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摘要： 目的　 优化黄连膏提取工艺， 并评价其体外抗炎活性。 方法　 以药材粒度、 煎炸时间、 煎炸温度、 浸泡时间为

影响因素， 姜黄素总量为评价指标， 正交试验优化提取工艺。 检测黄连膏提取油 （０􀆰 ０５、 ０􀆰 ５、 １ μＬ ／ ｍＬ） 对 Ｈａｃａｔ 细
胞中 ＴＡＲＣ、 ＭＤＣ、 ＲＡＮＴＥＳ、 ＩＬ⁃８ 水平的抑制作用。 结果　 最佳工艺为饮片不浸泡而直接投入 ５ 倍量香油中， ２００ ℃
下煎炸 ４ ｈ， 姜黄素总量为 １􀆰 １９８ ｇ。 黄连膏提取油降低了 ＴＡＲＣ、 ＭＤＣ、 ＲＡＮＴＥＳ、 ＩＬ⁃８ 水平， 并呈剂量依赖性

（Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。 结论　 该方法稳定可行， 可用于提取体外抗炎活性较强的黄连膏。
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ＭＤＣ， ＲＡＮＴＥＳ ａｎｄ ＩＬ⁃８ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ａ ｄｏｓｅ⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｍａｎｎｅｒ （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）． ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ　 Ｔｈｉｓ ｓｔａｂｌｅ
ａｎｄ ｆｅａｓｉｂｌｅ ｍｅｔｈｏｄ ｃａｎ ｂｅ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｏｆ Ｈｕａｎｇｌｉａｎ Ｏｉｎｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｓｔｒｏｎｇ ｉｎ ｖｉｔｒｏ ａｎｔｉ⁃
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ａｃｔｉｖｉｔｙ．
ＫＥＹ ＷＯＲＤＳ： Ｈｕａｎｇｌｉａｎ Ｏｉｎｔｍｅｎｔ； ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ； ｉｎ ｖｉｔｒｏ ａｎｔｉ⁃ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ａｃｔｉｖｉｔｙ； ｏｒｔｈｏｇｏｎａｌ ｔｅｓｔ； ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｆａｃｔｏｒｓ； ＨａＣａＴ ｃｅｌｌｓ

　 　 黄连膏出自清代吴谦的 《医宗金鉴》， 是用于

治疗皮肤创面疾病的中医经典名方， 原配方为当归

尾五钱、 黄连三钱、 黄柏三钱、 生地一两、 姜黄三

钱， 按照清代度量衡制度结合 ２０１５ 年版 《中国药

典》 计量单位， 将其换算为黄连 １１􀆰 １７５ ｇ、 当归尾

１８􀆰 ６２５ ｇ、 生地黄 ３７􀆰 ２５０ ｇ、 黄柏 １１􀆰 １７５ ｇ、 姜黄

１１􀆰 １７５ ｇ， 总生药量 ８９􀆰 ４ ｇ。 方中姜黄破血行气，
当归活血养血， 生地清热生津、 凉血养阴润燥， 黄

连清热燥湿， 黄柏泻火解毒［１］， 攻效清热疖肿、
清热解毒、 溃疡创伤， 主要用于治疗肺经壅热、 上

攻鼻窍， 致生鼻疮、 干燥肿疼等， 对皮肤湿疹、 水

火烫伤、 红肿热疮、 乳头碎痛也有理想疗效。 近年

来， 该方在治疗新生儿红臀、 痔疮、 烧烫伤、 压

疮、 粉刺等也呈现了良好作用， 堪称中医外科之

“圣药” ［２⁃３］。
黄连膏以清利湿热为组方原则， 对湿疹的治疗

有着悠久历史［４］。 湿疹是由多种因素引起真皮浅

层、 表皮炎症的皮肤病， 目前市面上常用药物以西

药为主， 但大多含有激素类成分， 具有较大的不良

反应； 中药膏剂治疗湿疹具有不良反应小、 疗效

好、 不易复发的优势， 可通过皮肤涂抹使药物直达

病所， 不仅能透达腠理来发挥局部治疗作用， 还可

经过肌肤、 毛窍而深入脏腑， 从而起到内外合治的

目的［５⁃６］。 本实验将优化黄连膏提取工艺， 并选择

人永生化角质形成细胞 （ＨａＣａｔ 细胞） 作为对象对

该方体外抗炎作用进行研究， 以期为今后相关机制

的考察提供依据。
１　 材料

１􀆰 １　 仪器　 细胞培养箱 （美国 Ｔｈｅｒｍｏ 公司， 型号

３１３１）； 酶标仪 （瑞士 Ｔｅｃａｎ 公司， 型号 ｉｎｆｉｎｉｔｅ
Ｍ２００ ＰＲＯ）； 电子天平 （瑞士梅特勒⁃托利多公司，
型号 ＡＬ２０４）； 粉碎机 （北京锟捷玉诚机械设备有

限公司， 型号 ＧＳ⁃０５）； 高效液相色谱仪 （美国

Ａｇｉｌｅｎｔ 公司， 型号 １１００）。
１􀆰 ２　 试剂与药物　 姜黄、 当归、 生地、 黄连、 黄

柏均购自宏检大药房， 经长春中医药大学中药鉴定

学教研室王哲副教授鉴定为正品。 香油 （燕庄

牌）。 ＭＥＭ 培养基 （美国 ＨｙＣｌｏｎｅ 公司， 货号

ＳＨ３００２２􀆰 ０１）； 胎牛血清 （ 货号 ０４⁃００２⁃１ＡＣＳ）、

１％ 双抗 （货号 ０３⁃０３１⁃１Ｂ）（美国 ＢＩ 公司）； ０􀆰 ２５％
胰 酶⁃ＥＤＴＡ （ 美 国 ＭＲＣ 公 司， 货 号

ＣＣ８３００３１􀆰 ０２）； ＭＴＴ 试剂盒 （北京 Ｓｏｌａｒｂｉｏ 公司，
货号 Ｍ８１８０）； 反转录试剂盒 （日本 ＴａＫａＲａ 公司，
货号 ＰＲ０４７Ａ）； ＴＲＩｚｏｌ （ 美国罗氏公司， 货号

１１６６７１６５００１）； 人肿瘤坏死因子⁃α （ ＴＮＦ⁃α）、 人

干扰素⁃γ （ ＩＦＮ⁃γ） 细胞因子 （美国 Ｂｉｏｌｅｇｅｎｄ 公

司， 货号 ３００⁃０１Ａ⁃１０、 ３００⁃０２⁃２０）； 胸腺活化调节

趋化 因 子 （ ＴＡＲＣ）、 巨 噬 细 胞 源 性 趋 化 因 子

（ＭＤＣ）、 调节活化 Ｔ 细胞表达和分泌因子 （ＲＡＮ⁃
ＴＥＳ）、 白细胞介素⁃８ （ＩＬ⁃８） ＥＬＩＳＡ 试剂盒 （上海

朗顿 生 物 科 技 有 限 公 司， 货 号 ＢＰＥ１００５２、
ＢＰＥ１０１３２、 ＢＰＥ１０１２０、 ＢＰＥ１０１３９）。
１􀆰 ３　 细胞株　 人正常表皮永生化角质形成细胞系

ＨａＣａｔ 细胞 （武汉普诺赛生命科技有限公司）。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 姜黄素总量测定　 姜黄为黄连膏君药， 其药

理作用广泛， 无毒， 耐受性好， 具有抗菌、 抗炎、
抗病毒、 抗氧化等作用［７］， 主要有效成分为姜黄

素， 在治疗炎症介导的疾病中有着重要地位， 并且

《中国药典》 相关检测方法实用性强， 易于操作。
因此， 本实验选择姜黄素作为指标成分［８］。
２􀆰 １􀆰 １　 色谱条件 　 Ａｇｉｌｅｎｔ Ｃ１８ 色谱柱 （４􀆰 ６ ｍｍ×
２５０ ｍｍ， ５ μｍ）， 填充剂十八烷基硅烷键合硅胶；
流动相乙腈 － ４％ 冰醋酸 （ ４８ ∶ ５２）； 体积流量

１ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 检测波长 ４３０ ｎｍ； 进样量 ５ μＬ。 理论

塔板数按姜黄素峰计算， 应不低于 ４ ０００［９］。
２􀆰 １􀆰 ２　 对照品溶液制备　 精密称取姜黄素对照品

１􀆰 ２０ ｍｇ， 甲醇制成每 １ ｍＬ 含 １２ μｇ 该成分的溶

液， 摇匀， 即得。
２􀆰 １􀆰 ３　 供试品溶液制备　 精密称取黄连膏提取油

５􀆰 ０ ｇ， 置于具塞锥形瓶中， 精密加入 ２０ ｍＬ 甲醇，
称定质量， ７５ ℃水浴加热回流提取 ３０ ｍｉｎ， 放冷，
甲醇补足减失的质量， 摇匀， 滤过， 取续滤液，
即得。
２􀆰 １􀆰 ４　 线性关系考察　 精密吸取对照品溶液 ２􀆰 ５、
５、 ７􀆰 ５、 １０、 １２􀆰 ５ μＬ， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件

下进样测定。 以姜黄素进样量为横坐标 （Ｘ）， 峰

面积积分值为纵坐标 （Ｙ） 进行回归， 得方程为
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Ｙ＝ ３ ５０９􀆰 ２Ｘ－ ３􀆰 ２９３ ３ （ ｒ ＝ ０􀆰 ９９９ ８）， 在 ０􀆰 ０３６ ～
０􀆰 ２１６ μｇ 范围内线性关系良好。
２􀆰 １􀆰 ５　 精密度试验 　 精密称取黄连膏提取油

５􀆰 ０ ｇ， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样测定 ６ 次，
每次５ μＬ， 测得姜黄素峰面积 ＲＳＤ 为 ０􀆰 ５６％ ， 表

明仪器精密度良好。
２􀆰 １􀆰 ６　 稳定性试验　 吸取同一份供试品溶液， 于

０、 ２、 ４、 ６、 ８、 １２、 ２４ ｈ 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条

件下进样测定， 每次 ５ μＬ， 测得姜黄素峰面积

ＲＳＤ 为 ０􀆰 ７２％ ， 表明溶液在 ２４ ｈ 内稳定性良好。
２􀆰 １􀆰 ７　 重复性试验　 精密称取同一批黄连膏提取

油 ６ 份， 每份 ５􀆰 ０ ｇ， 按 “２􀆰 １􀆰 ３” 项下方法制备供

试品溶液， 各吸取 ５ μＬ， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件

下进样测定， 测得姜黄素总量 ＲＳＤ 为 １􀆰 ２８％ ， 表

明该方法重复性良好。
２􀆰 １􀆰 ８　 加样回收率试验　 精密称取黄连膏提取油

５􀆰 ０ ｇ， 共 ６ 份， 精密加入等量对照品溶液， 按

“２􀆰 １􀆰 ３” 项下方法制备供试品溶液， 在 “２􀆰 １􀆰 １”
项色谱条件下进样测定， 测得姜黄素平均加样回收

率为 ９９􀆰 １％ ， ＲＳＤ 为 ０􀆰 ５１％ 。
２􀆰 ２　 提取工艺优化 　 依据 《医宗金鉴》 提取工

艺， 取香油十二两 （即加入 ５ 倍量香油， 每个处

方 ４４７ ｇ）， 将药 “煠枯” 后捞去渣， 选择药材粒

度、 煎炸时间、 煎炸温度、 浸泡时间作为影响因

素， 姜黄素总量作为评价指标， 在前期单因素试验

基础上采用正交试验优化工艺［１０］。 因素水平见表

１， 结果见表 ２。
表 １　 因素水平

Ｔａｂ􀆰 １　 Ｆａｃｔｏｒｓ ａｎｄ ｌｅｖｅｌｓ

水平
因素

Ａ 药材粒度 Ｂ 煎炸时间 ／ ｈ Ｃ 煎炸温度 ／ ℃ Ｄ 浸泡时间 ／ ｈ

１ 饮片 ３ １８０ ０

２ 最粗粉 ４ ２００ ２４

３ 粗粉 ５ ２２０ ４８

　 　 注：最粗粉是指能全部通过 １ 号筛，但混有不超过 ２０％ 能通过 ３

号筛的粉末；粗粉是指能全部通过 ２ 号筛，但混有不超过 ４０％ 能通过

４ 号筛的粉末。

　 　 方差分析见表 ３， 可知因素 Ｂ、 Ｃ 对提取有显

著影响 （ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）， 而因素 Ａ、 Ｄ 无显著影响

（Ｐ＞０􀆰 ０５）； 各因素影响程度依次为 Ｂ＞Ｃ＞Ａ＞Ｄ， 故

确定 Ｄ 作为误差项。 由表 ２ 可知， 最优工艺为

Ａ１Ｂ２Ｃ２Ｄ２， 为了节省成本， 缩短生产周期， 最终

确定为 Ａ１Ｂ２Ｃ２Ｄ１， 即饮片不浸泡而直接投入 ５ 倍

量香油中， ２００ ℃下煎炸 ４ ｈ。

表 ２　 试验设计与结果

Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｄｅｓｉｇｎ ａｎｄ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔｅｓｔｓ

试验号
因素

Ａ Ｂ Ｃ Ｄ
姜黄素 ／ ｍｇ

１ １ １ １ １ ８８􀆰 ３６
２ １ ２ ２ ２ １１５􀆰 ０７
３ １ ３ ３ ３ ８６􀆰 ５９
４ ２ １ ２ ３ １００􀆰 ４１
５ ２ ２ ３ １ ９７􀆰 ５７
６ ２ ３ １ ２ ８３􀆰 ８３
７ ３ １ ３ ２ ８４􀆰 １６
８ ３ ２ １ ３ ９５􀆰 ３４
９ ３ ３ ２ １ ９２􀆰 ００
Ｋ１ ２９０􀆰 ０２ ２７２􀆰 ９３ ２６７􀆰 ５３ ２７７􀆰 ９３ —
Ｋ２ ２８１􀆰 ８１ ３０７􀆰 ９８ ３０７􀆰 ４８ ２８３􀆰 ０６ —
Ｋ３ ２７１􀆰 ５０ ２６２􀆰 ４２ ２６８􀆰 ３２ ２８２􀆰 ３４ —
Ｒ ６􀆰 １７ １５􀆰 １９ １３􀆰 ３２ １􀆰 ７１ —

表 ３　 方差分析

Ｔａｂ􀆰 ３　 Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｖａｒｉａｎｃｅ

来源 离均差平方和 自由度 均方 Ｆ 值 Ｐ 值

Ａ ５７􀆰 ４１０ １ ２ ２８􀆰 ７０５ ０ １１􀆰 １６３ ６ ＞０􀆰 ０５
Ｂ ３７９􀆰 ４０８ ５ ２ １８９􀆰 ７０４ ２ ７３􀆰 ７７７ ６ ＜０􀆰 ０５
Ｃ ３４７􀆰 ７９２ ５ ２ １７３􀆰 ８９６ ２ ６７􀆰 ６２９ ７ ＜０􀆰 ０５

Ｄ（误差） ５􀆰 １４２ ６ ２ ２􀆰 ５７１ ３ １􀆰 ０００ ０ —

　 　 再进行 ３ 批验证试验。 按处方取 １０ 倍量饮片，
共 ３ 份， 按上述优化工艺提取， 捞出炸枯的药渣，
滤过， 测定提取油质量和姜黄素总量， 结果见表

４， 可知工艺稳定可靠。
表 ４　 验证试验结果 （ｎ＝３）

Ｔａｂ􀆰 ４　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｖｅｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｔｅｓｔｓ （ｎ＝３）

试验号 提取油 ／ ｇ 姜黄素 ／ ｇ
１ ２ ９８８ １􀆰 １８８
２ ３ ０１０ １􀆰 ２１４
３ ２ ９９４ １􀆰 １９２

平均值 ２ ９９７ １􀆰 １９８

２􀆰 ３　 体外抗炎活性研究

２􀆰 ３􀆰 １　 细胞培养及模型建立 　 采用含 １％ 双抗、
１５％ 胎牛血清的 ＭＥＭ ／ ＥＢＳＳ 液体培养基， 将 ＨａＣａｔ
细胞置于 ２５ ｃｍ２ 培养瓶中， 在饱和湿度培养箱

（３７ ℃、 ５％ ＣＯ２） 中培养， ２４ ｈ 后更换培养液， 除

去未贴壁细胞， 每隔 １～２ ｄ 更换 １ 次培养液至细胞

生长融合， 待细胞贴壁达到 ７０％ ～ ８０％ 时， 用

０􀆰 ２５％ ＥＤＴＡ⁃胰蛋白酶消化液消化细胞， 并进行

传代［１１］。
由于血清可诱导细胞因子的分泌， 从而影响体

外湿疹模型的建立， 故采用血清饥饿法建立体外湿

疹炎症模型［１２］。 取对数生长期的 ＨａＣａｔ 细胞， 按

每孔 ４ ０００ 个细胞量均匀接种于 ９６ 孔板中， 置于
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３７ ℃、 ５％ ＣＯ２ 培养箱中培养 ２４ ｈ， 待细胞贴壁后

换无血清空白培养基饥饿细胞 ６ ｈ， 再更换含有不同

造模浓度细胞因子的培养基中培养 ２４ ｈ。 设置空白

培养基组、 １０ ｎｇ ／ ｍＬ ＴＮＦ⁃α ＋１０ ｎｇ ／ ｍＬ ＩＦＮ⁃γ 组、
２０ ｎｇ ／ ｍＬ ＴＮＦ⁃α ＋ ２０ ｎｇ ／ ｍＬ ＩＦＮ⁃γ 组、 ３０ ｎｇ ／ ｍＬ
ＴＮＦ⁃α ＋ ３０ ｎｇ ／ ｍＬ ＩＦＮ⁃γ 组、 ４０ ｎｇ ／ ｍＬ ＴＮＦ⁃α ＋
４０ ｎｇ ／ ｍＬ ＩＦＮ⁃γ 组， 每组设 ６ 个副孔， 培养结束后

加入 ５ ｍｇ ／ ｍＬ ＭＴＴ 溶液 ２０ μＬ， 置于 ３７ ℃培养箱

中培养 ４ ｈ 后吸去培养基， 每孔加入 １５０ μＬ
ＤＭＳＯ， 酶 标 仪 在 ４９０ ｎｍ 波 长 处 检 测 光 密 度

（ＯＤ）， 计算细胞存活率， 公式为存活率 ＝ ＯＤ药物 ／
ＯＤ空白×１００％ ， 筛选 ＬＤ５０时的造模浓度［１３］。

采用重复测量设计的方差分析， 发现不同造模

浓度 ＴＮＦ⁃α、 ＩＦＮ⁃γ 对 ＨａＣａｔ 细胞存活率影响的差

异有统计学意义 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 并随着造模浓度升高

而逐渐降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 图 １ 显示， 当造模浓度为

２０ ｎｇ ／ ｍＬ 时， 细胞存活率为 ５０％ ， 即为 ＬＤ５０。

图 １　 造模浓度对 ＨａＣａｔ 细胞存活率的影响

Ｆｉｇ􀆰 １　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｍｏｄｅｌｉｎｇ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｎ ｔｈｅ
ｓｕｒｖｉｖａｌ ｒａｔｅ ｏｆ ＨａＣａｔ Ｃｅｌｌｓ

２􀆰 ３􀆰 ２　 细胞毒性试验 　 ０􀆰 ２５％ ＥＤＴＡ⁃胰蛋白酶消

化 ＨａＣａｔ 细胞后， ＭＥＭ 完全培养基吹打稀释成浓

度为 ４×１０４ ／ ｍＬ 的细胞悬液， 以每孔 １００ μＬ 的体

积加到 ９６ 孔板中， 置于 ５％ ＣＯ２、 ３７ ℃恒温培养箱

中培养。 细胞贴壁后弃去完全培养基， 加入空白培

养基 饥 饿 培 养 ６ ｈ， 再 加 入 含 ０􀆰 ０５、 ０􀆰 ５、 １、
２ μＬ ／ ｍＬ黄连膏提取油的 ＭＥＭ 空白培养基各

１００ μＬ， 以 ＭＥＭ 空白培养基为空白对照组［１４］， 每

组平行设置 ６ 个副孔， 作用 ２４ ｈ 后每孔加入

５ ｍｇ ／ ｍＬ ＭＴＴ 溶液 ２０ μＬ， 继续培养 ４ ｈ， 弃去原

培养液， 加入 １５０ μＬ ＤＭＳＯ 溶解， 振荡 ３ ｍｉｎ 使结

晶物充分溶解， 在 ４９０ ｎｍ 波长处检测吸光度

（ＯＤ）， 计算细胞存活率， 结果见图 ２。 由此可知，
提取油浓度为 ２ μＬ ／ ｍＬ 时对细胞生长有抑制作用

（Ｐ＜０􀆰 ０１）， 存活率为 ７７％ ， 而在 ０􀆰 ０５ ～ １ μＬ ／ ｍＬ
时无细胞毒性， 故最终选择 ０􀆰 ０５、 ０􀆰 ５、 １ μＬ ／ ｍＬ

作为实验浓度。

注： 与空白对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ２　 黄连膏提取油对 ＨａＣａｔ 细胞存活率的影响

Ｆｉｇ􀆰 ２ 　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｈｕａｎｇｌｉａｎ Ｏｉｎｔｍｅｎｔ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｉｌｓ ｏｎ ｔｈｅ
ｓｕｒｖｉｖａｌ ｒａｔｅ ｏｆ ＨａＣａｔ ｃｅｌｌｓ

２􀆰 ３􀆰 ３ 　 ＴＡＲＣ、 ＭＤＣ、 ＲＡＮＴＥＳ、 ＩＬ⁃８ 水 平 检

测　 取对数生长期的 ＨａＣａｔ 细胞， 接种于 ６ 孔板中

（每孔 ７×１０４ 个） 培养 ２４ ｈ， 待细胞贴壁后更换无

血清培养基饥饿细胞 ４ ｈ， 弃去空白培养基， 以

ＭＥＭ 空白培养基为空白对照组， 加入含 “２􀆰 ３􀆰 １”
项造模浓度 ＴＮＦ⁃α、 ＩＦＮ⁃γ 及 ０􀆰 ０５、 ０􀆰 ５、 １ μＬ ／ ｍＬ
黄连膏提取油的无血清培养基， 处理细胞 ２４ ｈ， 收

集每孔上清培养基， １ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ 以去除

细胞碎片， ＥＬＩＳＡ 法检测上清培养基中 ＴＡＲＣ、
ＭＤＣ、 ＲＡＮＴＥＳ、 ＩＬ⁃８ 水平［１５］。 图 ３ 显示， ＴＮＦ⁃
α、 ＩＦＮ⁃γ 处理 ＨａＣａｔ 细胞后 ＴＡＲＣ 水平高于空白

对照组 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 而黄连膏提取油对其水平有较

强的抑制作用， 并呈剂量依赖性 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。

注： 与空白对照组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５； 与未加黄连膏提取油（０ μＬ ／ ｍＬ）

比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ３　 黄连膏提取油对 ＴＡＲＣ 水平的影响

Ｆｉｇ􀆰 ３ 　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｈｕａｎｇｌｉａｎ Ｏｉｎｔｍｅｎｔ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｉｌｓ ｏｎ
ＴＡＲＣ ｌｅｖｅｌ

图 ４ 显示， ＴＮＦ⁃α、 ＩＦＮ⁃γ 处理 ＨａＣａｔ 细胞后

ＭＤＣ 水平高于空白对照组 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 而黄连膏

提取油对其水平有较强的抑制作用 （Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，
Ｐ＜０􀆰 ０１）， 以 １ μＬ ／ ｍＬ 更明显。
　 　 图 ５ 显示， ＴＮＦ⁃α、 ＩＦＮ⁃γ 处理后 ＲＡＮＴＥＳ 水
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注： 与空白对照组比较，＃ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； 与未加黄连膏提取油

（０ μＬ ／ ｍＬ）比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ４　 黄连膏提取油对 ＭＤＣ 水平的影响

Ｆｉｇ􀆰 ４ 　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｈｕａｎｇｌｉａｎ Ｏｉｎｔｍｅｎｔ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｉｌｓ ｏｎ
ＭＤＣ ｌｅｖｅｌ

平高于空白对照组 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 而 １ μＬ ／ ｍＬ 黄连

膏提取油对其水平有较强的抑制作用 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。

注： 与空白对照组比较，＃ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； 与未加黄连膏提取油

（０ μＬ ／ ｍＬ）比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ５　 黄连膏提取油对 ＲＡＮＴＥＳ 水平的影响

Ｆｉｇ􀆰 ５　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｈｕａｎｇｌｉａｎ Ｏｉｎｔｍｅｎｔ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｉｌｓ ｏｎ
ＲＡＮＴＥＳ ｌｅｖｅｌ

图 ６ 显示， ＴＮＦ⁃α、 ＩＦＮ⁃γ 处理后 ＩＬ⁃８ 水平高

于 空 白 对 照 组 （ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ ）， 而 ０􀆰 ０５、 ０􀆰 ５、
１ μＬ ／ ｍＬ黄连膏提取油对其水平有较强的抑制作

用（Ｐ＜０􀆰 ０１）。

注： 与空白对照组比较，＃ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； 与未加黄连膏提取油

（０ μＬ ／ ｍＬ）比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ６　 黄连膏提取油对 ＩＬ⁃８水平的影响

Ｆｉｇ􀆰 ６　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｈｕａｎｇｌｉａｎ Ｏｉｎｔｍｅｎｔ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｉｌｓ ｏｎ
ＩＬ⁃８ ｌｅｖｅｌ

３　 讨论

传统上， 皮质类固醇 （软膏、 乳膏或注射剂）
被认为是治疗湿疹最有效的方法［１６］， 但其长期应

用会引起不良反应， 导致临床上受到限制［１７⁃１８］，
故迫切需要开发相关新型药物。 湿疹发病机制与角

质形成细胞作用的失调有关， 促炎细胞因子对后者

的刺激可引起炎性趋化因子产生， 可专门用于招募

效应细胞 （如单核细胞、 粒细胞、 Ｔ 淋巴细胞），
从而促进皮损炎症反应的发展［１９⁃２０］。

本实验采用正交试验对黄连膏提取工艺进行优

化， 发现各因素对姜黄素总量的影响程度依次为煎

炸时间＞煎炸温度＞药材粒度＞浸泡时间， 其中煎炸

时间、 煎炸温度更显著； 由直观分析结果可知， 最

优提取工艺为将药材饮片直接投入 ５ 倍量香油中，
２００ ℃下煎炸 ４ ｈ。 验证试验显示， 该工艺准确度

高， 稳定可行， 具有实际利用价值， 可使古方工艺

中的 “将药煠枯” 操作标准化， 为经典名方黄连

膏的新剂型开发打下坚实基础。
体外抗炎活性实验结果表明， 炎性趋化因子

ＴＡＲＣ、 ＭＤＣ 水平随着黄连膏提取油浓度升高而降

低， 并呈现剂量依赖性， 同时高浓度 （１ μＬ ／ ｍＬ）
下 ＩＬ⁃８、 ＲＡＮＴＥＳ 水平基本恢复正常。 由此可知，
黄连膏可明显抑制炎症介质释放， 减轻表皮细胞炎

症反应， 促进皮肤屏障恢复［２１］。
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摘要： 目的　 考察仙曲片粉体学性质， 并进行处方设计。 方法　 在质量源于设计 （ＱｂＤ） 理念的基础上， 确定颗粒流

动性、 可压性作为关键质量属性， 原料吸湿性、 流动性、 压缩成型性及颗粒含水量作为关键物料属性， 进行合理的处

方设计。 结果　 原料易吸湿， 流动性差， 可压性良好， 故处方设计时将片剂中原料含有量提高至 ９０％ 。 湿法制粒后，
颗粒成型率高， 粒度分布均匀， 流动性、 压缩成型性良好， 吸湿率显著降低。 结论　 将 ＱｂＤ 理念应用到仙曲片粉体

学性质考察中时， 可在确定原料物理特性的同时为处方设计提供参考， 而且辅料用量减少， 处方重复性良好。
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ＫＥＹ ＷＯＲＤＳ： Ｘｉａｎｑｕ Ｔａｂｌｅｔｓ； ｐｏｗｄｅｒ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ； ｆｏｒｍｕｌａｔｉｏｎ ｄｅｓｉｇｎ； ｑｕａｌｉｔｙ ｂｙ ｄｅｓｉｇｎ （ＱｂＤ）

２８９１

２０２０ 年 ８ 月

第 ４２ 卷　 第 ８ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ａｕｇｕｓｔ ２０２０

Ｖｏｌ． ４２　 Ｎｏ． ８


