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摘要!目的!选择寒咳颗粒喷雾干燥的最佳工艺条件"方法!应用正交试验法#以每小时药粉产量为考察指标#对影响寒咳颗粒喷

雾干燥过程的因素进行考察$采用高效液相色谱法#对原工艺和新工艺制备的寒咳颗粒的有效成分进行测定"结果!正交设计的

三个因素中#液状浸膏的相对密度和进风温度影响显著"结论!最佳工艺条件为进风温度为
%&"'

#出风温度为
()'

#液状浸膏

相对密度为
%*"(

%

)"'

&$采用喷雾干燥工艺生产的寒咳颗粒有效成分中盐酸麻黄碱的含量明显高于原寒咳颗粒"

关键词!寒咳颗粒$喷雾干燥$盐酸麻黄碱
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文献标识码!
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寒咳颗粒是由麻黄#细辛#紫菀等药材组成的复

方中药$具有祛风散寒$宣肺止咳的作用%寒咳颗粒

原工艺是将中药液状浸膏直接作粘合剂喷入到适量

辅料中$进行一步制粒而成%此工艺在工业化大生

产中出现了诸多问题&!

%

"中药液状浸膏量大$辅料

量少$在一步制粒过程中$颗粒容易结团$造成塌锅

现象%!

.

"中药液状浸膏容易滋生细菌$不适于运

输#贮存%针对以上问题$我们对寒咳颗粒中的中药

液状浸膏进行喷雾干燥试验$制成细粉后$再与适量

辅料进行一步制粒%经多次试验结果证实$本工艺

安全可靠$制备的产品稳定性好$适合工业化大生

产%针对喷雾干燥技术在应用过程中$
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容易出现粘
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分别置
%"/0

量瓶中$用上述流动相稀释至

刻度$摇匀$分别精密吸取
."
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$注入液相色谱仪$

记录色谱图$以金丝桃苷进样量为横坐标#峰面积为

纵坐标$拟合标准曲线$回归方程为&
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精密度试验
!

取对照品溶液重复进样
$

次$测

定金丝桃苷色谱峰面积$结果
678

为
"*(&9

!

%1

$

"%
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稳定性试验
!

将样品溶液在室温下放置$于
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小时测定$结果样品溶液在
.2

小

时内稳定$

&'(

为
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重复性试验
!

取同一批号样品!

.""$")%&

"共

$

份$照上述测定方法分别测定含量$结果测得金丝

桃苷的平均含量为
!&*2%

!
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'粒$

678

为
%*(.9
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加样回收率试验
!

精密取已知含量的本品
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份$精密称定$分别精密加入相当于取样

量中金丝桃苷含量
("9

#

%""9

及
%."9

的金丝桃苷

对照品$每份重复
!

次$混匀$照上述方法测定含量$

结果平均加样回收率
#(*&$9

$

&'(

为
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样品含量测定
!

按上述含量测定法分别测定

了
!

批共
#

个样品$平均含量为
!&*.$

!
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'粒$

&'(

为
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"$结果见表
%
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表
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大山楂丸中金丝桃苷的含量测定结果

批号
每批平均含量
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总平均含量
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实验中曾使用甲醇
:"*!$9

磷酸!

2";$"

"和文

献流动相)

.

$
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*$结果表明分离度较差$不适合本品

的测定%

实验中比较了超声#热回流及索氏等提取方法$

结果表明超声提取方法所含的杂质较少$但是需要

采用预先超声处理
%"

分钟$然后冷浸
$

小时$再超

声处理
!"

分钟的方法才能提取完全并具有良好的

重复性%

药理试验表明山楂既具有消食化积#散瘀止痛

的功能$同时又有强心#降压的作用$主要是基于山

楂中含有的有机酸和黄酮类的有效成分$本试验为

山楂及其制剂的全面质量控制提供了分析方法%
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壁#焦化#产品收率低等问题%本文采用正交试验

法$对影响寒咳颗粒喷雾干燥的进风温度#出风温

度#液状浸膏相对密度等因素进行考察$以每小时药

粉产量为指标$同时兼顾风温对药粉中有效成分及

水分的影响$确定了寒咳颗粒喷雾干燥的最佳工艺

条件%

%

!

设备及材料

7=8-:%.

喷雾干燥机!中日合资上海大川原干

燥设备有限公司"+

>?2!

水分测定仪!
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高效液相色谱仪+对照品盐酸麻

黄碱!批号
%&%.2%:.""2"2

中国药品生物制品检定

所"+寒咳颗粒的中药液状浸膏$相对密度
%*")

"

%*%"

!
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"$由江中药业技术中心提供%

.

!

方法与结果

.*%

!

方法)

%

$
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!

在预试验的基础上$选定进风温

度#出风温度#液状浸膏相对密度为考察的
!

个因

素$每个因素取
!

个水平%结果见表
%

%以寒咳颗

粒喷雾干燥的每小时产量为考察指标$采用正交表
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"进行试验$结果见表
.

%对正交试验结果进

行统计学处理$结果见表
!

%

表
%
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因素水平表

因素水平 -

进风温度'
'

?

出风温度'
'

I

液状浸膏相对密度
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. %$" () %*"(
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正交试验方案及结果

试验号码
- ? I

药粉产量

J
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K

4%

水分
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药粉
色泽

% % % % &*%" 2*.2

浅棕色

. % . . #*#" !*(%

浅棕色

! % ! ! $*2" .*&)

浅棕色

2 . % . #*." 2*%)

棕色

) . . ! $*!" !*!!

棕色

$ . ! % &*%" .*$(

棕色
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( ! . % #*)" !*%(
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方差分析表

方差来源 方差平方和 自由度 均方
*

值 显著性
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结果
!

分析上述结果表明&各因素对喷雾干燥

过程的影响程度依次为
I

'

-

'

?

$其中寒咳颗粒中

药液状浸膏的相对密度和进风温度的影响均有统计

学意义!

+

%

"*")

"$出风温度的影响无统计学意义%

其最佳工艺组合为
-

!

?

.

I

.

%即进风温度为
%&"'

$

出风温度为
()'

$液状浸膏相对密度为
%*"(

%而

喷雾干燥后中药细粉的水分和色泽$经多次预试验$

中药细粉水分在不超过
)9

#色泽为浅棕色或棕色

均对寒咳颗粒的制粒和有效成分没有影响$故未将

它们纳入主要考察指标来进行直观分析和方差分

析%

!

!

成品中有效成分的含量

采用高效液相色谱法$分别测定
!

批按原工艺

和新工艺生产的寒咳颗粒中的有效成分盐酸麻黄碱

的含量$检测结果证实&采用新工艺制得的寒咳颗粒

中有效成分盐酸麻黄碱的含量明显高于按原工艺制

得的寒咳颗粒%结果见表
2

%

表
2

!

寒咳颗粒中盐酸麻黄碱含量
!!
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(袋4%

批号!原工艺" 盐酸麻黄碱 批号!新工艺" 盐酸麻黄碱

.""$"!%" )*$% .""$")%% $*2)

.""$"!%. )*)( .""$")%! &*%2

.""$"!%2 )*$) .""$")%) &*).

平均含量
)*$%

平均含量
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"本实验结果表明&中药液状浸膏的相对密度

对喷雾干燥效果影响较大$浓缩后浸膏的相对密度

应控制在
%*"(

为宜%若浸膏密度高$粘稠度大$易

造成枪口阻塞$雾化时形成的粒子大$干燥速度慢$

形成粉末的含水量较高%而浸膏密度低时$雾化形

成的粒子太细$且耗能%因而选择浸膏相对密度为

%*"(

%并可列入半成品浸膏的质量控制标准%

!
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"进风温度对喷雾干燥效果影响也较大$喷雾

干燥所选用进风温度为
%&"'

$在此温度下$可提高

干燥效率$粉末含水量较小%若温度过高可使粉末

焦化$影响产品的质量+温度过低$可使粉末因含水

量较大而粘壁%
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"应用正交试验法$筛选出寒咳颗粒喷雾干燥

的最佳工艺条件为&进风温度
%&"'

$出风温度
()

'

$浸膏相对密度
%*"(

%经批量生产验证$该工艺

条件符合大生产要求$切实可行%
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