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　 　 ［摘要］ 　目的 　综述近年来中药制剂防潮的策略 ，为质量控制提供依据 。方法 　通过查阅近年来国内外相关文献 ，进行

归纳 、分析和总结 。结果 　中药的提取技术 、辅料的选用及薄膜包衣影响中药制剂的吸湿性 。结论 　中药防潮技术的研究尚

需进一步地深入 。
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Research progress of moisture唱proof technology in preparation of traditional Chi唱
nese medicine
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［Abstract］ 　 Objective 　 This article reviewed the moisture唱proof strategies of Chinese meteria medica preparation to pro唱
vide a basis for quality control of traditional Chinese medicine ．Methods 　 Review ，analyze and summarize through referring to
relevant literatures in recent years ．Results 　 The hygroscopicity of Chinese meteria medica preparation can be influnced by ex 唱
tractive techniques ，auxiliary material and application of film coating ．Conclution 　 Study on techniques of Chinese meteria med唱
ica preparation needs further in唱depth investigation ．
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　 　中药在数千年的医学实践中发挥了极其重要的

作用 ，在防治疾病方面有着化学药品无法替代的价

值 ，随着制剂技术的发展和设备的更新 ，中药制剂发

展前景喜人 。目前 ，绝大多数的中药制剂产品是将

药材进行提取 ，得到浸膏或干燥后的粉末中间体进

行加工而成 。然而 ，这些中间体所含化学成分复杂 ，

如生物碱 、苷类 、挥发油 、糖类 、树脂 、鞣质等［１］
，水分

对其影响很大 ，在高湿度的环境中 ，空气中的水分容

易进入药物内部造成药物吸湿 ，粉体之间相互黏结 、

团聚 ，甚至发生霉变 ，导致物理 、化学和生物稳定性

降低 ，影响药品的质量和疗效［２］
。采用适宜的方法

进行防潮是长期以来中药制剂研究的一大热点

问题 。

1 　吸湿机制

　 　物料在生产或贮存过程中或多或少会从空气中

吸收一定量的水分 ，这种性质即吸湿性 。亲水性成

分的吸湿速度公式为 ：

dWdt ＝ KA（PA － P）
　 　上式中 ，W为吸收水分的固体制剂重量 ；t 为时
间 ；dW／dt 为吸湿速度 ；K 为吸湿速度常数 ；A 为固
体制剂表面积 ；P 为大气中水蒸气压 ；PA 为制剂中
亲水性成分吸水所形成的饱和溶液的蒸气压［３］

。若

PA ＞ P则发生吸湿 ，若 PA ＜ P则发生干燥失水 ，P ＝

PA 则达吸湿平衡 ，吸湿度为零 ，此时 P 所对应的大
气相对湿度 ，称为该固体制剂的临界相对湿度（crit唱
ical relative humidity ，CRH） 。 CRH 值越小 ，越易

吸湿［４］
。一般药物在周围环境湿度低于临界相对湿

度时 ，吸湿量很低并很快达到平衡 ；但在高于临界相

对湿度的条件下 ，药物会大量吸湿直到达饱和 ，有的

甚至因药物易溶而产生液化现象 。目前研究者对于

中药吸湿机制的研究归结起来主要有吸附理论和毛

细管凝结理论 。吸附理论应用最为广泛的 ２个经验

模型 BET 吸附和 GAB 吸附［５］
，在相对湿度 ５％ ～

３５％ 之间的条件下使用具有很好的适用性 ，但不适

合模拟整个相对湿度范围内的吸湿行为 ，当超过这
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个湿度范围时 ，模型的相关性较差 。 GAB 吸附模型
被认为是最广泛应用的模型 ，可以应用于相对湿度

在 ０％ ＜ RH ＜ ５０％ 的广泛范围和大多数物质的吸

湿行为 ，但 GAB模式不适用于高淀粉含量的中药 ，

而且只适用单一固定温度下的 RH 数据 ，在固定温

度下得到的 GAB 公式无法适用不同温度下的数
据 ，难以建立包含温度项目的模式平衡水分吸附量 。

各自的经验模型公式如下 ：

　 　 BET 模型 ：Me ＝ M０ CRH
（１ － RH）［１ ＋ （C － １）RH］

　 　 GAB模型 ：Me＝ M０CK（RH）
（１ －KRH）［１ ＋ （C －１）KRH］

　 　其中 RH 为环境中的相对湿度 ，C 、K 均为模型
能量常数 ，M０为表面水分子单层覆盖值 ，不同物质

表面极性基团的种类和数目是不同的 ，所以吸附的

单分子层水分的数量也就不一样［６ ，７］
。由以上半经

验模型公式 ，可以得出这样的结论 ：①如果中药中的

极性基团多且极性强 ，则由于化学吸附的水分子多 ，

即其吸附的单分子水层量越多 ，即越大则平衡吸湿

量水分也多 。 ②在一定温度下 ，如果环境的相对湿

度 RH 增高 ，中药吸湿量也增大 。 ③ 在相同湿度

下 ，环境温度下降时 ，吸附的水分增加 ，吸湿量越大 。

值得一提的是 ，这些吸附模型都是在特定的条件下

才成立 ，没有考虑表面的不均匀性 ，同一层上吸附分

子之间的相互作用力 ，以及压力很高时多孔性吸附

剂因吸附多分子层而使孔径变细后可能发生的毛细

管凝聚作用等因素 ，因而在应用推广上有局限性 。

　 　毛细管凝结理论认为 ，中药吸湿性很大一部分

来自于水蒸气在毛细管中的凝结［８］
。毛细管凝结现

象是指被吸附的水蒸气在多孔性的吸附剂孔隙中凝

结为液体的现象 。 Kelvin 对微小液滴的饱和蒸气
压研究得出

ln PrP０

＝
２σM
ρRTr

　 　上式表明 ，液体的饱和蒸气压（Pr ）与其液面的
曲率半径（r）有关 ，在毛细管内液体的饱和蒸气压

Pr将恒低于平面液体的饱和蒸气压 P０ ，所以对平面

液体尚未达到饱和的蒸气 ，而对毛细管内呈凹面的

液体可能已达到饱和 ，凡是半径小于 r的微孔 ，水蒸

气都可在其中凝结 。 当蒸气压逐渐增加 ，较大的微

孔也将先后被填满 ，吸附量将随压力增加而迅速增

加 。当毛细管半径大于 １０
－ ４ cm 时 ，其蒸气压与平

面蒸气压差别很小 ，这样的毛细管中不会出现毛细

管凝结现象 ，而当毛细管的直径与分子大小相近时 ，

同样也不会有毛细管凝结现象 。由毛细管吸湿理论

可以得出这样的结论 ：①比较坚实的中药一般不太

容易吸湿 ，但经粉末化后 ，随着粉碎程度增加 ，粉末

粒径减小 ，毛细管的凝结作用增强 ，吸湿性增强 。 ②

在其他条件不变下 ，环境的相对湿度越大 ，毛细管形

成的饱和蒸气压与之形成的差值越大 ，毛细现象越

明显 ，吸湿量越大 。 ③环境的相对湿度一定时 ，毛细

管内凝结水的量将随温度升高而减少 。

2 　防潮工艺

2 ．1 　 优化提取与精制工艺对中药制剂防潮的影

响 　由于中药成分复杂 ，传统的提取工艺如回流法 、

煎煮法 、浸渍法提取成分的目标不明确 ，得到的提取

物杂质含量多 ，吸湿性强［９］
。近年来 ，采用先进的精

制工艺可从源头上有效控制和降低提取物（浸膏）的

吸湿性 。

2 ．1 ．1 　水提醇沉法 　 水提醇沉法通过水和不同浓

度的乙醇交替处理 ，适用于既溶于水又溶于醇的物

质 ，保留中药的有效成分如生物碱 、苷类 、氨基酸 、有

机酸等 ，经醇处理后的中药浸膏可除去粘液质 、树

胶 、果胶 、鞣质 、多糖 、蛋白质等亲水性成分 ，从而有

效防止吸湿 。

2 ．1 ．2 　大孔树脂吸附法 　 大孔吸附树脂是一类不

含交换基团而有大孔结构的高分子吸附树脂 ，具有

良好的大孔网状和比表面积 ，该技术应用于中药生

产中 ，能同时完成除杂和浓缩两道工序 ，所得提取物

体积小 ，不易吸湿 ，尤其适用于颗粒剂 、胶囊剂和片

剂的提取纯化工艺［１０］
。张吉祥等［１１］采用 FL唱２ 大

孔吸附树脂对山楂总黄酮分离纯化 ，山楂总黄酮的

得率为 ４ ．７８％ ，产品纯度达到 ６８ ．７１％ ，大大降低了

中药浸膏的吸湿性 。

2 ．1 ．3 　絮凝沉淀法 　即吸附澄清技术 ，对不稳定的

胶体溶液或混悬液进行处理 ，使之澄清 。吸附澄清

剂可保留绝大多数有效的高分子物质 ，如多糖等 ，并

利用高分子天然清水胶体对疏水胶体的保护作用 ，

提高制剂的稳定性及澄明度 。英锡相等［１２］进行了

心安胶囊工艺改进及山楂叶总黄酮含量测定的研

究 ，原工艺采用醇提法 ，结果吸潮严重 ，采用水提加

ZTC１ ＋ １澄清剂法 ，产品的吸潮性大大降低 。

　 　此外 ，已报道能有效改善中药吸湿性的精制工

艺还有高速离心法 、沉降分离法 、膜分离技术 、冷冻

水沉法等［１３］
。

2 ．2 　辅料选择对中药制剂防潮的影响 　 辅料是中

药制剂处方的重要组成部分 ，选择哪种辅料及用量

的多少关乎制剂的稳定性 。 Elder 提出的经典吸湿
假说 ，即水溶性药物混合物的临界相对湿度（CRH）

等于各成分 CRH 的乘积 ，而与各成分的量无关［１４］
。
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因此 ，在中药提取物中加入不易吸湿的辅料可以有

效降低制剂的吸湿 ，提高防潮性能 。

　 　李小芳等［１５］以吸湿严重且应用较为广泛的黄

芪多糖为模型药物 ，将黄芪多糖粉末与 １０种常用的

辅料配伍 ，在相对湿度 ７５％ 的条件下放置 ７ d ，绘制

吸湿曲线 ，结果表明 １０种辅料的吸湿性大小为甘露

醇 ＝ CaHPO４ · H２ O ＜ 乳糖 ＜ β唱CD ＜ HPMC ＜

MCC ＜微粉硅胶 ＜ 糊精 ＜ CMC唱Na ，而综合吸湿性

和成型性 ，以乳糖和 MCC与多糖 １ ∶ １配比防潮效

果最好 。刑捷等［１６］对精制冠心颗粒的防潮辅料进

行了考察 ，结果发现 ，往浸膏粉中加入不同的辅料其

吸湿率均有不同程度的下降 ，其中可溶性淀粉 、微晶

纤维素 、滑石粉 、液体石蜡的防潮效果较好 ，吸湿率

大小为可溶性淀粉 ＞液体石蜡 ＞微晶纤维素 ＞滑石

粉 ，但液体石蜡可以使颗粒变黑 ，不宜采用 。张朝绅

等［１７］对复方山楂颗粒的防潮工艺进行了考察 ，最终

确定了以磷酸氢钙 、淀粉 、糊精以 ６ ∶ １ ∶ １混合作为

填充剂 ，以 ５％ 聚乙烯吡咯烷酮乙醇液为润湿剂 ，颗

粒的吸湿性较低 ，可以满足制剂生产需要 。 罗世

江［１８］比较了不同辅料对中药浸膏制剂的防潮效果 ，

通过将黄芪提取物形成的全浸膏与乳糖 、可溶性淀

粉 、微晶纤维素 、磷酸钙 、磷酸氢钙 、磷酸二氢钙等 ，

按原料药与 ７％ 的辅料混合 ，在恒定湿度下放置

３６ h ，观察放置过程中几个时间点各种辅料的吸湿

率 。结果发现乳糖作为辅料其吸湿性最低 ，防潮效

果最好 ，其次是可溶性淀粉 ，磷酸钙等无机盐和微晶

纤维素的吸湿性差不多 。乳糖和可溶性淀粉虽然防

潮效果较佳 ，但它们吸湿后对药物的外观形态改变

较大 ，吸收的水分易扩散到有效药物成分中去 ，故其

综合防潮效果受到一定影响 ，与微晶纤维素和无机

盐相比各有优缺点 ，实际应用中可灵活应用 。

2 ．3 　薄膜包衣对中药制剂防潮的影响 　早期对于

中药制剂防潮主要用包糖衣 ，然而这一技术存在诸

多问题 ，如包衣过程复杂 、工作量大 、耗费时间长 ，且

约占总质量 ３０％ ～ ５０％ 的蔗糖和滑石粉等辅料会

对人体健康造成威胁 ，尤其是糖尿病患者及老年患

者 。此外 ，糖衣片的稳定性也较差 。薄膜包衣技术

是 ２０世纪 ５０年代发展起来的制剂技术 ，高分子化

合物在适当的溶媒及温和的加工条件下 ，通过喷雾

方法均匀地喷于物芯表面 ，形成数微米厚的塑性高

分子材料薄膜层 。在包衣的过程中 ，当物芯在包衣

设备中转动时 ，包衣液同时以细小的液滴被喷出到

达物芯表面 ，通过接触 、铺展 、液滴间的相互接合 ，溶

剂挥发 ，高分子成膜材料形成致密衣膜 。在此过程

中 ，既存在溶剂向物芯的渗透 ，也有溶剂的蒸发 ，当

溶剂的蒸发量恒定 ，且与喷入量相等时 ，包衣过程达

到平衡［１９］
。薄膜包衣技术广泛地应用于片剂 、颗粒

剂 、丸剂 、浸膏剂 、药物粉末 、胶囊剂等固体及半固体

制剂 ，除具有包衣时间短 、增重小 、毒性小 、能达到缓

控释要求外 ，还具有很好的防潮效果 。因此 ，将薄膜

包衣技术用于中药制剂的防潮具有很好的发展前

景 。常用包衣材料有羟丙甲纤维素（HPMC） 、乙基
纤维素（EC） 、聚乙烯醇（PVA ） 、聚乙二醇（PEG）及

丙烯酸树脂等 。中药浸膏片或活性成分容易吸湿 ，

对防潮要求较高 ，普通 HPMC 包衣粉不能满足片
芯防潮的需求 ，只能通过增加防潮袋来保证片芯的

稳定性 。采用合适的 PVA 包衣材料有助于提高片
芯稳定性 ，阻隔湿气向片芯的迁移 。欧巴代（AMB）
２００系列以及采用高含量的 PVA 为成膜材料 ，可以

将渗入药品内包装的水汽束缚在包衣膜中 ，防止水

汽直接向片芯的迁移 ，提高药品的物理和化学稳定

性 。 AMB 在中药浸膏片上已经应用多年 ，显示出

了杰出的防潮性能 。佛山德众制药厂采用 ８０ 系列

防潮型 AMB生产的维 C 银翘片 ，有效期可以达到

３ 年 。 AMB２００ 系列是最新上市的高效防潮型薄膜
包衣产品 ，与 AMB 相比 ，能够提高 ３０％ 的防潮性

能和将近一倍的包衣效率 。

　 　刘少波等以 Ⅳ 号丙烯酸树脂进行防潮包衣研

究 ，结果表明 Ⅳ号丙烯酸树脂包衣可较长时间抵御

湿热的影响 ，有利于药物的稳定 ，减少药物贮存期吸

湿引起的发霉黏连和糖结晶析出等质量问题［２０］
。

刘利根等［２１］进行了吞服型双黄连颗粒剂的研制 ，采

用 HPMC包衣制备的颗粒剂 ，不仅掩盖了苦味 ，易

于吞服而且具有优越的防潮性能 ，利于中药稳定性

的提高 。张霄翔等［２２］考察不同包衣材料 HPMC 、

EC 、PR包衣对中药颗粒吸湿性的影响 ，以包衣颗粒

吸湿下降百分率以及包衣颗粒中有效成分的溶出度

为评价指标 ，通过正交试验 ，筛选最佳包衣方法 、包

衣材料及其用量 。结果显示混合膜与复膜组合包衣

（颗粒吸湿率下降 ３５ ．３９％ ）的防潮效果比单一材料

包衣（吸湿率下降 ≤ ２１ ．８２％ ） 、复膜包衣（吸湿率下

降 ３０ ．２８％ ）或混合膜包衣（吸湿率下降 ３１ ．３７％ ）

好 。通过反复试验降低了复方芦荟颗粒吸湿率 ，且

不影响成分的溶出 ，从而提高了复方芦荟胶囊的稳

定性 ，有利于该制剂生产 、储存 。

3 　小结

　 　中药制剂的防潮对药品的质量和稳定至关重

要 ，关系到药材的提取工艺 、辅料的选用 、包衣膜的
（下转第 ７１页）
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致 ，进样 ，测定峰面积 ，计算含量 。 结果分别为

１ ２１３ ．６４ 、１ ２７４ ．５６ 、１ ２２３ ．４４ 、１ ２０４ ．３０ μg／ml ，表
明用 ５０％ 甲醇作为溶媒的样品芍药苷峰面积最大 ，

故选用 ５０％ 甲醇作为溶媒 。

　 　本实验首次建立了反相高效液相色谱法测定祛

斑口服液中芍药苷含量的方法 ，方法简单快速 ，准确

可靠 ，稳定性和重现性好 ，可行性强 ，可用于祛斑口

服液中芍药苷含量的检测 ，能够有效控制其质量 ；同

时完善了祛斑口服液中主要药材的薄层色谱鉴别 ，

为评价和控制祛斑口服液的质量提供了科学依据 。

【参考文献】

［１］ 　 国家药典委员会 ．中华人民共和国药典 ２０１０ 年版 ，一部 ［S］ ．

北京 ：中国医药科技出版社 ，２０１０ ：１２８２ ，１０５０ ，５０５ ，５４６ ，６０６ ，

６６７ ，６７０ ，６８３ ，７５９ ，９４１ ，９６７ ，１０５０ ，１１７８ ．

［２］ 　 唐 　 亮 ，刘皈阳 ，李 　 翔 ．正骨消肿口服液质量标准研究［J］ ．

解放军药学学报 ，２０１２ ，２８（５） ：４２３唱４２５ ．

［３］ 　 彭 　 洁 ，许汉香 ，党安琪 ，等 ．血脉舒通口服液质量标准［J］ ．中

国医院药学杂志 ，２００４ ，２４（１２） ：７８１唱７８２ ．

［４］ 　 毕晓黎 ，彭丽诗 ，李素梅 ．香芍疏肝口服液质量标准研究［J］ ．

江西中医药大学学报 ，２０１４ ，２６（２） ：５５唱５７ ．

［５］ 　 张云龙 ，周迎新 ．人参养荣口服液质量标准的研究［J］ ．中国药

学杂志 ，１９９６ ，３１（１２） ：７１４唱７１６ ．

［６］ 　 丁以华 ，谢升阳 ，丁 　 汀 ．高效液相色谱法测定妇康宝口服液

中芍药苷的含量 ［J］ ．中国医院药学杂志 ，２００７ ，２７ （５ ） ：６９７唱

６９８ ．

［７］ 　 王丽丽 ，张 　 宁 ．高效液相色谱法测定丹芪和肝口服液中芍药

苷的含量［J］ ．中国药学杂志 ，２００４ ，３９（１） ：６５ ．

［８］ 　 吴绍敏 ，杨红艳 ．高效液相色谱法测定赤芍合剂中芍药苷含量

［J］ ．中国药业 ，２０１１ ，２０（３） ：２０唱２１ ．

［９］ 　 陈 　 昕 ，陆兔林 ，毛春芹 ．高效液相色谱法测定安心口服液中

芍药苷的含量［J］ ．时珍国医国药 ，２００９ ，２０（２） ：４４８唱４４９ ．

［１０］ 　 傅应华 ，杜 　 静 ．反相高效液相色谱法测定健胃灵口服液中芍

药苷的含量［J］ ．药物分析杂志 ．２００６ ，２６（１１） ：１６７１唱１６７３ ．

［１１］ 　 鲍邢杰 ，宿树兰 ．对枟中国药典枠２０１０ 版一部中白芍中芍药苷

含量测定方法的探讨［J］ ．时珍国医国药 ，２０１２ ，２３ （５ ） ：１３０９唱

１３１０ ．

［１２］ 　 焦少珍 ，韩凤梅 ，陈 　 勇 ．RP唱HPLC 法同时测定加味逍遥口
服液中栀子苷 、芍药苷和丹皮酚的含量［J］ ．湖北大学学报（自

然科学版） ，２００７ ，２９（２） ：１９６唱１９８ ．

［收稿日期］ 　 ２０１４唱１１唱３０ 　 ［修回日期］ 　 ２０１５唱０３唱１７

［本文编辑］ 　 顾文华

（上接第 １８页）

选用等一系列问题 。防潮也不应该仅仅考虑从制剂

中的某一步或者某几步入手 ，而应该全面考察 ，从药

材前处理开始着手直至最后包装 、贮存 ，把整个环节

都有效地结合起来 ，从根本上防止中药制剂吸湿 ，随

着中药制剂中新剂型 、新技术的采用 ，相信中药制剂

的吸湿现象会得很大改善 。
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