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不同干燥工艺对制剂影响的研究进展 
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摘  要：干燥工艺在制剂工业上应用十分广泛。不同的干燥工艺对制剂产生的影响各不相同，它不仅会影响制剂的用药量、

临床用药的安全性，还会间接影响到制剂的生产成本。通过介绍干燥及其工艺的基本理论，并结合各种干燥工艺的特点与适

用性，对不同干燥工艺对药物制剂性质和质量的影响、干燥工艺在药物制剂各方面的应用现状和对干燥工艺优化或技术改进

等方面的研究进展进行了综述，为各种干燥工艺的进一步研究、设计、优化和在制剂工业上的推广提供借鉴和帮助。 
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Abstract: Drying technology is extensively used in preparation industry. Various drying processes have many kinds of effects on 
preparations. They will not only affect the dosage of preparation and the clinical safety of medication, but also indirectly affect the costs 
of production. In this paper, the basic theory of drying technology as well as the characteristics and applicability of all kinds of drying 
technology are introduced. The effects of various drying technologies on the characteristics and quality of preparation, the application 
status, and the technology optimization or improvements are also reviewed, so as to provide the reference and help for further 
research, design, and optimization of drying technology in preparation industry. 
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中药制剂的制备过程包括提取、分离、纯化、

浓缩、干燥及成型等工艺。其中，提取、分离和纯

化工艺由于改变了药物的物质基础，一般认为对药

物造成质的改变；而浓缩、干燥和成型等工艺虽被

视为无质的改变，但也可能使制剂的内在质量发生

改变，并进一步影响临床疗效。本文结合干燥的基

本理论和各种干燥工艺的特点，对干燥工艺在制剂

生产上的应用和影响进行分析，为进一步的实验研

究提供借鉴和帮助。 
1  干燥的基本理论 

干燥是利用热能将湿物料中的湿分（水分或其

他溶剂）气化，并利用气流或真空带走气化了的湿

分，从而获得干燥固体产品的操作[1]。干燥的过程

是热空气不断把热能传递给湿物料，而湿物料中的

水分不断气化到空中，直至物料中所含水分量达到

该空气的平衡水分为止。该过程得以进行的必要条

件是被干燥物料表面所产生的水蒸气分压大于干燥

介质中的水蒸气分压。 
2  干燥工艺 
2.1  干燥工艺的简介 

在制剂生产过程中，湿法制粒物料和中药浸膏

等均需要干燥，而干燥的效果将直接影响到制剂的

内在质量。由于被干燥物料的形状各异、性质不同，

对于干燥产品的要求也各有差异。下面介绍在制药

工业中常用的几种干燥工艺，主要包括减压干燥、

冷冻干燥、喷雾干燥、沸腾干燥、微波干燥等。 
2.2  不同干燥工艺的特点及适用性 
2.2.1  减压干燥（reduce pressure drying）  又称真 
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空干燥，其特点是干燥温度低、速度快；物料与空

气接触机会少，避免污染或者被空气氧化变质；干

燥后产品呈松脆的海绵状，极易粉碎，可消除常压

干燥情况下容易产生的表面硬化现象；挥发性液体

可以回收利用[2]。但减压干燥为间歇操作，属于静

态干燥，生产能力小，劳动强度大，适合于不耐高

温、易分解、易氧化物质和复杂成分的物料进行快

速高效的干燥处理。 
2.2.2  冷冻干燥（freeze drying）  又称升华干燥，

其过程[3]主要由药品准备、预冻、升华干燥、解吸

干燥和密封保存等 5 个环节组成。该过程的特点是

干燥在较低温度下进行，适于保持生物制剂原来的

性状，如蛋白质、微生物制品等，并且制剂中挥发

性成分的损失很少；干燥在真空条件下进行，可较

好保证易氧化药物的质量；干燥后制品多孔疏松，

溶解性好；含水量低，通常在 1%～3%[2]，产品质

量好，利于制品长期贮存。特别适合某些极不耐热

制品的干燥，如血清、血浆、抗生素等生物制品。 
2.2.3  喷雾干燥（spray drying）  特点是干燥过程

迅速，干燥温度不高，一般为 50 ℃左右[2]，能保

留物料原有性质，故特别适用于热敏性物料的制粒；

干燥后的制品多为松脆的颗粒或粉粒，具有流动性

好、含水量小、质地均匀、溶解性能好等优点，可

直接用于片剂、颗粒剂、胶囊剂等的成型[4]。 
2.2.4  沸腾干燥（boiling drying）  又称为流化床

干燥，其特点[3]是气流阻力较小，热效率较高，干

燥速度快；干燥过程无杂质带入，干燥后制品干湿

度较均匀，产品质量好，适用于湿颗粒物料，如颗

粒剂、片剂制备过程中湿颗粒、水丸及微丸等的干

燥。干燥时不仅不需要翻料，而且物料可自动出料，

大大降低了劳动强度，适用于大规模生产和片剂生

产的流水线作业。 
2.2.5  微波干燥（microwave drying）  特点由其干

燥原理[5]决定，主要是物料的表面和内部同时被均

匀加热，温度较高，故干燥速度快；干燥的同时兼

有灭菌和杀虫的作用，干燥后能保留制品原有性质。

由于微波干燥的成本高，微波干燥设备投资费用也

较大，而且微波对人体，尤其是对眼睛有不良影响，

目前工业化生产中应用还不是很广泛。 
3  不同干燥工艺对中药制剂的影响 

上述常见的干燥工艺分别通过热传导、热对流、

介电加热等方式对物料进行干燥，由于干燥方式及

原理的不同，会导致干燥产物的外观、性质和含量

不同。 
3.1  不同干燥工艺对中药提取物药剂学性质的影响 

干燥工艺多数是通过影响中药提取物的药剂学

性质，进一步影响到制剂的药剂学性质。而干燥工

艺对中药提取物的药剂学性质影响的研究，主要考

察提取物颗粒的形态学、粉体学性质及溶出行为等

指标。 
3.1.1  形态学观测  中药制剂的干燥工艺改变，极

易改变制剂的颜色和质地。李华等[6-7]在有关研究的

基础上，进一步在自然光下仔细观察不同干燥条件

的大黄水体物样品颜色、质地，结果显示样品颜色

的深浅程度分别为：常压干燥＞（真空干燥、微波

干燥、冷冻干燥）＞喷雾干燥；质地的硬度：常压

干燥＞（真空干燥、微波干燥）＞冷冻干燥＞喷雾

干燥。同时还发现微波干燥样品外观性状的均匀度

明显不及其他干燥方式所得样品，说明该干燥方式

制备样品所用仪器还需进一步改进。 
3.1.2  对粉体学性质的影响  干燥工艺的改变不仅

会影响提取物样品的颜色和质地，还会影响到提取

物粉体学性质。对于干燥工艺影响物料粉体学性质

的研究主要考察粉体的流动性、吸湿性、黏性、崩

溃角及压缩成型性等。 
（1）流动性  粉体的流动性会对颗粒剂、胶囊

剂、片剂等制剂的质量差异及正常的操作造成较大

影响：流动性差的粉体密度差异大，装量差异大；

流动性好的粉体由于不能振实，装量差异也大。 
一般情况下，粉体的流动性与颗粒粒径的大小

成正相关，颗粒粒径越大流动性越好。梁新丽等[8]

在电镜下扫描不同干燥工艺葛根提取物的外观发

现，微波干燥产物较真空干燥物颗粒更圆整，均匀

性更好，喷雾干燥颗粒表面光滑，圆滑性较好，但

颗粒之间有一定的粘连，分散性不如微波干燥产物

与真空干燥产物，显示真空干燥物料具有较好的流

动性。杨胤等[9]选用 Carr 指数[10-11]这一综合评价指

标来描述经不同干燥工艺的物料流动性，其结果显

示流动性的 4个因素及Carr指数均以真空干燥产物

为佳，而喷雾干燥产物的压缩度和凝集度最高，Carr
指数最小，显示出喷雾干燥产物的不良流动性。 

（2）吸湿性  中药提取物普遍具有较强的吸湿

性，固体药物的吸湿性会影响制剂的流动性、黏性

和稳定性等。梁新丽等[8]通过测定粉体吸湿速率和

吸湿率，并采用吸湿曲线的趋势变化来表征不同葛

根提取物干燥产物的吸湿性能，数据显示，喷雾干
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燥产物平衡吸湿量高、吸湿性强，微波干燥产物平

衡吸湿量低、吸湿性小。而刘伟民等[12]在对决明子

提取物经不同干燥工艺所制得粉末或颗粒的蒽酮量

的实验研究中发现：所制得的颗粒或粉末的吸湿难

易顺序为：喷雾干燥、真空干燥、冷冻干燥；溶解

难易顺序为：真空干燥、冷冻干燥、喷雾干燥。综

合分析，吸湿性较严重的中药提取物不宜选用喷雾

干燥工艺，可考虑选用微波干燥方法，以提高产品

的稳定性。 
（3）黏性  不同的干燥工艺对中药提取物的吸

湿性改变不同，从而对物料的黏性影响也不同。喷

雾干燥由于颗粒的粒径较小，粉体比表面积大，孔

容比较大，故对于吸湿性强的中药提取物，极易发

生颗粒与颗粒之间、颗粒与器壁等的黏连，影响后

续颗粒剂、胶囊剂、片剂等的成型。如压片时，由

于中药粉体吸湿性强，产生较强的黏性，极易发生

黏冲、拉冲现象[13]。干燥产物的黏性与含水量呈正

相关，该干燥工艺越完全，含水量越小，则黏性越

低。模型复方均以干燥产物黏性最小来说明喷雾干

燥工艺对于水溶性复方干燥得最完全，物料含水量

最少，黏性最小[9]。 
（4）崩溃角  崩溃角是考察粉体喷流性能的一

个重要指标，崩溃角越小，流化性能越好。杨胤等[9]

采用粉体综合特性测定仪分别测定经不同干燥方法

处理的中药粉体的崩溃角，喷雾干燥产物的崩溃角

最小，说明其流喷性能良好。 
（5）压缩成型性  提取物的含水量、松密度及

黏度等性质的差异会对片剂的压缩成型性产生不同

程度的影响。有研究发现[14-15]，片剂抗张强度与颗

粒堆密度呈负相关关系，而与含水量呈正相关。由

于喷雾干燥产物含水量低且粒子疏松多孔、堆密度

大，故其抗张强度最差，而抗张强度的优劣顺序为：

微波干燥、真空干燥、冷冻干燥[9]。此结论对片剂

成型性的进一步研究及片剂的实际生产有一定的指

导作用。 
3.2  不同干燥工艺对口服制剂质量指标的影响 

药物的用量、释放速率和程度等会直接影响到

药物在体内的吸收和利用，因此质量差异、崩解时

限和溶出度是评价口服固体制剂质量的重要指标。

而不同干燥工艺所需的干燥温度、干燥时间等不同，

这将引起上述质量指标发生不同程度的变化。 
王强等[7]采用傅里叶变换红外光谱（FTIR）法，

对冷冻干燥、微波干燥和喷雾干燥制备的样品进行

分析；并在红外分析的基础上，利用 HPLC 法对样

品中的 5 种蒽醌成分进行测定，分析 FTIR 结果与

样品化学成分差异的相关性。结果显示，冷冻干燥

样品与其他两种干燥工艺样品的红外图谱和蒽醌量

差别明显，而喷雾干燥和微波干燥不同条件干燥样

品图谱总体差异不明显，采用近邻法（NNM）进行

聚类分析[16-17]，考察这两种干燥工艺的稳定性。实

验结果表明，喷雾干燥工艺进/出风温度不宜超过

205～215 ℃/105～110 ℃，而微波干燥功率应低于

10 kW。有研究依照《中国药典》2010 版附录 XC
第二法溶解不同干燥方法的葛根提取物粉体胶囊，

并采用 HPLC 法测定溶解液中的葛根素的量来计算

不同干燥方法的葛根素累积溶出率[8]。实验结果显

示不同干燥工艺获得的样品在 20 min 时均已溶出

80%，而微波干燥样品在 10 min已达到 90%的溶出，

说明微波干燥样品的溶出性能优于其他两种干燥工

艺。蒋铁军[18]建立人参总皂苷的 HPLC 指纹图谱，

并将多成分评价法用于人参总皂苷的干燥工艺研

究，结果表明，不同干燥工艺对人参总皂苷化学性

质、各特征峰相对含量以及总皂苷的量造成明显的

影响。综合分析，在实际生产中，干燥工艺的选择

是至关重要的，而干燥工艺条件的控制也是不容忽

视的。如在干燥强度和时间的控制上，若达到干燥

终点后继续干燥将导致颗粒或物料的摩擦增大，产

生大量细粉；而未达到干燥终点就停止干燥将导致

颗粒湿度过大[19]。这些都可能影响多数口服制剂的

质量指标和后期片剂的成型。 
综合分析，不同的干燥工艺对药物的物质基础

有一定程度的影响。目前干燥工艺对药物物质基础

影响的研究方法大体上包括：采用 FTIR 对不同干

燥工艺所制备的样品进行分析，并结合 HPLC 法对

制剂进行含量测定；根据《中国药典》附录方法测

定经不同干燥工艺所得制剂的溶解率；HPLC 指纹

图谱法多成分分析，评价干燥工艺对制剂化学成分

的影响等。这些方法的建立，对研究不同干燥工艺

对制剂的影响具有深刻意义。 
4  不同干燥工艺在制剂生产上的应用现状 

干燥工艺与制剂之间的影响是相互的。不同的

干燥工艺会对制剂产生不同程度的影响，而干燥工

艺的进行也会受到药物本身的性质或其他影响因素

的限制，达不到预期的效果。如大多药物成分、部

分物料对强光和强热不稳定，而有部分制剂剂型对

干燥温度有特殊要求，这样多种干燥温度较高的工
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艺的应用就会受到限制。下面将对干燥工艺在不同

口服制剂生产中的应用做简要综述。 
4.1  干燥工艺在粉针剂生产上的应用 

许多药物由于在溶液状态下稳定性差，需制成

粉针剂，如紫杉醇结构中存在很多酰胺键和酯键，

在水相中易降解，影响其纳米乳注射液的稳定性，

在贮存一定时间后，主药量易下降而有关物质量也

易超标，因此将其制成冻干固体制剂是一个较好的

选择。对于粉针剂的生产，较常采用冷冻干燥法和

喷雾干燥法。对光、热不稳定的药物，采用冷冻干

燥技术可防止其成分降解变质。而在实际生产过程

中，由于物料密度、导热系数、水分等影响因素，

导致了冷冻干燥周期过长、工艺不稳定等，影响了

制剂质量。张晓茹等[6]通过对预冻最低温度、降温

方式、解析干燥最高温度等影响因素的试验研究，

确定了注射用丹参无菌粉末制备的最佳冷冻干燥工

艺，改善了产品的质量。 
4.2  干燥工艺在颗粒剂生产上的应用 

对于颗粒剂的生产，较多采用喷雾干燥工艺，

温度过高易使物料焦化或者药物的性质发生变化，

温度过低会使粉末因含水量较大而黏连。季梅等[20]

针对喷雾干燥工艺的应用过程容易出现粘壁、焦化、

产品收率低等问题，采用正交试验法，对影响喷雾

干燥过程的几个重要因素进行考察，确定了葛根汤

颗粒制剂喷雾干燥的最佳工艺条件。吕翼等[21]也通

过研究确定了骨炎宁颗粒制备过程中的喷雾干燥进

风温度宜选用 90～100 ℃，出口温度选 50～60 ℃，

在此温度下，可提高干燥效率，同时绿原酸损失很

少，进而改善了产品质量。以上研究说明了入塔风

温、气流量、浸膏相对密度等都是喷雾干燥工艺主

要影响因素，在实际生产中应特别注意控制这些方

面。李敏等[22]在干燥方法对大黄配方颗粒中蒽醌类

成分影响的研究中发现温度对该颗粒剂的指标性成

分的影响较大，但从性状上来看，喷雾干燥获得的

颗粒更易收集与保存，更符合配方颗粒的要求，综

合分析，颗粒剂的干燥应该首选喷雾干燥工艺。 
4.3  干燥工艺在片剂生产上的应用 

片剂生产所需的颗粒需根据药物的各种性质选

择适宜的干燥方法进行处理。如果采用较高温度的

烘干法干燥，容易导致颗粒表面的水分蒸发很快，

颗粒内部的水还没来得及扩散到表面，表面就干了，

即会出现“干壳”的现象，这样的颗粒制成的片剂

会影响制剂的外观、硬度、溶解性、扩散系数等。

传统的片剂制作过程是混合、制粒、干燥依次进行，

因流化床干燥技术具有使小颗粒物料呈沸腾状态的

特性，可使物料均匀混合，而喷雾干燥技术具有干

燥与制粒的双重作用[23]，故流化床喷雾制粒可将这

3 个步骤融为一体。在中药制剂生产过程的湿法制

粒时，通常需要加入大量的赋形剂，导致中药服用

剂量过大。如果采用流化床喷雾制粒，则可以有效

减少中药的服用剂量，而且提高了产品的质量[24]。

崔雪娜等[25]以含水量 5%为干燥标准，对丹参浓缩

液分别以减压干燥、喷雾干燥方式进行干燥，采用

HPLC 法测定干燥品中的丹参酮ⅡA，计算干粉收

率，结果喷雾干燥所得丹参酮ⅡA 的量和干燥品收

率较减压干燥都高，这与文献报道的喷雾干燥受热

时间短、适于热敏性成分的干燥特点相一致[26]。 
4.4  干燥工艺在胶囊剂生产上的应用 

胶囊剂的内容物可以是颗粒、粉末或者液体，

对于经喷雾干燥工艺的颗粒制成的胶囊剂，性质差

异同颗粒制剂类似，而以液体为内容物制成的软胶

囊因干燥工艺的不同而造成的影响很大。胶囊壳和

软胶囊的制备不适宜高温干燥，并且很大一部分药

物经温度较高的干燥工艺处理后会变性，所以工业

生产上常将不同干燥工艺同真空干燥相结合，在保

证干燥效率不变的情况下降低干燥温度。如微波真

空干燥是微波能技术与真空技术相结合的一种新型

干燥技术[27]。蒋东旭等[28]在金芍胶囊微波干燥工艺

的研究中发现喷雾干燥工艺不适宜用于黏性较大的

物料，并且微波真空干燥上限温度为 90 ℃时对有

效成分的保留效果较好。陈喜生等[29]对几种常见软

胶囊的干燥工艺进行了分析，总结出较好的干燥工

艺应该具备以下几个特点：其一，干燥风源的温度

和湿度能有效控制在适当水平；其二，合理的气流

组织，要求所有软胶囊都有相近的干燥条件，并有

效降低噪音；其三，清场易于操作。 
5  干燥工艺在制剂生产上的发展前景 

随着科技的进步、新的测量仪器不断产生、人

们对药物性质的研究不断深入，干燥工艺在医药领

域的应用已经不仅仅局限于中草药和饮片的传统干

燥，在中西药制剂的生产应用上也十分广泛。各种

制剂适宜的干燥工艺也产生了相应的变化，组合多

种干燥工艺的优点可以避免单一的干燥工艺对制剂

产生的不良影响，例如，流化床技术与其他干燥工

艺结合，微波与其他传统技术结合等。未来可以通

过发明新的干燥工艺或通过进一步优化干燥工艺来
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减少添加剂的使用及降低制剂的生产成本，最终达

到增加药物的稳定性、减少药物的使用剂量、减少

不良反应及增加药物使用安全性的目的。 
6  小结 

干燥工艺的应用范围十分广泛，而干燥工艺在

药物制剂生产中尤为重要。不同的干燥工艺具有不

同的特点，这会影响药物的药剂学性质、制剂质量、

制剂稳定性及临床用药量的准确性等，进而影响用

药安全性。而在实际生产中，干燥工艺的进行也会

受到药物本身的性质或其他影响因素的限制，达不

到预期的效果，故需对干燥工艺条件进行正交试验

研究，逐步摸索条件，筛选出最优方案。 
关于干燥工艺在制剂生产中的研究，还须持续

深入进行。在保证药物质量和安全性的前提下，提

高产品质量，降低制剂的生产成本是最终目的。 
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