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  蛤蟆油，（Rana temporaria chensinensis David）
具有养阴润肺、补肾益精的功效，有抗疲劳、提高免

疫力、镇咳祛痰等药理作用[1]。经常作为营养保健

品食用以优化健康状态[2]。当前，人们多采用浸泡、

蒸煮等方式食用蛤蟆油，耗时长且有效成分不易被

人体充分吸收。为此，将蛤蟆油基于固体分散体技

术制备蛤蟆油滴丸，以便更好地利用蛤蟆油中的有

效成分，为人类健康做出更多贡献[3]。

1 主要试验材料及仪器

1.1 试验材料

  蛤蟆油、PEG-4000、PEG-6000、液体石蜡、二甲

基硅油。

1.2 试验仪器

  电子天平（CP224C型）、全自动滴丸剂（ZRS-8L
型）、崩解时限测定仪（LB-2D型）。

2 试验方法

2.1 处方基质的筛选

为确保滴丸剂能够在规定的时间范围内实现

溶解时限的合格，所以在选择基质时采用了两种常

见的水溶性基质：PEG-4000和PEG-6000。首先，将

基质的温度调整至80℃，并以水浴方式进行加热熔

融。在滴制时，使用液态石蜡作为冷凝液，并将其

温度设定为10℃。滴速控制在20~30d/min，滴距设

置为10cm，并以120cm高的冷却柱来完成滴丸的形

成。另外，在制备过程中采用了5种不同比例的基

质。经过顺利地完成滴制后，需要将收集瓶中的滴

丸取出，并仔细吸附掉表面残留的液态石蜡，然后

进行滴丸的评分。设置混合基质比例，先称取固定

克数的蛤蟆油，后称取符合规定比例的混合基质，

将药物与基质熔融后，进行蛤蟆油滴丸的滴制。如

表1所示。

表1 基质筛选

基质比例（PEG-
4000:PEG6000）

1:0
1:1
1:2
2:1
0:1

蛤 蟆 油

重量（g）
1
1
1
1
1

PEG-4000
重量（g）

3
1.5
1
2
0

PEG-6000
重量（g）

0
1.5
2
1
3

2.2 蛤蟆油与基质比例的筛选

设定基质为PEG-4000-PEG6000比例1:1，用不

同的比例混合蛤蟆油和基质，并在基质温度设为

65℃时融合。将水浴锅预热，使用液态石蜡作为冷

凝液并将其设定为10℃。滴制时控制滴速为20~
30d/min，滴距离为12cm，冷却柱高度为120cm。随

后取出平底烧瓶中的滴丸，清洗表面剩余的液态石
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蜡，进行评价。

2.3 滴距的确定

制备滴丸的过程中，选择PEG-4000-PEG6000
比例1:1作为基质。在此过程中，滴制范围通常设置

在4~12cm之间，并将滴距分别设定四个滴距。最佳

比例为1:3的蛤蟆油冻干粉与基质配置后，取2g蛤蟆

油和6g混合聚乙二醇熔融备用。液体石蜡选作冷

凝液，并将温度设定为10℃。滴速控制在20~30d/
min之间，水浴锅加热至80℃，冷却柱高度设置为

120cm进行滴丸的制作。

为了生产高质量的蛤蟆油滴丸，需要进行一系

列的工艺操作。首先，我们需要设置五个不同的滴

距，并对应设定胶头滴管管尖与冷凝液面的距离。

其次，在将药物与基质熔融之后，就可以进行精确

的滴制过程了。这样能够确保每一颗滴丸都具有

相同的成分和含量，从而提高产品质量和稳定性。

2.4 正交试验优化处方

在单因素实验的基础上，通过设置比例、温度

和滴距等四个影响因素来制备混合药液。在不断

测试的过程中，我们筛选出了三个评价较高的水

平。具体而言，将混合基质的比例A，药液基质比设

置为B，混合药液时的温度设置为C，并控制滴丸制

备时的滴距在D范围内。这些调节措施都是针对单

因素实验结果得出的。通过L9（34）的正交试验设

计，充分考虑各因素间的交互影响，根据所制滴丸

评分的优劣，优化蛤蟆油滴丸的制备工艺条件。

3 质量评价

3.1 外观检查

随机取20粒蛤蟆油滴丸观察，通过目测观察颜

色是否一致，有无粘连，有无拖尾等质量问题。这

些滴丸剂。经过检查，所有滴丸大小均匀，色泽呈

淡黄色，无粘连或拖尾现象，结果符合相关要求。

3.2 重量差异检查

随机取20粒蛤蟆油滴丸进行检测，先测量总重

量并求得平均丸重，然后逐个检测每个滴丸的重

量。对于已标注重量的滴丸，要与实际称出来的重

量进行比较，其质量偏差都在0.0 292g至0.0 332g的
范围内，无一粒超过极限，检验结果符合2020版《中

国药典》相关规定。

3.3 溶散时限检查

按照《中国药典》2020年版丸剂通则0108项下

检查，蛤蟆油滴丸剂不加挡板应在30min内全部溶

散[4]，在每个溶出杯中滴加蛤蟆油滴丸剂并观察其

溶散情况[5]。经过对6粒随机选取的滴丸剂进行检

测，结果表明溶解时限都在30min之内，没有出现超

过规定时限的滴丸，检测结果符合相关规定。

4 讨论

滴丸剂的基质比例、药物与基质的比例、药液

温度和滴距不适，分别影响了滴丸的外观质量，硬

度以及完整度，容易导致滴丸粘连、拖尾的问题[6]。

实验选择了在制备滴丸剂中应用较多的可溶于水

的PEG-4000、PEG-6000两种材料。开展单因素试

验，进行熔融时，一定要使用玻璃棒进行不断的搅

拌，在进行滴制时，要保持适宜的速度，避免药物凝

聚在胶头滴管壁上，造成滴制失败。

5 结论

本文运用单因素及正交分析，筛选基质、药物

与基质的比例、混合药液温度、滴距这四个要素展

开了逐个筛选，得到的配方后，利用正交试验法对

这四个要素进行优化，最终得到最优配方：PEG-
4000：PEG-6000=1:1、药物：基质=1:3、药液的温度

为80℃、滴距为12cm。最终得到的蛤蟆油滴丸粒度

均一，无粘连和拖尾，色泽呈淡黄色，满足2020版
《中国药典》有关要求。
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