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正交试验法优化丹七活血丸成型性工艺研究

黄志峰，李得堂
（广州中医药大学第一附属医院，广东 广州 ５１０４０５）

摘要：目的 优化丹七活血丸成型性工艺。方法 以丹七活血丸溶散时间为考察指标，采用正交试验法对丸剂制备过程中的干膏粉碎度（Ａ）、
乙醇体积分数（Ｂ）、干燥温度（Ｃ）、干燥时间（Ｄ）４个因素进行工艺优选。结果 丹七活血丸的最佳成型性工艺为干膏粉碎成１００目细粉，用

８０％乙醇塑丸，制成的丸剂在８０℃干燥８ｈ；最佳工艺与传统工艺制备的丸剂的溶散时间差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。结论 该制备工艺

科学合理，丸剂外观完整，溶散时间短，为院内制剂丹七活血丸最佳成型性工艺。
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表１ 正交试验因素水平表

水平

１
２
３

因素Ａ（目）

８０
１００
１２０

因素 Ｂ牗％牘

７０
８０
９０

因素 Ｃ（℃）

６０
７０
８０

因素Ｄ（ｈ）

８
１０
１２

丹七活血丸是我院院内制剂，由三七、党参、丹参、

赤芍等 ８味中药组方，具有益气活血功效，临床用于防
治冠状动脉硬化性心脏病（简称冠心病）、心绞痛、高脂

血症、气短等犤１犦。该丸传统制备方法采用纯化水作为黏

合剂，由于干膏粉粉碎后的细粉吸湿性较强，黏性较大，

采用塑制法易造成黏连，影响外观完整性及其有效成分

的溶出和释放，进而影响疗效。为保证该丸剂外观完整、

溶散时间缩短，制备工艺更科学合理，本研究中选用不

同体积分数的含水乙醇作为黏合剂，使用正交设计试验

法优选丹七活血丸最佳成型性工艺条件。现报道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器
ＣＴ－Ｃ－Ⅱ型热风循环烘箱（常州永邦干燥机械

有限公司）；ＬＦ３－４００型粉碎机（烟台制药机械有限
公司）；ＣＨＪ－２００Ｃ型槽型混合机，ＹＵＪ－１７Ｂ型高效
全自动制丸机，均购自天水华圆制药设备科技有限责

任公司；ＺＢ－１Ｅ型智能崩解仪（天津市天大天发科
技有限公司）。

１．２ 试药
三七（批号为１９０７００１），党参（批号为１９１０００１），丹

参（批号为 １９０８００１），赤芍（批号为 １９０４００１），川芎（批

号为１９０３００１），黄芪（批号为１９０９００１），桑寄生（批号为
１９０６００１），郁金（批号为 １９０９００１），均由广州市岭南中
药饮片有限公司提供。

２ 方法与结果

２．１ 因素水平设计
取处方量黄芪、郁金、桑寄生和赤芍，加水煎煮 ２

次，合并２次煎液，滤过，滤液浓缩成稠膏；其余４味，干
燥并粉碎过筛；将稠膏与药粉混合均匀，干燥粉碎，加入

黏合剂塑丸，干燥选丸即得。该丸剂溶散时限，按 ２０１５
年版《中国药典（一部）》丸剂溶散时限方法进行测定。通

过正交试验法对可能影响丸剂溶散的因素：干膏的粉碎

度（因素Ａ）、乙醇体积分数牗因素Ｂ牘、干燥温度牗因素Ｃ牘、
干燥时间牗因素 Ｄ牘为考察因素，按 Ｌ９（３４）表进行试验，
并根据实际生产情况，每个因素设 ３个水平犤２－３犦。详见

表１。
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序号

１
２
３
４
５
６
７
８
９
Ｋ１
Ｋ２
Ｋ３
Ｋ′１
Ｋ′２
Ｋ′３
Ｒ

因素Ａ牗目牘

１
１
１
２
２
２
３
３
３

１１７．５
１０５．２
１２８．５
３９．１６７
３５．０６７
４２．８３３
７．７６６

因素 Ｂ牗％牘

１
２
３
１
２
３
１
２
３

１３０．７
１０３．９
１１６．６
４３．５６７
３４．６３３
３８．８６７
８．９３４

因素Ｃ牗℃牘

１
２
３
２
３
１
３
１
２

１２０．８
１１６．７
１１３．７
４０．２６７
３８．９００
３７．９００
２．３６７

因素Ｄ牗ｈ牘

１
２
３
３
１
２
２
３
１

１１６．６
１１８．７
１１５．９
３８．８６７
３９．５６７
３８．６３３
０．９３４

溶散时间（ｍｉｎ）

４４．８
３５．２
３７．５
３９．１
２９．４
３６．７
４６．８
３９．３
４２．４

ＣＴ＝１３７０４．６０

批次

１
２
３
４
５
平均值

传统工艺

４７．５
４６．２
４４．７
５０．９
４３．１
４６．４８

最佳工艺

２８．７
３３．５
３２．９
２９．６
３４．６
３１．８６
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表２ 正交试验方案与结果

表３ 方差分析结果

注：Ｆ０．０５（２，２）＝１９，Ｆ０．０１（２，２）＝９９。

方差来源

ＳＡ
ＳＢ
ＳＣ
ＳＤ
误差ＳＳｅ

离差平方和

９０．５８
１１９．８２
８．４７
１．４２
１．４２

自由度

２
２
２
２
２

均方

４５．２９
５９．９１
４．２４
０．７１

Ｆ值

６３．７９
８４．３８
５．９７
１．００

Ｐ
＜０．０５
＜０．０５
＞０．０５
＞０．０５

本栏目由

国药控股云南有限公司

协 办

表４ 丹七活血丸传统、最佳工艺制备丸剂的溶散时间比较牗ｍｉｎ牘

２．２ 试验方案与结果
以该丸的溶散时间为考察指标，干燥方法按文

献犤４犦采用间歇热风循环干燥法，干燥后该丸剂含水
量均需要符合现行药典标准和院内制剂丸剂内控标

准。详见表２。

以该丸的溶散时间为评定指标，由表 ２中 Ｒ值可
见，各因素对试验结果影响为 Ｂ＞Ａ＞Ｃ＞Ｄ。由表 ３可
见，乙醇体积分数、干膏粉碎度对丸剂溶散时间的

影响差异有统计学意义，而干燥时间、干燥温度对

丸剂溶散时间影响较小。从提高生产效率和节约能效

的角度考虑，将最佳塑制工艺定为 Ａ２Ｂ２Ｃ３Ｄ１，即干膏粉
碎成１００目细粉，用８０％乙醇塑丸，制成的丸剂在８０℃
干燥８ｈ。

２．３ 最佳工艺与传统工艺制备丸剂溶散时间比较
与传统工艺比较，各制备 ５批丸剂，分别测定各批

次 的 溶 散 时

间。经统计学

双总体 ｔ检验
方法处理，丸

剂的溶散时间

差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。详见表４。

３ 讨论

丹七活血丸的溶散时限与制备过程中的诸多因素

相关，干膏粉末过细会影响其粉体中毛细管和孔径数

量，从而影响水分渗透到丸剂内部。中药丸剂干燥过程

中通常伴随着传热和传质，因此，可能存在中药丸剂指

标性成分流失或化学转变的现象，最终导致丸剂干燥后

药效降低或失效犤５犦。选择合理的干燥方法和设备，以及

对干燥工艺参数进行优化可稳定其指标性成分含量犤６犦。

丹七活血丸指标性成分为三七皂苷Ｒ１、人参皂苷Ｒｇ１和人
参皂苷Ｒｂ１，制备时在８０℃干燥８ｈ，其指标性成分含量均
在该制剂内控标准范围。通过正交试验考察，干膏粉碎度

因素为Ａ２＞Ａ１＞Ａ３，用１００目干膏粉塑制的丸粒其溶散时
间最短；干膏粉采用塑制法制丸，直接加水混合搅拌易造

成黏连，不利于丸剂成型，影响丸剂外观形象，改用加入含

水乙醇能有效改善。根据以往经验，塑制法制丸的切丸粒

阶段，缓慢滴入９５％乙醇，有利于丸粒分离，干燥时不易
产生黏连，能降低不合格丸粒的产生。

丹七活血丸为我院治疗冠心病、心绞痛的自制中药

制剂，临床疗效显著，降低该丸剂溶散时限，有利于药物的

吸收，提高疗效。本试验中采用正交试验法优化丹七活血

丸，最佳成型工艺为干膏粉粉碎成１００目细粉、用８０％乙
醇塑丸、制成的丸剂在８０℃干燥８ｈ。本研究结果可为
其工艺优化和质量标准的提高提供科学、合理的依据。
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