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简介 

连续化生产逐渐成为制药公司首选的制造工艺。连续化生产能够缩短开发时间，节省潜在的生产成本，同时提高产品质

量。连续化生产线利用失重式给料机或容积式给料机将配料连续不断地送进串联在一起的搅拌机或压片机中。一般来说，

失重式给料机比容积式给料机更受青睐，能够实现稳定的质量流率和原料分配精确度1。掌握原料的流动性和粘聚性对

于实现一致的给料速率和片剂含量均匀度至关重要。当物料通过连续式给料机时，给料机壁和螺杆之间的恒定剪切力可

能会导致颗粒磨损、密度变化和静电荷产生。原料性质发生这些意外变化可能会不经意地影响片剂的稳定性和压缩性能。 

本项研究对通过连续式给料机给料前后的直压型淀粉—善捷™(StarTab®)的粉末流动性能和压缩性能进行了分析。然后

使用动态振实密度测量、静电荷积累和转鼓测量对善捷粉末进行了表征，从而评估其粘聚性和流动性的变化。同时，

对通过连续式给料机给料前和给料后的善捷粒度分布和压缩性能的变化进行表征。 
 
方法 

使用双螺杆失重式给料机(GEA 紧凑型给料机，GEA Process Engineering，Belgium)，在3kg/h和7kg/h的给料速率下，

使用细螺杆对善捷进行给料研究(图1)。使用增重式电子天平(Mettler Toledo LLC，USA)进行每秒数据收集，平均5秒计

算均值。计算相对标准偏差(RSD)和相对平均偏差(RDM)来评估给料性能。使用较低的给料速率3kg/h，使善捷在连续式

给料机中承受较高的剪切力。对善捷给料前后的动态体积和振实密度(GranuPack™，GranuTools，Belgium)，粉末在流

动过程中产生静电荷的能力(GranuCharge™，GranuTools，Belgium)，流动性和粘聚性(GranuDrum™，GranuTools, 
Belgium)以及粒度分布(Malvern Instruments Ltd., UK)等方面进行测量和评估。通过给料机前后的善捷分别用0.25%w/w
的硬脂酸镁进行润滑(先通过60目筛进行筛分)，然后在装有10mm圆形平面B型冲的旋转式压片机上(Piccola B/D 370 
press，USA)，于50rpm转速下，使用10-30kN的压力进行压片，目标片重为400mg。对所有片剂进行片剂重量差异、

硬度和厚度(Multicheck V，Erweka，Germany)、脆碎度(Varian，USA)，以及在37℃的900mL去离子水里的崩解度

(Erweka ZT 224，Erweka，Germany)等方面的评估。
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结果 

图1：采用GEA紧凑式失重给料机的实验装置 

 
 

 图2a: GranuPack粉体振实密度分析仪    图2b：GranuCharge粉体静电吸附性能分析仪 
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图 2c: GranuDrum粉体流动性能分析仪 

 

 
给料速率研究 

图3显示的是在3kg/h和7kg/h给料速率下善捷的质量流率曲线。两种给料速率的标准偏差值较低(SD<5%)，表明善捷具有

稳定的流动性。选择较低给料速率3kg/h和更长停留时间(承受更大应力)的样品，进行给料前和给料后的粉末评估。 
 
图 3: 使用细螺杆给料机以3kg/h和7kg/h标准运行的善捷的质量流率 

 

粒度评估 
给料研究前后善捷的粒度分布如图4所示。给料研究前后的粒度表征没有差异。 
 
图 4:  给料前后善捷的粒度比较 
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动态体积和振实密度测量 

动态振实密度测量帮助深入了解压实速率以及实现最佳压实状态所需时间。给料前后的善捷均表现出较低的豪斯纳比，

这表明善捷具有良好的压实性能。此外，用来测量达到最终压实密度一半的振动数的动态填充参数(n1/2)，在善捷给料前

后数值相差不大，这表明粉体在填充运动学上没有发生重大变化(表1)。 
 
表1：动态体积和振实密度测量 
 

样品名称 初始堆密度ρ(0)  
(g/ml) 

最终实密度ρ(n) 
(g/ml) n½ (s) 豪斯纳比 

给料前的善捷 0.609 0.698 13.9 1.15 

给料后的善捷 0.617 0.708 9.9 1.15 

 

表 2: 静电荷评估 
 

样品名称 初始电荷密度q0 
(nC/g) 

最终电荷密度qf 
(nC/g) 

电荷密度差∆q 
(nC/g) %电荷损失 

给料前的善捷 -0.33 -1.21 -0.88 1.33 

给料后的善捷 -0.43 -1.30 -0.86 1.07 

 
图 5: 给料前和给料后善捷粘聚性评估 
 

 

压缩性能评估 
给料前和给料后的善捷在压片时显示出相似的硬度、脆碎度以及崩解时间等特征(图6a，6b，6c)。 

 
图 6a: 给料前和给料后善捷压缩曲线(硬度与压力) 图 6b: 给料前和给料后善捷压缩曲线(脆碎度与压力) 
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图6c：给料前和给料后善捷压缩曲线 
(崩解时间与压力) 

 

 
结论 
•  通过失重式连续给料机以不同的给料速率给料时，直压型淀粉善捷表现出卓越的流动性和低变异性。 

•  给料前和给料后善捷的粒度形态均无差异。 
•  此外，对压缩性能的进一步表征以及对给料前后善捷的粘聚性指数和静电荷的评估结果同样证实粉末性能没有发生变

化。 

•  这项评估表明作为直压型辅料的善捷非常适用于连续化生产。 
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