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菲特压片机应用于琥珀酸亚铁缓释片压片工艺参数优选
廖凤美▲　曹　惠　顾　峰　赵　宁　张　鹏

（南京金陵制药厂　江苏　南京　210038）

【摘　要】目的：优化琥珀酸亚铁缓释片菲特压片机压片工艺参数。方法：以生产速度、充填深度和充填主压力平均值等单
因素对产品综合评价值的影响作为研究对象，选取素片重量差异限度、硬度、脆碎度作为质量评价指标，并通过单因素试验和正
交试验确定其最佳压片工艺参数。结果：琥珀酸亚铁缓释片菲特压片机压片的最佳压片工艺参数为生产速度 15 万片 / 小时、充填
深度 8 ｍｍ、充填主压力平均值 25kN，为琥珀酸亚铁缓释片的稳定生产提供了科学理论依据。结论：该探讨中优化的压片工艺
参数能满足琥珀酸亚铁缓释片生产要求。
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琥珀酸亚铁缓释片是缺铁性补血的一种特效药 [1]。它是将

原辅料湿法制粒后，干燥颗粒经压片包衣而成，目前采用的是

PG320 压片机进行压片的，工艺质量稳定，但生产速度为每小

时 8 万片，不能满足日益增长的生产速度的需要。德国菲特股

份公司 P2020 型菲特压片机用于琥珀酸亚铁片的压片，质量工

艺稳定，每小时产量 28 万片。拟将 P2020 型菲特压片机生产

琥珀酸亚铁缓释片 [2]，以提高生产速度。菲特压片机 [3-6] 工作

形式和原理 [7] 是通过转台的旋转运动，致使合乎一定要求的颗

粒状物料经加料器流入中模内，并由分布于转台的多组冲模在

压轮的作用下 [8-9]，下冲杆随着曲线轨导作升降运动将物料压

制成片剂。对该设备适用于琥珀酸亚铁缓释片压片的工艺参数

进行摸索和优化，利用单因素试验和正交试验 [10-11] 优化琥珀

酸亚铁缓释片压片工艺参数，研究充填主压力平均值、充填深

度、生产速度等压片工艺参数对产品重量差异限度 [12]、硬度、

脆碎度 [13] 等质量指标的影响 [14]，以期获得较高的生产速度和

稳定合格的产品质量，为稳定的可重复生产提供科学依据。

1 材料与方法

1.1 材料

湿法制粒琥珀酸亚铁缓释片干燥颗粒，水分 >3%，粒径

50-70 目占 40-60% 左右，50 目以下占 10-20%,70 目以上占 30-

40%。

1.2 仪器与设备 

水分测定仪 MA160-1CN( 赛多利斯科学仪器北京有限公

司 )；电子称（上海华德衡器有限公司）；粉体综合特性测试

仪 JL-A3 型（成都精新粉体测试设备有限公司）；8411 型电动

震筛机（杭州蓝天化检仪器厂）；BS223S 型电子分析天平（北

京赛多利斯仪器系统有限公司）；P2020 型菲特压片机（南京

菲特压片机械有限公司）；YD-Ш 型片剂硬度测试仪（山东博

科科学仪器有限公司）；FAB-2 型脆碎度检查仪（天津大学无

线电厂制造）；自动取样溶出系统 FADT-1202（上海富科思分

析仪器有限公司）。

1.3 琥珀酸亚铁缓释片的制备

原料→混合→湿法制粒→干燥→压片→包衣→质量检验→

包装→成品。

选择合适的压片工艺参数，将干燥的琥珀酸亚铁缓释片颗

粒放入压片机中直接压片制备而成，检查相关的素片重量差异

限度、脆碎度、硬度等产品质量指标，评价压片工艺的稳定性

和可重复性。

1.4 单因素试验设计

1.4.1 充填深度对产品质量指标的影响。制备合格的琥珀

酸亚铁缓释片干燥颗粒，设定充填主压力平均值为 25kN、生产

速度为 15 万片 / 小时，分别将物料在充填深度 6、7、8、9、

10mm下压制成素片。检测片子的重量差异限度、硬度、脆碎度，

考察充填深度对产品综合评价值的影响。

1.4.2 生产速度对产品质量指标的影响。制备合格的琥珀

酸亚铁缓释片干燥颗粒，设定充填主压力平均值为 25kN、充填

深度 8mm，生产速度设为 9、11、13、15、17、19 万片 / 小时

下压制成素片。检查相关的重量差异限度、脆碎度及硬度等产

品质量指标，考察生产速度对产品综合评价值的影响。

1.4.3 充填主压力平均值对产品质量指标的影响。制备合

格的琥珀酸亚铁缓释片干燥颗粒，设定充填深度 8mm、生产速

度为 15 万片 / 小时，分别将物料在充填主压力平均值 15、

20、25、30、35kN 下压制成素片。考察充填主压力平均值对产

品综合评价值的影响。

1.5 正交试验设计

在单因素试验基础上，充填深度（A）、生产速度（B）、

以充填主压力平均值（C）3个因素为自变量，以重量差异限度、

脆碎度、硬度等指标为综合评价值，按正交设计 L9(34) 表设计

三因素三水平试验。因素水平见表1。利用正交软件助手软件[11]

对数据进行分析。筛选出琥珀酸亚铁缓释片压片的最佳工艺参

数。

表 1正交试验因素与水平

水平 A 充填深度
（mm）

B 生产速度
（万片/小时）

C 充填主压力平均值
（kN）

1 6 11 20
2 8 13 25
3 10 15 30

1.6 各项质量指标的测定方法 

1.6.1 单片重量差异限度的测定。按中国药典 2015 年版通

则 0101 的方法进行测定。取样品 20 片，精密称定总重量，求

得平均片重后，再分别精密称定每片的重量，再将每片质量与

平均值相比较，超出重量差异限度的不得多于 2 片，并不得有

一片超出限度1倍[13]。重量差异限度±7.5%（片剂平均质量0.3g

以下样品）。

1.6.2 硬度的测定  取 10 片样品，将每片样品平放在硬度

检测仪检测口，设备自动检测记录片子的硬度，取其平均值作

为片剂硬度的最终指标。

1.6.3 脆碎度的测定  按中国药典 2015 年版通则 0923 的

方法进行测定。取两份样品各约 0.65g，用吹风机吹去片剂脱

落的粉末，精密称重，至圆筒中，转动 100 次，取出，同法去

除粉末，精密称重，减失重量不得超过 1%，且不得检出断裂、

龟裂及粉碎的片 [13]，取其平均值作为脆碎度的最终指标。

1.6.4 综合评价值。采用多指标综合评分法对压片工艺参

数进行优化，取素片重量差异限度（α1）、硬度（α2）及脆

碎度（α3）的综合评价值为优化指标，即综合评价值为各指

标评分值之和（Y=α1+α2+α3）。硬度指标有利于产品的成型，
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则取其数值的 1 倍作为评价值；重量差异限度、脆碎度 2 个指

标不利于产品的成型，则分别取其数值倒数的 10 倍、1 倍作

为评价值 [10-11]，综合评价值的大小直接反映了成型性的好坏。

表 2为本探讨的综合评分法。

表 2 综合评分法

指标名称 评分方法
重量差异限度（α1） 数值倒数的 10 倍

硬度（α2） 数值的 1 倍
脆碎度（α3） 数值倒数的 1 倍

2 结果与分析

2.1 单因素试验结果与分析

2.1.1 充填深度对琥珀酸亚铁缓释片综合评价值的影响 

由图 1 可知，随着充填深度的增大，琥珀酸亚铁缓释片综

合评价值呈上升趋势 [10]，当充填深度超过 9 mm 时，综合评价

值有下降趋势，这主要是充填深度过小时，片重偏轻，充填深

度过大时，片重偏重，出现重量差异限度偏大的现象。因此充

填深度在 8~9 mm 为琥珀酸亚铁缓释片压片合适的充填深度。

图 1 充填深度对琥珀酸亚铁缓释片综合评价值的影响

2.1.2 生产速度对琥珀酸亚铁缓释片综合评价值的影响 

从图 2 数据可以看出随着压片机运行速度加快，琥珀酸亚

铁缓释片综合评价值变小，当每小时产量在 15 万时以下时，

综合评价值差异不是很大，说明生产速度越小，产品的质量越

稳定，在生产速度为 15 万片以下，产品的成型各项质量指标

较好，能保证较好的产品品质水平，生产速度太快会招致压片

时片剂表面细粉被冲头和冲模黏附，造成产品表面凹凸不平，

素片质量变差 [10]，转速快，保压时间短，导致素片重量差异

增大，片厚变大，硬度变低。生产速度过小不能满足生产产量

的要求。

    图 2 生产速度对琥珀酸亚铁缓释片综合评价值的影响

2.1.3 充填主压力平均值对产品质量综合评价值的影响。 

从图 3 数据可知充填主压力平均值越大，则物料颗粒间的

粘合力愈强，压力超过物料弹性限度后会产生塑性变形，使物

料颗粒的接触面积增加，粘合力增加进而使物料成型，素片硬

度越大 [10]。充填主压力平均值在 20~30 kN 时，琥珀酸亚铁缓

释片硬度较好，片子外观质量较好，综合评价值较高。当设备

主压力平均值超过 30kN 时，综合评价值尚可，但较大的压力

对设备的冲头和阻尼都会造成较大的损伤。

图 3 充填主压力平均值对产品质量综合评价值的影响

表 3 L9(34) 正交试验结果

试验号 充填深度 mm 生产速度（万片 / 小时） 充填主压力平均值 kN 重量差异限度 % 硬度 脆碎度 综合评分
1 1 1 1 1 1.7 4.9 0.25 14.78
2 1 2 2 2 1.6 5.4 0.15 18.32
3 1 3 3 3 1.6 5.0 0.20 16.25
4 2 1 2 3 1.6 5.4 0.14 18.79
5 2 2 3 1 1.7 5.4 0.14 18.43
6 2 3 1 2 1.7 5.0 0.18 16.44
7 3 1 3 2 1.6 5.1 0.17 17.23
8 3 2 1 3 1.8 4.8 0.20 15.36
9 3 3 2 1 1.6 5.3 0.16 17.80

K1 16.450 16.933 15.527 17.003
K2 17.887 17.370 18.303 17.330
K3 16.797 16.830 17.303 16.800

极差 1.437 0.540 0.540 0.530

表 5 最佳压片工艺试验验证结果表

批次 试验数量（kg） 工艺参数 重量差异限度 硬度 脆碎度 综合评价值
S191101 50 A2B2C2 1.6 5.4 0.15 18.33
S191102 50 A2B2C2 1.4 5.3 0.17 18.32
S191103 50 A2B2C2 1.5 5.2 0.16 18.12
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2.2 正交试验

由表 3 的直观分析和表 4 的方差分析结果可以确定，最佳

的压片工艺参数为：琥珀酸亚铁缓释片产品压片的最佳工艺参

数为充填深度 8mm，充填主压力平均值 25kN、生产速度每小时

15 万片。

表 4 方差分析

方差来源 离差平方和 自由度 均方 F 比 显著性
A 3.372 2 1.686 7.860
B 0.493 2 0.247 1.149
C 11.866 2 5.943 27.660 *

D（误差） 0.43 2

注：*F1-0.1(2,2)=9.00, F1-0.05(2,2)=19, F1-

0.01(2,2)=99.00

根据表 3,4 计算结果分析，C 因素比较显著，由极差 R 的

大小顺序排列，对压片后产品质量指标影响作用大小次序为

C>A>B, 即充填主压力平均值为主要影响因素 , 充填深度较小，

生产速度的影响比最小，A2B2C2 为最佳压片工艺参数。这与单

因素试验结果相吻合，填充深度过大过小，容易造成重量差异

限度较大；较大的充填主压力平均值对压片设备的冲头和阻尼

都会产生较大的损伤；设备转速太快，保压时间短，导致硬度

偏低，生产速度过小不能满足生产产量的要求。综合考虑最佳

的压片工艺参数为 A2B2C2。按此生产压片工艺参数，展开三批

次的试验验证，结果见表 5。

根据表 5 的结果，按着 A2B2C2 工艺进行试验，压片成型的

重现性较好，重量差异限度、硬度、脆碎度等反映素片质量的

指标都能保持在较好的水平，此压片工艺参数能用于琥珀酸亚

铁缓释片的压片生产。

3 讨论

本文主要探讨了充填深度、生产速度、充填主压力平均值

等压片生产工艺参数对琥珀酸亚铁缓释片素片质量的影响，结

果显示：充填主压力平均值对产品质量的影响最大，压片过程

中充填主压力平均值愈大，则物料粒子间的粘合力愈强，施加

的压力超过物料弹性限度后会产生塑性变形，使物料颗粒的接

触面积增大，粘合力增大进而使物料成型 [15-16]，较大的充填

主压力平均值对压片设备的冲头和阻尼都会产生较大的损伤；

充填深度对产品质量的影响稍小。充填深度过大或过小都导致

重量差异限度较大；生产速度对产品质量的影响最小，生产速

度小于 15 万片每小时，片子质量较好，但生产速度太小则影

响生产能力，会导致生产成本增加；生产速度太快还会致使压

片时片剂表面细粉被冲头和冲模黏附，招致产品表面凹凸不平，

设备转速太快，保压时间短，也会导致片重量差异增大，片厚

超厚，硬度偏低。综合考虑琥珀酸亚铁缓释片产品直接压片的

最佳压片工艺参数为 A2B2C2， 即充填主压力平均值 25kN、充

填深度 8mm、生产速度每小时 15 万片，采用该工艺可得到质

量稳定的琥珀酸亚铁缓释片产品，为可重复生产提供科学理论

依据。
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