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摘要　文章综合阐述了超微粉碎技术对中药粉体理化性质、稳定性的影响，为超微粉碎技术在中药领域中的推广奠定理
论和实验基础；总结了中药材超微粉碎的通用性方法，为实际生产中中药材的超微粉碎提供工艺指导；初步总结了中药材

超微粉碎的适宜性和适宜超微粉碎中药材粉碎程度，减少中药材超微粉碎的盲目性。
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　　中药材超微粉碎技术是在近代工业技术与中医
药结合基础上发展起来的“民生科技”，已有研究表

明：超微粉碎技术在中医药领域中的应用，不仅具有

“资源节约型、环境友好型”特色，而且有改善中药

加工性能；提高中药制剂的均匀性，改善中药制剂的

批间稳定性，从而确保中成药批间疗效的一致性；加

快中药活性成分的溶出、提高溶出率，使吸收速度和

程度增大，从而提高中药制剂的效应强度和起效速

度，打破长期以来“中药起效慢、作用强度低”的思

维定势；减少用药剂量，节约原料药材，有利于缓解

中药材、尤其是濒危中药材资源紧张的局面，有利于

中医药的持续发展等优势［１－１０］。

２０１０版《中华人民共和国药典（一部）》［１１］共收
载成方制剂和单味制剂约１０３６种，其中将中药直
接打粉制成散剂、胶囊剂、片剂、丸剂的品种分别为

６１种、２４种、１７种和３０８种，中药粉体与提取物混合
制成颗粒剂、胶囊剂、片剂等的约为３３２种。以上中
药粉碎后直接以粉体形式入药的制剂约有７４２种，
占成方制剂和单味制剂品种的比例为７２％；其中以
混合粉体形式入药的制剂约有５７８种，占成方制剂
和单味制剂品种的比例为５６％。可见，中药粉体是
中药制剂重要的中间产品或终端产品，将中药粉体

制成超微粉体，具有广阔市场前景。

本课题组近年来一直从事对中药粉体的相关研

究，结合相关文献资料，综合阐述超微粉碎技术对中

药粉体流动性、吸湿性、有效成分含量、溶出行为、体

内外稳定性等性质的影响，为超微粉碎技术在中药

领域中的推广奠定理论和实验基础；确定中药材超

微粉碎的通用性方法，为实际生产中中药材的超微

粉碎提供工艺指导；初步总结了中药材超微粉碎的

适宜性和适宜超微粉碎中药材粉碎程度，为中药材

超微粉碎提供指导，减少中药材超微粉碎的盲目性。

１　超微粉碎对中药粉体性质的影响
１１　超微粉碎对中药粉体比表面积、孔隙度及流动
性的影响［１２－１６］　在研究中发现，随着粉体粒径的减
小，骨碎补、三七等中药粉体的比表面积和孔隙度增

加，休止角和压缩指数增大，表明比表面积和孔隙度

均与粒度成正相关，流动性与粒度成负相关。结果

提示，在超微粉体中，粒度可以反映比表面积、孔隙

度和流动性指标，因此在超微粉体的粉体学性质评

判指标中，仅用粒度评判指标即可，可以简化质量评

价的工作强度和降低质量控制成本；同时可为超微

粉碎设备在线检测控制中仅对粒度控制提供依据。

１２　超微粉碎对中药粉体吸湿性的影响［１２－１５，１７－２０］

实验中，对不同粒径中药粉体的吸湿性进行了

研究，结果发现：红花、当归、三七、黄芪、浙贝母等中

药粉体的吸湿性随着粉碎程度的加深而增大；骨碎

补和大黄等中药粉体的吸湿性与粉碎程度无关，各
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粉体的吸湿性无明显差别；儿茶粉体的吸湿性与粉

碎程度有关，四种粉体可以明显分为２种情况，低粉
碎度的２种粉体吸湿性低且无明显差别，高粉碎度
的２种粉体吸湿性高且无明显区别；血竭粉体的吸
湿性随着粉碎程度的加深，吸湿性下降，这可能是由

于血竭等为黏性药材，血竭微粉吸湿后在表面形成

的致密膜，堵塞水分扩散通道，反而使得吸湿速率减

慢。

一般认为，粉体吸湿量的大小与吸附表面积大

小正相关，但以上中药粉体吸湿实验结果并不完全

支持该结论，中药粉体的吸湿性不仅与比表面积相

关，还与药材本身的性质相关。

１３　超微粉碎对中药粉体中有效成分含量的影
响［１２－１４，１７－１８，２０－２２］　有研究报道超微粉碎过程可能
存在化学或机械化学效应。本课题组研究发现随着

粉体粒径的减小，当归粉体中阿魏酸的含量显著降

低，这可能是由于阿魏酸的稳定性较差；冰片中龙脑

和异龙脑含量显著降低，这可能是由于冰片中的成

分易挥发。其余血竭、大黄等大部分中药粉体中有

效成分的含量与细粉相比，均未发生明显变化。因

此，对含有不稳定和挥发性成分的药材，采用超微粉

碎应慎重，在粉碎时，应控制粉碎时间，或采用低温

粉碎以减少其有效成分的损失和挥发。

１４　 超 微 粉 碎 对 中 药 粉 体 溶 出 行 为 的 影
响［１２－１４，１７－１８，２０，２３－２５］

１４１　活性成分易溶、无细胞结构的药材无需超微
粉碎　４种儿茶粉体中的儿茶素与表儿茶素均可完
全溶出。说明活性成分易溶、无细胞结构药材的细

粉和不同粒径级别微粉中活性成分的溶出无显著差

别，该类药材无需超微粉碎。

１４２　活性成分难溶、无细胞结构药材的各粒度粉
体活性成分的溶出存在显著差别　血竭粉体中血竭
素的溶出程度为微粉Ｉ＞微粉ＩＩ＞细粉，冰片粉体中
中龙脑、异龙脑的溶出曲线为微粉Ｉ≈微粉ＩＩ＞细粉
＞微粉ＩＩＩ，表明微粉化有利于其中难溶性成分的溶
出，提示该类药材需要超微粉碎，但由于随着微粉化

程度的加深，粉体比表面积急剧增加而使其产生了

强烈的团聚作用，故微粉化的程度并不是越细越好，

而是有一个适度范围，如血竭宜粉碎到４０μｍ左右，
冰片宜粉碎到７０μｍ左右。
１４３　有细胞结构的药材微粉化后均有利于其活
性成分的溶出，对于具有细胞结构的药材只需打开

细胞间的紧密连接即可，而非破壁　有细胞结构的
药材，无论活性成分是否难溶，微粉化后均有利于其

活性成分的溶出，均宜进行超微粉碎。同样，有细胞

结构的药材过度粉碎后也会因聚集而导致溶出度下

降，因此也存在最适宜粒度问题，如红花、三七、当

归、骨碎补等活性成分易溶、有细胞结构的中药材超

微粉碎粒度分别宜控制在６５μｍ、６３μｍ、３０μｍ和
６３μｍ，活性成分难溶、有细胞结构的大黄粉碎程度
宜控制在３４μｍ。

研究发现，对于具有细胞结构的药材只需打开

细胞间的紧密连接即可，而非破壁。长期以来，一直

认为破壁是中药材超微粉碎的根本目的，即认为超

微粉碎的程度应以破壁率为标准，但本课题组在研

究中发现破壁率不能作为超微粉碎程度的标准，原

因如下。

理论依据：细胞壁的功能是维持细胞的形态，不

是控制物质的进出，是全透性结构，因此细胞壁对细

胞内成分的溶出影响有限。

实践依据：显微镜下测得红花细胞的平均直径

为１６３μｍ，细胞破壁率按以下公式计算：
η＝１－（１－１／ｎ）３

式中ｎ为粉末粒径（Ｄ９０）比细胞直径，若 ｎ≤１
则η＝１００％。实验测得红花细粉（１１１３μｍ）、微粉
Ⅰ（６５４μｍ）、微粉Ⅱ（２９４μｍ）和微粉Ⅲ（１５２
μｍ）的破壁率分别为 ３７８％、５７９％、９１６％和
１００％。采用ＳＰＳＳ１１５软件对４种红花粉体中羟基
红花黄色素Ａ（ＨＳＹＡ）的溶出数据进行比较，结果表
明ＨＳＹＡ溶出速率为：微粉Ⅰ≈微粉Ⅱ ＞微粉Ⅲ ＞
细粉，红花微粉Ⅰ与微粉Ⅱ中 ＨＳＹＡ的溶出百分率
差异无统计学意义（Ｐ＝０５８７），其他各红花粉体之
间比较ＨＳＹＡ的溶出百分率差异都具有统计学意义
（Ｐ＝００００），可见破壁率为５７９％和９１６％的红花
微粉Ⅰ与微粉Ⅱ中活性成分的溶出无统计学意义。

实验结果表明增加ＨＳＹＡ溶出的必要条件只需
要打开细胞间的紧密连接即可，无需破壁。结果还

表明破壁率和溶出无必然联系，因此，破壁率不能作

为具有细胞结构中药材超微粉碎程度的标准。

１５　超微粉碎对中药粉体体内、外稳定性的影
响［２６－２７］　从稳定性角度看，一般认为药物经超微粉
碎后粒度减小，粒子表面会更加容易吸附水、空气和

带有电荷，从而增加存放难度，使其稳定性变差。但

本课题组对七厘散超微粉及七厘散细粉进行体内、

外稳定性研究发现：在高湿环境下，七厘散超微粉中

血竭素含量及溶出稳定性均与七厘散细粉相当，

ＨＳＹＡ含量稳定性及溶出总量较七厘散细粉差；在
高温环境中，七厘散超微粉中血竭素含量、ＨＳＹＡ含
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量及溶出稳定性均优于七厘散细粉，但血竭素溶出

稳定性较七厘散细粉差；光照条件下七厘散超微粉

中血竭素溶出稳定性优于七厘散细粉，血竭素含量

稳定性、ＨＳＹＡ含量及溶出稳定性与七厘散细粉相
当。血竭素在人工胃液及人工肠液中稳定，粉碎程

度对其稳定性无影响；２种粉体中 ＨＳＹＡ在肠液中
稳定，在胃液中不稳定，且ＨＳＹＡ在七厘散微粉中比
七厘散细粉中降解更慢。以上结果表明，在某些环

境下，如光照条件、人工胃液中，超微粉碎不仅没有

加剧粉体中有效成分的物理或化学不稳定性，并且

对粉体的稳定性具有一定保护作用。

２　中药材超微粉碎的一般性原则
根据研究结果，总结形成了超微粉碎的一般性

原则，为超微粉碎技术在中药制药工艺中的应用提

供指导。

超微粉碎一般流程为：采用普通粉碎机将其粉

碎至细粉，再将其投入到超微粉碎机中粉碎至所需

粒度。

单独粉碎：脆性大的药材如单独使用可以进行

单独粉碎，如血竭、红花、儿茶、三七、骨碎补、当归、

大黄，但冰片等挥发性药材需低温粉碎以减少其有

效成分的挥发。

混合粉碎：对乳香、没药等黏性大、熔点低、易形

成低共熔混合物的药材，如单独使用，可选用微晶纤

维素等脆性辅料进行粉碎；如复方使用，则可与易粉

碎的纤维性、淀粉性药材混合，利用串料粉碎原理，

制备混合粉碎超微粉体。同时发现，用易溶成分与

难溶成分混合超微粉碎有利于其中难溶性成分的溶

出，其可能原因是易溶成分附着于难溶性成分表面，

对难溶成分可能具有表面改性的作用。

３　确定超微粉碎的适用范围，减小中药材超微粉碎
的盲目性

首先，研究了超微粉碎对粉体溶出度的影响，溶

出度评判指标的研究结果表明超微粉碎技术的适用

范围为：活性成分易溶、无细胞结构药材无需超微粉

碎；活性成分难溶、无细胞结构药材的及有细胞结构

的药材，微粉化后均有利于其活性成分的溶出，因而

均可采用超微粉碎技术。其次，研究了超微粉碎对

粉体的制剂学性质流动性、吸湿性和理化稳定性的

影响，研究结果表明除流动性与粉体粒度成负相关、

不利于粉体的后续加工外，粉体的吸湿性和理化性

质的稳定性等性质与粉体粒度的关系极为复杂，并

不因粉碎程度加大而朝向不利的方向发展，考虑到

流动性可通过改变机械装置的结构得以改善，这些

研究结果均支持超微粉碎技术在中药工艺中的推广

应用。

４　存在的问题与思考
超微粉碎技术在降低药物粒度、提高药物比表

面积的同时也引入了新的问题，如超微粉体容易团

聚、提取过程中的分散和糊化问题、复方制剂适合的

粉碎粒径、临床剂量调整规律、超微制剂安全性评价

等，这些共性问题也亟待解决。并且超微制剂研究

缺乏统一的指导标准，应加强超微粉碎研究规范化

研究，促进超微粉碎在中药行业得到更广泛的应用。
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体材料、制备方法等方面产生的问题，中药载药纳米

粒的研究与应用尚处于起步阶段，存在不少亟待解

决的问题：１）目前报道研究的中药纳米粒制剂多为
单一中药有效成分，或有效成分与化药的复方制剂，

真正以中药复方协同作用的药物制剂很少，多数制

剂停留在实验室研制阶段。２）纳米粒制剂的释放存
在突释现象，药物突释通常是由于药物未包封在载

体内部，而是吸附在粒子表面，微粒载药量越大，突

释越强且释药越快，对于中药纳米粒来说，药物释药

快慢与作用靶点、疗效发挥有着更为密切的关系，因

此需要对中药纳米粒的释放行为进行考察。随着纳

米药物载体理论、技术的不断完善，在中医用药理论

指导下，研究开发安全、可控、稳定、有效的现代中药

纳米粒制剂对改变目前中药制剂低水平重复研究现

象，提高整个中药制药行业的科技水平有重要意义。
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Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，２０１０，２０３：６２０－６２５．

［２０］赵国巍，王春柳，曹运朝，等．大黄细粉和超微粉的理化性质比

较［Ｊ］．中国医院药学杂志，２０１２，３２（１６）：１４５２－１４５５．

［２１］邱新建，贺凤成，张则平，等．五味子超微粉的含量及溶出度测

定［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，２０１３，１９（２）：６７－７０．

［２２］鞠爱华，周凯，张静，等．蒙药大栀子普通粉与超微粉高效液相

色谱指纹图谱的比较［Ｊ］．中药材，２０１３，３６（７）：１０７２－１０７５．

［２３］ＹａｎｇＬｉａｎｗｅｉ，ＳｕｎＰｅｎｇ，ＧａｉＧｕｏｓｈｅｎｇ，ｅｔａｌ．Ｐｈｙｓｉｃｏｃｈｅｍｉｃａｌｃｈａｒ

ａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆＢａｉｚｈｉｐａｒｔｉｃｌｅｓｂｙｕｌｔｒａｆｉｎｅｐｕｌｖｅｒｉｚａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｉｎｔ．Ｊ．

Ｍｉｎｅｒ，Ｍｅｔａｌｌ．Ｍａｔｅｒ，２０１１，１８：２４７－２５１．

［２４］周昕，谢瑞芳，周端，等．小复方（生晒参、三七、麝香）普通粉与

微粉的溶出度比较［Ｊ］．中成药，２０１０，３２（１）：１４１－１４３．

［２５］张春凤，李凯，杨中林．川续断超微粉与普通粉中川续断皂苷Ⅵ

溶出特性比较研究［Ｊ］．中成药，２０１０，３２（１）：１００－１０２．

［２６］王春柳，赵国巍，廖正根，等．超微粉碎对七厘散稳定性的影响

［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，２０１３，１９（９）：１－５．

［２７］赵国巍，王春柳，廖正根，等．超微粉碎对七厘散中羟基红花黄

色素Ａ的稳定性影响研究［Ｊ］．中成药，２０１３，３５（７）：１４２７－

１４３２．

（２０１５－０２－０２收稿　责任编辑：洪志强）
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