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中药缓控释制剂的研究现状及研发思路 
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摘  要  中药缓控释制剂研究起步较晚，发展也较慢，处在初级阶段，但近年来，中药复方缓控释制剂的研究报道逐年增加，

研究广度和深度显著加强，已成为当前中药制剂研究的前沿和热点。现就中药缓释制剂的研究进展情况、制剂的类

型进行综述并提出研究思路，为中药缓控释制剂的研究和开发提供参考。 
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Research progress and ideas of sustained and controlled release  
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Abstract  Research on sustained and controlled release preparation of traditional Chinese medicine is in primary stage now because of 
its start late and its development slow. But the amount of the reports increase year by year, the scope become more and more 
wide and the depth get more and more deep in recent years. In order to study and to exploitate them, we summarize research 
progress about drug study, dosage form and in vitro evaluation of sustained release preparation of CMM and research ideas 
of sustained release preparation of CMM in this text. 
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国外的缓控释制剂研制开始于 20 世纪 50 年代

末，我国于 20 世纪 70 年代末和 80 年代初开始有专

家队伍致力于研制缓控释制剂技术。经过几十年的

发展，以化学药为原料药的缓释制剂在药代动力学

设计原理、辅料、成型工艺以及生物药剂学特性等

方面进行了大量的研究，也有许多成熟的品种如氨

茶碱缓释片、新康泰克等广泛应用于临床
[1]
。中药

缓释制剂与化学药缓释制剂比，起步较晚，发展也较

慢，尚处在初级阶段，但近年来，中药复方缓控释

制剂的研究报道逐年增加，研究广度和深度显著加

强
[2]
。开展中药缓释制剂的研究有利于提高中药的

疗效，降低不良反应，改变中药传统剂型落后的特

点，有利于新材料、新设备、新工艺和新药物载体

在中药中的应用，为中药新药的研究和开发提供途

径，有利于中药的创新和提高中药研发水平。因此，

中药缓控释制剂研究已成为当前中药制剂研究的前

沿和热点。 

1  中药缓释制剂的研究进展情况 

目前，已有一些中药有效成分、有效部位及一

些中药复方正在开展中药缓释制剂的研究，这些药
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物之所以选择缓控释制剂一般从下面两个方面考

虑：一是从临床适应症上，主要以病情较重、病程较

长、需要长期服药的慢性疾病为主，其中以抗癌、抗

肿瘤药物居多。如从防己科植物粉防己 Stephania 
randra S. Moore 的干燥根中提取的粉防己碱制备缓

释片，从槐角（Fructus sophorae）中分离得到的

金雀异黄素制备成壳聚糖微球
[3]
，白及 Bletilla 

striata (Thunb.) Reichb. F 中提取的白及胶被制备成

白及微球
[4]
；其次是用于心血管疾病治疗的中药，

如麝香（Moschus）的主要有效成分麝香酮制备的人

工麝香缓释片
[5]
、复方丹参骨架缓释片（由丹参和

三七组成）
[6]
等；再次是用于慢性胃炎、胃溃疡以

及类风湿性关节炎等慢性病的治疗，如左金胃漂浮

缓释片
[7]
、雷公藤胃漂浮缓释片

[8]
、甘草胃漂浮型

控释片
[9]
等；此外还有雷公藤缓释片用于治疗类风

湿性关节炎
[10]

，葛根黄酮缓释胶囊用于治疗高血压

引起的颈强项痛
[11]

。二是从中药的有效成分或有效

部位具有生物半衰期短，在胃肠道有特定的吸收部

位，用药剂量窄，毒副作用大或者生物利用度低等

生物药剂学的特性上考虑，需要制备成缓释制剂。

如 川 芎 嗪 是 由 伞 形 科 植 物 川 芎 Ligusticum 
chuanxiong Hort.的根茎提取的有效成分，川芎嗪经

胃肠道给药后，大部分在胃肠道迅速吸收，为了提高

其生物利用度而制备成缓释片
[12,13]

。从菊科植物短

葶飞蓬 Erigeron breviscapus (Vant.) Hant.-Mazz 中提

取的黄酮类成分灯盏花素的血浆半衰期很短而被制

备成脂质体
[14]

。 

已有些中药缓控释制剂申请了专利，有代表性

的专利有马钱子生物碱脂质体及其制备方法、复方

白芨微球、中药丹参有效部位及其缓释制剂与医药

用途和制备方法、灯盏花素缓释胶囊及其制备方法、

生脉缓释胶囊及其制备方法、含中药环维黄杨星 D

的缓释微丸和胶囊及制备方法、齐墩果酸口服缓释

片剂的制备方法、复方丹参缓释片及制备方法等；

有些中药缓控释制剂获得新药证书，如银杏叶缓释

片、冠心苏合缓释胶囊、灯盏花素缓释片、黄杨宁

缓释片、银杏叶提取物缓释胶囊、舒压缓释片、灯

盏花素缓释胶囊、珍菊降压缓释胶囊等；也有些中

药缓控释制剂被批准进入临床研究，如灯盏花素缓

释片（治疗脑血管疾病）、黄杨宁缓释片（治疗心脏

病）、银杏叶缓释片（治疗脑血管疾病）和苦参素缓

释片（治疗乙肝）等十余个品种；已有上市的中药

缓控释制剂有雷公藤双层片和正清风痛宁缓释片两

个品种。 

2  中药缓控释制剂的剂型分类 

中药缓释制剂的剂型主要有口服缓释制剂、注

射缓释制剂、植入剂、凝胶剂等。其中大多数为口

服缓控释制剂，而口服缓控释制剂又以缓控释片剂

和缓控释胶囊最为普遍，近年来口服液体缓控释制

剂也有较快的发展。 

2.1  中药口服缓控释制剂 

目前的口服缓控释制剂中片剂主要通过制成骨

架片、漂浮片及渗透泵来达到缓控释的目的。骨架

型是缓释制剂中最为多见的一种剂型，此种缓释片

主要是利用骨架材料控制药物释放。根据骨架材料

性质的不同，又可分为水溶性骨架片、不溶性骨架

片、溶蚀性骨架片和混合材料骨架片。由于亲水骨

架片制备工艺简单，释药变异小而最为常用。由立

红等
[3]
利用甲壳胺-海藻酸钠的聚合物作为新型缓

控释制剂的复合骨架材料，制备葛根素缓释复合骨

架片，缓释效果符合中国药典规定。胃内漂浮型以

亲水凝胶为骨架，另加入一些附加剂（如碳酸盐等

发泡剂以及高级醇和蜡类物质）来增加浮力，使之

漂浮于胃液表面，从而延长药物的体内滞留时间，

并使吸收增加，提高生物利用度。胃漂浮片用于治

疗胃部慢性疾病如胃炎、胃溃疡等的药物或在胃部

环境下稳定且易溶解吸收的药物等。目前多数口服

缓释制剂在其吸收部位的滞留时间仅 2～3 h。而制

成胃内漂浮片后可在胃内滞留时间长达 5～6 h，使

药物以最大量溶液状态到达吸收部位，可延缓释放

并增加吸收。左金丸临床上常用来治疗胃部炎症及

溃疡性疾病，制备成胃内滞留漂浮制剂可相对减少

用药次数和用药量，产生局部定向释药作用，掩盖

苦味并减少“突释效应”对胃的刺激性，美化成品

外观，提高患者的顺应性
[7,15-16]

。缓释胶囊也是中药

缓释制剂常用的剂型，缓释作用源于胶囊剂的内容

物。郭建平等
[17]

采用溶剂法将葛根黄酮与 EC、HPMC

等辅料制成固体分散体胶囊使药物释放时间延长，

达到缓释的目的。 

2.2  中药注射缓控释制剂 

中药注射缓控释制剂主要是通过局部注射途径

给药，用于机体局部、靶部位、或植入注射，并产

生缓释作用的制剂。它可以直接向所希望产生缓释

释药治疗的部位进行注射，来降低系统毒性，增加
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治疗效果，在不影响治疗效果的前提下可以减少给

药次数，可以提高病人的顺应性等。主要的中药注

射缓释制剂的剂型有注射用微乳、注射部位持续释

药的脂质体、缓控释微球、缓控释微乳剂等。已有

报道的中药缓释脂质体有苦参碱脂质体
[18]

、细辛脑

脂质体、黄芩苷固体脂质体
[19]

、姜黄素脂质体
[20]

等，

中药缓释微球有人参皂苷Rgl壳聚糖载药微球
[21]

、

淫羊藿苷壳聚糖/明胶微球
[22]

、白及微球
[4]
等。中药

缓释微乳剂有鸦胆子油亚微乳注射剂，薏苡仁油亚

微乳注射剂，大蒜油亚微乳等。 

2.3  中药植入式缓控释制剂 

中药植入式缓控释制剂是在一系列生物相容性

好的有机及无机材料的基础上逐步发展起来的，此

类系统相当一部分药物载体源于骨移植材料，它们

承载的药物极其广泛，已报道的有多种抗生素、抗

结核药、抗肿瘤药及促骨生长因子等。如曹斌等
[23]

用现代技术提取丹参有效成分，再与 125Ⅰ及赋形

剂经特殊工艺加工制成植入型 125Ⅰ-丹参缓释剂，

植入大白兔股骨内，对植入型丹参缓释剂进行药代

动力学研究。结果植入后 27 d 内，血液内一直保持

较高的丹参浓度；27 d 后血药浓度逐渐下降，持续

至 33 d 左右。此研究初步证实植入型丹参缓释剂能

够持续而稳定的释放出丹参药物达 30 d 左右，为后

续的研究打下了基础。 

2.4  中药凝胶缓控释制剂 

中药凝胶缓控释制剂是一类含有两组分或两组

分以上的、由固液两相组成、具有半固体性质的大

分子网络体系的通称。它是近年来一种新兴的外用

制剂，现已广泛用于缓释、控释系统。由于其具有

粘附性、使用舒适、美观、易于清洗、符合现代生

活需求等优点，倍受人们青睐。如姜洪芳等
[24]

采用

司盘-80 和三乙醇胺皂为复乳的乳化剂，以羧甲基

纤维素钠（CMC2Na）和聚乙烯醇（PVA2124）作为混

合型亲水性凝胶基质来制备丹皮酚 W/O/W 型复乳型

凝胶。制得的丹皮酚 W/O/W 型复乳凝胶具有缓释作

用，并且药物浓度高，不易挥发，作用持久，成膜

性好。 

3  中药缓控释制剂的体内外评价研究进展 

中药缓释制剂的评价方法的建立是中药缓释制

剂发展的关键技术之一，是其发展的一个瓶颈。已

有中药缓释制剂的大多数进行了体外释放度相关性

研究，稳定性研究及临床观察等，而体内释药特性、

生物利用度、药物代谢动力学过程等体内生物药剂

学研究则很少见。 

3.1  中药缓控释制剂的体外评价 

体外释放度是筛选中药缓控释制剂处方和控制

其质量的重要手段，是保证制剂的安全性和有效性

的常用方法。对于有效成分或有效部位的中药缓释

制剂应选用至少一个或者几个指标成分进行释放度

的测定，如积雪草总苷缓释片在处方筛选时，测定

积雪草主要药效的 2 个指标成分——积雪草苷和羟

基积雪草苷的释放度，筛选确定的辅料制备成缓释

片，其指标成分在水中可维持 12 h 缓慢释放
[25]

；也

有些中药缓控释制剂以多个成分进行释放度测定，

能更好的控制中药缓释制剂的质量和反映其释药机

理，如刘陶世等
[26]

同时测定左金胃漂浮缓释片小檗

碱、巴马汀、吴茱萸碱和吴茱萸次碱在 8 h 内的体

外累积释放率，结果表明，左金胃漂浮缓释片中 4种

生物碱的平均释放曲线相互之间的相似因子均大于

80，均以 Higuchi 释放模型为最佳拟合模型，释放

机制均为扩散协同骨架溶蚀作用；但对于中药复方

具有多组分、多靶点的作用特点，单独以一种或几

种指标成分不能完全代表中药复方，近年有些学者

提出从整体的角度控制中药的释放度并做了些探

索，如刘清飞等
[27]

以中药复方降压缓释片为模型

药，采用 HPLC 法，建立中药复方降压缓释片的指纹

图谱，分别以刺槐素、芦丁、木犀草素等主要成分

为指标进行测定，结合色谱指纹图谱，计算体外释

放度，探讨了多指标定量指纹图谱用于中药复方缓

控释制剂体外释放度的评价。张继稳等
[28-31]

提出建

立多组分中药化合物组释放度评价的方法，以多组

分中药化合物组的标准谱为参比，基于经典的最优

化递推估算法 Kalman 滤波法，计算获得化合物组浓

度后，各化合物实际浓度与其计算值的差别反映了

该化合物组在释放过程中的同步性，具有中药的整

体性和模糊性，并应用于对银翘解毒丸和银翘解毒

片的释药特性和释药动力学的研究。 

3.2  中药缓控释制剂的体内评价 

中药缓释制剂药代动力学研究现在研究报道的

少，不够深入，缺乏对中药在体内的整体性认识。大

多数以中药有效成分的血药浓度进行评价，中药有

效成分缓控释制剂一般都以有效成分进行药代动力

学评价，如何蕾
[32]

研究紫杉醇注射剂及自制紫杉醇

纳米乳剂在大鼠体内的药动学，大鼠 iv 自制紫杉醇
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纳米乳剂及注射液后的药时曲线均符合二室模型，

显示紫杉醇纳米乳剂较注射液毒性降低，可在一定

程度上延长药物在大鼠体内的循环时间；有效部位

中药缓释制剂经常以有效部位中主要的化学成分为

指标进行评价，如王建明等
[33]

应用 Wistar 大鼠研

究了苦参总碱贴片经皮给药后的体内药代动力学，

以血中苦参碱和氧化苦参碱浓度之和代表苦参总

碱，结果表明苦参总碱在体内为二室模型一级吸收

过程；对于中药复方缓释制剂的药代动力学研究很

多学者也是以复方中主要有效成分进行评价，如李

大平
[34]

研究双黄连粉针剂的主要有效成分黄芩苷

的药动学，采用反相高效液相法，对 iv 双黄连粉针

剂的家兔血药浓度进行检测，对所得数据用 3P87

程序进行分析，结果家兔体内黄芩苷的血药浓度随

时间的变化符合开放式二室模型，在家兔体内为快

速分布、缓慢消除的过程。也有一些中药缓控释制

剂采用生物效应法、药理效应法、毒理效应法、微

生物法、血药浓度法与生物效应法结合的 PK/PD 模

型等方法进行评价。 

3.3  中药缓控释制剂体外-体内相关性评价 

中药缓控释制剂的生物有效性，通过体内生物

利用度试验固然最为理想，但此项工作费时、费事、

消耗昂贵，不宜作为每批产品的常规测定。体外溶

出度试验则是比较简单易行的方法。如经实验证明

体外溶出度与体内生物利用度之间有相关关系，则

该制剂的生物利用度就可通过溶出度有效地加以

控制，用体外试验代替体内试验，使制剂的生物有

效性得到合理评价。但这方面的研究报道还比较

少。 

4  中药缓控释制剂的研究思路及其关键问题 

由于传统中药具有“黑、大、粗”的特点，药

效成分不明确，其研究内容包括药物成分的提取与

纯化工艺、成型工艺、体外释药特性、药代动力学

研究、药代动力学与体外释放度相关性研究、稳定

性研究及临床观察等，而体内释药特性、生物利用

度、药物代谢动力学过程等体内生物药剂学研究则

很少见，特别是有关中药缓释制剂在设计原理、体

内生物药剂学及质量评价体系等深层次方面的研

究，目前尚处于空白。为提高中药缓控释制剂的研

究水平，提出如图 1 的研究思路。
 

   

图 1  中药缓控释制剂的研究思路 

Fig 1  Research route of sustained and controlled release agents of CMM 

在图 1 的研究思路中，笔者认为有三个关键问

题需要解决： 

4.1  加强中药的物质基础、物质基础的理化性质及

其制剂前的药代动力学研究 

中药缓控释制剂必须加强物质基础研究。通过

对中药的化学成分进行系统分离纯化，并结合药效

学和毒理学评价确定药效物质，药物所治疗的适应

症，药物浓度和疗效及其毒性的关系等，探讨药物

作用靶点和作用机制，也达到对复方中药的精制，

便于制剂的成型。并对主要药效成分进行理化性质

研究，如溶解度、pK a 值以及油水分配系统（Ko/w）

等，以及制剂前的药代动力学研究并计算其参数如

Cmax，T1/2，AUC 等。通过这些研究，探讨中药缓控释

制剂研究的必要性和可行性，为缓释制剂的类型选
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择和设计提供依据，从而为中药缓控释制剂的研究

提供充足的立题依据，回答是否需要制备成缓释制

剂，以及如何制备缓释制剂的问题。 

4.2  创新中药缓控释制剂体内外评价方法 

中药缓控释制剂是在西药的缓控释制剂理论上

发展起来的，但是中药和西药是两个不同的体系，

中药缓控释制剂要有自身的特点，特别是要在中医

药理论的指导下，应该从宏观上和整体上去发展中

药缓控释制剂评价方法。如在体外释放度评价时，

已有报道多指标定量指纹图谱用于中药复方缓控释

制剂体外释放度的评价和多组分中药化合物组释放

度评价方法，这些方法符合中药缓控释制剂的特点。

但在体内药代动力学的研究比较少，未见较成熟的

评价方法，刘昌孝院士
[35-39]

倡导用代谢组学方法进

行中药现代研究对促进中药科学研究提供了思路，

适用于中药多组分、多靶点整体综合效应的药效评

价及作用机制研究、安全性评价及质量控制的方法，

把这些具有整体性的方法应用于中药缓控释制剂的

研究，有利于提高中药缓控释制剂的研究水平。同

时开展体内-体外相关性的研究，通过体外释放度的

研究能够预测药物在体内 ADME 的过程，能够更合理

的控制中药缓控释制剂的质量。 

4.3  药用辅料的研究 

中药成分较多，提取出膏量较大、稠，所以中

药缓释制剂要求辅料的载药量大，一方面要求现在

已有的辅料应用到中药缓控释制剂的研究和开发之

中，特别是一些新的具有优良性能的辅料，载药量

大，对不同理化性质的药物有着均衡释放的辅料。

另一方面，中药的辅料有其特殊性，中药稠膏既是

药物原料，起治疗作用，又有粘性起粘合剂作用，

中药缓释片剂常选用淀粉多的药材，粉碎成细粉加

入，起缓释剂、吸收剂和崩解剂的作用等特点，所

以应该针对具体的中药缓释制剂开展系统的对辅料

的用量及其种类的筛选。 

5  结论 

随着药物给药系统研究的迅速发展，原有的中

药制剂已难以满足临床治疗的需要。加快中药缓释

制剂的研究开发，是中药药剂学学科发展的需要，

是临床应用的需要，是中药在现代条件下寻求发展

的需要。但是中药大都是复方制剂，中药缓控释制

剂在发展过程中遇到了一些问题，要取得突破是任

重而道远
[40]

，必须在独特的中医药理论指导下，进

行系统的化学成分研究，并结合药理学和毒理学研

究，得到新的现代中药，同时需要创新中药缓控释

制剂的体内外评价方法，从而提高中药的疗效，降

低毒性，提高中药的研发水平。总之，中药缓释制

剂是中药制药工业发展和社会需要发展的必然趋

势，具有广阔的开发前景。 
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