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瘀毒清丸是我院研发的院内中药制剂，原方由白花

蛇舌草、半枝莲、黄芩、熟大黄、土鳖虫、苦杏仁、赤芍等

１４味中药组方，具有活血破瘀、清热解毒、滋阴养血功
效，主要用于治疗瘀毒内结之症，疗效好，安全性高犤１犦。

该丸的生产工艺要求对部分药材进行干燥、粉碎，剩余

药材进行二次提取，浓缩成浸膏，浸膏与粉碎后的药粉

混合，烘干，粉碎，过１００目筛，制得干膏粉，用于制丸。
瘀毒清丸大部分药材纤维含量高，出膏率低，制得的干

膏粉遇水黏性差，不加黏性辅料的情况下制得的软材黏

性差，塑制法制丸时丸条易断裂，制得的丸多不规则，导

致合格丸的收得率低，且严重影响生产效率，故不适合

纯干膏粉制丸，需添加一定量增强黏性的辅料（如糊精、

淀粉、炼蜜等）。但每种黏合剂都有自身的优缺点，实际

生产过程中，添加单一品种的黏性辅料难以达到理想

的制丸效果，常需使用多种黏性辅料。瘀毒清丸制作

时加入黏性辅料的品种（糊精、淀粉、炼蜜）及数量无

统一标准，全凭制丸人员的经验判断，故无法确保不同

批次瘀毒清丸的外观、性状等一致，生产效率不稳定。因

此，本研究中以糊精、淀粉、炼蜜３种黏性辅料的添加量
为考察因素，以制丸时间、合格丸收得率作为评价指标，

采用 Ｌ９（３４）正交试验法优选瘀毒清丸的制丸工艺。现报
道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器

ＣＨＪ－２００Ｃ型槽型混合机，ＹＵＪ－１７Ｂ型高效全自
动制丸机，ＧＨＬ－２－２６型双层炼药机，ＳＷＬ－５型螺旋选
丸机，均购于甘肃天水华圆制药设备科技有限责任公司；

ＣＴ－Ｃ－Ⅱ型热风循环烘箱（常州永邦干燥机械有限公
司）；国家标准检验筛（浙江上虞道墟五四仪器纱筛厂）。

１．２ 试药

白花蛇舌草（批号为 ２００３００１，产地为湖南），半枝
莲（批号为 ２００３００１，产地为湖南），黄芩（批号为
２００２００１，产地为河北），苦杏仁（批号为 ２００２００１，产地
为河北），熟大黄（批号为 １９０３００１，产地为四川），土鳖
虫（批号为 ２００２００１，产地为河南），赤芍（批号为
１９１２００１，产地为内蒙古），蜂蜜（批号为 ２００１００１，产地
为广东），均购于岭南中药饮片有限公司；糊精（批号为

２００４０３），淀粉（批号为 １９１２０６），均购于东莞东岳葡萄
糖厂有限公司；乙醇（广东省广宁县顺宁葡萄糖药业有

限公司，批号为２０２００４０１）。

瘀毒清丸制丸工艺优选

钟文嘉

（广州中医药大学第一附属医院，广东 广州 ５１０４０５）
摘要：目的 优选瘀毒清丸的制丸工艺。方法 以炼蜜、淀粉、糊精的添加量为考察因素，以制丸时间和合格丸收得率为评价指标，采用

Ｌ９（３４）正交试验法优选制丸工艺。结果 对制丸时间和合格丸收得率的影响大小顺序为炼蜜 ＞糊精＞淀粉，炼蜜、糊精对合格丸收得率
影响显著牗Ｐ＜０．０５牘，淀粉对合格丸收得率的影响不显著牗Ｐ＞０．０５牘。优选的最佳制丸工艺为炼蜜和糊精添加量均为１５％。结论 该工

艺可操作性强，可有效提高瘀毒清丸制备的效率和合格丸收得率。
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１
１
１
２
２
２
３
３
３
９．２７
８．６０
７．６０
１．６７
９５．００
９６．３０
９８．０３
３．０３

１
２
３
１
２
３
１
２
３
８．６０
８．４７
８．４０
０．２０
９６．００
９６．６３
９６．７０
０．７０

１
２
３
２
３
１
３
１
２
９．１３
８．６０
７．７３
１．４０
９５．２７
９６．３３
９７．７３
２．４７

１
２
３
３
１
２
２
３
１
８．５７
８．４３
８．４７
０．１３
９６．２７
９６．４７
９６．６０
０．３３

制丸时间（ｍｉｎ）

１０．１０
９．３０
８．４０
８．８０
７．９０
９．１０
６．９０
８．２０
７．７０

收得率（％）

９３．２０
９５．１０
９６．７０
９５．９０
９７．６０
９５．４０
９８．９０
９７．２０
９８．００

表１ Ｌ９牗３４牘正交试验因素水平表（％）
Ｔａｂ．１ ＴｈｅｆａｃｔｏｒｌｅｖｅｌｓｏｆｔｈｅＬ９（３４）ｏｒｔｈｏｇｏｎａｌｔｅｓｔ（％）

水平

１
２
３

因素 Ａ
５
１０
１５

因素Ｂ
５
１０
１５

因素 Ｃ
５
１０
１５

２ 方法与结果

２．１ 制备工艺

将黄芩、白花蛇舌草、熟大黄、赤芍、土鳖虫等１０味
药材置热风循环烘箱干燥（干燥温度为 ６０～８０℃），粉
碎，过筛备用，得混合药材粉牗①牘；生地黄、苦杏仁、半枝
莲等４味药材二次提取，合并煎液，浓缩成浸膏牗②牘，浸
膏相对密度控制在 １．０８～１．１５。将①和②投料至槽型
混合机中混匀，装盘置热风循环烘箱中干燥牗干燥温度
为６０～８０℃牘，干燥至含水量低于１２％后粉碎，过１００目
筛，制得干膏粉，上述工艺由我院制剂中心提取、粉碎生

产组完成。蜂蜜过筛去杂质，炼至呈浅红色、含水量为

１４％ ～１６％的中蜜 犤２－４犦。将干膏粉分成若干份，每份

１０ｋｇ，每份干膏粉按试验设计方案加入若干黏合剂，通
过槽型混合机搅拌均匀，加入适量水炼制软材，炼药机

二次炼制软材，炼制好的软材通过制丸机切割制丸，根

据其黏度调节好乙醇的流速，保证切割后不粘连。制得

的丸剂采用间歇热风循环干燥法犤５－６犦干燥（干燥温度为

６０～８０℃），干燥至含水量为 ２％～６％（内控标准），检
验筛选丸（直径为 ３．５ｍｍ），称定质量，以公式犤收得
率牗％牘＝合格丸质量 ／干燥后丸的总质量 ×１００％犦计
算合格丸收得率。具体生产流程见图１。

２．２ 正交试验因素水平设计

以黏性辅料炼蜜添加量（因素 Ａ）、淀粉添加量
（因素 Ｂ）、糊精添加量（因素 Ｃ）为考察因素，每个因
素设计 ３个水平。因素水平见表 １。
２．３ 正交试验及方差分析结果

按表 １设计方案添加黏性辅料，依照制备工艺制

丸，并计算合格丸收得率。为了确保制丸时间的准确性，

每个试验序号进行３次试验，３次结果取平均值作为制
丸时间。采用 Ｌ９（３４）正交试验法犤７－１３犦进行试验，选取制

丸时间、合格丸收得率作为评价指标，根据炼蜜、淀粉、

糊精添加量３个因素的不同水平制订出试验方案，采用
ＳＰＳＳ１９．０统计学软件分析，Ｐ＜０．０５为差异有统计学
意义。结果见表 ２。可见，３个因素对制丸时间、收得
率的影响程度大小为 Ａ＞Ｃ＞Ｂ，即最佳工艺为 Ａ３Ｃ３Ｂ３。
由表３可知，炼蜜、糊精对制丸时间、收得率的影响显著
牗Ｐ＜０．０５牘，淀粉则不显著牗Ｐ＞０．０５牘。考虑到淀粉的影响
较小，将工艺Ａ３Ｃ３Ｂ３和工艺Ａ３Ｃ３进行比较。

２．４ 最佳工艺验证试验

为验证工艺 Ａ３Ｃ３Ｂ３和 Ａ３Ｃ３的可行性，按 ２．３项下
方法重复试验３次。结果见表４。可见，Ａ３Ｃ３工艺的制丸
时间、合格丸收得率与 Ａ３Ｃ３Ｂ３相当。从经济性、药效等
角度综合分析，剔除影响较小的淀粉，得到最佳组合

Ａ３Ｃ３，即添加１５％炼蜜和１５％糊精，减少了单独添加炼
蜜导致的丸易受潮粘连的情况，也解决了单独添加糊精

导致的丸成型性较差的情况，又减少了不必要的辅料加

评价指标
序号 因素Ａ 因素 Ｂ 因素Ｃ 因素 Ｄ

表２ Ｌ９（３４）正交试验设计与结果
Ｔａｂ．２ ＴｈｅｄｅｓｉｇｎａｎｄｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｈｅＬ９（３４）ｏｒｔｈｏｇｏｎａｌｔｅｓｔ
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生地黄、苦杏仁、半枝莲等４味药材二次提取，合并煎液，浓缩成浸膏

牗②牘，浸膏相对密度为１．０８～１．１５

黄芩、熟大黄、赤芍、土鳖虫等 １０味药材粉
碎得混合药材粉牗①牘，与浸膏牗②牘混合、
干燥、粉碎、过１００目筛，备用

干膏粉

炼药机二次炼制

黏性适中的软材

制丸机制丸（直径为３．５ｍｍ）

选丸，称定质量

间歇热风循环干燥（干燥至含水量为２％～６％）

加适量黏合剂（淀粉、糊精、炼蜜）置槽型

混合机炼药搅拌均匀，加水炼制软材

图１ 瘀毒清丸生产流程

Ｆｉｇ．１ ＰｒｏｄｕｃｔｉｏｎｐｒｏｃｅｓｓｏｆＹｕｄｕｑｉｎｇＰｉｌｌｓ



３３

ＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０２１年１０月５日 第３０卷第１９期
Ｖｏｌ．３０牞Ｎｏ．１９牞Ｏｃｔｏｂｅｒ５牞２０２１

离差平方和 自由度 均方 Ｆ值 Ｐ值

因素 Ａ
因素 Ｂ
因素 Ｃ
误差

ａ
４．２２２
０．０６２
２．９９６
０．０２９

ｂ
１３．８９６
０．８９６
９．１８２
０．１６９

ａ
２
２
２
２

ｂ
２
２
２
２

ａ
２．１１１
０．０３１
１．４９８
０．０１４

ｂ
６．９４８
０．４４８
４．５９１
０．０８４

ａ
１４６．１５０
２．１５０
１０３．６９０

ｂ
８２．２８０
５．３００
５４．３７０

ａ
０．００７
０．３１７
０．０１０

ｂ
０．０１２
０．１５９
０．０１８

工艺类型

Ａ３Ｃ３Ｂ３

Ａ３Ｃ３

试验号

１
２
３
１
２
３

制丸时间（ｍｉｎ）

６．６０
６．９０
７．００
６．８０
７．００
６．８０

Ｘ

６．８３

６．８７

ＲＳＤ（％）

３．０５

１．６８

合格丸收得率（％）

９８．９０
９８．５０
９９．１０
９８．７０
９９．００
９８．９０

Ｘ

９８．８３

９８．８７

ＲＳＤ（％）

０．３１

０．１５

表３ 制丸时间、合格丸收得率方差分析结果

Ｔａｂ．３ ＲｅｓｕｌｔｓｏｆＡＮＯＶＡ ｏｆｐｅｌｌｅｔｉｚｉｎｇｔｉｍｅａｎｄｙｉｅｌｄｏｆ

ｑｕａｌｉｆｉｅｄｐｉｌｌｓ

注：ａ为制丸时间，ｂ为合格丸收得率。
Ｎｏｔｅ：ａｉｓｔｈｅｐｅｌｌｅｔｉｚｉｎｇｔｉｍｅ，ａｎｄｂｉｓｔｈｅｙｉｅｌｄｏｆｑｕａｌｉｆｉｅｄｐｉｌｌｓ．

方差

来源

表４ Ａ３Ｃ３Ｂ３和Ａ３Ｃ３工艺验证试验结果比较
Ｔａｂ．４ ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｖａｌｉｄａｔｉｏｎｔｅｓｔｓｏｆＡ３Ｃ３Ｂ３ ｐｒｏｃｅｓｓａｎｄ

Ａ３Ｃ３ ｐｒｏｃｅｓｓ

批次

１
２
３

圆整度

圆整

圆整

圆整

粘连、丸条比例

极少

极少

极少

色泽均匀度

颜色均一

颜色均一

颜色均一

表５ 工艺Ａ３Ｃ３制丸感官评价
Ｔａｂ．５ ＳｅｎｓｏｒｙｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｐｉｌｌｓｐｒｅｐａｒｅｄｂｙＡ３Ｃ３ ｐｒｏｃｅｓｓ

入，既节省了辅料的使用量，又保证了药效，符合新时代

中药制剂低碳、环保的理念。

随机抽取工艺 Ａ３Ｃ３制得的丸若干，结合表 ５的感
官评价表，得出工艺 Ａ３Ｃ３制得的丸颜色均一，圆整度
好，粘连等异形丸极少，进一步验证了工艺Ａ３Ｃ３的可操
作性及可行性。

３ 讨论

与传统中药汤剂相比，中药丸剂易于携带、便于服

用，可极大减少用量。不同类型的丸剂有不同疗效，蜜丸

常用于治疗虚劳型患者（如六味地黄丸、理中丸），蜡丸

用于延长药效（如调经蜡丸）。此外，中药丸剂还具有药

效作用缓和持久，毒副作用小，可掩盖药物不良气味，部

分剂型具有速效、生物利用度高（如滴丸）等优点犤１４犦。因

此，中药丸剂的发展能有效推进中医、中药现代化的进

程犤１５犦。但中药丸剂的制备受限于组方中饮片特性，不同

丸剂干膏粉的黏性有所不同，故制丸时需根据干膏粉的

情况添加不同辅料。

工艺改进前，制作时辅料的加入全凭制丸人员的经

验判断，对辅料品种的选择及加入量的多少无统一标

准，有出现不同批次瘀毒清丸的外观、性状不完全一致

的情况，也无法保证生产效率。工艺改善后，确定了黏性

辅料的比例，获得了更高的合格丸收得率，同时缩短了

生产时间，提高了生产效率。试验结果的准确性受多种

因素影响，如生产机器、生产方法及不同生产人员操作

的熟练程度等，本研究中为了避免一些非必要因素的影

响，选择通用的、已熟练掌握的塑制法制丸，试验过程固

定人员操作，可尽可能地减少误差。通过 Ｌ９（３４）正交试
验进行筛选，考虑到淀粉对合格丸收得率的影响较

小，进行了最佳工艺 Ａ３Ｃ３Ｂ３和 Ａ３Ｃ３的可行性试验方
案比较，结果两者的制丸时间、合格丸收得率相当；考

虑到药的疗效、生产成本的控制及新时代低碳、环保的

理念，剔除了影响较小的淀粉的加入，最后得出了最佳

制备工艺Ａ３Ｃ３，并验证了其可行性，为后续规模化生
产垫定了基础。
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