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中药超细粉体技木的
月开究进展

口 陈长洲

郭用庄

广东省中医研究所 广州

冯艳妮 广东一方制药有限公司 南海

摘 要 近几年来
,

超细粉体技术在中药行业 中的研究应用 已形成跨学科
、

多行业的协作
,

取得令

人鼓舞的成绩
。

继续深入地开展研究和推广应 用还有若干 问题值得思考和探索
。

关键词 中药 超细粉体技术

超细粉体技术是一 门新兴 的

综合性科学技术
。

世纪 年代

后期 已在 国内多种行业广泛开发

应用
,

至 年代后期中药行业开

始进行探索性研究
。

在 中药现代

化 的呼声 日趋强烈的推动下
,

这

方面 的研究工作及应用 已成为 中

药现代化 的一个热点
。

本文就近

几年来开发研究 的进展作简要 回

顾
,

并就今后深人研究和应用有

关问题做些探讨
。

收稿 日期 一 一

修 回 日期 一 一

近年来
,

政府相关部 门颁布

了有关 中药现代化
、

中药科技政

策
、

中药产业政策
,

相关部门积极

倡导 和大力地支持 中药超细粉体

的研究及推广应用
,

提供了一个

良好氛围
,

促进 了材料科学
、

化学

工程
、

制药工程对这一开发研究

的介人和渗透
,

形成了高校
、

科研

单位
、

中药企业
、

粉碎设备制造

业
、

甚至医院的广泛协作
。

发表的

相关研究报告逐年倍增
,

取得令

人鼓舞的成绩
。

国内已不 同程度地研究 了几

十种单味中药
,

其中以 贵重药材

及补益药材为多
,

主要是植物药
,

其次是动物药
。

对复方品种研究

相对较少
。

研究报告表 明
,

超细粉碎对

中药材 的重要作用在于促进 和提

高中药材 的多种成分 的释放及溶

出
。

蔡光先等
’

,

〕,

对人参
、

西洋

参
、

红参
、

三七超细粉碎
,

采用煎

煮及浸泡提取
,

提取液 中 种药

材 含量均随着粉末粒径减小

呈增高势
。

人参
、

红参
、

三七 种

药材超细粉的水浸出物分别为相

广东省科学技术厅科技计 划项 目 超细粉体在 中药制剂 中的应 用
,

课题 负责人 张孝娟
。

联 系人 陈长洲
,

制药高级工程师
,

从事中药制 研究
。 一 , 一

刘
。
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物
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应饮片的 倍
、

倍
、

倍
。

刘产明等 【” 对不同粉碎三七

体外溶出试验
,

郭学东 ‘ ’对红参

超细粉与普通粉 比较
、

溶

出量都取得相似结果
。

刘云等 【 ’

对民族药独一味的粗粉
、

细粉
、

超

细 粉进 行 比 较
,

提 取 率分别 为
、 、 ,

总芦丁含

量 分别为
、 。

陈光芝等 〕测定葛根超细粉多糖

溶 出 量 为
,

高 于 粗 粉
, 。

唐正平等‘, ,

测定仙茅超细粉仙茅昔含量高于

饮片
。

陈长洲等【 〕测定羚

羊角水溶性蛋 白质的溶 出度
,

在

时 目为 目的

倍
,

时为 倍
。

此外还

有对 山茱英
、

蒲黄
、

当归
、

丹参
、

大

黄
、

决明子
、

蒲公英
、

珍珠
、

炮 山甲

等的研究报道
。

用化学方法研究 了中药超细

粉
,

确证有效成分溶出度的提高
,

进而较为系统地进行药效学和安

全性的评价
,

使超细粉制剂走 向

产品化
。

孙晓燕等 『 〕测定 当归超

细粉溶出参数
。

优

于普通粉
,

两种粉制成微

丸后
,

超细粉
。

仍然

优于普通粉
。

刘莉等 〔’ ’对

川芍超细粉与细粉进行体外溶 出

量及药效作用 比较
,

研究结果 前

者阿 魏酸溶 出量 药材
,

高于后者
,

也高于

醇提方法
、

水提方法 的阿魏酸溶

出量
。

镇痛作用 小鼠热板法 超

细粉强于细粉
、

饮片醇提方法及

水提方法
。

陈长洲等 川 测定天麻

超细粉 通过 目筛 天麻素溶

出参数
。 ,

优于 目
、

目
,

天麻超

细 粉 制 成 颗 粒 后 。 为
,

仍然优于 目
,

、

天麻配方颗粒
,

、

全天麻胶囊
。

肖

丹等 ” 〕测定川贝超细粉 目

生 物 碱 释 放 量
,

比 目高 出
一 。

刘智等 〔” ’对天麻

超细粉
、

普通粉进行药理实验
,

两

者对小 鼠 自主活动均有一定 的抑

制作用
,

前者抑制作用更 明显
,

所

用剂量较低
。

超细粉镇痛作用 热

板法 较明显
,

扭体法两者均有明

显作用
,

但前者剂量较低
。

吕文海

等 川测定水蛙超细粉对小 鼠凝血

时 间及 出血时间
、

小 鼠体 内抗栓

的影 响结果
,

三个药理指标均优

于煎剂及普通散剂
,

其中小 鼠出

血时间差异显著
, 。

按中

国药典规定成人每 日服粉末量

倍超细粉小 鼠灌 胃
,

观察一周
,

一

切正常
,

无死亡
,

表明服用水蛙超

细粉是安全的
。

王实强等 ” ’测 肉桂超细粉中

桂皮醛含量
,

何亚辉等 〔’ ’测定沉

香超细粉挥发油
,

陈新元等 【‘”’测

定厚朴
、

金银花
、

奠本
、

苍术超细

粉的挥发油含量
,

基本接近或略

低于传统饮片
。

总体上气流粉碎

制备超细粉其挥发油损失很少
。

黄芳等
’ ’测马钱子超细粉及普通

粉的药代动力学参数
,

前者达峰

时 间 短 于 后 者
,

体内清除率前者是后

者的 倍
。

这表 明马钱子超细粉

口 服吸收迅速
,

很快达到有效血

药浓度
,

产生药效
,

降低用药量
,

另 一方面加速体内的清除
,

提高

了用药安全性
。

此研究结果对开

发 剧 毒 中药 超 细 粉体 有 启 迪 作

用
。

中药超细粉研究 已拓展 到复

方制剂超细粉体的开发研究
,

其

研究工作更 富有成效
。

据报道 已

采用超细粉体技术制备复方中药

的品种有六味地黄丸
、

二妙丸
、

银

翘解毒汤
、

妇康丸
、

愈风宁心片
、

当归散等
。

前两个品种研究工作

较为系统及深入
。

宋丽丽等 〔’”
研

究六味地黄方有效成分熊果酸及

丹皮酚的溶 出特性
,

超细粉水浸

液熊果酸含量 比细粉高
,

表明超细粉碎后
,

不溶于水的熊

果酸形态发生变化
,

可分散于水

中
。

丹皮酚是水溶性小分子化合

物
,

水浸 出物含量超细粉 比细粉

高 一 。

宁丽丽等
。 ’

进一步进行 了六味地黄方超细粉

药理研究
,

超 细粉与细粉在药代

动力学上有显著差 异
,

前者量效

关系明显
,

清除过程符合二室模

型
,

说 明超 细 粉 在 体 内吸 收 良

好
。

药效学方面也存在较 明显差

异
,

在抗疲劳
、

耐缺氧
、

降糖
、

碳粒

廓清及溶血素生成作用 的等效剂

量超细粉为细粉 的
。

袁红宇

等 川 测定二妙丸超细粉溶出度参

数
。
为 优于普通粉
。

黄芳 ” ’等研究 了二妙丸在

体内吸收
、

分布的结果表明 二妙

丸超细粉小巢碱达峰时间比普通

粉缩短
,

且峰浓度明显增高
,

说明

超细粉更快
、

更多地被吸收
,

同时

消除也较快
。

小梁碱在体 内组织

含量高于普通粉
,

在心
、

肝
、

脾中

匆 乳
。 以 人 。邵 肠 俪

。 成 以
。
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尤甚
。

在超 细粉碎 工 艺 条 件方 面
,

陈长洲等 〔 , 〕考察了影 响产品粒度

分布的工艺因素
,

测取粉碎效率
,

并 对 产 品微 生 物 限 度 进 行 了检

查
。

中药 超 细 粉 体研 究 在 一

年的时间
,

已成为热门课题
,

据报

道 已有几个 中药品种生产采用 了

这一新技术
。

但总体上处于刚刚

起步
,

开发研究前期工作进行较

多
,

从化学角度证明了中药超细

化后提高有效成分溶 出度
,

也有

药效学 比较研究
,

以及工作技术

方面 的研究
,

而规范的临床验证

研究几乎是空 白
,

而这正是药物

研究 的最终 目的
。

这方面 的不足

将影响此项新技术在中药产业富

有成效的应用
。

另一方面 目前研

究较局 限 于 中药饮 片的深加工
,

在西药制剂技术 中
,

对难溶化合

物多采用 超细粉碎技术
,

然后制

成多种剂型
,

如分散片
、

速溶片

等
。

因此可借鉴西药制剂技术
,

开

展对难溶 中药提取物的超细化制

成多种 中药制剂
。

再一方面 中药

饮片超细化用 于 口 服制剂外
,

用

于 口 腔粘膜
、

鼻腔粘膜
、

阴道粘膜

以至皮肤 肚脐 的局部给药也是

符合 中医传统用药方法
,

很值得

探索
。

总之
,

对超细粉碎技术在 中

药制备中的应用要开阔思路
。

随着超细粉碎技术引人 中药

制备
,

研究者开始提出了相关应

用理论及一些概念
,

尽管 尚未取

得共识
,

但可相信有关应用理论

将在研究
、

生产实践及 临床应用

中逐步形成和完善
。

目前出现 了

“

超微粉碎
” 、 “

超细微粉碎
” 、 “

细

胞级粉碎
” 、 “

微米 中药
”

的提法
。

中 国 药 典 对 粉 末 分 等 是 采 用
“

粗
” 、 “

细
”

来描述
。

因此采用
“

超

细
”

比
“

超微
”

可与药典衔接
,

较

妥
。

中药超细粉体的粒径界定也

有 不 同提法
,

笔者认为可初步先

大范围界定
,

药典粉末分等最小

粒径是 林 极细粉
,

目
,

一般纳米材料粒径最大是
林 ,

中药超 细粉体的粒径

可 介 于 这 两 者 之 间 林

协
,

植物 中药材细胞也 多在

此范围
。

常用 中药材 一 种
,

包

括植物
、

动物
、

矿物
,

其组织结构

大小
、

物理化学性质差异很大
,

界

定超细粉体粒径范围还有 困难
。

中药饮片的超细化 目的是提高其

使用价值
。

超细化的程度取决于

在提高疗效
,

或减少毒副作用
,

或

降低用药量节省贵重药材等方面

的需要
,

不是为超细化而超细化

或越细越好
。

中药饮片超细化后
,

其粒径

很小
,

完整的植物细胞结构破碎
,

显微鉴别的特征不存在
,

超细化

后 比表面积增大
,

易结团
,

稳定性

差
,

研究 已发现有易氧化
,

易挥发

的成分有所损失
。

因此
,

必须重新

制 订 或 修 订 相 关 的 质 量 控 制 指

标
。

此外
,

中药行业应用超细粉

体技术
,

还有配套的工程技术问

题要考虑和解决
,

例如粉碎设备
,

分级设备
,

生产场地 以及整个流

程如何符合 要求
,

植物中药

超细粉体易燃易爆
,

生产环境必

须考虑消除产生静电
、

火花
、

积热

等隐患
。

中药行业引 人超 细粉体技术

有重大意义
,

若期望用它来完全

代替饮片
、

代替汤剂
、

代替配方颗

粒
、

代替提取制剂是很 困难的事
,

或许办不到
。

中药剂量偏大是 中

药现代化必须解决问题之一
,

中

药材超细粉体作 口 服用
,

其剂量

很难做到低于其提取物
。

有人强

调 中药超细粉体是全成分
,

符合

中医药理论
,

可是符合中医药理

论 的汤剂也未能做到全成分
,

谁

食药渣 矿物中药
、

粪便中药都

来 自天然
,

成分极复杂
,

且有很大

的不确定性
,

都超细粉碎 口 服
,

其

中恐怕有不少 问题需研究
。

若根

据药材性质
、

有效成分
、

传统用

法
、

临床需要综合衡量来确定技

术措施则较稳妥
。

有学者呼吁 中

药超细粉体的开发研究
,

要静下

心做踏实 的工作
。

笔者也认为这

徉有利于 中药超细粉体开发研究

的健康发展
。
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舒建斌等 一 法

测定肉桂超微饮片中桂皮醛的含量 中

国实验方剂学杂志
, ,

巧

何亚辉
,

蔡萍
,

杨永华 微粉化对沉香

挥发油等成分的影响 湖南 中医杂志
,

,

陈新元
,

王实强
,

刘亚雄等 超细粉碎

对厚朴金银花奉本苍术中挥发油的含量

的影响 湖南中医杂志
, ,

黄芳
,

郭立玮
,

金万勤 药物累积法测

定普通马钱子粉与超细马钱子粉的表观

药动学参数 南京中医药大学导报 自

然科学版
, ,

宋丽丽
,

张启明
,

范丙义等 六味地黄方

超细粉的有效成分熊果酸与丹皮酚溶出

特 性 的研究 中成 药
,

宁丽丽
,

桂钢军
,

范丙义等 六 味地黄

方超细粉药理学研究 中国中药杂志
,

,

袁红宇
,

黄芳
,

郭立玮等 苍术
、

黄柏及

二妙丸超细粉的生物药剂学的研究 超

细粉二妙丸 的体外溶 出度研究 中草

药
, ,

黄芳
,

郭立玮
,

袁红宇等 超细粉体技

术对二妙丸体内吸收
、

分布的影响 南京

中医药大学学报 自然科学版
, ,

,

陈长洲
,

郭用庄
,

陈路林等 天麻超细粉

体工业生产技术 的实验研究 中药材
,

责任编辑 刘维杰

日 本敞弓卜医药市场大门
日本是仅次于美国

、

欧洲的世界第三大医药市场
。

据 国际咨询公司发表的

年国际经济情况年度分析报告中披露 日本的医药市场规模约为 亿美元 美国为

亿美元 约占世界医药市场 强 欧洲医药市场规模居美国和日本之间
。

日本医药市场长期以来一直是一个相对封闭的市场
。

在过去几十年里
,

日本总是顽

固地拒绝向西方开放其医药市场
,

西方跨国制药公司虽然一直凯觑日本的医药市场
,

但

面对日本政府的新
“

闭关锁国
”

政策也只能徒呼奈何
。

究其原因
,

日本的医药工业起点与

欧美发达国家相比较低
。

在西药 化学合成药 研制方面与西方大公司有较大差距
。

故一

旦放开市场
,

西方的畅销专利药物将如潮水般涌入日本市场
,

从而将日本本土医药工业

冲得落花流水
。

日本医药工业惟一的优势是其发酵工业
。

日本拥有全球第一位的谷氨酸

味精 发酵能力
。

其次
,

氨基酸发酵也是日本医药工业的一大强项
。

日本协和发酵株式

会社能生产基本上所有的氨基酸产品
。

但与产销量极大的处方药相比
,

氨基酸产品在国

际市场上毕竟属于
“

小品种
’ ,

难以将市场
“

做大
” 。

日本政府中的有识之士已认识到
“

封闭
”

国内医药市场
、

禁止外资进入这一政策的

弊端
。

以为
“

闭关锁国
”

尽管保护了本国的制药企业
,

但实际上是阴碍了它们的发展
。

日

本医药产品 除氨基酸产品外 之所以在国际市场缺乏竞争力
,

与他们缺乏
“

与狼共舞
”

的环境有关
。

近几年来
,

日本在国际医药市场上所占份额不断萎缩即为佐证
。

例如

年时的日本医药工业总产值约占国际医药工业的
,

而 年已下降至
,

年为
。
日本十大制药公司 年用于科研开发的经费合计仅 亿美元

,

只

及美国辉瑞公司同年新药开发经费 亿美元 的一个零头
。

投入的不足导致日本制药

工业在新化学药物的研制方面大大落后于美国和欧洲的大公司
。

由于日本制药公司的经济效益每况愈下以及产品在国际市场上缺乏竞争力
,

日本

政府有关部门终于痛下决心要改变日本医药工业的
“

自闭性
”

现状
,

向西方资本打开大

门
。

据日本通商产业省不久前公布的
“

日本制药工业展望
”

白皮书中透露
,

日本政府建议

但并不强迫 本国的制药公司与西方公司合并
,

放开国内的市场
,

以此换取西方制药工

业的新技术与新产品进入日本
。

日本政府的上述报告公布后引起西方跨国制药公司的强烈反响
。

据悉
,

包括辉端
、

葛兰素
、

诺华
、

先灵葆雅等一流西方大公司均有意接日本政府抛出的
“

绣球
” ,

与日本排

名前 位的制药公司 即武田
、

卫材
、

三共
、

盐野义
、

山之内
、

藤泽
、

第一制药
、

太初
、

三菱

制药和中外制药 合并以期早日进入日本这一世界第三大医药市场
。

日本医药市场向西方市哟
“

列强
”

敞开大开
,

这对于国际医药工业的重新排列组刽名产生

重大影响
,

其冲击波会不会及中国和韩国等日本的近邻
,

川门将试目以待
。
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