处理，有目的地改变粉体表面的物理化学性质，如表

面原子层结构和官能团、表面疏水性或亲水性、电性、化学吸

附和反应特性等，能提高粉体的应用性。通过对微粒的改性

和设计，有助于达到理想的粉体特征，如颜色、气、味、粒径等；
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有效改善粉体的流动性、吸湿性等，使含多糖、树脂类药材易

于粉碎，增加挥发性成分的存留，增加难溶性成分的溶出度，

减缓毒性成分的释放，改善难溶性成分的吸收和提高制剂的

生物利用度等。

2.2 对中药粉体进行改性处理的意义

以上所述，中药粉体所呈现出的表面物理特性会直接影

响后续制剂的成型和生产。由于中药及中药复方的药效物质

基础尚不十分明确，若只是为了减少服用剂量或者改善药物

的不良物理性质而盲目的将传统复方制剂改为现代新型制

剂，反而难以发挥中药的最佳疗效。喷雾干燥制备的中药浸

膏粉采用流化床技术制备微丸时，由于吸湿性强，药物粉末极

易黏附于锅壁或粘连成团块状，甚至成稀糊状，不能成型[4]。宁泌

泰胶囊由于易吸湿，在填充过程中常出现黏冲，造成粒质量不

稳定，空心胶囊浪费严重，使生产不能按计划进行，严重影响

产品质量，物耗、能耗无法控制[5]。

而通过对中药粉体进行表面改性处理，可克服中药生产

工艺中的一些共性问题（吸湿、流动性差、稳定性差）；克服中

药有效组分群中的一些特殊问题（刺激性、易挥发性）；解决中

药由传统制剂转向现代制剂的瓶颈问题（减少辅料用量、提供

适合中药缓控释制剂的制备方法等），同样可以达到减少服用

剂量、改善药物的不良物理性能，最终由传统剂型向现代剂型

靠拢的目的。因此，对中药制剂来说，采用粉体改性技术对中

药粉体进行改性处理，从而改善中药粉体的吸湿性、流动性、

黏性等不良物理性质，使中药粉体成为易于制备优良制剂的

中间物料，是解决目前中药制剂粗、大、黑和稳定性差、难以制

成现代制剂等问题的一个有效方法。

2.3 粉体改性的方法

目前，用于粉体改性的方法主要有：（1）超微粉碎技术；

（2）粉体表面物理改性技术；（3）粉体机械力化学改性技术；

（4）粒子设计技术。

2.3.1 超微粉碎技术 普通粉体中大多数细胞是完整的，其

粒子由数个甚至更多的细胞组成，使得有效成分必须穿过数

个甚至数十个细胞壁才能溶出进入溶剂再被机体吸收，并且

在溶出过程中，因有些成分不能穿过细胞壁发挥作用，造成药

材浪费。而超微粉体是通过细胞级粉碎，经粉碎后物料细胞

内容物可直接接触溶剂，有效成分直接溶出后被机体吸收。

超微粉碎后的物料，其流动性、吸湿性等性质发生明显改变，

对制剂的成型和体内外性质产生显著影响。

粘立军等[6]对超微粉碎前后女贞子的粉体学特征进行对

比研究，结果显示，超微粉比普通粉粒度更小，且粒度大小比

较均匀，能提高药物的均一性和临床疗效；但超微粉的流动性

和充填性较差，在制剂过程中，应进一步制粒或加入适当的润

滑剂，以便于生产。丁志平等[7]对不同粒径黄连粉体吸湿性变

化情况进行考察，结果表明，黄连纳米粉体与超微粉体的吸湿

速率与吸湿百分率均高于黄连普通粉体，其中黄连纳米粉体

表现得更加明显。这可能是由于粉体粒子粒度越小，吸附表

面积越大，更加有利于水分的扩散。

此外，药材经超微粉碎后，粒度减小，粉体粒子与溶剂接

触面积增大，溶出度增大，且一般情况下，药物活性成分的溶

出速度和程度会随着粉体粒度的减小而增大。如，俞忠明等[8]

考察白术经超微粉碎后的粒度和体外溶出变化，结果表明，超

微粉碎后样品粒径明显变小，且与白术细粉比较，白术内酯的

含量提高约27％。又如，张清东等[9]对川麦冬须根普通粉和超

细微粉间表面特性和溶出性的差异进行探索，结果显示，川麦

冬须根经超细粉碎后，颗粒大小分布均匀，比表面积及水、醇

溶性物的溶出量显著增加，从而使生物利用度提高。但是，粉

体粒子粒度过小时，由于粒子与溶剂初始接触面积较大，溶出

较多，此后由于粉体粒子的团聚，粉体流动性与分散性下降，

导致溶出度降低。

2.3.2 粉体表面物理改性 粉体表面物理改性是指采用喷雾

干燥、流化床、机械混合、粉末沉积、机械磨压等技术对药物粉

体表面进行微囊化、表面球形化、粒子复合处理等修饰加工，

使粉体的表面物理性质如形貌、表面电势、表面吸附、表面吸

湿性、应力状态等发生变化，有目的地改变药物粉体吸湿性

强、荷电性强、黏性大、流动性差等不良物理特性，满足后续制

剂成型工艺及制剂质量要求的需要[10]。

近年来，越来越多的药剂研究者都在关注粉体表面改性

技术在中药领域的应用问题。狄留庆等[11]对黄芪浸膏粉进行

表面改性以降低其吸湿性的研究，结果显示，黄芪浸膏粉用一

些改性剂处理后，其吸湿性显著降低。冯怡等[12]对提取物表面

进行微囊化处理、表面球形化处理、粒子复合处理等修饰加

工，可以降低提取物吸湿性，改善提取物流动性，改变制剂口

感，降低制剂对胃黏膜的刺激性，改变药物有效部位药物释放

行为（具缓、控释效应的复方制剂）。由此可见，粉体表面改性

理论和技术为解决中药制剂过程中遇到的共性问题提供了良

好的依据。

2.3.3 机械化学改性 机械化学改性是指利用冲击、研磨等

机械力作用有目的地对粉体表面进行激活，并与提取物（颗

粒）高效紧密附着而改变提取物（颗粒）表面性质，从而达到粉

体表面改性的目的。可通过在物料粉碎过程中的适当时机加

入适宜改性剂，通过机械激活作用促使改性剂在粉体表面强

烈吸附或发生微化学反应，从而达到改性的目的。如秦春凤

等[13]以微粉硅胶为改性剂，对白芷提取物进行研磨改性。结果

显示，白芷提取物经改性后，粉体微孔体积增大，吸水性增强，

溶出速率加快。中药青黛由于体轻质松，容易漂浮于液面上，

因此润湿性极差，常入丸散剂使用。但是，丸剂由于崩解迟

缓，不适宜于急救，且散剂不宜于小儿给药，容易被吸入支气

管和肺中，引起反射性咳嗽，这些因素都制约了青黛的临床应

用。张定堃等[14]则运用粉体改性技术在振动磨中加入适量的

青黛与乙醇共研磨，制备出了亲水性的青黛饮片。

有研究显示，中药粉体经过表面改性后还可有效改善其

不良嗅味、增加挥发性成分的稳定性以及减小药材有效部位

的刺激性[15-17]。

2.3.4 粒子设计技术 粒子设计技术是根据粉体的理化性
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质，在微观层面对粉体进行结构设计和功能设计，提高粉体使

用性能的一项技术，最早应用于材料科学领域。于建等[18]利用

包覆层的无机刚性粒子对高分子基体进行增韧改性，使其脆-

韧转变；刘然等[19]运用3种不同方法制备了生长有序的ZnO纳

米棒。在中药学方面，杨明等[20]对传统丸、散剂作了研究，结合

传统丸、散剂的特点，通过实践提出了中药粒子设计技术。

中药复方制剂组成复杂，尤其是以药材粉末为原料的中

药制剂，服用量大，若加入大量改性辅料进行表面改性会降低

患者的顺应性，且各种药物粉体性质千差万别，理化参数不易

测定，增加了表面改性的难度。而中药粒子设计技术继承了

中药制药“药辅合一”的思想与工艺精髓，是在不外加物质、不

改变物质基础的前提下，充分利用药物粉体的物理化学性质，

按照一定的结构模型，在微观层面对组方粉体进行精密的分

散与重组，构建分散均匀、质量稳定的重组粒子。该粒子包含

了处方药物的全部成分，克服了粉体易聚集、易吸潮、色泽不

均、口感气味差、挥发性成分易散失等不足[21]。杨明世等[22]曾

介绍了球晶造粒技术在药剂学粒子设计中的研究和应用进

展，说明该技术可明显改善药物的粉体性质，并可根据不同高

分子的性质制备多种功能性颗粒。又如，张定堃等[2]采用粒子

设计技术制备了口腔溃疡散，并与常规粉碎、超微粉碎比较对

口腔溃疡散粉体学性质的影响。结果表明，粒子设计散在外

观性状上颜色均匀性提高，酸涩味降低，且挥发性成分的损失

降低，稳定性提高。说明通过粒子设计技术调控微观结构的

形成可以实现散剂宏观性质的设计，进一步为中药固体制剂

设计应用提供了可能。粒子设计技术具有以下作用：（1）改善

物料的分散均匀性；（2）防止挥发性成分的散失；（3）改善难溶

性成分的溶出度；（4）降低粉体的吸湿性。

3 结语
综上所述，粉体表面改性技术虽有较多优点，但其基础研

究比较薄弱，对于改性的机制研究较少，仍需要更多学者者继

续深入研究。粉粒改性与粒子重组技术是一门涉及学科较多

且较复杂的技术，在中药研究领域已经展现出了明显的优势

和广阔的应用前景。若将粒子重组技术应用到中药传统剂型

的升级改造，这将会提升我国中药制剂的竞争力，并为中医药

学的传承与发展注入新鲜血液。
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