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茵陈蒿汤源于《伤寒论》，由茵陈、栀子和大黄组方，

常用于治疗湿热黄疸。方中茵陈苦寒，降泄、清肝胆湿热，

为君药；栀子性寒，清三焦之火，为臣药；大黄泻热通利，

为佐药犤１犦。三药共用，通利二便，使黄疸渐消。茵陈中的

绿原酸等成分及栀子中的栀子苷均有保肝利胆作用犤２－５犦；

大黄中的大黄酸、大黄素等成分可作用于消化系统，对

胰腺和肝脏有保护和修复作用。茵陈蒿汤具有利胆、护

肝等作用，对于急性黄疸型肝炎、胆囊炎、胆石症等疗效

良好犤６－９犦。茵陈蒿汤疗效的显著与否除与药材质量有

关外，其煎煮工艺也有影响。本研究中以浸泡时间、

加水量和煎煮时间为影响因素，以浸膏得率和药材主

要成分的含量为衡量指标探讨茵陈蒿汤的水煎煮工

艺。现报道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器
Ａｇｉｌｅｎｔ１２６０型高效液相色谱仪（美国 Ａｇｉｌｅｎｔ公

司）；ＡＧ２８５型电子分析天平（精度为万分之一），
ＡＸ２６ＤＲ型电子天平（精度为百分之一），均购自瑞典梅
特勒－托利多公司；ＫＱ－３００ＶＤＢ型超声仪（昆山市超
声仪器有限公司，双频为４５Ｈｚ／８０Ｈｚ）；ＫＤＣ－１４０Ｒ型
超速离心机（安徽中科中佳科学仪器有限公司）；

Ｄｉｒｅｃｔ－Ｑ３ＵＶ型超纯水仪（美国密理博公司）。
１．２ 试药

对照品绿原酸（批号为 １１０７５３－２０１４１５，纯度为
９６．２％），栀子苷（批号为０７４９９６０５），芦荟大黄素（批号
为 １１０７９５－２０１７１０，纯度为 ９８．３％），大黄酸（批号为
１１０７５７－２００２０６），大黄素（批号为 １１１０７５６－２００１１０），
大黄酚（批号为１１０７９６－２０１３１９，纯度为９９．６％），大黄
素甲醚（批号为１１０７５８－２０１６１６，纯度为９９．０％），咖啡
酸（批号为１１０８８５－２０１７０３，纯度为９９．７％），均购自中
国食品药品检定研究院；新绿原酸（批号为 ４９７４，纯度
为 ９８．０％），异绿原酸 Ｂ（批号为 ３０８９，纯度为 ９８％），

正交试验设计优选茵陈蒿汤水煎煮工艺

沈 晗 １，黄玉宇 １，２△，陈 汀 ２，沈夕坤 ２

（１．安徽中医药大学，安徽 合肥 ２３００１２； ２．南京中医药大学附属苏州市中医医院，江苏 苏州 ２１５００９）
摘要：目的 优选茵陈蒿汤的水煎煮工艺。方法 以浸泡时间、加水量和煎煮时间为影响因素设计正交试验，以新绿原酸、绿原酸、咖啡

酸、栀子苷、异绿原酸 Ｂ、芦荟大黄素、大黄素甲醚、大黄酸、大黄酚、大黄素的含量和浸膏得率为评价指标，优选茵陈蒿汤最佳煎煮工艺。
结果 茵陈蒿汤最佳煎煮工艺为加１８倍量的水浸泡５０ｍｉｎ后，再煎煮３０ｍｉｎ，浸膏得率为２３．５４％；新绿原酸、绿原酸、咖啡酸、栀子苷、
异绿原酸 Ｂ、芦荟大黄素、大黄酸、大黄素、大黄酚、大黄素甲醚的含量分别为 ０．４０６６，０．４５９５，０．０４７６，１．７９５９，０．２６２５，０．０１６１，

０．７７８７，０．０１７３，０．００５９，０．００２９ｍｇ／ｇ；综合评分为９８．２８分。结论 该方法稳定可行，可作为茵陈蒿汤的煎煮工艺标准。

关键词：茵陈蒿汤；煎煮工艺；多指标成分；正交试验
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·实验研究·
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成分

栀子苷

新绿原酸

绿原酸

咖啡酸

异绿原酸 Ｂ
芦荟大黄素

大黄酸

大黄素

大黄酚

大黄素甲醚

回归方程

Ｙ＝１１１８．８Ｘ＋６５．０４７
Ｙ＝４６２．０３Ｘ－３６．３９３
Ｙ＝１６９４．４Ｘ＋６６．３６７
Ｙ＝１４２．７８Ｘ－７．５７３３
Ｙ＝６２２．６８Ｘ－５６．６７３
Ｙ＝５６．６３１Ｘ－０．９６
Ｙ＝２５８．８８Ｘ－７７．２７３
Ｙ＝２０．２７４Ｘ－３．０６
Ｙ＝２４．６６９Ｘ－０．５４
Ｙ＝５．３１１４Ｘ－０．４４

相关系数牗Ｒ２牘

０．９９９９
０．９９９４
０．９９９８
０．９９９４
０．９９９８
０．９９９１
０．９９９８
０．９９９９
１．００００
０．９９９６

质量浓度范围（μｇ／ｍＬ）

４９４～２９６４
１７５～１０５０

３６５．２～２１９１．２
３２．９～１９７．４
２６０．６～１５６３．６
１１．３～６７．８
３６４．６～２１８７．６
６．８～４０．８
５．２～３１．２
２．７～１６．２

时间（ｍｉｎ）

０～２９
２９～４１
４１～４８

Ａ牗％）

８→１５
１５→２０
２０→４５

Ｂ牗％）

９２→８５
８５→８０
８０→５５

时间（ｍｉｎ）

４８～６８
６８～７８
７８～８２

Ａ牗％）

４５→５５
５５→９０
９０→１００

Ｂ牗％）

５５→４５
４５→１０
１０→０

表２ 流动相梯度洗脱程序（％）

１．新绿原酸 ２．绿原酸 ３．咖啡酸 ４．栀子苷 ５．异绿原酸 Ｂ ６．芦荟大黄素

７．大黄酸 ８．大黄素 ９．大黄酚 １０．大黄素甲醚

Ａ．对照品溶液（２５４ｎｍ） Ａ′．对照品溶液（３２７ｎｍ） Ｂ．供试品溶液（２５４ｎｍ） Ｂ′．供试品溶液（３２７ｎｍ）

图１ 高效液相色谱图
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表１ 正交试验因素水平

水平

１
２
３

因素Ａ（ｍｉｎ）

３０
４０
５０

因素 Ｂ（倍）

１０
１４
１８

因素Ｃ（ｍｉｎ）

２０
３０
４０

因素Ｄ牗空白牘

１
２
３

表３ 各成分线性关系考察结果

均购自上海诗丹德生物技术有限公司；茵陈（批号为

１９０２１６，产地为江苏），栀子（批号为１８１１１３），均购自苏
州市天灵饮片公司；大黄（批号为１９０５１７，产地为甘肃，
苏州市博源药业有限公司牘；乙腈为色谱纯，水为超纯
水，其余试剂均为分析纯。

２ 方法与结果

２．１ 正交试验设计
按处方比例，称取５剂药材，置不锈钢锅中煎煮，煎

煮 ２次，煎煮液浓缩至 ３００ｍＬ。以浸泡时间（因素 Ａ）、
加水量（因素 Ｂ）、煎煮时间（因素 Ｃ）和空白项（因素 Ｄ）
为考察因素，设计正交试验。因素水平见表１。

２．２ 浸膏得率测定
取表１因素水平下制备的９份浓缩液５０ｍＬ，置已

干燥至恒重的陶瓷蒸发皿中，于９９．９℃水浴锅上蒸干，
再置１０５℃烘箱中干燥３ｈ后取出，放入干燥器中冷却
０．５ｈ，迅速称定质量，计算出膏率。
２．３ 指标性成分含量测定
２．３．１ 色谱条件

色谱柱：ＡｇｉｌｅｎｔＺｏｒｂａｘＥｃｌｉｐｓｅＸＤＢ－Ｃ１８柱（２５０ｍｍ×
４．６ｍｍ，５μｍ）；流动相：乙腈（Ａ）－０．１％磷酸溶液
（Ｂ），梯度洗脱牗程序见表 ２牘；流速：１．０ｍＬ／ｍｉｎ；柱
温：３０℃；检测波长：２５４，３２７ｎｍ；进样量：５μＬ。在此色
谱条件下的色谱图见图１。
２．３．２ 溶液制备

对照品溶液：取栀子苷、新绿原酸、咖啡酸、绿原酸、

异绿原酸Ｂ、芦荟大黄素、大黄素甲醚、大黄酸、大黄酚、
大黄素对照品适量，精密称定，置１０ｍＬ容量瓶中，加甲
醇溶解，制成质量浓度分别为０．４９４０，０．３６５２，０．１７５０，
０．０３２９，０．２６０６，０．０１１３，０．００２７，０．３６４６，０．００５２，
０．００６８ｍｇ／ｍＬ的混合溶液，即得。

供试品溶液：取２．１项下制备的茵陈蒿汤水煎液９份，
每份１０ｍＬ，置２５ｍＬ容量瓶中，精密加入甲醇１４ｍＬ，超
声处理３０ｍｉｎ，取出冷却，加甲醇定容至刻度，离心，取
上清液，０．４５μｍ微孔滤膜滤过，即得，编号为Ｓ１～Ｓ９。
２．３．３ 方法学考察

线性关系考察：将２．３．２项下对照品溶液稀释成不
同梯度的溶液，按拟订色谱条件进样５μＬ，以溶液质量
浓度（Ｘ）为横坐标、峰面积（Ｙ）为纵坐标进行线性回归。
结果见表３。

精密度试验：依法取同一混合对照品溶液，按拟

订色谱条件进样测定 ６次。结果新绿原酸、绿原酸、
咖啡酸、栀子苷、异绿原酸 Ｂ、芦荟大黄素、大黄素甲
醚大黄酸、大黄酚、大黄素峰面积的 ＲＳＤ分别为
１．１８％，０．５０％，１．１５％，０．６５％，１．１３％，０．２２％，
０．８６％，２．３０％，３．９０％，２．７０％牗ｎ＝６牘，表明仪器精
密度良好。

重复性试验：依法平行制备６份Ｓ９供试品溶液，按
拟订色谱条件进样测定。结果新绿原酸、绿原酸、咖啡

·实验研究·
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成分

新绿原酸

绿原酸

咖啡酸

栀子苷

异绿原酸 Ｂ

样品含量（ｍｇ）

０．２９８１
０．３０４６
０．３０２７
０．３０１８
０．２９７２
０．３０７４
０．４１０８
０．４１１３
０．４１０５
０．４０１７
０．４１１５
０．４１０１
０．０３７１
０．０３７１
０．０３６６
０．０３６５
０．０３７３
０．０３７２
０．８７１２
０．８７２２
０．８７１６
０．８７２１
０．８７１５
０．８７１１
０．２６１４
０．２６１６
０．２６１８
０．２６１７
０．２６１６
０．２６２１

加入量（ｍｇ）

０．１７５
０．１７５
０．１７５
０．１７５
０．１７５
０．１７５
０．３６５２
０．３６５２
０．３６５２
０．３６５２
０．３６５２
０．３６５２
０．０３２９
０．０３２９
０．０３２９
０．０３２９
０．０３２９
０．０３２９
０．４９４
０．４９４
０．４９４
０．４９４
０．４９４
０．４９４
０．２６０６
０．２６０６
０．２６０６
０．２６０６
０．２６０６
０．２６０６

测得量（ｍｇ）

０．４７８７
０．４８１７
０．４７７３
０．４７９１
０．４６９９
０．４８９１
０．７８３７
０．７８３９
０．７７８３
０．７８１１
０．７８８１
０．７８７１
０．０６９８
０．０７０２
０．０７０５
０．０７０６
０．０７０４
０．０７０７
１．３６９１
１．３７１４
１．３６５３
１．３７８７
１．３６２７
１．３７０４
０．５２１２
０．５２５４
０．５２７７
０．５２２０
０．５２０８
０．５２１９

回收率（％）

１０３．２０
１０１．２０
９９．７７
１０１．３１
９８．６９
１０３．８３
１０２．１１
１０２．０３
１００．７１
１０３．８９
１０３．１２
１０３．２３
９９．３９
１００．６１
１０３．０４
１０３．６５
１００．６１
１０１．８２
１００．７９
１０１．０５
９９．９４
１０２．５５
９９．４３
１０１．０７
９９．６９
１０１．２３
１０２．０３
９９．８８
９９．４６
９９．６９

Ｘ（％）

１０１．３３

１０２．５１

１０１．５２

１００．８１

１００．３３

ＲＳＤ（％）

１．９３

１．１１

１．６０

１．０７

１．０４

成分

芦荟大黄素

大黄酸

大黄素

大黄酚

大黄素甲醚

样品含量（ｍｇ）

０．０１１２
０．０１１７
０．０１１５
０．０１２４
０．０１２１
０．０１１７
０．５１１２
０．５１３１
０．４９８１
０．５１３２
０．５１２７
０．５０６８
０．００７１
０．００６９
０．００６８
０．００７３
０．００７２
０．００７１
０．００４６
０．００４５
０．００４３
０．００４３
０．００４２
０．００４４
０．００１４
０．００１３
０．００１５
０．００１３
０．００１４
０．００１６

加入量（ｍｇ）

０．０１１３
０．０１１３
０．０１１３
０．０１１３
０．０１１３
０．０１１３
０．３６４６
０．３６４６
０．３６４６
０．３６４６
０．３６４６
０．３６４６
０．００６８
０．００６８
０．００６８
０．００６８
０．００６８
０．００６８
０．００５２
０．００５２
０．００５２
０．００５２
０．００５２
０．００５２
０．００２７
０．００２７
０．００２７
０．００２７
０．００２７
０．００２７

测得量（ｍｇ）

０．０２２４
０．０２３１
０．０２２７
０．０２４１
０．０２３６
０．０２３１
０．８７９１
０．８８３５
０．８６０３
０．８８０７
０．８７８９
０．８７８８
０．０１４１
０．０１３６
０．０１３７
０．０１３９
０．０１４１
０．０１３７
０．００９９
０．００９８
０．００９４
０．００９３
０．００９３
０．００９７
０．００４２
０．００３９
０．００４１
０．００４１
０．００４２
０．００４１

回收率（％）

９９．１２
１００．８８
９９．１２
１０３．５４
１０１．７７
１００．８８
１００．９１
１０１．５９
９９．３４
１００．８０
１００．４４
１０２．０３
１０２．９４
９８．５３
１０１．４７
９７．０６
１０１．４７
９７．０６
１０１．９２
１０１．９２
９８．０８
９６．１５
９８．０８
１０１．９２
１０３．７０
９６．３０
９６．３０
１０３．７０
１０３．７０
９２．５９

Ｘ（％）

１００．８８

１００．８５

９９．７５

９９．６８

９９．３８

ＲＳＤ（％）

１．６６

０．９３

２．５４

２．５６

４．９５

表４ 加样回收试验结果（ｎ＝６）

酸、栀子苷、异绿原酸Ｂ、芦荟大黄素、大黄素甲醚、大黄
酸、大黄酚、大黄素峰面积的 ＲＳＤ分别为 ０．５９％，
０．６０％，０．５３％，０．２８％，１．７３％，０．３８％，２．１４％，
２．３０％，３．６４％，１．４９％牗ｎ＝６牘，表明方法重复性良好。

稳定性试验：依法制备 Ｓ９供试品溶液，于 ０，３，６，
９，１６，２４ｈ时按拟订色谱条件进样测定。结果新绿原酸、
绿原酸、咖啡酸、栀子苷、异绿原酸Ｂ、芦荟大黄素、大黄
素甲醚、大黄酸、大黄酚、大黄素峰面积的 ＲＳＤ分别为
０．７０％，０．６２％，１．３０％，０．２２％，１．３４％，０．３０％，
０．９３％，２．４７％，２．３２％，１．４３％牗ｎ＝６牘，表明供试品溶
液在２４ｈ内稳定性良好。

加样回收试验：依法平行制备６份Ｓ９供试品溶液，
每份１ｍＬ，分别置１０ｍＬ容量瓶中，加入等体积的混合
对照品溶液，加甲醇定容至刻度。按拟订色谱条件进样

测定，并计算回收率。结果见表４。

２．４ 多指标成分加权分析
将总体设置为１００分，由于茵陈和栀子在茵陈蒿汤

中比例较高，故将新绿原酸、绿原酸、咖啡酸、异绿原酸

Ｂ和栀子苷的含量权重系数均设置为 １０分；由于大黄
素甲醚成分含量较少，大黄素甲醚在酸性或加热条件下

易发生水解而转化成大黄素犤１０犦。故将游离蒽醌类成分

作为一个总体，其含有量权重系数设置为２０分；由于浸膏
代表整个方剂，将其权重系数设为 ３０分。综合评分 ＝
１０．０×新绿原酸含量／最大值 ＋１０．０×绿原酸含量／最
大值＋１０．０×咖啡酸含量 ／最大值＋１０．０×异绿原酸
Ｂ含量／最大值＋１０．０×栀子苷含量／最大值＋２０．０×
总游离蒽醌含量 ／最大值 ＋３０．０×浸膏得率 ／最大值。
结果见表５，方差分析见表６。可见，各因素对浸出物和
指标性成分的影响度依次为 Ａ＞Ｂ＞Ｃ，即浸泡时间 ＞
加水量 ＞煎煮时间；浸泡时间对结果影响最大，这可能

·实验研究·
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方差来源

Ａ
Ｂ
Ｃ
误差

离均差

１７３．２７
９３．９０
７３．３８
１１．５６

自由度

２
２
２
２

均方

８６．６１
４６．９５
３６．６９
５．７８

Ｆ值

２．９１
１．０９
０．７９
０．１０

Ｐ值

０．１３
０．３９
０．５０
０．９１

序号

１
２
３
４
５
６
７
８
９
Ｋ１
Ｋ２
Ｋ３
Ｒ

因素 Ａ
（ｍｉｎ）

１
１
１
２
２
２
３
３
３

８０．６１６０
８７．０７６８
９１．２８３３
１０．６６７２

因素 Ｂ
（倍）

１
２
３
１
２
３
１
２
３

８２．４０５６
８６．２５４０
９０．３１６４
７．９１０８

因素 Ｃ
（ｍｉｎ）

１
２
３
２
３
１
３
１
２

８２．５４５５
８９．４４６１
８６．９８４４
６．９００６

因素 Ｄ
牗空白牘

１
２
３
３
１
２
２
３
１

８５．９８４９
８５．１３９０
８７．８５２１
２．７１３１

浸膏得率

（％）

１８．６２４８
２０．２８８３
２４．２５４５
２１．４５６８
２２．４３６０
２２．２８１８
２２．１４３８
２１．１８３５
２３．５１６８

新绿原酸

（ｍｇ／ｇ）

０．３４２５
０．５０３９
０．４６４６
０．４５０９
０．５０５７
０．５５６３
０．３８８０
０．５６３４
０．５５３７

绿原酸

（ｍｇ／ｇ）

０．４９５２
０．４１２７
０．４１１６
０．５５６２
０．４２７６
０．４２４１
０．４８２７
０．４４１２
０．４７６６

咖啡酸

（ｍｇ／ｇ）

０．０３７９
０．０４６９
０．０４３２
０．０４８４
０．０４６８
０．０５３１
０．０４１１
０．０５０７
０．０５１３

异绿原酸 Ｂ
（ｍｇ／ｇ）

０．２２６８
０．２８２４
０．２７０３
０．２９９３
０．２９２０
０．３１２６
０．２６５６
０．３２３８
０．３５１１

栀子苷

（ｍｇ／ｇ）

１．０８９１
１．２５２５
１．７４９１
１．５６８５
１．４９１３
１．３１４６
１．４８９５
１．２６６５
１．７７５０

芦荟大黄素

（ｍｇ／ｇ）

０．０１０３
０．０１２０
０．０１１３
０．０１１０
０．０１０２
０．００９７
０．０１２９
０．０１１９
０．０１５５

大黄酸

（ｍｇ／ｇ）

０．５７３６
０．６６４０
０．５９１２
０．６５１５
０．６７１７
０．５６５４
０．７８８５
０．７３８５
０．８０８７

大黄素

（ｍｇ／ｇ）

０．００８９
０．０１１０
０．０１０４
０．００９５
０．０１３７
０．０１０４
０．０１４０
０．０１３９
０．０１９０

大黄酚

（ｍｇ／ｇ）

０．００５６
０．００５３
０．００４０
０．００５４
０．００５４
０．００３５
０．００５３
０．００４４
０．００５７

大黄素甲醚

（ｍｇ／ｇ）

０．００１４
０．００１４
０．００１１
０．００１６
０．００１４
０．００１１
０．００１３
０．００１８
０．００１９

是因为茵陈质地轻浮，易漂浮在水面，不易被水浸润；又

由于质地较疏松，有效成分会被快速煎出。故茵陈蒿汤

的煎煮工艺确定为 Ａ３Ｂ３Ｃ２，即加 １８倍量水浸泡 ５０ｍｉｎ
后煎煮３０ｍｉｎ。

２．５ 最佳工艺验证
按最佳煎煮工艺，同时煎煮３批茵陈蒿汤，将所得数据进行

分析，结果３批茵陈蒿汤的综合评分分别为９８．５１，９８．６３，
９７．７１分，平均为９８．２８分。可见该煎煮工艺提取率高，且稳定可行。

表６ 方差分析

表５ 正交试验设计及结果牗ｎ＝９牘

３ 讨论

参照 ２０１５年版《中国药典牗一部牘》给定的波长（栀
子为２３８ｎｍ犤１１犦２４８，大黄为２５４ｎｍ犤１１犦２３，茵陈为３２７ｎｍ犤１１犦２３９）
并结合二极管阵列检测器的全波长扫描，结果在２３８ｎｍ
波长下出峰多，栀子苷含量高，但所测成分分离度不好，

且咖啡酸成分在此波长下检测不到；２５４ｎｍ波长下，所
测得大黄各成分分离度较好，且含量较高，栀子苷在此

波长下含量也较高，且分离度较好，但咖啡酸含量检测

不到；３２７ｎｍ波长下，新绿原酸、绿原酸、咖啡酸和异绿
原酸 Ｂ各成分含量高、分离度好、峰形好，但其他待测
成分几乎检测不到。故选取２５４ｎｍ和３２７ｎｍ双波长作
为检测波长。

通过正交试验，最终确定了茵陈蒿汤的最佳水煎

煮工艺，为茵陈蒿汤的煎煮提供了标准和质量保障。

此外，还发现茵陈蒿汤加水量比一般方剂要多，这可能

是因茵陈吸水系数较大，故对于含有草药类的方剂应酌

情添加水量。

中药汤剂是中医治疗疾病的传统剂型，是中医临床

应用最广泛的剂型，也是制备其他剂型的基础。汤剂煎

煮的好坏会直接影响疾病治疗效果，故应严格把控中药

汤剂的煎煮工艺，在遵循相关煎煮规范的同时，应根据

方剂中药材的质地来确定其煎煮因素，并形成各自的煎

煮规范标准。
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