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简介

通常，在片剂配方中加入润滑剂以减少压片和出片过程中的模壁摩擦。在制药应用中，主要使用的是硬脂酸镁、硬

脂酸和硬脂酰富马酸钠。片剂配方常用的稀释剂主要有改性淀粉(善达™(Starch 1500®)、微晶纤维素(MCC)和乳糖

一水合物。善达是部分预胶化玉米淀粉，通常用于片剂和胶囊制剂。相比于与MCC(表1) [1]，善达被认为是一种塑

性变形材料，具有较低的应变率敏感性和较高的弹性能。我们之前的研究证明，淀粉和微晶纤维素的结合有利于直

接压片(DC)[1]。除此之外，乳糖因其较高流动性和较低润滑剂敏感性而用于直接压片。本项研究旨在使用不同的混

合工艺条件，为不同稀释剂筛选最低敏感性的润滑剂。

目的

• 确定混合时间和剪切对含有微晶纤维素(MCC)、乳糖和改性淀粉(善达)以及不同润滑剂的混合物的可压性的

影响。

• 为含有MCC和善达的混合物选择最适合的润滑剂 

• 提供具有较好可压性和较低润滑敏感性的最佳混合物配方，为制备速释片剂提供参考。

方法

混合物制备：  

配方组成如表 2 所示。将 MCC 和胶体二氧化硅混合后通过#18 目筛，润滑剂通过#30 目筛进行预混合。使用 V-

blender (Patterson Kelley，USA)在有剪切和无剪切的情况下，使用增强棒将所有辅料混合 2、5、10 和 15 分钟。 

片剂制备： 

使用旋转式压片机(Piccola, Riva, Argentina)，利用 10mm 圆弧形标准凹面模具，片剂重量 400mg，在 100~250 

MPa 的压片力下制备片剂。 转塔转速为 25rpm；进料速度保持在最低(<10rpm)，以防止润滑剂过度混合。 

善达: 

如表 1 所示，相比于 MCC，善达的水分活度和应变率敏感性(%SRS)较低。 

表 1：平均屈服力和应变率敏感度值(参考文献 1) 
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表2：使用不同润滑剂的处方及用量(批量：2.0kg) 

结果

混合时间对抗张强度的影响：无剪切(MCC-善达) 

图 1 使用 MCC 善达作为稀释剂，比较不同润滑剂和不同混合时间 无剪切 的影响。出片力曲线的数据 n=70，抗

张强度曲线数据 n=20。
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图 2 混合时间(无剪切)的影响：

A) 抗张强度以百分比计

B) 在 250 MPa 压片力下，使用 MCC-善达作为稀释剂的不同润滑剂的崩解时间

* 使用单因素方差分析的统计差异 P <0.01。

   

• 所有润滑剂均过度润滑。 

• 混合时间的增加不会影响片剂的崩解时间。 

• 当与塑-弹性材料(MCC-善达)混合时，硬脂酸镁对混合时间高度敏感。因此，硬脂酸镁被排除在进一步的研

究之外。 

• 根据研究结果，硬脂酸和硬脂酰富马酸钠均可作为润滑剂的选择。 

混合时间对抗张强度的影响：剪切(MCC-善达) 

图 3. 使用 MCC-善达和选定润滑剂，考察混合时间(有剪切)对压片的影响。
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图 4：混合时间(有剪切)的影响： 

A)抗张强度百分比降低；B)崩解时间(DT) 

* 使用单因素方差分析的统计差异 P<0.01 

• 含有硬脂酸和硬脂酰富马酸钠的片剂显示出相似的可压性，其中含有硬脂酸的片剂的DT更好。 

•  根据研究结果，选择硬脂酸进行进一步研究。 

混合时间对抗张强度的影响：MCC-乳糖 

图 ：使用脆 塑稀释剂(乳糖-MCC)，硬脂酸作为润滑剂，不同混合时间(有/没有剪切)的影响。

不同混合时间的混合物观察到相似的可压性。使用乳糖作为脆性材料观察到较高的出片力。 

转塔转速对抗张强度的影响: 25 vs 50rpm 
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图 6：转台转速对 MCC-善达和乳糖-MCC 稀释剂的影响

25rpm转塔转速与50rpm转塔转速。 

随着转塔转速的变化，具有塑性变形特征的稀释剂的抗张强度降低；而具有脆性/塑性变形稀释剂的抗张强度没有发

生变化。

推荐使用稳健配方善达

图7：含微晶纤维素、乳糖和善达的优化处方的可压性研究

• 使用善达、MCC和乳糖开发的优化配方在不同压片力下具有更好的可压性以及更低的脱模力。 

• 优化处方在不同转台转速下对抗张强度的影响较小。(表3)

表3：不同压片力下转台转速对抗张强度的影响
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结论

在含有善达或 MCC 的片剂配方中，使用硬脂酸或硬脂酰富马酸钠作为润滑剂，能够降低润滑剂敏感性，并在不同

的混合时间下保持片剂的抗张强度。 

善达与乳糖-MCC 一起使用能够最大限度地减少润滑剂敏感性/应变率敏感性，同时保持优异的可压性。 
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