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摘要
目的：以交联聚维酮作为挤出滚圆法制备微丸的滚圆

助剂，考察其用于中药微丸的可行性。方法：以中药

半浸膏粉作为原料，采用挤出滚圆法制备微丸，以成

型性和溶散时限为主要评价指标，比较交联聚维酮和

传统滚圆助剂微晶纤维素对微丸的影响。 结果：交联

聚维酮可以代替部分微晶纤维素制得近球形的丸剂，

且可以显著缩短中药微丸的溶散时间。结论：交联聚

维酮是可行的中药微丸滚圆助剂。
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挤出滚圆法是制备微丸最常用的易于产业化的方法，

包括制备软材，挤出，滚圆和干燥四个步骤 。微丸成

型的关键是要控制软材的水分，使软材具有一定的可

塑性和机械性能。微晶纤维素被认为是挤出滚圆法制

备微丸不可或缺的填充剂和滚圆助剂，一方面是由于

其能赋予软材较强的内聚力，另一方面是由于其较大

的比表面积和孔隙率，具有优异的吸水和保水能力，

使软材具有一定的塑性，利于挤出和滚圆成型，同时

通过保水功能，可以防止挤出或滚圆过程中出现相分

离 。但是微晶纤维素也有其局限性，比如跟某些药

物不相容，最严重的是，由于微晶纤维素丸的崩解能

力弱，对一些难溶性药物的溶出有较大的负面作用 。

对于中药微丸，溶散时限是必检项目 ，而当微晶纤维

素在微丸中占比较大时，溶散时限就成了一个较大的

问题。交联聚维酮是聚乙烯基吡咯烷酮的交聚物，

最常用的三大超级崩解剂之一，对提高很多难溶性药

物的溶出度具有显著的作用 。

（ ）是细粒径的交联聚维酮，粒径只有约

，具有爆米花样结构，相比微晶纤维素，拥

有更大的比表面积和孔隙率，从而具备良好的吸水和

保水能力。以交联聚维酮作为滚圆助剂应用于中药微

丸的研究尚未见报道。本研究以中药半浸膏粉为原料，

考察以交联聚维酮 代替部分微晶

纤维素作为滚圆助剂，比较其对微丸载药量，溶散时

限和性状的影响。

仪器与材料
• 仪器

高剪切制粒机（ ， ，德国），挤出机

（ ， ，德国），滚圆机

（ ， ，德国），流化床

（ ， ，德国），崩解仪（ ，

，德国）。

• 材料

复方灵芝半浸膏粉（ ，某医药科技有限公司提

供），交联聚维酮（ ，

，美国），微晶纤维素（ ，

，德国），聚维酮（

， ，美国），乳糖、糊精、低取代

羟丙纤维素（ ）及磷酸氢钙（安徽山河药用辅

料有限公司）。



方法
预实验发现，由于 成型性较差，当 的用

量达到 时（载药量 ），才可以制得圆整度较高

的 微丸，但是在进行溶散时限测定时，发现微丸

需要近 小时才能溶散不符合规定。参照有关文献 ，

选择磷酸氢钙，乳糖， ，糊精和

中的一种或两种组合来取代部分 ，以期

达到降低溶散时间，同时不降低微丸圆整度，并试图

提高载药量的目的。

• 微丸制备

代表性处方如表 。

制备工艺：将 与处方中所列其余各辅料混合均匀，

置高剪切制粒机中，混合均匀，加入浓度 （ ）

的聚维酮 溶液适量作为粘合剂，制

得软材，软材通过挤出机（挤出轮速度 ，饲料

速度 ，筛网孔径 ）挤成条状，置滚圆机中

滚圆（圆盘转速 ，时间 ），流化床干燥

（进风温度 ℃，约 ）。

结果
• 制得的代表性微丸形状如图1

相对于预实验用 制备微丸，处方 用磷

酸氢钙代替部分 ，结果制得的微丸成圆柱状，

可见磷酸氢钙不具备滚圆助剂的功能。处方 和 的微

丸形状相似，这 个处方分别以乳糖和低取代羟丙纤维

素（ ）或糊精代替部分 ，同时提高载

药量至 ，所得微丸形状均较处方 偏圆，提示乳糖

和 及糊精均比磷酸氢钙更利于滚圆成型。处方

和 中加入了 的 ，处方 与预实验处方

载药量相同，而处方 的载药量提升至 ，结果制得

的微丸均成类球形，可见 是较好的滚圆助

剂，可以在载药量较高的情况下保证成型性。

• 溶散时限测定

按照中国药典（ 年版）制剂通则 项下的方法

检测溶散时限，结果如表 。

是具有一定粘性的中药半浸膏粉，遇水后发粘，

制成微丸后溶散时间较长。 是片剂常用的粘合

剂和崩解剂，对缩短微丸的溶散时间有一定作用。而

加入 的 时可以显著缩短微丸的溶散时

间，在载药量 时仍可以保持在 内崩解溶散。

表 微丸制备代表性处方
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图 代表性微丸的形状。（分别自左向右为：处方 ，处方 和处方 ）
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表 微丸溶散时限检测结果



讨论
中药微丸大多以中药或中药复方中的有效成分或有效部位，经提取、纯化所得稠浸膏或无定形的粉末为原料，加

适宜的辅料制成 。起初制备中药微丸常用泛丸法，现在越来越多的使用挤出滚圆法。而微晶纤维素被认为是挤

出滚圆技术中最重要的辅料，但是仅以微晶纤维素为填充剂，多数具有难以溶散崩解的性质。

是细粒径的交联聚维酮，崩解作用强，爆米花样结构（如图 左示）赋予了它巨大的比表面积，具有

较好的吸水保水能力，在本实验中体现了较好的滚圆助剂作用和崩解作用。而 （如图 右 示）相比之

下，孔隙较少，成纤维状，在微丸中相互之间的机械咬合作用可能更强，而崩解作用较弱，故制得的微丸溶散时

间较长。我们尝试在处方 的基础上再用 用量的 代替 的，结果制得的微丸中细粉增多，

可见在滚圆过程中， 对细粉有更好的固结作用，具有交联聚维酮不可替代的作用。

本实验从成型性和溶散时间上看到了 在挤出滚圆法制备中药微丸中的潜力。由于 成分复杂，未进

行溶出度试验，但是从溶散时间上看， 对有效成分的溶出应该具有非常积极的作用。更多模型药物将

被用来进行试验考察这一应用。
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