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摘要： 目的　 优化新伤湿敷液醇提工艺。 方法　 基于质量源于设计 （ＱｂＤ） 理念， 以乙醇体积分数、 提取时间、 料液

比为影响因素， 原儿茶酸、 儿茶素、 羟基红花黄色素、 五味子醇甲、 马兜铃酸、 大黄素含量及浸膏得率的综合评分为

评价指标， Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ响应面法优化醇提工艺。 结果　 最佳条件为乙醇体积分数 ６７％ ， 提取时间 ３ ｈ， 料液比 １ ∶ ２６，
综合评分为 ９４􀆰 ８１分。 结论　 该方法稳定可靠， 可用于醇提新伤湿敷液。
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　 　 新伤湿敷液由钻骨风、 虎杖、 红花、 白芍、 黄芪、 铁

箍散、 千年健、 寻骨风、 见风消、 小血藤等饮片组成， 其

疗效显著。 本复方制剂是其乙醇浸提液制得的液体制剂，
用湿药液纱布敷于患处， 可明显减轻患者肿胀疼痛和缩短

围手术期。 新伤湿敷液的传统提取工艺为是采用 ７５％ 乙醇

浸渍 ２０ ｄ， 此法效率低， 且高醇度可能导致部分患者皮肤

过敏。 因此， 提高产品生产效率、 降低隐患十分重要。
采用质量源于设计 （ＱｂＤ） 理念对制剂处方工艺进行

优化时， 可管理最终产品质量风险， 提高生产效率， 节约

生产成本［１⁃２］ ， 它以目标产品质量特性描述为起点， 对药物

质量特性、 有效性深入研究分析［３］ 。 结合熵权结合变异系

数法权衡浸膏得率与 ６ 种有效成分含量指标， 用以评价指

标间的对比强度和冲突性为基础， 确定各指标的客观权

数［４⁃５］ ， 同时采用鱼骨图分析法对影响新伤湿敷液醇提工艺

的关键质量属性的各类因素进行分析， 筛选关键工艺参数，
最后再拟合 Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 设计， 筛选出最优新伤湿敷液醇

提工艺［６］ ， 以期为其临床推广应用奠定基础。
１　 材料

１􀆰 １　 仪器　 Ａｇｉｌｅｎｔ １２６０ 型高效液相色谱仪， 配置 Ａｇｉｌｅｎｔ
１２６０型色谱分析工作站、 ＵＶ 检测器 （美国 Ａｇｉｌｅｎｔ 公司）；
ＤＺＦ⁃６０２０Ｂ型真空干燥箱 （广东宏展科技有限公司）；
ＤＺＴＷ电子调温电热套 （北京市永光明医疗仪器有效公

司）； ＲＨＰ⁃４００ 型中药粉碎机 （永康市荣浩工贸有限公

司）； １５Ｂ２４３型超声波清洗机 （宁波新芝生物科技股份有

限公司）； ＳＨＺ⁃ＤⅢ型真空式旋转蒸发仪 （巩义市予华仪器

有限责任公司）。
１􀆰 ２　 试剂与药物　 钻骨风、 虎杖、 红花等复方饮片均由湖

南省常德市第一中医医院提供， 经湖南中医药大学药学院

炮制教研室石继连教授鉴定为正品。 儿茶素、 大黄素、 原

儿茶酸、 羟基红花黄色素、 五味子醇甲对照品 （纯度≥
９８％ ， 批 号 Ｐ０２Ａ９Ｆ５７６４５、 Ｔ０２Ｓ８Ｆ４２９８３、 Ｈ２１Ｊ９Ｚ６４０３１、
Ｒ０３Ｊ１０Ｆ７７６６０、 Ｙ１４Ｆ１０Ｈ８０８４０， 上海源叶生物科技有限公

司）； 马兜铃酸 Ａ对照品 （批号 １１０７４６⁃２０１３０９， 中国食品

药品检定研究院）。 甲醇、 乙腈为色谱纯 （美国天地公

司）； 无水乙醇为分析纯 （湖南汇虹试剂有限公司）； 水为

纯净水 ［华润怡宝饮料 （中国） 有限公司］。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 有效成分含量测定　 采用 ＨＰＬＣ法。
２􀆰 １􀆰 １　 色谱条件　 ＡＣＱＵＩＴＹ ＵＰＬＣ 􀅺 ＨＳＳ Ｔ３色谱柱 （１􀆰 ８
μｍ， ２􀆰 １ ｍｍ × １００ ｍｍ）； 流动相 ０􀆰 １％ 磷酸 （ Ａ） ⁃乙腈

（Ｂ）， 梯度洗脱 （０～３ ｍｉｎ， １％ ～１０％ Ｂ； ３～６ ｍｉｎ， １０％ Ｂ；
６～ ９ ｍｉｎ， １０％ ～ ２５％ Ｂ； ９ ～ １２ ｍｉｎ， ２５％ Ｂ； １２ ～ １５ ｍｉｎ，
２５％ ～４０％ Ｂ； １５～１８ ｍｉｎ， ４０％ Ｂ； １８ ～ ２１ ｍｉｎ， ４０％ ～ ５０％
Ｂ； ２１～２４ ｍｉｎ， ５０％ ～ ６０％ Ｂ； ２４ ～ ２７ ｍｉｎ， ６０％ ～ １０％ Ｂ；
２７～３０ ｍｉｎ， １０％ Ｂ）； 柱温 ３０ ℃； 检测波长 ２１０、 ２５４、 ３００
ｎｍ； 进样量 １ μＬ。 色谱图见图 １。
２􀆰 １􀆰 ２　 供试品溶液制备　 取新伤湿敷液复方药材 ３０ ｇ， 研

成较细粉末， 用布袋包装后， 将药物浸泡于 ７５％ 乙醇中

（料液比 １ ∶ ８）， 在干燥室温环境条件下放置 ７ ｄ， 以上操

作反复 ２次， 取 ２次浸泡液合并混合， 得新伤湿敷液浸提

液样品溶液。 将样品溶液浓缩挥近干后置入干燥箱中，
６０ ℃恒温干燥至恒定质量得干浸膏。 取 ０􀆰 ０５０ ｇ 干浸膏，
使用色谱甲醇溶解并稀释至 ０􀆰 ０１０ ｇ ／ ｍＬ， ０􀆰 ４５ μｍ 微孔滤

膜过滤， 即得供试品溶液， 备用。
２􀆰 １􀆰 ３　 对照品溶液制备　 分别取 ６种对照品各约 ２ ｍｇ， 精

密称定后用甲醇定容至 １０􀆰 ０ ｍＬ， 即得。
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１． 原儿茶酸　 ２． 儿茶素　 ３． 羟基红花黄色素　 ４． 五味子醇甲　 ５． 马兜铃酸 Ａ　 ６． 大黄素

图 １　 供试品 （Ａ）、 对照品 （Ｂ） 溶液 ＨＰＬＣ 色谱图

２􀆰 １􀆰 ４　 精密度试验 　 取 “２􀆰 １􀆰 ３” 项下对照品溶液适量，
在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样测定 ６ 次， 测得原儿茶酸、
儿茶素、 羟基红花黄色素、 五味子醇甲、 马兜铃酸 Ａ、 大

黄素色谱峰保留时间 ＲＳＤ 为 ０􀆰 ５５２％ ～ １􀆰 ２９６％ ， 峰面积

ＲＳＤ为 ３􀆰 １１８％ ～７􀆰 ９０８％ ， 表明仪器精密度良好。
２􀆰 １􀆰 ５　 稳定性试验　 取 “２􀆰 １􀆰 ２” 项下同一供试品溶液适

量， 于 １、 ２、 ４、 ６、 ８、 １２、 ２４ ｈ 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件

下进样测定， 测得原儿茶酸、 儿茶素、 羟基红花黄色素、
五味子醇甲、 马兜铃酸 Ａ、 大黄素色谱峰保留时间 ＲＳＤ 为

０􀆰 ０７９％ ～０􀆰 ３２７％ ， 峰面积 ＲＳＤ 为 ０􀆰 １７７％ ～ ９􀆰 ９７４％ ， 表明

溶液在 ２４ ｈ稳定性良好。
２􀆰 １􀆰 ６　 重复性试验 　 取同一批新伤湿敷液复方 ６ 份， 按

“２􀆰 １􀆰 ２” 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， 测得原儿茶酸、 儿茶素、 羟基红花黄色

素、 五味子醇甲、 马兜铃酸 Ａ、 大黄素色谱峰保留时间

ＲＳＤ 为 ０􀆰 ６８４％ ～ １􀆰 ５０６％ ， 峰 面 积 ＲＳＤ 为 ０􀆰 ５６８％ ～
９􀆰 ２２８％ ， 表明该方法重复性较好。
２􀆰 １􀆰 ７　 加样回收率试验 　 精密量取新伤湿敷液提取液

１ ｍＬ， 分别精密加入原儿茶酸、 儿茶素、 羟基红花黄色素、
五味子醇甲、 马兜铃酸 Ａ、 大黄素对照品溶液适量， 加乙

醇定容至 １０ ｍＬ， 平行制备 ９ 份， 摇匀， 过 ０􀆰 ２２ μｍ 微孔

滤膜， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样测定， 进样量 １０
μＬ， 计算回收率。 结果， 原儿茶酸、 儿茶素、 羟基红花黄

色素、 五味子醇甲、 马兜铃酸 Ａ、 大黄素平均加样回收率

分 别 为 ９９􀆰 ８８％ 、 １００􀆰 ３４％ 、 ９９􀆰 ５３％ 、 １００􀆰 ２４％ 、 ９９􀆰 ７５％ 、
１００􀆰 ７２％ ， ＲＳＤ 分 别 为 １􀆰 ４３％ 、 １􀆰 ０４％ 、 １􀆰 ４２％ 、 １􀆰 ３６％ 、
１􀆰 ８２％ 、 １􀆰 ０５％ 。
２􀆰 ２　 含量测定 　 精密称取已干燥至恒定质量的干浸膏

０􀆰 ０５０ ｇ， 甲醇溶解并稀释定容至 ５􀆰 ０ ｍＬ， 即得浸膏含量为

０􀆰 ０１０ ｇ ／ ｍＬ的供试品溶液， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进

样测定， 得到各供试品溶液的 ＨＰＬＣ 色谱图。 结合 ６ 种混

合对照品的 ＨＰＬＣ色谱图， 分析其相对保留时间及对应的

色谱峰峰面积， 即可计算出样品中有效成分的含量。
２􀆰 ３　 浸膏得率测定　 精密称取新伤湿敷液复方药粉适量，
使用乙醇回流提取法进行提取， 得到相应的醇提液， 将此

醇提液使用真空旋转蒸发仪挥去溶剂至浓稠液后， 转移至

蒸发皿 （已干燥至恒定质量） 中， 将此蒸发皿置入真空干

燥箱， ６０ ℃恒温干燥至恒定质量， 将其冷却至室温后迅速

精密称定， 得干浸膏质量， 然后计算浸膏得率， 公式为浸膏

得率＝ （干浸膏质量 ／新伤湿敷液复方药粉质量） ×１００％ 。
２􀆰 ４　 熵权法计算权重系数　 熵权法是一种客观赋权方法，
在具体使用过程中， 根据各指标数据的分散程度， 利用信

息熵计算出各指标的熵权， 再对熵权进行一定的修正， 从

而得到较为客观的指标权重。 根据公式 （１） 进行无量纲

处理， 其中 Ｘａｂ是在第 ａ 次实验中 ｂ 指标试验值， ｍｂ 为该

组指标中的最小值， Ｍｂ 为该组指标中的最大值。 再根据公

式 （２） 建立偏离度矩阵 Ｐ， 其中 ｎ 为成分数量； 根据公式

（３） 计算标准信息熵 ｅ； 根据公式 （４） 计算信息效用值；
最后根据公式 （５） 将信息效用值归一化， 即可获得各指

标的熵权 Ｗ１， Ｗ１ ｂ 为第 ｂ 项指标的权重系数， ｍ 为试验指

标个数。

Ｘａｂ
 ＝ （Ｘａｂ － ｍｂ） ／ （Ｍｂ － ｍｂ） （１）

Ｐａｂ ＝ Ｘａｂ
 ∑

ｎ

ｉ ＝ １
Ｘａｂ
 （２）

ｅｂ ＝ － １
ｌｎ（ｎ）

×∑ｎ

ｉ ＝ １
［Ｐａｂ × ｌｎ（Ｐａｂ）］ （３）

ｃｂ ＝ １ － ｅｂ （４）
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ｗ１ｂ ＝ ｃｂ ∑ｍ

ｂ ＝ １
ｃｂ （５）

２􀆰 ５　 变异系数法计算权重系数　 根据公式 （６） （７） 计算

各评价指标的权重 Ｗ２， 其中 Ｓｂ 是第 ｂ 个指标的标准偏差，

ｘａｂ为第 ｂ 个指标中的每 １个， ｘｂ是第 ｂ 个指标的平均值。

Ｓｂ ＝ ∑（ｘａｂ － ｘｂ） ２ ／ ｎ － １ （６）

ｗ２ｂ ＝ ｓｂ ∑ｍ

ｂ ＝ １
ｓｂ （７）

２􀆰 ６　 熵权变异系数法耦合权重系数 　 根据最小信息熵原

理， 将通过传统熵权法、 变异系数法分别计算得到的权重

进行耦合， 根据拉格朗日乘子法［７］ ， 按照公式 （８） 计算

组合权重 Ｗ。

Ｗｂ ＝ Ｗ１ｂＷ２ｂ ∑
ｍ

ｂ ＝ １
Ｗ１ｂＷ２ｂ （８）

２􀆰 ７　 ＱＴＰＰ 分析　 以 ＱｂＤ 理念中的产品研发思路为指导，
确定一些影响力较大的质量属性为关键质量属性。 用风险

评估鱼骨图法探究可能影响新伤敷湿液的质量风险因素，
主要包括设备、 环境和人员等不可控风险因素以及物料、
处方配比和制备工艺等可控因素， 初步对各因素潜在风险

因素进行定性评估和标记， 见图 ２。

图 ２　 新伤敷湿液工艺质量关键因素鱼骨图

２􀆰 ８　 头脑风暴法试验筛选关键影响因素　 通过对新伤敷湿

液混悬液处方及制备工艺的分析， 以料液比 （Ｘ１）、 乙醇

体积分数 （Ｘ２）、 药材粒度 （Ｘ３）、 药材成分 （Ｘ４）、 堆积

密度 （Ｘ５）、 提取次数 （Ｘ６）， 提取时间 （Ｘ７）、 提取温度

（Ｘ８） 为考察对象， 以 ６ 种有效成分含量与浸膏量作为评

价指标， 利用头脑风暴法筛选出对新伤敷湿液性质影响较

显著因素考察， 本实验以提取时间， 料液比和乙醇体积分

数为自变量， 以 ６ 种有效成分含量及浸膏得率为因变量，
筛选最优乙醇提取的工艺参数。 所得实验数据首先进行无

量纲标准化处理， 公式为标准化数据 ＝ ［ （实测值－最低

值） ／ （最高值－最低值） ］ ×１００； 然后采用熵权变异系数

法耦合权重系数计算 ６种有效成分和浸膏得率的权重系数，
以此评价新伤湿敷液醇提各工艺的优劣。
２􀆰 ９　 单因素试验

２􀆰 ９􀆰 １　 乙醇体积分数　 按新伤湿敷液处方配比称取拟醇提

的药物 ３０ ｇ， 分别加入 ６０％ 、 ７０％ 、 ８０％ 、 ９０％ 乙醇， 料液

比 １ ∶ １０， 提取时间 １ ｈ， 按 “２􀆰 ８” 项下方法计算综合评

分， 结果得 ７０％ 乙醇体积分数的综合评分最高， 故将乙醇

体积分数 ６０％ 、 ７０％ 、 ８０％ 作为响应面设计的水平。

２􀆰 ９􀆰 ２　 提取时间　 按新伤湿敷液处方配比称取拟醇提的药

物 ３０ ｇ， 加入 ７０％ 乙醇， 料液比 １ ∶ １０， 提取时间分别为

１、 ２、 ３、 ４ ｈ， 按 “２􀆰 ８” 项下方法计算综合评分， 结果得

提取时间 ２ ｈ的综合评分最高， 故将提取时间 １、 ２、 ３ ｈ作
为响应面设计的水平。
２􀆰 ９􀆰 ３　 料液比　 按新伤湿敷液处方配比称取拟醇提的药物

３０ ｇ， 加入 ７０％ 乙醇， 料液比 １ ∶ ５、 １ ∶ １０、 １ ∶ １５、 １ ∶
２０， 提取时间 １ ｈ， 按 “２􀆰 ８” 项下方法计算综合评分， 结

果得料液比 １ ∶ ２０ 的综合评分最高， 故将料液比 １ ∶ １５、
１ ∶ ２０、 １ ∶ ２５作为响应面设计的水平。
２􀆰 １０　 Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ响应面法　 参考文献 ［８］ 报道。

在单因素试验基础上， 以乙醇体积分数 （Ａ）、 提取时

间 （Ｂ）、 料液比 （Ｃ） 为影响因素， 原儿茶酸、 儿茶素、
羟基红花黄色素、 五味子醇甲、 马兜铃酸、 大黄素含量及

浸膏得率的综合评分 （Ｙ） 为评价指标， Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 响应

面法优化醇提工艺， 因素水平见表 １， 结果见表 ２。
表 １　 因素水平

水平 Ａ 乙醇 ／ ％ Ｂ 提取时间 ／ ｈ Ｃ 料液比

－１ ６０ １ １ ∶ １５
０ ７０ ２ １ ∶ ２０
１ ８０ ３ １ ∶ ２５

　 　 采用 Ｄｅｓｉｇｎ Ｅｘｐｅｒｔ ８􀆰 ０ 软件［９］对表 ２ 数据进行二次回

归拟合， 得方程为 Ｙ＝ ８９􀆰 ５３－６􀆰 ２３Ａ＋５􀆰 ６８Ｂ＋３􀆰 ８１Ｃ＋２􀆰 １１ＡＢ
－ １􀆰 ７４ＡＣ ＋ ２􀆰 ５１ＢＣ － １０􀆰 １５Ａ２ － ３􀆰 ６３Ｂ２ － ２􀆰 ８９Ｃ２， 方 差 分

析［１０⁃１１］见表 ３。 由此可知， 模型 Ｆ＝ ７􀆰 ２８， Ｐ＜０􀆰 ０５， 具有高

度显著性； 失拟项 Ｐ＞０􀆰 ０５， 表明该模型稳定； Ｒ２ ＝ ０􀆰 ９０３
５， Ｒ２ａｄｊ ＝ ０􀆰 ７７９ ４， 表明该模型能解释 ７７􀆰 ９４％ 响应值变化，
拟合程度较好， 可用于分析预测； 各因素影响程度依次为

Ａ＞Ｃ＞Ｂ， 即乙醇体积分数＞料液比＞提取时间。 响应面分

析［１１］见图３～５。

图 ３　 乙醇体积分数 （Ａ）、 提取时间 （Ｂ）
对综合评分的影响

　 　 最终确定， 最优工艺乙醇体积分数 ６７％ ， 提取时间

３ ｈ， 料液比 １ ∶ ２６， 综合评分为 ９５􀆰 ９４ 分。 取 ３ 批样品，
按上述优化工艺进行醇提， 测得平均综合评分为 ９４􀆰 ８１分，
ＲＳＤ为 ２􀆰 ５１％ ， 与理论值 ９５􀆰 ９４ 分接近， 表明该工艺稳定

可靠， 可用于新伤湿敷液的临床制备［１２⁃１４］ 。
３　 讨论

本实验采用质量源于设计 （ ＱｂＤ） 理念结合 Ｂｏｘ⁃
Ｂｅｈｎｋｅｎ响应面法， 通过考察新伤湿敷液复方的浸膏得率
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　 　 　 　 　 表 ２　 试验设计与结果

编号
Ａ 乙醇 ／

％
Ｂ 提取

时间 ／ ｈ
Ｃ 料液比 浸膏得率 ／ ％

含量 ／ （ｍｇ·ｇ－１）
原儿茶酸 儿茶素 羟基红花黄色素 五味子醇甲 马兜铃酸 Ａ 大黄素

Ｙ 综合

评分 ／分
１ ６０ ２ １ ∶ １５ １８􀆰 ０００ ０􀆰 ３３９ １􀆰 ７８８ ７􀆰 １４０ ０􀆰 １８５ １􀆰 ７４１ １２􀆰 １６３ ７６􀆰 ７７

２ ６０ ２ １ ∶ ２５ １８􀆰 ７６７ ０􀆰 ２３６ １􀆰 ９１２ ８􀆰 ３００ ０􀆰 ７０８ ０􀆰 ３２５ １２􀆰 ９０３ ８４􀆰 １８

３ ８０ １ １ ∶ ２０ １８􀆰 ２３３ ０􀆰 ２８３ １􀆰 ６４２ ６􀆰 ９５７ １􀆰 ６００ ０􀆰 ６４７ １１􀆰 ２０９ ６０􀆰 ４９

４ ６０ ３ １ ∶ ２０ １７􀆰 ８６７ ４􀆰 ２１５ ０􀆰 ３３１ ０􀆰 ２５４ ０􀆰 ２２０ １４􀆰 ８１８ ０􀆰 １５４ ８６􀆰 ７９

５ ７０ １ １ ∶ ２５ １７􀆰 ４００ ０􀆰 ２９３ １􀆰 ７１４ ７􀆰 ０４２ １􀆰 ６６４ ０􀆰 ６０４ １０􀆰 ９５８ ７９􀆰 ４６

６ ７０ ２ １ ∶ ２０ １８􀆰 ４６７ ０􀆰 ２７８ １􀆰 ５６２ ５􀆰 ０９７ ２􀆰 ３５６ ０􀆰 ９６５ １６􀆰 ０１９ ８３􀆰 １２

７ ７０ ３ １ ∶ １５ １８􀆰 ３３３ ０􀆰 ３３０ １􀆰 ３７２ ３􀆰 ４３１ ０􀆰 ５８７ ０􀆰 １８９ １０􀆰 ８９１ ８１􀆰 ５３

８ ７０ ３ １ ∶ ２５ １７􀆰 ８３３ ０􀆰 ２８２ １􀆰 ４３０ ４􀆰 ６４１ １􀆰 ５４９ ０􀆰 ５９７ １０􀆰 ０７ ９７􀆰 ８５

９ ７０ ２ １ ∶ ２０ １６􀆰 ６６７ ０􀆰 ２２６ １􀆰 ２２４ ３􀆰 ８０２ ０􀆰 ５９８ ０􀆰 ２３１ ９􀆰 ６８９ ９３􀆰 ６３

１０ ８０ ３ １ ∶ ２０ １７􀆰 ０００ ０􀆰 ２５３ １􀆰 ０４５ ２􀆰 ８０２ ０􀆰 ５５０ ０􀆰 ２０２ １０􀆰 ２２４ ７４􀆰 ０５

１１ ８０ ２ １ ∶ ２５ １８􀆰 ５００ ０􀆰 ３３３ １􀆰 ３６９ ４􀆰 ２２５ ０􀆰 １８３ １􀆰 ７７０ １０􀆰 ５８７ ７２􀆰 ７３

１２ ８０ ２ １ ∶ １５ １５􀆰 ２６７ ０􀆰 ２３３ １􀆰 １５４ １􀆰 ９４７ ０􀆰 ２２０ １􀆰 ５６３ １２􀆰 ０７９ ７２􀆰 ２８

１３ ７０ ２ １ ∶ ２０ １７􀆰 ７００ ０􀆰 ３２９ １􀆰 ２７７ ３􀆰 ５５６ ０􀆰 １８４ １􀆰 ５９８ ９􀆰 ８４７ ９１􀆰 １３

１４ ６０ １ １ ∶ ２０ １５􀆰 ７６７ ０􀆰 ３０３ １􀆰 ２２５ １􀆰 ５０８ ０􀆰 ２１２ １􀆰 ６４８ １２􀆰 ５４６ ８１􀆰 ６７

１５ ７０ ２ １ ∶ ２０ １９􀆰 ３００ ０􀆰 ３２６ １􀆰 ３３５ ５􀆰 ３０４ ０􀆰 １９０ １􀆰 ６８０ １０􀆰 ４９９ ８８􀆰 ６８

１６ ７０ ２ １ ∶ ２０ １５􀆰 ０００ ０􀆰 ２３９ ０􀆰 １４８ ２􀆰 ４２２ １􀆰 ２７３ ０􀆰 ３８９ ６􀆰 ８９８ ９１􀆰 ０７

１７ ７０ １ １ ∶ １５ １８􀆰 ７６７ ０􀆰 ２２２ １􀆰 ３１８ ６􀆰 ４６１ ０􀆰 １６５ １􀆰 ４６７ ７􀆰 ７３１ ７３􀆰 １９

表 ３　 方差分析

来源 离均差平方和 自由度 均方 Ｆ 值 Ｐ 值

Ｙ １ ３０２􀆰 ８３ ９ １４４􀆰 ７６ ７􀆰 ２８ ０􀆰 ００７ ９

Ａ ３１０􀆰 ７５ １ ３１０􀆰 ７５ １５􀆰 ６３ ０􀆰 ００５ ５

Ｂ ２５７􀆰 ７６ １ ２５７􀆰 ７６ １２􀆰 ９６ ０􀆰 ００８ ７

Ｃ １１５􀆰 ９０ １ １１５􀆰 ９０ ５􀆰 ８３ ０􀆰 ０４６ ５

ＡＢ １７􀆰 ８１ １ １７􀆰 ８１ ０􀆰 ９０ ０􀆰 ３７５ ５

ＡＣ １２􀆰 １１ １ １２􀆰 １１ ０􀆰 ６１ ０􀆰 ４６０ ７

ＢＣ ２５􀆰 ２５ １ ２５􀆰 ２５ １􀆰 ２７ ０􀆰 ２９６ ９

Ａ２ ４３３􀆰 ５０ １ ４３３􀆰 ５０ ２１􀆰 ８０ ０􀆰 ００２ ３

Ｂ２ ５５􀆰 ４６ １ ５５􀆰 ４６ ２􀆰 ７９ ０􀆰 １３８ ８

Ｃ２ ３５􀆰 １５ １ ３５􀆰 １５ １􀆰 ７７ ０􀆰 ２２５ ４

残差 １３９􀆰 １８ ７ １９􀆰 ８８ — —

失拟 ７５􀆰 ６３ ３ ２５􀆰 ２１ １􀆰 ５９ ０􀆰 ３２５ １

误差 ６３􀆰 ５５ ４ １５􀆰 ８９ — —

综合值 １ ４４２􀆰 ０２ １６ — — —

图 ４　 乙醇体积分数 （Ａ）、 料液比 （Ｃ） 对综合评分的影响

及有效成分的含量， 优化了新伤湿敷液的工艺［１５］ 。 由于评

价指标多， 选择熵权⁃变异系数法， 使评价结果更具协调

图 ５　 提取时间 （Ｂ）、 料液比 （Ｃ） 对综合评分的影响

性、 兼容性和科学性［１６⁃１７］ 。 在对浸膏得率及有效成分含量

影响较大的 ３个因素中， 乙醇体积分数是主要的影响因素，
其次是料液比， 在考察乙醇最佳体积分数的单因素实验过

程中， 当乙醇体积分数达到 ９０％ 时， 提取得新伤湿敷液较

为浓稠， 猜测多为挥发油和酯类等成分， 因新伤湿敷液使

用时为纱布湿敷， 而人体的皮肤角质层是类脂质分子形成

的多层脂质双分子层［１８⁃１９］ ， 结构致密， 无血管和淋巴管，
故能有效透皮吸收的药物成分主要为挥发油和酯类［２０］ ， 但

９０％ 乙醇提取效率较低， 其浸膏得率和有效成分含量较低，
而 ７０％ 乙醇提取的药液虽较为稀薄， 但其浸膏得率和有效

成分的含量较高， 而且其与挥发油协同在一起发挥较强的

透皮吸收的功效， 故权衡多种因素， 选用 ７０％ 乙醇提取作

为醇浓度单因素实验的最佳条件。
在考察料液比的单因素实验中， 相同的提取液浓度和

提取时间下， 料液比越高， 所提取得浸膏及有效成分越高。
但料液比越高， 对生产工艺的要求及生产所耗费的成本越

高， 故综合多因素考虑， 仅选用 １ ∶ ２０ 料液比作为单因素

实验的最佳条件。 而经过 Ｄｅｓｉｇｎ⁃Ｅｘｐｅｒｔ ８􀆰 ０软件处理实验数

４７０４

２０２３年 １２月
第 ４５卷　 第 １２期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０２３
Ｖｏｌ． ４５　 Ｎｏ． １２



据所得到的最优工艺中料液比为 １ ∶ ２６。 在生产工艺和生产

成本允许的情况下， 可考虑通过增加料液比， 获得更好的

提取效率。
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