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摘要：目的 优选滋补酥油颗粒的成型工艺。方法 2017年10月至2018年10月，以油腻感和吸附效果为评价指标，优选吸附剂

种类及用量；以颗粒得率、成型性、溶化性及流动性为评价指标，优选赋形剂种类及配比；通过测定脆碎度，评价颗粒的抗压能力，

优选黏合剂；以甜味程度为指标，优选矫味剂用量；最后以水分含量为指标，考察颗粒的烘干工艺。结果 最佳工艺为：将浸膏、

蜂蜜与酥油按原处方比例混合加热熔融，按药物混合物与交联聚乙烯吡咯烷酮（PVPP）3.5∶1的比例加入PVPP混匀；再按原处方

比例称取人参、鹿茸和冬虫夏草的药材粉末（过100目），按等量递增法与混合辅料（糊精∶可溶性淀粉＝1∶1）及冰糖粉（25%主药

量）混匀；将两种混合物合并混匀，以50%乙醇［含5%聚乙烯吡咯烷酮（PVP）］作黏合剂湿法挤压制粒，以60 ℃的温度烘干4 h
后，整粒，即得；成品颗粒得率高，成型性好，口感适宜。结论 筛选出的制粒工艺简便可行，对藏药改剂具有一定的借鉴意义。

关键词：剂型改进/方法； 冲剂/生产和制备； 蜂蜜； 聚维酮； 藏药； 滋补酥油颗粒

Study on molding process of Zibu Suyou granule
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Abstract：Objective To optimize the molding process of Zibu Suyou Granule．Methods From October 2017 to October 2018，
greasy feeling and adsorption effect were selected as evaluation indicators to optimize the type and amount of adsorbent；the particle
yield，formability，meltability and fluidity were selected as evaluation indicators to optimize the excipient types and ratios；the friabil⁃
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ity was measured and the pressure resistance of the particles were evaluated to optimize the binder；the degree ofsaccharinity was
selected as the indexes to optimizecorrectantdosage.Finally，the moisture content was used as an indicator to investigate the drying
process of the particles.Results The best process is mixing the extract，honey and ghee in the original prescription with heating
and melting，add PVPP according to the ratio of drug mixture to PVPP 3.5∶1；weigh the powder of ginseng，velvet and Cordyceps si⁃
nensis according to the original prescription ratio（over 100 mesh），then mix in equal increments with mixed excipients（Dextrin∶
soluble starch＝1∶1）and rock candy powder（25% main dose）.Mix the two mixtures，using 50% ethanol（containing5% PVP）as
binder to conduct wet extrusion granulation，we can get satisfactory particles after drying at 60℃ for 4 h and breaking.The finished
product had high grain yield，good formability，and pleasant taste.Conclusion The screened forming process is convenient and
practicable，which has certain reference significance for dosage form changing of Tibetan medicine.
Key words：Dosage form improving/methods； Medicinal instant granules/Sheng chan he zhi bei； Honey； Povidone； Tibetan
drugs； Zibu suyou granule

藏医藏药作为我国民族医药之一，具有完整的

理论体系和独特的诊疗方法，其影响不亚于中医中

药［1⁃3］。滋补酥油丸，源自藏医《四部医典》中的经典

名方，由诃子、土当归、毛诃子、手参、余甘子、人参、

天冬、冬虫夏草、刺蒺藜、鹿茸、茅膏菜、蜂蜜（制）、

黄精、鲜酥油、喜马拉雅紫茉莉等药味组成［4］，其主

要有补肾益智、光泽皮肤等功效，可用于治疗各种

虚症，临床疗效确切［5］。但该方以蜜丸入药，存在溶

散时限长、微生物难以控制、重量差异大、保存不便

等方面的缺陷［6⁃7］，且载药量较大，服用不便，制约其

临床应用；而颗粒剂具有易于保存，方便服用、稳定

性好等优势，市场前景良好［8⁃9］。基于以上背景，从

2017年 10月到 2018年 10月期间，为满足临床应用

的需求，拟将其改剂为颗粒剂。

1 仪器与试剂

1.1 仪器 BS⁃124S型电子分析天平（德国赛多利

斯科学仪器有限公司）；SL 6001N型电子天平（上海

民析精密科学仪器有限公司）；KDM型控温电热套

（山东城华鲁电热仪器有限公司）；GZX⁃9070MBE型

数显鼓风干燥箱（上海博迅实业有限公司医疗设备

厂）；CS⁃2A型脆碎度仪（天津精拓仪器科技有限公

司）；8411型电动振筛机（上虞市学勤纱筛厂）；标准

筛（长沙市思科仪器纱筛厂）。

1.2 试剂 滋补酥油方提取物（自制）；可溶性淀粉

（安徽山河药用辅料股份有限公司）；交联聚乙烯吡

咯烷酮（PVPP，美国国际特品公司）；糊精（曲阜市药

用辅料有限公司）；微晶纤维素（MCC，曲阜市药用

辅料有限公司）；乳糖（曲阜市药用辅料有限公司）；

聚维酮k30（PVP，美国国际特品公司）。

2 方法与结果

2.1 提取物制备 按处方量称取以上药材（除人

参、冬虫夏草、鹿茸、蜂蜜、酥油外），蒸馏水煎 2次，

每次 1 h，合并煎液，滤过，浓缩滤液至相对密度为

1.30～1.40 g/mL的浸膏，即得。

2.2 吸附剂考察

2.2.1 吸附剂的选择 酥油熔点低［10］，常温下成熔

融状，滋补酥油方中酥油含量高，因此将本方制成

颗粒剂应首先采用适宜的辅料吸附酥油，以达到酥

油固化及颗粒剂成型的目的。考虑到蜂蜜黏性及

吸湿性较强，本实验将浸膏、蜂蜜和酥油按原处方

比例混合加热熔融（以下简称混合浸膏），以相同用

量配比加入以下几种常用辅料［11］搅拌均匀，以手抓

混合物是否有油腻感为评判标准，考察其吸附性

能，结果见表1。
表1 吸附剂的选择

编号

1
2
3
4
5

辅料名称

可溶性淀粉

PVPP
糊精

MCC
乳糖

混合浸膏∶辅料用量配比

3∶1
3∶1
3∶1
3∶1
3∶1

油腻感

强

弱

强

中

强

吸附效果

差

好

差

较好

差

注：油腻感越强，代表吸附效果越差，油腻感越弱，吸附效果越

好；PVPP为交联聚乙烯吡咯烷酮，MCC为微晶纤维素

实验结果表明 PVPP的吸附效果最佳，故选择

PVPP作为本方浸膏、蜂蜜和酥油混合物的吸附剂。

2.2.2 吸附剂用量的考察 将混合浸膏按不同配

比加入 PVPP，搅拌均匀，考察 PVPP加入量对混合

浸膏吸附效果的影响，结果见表2。
表2 吸附剂用量的考察

编号

1
2
3

混合浸膏∶PVPP用量配比

4∶1
3.5∶1
3∶1

油腻感

中

弱

弱

吸附效果

较差

好

好

注：PVPP为交联聚乙烯吡咯烷酮

由表2可知，混合浸膏∶PVPP的比例为3.5∶1与

3∶1时吸附效果都较好，但以PVPP用量少者为宜，

故选择3.5∶1的比例。

2.3 赋形剂及黏合剂考察 混合药物 1：将混合浸
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膏与PVPP按3.5∶1的比例混匀，即得。

混合药物2：按原处方比例称取人参、鹿茸和冬

虫夏草的药材粉末（过100目筛），混合均匀，即得。

主药：混合浸膏、PVPP与人参、鹿茸和冬虫夏

草药粉的混合物，即混合物1和混合物2之和。

颗粒得率［12］为整粒后得到的颗粒总重量占原

料总重量的百分比；颗粒的成型性用能过 1号筛但

不能过5号筛的颗粒重量占颗粒总重量的百分比表

示，计算公式分别为：

颗粒得率 ( % ) = 整粒后得到的颗粒总质量
原料总质量

× 100% （1）
成型性 ( % ) = 能过1号筛但不能过5号筛的颗粒质量

颗粒总质量
× 100%

（2）
混悬性颗粒溶化性测定方法：取颗粒剂15 g，加

热水200 mL，搅拌5 min，立即观察，应混悬均匀。

休止角测定方法：将粉体从漏斗上方慢慢加入，

从漏斗底部漏出的物料在水平面上形成圆锥状堆积

体，测定圆锥状堆积体的高度（h）和半径（r），由 tanθ
＝h/r测定休止角（θ）。一般颗粒休止角介于 27°～
35°之间流动性较好，可满足颗粒装量差异要求［13］。

2.3.1 赋形剂的选择 按原方取适量混合药物 2，
按等量递增法分别与表 3中辅料混匀，再加入到适

量混合药物1中，再次混匀，用50%乙醇湿法挤压制

粒。按 2015版中国药典［14］中制剂通则的颗粒剂项

下要求，以颗粒得率、成型率、溶化性及流动性为评

价指标，考察不同赋形剂的制粒效果，结果见表3。
表3 赋形剂的选择

编号

1
2
3

赋形剂

糊精

可溶性淀粉

乳糖

颗粒得

率/%
93.31
96.22
88.79

成型

率/%
95.34
92.15
91.48

溶化性

混悬均匀

混悬均匀

混悬均匀

流动性

/休止角

34.2
35.1
35.8

由表3可知糊精和可溶性淀粉的制粒成型效果

均较乳糖好，且比乳糖价格便宜；湿法挤压制粒时，

发现糊精挤压过筛网时耗力较大，生产时可能对筛

网破坏较大；采用可溶性淀粉制粒虽然颗粒得率较

高，但其颗粒总体偏细，颗粒成型率偏低，且其成本

较糊精高。因此，综合考虑将糊精和可溶性淀粉混

合使用，进一步优选两者适宜的比例。

2.3.2 赋形剂比例的考察 取适量糊精和可溶性

淀粉，分别按 1∶1、1∶2及 2∶1混合，制成混合辅料；

根据预试及滋补酥油方原处方，混合辅料用量为主

药量（包含浸膏、酥油、蜂蜜、人参、鹿茸及冬虫夏

草）1.23倍时，制粒效果较佳，故以此配比进行考察。

按原处方称取适量混合药物 2，按等量递增法

分别与主药量1.23倍量的上述混合辅料混匀，再加

入到适量混合药物1中，再次混匀，用50%乙醇湿法

挤压制粒。按中国药典颗粒剂的制剂通则测定颗

粒得率、颗粒成型率、溶化性及流动性，结果见表4。
表4 赋形剂比例的选择

编号

1
2
3

赋形剂配比

糊精∶可溶性淀粉

1∶1
1∶2
2∶1

颗粒

得率/%
95.92
94.26
95.21

成型性/
%

97.83
96.80
94.97

溶化性

混悬均匀

混悬均匀

混悬均匀

流动性/
休止角

32.5
34.1
33.8

综合表 4结果可知，当糊精∶可溶性淀粉按照

1∶1混合，所制颗粒各项考察指标均较佳，故以此配

比作为赋形剂。

2.3.3 黏合剂的考察 按原处方称取适量混合药

物2，按等量递增法与主药量1.23倍量的糊精∶可溶

性淀粉（1∶1）混合辅料混匀，再加入到混合药物1中
再次混匀，分别用表5中不同黏合剂湿法挤压制粒，

以颗粒成型率、脆碎度及溶化性为考察指标，50%
乙醇作为黏合剂所得颗粒较多，但颗粒抗压能力较

差；50%乙醇（含 10%PVP）制粒虽具有更好的抗压

能力（失重百分率最低），但由于10%PVP黏性过强，

导致挤压制粒时易黏附筛网。综合选择原料损耗

小、颗粒抗压能力适中的 50%乙醇（含 5% PVP）作

为本研究最终黏合剂。结果见表5。
脆碎度测定方法［15⁃16］：取40目以上所制颗粒10

g，加10粒直径为5 mm的玻璃珠一起置脆碎仪中旋

转 100次，收集，过 40目筛，称取筛上颗粒的重量，

按下式计算颗粒失重百分率。

颗粒失重百分率(%）=
旋转前颗粒总质量 - 旋转后筛上颗粒总质量

旋转前颗粒总质量
× 100% （3）

表5 黏合剂的考察

编号

1
2

3

黏合剂

50%乙醇

50%乙醇
（含5% PVP）

50%乙醇
（含10%PVP）

颗粒
得率/%
95.41
96.74

92.24

成型
性/%
97.41
96.74

97.23

失重
百分率/%

35
32

30

溶化性

混悬均匀

混悬均匀

混悬均匀

注：PVP为聚乙烯吡咯烷酮

2.4 矫味剂的选择 因本方中的酥油味道特殊，考

虑到藏药中常用冰糖粉调味和原方中也是加入冰

糖粉和衣，本实验选取冰糖粉进行矫味，当主药∶糖

粉比例为 4∶1，即糖粉量为主药量的 25%时甜味程

度适中，满足矫味要求。结果见表6。
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表6 矫味剂用量的考察

实验编号

1
2
3

主药∶冰糖粉

5∶1
4∶1
3∶1

甜味程度

较淡

适中

较甜

2.5 烘干工艺的考察 按原处方称取适量混合药

物2，按等量递增法与主药量1.23倍量的糊精：可溶

性淀粉（1∶1）混合辅料混匀，再混以主药量 25%的

冰糖粉，加入到混合药物 1中，再次混匀，以 50%乙

醇（含5% PVP）作为黏合剂湿法挤压制粒。

因方中含贵重药材，不宜用高温烘干，选取60 ℃
进行烘干工艺考察较为适宜。取上述颗粒，60 ℃条

件下分别烘2 h、4 h及6 h，测定最终水分含量，结果

可知烘干6 h，颗粒水分含量最低，但考虑烘干4 h与
6 h后，水分含量差别不大，兼顾生产时间节约成本，

确定该颗粒剂在60 ℃烘干4 h为宜。见表7。
表7 烘干工艺的考察

编号

1
2
3

烘干工艺

2 h（60 ℃）

4 h（60 ℃）

6 h（60 ℃）

水分含量

7.23%
5.63%
5.31%

2.6 整粒 根据前述实验结果，确定了滋补酥油颗

粒的处方与制备工艺。将浸膏、蜂蜜与酥油按原处

方比例混合加热熔融，按药物混合物与PVPP 3.5∶1
的比例加入PVPP混匀。按原处方比例称取人参、鹿

茸和冬虫夏草的药材粉末（过 100目），按等量递增

法与糊精、可溶性淀粉及冰糖粉（25%主药量）混匀，

再加入到浸膏、蜂蜜、酥油与PVPP的混合物中混匀，

以 50%乙醇（含 5% PVP）作黏合剂湿法挤压制粒。

以60 ℃的温度烘干4 h后整粒即得。该工艺经过中

试生产验证，制得颗粒均匀，说明该工艺合理可行。

3 讨论

传统中药和藏药多为汤剂、散剂、丸剂，服用与

携带均不方便，滋补酥油颗粒保持了液体制剂起效

快的特点，但较液体制剂性质稳定，便于服用、携

带、贮存［17⁃19］。因此，将传统藏药，尤其是含有大量

酥油成分的蜜丸改剂为颗粒剂，可有效克服其生产

和使用受限于季节影响的缺点，为该产品的规模化

生产提供了合适的工艺路径。因此，对该品种的剂

型、生产工艺进行合理改进，不仅是藏药自身的创

新与提高，而且也是藏药现代化的必然。

本研究基于原方特性，采用现代工艺改进技

术，优选出较满意的滋补酥油颗粒成型工艺。首先

使用吸附剂将方中含量高的酥油、黏性和吸湿性强

的蜂蜜以及浸膏进行吸附，为后续考察奠定成功基

础；另外，将贵重药材人参、鹿茸和冬虫夏草制成混

合粉，于制粒前添加，避免了有效成分的流失，并在

添加贵重药材时运用等量递增法，达到均匀混合的

效果；在进行赋形剂及黏合剂考察时，不只是单纯

考察颗粒成型性，而是综合颗粒得率、兼顾颗粒抗

压能力等指标，考察因素全面。

总之，整个考察过程都在不违背原方组方原则

并考虑实际生产的前提下进行研究，最终为获得既

不失传统藏药特色，又与现代科技相结合，符合现代

人健康理念的新型滋补藏药，具有一定的科学性及

实际应用价值，对藏药现代化具有一定的参考意义。
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