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中药制剂研究进展

中国药科大学�南京 � � � 。。� � 冯年平
令

张正行

摘 要 综述了近年来中药制剂在剂型改革
、

新材料和新技术应用 以及体外释放度和体内药动学

方面的研究进展
。

关健词 中药制剂 剂型改革 释放度 药代动力学

现代药剂学在经历 了物理药剂学
、

生物

药剂学和临床药剂学三个重复阶段后
,

逐渐

吸收了系统工程理论的思想
,

于 �� 世纪末进

入 了药物传递 系统 ��
� � � � � ��� � � � �� � � ��

,

� � � �的新时代
,

药剂学的发展打破了化学结

构是唯一决定药物疗效的传统观念
,

证明了

剂型因素同样制约着药物的作用效果
。

在这

样 的大背景下
,

对中药制剂 的研究 日益深入
,

取得了许多新进展
。

� 中药新剂型的研究

药物制剂从其发展进程分为四个时代
,

第一代
�

常规制剂
�
第二代

�

长效和缓释制剂
�

第三代
�

控释制剂
�
第四代

�

靶向制剂
。

传统的

中药剂型远不能适应现代医疗的要求
,

近年

来
,

在中药新剂型研究方面做了大量工作
。

汤 齐『是最能体现 中医
“

辨证论 治
”
特色

的
,

也是中医临床中用得最多的剂型
,

但它剂

量大
,

质量不稳定
,

保存性差
,

携带和使用不

便
。

汤剂的改革常从两个方面着手
�

�� 制成固

体剂型 如片剂
、

胶囊
、

冲剂
、

袋泡剂等
�
�� 制

成给药浓度较高的液体剂型如合剂
、

糖浆剂
、

配剂
、

口 服液等
。

这些剂型都不同程度地克服

了汤剂的缺点
,

但又不便于随证加减
,

灵活化

裁
,

因此只适用于一些经典方剂
。

有人制成
“

颗粒饮片
”和

“

单味药浸膏颗粒剂
”

供配方使

用
,

但又有可能忽视复方在制备过程中的相

互作用
。

注射剂和灌肠剂是适合急症治疗的中药

齐��型
,

其它新剂型还有微囊
、

栓剂
、

软胶囊
、

乳

剂
、

喷雾剂
、

气雾剂
、

徐膜剂
、

膜剂
、

滴丸和滴

鼻剂等
。

缓释制剂的研究也有报道
,

雷公藤缓释

片所含 乙酸乙酷提取物与普通片相当
,

每 日

齐」量一致
,

但生物利用度提高
,

毒副作用 减

轻
〔‘〕。 用网状多孔性纤维包含材料制备的复

方山绿茶缓释袋泡剂
,

在 �一� � 内总黄酮可

按零级释药
,

每 日 � 袋用于治疗高血压和高

血脂症疗效满意
〔幻 。

透皮制剂因具有可克服首过效应
,

减轻

毒副作用和可随时 去掉的优点而成为研究热

点
。

中药的透皮吸收是有效的
,

膏药被认为是

一种传统的透皮制剂
。

将黄连膏贴于大鼠背

部 后
,

可 用
一

� ��� 法检测 到 尿 中的 黄连

素
〔�〕。

近年来的重要进展在于建立了对中药

透皮吸收进行定性定量研究的体外和体内方

法
。

体外常用离体扩散试验法
,

如蟾酥的透皮

研究
〔‘二。 目前用有效成分的同位素标记物作

示踪剂来研究制剂的透皮吸收规律及体内过

程被认为是一种简便可行的方法
,

已研究 了

雷公藤贴剂
〔� , ,

抗癌止痛膏
〔�〕

和如意金黄散

黑膏药
〔�〕的透皮吸收行为

。

靶向制剂的研究 日渐增多和深化
。

制备

了散结化癖冲剂浸膏与 �� �� 混合物的磁性

微球
,

包球率达 �� �
〔幻 � 人参皂贰脂质体增

强了药物的靶向性和生物利用度
〔的 �
汉 防 己

甲素经脂质体包裹后细胞毒性减轻 �� 〕 ,

硫酸

, � � � � �  � �
�� � � � �� � � �� �

,

� � �� � �� � �� � � �  � �� � � �� � �� �  ! �� �
,

� � � ��
� �
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氢黄连素脂质体对大鼠在体小肠吸收比游离

药物增加 � 倍多
〔川

。

还有人制备了丹参多相

脂质体
〔, 幻和黄琴前体脂质体

〔, �〕。

中药剂 型改革中也发现一些问题
,

如有

的处方制成新剂型后药效明显降低
,

这可能

是由于药物的性质不适于新的剂型
,

也有可

能是由于制剂工艺的改变而导致有效成分的

损失
。

因此
,

新剂型的研究必须注意两点
,

即

剂型改革必须有科学的依据
�
不能忽视中医

药理论的指导
。

� 新材料和新技术的应用

�
�

� 增加提取效率
�

中药成分复杂
,

怎样尽

量多地提取有效成分同时又最大限度地除去

杂质是减小剂量
,

提高疗效的关键
。

目前广泛采用的水提醇沉法消耗大
,

成

本高且生产周期长
,

提取效率低
,

有关该工艺

的改进或优化方法不断 见诸报道
,

如用絮凝

剂处理提取液的方法�� 〕 ,

吸附澄清法
〔‘” ,

半

仿生提取法
〔, �〕
等

。

利用超声波来提取有效成分的方法省

时
、

低温
、

提取率高
,

用该法提取黄答贰
〔‘’〕、

绞股蓝皂贰
〔, ”〕和黄连素

〔, ”,
等效果比常规水

提醇沉法好得多
,

但 目前还没有适于工业化

生产的大型设备
。

膜分离技术是 �� 年代兴起的 一种分离

技术
。

高效
、

低耗
、

适用范围广
,

易于操作控

制
,

已广泛应用于食品
、

化工
、

环保
、

电子等领

域
,

以超滤为代表的膜分离技术 已越来越 多

地应用于中药领域
〔

绷
。

超 临界流体萃取技术 �� � � �的优点是效

率高
、

速度快
、

选择性好
,

没有溶剂残 留而且

适于热敏物质
,

用之提取肉从蓉活性成分
〔�� 〕

和月 见草油
〔� �〕
效果 良好

,

市场上 已有工业生

产的设备
,

可望更多地用于中药有效成分的

提取
。

�
�

� 特殊成分的处理
�

新材料和新技术可较

好地处理中药中的一些特殊成分 �如毒性
、

挥

发性
、

刺激性成分
,

热不稳定成分和难溶性成

分等 �
,

从而解决某些制剂学上的难题
。

固体分散技术中增加难溶性成分的溶解

《中草药》� � �  年第 �� 卷第 � 期

度
,

提高溶出速率和制剂的生物利用度
,

已广

泛应用于中药制剂
。

件环糊精 �母
一

� � �包合技术利用 各� � 独

特的包合性能可增加成分稳定性
,

降低刺激

性
,

增加溶解度
,

还可使液体成分固化
,

而且

件� � 的多种衍生物 的不同性能又扩大了其

应用范围
。

其它一些 比较成熟的专用技术
,

如冷冻

干燥技术
,

制粒和包衣技术等
,

既可简化制剂

工艺又能提高成品或半成品的质量
,

必须进

一步加强研究
,

使新材料和新技术能更好地

应用于工业生产
。

� 制剂的释放度和药动学研究

对中药制剂的体外释放行为 �固体
、

半固

体制剂 �和体内药动学过程进行定性和定量

研究是中药现代化的重要标志
。

�� � 释放度
�

释放度在一定程度上可间接反

映药物 的体内情况
,

是重要 的质量指标
,

同

时
,

测定释放度还可为改进配方
,

选择剂型
、

制定工艺提供依据
。

以黄答贰和绿原酸作指

标检测了 � 个厂共 � 个批
一

号的银黄片体外溶

出度
,

结果表 明
,

崩解时限与 � 。。

无 显 著相

关
,

说 明崩 解 度 不 能 反 映 制剂 的 内 在质

量
〔�� � 以穿心莲内酷为指标检测 了 � 个厂共

� 个 批号 的清 火桅麦 片体外溶 出速率
〔�� 

,

�
�。、 � � 有显著性差异

,

说明工艺
、

设备及原

辅料的不同对溶出度影响很大
。

目前中药制

齐��一般只有崩解时限的指标
,

而没有把释放

度作为质量指标
,

这是不妥当的
。

�� � 药动学研究
�

目前常用于研究中药制剂

体内药动学的方法主要有
�

��  � ! 以某一成分作代表研究体内药动学
�

它适于化学成分比较明确的制剂
,

如六味地

黄汤
〔� � , 、

牛 黄解毒丸
〔艺�〕和川芍丹参煎剂

〔� , 〕

等
,

但在两个 问题上存在疑问和争论
�

该成分

是否为有效成分或唯一有效成分 � 能否代表

其它成分的体内过程 �一般来讲
,

每一种成分

的体内过程是不同的
,

因此对于有多种有效

成分的制剂
,

该法有明显的局限性
。

��  �  生物效应法
�

包括药理效应法和药物
·

� � �
�



累积法
。

以血小板聚集抑制率为药效指标研

究了四物汤的药动学
〔川 �用镇痛效果作指标

研究 了小活络丸的生物利用度
〔� , 〕 �
用抗炎

、

退热和发汗的药理效应为指标以及药物累积

法系统地研究了麻黄汤
、

桂枝汤
、

银翘散和桑

菊饮四个解表方的药动学
,

各方的参数值间

有较大差异
,

揭示同一方剂中不 同药理效应

具有不同的物质基础
〔�。一 �们

。

作者认为药效半

衰期更符合
、

更接近药物研究和 临床应用的

实际情况
。

药理效应法和药物累积法基本上

已被广泛认同
,

但两种方法各有不足
�

前者对

于有效成分不明或缺乏适当测定方法的制剂

是行之有效的
,

但选用的药效指标最好能反

映原方的主要临床功效
�
后者适用于毒理与

药理效应为同一组分产生的制剂
,

它只能在

某种程度上反映毒性成分药动学过程
,

而且

由于药量大于临床剂量
,

有可能导致药动学

参数的改变
。

制剂的体外释放度和体内药动学参数对

制剂的工艺设计
、

质量评价和控制以及临床

合理用药都有重要作用
。

对于固体制剂
,

如果

其体外释放行为和体内药动学过程之间具有

良好的相关性
,

则可通过其体外释放度来预

测其体内药动学参数
,

这是一个值得深入研

究的课题
,

目前还未见报道
。

� 结语

药物制剂正向
“

三效
”
�高效

、

速效
、

长效 �

和
“

三小 ,’� 剂量小
、

毒性小
、

副作用小 �的方向

发展
,

中药制剂无论在品种还是质量上都不

能满足现代人对医疗制剂的要求
,

这是中药

走向世界的主要障碍
。

理想的中药制剂应该是具有稳定明确的

成分指标以及可重复的药理和临床效用数据

的
“

标准化制剂
” ,

这是今后 中药制剂研究的

中心
,

应予以投入较强的力量
,

以获得长足的

发展
。
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