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干法制粒工艺研究思路及放大策略

干法制粒是将药物和辅料粉末混合均匀，经过一定压力挤压成具有一定硬度的块状、片状后，通过筛

网制成颗粒的方法。该法靠压缩力使粒子之间产生结合力，必要时可加入干黏合剂，增加粒子间的结

合力。干法制粒适用于热敏性物料、遇水易分解的药物以及易于压缩成型的物料，该工艺在固体制剂

中已有广泛应用，是目前国内比较成熟的制粒技术，与湿法制粒相比较，不需要添加黏合剂，无需润

湿、混合干燥等，具有工艺简单、易于操作的优点[1]。

干法制粒工艺的基本流程如图1：将物料按混合工艺进行混合后，加入到干法制粒机料斗，通过螺旋

杆送料至两个压辊之间，设置压辊的转速实现连续的送料与出料，通过调节压辊的压力使薄片成型，

最后将成形的薄片经剪切粉碎，过筛网整粒得干颗粒。

除上述设备自身可调节的参数外，还存在压辊间隙范围，压辊间隙范围也决定了薄片厚度，薄片厚度

的调节通常与螺旋送料转速、压辊转速、成型压力之间三者形成动态变化的过程。

干法制粒工艺设备基本原理如图2所示[2]：
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干法制粒机的原理可分为水平送料干法制粒机和垂直送料干法制粒机，目前比较常用的是水平送料的

干法制粒机，与垂直送料干法制粒机比较，水平送料干法制粒机能够减少重力作用下漏掉的未经干压

细粉，提高颗粒的收率，且水平送料干压机的滚压区与颗粒下料区互相分开，可收集未干压的细粉重

新加入料斗进行干压，提高干压的效率，但两种原理的干压机实现的目的是相同的。

干法制粒工艺考察思路：了解干压机的基本工艺流程与设备原理后，通过一台具体的干发制粒机来进

行干法制粒参数考察。例：一台小试干法制粒机包括列表内（见表1）以下参数，其中干法制粒工艺

属于连续生产模式，即随着时间延长，生产的批量越大，因此没有批量的限制，该设备具备1-

40kg/h的生产能力，如果物料足够，可分批考察不同的参数。

各因素对干法制粒效果的影响：

（1）物料粉体特性：物料的粉体特性由处方决定，即物料的原辅料组成是否适合进行干法制粒加

工，因此在处方考察完成后，根据物料的可压缩性、流动性等判断，确定使用干压工艺后再进行参数
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考察，或原研厂家同样采用干法制粒工艺为宜。

（2）成品粒度(0.2-2.0mm)：制粒机筛网孔径直径大小可决定成品的粒度，过大的筛网制得的颗粒

不规则，过小的筛网制得的颗粒可能细粉较多，对流动性不好的物料则不宜选择较小的筛网。过大或

过小的筛网孔径都会对最终颗粒性质产生不良影响。

（3）压辊压力(≤160bar)：指两个压辊施加在物料上的力，直接影响物料的压实性，对薄片的硬度

也有影响，是干压制粒中需要考察的关键参数。

（4）螺旋送料转速(20-80rpm)：螺旋送料转速通常是与其他参数联动作用，在设备的自动模式下

可根据压辊间隙自动调整，因此不是独立的关键工艺参数，不必进行单独的研究。

（5）压辊转速（6-18rpm）：压辊转速决定了物料在压辊之间轧合区域的停留时间，直接影响物料

中空气被排除的情况，同样会影响颗粒的压实性，同时，压辊转速也会影响干法制粒的生产效率，在

工艺可接受的情况下，倾向于使用更大的压辊转速提高生产效率。

（6）压辊间隙：是指两个压辊之间最近点的距离，与压辊间的物料所受压力及所通过的物料数量密

切相关。

（7）制粒转速(100-150rpm)：制粒转速影响整粒的效率，在生产中为提高效率，避免整粒工序成

为限速步骤，可根据设备实际情况设定为100-150rpm。

通过对各因素的影响进行评估，干法制粒工序的关键工艺参数有：压辊压力（bar）、压辊间隙

（mm）及压辊转速，其中压辊压力对颗粒性质有关键影响。实验设计：首先对压辊压力进行考察，

根据最大压力范围内（<160bar）设置单因素考察实验，可分别考察压力为20bar 、40bar 、

70bar 、100bar等不同压力。不同压力参数条件下得到的薄片，通过直接观察能得到薄片的厚度和

感知硬度等，但信息有限。将干压得到的颗粒通过测定粉体学性质能较直观的体现出差异，毕竟，一

个稳定的处方工艺需要量化的指标控制而非经验。将所得的干压颗粒继续进行下一步工艺，可以提现

出颗粒性质的差异，例如某处方颗粒性质对流动性和可压性影响如下表
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同样压力条件下（20bar），通过对细粉进行二次干压来控制细粉的比例可改善粉体的流动性，干压

制粒压力增加至70bar或120bar时，颗粒的可压性明显变差，说明颗粒做的过实、过硬，筛选出工

艺可接受的压力范围为20-70bar。

在压辊压力单因素考察的基础上，设计因子试验或正交试验，各因子水平根据物料实际情况进行设定

[3]。例：某处方设置三因素三水平试验如下表3。

根据压片工艺或溶出的实际情况，设定可接受的标准，筛选出工艺变量的参数范围。表4为举例，具

体参数还需根据实际情况设定。

小试参数考察完成后，小试基础可为中试放大提供数据支持，若小试批和中试批都将使用同一型号的

干法制粒机，则批量的放大仅仅是延长制粒时间，工艺参数可保持不变，若干法制粒设备发生变换，

将基于风险评估重新对干法制粒高风险因素进行研究。例：一台中试干压机设备参数如表5所示，该

中试设备具有更大的压辊面积，生产能力更高，各参数也已发生改变。
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小试的设备参数与放大批并不具有对应的关系，但二者之间仍然存在紧密的联系，即制得的颗粒状态

保持一致，参考小试颗粒的量化指标逆向考察中试干法制粒各参数，可避免因颗粒性质偏差较大影响

其它工艺步骤。
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大郎笔记

别再愁外保温做不好了，规范的外保温工艺是这样的?

建筑保温防水建材那些事


