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摘要# 目的!优化丁香柿蒂颗粒提取工艺& 方法!以浸泡时间’ 加水量’ 提取时间为影响因素% 丁香’ 生姜挥发油得
率为评价指标% 正交试验优化挥发油水蒸气蒸馏法提取工艺( 以提取次数’ 提取时间’ 加水量为影响因素% 没食子酸
含有量% 人参皂苷?7’ ?U" 总含有量% 干膏率为评价指标% 正交试验优化丁香柿蒂颗粒水提工艺& 结果!挥发油最优
提取工艺为不浸泡% 加 % 倍量水% 提取时间 % M% 挥发油得率 ’H$)!( 丁香柿蒂颗粒最优提取工艺为加 "# 倍量水提取
$ 次% 每次 $( .06% 没食子酸含有量 $H4# .NIN% 人参皂苷?7’ ?U" 总含有量 $H), .NIN% 干膏率 #$H4$!& 结论!该
方法稳定可行% 可用于提取丁香柿蒂颗粒&
关键词! 丁香柿蒂颗粒( 挥发油( 水蒸气蒸馏( 水提( 正交试验
中图分类号! ?#’%H#!!!!!文献标志码! @!!!!!文章编号! "(("+")#’"#("4#($+()"$+()
!"#!"(H$,*,IJ&0336&"(("+")#’H#("4H($H("%

@)+#3#̂(+#"0"-&R+’(,+#"0-"’A#0QR#(0Q :%#!#]’(0*4&.

ABQp06+2M76"% !ABQSM>6N"% !ABDc70+Z0>6N#% !A-KM0+X>6N$% !AB@DLCM76N+:/6N"!

)!"_$0Z&O+’&(+’0+,K(&($96)3*32(’&(3+* +,5’&63(3+*&47.3*$2$8$63/3*$,+’5’&63(3+*&47.3*$2$8$63/3*$#3<3(&4‘?&43(0S>&4?&(3+*%X?&*<6+*< -.&’E

)&/$?(3/&4=*3>$’23(0( I$2$&’/. 7$*($’,+’5’&63(3+*&47.3*$2$8$63/3*$‘?&43(0S*<3*$$’3*< 5$/.*+4+<03* X?&*<6+*< =*3>$’23(3$2% X?&*<N.+? H!CCCY%

7.3*&( D"X?&*<6+*< -.&’)&/$?(3/&4=*3>$’23(0%X?&*<N.+? H!CCCY%7.3*&( B"_&*<)$3"R$3;3*<# -.&’)&/$?(3/&4I$2$&’/. U*2(3(?($7+"% Z(6"%R$3E

;3*< !CDYDW% 7.3*&*

E?FG@;A:! o06NZ0/6NCM0V0LR/6P173( W>1/8017>013( 387/.V038011/80>6+7Z8R/<80>6( /\P7>P37Z8R/<80>6( >R8M>N+
>6/18738

!!丁香柿蒂汤为经典方剂% 源于明代 0症因脉
治1% 由丁香’ 柿蒂’ 生姜’ 人参组成% 具有温中
益气’ 降逆止呃的功效)"* & 大量临床实验证明%
该方可有效减轻呃逆症状% 促进患者转归% 避免复
发% 具有推广价值)#+$* % 但其作为汤剂% 存在使用
携带不便’ 剂量大’ 不易保存’ 药材利用率低等不
足% 故本实验拟将其研制成颗粒剂% 以扩大适宜人
群% 并便于携带和贮存)%* & 查阅文献发现% 体现
该方主要作用的有效成分存在于挥发油与水提液
中))* % 故采用正交试验% 以挥发油得率为评价指
标% 考察丁香’ 生姜挥发油水蒸气蒸馏工艺( 以没

食子酸含有量% 人参皂苷 ?7’ ?U" 总含有量% 干
膏率为评价指标% 优化丁香柿蒂颗粒水提工艺% 为
该制剂质量评价体系的建立提供参考&
HI仪器与试药
"H"!仪器!@N01768""(( 高效液相色谱仪% 配置二
元恒流泵’ 在线脱气机’ o@o检测器 "美国 @N0+
1768公司#( â *’ âa#() 型电子天平 "瑞士 F78+
817R+9>17V>公司 #( bs+#)(-型超声波清 洗 器
")(( c’ %( ]G2% 昆山市超声仪器有限公司#(
GcC#’ 型电热恒温水浴锅’ ĜL+,"%)@型鼓风干
燥箱 "上海一恒科学仪器有限公司#( 9S+") 型套
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式恒温器 "新华医疗器械厂#( @R0P.*""oB型超
纯水仪 "德国 C/R8>R0P3公司#(
"H#!试药!人参’ 柿蒂’ 丁香’ 生姜均购自康美
药业股份有限公司% 按 #(") 版 0中国药典1 标准
鉴定为正品& 人参皂苷?7’ ?U"% 没食子酸 "中国
食品药品检定研究院% 批号分别为 ""(4(%+#("%#%’
""(4)%+#(")#)’ ""(’$"+#("#(% #& 甲醇为色谱纯
"美国 O&9&[/]7R公司#( 乙腈为色谱纯 "美国
9M7R.>G32.$’公司#( 其他试剂均为分析纯( 水为
超纯水&
JI方法与结果
#H"!总提取工艺!丁香柿蒂颗粒是以丁香柿蒂汤
为处方制备而成的现代复方配方颗粒制剂% 其以传
统中医药理论为基础% 以水为溶剂进行复方合
煎)** & 因此% 本实验先采用水蒸气蒸馏法提取丁
香’ 生姜挥发油% 然后将药渣与人参’ 柿蒂一起进
行水提实验&
#H#!挥发油提取工艺优化
#H#H"!试验设计!根据预试验结果% 以浸泡时间
"@#’ 加水量 "[#’ 提取时间 "S# 为影响因素%
每个因素取 $ 个水平% 采用 A, "$

%# 正交表试验%
因素水平见表 "&

表 HI因素水平 $挥发油提取&

$(1OHI2(,+"’.(0!4&6&4.$&R+’(,+#"0-"’6"4(+#4&"#4.&

水平
因素

@浸泡时间IM [加水量I倍 S提取时间IM
" # # #
# $ % $
$ % * %

#H#H#!试验结果与分析!称取生姜和丁香各 #% N%
按照A,"$

%# 正交表的试验条件提取挥发油% 当蒸
馏至其不再增加时% 打开塞子% 将油收集至量筒%
乳化部分用无水硫酸钠进行破乳% 静置一段时间%
合并挥发油% 读取总挥发油量% 计算得率% 公式为
得率 f )挥发油提取量 ".A# I药材量 "N#* h
"((!& 结果见表 #% 方差分析见表 $&
!!由表 # 可知% 各因素的影响程度依次为 Sl
[l@& 由表 $ 可知% 加水量 "[# 和提取时间
"S# 对提取工艺有显著性影响 "-k(H()#% 而浸
泡时间 "@# 无显著性影响 "-l(H()#& 综合考
虑生产周期’ 成本等方面% 最终选择最优工艺为
@"[#S$% 即不浸泡% 加 % 倍量水% 提取时间 % M&
#H#H$!验证试验!称取丁香和生姜各 #% N% 共 $
份% 按照上述最优工艺进行验证试验% 结果见表

%% 可知该方法稳定可行&
表 JI试验设计与结果 $挥发油提取&

$(1OJIA&.#Q0(0!’&.*4+."-+&.+.$&R+’(,+#"0-"’6"4(+4#&"#4.&

试验号
因素

@ [ S o"误差#
出油量I

.A
挥发油得率I

!
" " " " " $H$( *H’’
# " # # # $H’) ’H(#
$ " $ $ $ $H4) 4H’"
% # " # $ $H4* 4H’$
) # # $ " %H"" ’H)*
* # $ " # $H#’ *H’$
4 $ " $ # $H," ’H")
’ $ # " $ $H** 4H*$
, $ $ # " $H4) 4H’"
_" 4H)4( 4H*#( 4H""$ 4H4)(
_# 4H4%( ’H(4( 4H’’4 4H**4
_$ 4H’*( 4H%’$ ’H"4$ 4H4)4
I (H#,$ (H)’4 "H(*( (H(,(

表 KI方差分析 $挥发油提取&
$(1OKI80(4T.#."-6(’#(0,&$&R+’(,+#"0-"’6"4(+4#&"#4.&

来源 离均差平方和 自由度 G比 G临界值 -值
@ (H"$( # ’H**4 ", l(H()
[ (H)*) # $4H**4 ", k(H()
S "H’(% # "#(H#*4 ", k(H()

o"误差# (H(" # " $ $

表 SI验证试验结果 $挥发油提取&
$(1OSI;&.*4+."-6(4#!(+#"0+&.+.$&R+’(,+#"0-"’6"4(+4#&"#4.&

试验号 出油量I.A 挥发油得率I!
" %H(" ’H$)
# %H($ ’H%(
$ %H() ’H%%

平均值 %H($ ’H%(

#H$!丁香柿蒂颗粒提取工艺优化
#H$H"!试验设计!在单因素试验基础上% 称取 %
倍处方量丁香等药材% 以提取次数 "@#’ 提取时
间 "[#’ 加水量 "S# 为影响因素% 没食子酸%
人参皂苷?7’ ?U" 总含有量% 干膏率为评价指标%

采用A,"$
%# 正交表试验& 因素水平见表 )&
表 VI因素水平 $丁香柿蒂颗粒提取&

$(1OVI2(,+"’.(0!4&6&4.$&R+’(,+#"0-"’A#0QR#(0Q :%#!#
]’(0*4&.&

水平
因素

@提取次数I次 [提取时间I.06 S加水量I倍
" " $( ’

# # *( "(

$ $ ,( "#

#H$H#!没食子酸% 人参皂苷 ?7’ ?U" 总含有量
测定
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#H$H#H"!色谱条件!没食子酸! @N01768Kj?[@a
C[+S"’色谱柱 "%H* ..h")( ..% ) (.#( 流动相
(H()!磷酸甲醇 "@# +(H"!磷酸 "[#% 梯度洗脱
"( ‘4 .06% ,(!‘,$![#( 检测波长 #4" 6.( 体
积流量 "H( .AI.06( 柱温 #) i( 进样量 "( (A&
理论塔板数以没食子酸峰计% 应不低于 ) (((&

人参皂苷?7’ ?U"! @N01768Kj?[@aC[+S"’色
谱柱 "%H* ..h")( ..% ) (.#( 流动相乙腈
"@# +水 "[#% 梯度洗脱 "( ‘$) .06% ’"![(
$) ‘*) .06% ’"!‘4#![( *) ‘,) .06% 4#![#(
检测波长 #($ 6.( 体积流量 "H( .AI.06( 柱温
#( i( 进样量 "( (A& 理论塔板数以人参皂苷 ?7
峰计% 应不低于 ) (((&
#H$H#H#!对照品溶液制备!精密称取各对照品适
量% 加 $(!甲醇制成含 #* (NI.A没食子酸的对照
品溶液% 加甲醇制成含人参皂苷 ?7#(( (NI.A’
人参皂苷?U" #4( (NI.A的混合对照品溶液&
#H$H#H$!供试品溶液制备!精密吸取水提液
" .A% 置于 ) .A量瓶中% 加水定容% 摇匀% 过
滤% 即得没食子酸供试品溶液& 再精密吸取水提液
#( .A% 水饱和正丁醇萃取 % 次% 每次 #) .A% 收
集上层液% 用氨试液洗涤 # 次 "#)’ #( .A#% 合
并上层液% 置于蒸发皿中% 水浴蒸干% 甲醇溶解残
渣% 转移至 ) .A量瓶中% 甲醇稀释至刻度% 摇匀%
滤过% 取续滤液% 即得人参皂苷 ?7’ ?U" 供试品
溶液&
#H$H#H%!阴性对照溶液制备!按照处方量称取缺
丁香和柿蒂的药材共 $* N% 生姜加 % 倍量水提取
% M% 过滤% 滤渣和人参’ 柿蒂合并% 加 "# 倍量水
提取 $ 次% 每次$( .06% 合并滤液% 即得缺没食子
酸阴性提取液& 再按照处方量称取缺人参的药材共
’% N% 丁香和生姜加 % 倍量水提取 % M% 过滤% 滤
渣和柿蒂合并% 加 "# 倍量水提取 $ 次% 每次
$( .06% 合并滤液% 即得缺人参皂苷?7’ ?U" 阴性
提取液& 按 +#H$H#H$, 项下方法% 制备相应阴性
对照溶液&
#H$H#H)!专属性试验!吸取上述供试品’ 对照品’
阴性对照溶液适量% 在 +#H$H#H", 项色谱条件下
测定% 结果见图 " ‘#& 由图可知% 对照品色谱峰
与其他成分的分离度良好% 阴性无干扰&
#H$H#H*!线性关系考察!以峰面积平均值为纵坐
标 "F#% 对照品溶液质量浓度为横坐标 ":# 进
行回归% 得到没食子酸% 人参皂苷 ?7’ ?U" 回归
方程分别为 Ff#4 )$,:g#(H’, "I# f(H,,, ’#’

"&没食子酸
"&N/110</<0V

图 HI没食子酸/[C<色谱图
2#QOHI/[C<,%’"3(+"Q’(3.-"’Q(44#,(,#!

"&人参皂苷?7!#&人参皂苷?U"
"&N06376>30V7?7!#&N06376>30V7?U"

图 JI人参皂苷;&和人参皂苷;1H/[C<色谱图

2#QOJI/[C< ,%’"3(+"Q’(3.-"’Q#0.&0".#!&;&
(0!Q#0.&0".#!&;1H

Ff$ *#*:g$H4*$ "I# f"#’ Ff$ ""’:g)H4
"I# f"#% 分别在 (H((% ‘(H#(,’ (H($" ‘(H4*,’
(H(*) ‘"H*#( .NI.A范围内线性关系良好&
#H$H#H4!精密度’ 稳定性试验!按照 #(") 版 0中
国药典1 通则 ,"(" 要求试验% 测得没食子酸在精
密度试验中的 ?Co "* f*# 为 (H"#!% 稳定性试
验中为 (H$(! ""# M内#( 人参皂苷?7’ ?U" 在精
密度试验中的 ?Co分别为 (H’’!’ "H"(!% 稳定
性试验中分别为 (H’’!’ "H"(! "#) M内#% 表明
仪器精密度良好% # 种供试品溶液分别在 "#’ #) M
内稳定性良好&
#H$H#H’!重复性试验!取同一提取液 * 份% 按
+#H$H#H$ , 项 下 方 法 制 备 供 试 品 溶 液% 在
+#H$H#H", 项色谱条件下测定% 测得没食子酸峰
面积 ?Co " * f* # 为 (H%,!% 人参皂苷 ?7为
"H"’!% 人参皂苷 ?U" 为 "H’$!% 表明该方法重
复性良好&
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#H$H#H,!加样回收率试验!取同一提取液 * 份
"取样量为重复性试验取样量的一半#% 加入等量
对照品% 按 +#H$H#H$, 项下方法制备供试品溶
液% 在 +#H$H#H", 项色谱条件下测定% 计算回收
率& 结果% 没食子酸% 人参皂苷 ?7’ ?U" 平均加
样回收率分别 ,’H,#!’ ,)H$"!’ ,%H)4!% ?Co
分别为 (H4*!’ "H#"!’ #H#%!&
#H$H$!干膏率测定!精密吸取提取液 #( .A% 转
移到干燥至恒重的蒸发皿中% 水浴蒸干% "() i下

干燥 $ M% 取出% 置于干燥器中冷却 $( .06% 迅速
精密称定质量% 计算干膏率&
#H$H%!试验结果与分析!称取 % 倍处方量丁香等
药材 , 份% 丁香与生姜先加 % 倍量水提取 % M% 过
滤% 滤渣和人参’ 柿蒂合并% 按照表 " 安排试验%
得提取液 , 份% 按 +#H$H#, 项下方法测定没食子
酸含有量% 人参皂苷 ?7’ ?U" 总含有量% 干膏率&
结果见表 *% 方差分析见表 4&

表 \I试验设计与结果 $丁香柿蒂颗粒提取&
$(1O\IA&.#Q0(0!’&.*4+."-+&.+.$&R+’(,+#"0-"’A#0QR#(0Q :%#!#]’(0*4&.&

试验号
因素

@ [ S o"误差#
没食子酸I

".N.Ng"#

人参皂苷?7’?U" I

".N.Ng"#
干膏率I! 综合评分

" " " " " #H)) $H#( ")H(# *’H(4

# " # # # $H($ #H#" "*H), **H’,

$ " $ $ $ $H#) #H4" "4H,, 4%H**

% # " # $ $H*" $H#) #(H)% ’)H%)

) # # $ " $H4" $H"’ ##H#$ ’4H,)

* # $ " # $H*# #H44 #"H)# ’$H(#

4 $ " $ # $H’# $H’) #$H)" ,)H’"

’ $ # " $ $H’$ #H*, ##H’* ’*H()

, $ $ # " %H"* #H,4 #%H#% ,$H"$

_" *,H," ’$H"$ 4,H(’ ’$H"(

_# ’)H)# ’(H$* ’"H’% ’"H,$

_$ ,"H*4 ’$H*# ’*H"’ 4,H)(

I #"H44 $H#* 4H%" $H*(

!!注! 由于没食子酸是君药丁香与柿蒂的共有成分和活性物质% 而人参是使药% 故设定没食子酸% 人参皂苷 ?7’ ?U" 总含有量% 干膏率

的权重系数分别为 %(!’ $(!’ $(!& 综合评分f ) "没食子酸含有量z最高含有量# h%(!q "人参皂苷?7’ ?U" 总含有量z最高总含

有量# h$(!q "干膏率z最高干膏率h$(!#* h"((!

表 WI方差分析 $丁香柿蒂颗粒提取&
$(1OWI80(4T.#."-6(’#(0,&$&R+’(,+#"0-"’A#0QR#(0Q :%#7

!#]’(0*4&.&

来源 离均差平方和 自由度 G比 G临界值 -值
@ 4)*H%’( # $#)H4’’ ", k(H()
[ ",H(,# # ’H### ", l(H()
S #H$## # $$H("% ", l(H()

o"误差# #H$# # !" $ $

!!由表 * 可知% 各因素的影响程度依次为 @l
Sl[& 由表 4 可知% 提取次数 "@# 和加水量
"S# 对提取工艺有显著性影响 "-k(H()#% 而提
取时间 "[# 无显著性影响 "-l(H()#& 综合考
虑生产周期’ 成本等方面% 最终选择最优工艺为
@$["S$% 即加 "# 倍量水提取 $ 次% 每次 $( .06&
#H$H)!验证试验!称取以上 % 味药材各 $ 份% 按
照最优工艺进行验证试验% 结果见表 ’% 可知该方
法稳定可行&

表 YI验证试验结果 $丁香柿蒂颗粒提取&
$(1OYI;&.*4+."-6(4#!(+#"0+&.+.$&R+’(,+#"0-"’A#0QR7

#(0Q :%#!#]’(0*4&.&

试验号
没食子酸I

".N.Ng"#

人参皂苷?7’?U" I

".N.Ng"#
干膏率I!

" $H*4 $H)) #$H44
# $H’% $H*# #$H,,
$ $H*, $H*( #$H%#

平均值 $H4# $H), #$H4$

KI讨论
$H"!因素水平选择!挥发油提取单因素试验显示%
随着加水量增加% 其收率先增大后减小% 这可能是
挥发油与溶剂发生乳化% 导致提取不完全有关& 水
提单因素试验显示% 提取 $ 次所得没食子酸% 人参
皂苷?7’ ?U" 含有量比提取 # 次更多% 结合中药
复方传统煎煮习惯与文献 )4*% 根据实验需要选
择提取 $ 次& 另外% 由于浸泡时间对指标成分含有
量的影响很小% 故不将其作为正交试验考察因素&

*")
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$H#!评价指标选择!丁香与生姜富含挥发油% 其
中丁香油是前者有效成分% 也是其温里作用的主要
物质% 具有治疗食管炎’ 健脾胃’ 减缓胃排空等作
用)’* ( 生姜油具有刺激胃黏膜’ 促进血液循环’
振奋胃功能等作用% 是后者有效成分& 没食子酸是
丁香柿蒂颗粒君药柿蒂与丁香的共有成分% 也是前
者涩性和活性物质之一),+"(* ( 人参作为使药% 在该
方中也有举足轻重的作用)""* % 人参皂苷 ?7’ ?U"
是其活性成分& 并且% 干膏率对该方提取工艺也有
较大影响& 另外% 生姜活性成分姜辣素的性质不稳
定% 同时本实验发现提取液中人参中?N" 含有量较
低% 故不对两者进行检测&
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摘要# 目的!优化葛根复方挥发油和水溶性成分提取工艺& 方法!以浸泡时间’ 提取时间’ 加水量为影响因素% 综合

评分 "藁本内酯’ 桂皮醛’ 甲基丁香酚含有量% 葛根素’ 阿魏酸转移率% 干膏得率# 为评价指标% 正交试验优化提

取工艺& 结果!最佳条件为浸泡时间 $( .06% 提取 # 次% 每次加入 "( 倍量水% 第 " 次提取 ) M以收集挥发油% 第 # 次

提取 " M以收集水溶性成分% 藁本内酯’ 桂皮醛’ 甲基丁香酚含有量分别为 (H’(*’ "H"""’ "H*$) .NIN% 葛根素’ 阿

魏酸转移率分别为 *"H*#!’ 4$H$’!% 干膏得率为 $%H%#!& 结论!该方法稳定可行% 可用于提取葛根复方挥发油和

水溶性成分&
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