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摘要：目的 优选胃力通胶囊的提取和制备工艺。方法 以加水量、煎煮次数、煎煮时间为考察因素，以方中有效成分大黄素的含量和出

膏率为评价指标，采用 Ｌ９牗３４牘正交试验优选胃力通胶囊的最佳提取工艺；以浸膏粉的吸湿性和休止角为评价指标，筛选不同辅
料牗糊精、淀粉、乳糖牘的比例及润湿剂体积分数，确定最佳制备工艺；采用量筒法测定堆密度，确定囊壳。结果 最佳提取工艺为

加１５倍量水，煎煮３次，每次１ｈ；最佳制备工艺为浸膏粉 －糊精（２∶１，ｍ／ｍ）混合，９０％乙醇润湿，制粒，８０℃干燥，过筛，装入０号囊
壳。结论 该提取和制备工艺稳定、可行，评价指标合理、可靠。
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胃力通胶囊是由陕西中医药大学生药教研室胡本

祥教授开发研制的治疗胃病的中药制剂，由太白米、朱

砂七、黄芪、延胡索制成犤１犦。方中，君药太白米性温，味辛、微

甘苦，具有宽胸理气、健胃、镇痛等功效犤２－４犦；臣药朱砂七性凉，

味苦、微涩，具有清热解毒、凉血、活血等功效犤５－６犦；佐药黄芪

性微温，味甘，补气升阳，生津养血，固表止汗犤７－８犦，既与太

白米共增理气之功效，又能佐助朱砂七清热活血之功效；

延胡索性温，味辛、苦，具有活血、行气、止痛功效犤９－１０犦，既助

君臣药之功，又可调和诸药。全粉末胶囊用量大，使用不

便。本研究中优化了胃力通胶囊的提取及制备工艺，为药

·药学论著·
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１．大黄素

Ａ．对照品溶液 Ｂ．供试品溶液
图１ 高效液相色谱图
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学研究和临床开发利用提供数据支持。现报道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器

Ｗａｔｅｒｓ２５９６型高效液相色谱仪牗美国沃特世公
司牘，配有 ２９９６型紫外检测器；ＳＬ型科伟水浴锅（余姚
长丰仪表厂）；ＤＨＧ－９２４Ａ型电热鼓风干燥箱（上海一
恒科学仪器有限公司）；ＧＢ２０４型梅特勒电子天平（梅特
勒－托利多公司，精度为万分之一）；赛多利斯
ＭＳＡ１２５Ｐ－ＣＥ型电子天平（北京赛多利斯仪器有限公
司，精度为十万分之一）；ＳＸ２型实验电阻炉（常州市昊
江电热器材厂）；ＫＱ－２００ＫＤＥ型高功率数控超声波清
洗器（昆山市超声仪器有限公司，功率为２００Ｗ，频率为
４０ｋＨｚ）；ＲＥ－５２ｃｓ型旋转蒸发器、ＳＨＺ－Ｄ（Ⅲ）型循环
水式真空泵（巩义市予华仪器有限责任公司）。

１．２ 试药

大黄素对照品（中国食品药品检定研究院，批号为

１１０７５６－２００１１０，含量以１００％计）；甲醇（色谱纯，美国
Ｆｉｓｈｅｒｓ公司）；水为娃哈哈纯净水，其余试剂均为分析
纯。太白米（购自陕西省太白县）；朱砂七，黄芪（批号为

１７１１０１），延胡索（批号为 １７０７０１），均购自陕西省西安
市药材市场。上述药材均经陕西中医药大学生药教研室

胡本祥教授鉴定为正品犤１１犦。

２ 方法与结果

２．１ 太白米出粉率考察

取太白米适量，粉碎，过８０目筛，备用。取粉末３份，
每份１００ｇ，８０℃烘２ｈ，粉碎，过８０目筛，计算出粉率。
结果出粉率分别为９７．７４％，９７．１５％，９７．２１％，平均出
粉率为９７．３７％。
２．２ 大黄素含量测定犤１２犦

２．２．１ 大黄素提取物制备

按处方量的１／７称取朱砂七、黄芪和延胡索药材，
置烧杯中，加水煎煮１ｈ，滤过，滤液蒸干，粉碎，过８０目
筛，备用。

２．２．２ 色谱条件与系统适用性试验

色谱柱：ＨｙｐｅｒｓｉｌＧｏｌｄＣ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ）；
流动相：甲醇－水（８５∶１５，Ｖ／Ｖ）；流速：１．０ｍＬ／ｍｉｎ；检
测波长：２５４ｎｍ；柱温：３０℃；进样量：１０μＬ。理论板数
以大黄素峰计不低于３０００。色谱图见图１。
２．２．３ 溶液制备

取大黄素对照品１０．０ｍｇ，精密称定，置１００ｍＬ容量
瓶中，加甲醇溶解并定容，摇匀，精密量取２ｍＬ，置１０ｍＬ
容量瓶中，加甲醇至刻度，摇匀，作为对照品溶液。取样

品粉末 ０．０５ｇ，精密称定，置 ２５ｍＬ容量瓶中，加甲醇
１５ｍＬ，超声使其溶解完全，放冷，加甲醇稀释至刻度，滤
过，取续滤液５ｍＬ，加盐酸１ｍＬ，加热水解３０ｍｉｎ，将水

解液转移至分液漏斗中，加水 ２０ｍＬ，用氯仿萃取 ３次
（２０，１０，１０ｍＬ），合并氯仿液，挥干，残渣加甲醇溶解，并分
次转移至２５ｍＬ容量瓶中，加甲醇定容，作为供试品溶液。
２．２．４ 方法学考察

线性关系考察：分别精密吸取２．２．３项下对照品溶
液 １，２，４，６，８，１０μＬ，按 ２．２．２项下色谱条件进样测
定。以峰面积（Ｙ）为纵坐标、进样量（Ｘ，μｇ）为横坐标进
行线性回归，得回归方程 Ｙ＝３８６５８５１．６９７４Ｘ－
８９６２．３３１５牗Ｒ２＝０．９９９８，ｎ＝６牘。结果表明，大黄素进
样量在０．０２～０．２０μｇ范围内与峰面积线性关系良好。

检测限与定量限考察：吸取２．２．３项下对照品溶液
适量，用甲醇逐级稀释，按２．２．２项下色谱条件进样测
定，分别以信噪比（Ｓ／Ｎ）为 ３∶１和 １０∶１时计算检测
限和定量限。结果大黄素的检测限为 ０．０２μｇ，定量限
为０．０４μｇ。

精密度试验：精密吸取２．２．３项下对照品溶液１０μＬ，
按２．２．２项下色谱条件于１ｄ内重复进样测定６次，连
续 ３ｄ，记录峰面积。结果大黄素日内精密度的 ＲＳＤ为
０．３１％（ｎ＝６），日间精密度的 ＲＳＤ为 １．０３％（ｎ＝３），
表明仪器精密度良好。

稳定性试验：精密吸取供试品溶液 １０μＬ，分别于
配制后 ０，２，４，６，８，１２，２４ｈ时按 ２．２．２项下色谱条件
测定，记录峰面积。结果的 ＲＳＤ为０．５０％（ｎ＝７），表明
供试品溶液在２４ｈ内稳定。

重复性试验：取样品６份，精密称定，依法制备供试
品溶液，按２．２．２项下色谱条件进样测定，并计算含量。

·药学论著·
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离差平方和 自由度 均方 Ｆ值 Ｐ

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

２７．６１
３３．５４
３７．３８
５．９４
５．８６
８．４２
１０．３８
２．５７

Ｂ
１
２
３
１
２
３
１
２
３

２５．７７
３３．７７
３８．９９
７．９９
５．８９
７．８９
１０．８８
１．９９

Ｃ
１
２
３
２
３
１
３
１
２

３３．８０
３３．５２
３１．２１
０．２９
９．０９
８．５２
７．０５
０．５７

Ｄ
１
２
３
３
１
２
２
３
１

ａ（％）

２０．８０
２９．４９
３２．５３
２７．５５
３２．１４
４０．９４
２８．９７
３９．６７
４３．５１

ｂ（ｍｇ／ｇ）

４．３８
５．６５
７．５４
６．５９
６．９０
１１．７８
６．７１
１１．１１
１３．３３

取样量（ｇ）

０．０２５３
０．０２５２
０．０２５０
０．０２５９
０．０２５８
０．０２５１

样品含量（ｍｇ）

０．７８７６
０．７８４５
０．７７８３
０．７９０８
０．７９０８
０．７８１４

加入量（ｍｇ）

０．８１００
０．８１００
０．８１００
０．８１００
０．８１００
０．８１００

测得量（ｍｇ）

１．６２１８
１．５７４８
１．５７４７
１．６０９９
１．６０４６
１．５８７４

回收率 （％）

１０２．９９
９７．５７
９８．３２
１０１．１２
１００．４７
９９．５１

Ｘ（％）

１００．００

ＲＳＤ（％）

１．９７

注：Ｆ０．０５（２，２）＝１９．０；Ｆ０．０１（２，２）＝９９．０。
Ｎｏｔｅ：Ｆ０．０５（２，２）＝１９．０；Ｆ０．０１（２，２）＝９９．０．

Ａ
Ｂ
Ｃ
Ｄ（误差）

总变异

ａ
１４５．５７３
２６５．９８０
１２．０９６
２．１９１

４２５．８３９

ｂ
３０．９２０
３７．８５３
６．６５３
０．２０３
７５．６３０

ａ
２
２
２
２
８

ｂ
２
２
２
２
８

ａ
７２．７８６
１３２．９９０
６．０４８
１．０９５

ｂ
１５．４６０
１８．９２７
３．３２７
０．１０２

ａ
６６．４５５
１２１．４２１
５．５２２

ｂ
１５２．２４９
１８６．３８９
３２．７６１

ａ
＜０．０５
＜０．０５
＞０．０５

ｂ
＜０．０５
＜０．０５
＜０．０５

表４ 提取工艺 Ｌ９牗３４牘正交试验方差分析结果
Ｔａｂ．４ ＲｅｓｕｌｔｓｏｆＡＮＯＶＡｏｆｔｈｅＬ９（３４）ｏｒｔｈｏｇｏｎａｌｔｅｓｔｆｏｒｔｈｅ

ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｐｒｏｃｅｓｓ

表３ 提取工艺 Ｌ９牗３４牘正交试验结果

Ｔａｂ．３ ＲｅｓｕｌｔｓｏｆｔｈｅＬ９（３４）ｏｒｔｈｏｇｏｎａｌｔｅｓｔｆｏｒｔｈｅｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｐｒｏｃｅｓｓ

·药学论著·
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表１ 加样回收试验结果（ｎ＝６）
Ｔａｂ．１ Ｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｈｅｒｅｃｏｖｅｒｙｔｅｓｔ（ｎ＝６）

方差

来源

结果的 ＲＳＤ为０．６７％（ｎ＝６），表明方法重复性良好。
加样回收试验：取样品粉末 ６份，精密称定，每份

０．０２５ｇ，分别加入大黄素对照品 ０．８１００ｍｇ，依法制备
供试品溶液，按 ２．２．２项下色谱条件进样测定，记录峰
面积，并计算回收率。详见表１。

２．３ 提取工艺优选

２．３．１ 工艺优选

取处方量１／７的朱砂七、黄芪和延胡索药材，精密
称定，根据预试验水提单因素结果及文献犤１２犦以加水量
（因素 Ａ）、煎煮次数（因素 Ｂ）、煎煮时间（因素 Ｃ）为水
提取工艺的考察因素进行 Ｌ９牗３４牘正交试验。设计因素水
平见表２。

表 ３和表 ４中均以出膏率牗ａ牘和大黄素含量牗ｂ牘为
评价指标。由表 ３可知，以出膏率为评价指标３个因素的
极差值大小排列顺序为Ｂ＞Ａ＞Ｃ，以大黄素含量为评价指
标３个因素的极差值大小排列顺序为Ａ＞Ｂ＞Ｃ。根据出膏
率和大黄素含量各因素对应的 Ｋ１，Ｋ２，Ｋ３综合分析得理论
最佳提取工艺为Ａ３Ｂ３Ｃ１。由表４方差分析结果可知，以出
膏率为评价指标，加水量、煎煮次数有显著差异，煎煮时

间无显著差异；以大黄素含量为评价指标，加水量、煎煮

次数和煎煮时间均有显著差异。综合考虑，确定理论最

佳工艺为Ａ３Ｂ３Ｃ１，即加１５倍量水，煎煮３次，每次１ｈ。
２．３．２ 验证试验

按处方量的 １／７称取药材，按优化工艺制备 ３批
样品，滤过，滤液蒸干，粉碎，过 ８０目筛，依法制备供
试品溶液测定大黄素的含量；将试验滤液浓缩，置恒

重蒸发皿中水浴蒸干，残渣１０５℃干燥３ｈ，转移至干燥
器中冷却 ３０ｍｉｎ，迅速称定质量，测定出膏率。结果大
黄素含量分别为１１．１９３７，１１．３９００，１１．６７８４ｍｇ／ｇ，平

均含量为 １１．４２０７ｍｇ／ｇ，ＲＳＤ为 ２．１３％（ｎ＝３）；出膏
率分别为 ４０．１０％，４１．０７％，４１．０３％，平均出膏率为
４０．７３％，ＲＳＤ为 １．３５％（ｎ＝３），表明优选的提取工艺
稳定、可靠。

２．４ 制备工艺优选

２．４．１ 辅料选择

辅料种类：考察不同辅料牗乳糖、淀粉、糊精牘对浸膏
粉吸湿性和休止角的影响，结果糊精对粉末流动性和吸

湿性改善程度最优，为最佳辅料。详见表５。
糊精用量：取浸膏粉与糊精，分别按不加糊精，以及

４∶１，３∶１，２∶１（ｍ／ｍ）的比例混匀，制成颗粒，依据《表
面活性剂粉体和颗粒休止角的测定》ＧＢ１１９８６－８９固定
漏斗法测定休止角，考察不同辅料比例处方粉末的流动

性，休止角分别为 ４５．２５°，３４．５２°，３１．１６°，２９．２１°。最终
选择浸膏粉与糊精比例为２∶１牗ｍ／ｍ牘。

水平

１
２
３

因素Ａ（倍）

９
１２
１５

因素 Ｂ（次）

１
２
３

因素 Ｃ（ｈ）

１．０
１．５
２．０

表２ 提取工艺 Ｌ９（３４）正交试验因素水平表
Ｔａｂ．２ ＦａｃｔｏｒｓａｎｄｌｅｖｅｌｓｏｆｔｈｅＬ９（３４）ｏｒｔｈｏｇｏｎａｌｔｅｓｔｆｏｒｔｈｅ

ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｐｒｏｃｅｓｓ
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浸膏粉

浸膏粉＋乳糖
浸膏粉＋淀粉
浸膏粉＋糊精

４８．２５°
３８．３６°
３６．６３°
３５．５２°

６ｈ
８．３２
８．０２
７．８０
７．５６

１２ｈ
１３．５９
１２．６５
１１．２９
９．５２

２４ｈ
１６．４８
１４．２９
１２．４９
１１．３６

４８ｈ
２０．８６
１６．９４
１５．６２
１４．９２

６０ｈ
２１．０２
１７．２９
１６．３９
１５．２６

润湿剂

水

７０％乙醇

８０％乙醇

９０％乙醇

制软材情况

严重起团

起团

不起团

不起团

软材过筛情况

难

较难

较易

容易

颗粒合格率（％）

５４
７１
８０
９１

吸湿率（％）
浸膏粉及辅料 休止角

表５ 不同辅料对休止角和吸湿性的影响

Ｔａｂ．５ Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｅｘｃｉｐｉｅｎｔｓｏｎｔｈｅａｎｇｌｅｏｆｒｅｐｏｓｅａｎｄ

ｈｙｇｒｏｓｃｏｐｉｃｉｔｙ

２．４．２ 润湿剂

取浸膏粉适量，共４份，分别加入糊精混匀，并喷入
水和不同体积分数乙醇，混匀，用 ４０目筛网制成湿颗
粒，考察软材过筛情况和颗粒合格率，最终选择９０％乙
醇为最佳润湿剂。详见表６。
２．４．３ 成型颗粒物休止角和吸湿性考察

颗粒休止角测定：按２．３．１项下优选工艺制备５批
试验品，依据《表面活性剂 粉体和颗粒休止角的测

量》ＧＢ１１９８６－８９固定漏斗法测定其休止角，结果
５批试验品的休止角分别为 ２８．３２°，２７．２６°，２７．５３°，
２６．６９°，２８．１６°，休止角平均值为 ２７．５９°。填充物粉
末的休止角均小于 ４０°，流动性较好，适合直接填充
胶囊。

颗粒吸湿率测定：将制备好的颗粒干燥至恒重，

采用过饱和溶液法测定颗粒吸湿率，结果 ６，１２，２４，
４８，６０ｈ时的颗粒吸湿率分别为 ２．３６％，３．１５％，
４．７８％，６．７４％，９．２６％。吸湿性较好，适合直接填充
胶囊。

２．４．４ 堆密度测定及空胶囊壳选择

采用量筒法测定 ３批试验品的堆密度，结果平均
堆密度为 ０．５６６１ｇ／ｍＬ。结合实际日服用剂量及次
数，每粒装 ０．３５ｇ内容物，得药粉体积为 ０．６２ｍＬ，而
０号胶囊容积为 ０．６７ｍＬ，满足装量要求，故选择 ０号
胶囊。

３ 讨论

胃力通胶囊是由太白米、朱砂七、黄芪、延胡索制成

的复方制剂。君药太白米选择打粉入药，臣药朱砂七活

性成分主要为二苯乙烯类和蒽醌类犤５犦，故选择蒽醌类成

分大黄素作为指标性成分进行含量测定。采用ＨＰＬＣ法
测定大黄素含量时，曾考察柱温、流速、流动相的种类及

配比。最终确定２．２．２项下色谱条件，各目标峰峰形和
分离度均好。

由正交试验的直观分析和方差分析结果初步确

定了工艺条件，并兼顾生产成本、实际生产操作、能

源节约等综合因素，最终确定最佳提取工艺。并参考

文献犤１３－１４犦进行验证试验，以确保工艺稳定、合
理、可行。制备工艺优选中，曾考察休止角和吸湿

性，不断优化辅料种类及配比，最终确定制备工艺

为辅料与糊精按 ２∶１牗ｍ／ｍ牘比例混合，加 ９０％乙
醇润湿。

不同提取方法可能造成提取物成分差异，最终影响

药物疗效。为保证药效，并全面反映提取工艺优劣，下一

步将对其药效学进行综合评价及研究。

参考文献

犤１犦张 磊，田 曼，布威坚尔古丽·萨比尔，等 ．胃力通胶囊抗
炎镇痛作用与急性毒性研究犤Ｊ犦．陕西中医学院学报，２０１５，

３８（６）：１０６－１０９．
犤２犦胡本祥，彭 亮，谢 丽，等 ．太白米化学成分的研究犤Ｊ犦．
现代中医药，２０１２，３２（１）：６４－６７．

犤３犦陕西省食品药品监督管理局 ．陕西省药材标准犤Ｍ犦．西安：
陕西科学技术出版社，２０１６：１３５－１３６．

犤４犦杨冰月，胡本祥，张 琳，等．野生与栽培太白米 ＨＰＬＣ指纹
图谱及化学模式识别犤Ｊ犦．中国实验方剂学杂志，２０１９，２５（５）：

１８７－１９１．
犤５犦戚欢阳 ．中药朱砂七中活性成分分析犤Ｊ犦．海峡药学，２０１９，

３１（８）：５０－５２．
犤６犦张 琳，张 磊，尹 梅，等．秦岭七药植物资源的调查研究犤Ｊ犦．
西北药学杂志，２０１４，２９（４）：３３５－３４３．

犤７犦钟赣生．中药学犤Ｍ犦．北京：中国中医药出版社，２０１２：５．
犤８犦曹玉冰．黄芪甲苷的药理作用及其机制的研究进展犤Ｊ犦．现代药
物与临床，２０１７，３２（５）：９５４－９６０．

犤９犦刘婉滢，王雨婷，沈舶宁，等．延胡索的本草考证犤Ｊ犦．亚太传
统医药，２０１９，１５（６）：９９－１０１．

犤１０犦吕子明，孙武兴，段绪红，等．延胡索化学成分研究犤Ｊ犦．中国
中药杂志，２０１２，３７（２）：２３５－２３７．

犤１１犦国家药典委员会．中华人民共和国药典（一部）犤Ｍ犦．北京：
中国医药科技出版社，２０１５：１３９－１４０，３０２－３０３．

犤１２犦张 成，李 运，杨海燕．朱砂七质量标准研究犤Ｊ犦．陕西中医，

２００８，２９（１０）：１３９４－１３９５．
犤１３犦易爱玲，邹福生，易 博，等 ．正交试验优选复方金沙利胆

颗粒的提取工艺犤Ｊ犦．中国药师，２０１６，１９（１０）：１９６３－１９６５．
犤１４犦鄢 星，魏惠珍，林苗苗，等．基于正交试验优选益母草配方颗

粒提取工艺犤Ｊ犦．中国医院药学杂志，２０１８，３８（２）：１２６－１３０．
牗收稿日期：２０２０－１２－２５；修回日期：２０２１－０６－２５牘

表６ 不同润湿剂对软材过筛情况和颗粒合格率的影响
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·药学论著·
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