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正交试验优选健脾消食颗粒的提取工艺
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［摘要］　目的：优选健脾消食颗粒的提取工艺。方法：以炒莱菔子中芥子碱硫氰酸盐含量和固形物质量为评价
指标，选择加水量、提取时间、煎煮次数作为考察因素，通过正交试验，优选健脾消食颗粒的提取工艺。结果：煎

煮次数对提取效果的影响最大，优选的提取工艺为煎煮２次，每次加水量为１０倍，提取１５ｈ，芥子碱硫氰酸盐总
含量、固形物质量平均值为３０１３ｍｇ、３６１６ｇ。结论：优选的提取工艺条件合理，工艺条件稳定可行。
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健脾消食颗粒，为我院中医儿科诊疗中心的多

年临床经验方，经剂型优化、改进而制成的中药制

剂，具有健脾益气、消食化滞的功效，主要用于治

疗小儿脾虚厌食、消化不良等病症。该方主要由炒

莱菔子、麸炒白术、山药和砂仁等十味中药组合而

成，诸药合用，共凑健脾益气的功效，可消化各种

食物积滞。

健脾消食方，原汤剂内服，用药疗程较长，临

床疗效确切，但存在煎煮、携带和使用不方便等缺

点。颗粒剂具有载药量大，稳定性好，服用和携带

方便等优点，适合病人长期服用，可以满足临床用

药需要。因此，结合预试验结果和医院生产条件，

拟制备成颗粒剂。

由于本方中药药味较多，本研究通过查阅中药

颗粒提取工艺的相关文献［１３］，结合该方中药的性质

特征，拟定该方的提取工艺路线为单味砂仁水蒸气

蒸馏法提取挥发油；砂仁药渣与其余麸炒白术等九

味药混合水提，以炒莱菔子中芥子碱硫氰酸盐含量

和固形物质量为评价指标，分别对影响考察提取效

果的加水量、提取时间和煎煮次数进行正交试验，

优选健脾消食方的最佳提取工艺。

１　仪器与试药

１１仪器

高效液相色谱仪（ＨＰ１１００，ＨＰ１２００，美国安
捷伦）；电子分析天平（ＢＰ２１１Ｄ，ｄ＝００１ｍｇ，德
国赛多利斯）；超声波清洗仪（ＳＫ７２００ＬＨＣ，上海科
导超声仪器有限公司）；旋转蒸发仪（ＲＥ２０００Ａ型，
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上海亚荣生化仪器厂）；恒温水浴锅（ＨＨ４，金坛市
杰瑞尔电器有限公司）；予华 ＳＨＺＤ（Ⅲ）循环水式
真空泵（巩义市予华仪器有限责任公司）。

１２试剂

乙腈、甲醇为色谱纯，其他试剂均为分析纯，

水为纯化水。

１３药物

炒莱菔子、麸炒白术、山药和砂仁等十味药材

均购自康美药业股份有限公司，经广州中医药大学

第一附属医院黄月纯主任中药师鉴定为正品。芥子

碱硫氰酸盐对照品（批号：１１１７０２２０１６０５），购自中
国食品药品检定研究院。

２　方法与结果

２１固形物质量的测定

精密吸取各样品浓缩液 ２５ｍＬ，至已恒重的
蒸发皿中，水浴蒸干，照干燥失重法（《中华人民

共和国药典》２０１５年版四部０８３１）测定，计算固
形物质量，公式如下：

固形物质量（ｇ）＝Ｗ×Ｎ２５ （１）

Ｗ为 ２５ｍＬ浓缩液中干浸膏重量，Ｖ为定容
体积。

２２芥子碱硫氰酸盐的含量测定

２２１色谱条件　色谱柱：ＺＯＲＢＡＸＥｃｌｉｐｓｅＸＤＢ
ＰｈｅｎｙｌＣ１８（２５０ｍｍ×４６ｍｍ，５μｍ）；流动相：乙
腈３％冰醋酸溶液（１４∶８６）；检测波长：３２６ｎｍ；流
速：１ｍＬ·ｍｉｎ－１；柱温：２５℃ 。
２２２对照品溶液的制备　精密称取芥子碱硫氰酸
盐对照品适量，精密称定，加甲醇制成每１ｍＬ含芥
子碱硫氰酸盐１０７８２μｇ的溶液，即得。
２２３供试品溶液的制备　取各样品溶液，摇匀，
滤过，取续滤液作为供试品溶液
２２４阴性样品溶液的制备　称取除莱菔子外的药
材加１０倍量水，煎煮２次，每次１５ｈ，药液滤过，
合并滤液，浓缩并定容至 ２５０ｍＬ，制得阴性样品
溶液。

２２５标准曲线的绘制　精密量取芥子碱硫氰酸盐
对照品溶液（１０７８２μｇ·ｍＬ－１）１、２、３、４、５μＬ进
样，记录色谱图，测定其峰面积，并以峰面积（Ｙ）
对进样质量（Ｘ）进行回归，得回归方程：Ｙ＝２９３０
９Ｘ＋０９２０２，ｒ＝０９９９９４。结果表明：在１０７８２～

５３９１０ｎｇ范围内，芥子碱硫氰酸盐峰面积与进样量
呈良好的线性关系。

２２６阴性干扰的判断　吸取上述对照品、供试
品及阴性对照溶液各 ５μＬ，分别注入液相色谱
仪，记录色谱图，结果如图 １所示，阴性对照图
谱与对照品、供试品图谱中芥子碱硫氰酸盐相应

的保留时间无其他峰干扰，表明选择性良好，阴

性无干扰。

２２７样品含量测定　精密吸取各供试品溶液各２μＬ
进样，即得。

注：Ａ对照品；Ｂ供试品；Ｃ阴性样品。

图１　健脾消食颗粒水提液ＨＰＬＣ图

２３提取工艺研究

采用正交试验法，以莱菔子中芥子碱硫氰酸盐

含量和固形物质量为评价指标，分别对影响考察提

取效果的煎煮次数、提取时间、加水量进行正交试

验，优选健脾消食方的最佳提取工艺，因素水平设

计见表１。

表１　因素水平表

水平

因素

Ａ煎煮次数／次 Ｂ加水量／倍 Ｃ提取时间／ｈ

１ １ ８ １

２ ２ １０ １５

３ ３ １２ ２

２３１样品的制备　按处方称取炒莱菔子、麸炒白
术、山药等饮片与相同处方量的砂仁提取挥发油后

的药渣９份，每份１８０ｇ，按Ｌ９（３４）正交试验表安排
进行提取，滤过，滤液浓缩并定容至２５０ｍＬ，测定
浓缩液中固形物质量和芥子碱硫氰酸盐含量。

２３２数据分析　采用综合加权评分法，以固形物
质量和芥子碱硫氰酸盐含量的９次试验的最大值为

·７１０１·
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１００分，将各指标成分的总量分别转换为评分值，
固形物质量的加权系数为０４，芥子碱硫氰酸盐的加
权系数为０６。以芥子碱硫氰酸盐含量和固形物质量
为考察指标，进行综合评价，筛选最佳提取工艺。

结果见表２、表３。

表２　正交试验结果

试验号 Ａ Ｂ Ｃ Ｄ
（空白）

芥子碱

硫氰酸

盐总量／
ｍｇ

固形物

质量／ｇ
综合

评分

１ １ ８ １ １ １９６９ ２２１８ ５９８５

２ １ １０ １５ ２ ２４９８ ２９９３ ７７６５

３ １ １２ ２ ３ ２５９１ ３０２２ ７９７４

４ ２ ８ １５ ３ ２８１８ ３８００ ９１６６

５ ２ １０ ２ １ ２９６１ ４１７４ ９８０４

６ ２ １２ １ ２ ２８４９ ４１２９ ９５４１

７ ３ ８ ２ ２ ３０６１ ３４９８ ９３５３

８ ３ １０ １ ３ ２９８６ ３８２７ ９５２１

９ ３ １２ １５ １ ２８７１ ３９５３ ９４１７

Ｋ１ ２１７２４ ２４５０３ ２５０４７ ２５２０６

Ｋ２ ２８５１１ ２７０９ ２６３４７ ２６６５９

Ｋ３ ２８２９１ ２６９３３ ２７１３１ ２６６６１

Ｒ ６７８７ ２５８７ ２０８４ １４５５

表３　方差分析结果
方差来源 离差平方和 自由度 均方（ＭＳ） Ｆ值 Ｐ值

Ａ ９９１５０ ２００ ４９５７５ ２１１１ ＜００５

Ｂ １４０２１ ２００ ７０１１ ２９９ ＞０１０

Ｃ ７３８４ ２００ ３６９２ １５７ ＞０１０

误差 ４６９７ ２００ ２３４８ ／ ／

注：Ｆ０１（２，２）＝９００，Ｆ００５（２，２）＝１９００。

由直观分析可知，影响提取效果的因素顺序为：

煎煮次数＞加水量 ＞提取时间，由此得出的最佳工
艺组合为Ａ２Ｂ２Ｃ３。由方差分析可知，煎煮次数（Ａ）
对结果影响显著，因此本因素选择第二水平，即煎

煮两次。提取时间第二、三水平之间差别不显著，

综合考虑到缩短生产周期降低生产成本等，故最终

优选的提取工艺为：Ａ２Ｂ２Ｃ２，即煎煮２次，每次加
水量为１０倍，提取１５ｈ。
２３３最佳提取工艺条件验证　按处方比例，称取
药材３份，每份１８０ｇ，按照优选的提取工艺提取，
测定芥子碱硫氰酸盐总含量和固形物质量结果见

表４。

表４　工艺验证试验

试验编号
芥子碱硫氰酸盐

总含量／ｍｇ 固形物质量／ｇ 综合评分值

１ ２９６９ ３４５５ ８８９５

２ ２９６３ ３７６３ ９１５８

３ ３１０６ ３６２９ ９３１９

平均值 ３０１３ ３６１６ ９１２４

结果表明：验证试验结果与正交试验优选结果

基本吻合，说明正交试验选出的提取工艺条件合理，

工艺条件稳定可行。

３　讨论

莱菔子含有莱菔素、芥子碱和芥酸等化学成分，

其中，芥子碱是其药理活性成分之一，而莱菔子中

的芥子碱多以芥子碱硫氰酸盐的形式存在［４］。根据

《中华人民共和国药典》［５］一部中莱菔子质量标准的

规定，芥子碱硫氰酸盐作为含量测定的指标物质。

因此，在许多含有莱菔子的中药制剂中，大多采用

芥子碱硫氰酸盐作为考察指标，测定芥子碱硫氰酸

盐的含量对于方中药材质量的控制和制剂质量标准

的制定有较重要的意义。

此外，莱菔子的炮制工艺，对于其硫苷类化合

物的含量具有较大的影响。适宜 “火候”炒制莱菔

子，可显著提高其硫苷含量，炮制品中硫苷含量最

大可达生品的４２倍，但是，在高温长时间条件下
炒制，其硫苷含量则大幅下降，表面炭化的样品中

硫苷基本消失，验证了莱菔子传统炮制中 “火候”

的科学性与重要性［６］。
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