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摘　要　随着纯天然及素食概念的风靡，植物软胶囊已经在世界很多国家医药市场引起广泛关注。传统的明胶软胶
囊已经不能满足人们日益增长的生活需求。寻找软胶囊新材料和发展新技术已成为植物软胶囊市场发展的必然要求，本

文综述了改性淀粉、食用胶和高分子聚合物等主要材料的特性以及胶囊壳和囊心物改进技术的应用，为新型植物软胶囊的

开发应用提供参考，并对植物软胶囊的发展进行了展望。
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　　软胶囊是将液体药物或液果体药物经处理密
封于软质囊材中而制成的一种胶囊剂，广泛应用于

保健品和药品行业中。软胶囊发展至今品种多样，

其中明胶软胶囊是现阶段软胶囊市场中应用最广

泛的一种，这种胶原蛋白质水解产物因具有许多独

特的理化性质和较高的营养价值而深受广大群众

的喜爱，然而，随着其广泛应用以及人们生活水平

的提高，明胶软胶囊储存性较差、易变性、不能被一

些特殊文化者（犹太人、清真穆斯林）或素食主义

者接受等缺点越发突出［１－２］，加上近年来疯牛病在

世界范围内的传播，美国食品与药品管理局

（ＦＤＡ）已将明胶从食品添加剂安全性指标 ＧＲＡＳ
（ｇｅｎｅｒａｌｌｙｒｅｃｏｇｎｉｚｅｄａｓｓａｆｅ）中删除；２０１２年毒胶
囊事件的爆发，更是让明胶胶囊的开发和生产雪上

加霜，严重阻碍了软胶囊的发展，于是，开发明胶替

代物来制备新型软胶囊已受到广大研究人员的高

度重视。

植物软胶囊是以来源于天然植物的植物纤维

素或水溶性多糖为原料，将药物包裹密封而制成的

一种软胶囊剂，其胶料多以天然、半合成及合成物
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质来代替明胶，能有效避免疯牛病的传播及毒胶囊

事件的发生，且能满足素食主义者等要求，因此被

认为是近年来药用辅料研究的热点。然而，软胶囊

囊壳材料应具备良好的弹性与强度、包封严密和快

速崩解，这种囊壳的封口性能恰恰又是大多数胶料

所不具备的，寻找并研发出新型囊壳材料及应用技

术是植物软胶囊研究中的一大难题。笔者查阅了

大量近几年有关植物软胶囊研究的文献，对植物软

胶囊各种新材料与新技术进行归纳综述，以期对植

物软胶囊的研究提供参考。

!

　植物软胶囊的新材料

植物软胶囊由软胶囊囊壳和囊心物组成，其中

软胶囊囊壳包括胶料、增塑剂、水和附加剂，与一般

软胶囊相比，其最大特点就是胶料采用纯植物为主

的新型非明胶材料，仅仅这一点对软胶囊的研发提

出了非常高的要求。

１１　海藻酸钠
海藻酸钠又称褐藻酸钠，是从褐藻类的海带或

马尾藻中提取的一种多糖碳水化合物，是海藻酸衍

生物中的一种。作为新型材料，海藻酸钠能与除镁

汞以外的二价金属离子发生快速的离子交换反应，

生成褐藻酸盐凝胶，其中以与氯化钙形成的凝胶薄

膜强度为最大［３］。关于海藻酸钠的研究，国外比

国内开展的更加深入，如美国 ＦＭＣ公司以海藻酸
钠为主要胶料，与非结晶型增塑剂、甘油混合制成

囊材，经压丸制备一种植物软胶囊［４］。与明胶软

胶囊相比，其耐氧化及凝胶强度均有所改善。

与其他非明胶材料相比，海藻酸钠天然无毒，

具有良好的凝胶性、增稠性和成膜性。王秀娟

等［３］对海藻酸钠的特性进行研究，结果表明３％的
海藻酸钠溶液与 ５％的氯化钙在 ６０℃下胶化成
形，所形成的凝胶性能最好，在此基础上制成的植

物软胶囊可大大增加其稳定性。郭卫强等［５］研究

以超低黏度的海藻酸盐为主要材料，加入卡拉胶和

Ｋ＋组成的凝固体系，能改善胶囊的凝胶强度。与
卡拉胶一样，海藻酸钠可作为非明胶软胶囊囊壳的

新型材料，具有广泛的研发前景，近几年亦得到了

一些知名企业的重视，如秦皇岛药用胶囊有限公司

和中国科学院海洋研究所运用海藻多糖和植物膳

食纤维素研制出海藻多糖植物空心胶囊［６］；广东

仙乐制药公司于２０１４年４月推出全新的以天然海

藻为原料的植物性软胶囊技术［７］，其不仅适用于

传统的营养保健品，也适用于护肤品精华胶囊。

１２　羟丙基甲基纤维素
羟丙基甲基纤维素（ＨＰＭＣ），又被称为羟丙甲

纤维素，是由天然存在的纤维素聚合物合成修饰而

产生［８］，ＨＰＭＣ既是一种非离子型的混合纤维素
醚，又可作为天然亲水性高分子药用辅料［９］，具有

防湿、防霉等作用，且能改善药物的强度和弹性，低

黏度的ＨＰＭＣ常被用作成膜材料，其制成的囊壳
与明胶囊壳相比，除了跟明胶囊壳有相似的特点

外，其对药物崩解、溶出影响更小，用药顺应性更

高，于是，ＨＰＭＣ被认为是能替代明胶的植物软胶
囊新型材料［１０－１１］。

ＨＰＭＣ植物胶囊Ｖｃａｐｓ是由美国辉瑞公司开
发的非明胶胶囊，随后 Ｌｉｃａｐｓ充液胶囊、ＱｕａｌｉＶ

等ＨＰＭＣ植物胶囊相继诞生。目前上市的 ＨＰＭＣ
植物胶囊以硬胶囊为主，ＨＰＭＣ的植物软胶囊相对
甚少，然而，根据文献［８，１０－１１］不难看出 ＨＰＭＣ具有
替代明胶的潜力，其更能符合人们膳食要求和市场

需要，在软胶囊领域将拥有强大的发展前景。

１３　羟丙基纤维素
羟丙基纤维素（ＨＰＣ）可分为低取代羟丙基纤

维素（ＬＨＰＣ）和高取代羟丙基纤维素（ＨＨＰＣ），
其中ＨＨＰＣ具有良好的成膜性，所得膜坚韧并有
弹性，以ＨＨＰＣ为主的ＨＰＣ是一种植物软胶囊的
新型材料，如２０１１年Ｂｒｏｗｎ等［１２］采用ＨＰＣ为主要
原料制成羟丙基纤维素胶囊壳。与 ＨＰＭＣ一样，
已形成生产的 ＨＰＣ胶囊以硬胶囊为主，软胶囊相
对甚少，但良好的热塑性、黏结性和成膜性使 ＨＰＣ
能在植物软胶囊领域拥有广阔的发展空间。

１４　普鲁兰多糖
普鲁兰多糖是以 α１，６糖苷键结合麦芽糖构

成同型多糖为主的高分子多糖，由于具有良好的水

溶性透明、硬度强、耐油、可热封、弹性强、延伸率低

等特点，现已被用作软胶囊壳的主要凝胶剂，其在

崩解时限、内容物氧化、渗油等方面均优于明胶，因

此，普鲁兰多糖同样被认为是可用于制备植物软胶

囊的一种新型材料［１３］。

张磊［１４］以普鲁兰多糖为主要原料，加上凝胶

剂、增塑剂、乳化剂、助溶剂、水等混合制成普鲁兰

多糖软胶囊，其质量稳定，不易脆碎，不易水解，可

避免因动物蛋白而可能引起的污染，具有广泛的市
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场前景和实用价值。连正淦等［１５］在普鲁兰多糖软

胶囊基础上，向原胶皮配方添加黄原胶进行优化，

结果显示普鲁兰多糖与黄原胶之比为２４０３∶１，甘
油用量为复配胶的 ０９倍，水用量为复配胶的
７５６倍时，胶皮有最大溶出速率。
１５　改性淀粉

由于淀粉的结构和相变性质复杂，且不能满足

传统胶囊的生产工艺，于是引入淀粉改性技术。改

性淀粉指天然淀粉经过适当化学处理，引入某些化

学基团使分子结构及理化性质发生变化，生成的淀

粉衍生物。在植物软胶囊中，因淀粉凝胶强度的影

响因素较多，形成的囊壳往往不太稳定，常采用改

性淀粉来代替，即通过适当的化学改性和酶改性可

以改变淀粉分子结构，从而获得合适的新型植物囊

壳材料。

梁贤昌［１６］采用玉米淀粉、小麦淀粉、马铃薯淀

粉、木薯淀粉、可溶性淀粉、糊精预胶化淀粉或其组

合，加上适当的增塑剂，制成了一种非明胶空心软

胶囊，其具有化学性质稳定，不易生长微生物等优

点，推动了植物软胶囊的发展。刘凯培等［１７］用月

间草油变性淀粉软胶囊和月间草油明胶软胶囊
进行囊壳水分及阻隔性能稳定性研究，研究结果表

明，变性淀粉囊壳在不同湿度条件下含水量相对稳

定，即使在较高湿度条件下也能保持完整，没有发

黏现象；且具有良好的阻隔性能，能够防止月间草

油氧化损失。

１６　食用胶
１６１　卡拉胶　卡拉胶又称角叉菜胶、鹿角菜胶，
是从海洋红藻（包括角叉菜属、麒麟菜属、杉藻属

及沙菜属等）中提取的一种多糖，常用的卡拉胶包

括κ型（Ｋａｐｐａ）、λ型（Ｌａｍｄａ）、ι型（Ｉｏｔａ）３种，其
中只有κ型和ι型卡拉胶能形成凝胶，凝胶过程是
将其溶解在热水中，然后逐渐降温即可使其凝固。

卡拉胶具有良好的凝胶特性和复配特性，既可单独

作为软胶囊囊壳材料，又可与淀粉或其他食用胶复

配来制备软胶囊［１］，其被认为又是一种理想的植

物软胶囊新型材料。

Ｆｏｎｋｗｅ等［１８］将亲水性胶质中的 ι型卡拉胶
和 κ型卡拉胶与膨化剂及其他可供选择的成分
均匀混合后制成一种非明胶软胶囊，成功研究出

包含 ι型卡拉胶以及 κ型卡拉胶之非明胶胶囊壳
配方；Ｍｏｄｌｉｓｚｅｗｓｋｉ等［１９］以含 κ２角叉胶均质热

可逆的凝胶膜作为胶料，与增塑剂、增量剂和 ｐＨ
控制剂等混合制成软胶囊。以上研究均可表明，

卡拉胶可单独或通过与其他成膜物质合用制备

非明胶软胶囊。

１６２　黄原胶　黄原胶又称黄胶、汉生胶，是一种
由假黄单胞菌属发酵产生的单孢多糖，黄原胶可以

溶于冷水和热水中，具有高黏度，高耐酸、碱、盐特

性、高耐热稳定性、悬浮性和触变性等，常被用作增

稠剂、乳化剂、悬浮剂和稳定剂，广泛应用于各领

域［２０］。与其他糖类相比，黄原胶假塑性更为显著，

更易由容器中倾出，在多种浓度下有很高的弹性模

量，而且无热胶凝作用，流变学性质与温度、离子浓

度无关，在多种浓度下均能凝结。

黄原胶虽然不具备热胶凝作用，但可作为辅助

成膜剂起到增稠、改善囊材性质等作用。张雅媛

等［２１］将玉米淀粉与黄原胶进行复配，并分析其流

变及凝胶特性，结果表明，随着黄原胶比例的提高，

复配体系的稠度系数显著增加，流体指数降低，假

塑性增强；动态流变学试验显示，复配体又具有更

为优越的黏弹性。由此可见，黄原胶可应用于植物

软胶囊囊材的制备，复配使囊材黏弹性更卓越。

１６３　结冷胶　结冷胶是由美国 Ｋｅｌｃｏ公司开发
的一种由微生物伊乐藻假单孢杆菌通过有氧发酵

而得到的新型细胞外多糖，其凝胶机制［１］是阳离

子引发双螺旋间的交链聚合形成三维网络结构。

结冷胶具有良好的热稳定性和滞后性，可作为增稠

剂、稳定剂、凝结剂和成膜剂等被广泛应用于制药、

食品、化工等众多领域。

结冷胶有高酰基和低酰基之分，其中高酰基结

冷胶可形成富有弹性而且黏着力强的凝胶，低乙酰

基结冷胶则适于提高刚性，两者一般被用于复

配［２２］。结冷胶是继黄原胶之后又一种能广泛用于

制药工业上的新型微生物代谢胶，在现实中可通过

与其他囊壳材料复配来制备性质优良的植物软胶

囊囊材，如结冷胶与羧甲基纤维素（ｃａｒｂｏｘｙｌｍｅｔｈｙｌ
ｃｅｌｌｕｌｏｓｅ，ＣＭＣ）的复配［２３］，适当的结冷胶和 ＣＭＣ
比例可提高凝胶弹性和内聚性。降低结冷胶和

ＣＭＣ复配比例可提高复配胶的透明度。
１６４　甘露聚糖胶　甘露聚糖是高度分支的多聚
体，根据植物来源可分为魔芋葡甘聚糖、半乳甘露

聚糖、芦荟甘露聚糖等。其中部分具有良好的凝胶

特性，其形成的甘露聚糖胶均为亲水高分子，常用
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的有瓜尔豆胶、魔芋胶、刺槐豆胶等。甘露聚糖胶

虽不能逆凝胶化，但可以成膜，有研究表明，甘露聚

糖胶可与卡拉胶结合形成温敏性胶体，进而改善胶

皮机械强度和弹性［２４］，此性质对于改善植物软胶

囊囊材弹性具有重要意义。

魔芋胶是从魔芋块茎中提取的一种多糖胶，

化学成分为葡聚糖，应用较多，具有稳定、增稠、

成膜、胶凝等特性，常与其他胶类复配，改善胶皮

性质。王元兰等［２５］研究 κ卡拉胶与魔芋胶（质
量比为５５∶４５）复配胶的流变特性，结果表明，
复配后其凝胶性质更加明显，兼有典型黏弹性流

体的特性。

１６５　复配胶　在植物软胶囊的研究与制备中，
单独使用各材料时往往会出现许多缺陷，而通过将

多种替代材料复配使用，可达到更好的效果。目前

国内外对于用复配胶制备软胶囊已经进行了很多

研究。徐勇虎等［２６］、Ｗｉｎｓｔｏｎ等［２７］和王士贤等［２８］

均分别以复配胶为囊壳主要材料研究了植物软胶

囊的制备方法。

郑文杰等［２９］还研究了复配材料可其根据水溶

性来选择其他材料进行复配，即含疏水性内容物的

软胶囊，其囊壳应采用水溶性的复配材料，而含亲

水性内容物的软胶囊，其囊壳可选择脂溶性的复配

材料。

１７　高分子聚合物
某些高分子聚合物因能形成网络结构，具有类

似于明胶的凝胶性能，也可用于制备植物软胶囊。

潘苏枫等［３０］采用聚乙烯醇（ＰＶＡ）材料，与山梨醇、
甘油、水、海藻酸钠和羟丙甲纤维素等混合研制了

一种植物软胶囊囊材配方，其没有氧化交联问题，

无需添加抗氧化剂，符合植物软胶囊的囊材要求。

Ａｕｇｅａｎ等［３１］也研究了以含有乙烯基酯和聚醚的

聚合物制备软胶囊的方法。

由高分子聚合物制备的软胶囊虽然性质较为

稳定，不易发生交联现象，但高分子聚合物是合成

品，且组分不稳定，性质容易有差异，凝胶性能相对

较差，安全性还有待考察，这大大限制了高分子聚

合物在植物软胶囊领域的应用。

１８　Ｘ胶
英国Ｂｉｏｐｒｏｇｒｅｓｓ工业公司的研究人员发现了

一种用水溶性可生物降解的羟甲基纤维素制成的

新胶皮，后被命名为“Ｘ胶”［３２］。研究表明，利用Ｘ

胶加工的软胶囊制剂外膜具有高弹性和坚韧性，且

可任意添加藻酸酯、ＰＶＡ或其他各种成分以改变
软胶囊外膜的物理性能，即 Ｘ胶的加工工艺性能
要大大优于传统明胶原料。经过多年的探索与研

究，Ｂｉｏｐｒｏｇｒｅｓｓ公司于 ２００７年又成功制成第一批
利用Ｘ胶生产的软胶囊制剂———“浴油软胶囊”。
该胶囊可在水中几分钟内溶解完毕。作为２０世纪
末药用辅料工业的一大新进展，Ｘ胶拥有较广阔的
发展前景，一旦被批准为药用辅料进入医药制剂行

业，其很可能在不久的将来改变传统医药制剂业的

面貌。

"

　植物软胶囊的新技术

植物软胶囊与其他他软胶囊相比，具有生物利

用度更高、口感更好、有效成分含量更高等优点，然

而，渗油、崩解迟缓等问题依然影响着软胶囊的质

量。针对这些问题，有学者提出多层胶壳软胶囊、

口服咀嚼软胶囊、自乳化药物传递系统等新型技术

的概念。

２１　多层胶壳软胶囊
多层胶壳能使植物软胶囊具有更多的性能以

解决渗油、崩解迟缓等问题，即用不同材料制备成

两层或以上的胶壳，对内容物进行包囊。其制备方

法有喷雾包衣法、浸渍法、层压法等，肠溶软胶囊、

外层包衣软胶囊及囊中囊结构是最常见的多层胶

壳类型。

肠溶软胶囊是指将胶壳中的胶料与甲醛发生

胺缩醛反应失去胺基，使其失去在酸液中的溶解能

力，而仍保留羧基，使其能溶于肠液的碱性环境中。

常用甲醛浸渍法制备，黄家宇等［３３］对甲醛浸渍法

制备肠溶软胶囊的条件进行优化，研究表明甲醛浓

度为１％、浸渍时间为６０ｍｉｎ为甲醛浸渍法制备肠
溶软胶囊的最优条件。向海洋［３４］对桉柠蒎肠溶软

胶囊进行了全面研究，表明采用了先进的肠溶软胶

囊包衣技术能使药物有效成分免受胃酸和胃内消

化酶破坏，在肠道弱碱性环境中顺利溶解释放，同

时减少了药物对胃部的刺激，从而延长了药物起效

的时间，增加了患者用药的顺应性。Ｙａｎｇ等［３５］研

制了一种精制鱼油肠溶软胶囊，其崩解时限较明胶

软胶囊有所改善。

外层包衣软胶囊即在软胶囊的外层以不同材

料包衣，可制得有控释效果的软胶囊剂。朱芳
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海［３６］采用聚丙烯酸树脂、含有各种修饰基团的纤

维素类、不同相对分子质量的聚乙烯吡咯烷酮、各

种丙烯酸烷酸酯、各种脂肪酸及其脂肪酸酯、其他

高分子材料等组合成囊材，研究出了一种具有生物

可调节性的外层包衣软胶囊，其在体外环境下对水

稳定，不溶胀、不破裂，在体内胃肠道的环境下可崩

解释放出药物。Ｂｒｏｗｎ等［３７］制备了三层包衣软胶

囊，由内到外分别为密封层、结合层和阻挡层。

囊中囊结构是指多层软胶囊由胶料、琼脂或其

混合物构成，内层仅在胃中可溶。这样既能克服某

些软胶囊服用时口感不佳的缺点，又能避免在服用

后很长时间内口腔中仍出现不良气味或口味的现

象。目前此技术在国外已有相关研究，如 Ｓｕｎｏｈａｒａ
等［３８］研制了一种囊中囊结构软胶囊（外层直径为

２０～２０ｍｍ，内层直径为１０～９ｍｍ），起到掩味
和改善口感的作用。

２２　口服咀嚼软胶囊
口服咀嚼软胶囊实际上是一种速效胶囊，主要

是适当增大增塑剂的配比，使胶壳软化适于咀嚼。

姜月霞等［３９］运用咀嚼胶囊技术，增大增塑剂的配

比，研究出一种以食用椰子油为囊心物的咀嚼型软

胶囊。该胶囊稳定性好、便于携带和食用，是一种

老少皆宜的营养保健食品。

２３　自乳化释药系统
植物软胶囊渗油、崩解迟缓等问题还可通过改

进囊心物来解决，目前多将囊心物改成新型稀释

剂、混悬液、固体或半固体等，自乳化释药系统相对

较少。然而，自乳化释药系统所配制的溶液能够与

水混溶，加入水中会自乳化形成乳液，可提高药物

的溶出度，提高生物利用度［４０］，其在植物软胶囊的

领域中开发前景良好。

吴琳华等［４１］采用胡椒碱来制备自乳化软胶

囊，作为生物利用度增强剂，能够从吸收、代谢等多

个途径提高其他药物的生物利用度，这对于一些药

理作用好、但吸收困难且容易代谢的药物具有重要

的临床意义。文献［４２］更指出，向自乳化释药系
统中添加水溶性纤维聚合材料如ＨＰＭＣ，能使游离
药物和包裹于微乳中的药物在胃肠内达到过饱和

溶解，从而增加药物溶解度，提高难溶性药物的生

物利用度。

#

　应用与展望

植物软胶囊适合于宗教人士，顺应当今自然与

安全的潮流，同时，植物软胶囊的热稳定性更好；但

是由于植物软胶囊的原料来自天然植物，这对软胶

囊的材料和技术提出了更高的要求，正因为如此，

植物软胶囊目前一直没有成功产业化。

为填补国内市场的空白，国家和企业有必要在

这方面投入大量财力和人力以寻找新型材料，并采

用新技术制备植物胶囊。相信随着科技的进步，更

多新型天然的明胶替代材料即将问世，植物软胶囊

的质量和生产工艺也会日趋成熟。
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