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板山岗颗粒是由板蓝根 ＩｓａｔｉｓｉｎｄｉｇｏｔｉｃａＦｏｒｔ．、山芝
麻 ＨｅｌｉｃｔｅｒｅｓａｎｇｕｓｔｉｆｏｌｉａＬ．、岗梅 Ｉｌｅｘａｓｐｒｅｌｌａ（Ｈｏｏｋ．ｅｔ
Ａｒｎ．）Ｃｈａｍｐ．ｅｘＢｅｎｔｈ３味中药组方，应用中医药理论
对大量临床处方进行筛选，结合广西特有的各类中药民

族药材，经反复实践而研发创制的医院中药复方制剂，

具有清热解毒、凉血功效，可用于治疗风热感冒、咽炎、

扁桃体炎等。由于研制初期的条件限制，原制剂未完善

提取工艺的控制指标。为了保证制剂质量的稳定性，提

升制剂的安全性、可控性水平，本研究中将原方诸药按

现代中药药剂的制剂需求进行了提取工艺的优化犤１犦。以

药材干浸膏和（Ｒ，Ｓ）－告依春的收率为评价指标，通过
提取工艺的正交试验，优化板山岗颗粒的最佳生产工

艺，为规模化生产奠定基础。现报道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器
ＶＡＲＩＡＮ２１０型高效液相色谱仪（美国瓦里安公

司）；ＣＰ１１４型电子天平（奥豪斯仪器有限公司）；ＳＢ－
５２００Ｄ型超声波清洗机（宁波新芝生物科技股份有限公

司）；Ｎ－１１００型旋转蒸发仪（上海爱朗仪器有限公司）。
１．２ 试药

（Ｒ，Ｓ）－告依春对照品（批号为 １１７５３－２０１５０５，
中国食品药品检定研究院）；板蓝根（批号为 １８０５０１），
山芝麻（批号为１８０８０１），岗梅（批号为１８０６０１），均购于
南宁生源中药饮片有限责任公司；乙醇为分析纯，甲醇

为色谱纯，水为超纯水。

２ 方法与结果

２．１ 正交试验设计
原制剂工艺采用水提取乙醇沉淀法，仅对水提取时

间（每次提取２ｈ）、次数（提取２次）和浓缩程度（提取液
浓缩至相对密度为 １．２５～１．３０，醇沉滤液浓缩至相对
密度为 １．３０～１．３５）有规定。故以水作为提取溶剂，干
浸膏收率、（Ｒ，Ｓ）－告依春收率为评价指标，按原提取
次数、提取时间，以水提取用量（Ａ）、提取浓缩液醇沉时
乙醇浓度（Ｂ）、醇沉时间（Ｃ）为３个主要因素，开展３个
水平的正交试验犤２犦。采用 ＳＰＳＳＳ２３．０统计学软件设计
正交试验因素水平表，见表１。
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摘要：目的 优化板山岗颗粒的药材提取工艺。方法 以干浸膏和代表性成分（Ｒ，Ｓ）－告依春的收率为评价指标，开展正交试验，优选出
最佳提取工艺。结果 最佳提取工艺为加水提取 ２次，首次加 ８倍量提取 ２ｈ、第 ２次加 ６倍量提取 ２ｈ，提取液浓缩至相对密度为

１．２５～１．３０，加入２倍体积的９５％乙醇，醇沉４８ｈ后过滤，滤液浓缩成相对密度为１．３０～１．３５的浸膏。结论 该提取工艺方法简便，有

效成分收率高，可用于板山岗颗粒的规模化生产。

关键词：板山岗颗粒；提取工艺；正交试验；（Ｒ，Ｓ）－告依春
中图分类号：Ｒ９３２；ＴＱ４６０．６ 文献标识码：Ａ 文章编号：１００６－４９３１牗２０２０牘０１－００２０－０３

ＯｐｔｉｍｉｚａｔｉｏｎｏｆｔｈｅＨｅｒｂＥｘｔｒａｃｔｉｏｎＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙｏｆＢａｎｓｈａｎｇａｎｇＧｒａｎｕｌｅｓ
ＣＨＥＮＬｕ１，ＷＵＷｕｗｅｉ１，ＴＡＮＧＢｉｎｇｌａｎ１，ＬＩＵＹｕ１，ＤＯＮＧＳｉｚｈｅ２，ＬＡＮＸｉａｏｂｕ２

（１．ＧｕａｎｇｘｉＢｏｔａｎｉｃａｌＧａｒｄｅｎｏｆＭａｄｉｃｉｎａｌＰｌａｎｔ，Ｎａｎｎｉｎｇ，Ｇｕａｎｇｘｉ，Ｃｈｉｎａ ５３００２３； ２．ＴｈｅＦｉｒｓｔＰｅｏｐｌｅ′ｓＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＮａｎｎｉｎｇ，Ｎａｎｎｉｎｇ，Ｇｕａｎｇｘｉ，

Ｃｈｉｎａ ５３００２２）

Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ ＴｏｏｐｔｉｍｉｚｅｔｈｅｈｅｒｂｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｐｒｏｃｅｓｓｏｆＢａｎｓｈａｎｇａｎｇＧｒａｎｕｌｅｓ．Ｍｅｔｈｏｄｓ Ｔｈｅｙｉｅｌｄｏｆｄｒｙｅｘｔｒａｃｔａｎｄｒｅｐｒｅ
ｓｅｎｔａｔｉｖｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔ（Ｒ，Ｓ）－ ｅｐｉｇｏｉｔｒｉｎｗｅｒｅｔａｋｅｎａｓｅｖａｌｕａｔｉｏｎｉｎｄｅｘｅｓ，ｏｒｔｈｏｇｏｎａｌｔｅｓｔｗａｓｃｏｎｄｕｃｔｅｄｔｏｏｐｔｉｍｉｚｅｔｈｅｂｅｓｔｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ
ｐｒｏｃｅｓｓ．Ｒｅｓｕｌｔｓ Ｔｈｅｂｅｓｔｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｐｒｏｃｅｓｓｗａｓｔｈｅｈｅｒｂｓｗｅｒｅｅｘｔｒａｃｔｅｄｂｙｗａｔｅｒｆｏｒｔｗｏｔｉｍｅｓ，ｔｈｅｆｉｒｓｔｔｉｍｅ８ｔｉｍｅｓｅｘｔｒａｃｔｅｄ２ｈ，
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基金项目：广西壮族自治区南宁市科学研究与技术开发计划项目犤２０１７３１５８－６犦。
第一作者：陈路，壮族，副主任药师，研究方向为中药民族药相关产品开发，（电子信箱）１５０３８８４５１＠ｑｑ．ｃｏｍ。

△通信作者：蓝晓步，壮族，副主任药师，研究方向为中药民族药相关产品开发，（电子信箱）１１２７７３９５６＠ｑｑ．ｃｏｍ。
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表１ 正交试验水平因素表 ｍＡＵ
１２０
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ｍＡＵ

０ ２ ４ ６ ８ １０ １２ １４ １６ １８ ２０
ｔ／ｍｉｎ

Ｂ

Ａ

１００

８０

６０

４０

２０

０

１．（Ｒ，Ｓ）－告依春

Ａ．对照品溶液 Ｂ．供试品溶液
图１ 高效液相色谱图

序号

１
２
３
４
５
６
７
８
９
ｋ１
ｋ２
ｋ３
Ｒ
ｋ１′
ｋ２′
ｋ３′
Ｒ′

Ａ
１
１
１
２
２
２
３
３
３

３．２９６７
４．２４６７
３．４６３３
０．９５００
６６．５４６７
８０．８３６７
６５．５４００
１５．２９６７

因素

Ｂ
１
２
３
１
２
３
１
２
３

３．４９００
３．７５６７
３．７６００
０．２７００
６９．６３３３
６９．３７００
７３．９２００
４．２８６７

Ｃ
１
２
３
２
３
１
３
１
２

３．７９００
３．７３３３
３．４８３３
０．３０６７
７２．１７６７
７１．７２６７
６９．０２００
３．１５６７

干浸膏收

率（％）

３．３０
３．５２
３．０７
４．００
４．２１
４．５３
３．１７
３．５４
３．６８

测得量（ｍｇ／ｇ）

０．２５７３
０．２４６０
０．２４７０
０．２９４７
０．２９８１
０．３１８５
０．２３３０
０．２３８０
０．２６７９

收率（％）

６８．４６
６５．４６
６５．７２
７８．４３
７９．３３
８４．７５
６２．０１
６３．３２
７１．２９

水平

１
２
３

因素Ａ（倍）

６＋４
８＋６
１０＋８

因素 Ｂ（％）

７５
８５
９５

因素 Ｃ（ｈ）

４８
６０
７２

２．２ 制备工艺正交试验
按制剂处方比例各称取板蓝根 ５０ｇ，山芝麻 ３０ｇ，

岗梅４０ｇ，共９份。按正交试验表进行水提醇沉工艺，药
材加水提取２次，每次提取２ｈ，提取液合并浓缩至相对
密度为１．２５～１．３０，加入相当于浓缩液２倍体积的乙醇，
醇沉后滤液浓缩至相对密度为 １．３０～１．３５，得浸膏样
品，以考察各因素对药材干浸膏和（Ｒ，Ｓ）－告依春收率
的影响。

２．３ （Ｒ，Ｓ）－告依春含量测定
２．３．１ 板蓝根药材处理

取板蓝根药材粉末（过４号筛）约１ｇ，精密称定，置
１００ｍＬ圆底烧瓶中，精密加水５０ｍＬ，称定质量，用电热
套回流提取２ｈ，放冷，再称定质量，用水补足减失的质
量，摇匀，过滤，取续滤液，以 ０．４５μｍ微孔滤膜过滤，
即得犤３犦。

２．３．２ 溶液制备

称取（Ｒ，Ｓ）－告依春对照品 ０．００２０ｇ，精密称定，
加水使其溶解并定容至５０ｍＬ容量瓶中，摇匀，得质量
浓度为 ４０μｇ／ｍＬ的对照品贮备液；精密吸取 ４ｍＬ置
１０ｍＬ容量瓶中，加水定容至刻度，摇匀，配制成１６μｇ／ｍＬ
的（Ｒ，Ｓ）－告依春对照品溶液。分别称取正交试验项下
浸膏样品 ９份，各 ０．５ｇ，精密称定，置 ５０ｍＬ具塞三角
锥形瓶中，精密加水 ２５ｍＬ，称定质量，超声处理
３０ｍｉｎ，放冷至室温，再称定质量，用水补足减失的质
量，摇匀，以０．４５μｍ微孔滤膜滤过，取续滤液，即得供试
品溶液 犤４－８犦。

２．３．３ 色谱条件犤９犦

色谱柱：ＫｒｏｍａｓｉｌＣ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ）；
流动相：甲醇 －水（１２∶８８）；检测波长：２４４ｎｍ；流速：
１．０ｍＬ／ｍｉｎ；柱温：３０℃；进样量：１０μＬ。在此条件下的
色谱图见图１。
２．３．４ 含量测定

按照板山岗颗粒中（Ｒ，Ｓ）－告依春含量测定方法犤９犦

测得板蓝根药材中（Ｒ，Ｓ）－告依春含量为０．３７５８ｍｇ／ｇ。
２．４ 正交试验结果

９份样品中的药材干浸膏收率和板蓝根中（Ｒ，Ｓ）－
告依春含量测定结果见表 ２。根据正交试验结果，采用
ＳＰＳＳＳ２３．０统计学软件进行方差分析，结果见表３和表４。
由表 ２可知，以干浸膏收率为评价指标时，影响因素顺
序为水提取用量（因素Ａ）＞醇沉时间（因素Ｃ）＞醇沉时

乙醇浓度（因素Ｂ）；以（Ｒ，Ｓ）－告依春收率为评价指标
时，影响因素顺序为：水提取用量（因素 Ａ）＞醇沉时乙
醇浓度（因素 Ｂ）＞醇沉时间（因素 Ｃ）。经方差分析可

１

１

表２ 正交试验结果

（Ｒ，Ｓ）告依春含量

表３ 干浸膏收率方差分析

注：Ｆ０．０５（１，２）＝１９。

方差来源

因素Ａ
因素Ｂ
因素Ｃ
误差Ｅ

离差平方和

１．５４
０．１４
０．１６
０．０８

自由度

２
２
２
２

均方（ＭＳ）

０．７７
０．０７
０．０８
０．０４

Ｆ值

１９．５９
１．８３
２．０３

Ｆ临界值

１９．００
１９．００
１９．００

Ｐ
＜０．０５
＞０．０５
＞０．０５

·实验研究·

ＥｘｐｅｒｉｍｅｎｔＲｅｓｅａｒｃｈ



２２

ＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０２０年１月５日 第２９卷第１期

Ｖｏｌ．２９牞Ｎｏ．１牞Ｊａｎｕａｒｙ５牞２０２０

表４ （Ｒ，Ｓ）－告依春收率方差分析

注：Ｆ０．０５（１，２）＝１９。

方差来源

因素Ａ
因素Ｂ
因素Ｃ
误差Ｅ

离差平方和

４３９．２１
３９．１５
１７．４９
２２．７１

自由度

２
２
２
２

均方（ＭＳ）

２１９．６０
１９．５７
８．７５
１１．３６

Ｆ值

１９．３４
１．７２
０．７７

Ｆ临界值

１９．００
１９．００
１９．００

Ｐ
＜０．０５
＞０．０５
＞０．０５

知，以干浸膏收率和（Ｒ，Ｓ）－告依春收率为评价指标
时，水提取用量（Ａ）均为显著性因素（Ｐ＜０．０５），而醇沉
时间、醇沉时乙醇浓度均不具有显著性（Ｐ＞０．０５），即
水提取用量是最重要因素，即最佳工艺为水提取溶剂用

量为牗８＋６牘倍，醇沉时乙醇浓度为９５％，醇沉时间为４８ｈ。
故选定最佳制备工艺为Ａ２Ｂ３Ｃ１，即按处方量称取处方药
材饮片，加水提取 ２次，首次加水 ８倍量提取 ２ｈ，第 ２
次加水 ６倍量提取 ２ｈ，提取液浓缩至相对密度为
１．２５～１．３０，加入相当于浓缩液２倍体积的９５％乙醇，
醇沉４８ｈ后滤液浓缩成相对密度为１．３０～１．３５的浸膏。
２．５ 验证试验

按制剂处方比例各称取板蓝根 ５０ｇ，山芝麻 ３０ｇ，
岗梅 ４０ｇ，共 ３份。按上述最佳提取工艺进行重复验
证试验。结果干浸膏收率分别为 ４．６５％，４．５８％，
４．６２％，（Ｒ，Ｓ）－告依春测得量分别为 ０．３２４９ｍｇ／ｇ，
０．３２６７ｍｇ／ｇ，０．３２５０ｍｇ／ｇ。可见，该工艺不仅干浸膏
和代表性成分收率高，而且收率稳定，为最佳提取工艺。

３ 讨论

方中板蓝根为君药，性味苦寒，功能清热解毒，预防

感冒、利咽，主要用于发热咽痛、温毒发斑、痄腮和烂喉

丹痧等犤３犦；山芝麻和岗梅共为臣药，兼具解表清热、解毒

消肿，同时生津止渴、利咽消肿，以辅佐宣湿解表，透达

膜原犤１０－１２犦。（Ｒ，Ｓ）－告依春为方中君药板蓝根的主要
化学成分，抗病毒作用明显，为板蓝根抗病毒作用的

代表性化合物 犤１３－１４犦，反映板蓝根及其制剂质量的重

要指标。目前，方中的山芝麻和岗梅 ２味药材在法定
药材标准中尚无含量检测项，无法确定这 ２味药材的
有效成分或代表性成分的含量测定方法，故本研究中

采用板蓝根药材中代表性成分（Ｒ，Ｓ）－告依春的收
率作为评价指标。

本研究中采用高效液相色谱法测定板山岗颗粒中

（Ｒ，Ｓ）－告依春的含量犤９犦，对样品制备方法摸索、层析

条件的试验、标准曲线的绘制和方法学考察等开展了研

究工作，方法简便快捷，准确度高，专属性强，故作为本

研究的正交试验及验证试验中（Ｒ，Ｓ）－告依春的测定
方法。

本研究中主要对原有制剂配制工艺进行优化，对原

工艺不明确的药材提取工艺部分开展了研究。原制剂工

艺牗水煮提 ２次，每次 ２ｈ，水提液合并浓缩后加入２倍
体积乙醇沉淀，浓缩成浸膏牘，未对水煮提的用水量作明
确规定，浓缩醇沉时浓缩液配制成醇沉溶液时加入乙醇

倍数虽有规定，但未对加入乙醇浓度和醇沉时间作规

定，当时的制剂配制研究人员也表示未开展相应研究。

为使恢复生产的配制工艺更加科学合理，以药材提取干

浸膏和（Ｒ，Ｓ）－告依春的收率为评价指标，按原工艺的
提取时间，以水煮提时的加水量、醇沉时加入乙醇浓度、

醇沉时间为３个主要因素，开展了３个水平的正交试验
和验证试验，确定了该制剂药材的最佳提取工艺。本研

究结果表明，药材提取干浸膏和（Ｒ，Ｓ）－告依春的收率
最高，且提取方法稳定可行，适用于板山岗颗粒的工业

化规模生产，并为其质量控制提供了有力依据，为进一

步开发中药新药奠定了基础。
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