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摘要：综述医药粉体流动性评价方法的研究进展，介绍休止角

法、流出速度法、压缩度测定法和剪切实验法等 4种流动性评
价方法的原理及特点，以及利用 Carr流动性指数进行流动性
综合性评价的方法，重点介绍旋转式、环形、Jenike、平行平板型
等剪切实验法的特点；提出剪切实验法可以直接、定量地反映
粉体粒子的力学特性，从微观的粒子间摩擦力的角度对粉体粒

子受不同外力作用时的流动特性进行评价，判断粉体之间流动

性的微小差别，尤其能顺利进行测定超微粉体的流动性；要对

粉体流动性进行正确、全面地评价和表征，必须根据需要选择
合适的评级方法，甚至综合运用几种流动性测定方法进行全面

评价。以期为医药粉体流动性测定方法的选择以及流动性测定
方法学的研究提供参考。
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Abstract： Research progress on the evaluation methods for
flowability of pharmaceutical powders was reviewed. The
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在医药领域中，固体原料药、添加剂、药用赋形剂
以及散剂、颗粒剂、胶囊剂、片剂、注射用无菌粉体等
都属于医药粉体的范畴。医药粉体的储藏、排出、供
给、搬运、搅拌、填充、分散等粉体操作的各个环节都
受粉体流动性的影响[1]。日本粉体工业技术协会的调
查报告显示，粉体的运送、供给等粉体操作环节中出
现的问题约占所有常见问题的 70%，主要是由粉体不
能自由流动以及从储藏容器流出时的偏析、偏流等原
因引起的，约占总原因的 55%[2]。由此可知，粉体的流
动性是固体制剂制备过程中必须考虑的重要因素，它

不仅影响正常的生产过程，而且影响制剂产品的质

量。自由流动性好的粉体可以顺利地从供料斗流出到
压片设备，有利于保持均一的片重和药物含量[3]。粉体
流动性不好，高速压片情况下则容易导致裂片、叠片
等现象。
粉体流动性表征的是粉体在某些特定条件下的

流动能力，因此流动性并非粉体的固有特性，而受到

粉体基本性质如粒径、粒度分布、粒子形状、表面粗糙
度、水分含量等的影响[4]。此外，粉体的流动性还受到
环境和操作条件等外界因素的影响，因此从理论上准

确评价和预测粉体的流动性是非常困难的，必须结合

粉体的性质选择合适的评价方法。本文中对医药粉体
流动性评价方法的研究进展进行综述，以期为医药粉

体流动性测定方法的选择以及流动性测定方法学的

研究提供参考。

1 粉体流动性的评价方法

粉体流动性的评价方法多种多样，在药剂学领域

中常用的方法可以分为 4种，即休止角测定法[5-6]、压
缩度测定法[7-9]、流出速度测定法以及剪切实验法。
1.1 休止角法
休止角是粉体堆积层的自由斜面与水平面所成

的最大角，是与粉体粒子间摩擦力相关的特性值[10]，反
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映了粉体粒子间相对运动的难易程度。休止角的测定
方法[11-14]主要有 3种（见图 1），即注入法、排出法和和
动态休止角测定法。休止角不仅可以直接测定[15-17]，也

可以通过测定粉体层的高度和圆盘半径后计算得出，

即 tan θ=高度/半径，测定原理如图 2所示[18]。
休止角是粒子在粉体堆积层的自由斜面上滑

动时所受重力和粒子间摩擦力达到平衡而处于静

止状态下测得的，因此休止角越小，摩擦力越小，流

动性则越好。采用休止角对粉体的流动性进行定性
说明时，通常参考 Carr 指数法的标准（见表 1）。一
般认为休止角不超过 30°时流动性好，不超过 40°
时可以满足生产过程中流动性的需求 [19]。当休止角
超过 50°时，粉体流动性较差，不适于生产过程的
操作。

图 2 休止角测定原理
Fig. 2 Determination principle of angle of repose

a 注入法 b 排出法 c 动态休止角测定法
H—高度，cm；D—直径，cm；φr—休止角，（°）。

图 1 休止角测定方法的分类
Fig. 1 Classification of measurement methods of repose angle

表 1 Carr流动性指数表
Tab. 1 Index of Carr flowability

流动性 Carr流动性指数 休止角/（°） 压缩比/% Hausner比 改善措施

非常好 90~100 25~30 ≤10 1.00~1.11 不会产生架桥，无需助流

好 80~89 31~35 11~15 1.12~1.18 不会产生架桥，无需助流

较好 70~79 36~40 16~20 1.19~1.25 无需助流（根据需要振动）

一般 60~69 41~45 21~25 1.26~1.34 产生架桥的临界点

略差 40~59 46~55 26~31 1.35~1.45 必须搅拌、振动

差 20~39 56~65 32~37 1.46~1.59 强烈搅拌

非常差 0~19 >66 ≥38 >1.60 需特殊的搅拌装置或加料斗

休止角法是检验粉体流动性效果的最简便方法，

但是休止角并不是粉体的固有物性，测定装置、测定
方法和实验条件以及人员操作的差异等因素对测定

结果影响较大。对于流动性差别不大的粉体，该方法

无法进行高精密度的测定与细微差别的比较。
1.2 流出速度法
流出速度测定法是测定单位时间从容器底部

一定孔径的孔中流出粉体的量，一般而言，流速越
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大，粉体的流动性越好。该方法仅适用于能够自由
流动的粉体。对于附着性较强的粉体，由于粉体本
身不能自由流动，因此无法进行测定。这种情况下
可以向粉体中加入粒径为 100 μm 的玻璃球助流，
测定粉体开始流动所需玻璃球的最少量，用以表示

流动性，加入玻璃球的量越多，粉体的流动性越差。
流出速度法的测定结果受测定方法和实验条件

的影响较大。影响因素主要有容器的形状和材质、孔
径大小与形状、容器内粉体层的直径和高度等。测定
流出速度时使用的容器形状常用有圆筒、漏斗或者进
料斗，圆筒状的容器对粉体的流出基本无影响，因此

最常用。粉体层的高度与孔径相比应足够大，此时流
出速度与粉体层的高度无关。当粉体层的高度不足圆
筒状容器直径的 2倍时，粉体的流出速度会逐渐增
大。圆筒状容器的大小一般应满足以下条件：1）流出
孔的孔径大于粉体粒径的 6倍；2）圆筒状容器的直径
大于流出孔径的 2倍；3）粉体层的高度大于圆筒状容
器直径的 2倍。此外，孔的形状多选择圆形，圆筒容器
需采用防震措施。
为了确定粉体层内的流动状态，圆筒形容器通常

采用可以变换孔径的平面底板，对流出速度进行间歇

或连续地监测。采用电子天平可以进行连续监测，能
够更有效地检出流出速度的微小变化。
1.3 压缩度测定法
压缩度是将一定量的粉体在无任何振动的条件

下填充在量筒中，振动量筒使粉体处于最紧状态，振

动后最终体积 Vf与初始体积V0的差占初始体积V0的

分数即为压缩度 C，也可以通过计算最松密度 ρ0与最
紧密度 ρf求得压缩度。压缩度计算公式如下：

C= V0-Vf

V0
×100%= ρf-ρ0ρf

×100%。 （1）

Hausner比 rHr与压缩度紧密相关，是初始体积 V0

与最终体积 Vf的比值[7]，计算公式如下：

rHr= V0

Vf
。 （2）

压缩度与 Hausner比是流动性的重要指标，压缩
度越大，流动性越差[20]。表 1已表明了流动性与压缩
度、Hausner比的关系。在实际应用中，压缩度小于
20%时流动性较好，压缩度增大时流动性劣化，当压
缩度大于 38%时，粉体就很难从容器中自由流出。相
应地，Hausner比小于 1.25时流动性较好，大于 1.60
时无法操作[21]。
粉体的表观密度、粒径、粒子形状、比表面积、附

着性等对压缩度测定结果影响较大，因此压缩度被看

作是粉体性质的综合评价指标；但是压缩度并不是粉

体的固有性质，测定方法对其测定结果影响较大。影

响压缩度测定结果的因素主要有量筒的直径、振动次
数、粉体充填质量、振动过程中量筒内部粉体粒子的
旋转等。推荐的测定方法为向容积为 250 mL的量筒
内填充质量为 100 g的粉体样品，取 3次测定的平均
值。粉体量也可以更小些，但是一定要准确记载样品
量和量筒的容积。
1.4 剪切实验法
剪切实验法通过定量地测定粉体力学特性来评

价的粉体流动性。其原理是给静止的粉体层施加一定
的垂直应力 σ，达到某一空隙率，并使粉体在某一平
面上受剪切作用，当剪切应力 τ超过某一定值时，粉
体层会产生滑动破坏，达到极限应力状态。对于具有
一定空隙率的粉体，所施加的垂直应力不同，达到极

限应力状态时的剪切力也不同，剪切应力 τ与垂直应
力 σ的关系如图 3所示。

当超过极限应力状态后，继续进行剪切，粉体将

沿着滑动破坏面稳定地滑动，粉体层滑动时动摩擦力

与垂直应力之间也符合库仑定律，成正比关系，可以

用图 3中通过原点的极限状态线表示。
τ=μiσ+C=σtan φi+C， （3）

式中：μi为摩擦系数；C表示粒子间结构联接产生的
抗剪强度，φi为内摩擦角，（°）。在空隙率相同的条件
下，粉体的内摩擦角越大，说明粉体粒子间的摩擦力

随着垂直应力的变化越大。剪切应力反映了在一定垂
直应力作用条件下粉体发生流动的难易程度。粉体粒
子间摩擦力越大，发生相对运动所需的剪切应力越

大，流动性越差。
根据剪切实验法原理的不同，该法可以分为定载

荷剪切实验法和定容积剪切实验法[22]。 Wilms等[23]根

据剪切区域是否固定、最大正应力方向是否受限，将
剪切方法分为直接、间接剪切法。通常在较低正应力
水平下选择 Jenike剪切或环形剪切实验法，较高正应
力水平下选择双轴或三轴剪切实验法。其中大多数的

τ—剪切应力，kPa；σ—垂直应力，kPa；fc—无限屈服强度，kPa；
σc—粉体达到稳定状态流动时的垂直应力，kPa；τc—粉体达到稳定状
态流动时的剪切应力，kPa；σ1—最大压实强度，kPa。

图 3 粉体层的破坏包络线和莫尔圆
Fig. 3 Yield locus and Mohr circles of powder bed
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a 预压

b 剪切

图 4 Jenike剪切实验装置示意图
Fig. 4 Schematic of Jenike shear tester

图 5 Jenike实验法的基本原理图
Fig. 5 Basal theory of Jenike shear test

剪切法适合于在特定领域的应用。近年来常用于医药
粉体流动性评价的剪切实验法主要有以下几种。
1.4.1 Jenike剪切实验法
传统 Jenike剪切实验属于定压式单面剪切实验

法，实验装置如图 4所示。测定原理[24]是在上、下剪切
盒内填充粉体并对其进行预压至一定的空隙率 ε，然
后施加一个小于预压压力的垂直应力进行预剪切实

验，测出粉体层剪切破坏时的剪切应力。在空隙率 ε
不变的条件下，施加一系列小于预压压力的垂直应力

进行剪切实验，即可求得给定空隙率 ε条件下的破坏
包络线。重新填充粉体，改变预压载荷，即改变粉体的
空隙率，重复上述步骤可以得到若干条破坏包络线，

如图 5所示。经过这些破坏包络线的终点可以作一系
列切线圆即莫尔圆，这些莫尔圆的共同切线是一条通

过原点的直线，Jenike将其命名为有效破坏包络线，其

倾斜角即为内摩擦角。
当莫尔圆对应的剪切应力为 0时，可以求得垂直

应力的最大值与最小值，即最大主应力和最小主应力。
Jenike根据莫尔应力圆定义了流动因子、流动性

指数、剪切指数等参数来评价粉体的流动性，流动因
子定义为

Ff=σ1/fc， （4）
式中：σ1为经过破坏包络线终点的莫尔圆的最大主

应力（kPa），即形成粉体层的预压应力（kPa）；fc为通
过坐标原点的莫尔圆的最大主应力，也称为单轴破坏

应力。
根据 Jenike定义，Ff值越大，粉体流动性越好，

Schulze根据 Ff值来评价粉体流动性将粉体归类[25]，见

表 3。

流动性指数定义为

Fi=fc/ρg=fc/（1-ε）ρpg， （5）
式中：ρ为粉体的堆密度（kg/m3）；ρp为粒子密度（kg/m3）；

ε为粉体层空隙率，g为重力加速度（m/s2）。Fi的值越

小，粉体的流动性越好。
Xu等[26]采用 Jenike剪切实验法测定不同方法制

备的 β-胡萝卜素微囊粉体的流动性，结果表明：以喷
雾干燥法制备的微囊粉体由于粒子间粘附力大，流动

性差；而以淀粉涂布微囊技术制备的微囊粉体，由于

变性淀粉涂布于微囊粒子表面而改变了微囊表面纹

理、粗糙度、形态等表面性质，微囊粒径增大，因此粉
体流动性显著改善。
由于操作相对容易且投入成本相对较低，传统

Jenike剪切实验法被证实是目前功能性最强的剪切实
验方法，在设计粉体物料筒仓、测定各种粉体流动性
能及考察影响流动性因素等方面得到广泛应用[27-30]。
1.4.2 环形剪切实验法

Jenike 剪切实验法使剪切盒在水平方向定向移
动，此时剪切面积随着剪切盒的移动而发生变化；而

环形剪切实验法与 Jenike剪切法不同，剪切盒呈现环
形[31]，如图 6[11]所示，在粉体的上部施加垂直应力，然后

表 3 根据流动因子值的粉体分类
Tab. 3 Classification of powders by flow factor

流动性 流动因子值

不能流动 <1

非常粘结 1~2

粘结 >2~4

容易流动 >4~10

自由流动 >10
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图 6 环形剪切实验法
Fig. 6 Schematic of ring shear tester

旋转下部剪切盒，环形的粉体层发生剪切旋转，测定

力矩即可求得剪切应力。环形剪切实验法的剪切面积
为定值，使用的粉体量较少，在预剪切之前不需要对

粉体预先压实，施加的垂直应力可以阶段性地减小，

进行一系列剪切实验，因此不需要对粉体进行重新填

充即可获得垂直应力与剪切应力的关系图。环形剪切
实验法对测定人员的操作熟练度要求降低，测定结果

受到人为因素影响相对较小。

Schulze建立与 Jenike剪切实验法测定结果一致
的环形剪切实验法，命名为 Schulze剪切实验法[32]，其

装置原理图见图 7[33] 。Schulze剪切实验法操作原理与
Jenike剪切法的相同，但是 Schulze剪切法不需要重
复测试粉体样品，通过一个样品的测定得到完整的破

坏包络线。此外，当正应力较小时，Schulze剪切实验法
比 Jenike实验法得到的破坏包络线更具有可靠性[34]。
Liu等[35]研究粒子粒径和添加质量分数 0.5%助流剂硬
脂酸镁对布洛芬粉体流动性的影响，测定流动因子和

Hausner比考察流动性，结果显示粒径越大，布洛芬粉
体流动性越好；添加质量分数为 0.5%硬脂酸镁能改
善布洛芬粉体流动性，且对小粒径布洛芬粉体流动性

的改善较为显著。
为了研究高温条件下粉体流动性的变化情况，

Tomasetta等[36]将 Schulze环形剪切仪剪切盒底部和盖
子中加入电热器，并加入隔热板隔热，制得 HT-ASC
型高温环形剪切仪。当温度为 20~500 ℃时，α-氧化铝
粉、煤粉、金刚石粉的流动性指数均减小，但是没有显
著性差异，初步研究发现，温度导致粉体流动性性质

改变的主要原因可能是温度导致粉体粒子间范德华

力改变。
1.4.3 旋转式剪切实验法
旋转式剪切实验法[37-38]通过插入粉体层内部的旋

转剪切头对填充在圆筒形剪切盒内的粉体施加力的

作用。旋转的叶片伸入粉体层中，使粉体达到均匀初
始状态，在预压应力的作用下，通过重锤活塞将粉体

压实。在此预压应力的作用下，旋转剪切头通过旋转
进行预剪切，使粉体达到临界固结状态，然后减小垂

直应力 σ，测定剪切力 τ。预剪切和剪切程序整个过程
重复 5次，且每次垂直应力逐次减小，得到垂直应力
和剪切力的屈服轨迹。
旋转式剪切实验法能解决 Jenike剪切实验法中

剪切作用不能均匀分布于整个粉体层的问题，但是由

于旋转剪切时粉体的中心部分没有受到剪切力，测得

的粉体流动性指标参数值不总是一致的，因此旋转式

剪切实验法一直存在争议[34]。采用旋转式剪切实验法
测定加入润滑剂或助流剂的粉体流动性时，在壁摩擦

较弱的条件下，剪切过程只发生在粉体层与容器壁之

间，测得的破坏包络线不准确。Léonard等[39]将剪切盒

底部加入带有沟槽形式的底面，测定木糖醇、硬脂酸
镁、磷酸氢钙的流动性，并与 Jenike剪切实验法的测
定结果进行比较，结果显示，2种方法对木糖醇的测定
结果具有关联性，而对硬脂酸镁、磷酸氢钙的测定结
果没有关联性。此改进旋转式剪切实验法的适用理论
与 Jenike剪切实验法的理论差异还需进一步研究。
旋转式剪切实验法的操作相对简单，人为误差

小，仪器的体积相对较小，所需样品量少以及测定快，

针对制药粉体来说，采用旋转式剪切实验法测定流动

性最适用[37]。
1.4.4 平行平板型剪切实验法

Jenike剪切盒和环形剪切盒都有内侧壁，由于粉
体与剪切盒侧壁面之间存在摩擦力的作用，因此垂直

应力并不能完全传递到粉体层的剪切断面，粒子的充

填状态不均一。使用没有侧壁的平行平板剪切盒可以
消除壁面摩擦的影响，如图 8所示[11]。在固定板上放置

N—垂直应力，kPa；ω—转动方向；
F1—剪切应力，kPa；F2—剪切应力 kPa。

图 7 Schulze剪切实验装置原理图
Fig. 7 Schematic of Schulze cell equipment
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图 8 平行平板型剪切实验装置图
Fig. 8 Schematic of parallel plate shear tester

成型用辅助框填充粉体，采用预压将粉体压缩成一定

空隙率的粉体层，然后在可动板上施加小于预压载荷

的重块，形成垂直应力，电机驱动带轮对粉体进行剪

切，力传感器测出剪切力，差动式位移计测出剪切位

移，记录仪记录剪切曲线[40]。

Emery等[41]采用注入法和动态法测定的休止角、
压缩度法测定的 Hausner比以及平行平板剪切实验法
研究吸湿量对制药粉体流动性的影响，结果显示不同

含水量的粉体其休止角法和 Hausner比 2种方法的测
定结果没有显著差异，而平行平板剪切实验法能准确

测定不同含水量时粉体流动性变化。由此可知，相比
于休止角和压缩度测定方法，基于 Jenilke剪切实验
原理的平行平板剪切法更适用于湿物料粉体流动性

的评价。
为了解决粉体层滑动和剪切断面受力不均匀的

问题，可在粉体层接触的固定板和可动板表面刻上细

小的沟槽，或者贴上砂纸。如果采用该剪切实验法研
究粉体在剪切过程中的膨胀或收缩现象，可以采用填

在固定板内部的位移计测定可动板在垂直方向上的

位移。在固定板和可动板内埋入加热元件，可以用此
剪切实验法测定高温时粉体的剪切性能。
1.5 粉体流动性的综合评价
粉体流动性的测定结果随着测定方法的不同而

发生改变，有时需要根据几种不同方法的测定结果进

行综合评价。Carr指数法 [42]是目前粉体流动性评价中

最常用的一种综合评价方法。该法将粉体的休止角、
压缩度、刮铲角（平板角）、均一度、凝聚度、差角、崩溃
角等实验参数换算成相应的单项流动性、喷流性指
数，流动性好的粉体最高分为 25分，然后将休止角、
刮铲角、压缩度、凝聚度（或均一度）的指数相加，得出
Carr流动性综合指数。
流动性指数得分为 90～100的粉体的流动性非常

好；介于 70～89的为流动性良好；60～69之间的为普
通；20～59之间的为流动性差；0～19之间的为流动性
非常差（见表 1）。此外，将崩溃角、差角、分散度各项
Carr流动性综合指数所对应的喷流性指数相加，可以
得出 Carr喷流性综合指数[19]。

2 结语

1）在药学领域中常用的 4种流动性测定方法中，
休止角、压缩度和流出速度测定法均属于粉体流动性
的常规评价方法，Carr流动性指数的评价基准是在这
些测定法的基础上由经验确定的，只能间接、定性地反
映粉体流动性，测定结果受测定方法、实验装置以及人
员操作的影响较大，测定精密度不高，在附着性较强的

微粉体的流动性评价方面应用局限性大；剪切实验法

可以直接、定量地反映粉体粒子的力学特性，从微观的
粒子间摩擦力的角度对粉体粒子受不同外力作用时的

流动特性进行评价，判断粉体之间流动性的微小差别，

尤其对超微粉体的流动性能顺利进行测定。
2）由于粉体的流动在本质上是粉体粒子相对位置
的改变，这个过程不可避免地涉及到粉体粒子间的相

互作用力，粒子形状、粒径、表面粗糙程度等粉体的基
本特性直接影响其流动性，因此要对粉体流动性进行

正确、全面地评价和表征，必须根据需要选择合适的
评级方法，有时仅依靠一种测定方法或仅单独分析某

一个参数的变化是不够的，必须综合运用几种流动性

测定方法进行全面评价。
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