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保持10 min）。辛夷挥发油的总离子流图见图3。

由图 3可见，Capsul改性淀粉包合前、后辛夷挥发油的成
分基本一致，说明包合过程中辛夷挥发油成分没有改变，其结
合不影响客体疗效。

3 讨论
本试验发现，Capsul改性淀粉对挥发油的利用率与包合物

含油率显著优于β-CD，并略高于N-LOK改性淀粉，可用于提
高难溶性药物和挥发性药物的溶解度，从而提高药物在体内
的生物利用度和稳定性，且可掩盖不良气味，降低药物的刺激
性和不良反应发生率。

Capsul包合物经过X射线衍射、红外光谱分析证实，其不

是单纯的物理混合，而是以无定型粉末形式进行包合。Capsul

改性淀粉包合前、后经GC-MS分析，辛夷挥发油的总离子流图
无明显改变，说明Capsul改性淀粉在包合过程中没有与辛夷
挥发油发生化学反应，化学成分没有显著性改变，但其长期的
稳定性还有待进一步考察。
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图3 辛夷挥发油的总离子流图
A.包合前；B.包合后

Fig 3 TIC of Magnoliae Flos volatile oil
A. before inclusion；B. after inclusion
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摘 要 目的：研究宫炎平软胶囊制备工艺。方法：以没食子酸提取量为指标，采用正交试验优选提取工艺；以没食子酸保留率、

浸膏得率为指标，采用单因素试验优选分离、纯化工艺；以没食子酸提取量和收得率为指标，采用单因素试验优选浓缩、干燥工艺；

以药液的稳定性和流动性为指标，对辅料的用量进行筛选。结果：优选的制备工艺为取处方量药材，加10倍量水煎煮2次，每次2

h，浓缩至相对密度为1.25（55～60 ℃），加乙醇至含醇量达50％，静置时间24 h，减压干燥，辅料用量为处方总量的72.5％，蜂蜡与

单硬脂酸甘油酯用量比为1 ∶1（m/m），羟苯乙酯用量为处方总量的0.25％。结论：所选工艺合理、可行，可用于制备宫炎平软胶囊。
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Study on Preparation Technology of Gongyanping Soft Capsules
LIU Cai-yun（Inner Mongolia Autonomous Region People’s Hospital，Hohehot 010000，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To study the preparation technology of Gongyanping soft capsules. METHODS：The extraction tech-

nology was optimized by orthogonal test with extraction amount of gallic acid as index. The separation and purification technology

was optimized by single factor test with retention rate of gallic acid and the yield of extract as index. Concentration and drying pro-

cess was optimized by single factor test with the extraction amount and yield of gallic acid as index. The amount of excipients was

selected using stability and fluxility of solution as index. RESULTS：Optimal preparation technology was as follows：adding

10-fold water，decocting two times，2 h per time，concentrated into 1.25（55-60 ℃），50％ ethanol，setting for 24 h，drying under

reduced pressure，excipients accounting of 72.5％，ratio of beewax to glycerin monostearate of 1 ∶ 1（m/m），ethylparaben of 0.25％.

CONCLUSION：The technology is reasonable and practicable，and it is suitable for the preparotion of Gongyanping soft capsules.

KEY WORDS Gongyanping soft capsules；Preparation technology；Study；Galic acid
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宫炎平软胶囊是在宫炎平片（《药品标准中药成方制剂》

第 17册中收载）的基础上改剂型而得，由地稔、两面针、当归、

五指毛桃、穿破石 5味中药组成，具有清热利湿、祛瘀止痛、收
敛止带的功效。临床上用于治疗急、慢性盆腔炎[1]。软胶囊是
近几年来应用于中成药的新剂型，其液状油性物可直接封入
胶囊，无需使用吸附剂；摄取后，内容物迅速释放，其体内利用
率、吸收率高且药物含量偏差低[2]，故软胶囊类药物越来越受
到市场和患者的青睐。笔者对宫炎平软胶囊的工艺进行考
察，旨在为后续研究提供参考。

1 材料
1.1 仪器

HRS-100 软胶囊机（北京东方慧神科技有限公司）；

LC-10AT高效液相色谱（HPLC）仪，包括SCL-10A紫外检测器
（日本岛津公司）。

1.2 试剂

没食子酸对照品（中国食品药品检定研究院，批号：

110831-200302）；甲醇（色谱纯）、四氢呋喃（分析纯）均购自天
津市大茂化学试剂厂；磷酸、醋酸乙酯（分析纯，天津市广成化
学试剂有限公司）；大豆油（铁岭北亚药用油有限公司）；蜂蜡
（沧州森林蜡业有限公司）；单硬脂酸甘油酯（天津市科密欧化
学试剂开发中心）；明胶（文登市明胶厂）；甘油（浙江遂昌甘油
厂）；羟苯乙酯（广州市汉普医药有限公司）；水为去离子水。

2 正交试验优选提取工艺
2.1 试验设计

根据笔者经验和预试验，采用水煎煮法提取处方中各药
材，以溶媒量（A）、煎煮时间（B）、煎煮次数（C）为考察因素，

以没食子酸提取量为评价指标，采用 L9（34）正交试验表优选
工艺[3]。因素水平见表1。

表1 因素水平
Tab 1 Factors and levels

水平

1

2

3

因素
A，倍
12

10

8

B，h

1

2

3

C，次
1

2

3

2.2 没食子酸提取量的测定
2.2.1 色谱条件 色谱柱：InertsiL C18（150 mm×4.6 mm，5

μm）；流动相：四氢呋喃-甲醇-0.2％磷酸（0.5 ∶ 0.5 ∶ 99，V/V/V）；

流速：1 ml/min；检测波长：274 nm；进样量：10 µl。

2.2.2 供试品溶液的制备 量取提取液适量，加 10％盐酸调
pH值至1，置分液漏斗中，用醋酸乙酯提取6次（30、25、25、25、

25、25 ml），合并醋酸乙酯液，浓缩至近干，残渣用甲醇适量溶
解后转移至 10 ml 棕色量瓶中，加甲醇稀释至刻度，摇匀，用
0.45 µm微孔滤膜滤过，取续滤液，即得。

2.2.3 没食子酸含量的测定方法 精密称取没食子酸对照品
13.98 mg，置 50 ml棕色量瓶中，加甲醇溶解并稀释至刻度，摇
匀，得对照品溶液。精密量取对照品溶液 1.0、3.0、5.0、7.0、9.0

ml，分别置 50 ml棕色量瓶中，加甲醇稀释至刻度，摇匀，分别
精密吸取 10 µl，按上述色谱条件测定。以没食子酸质量浓度
（c）为横坐标，峰面积积分值（A）为纵坐标，进行线性回归，得
回归方程为 A＝3.419×104c+1.826×103（r＝0.999 6）。结果表
明，没食子酸质量浓度在5.6～50.3 μg/ml范围内与峰面积积分
值呈良好线性关系。

2.2.4 没食子酸提取量的计算 根据回归方程，计算出各提

取液中没食子酸的质量浓度，根据公式（没食子酸提取量＝各
试验得到的提取液×各提取液中没食子酸质量浓度×10×103/

10）计算各试验下没食子酸提取量。

2.3 正交试验结果

称取处方量药材100 g，按表1安排进行试验，照“2.2”项下
方法测定没食子酸提取量，并对数据进行方差分析。正交试
验结果见表2；方差分析结果见表3。

表2 正交试验结果

Tab 2 Results of orthogonal test

试验号

1

2

3

4

5

6

7

8

9

K1

K2

K3

R

因素
A

1

1

1

2

2

2

3

3

3

21.78

21.72

18.94

2.84

B

1

2

3

1

2

3

1

2

3

18.74

22.33

21.36

3.58

C

1

2

3

2

3

1

3

1

2

16.87

22.78

22.79

5.92

D（误差）

1

2

3

3

1

2

2

3

1

20.97

20.49

20.97

0.48

没食子酸提取量，mg

15.92

24.94

24.47

21.78

25.37

18.01

18.53

16.67

21.61

表3 方差分析结果

Tab 3 Analysis of variance

方差来源
A

B

C

D

离差平方和
15.82

20.63

70.01

0.45

自由度
2

2

2

2

均方
7.91

10.32

35.01

0.23

F

34.80

45.40

154.05

P

＜0.05

＜0.05

＜0.01

注：F0.05（2，2）＝19.00；F0.01（2，2）＝99.00

note：F0.05（2，2）＝19.00；F0.01（2，2）＝99.00

由表 2、表 3可知，各因素影响大小顺序为 C＞B＞A，A1、

B2、C3较其他水平更优；但A、C因素如选用A1、C3，则工艺浓缩
耗能增大，费时费工，且提取效果与A2、C2无显著性差异（极差
值相差不大）。由于没食子酸性质不稳定，故从节能降耗、减
少没食子酸受热时间等方面综合考虑，选取最佳工艺为
A2B2C2，即取处方量药材，加10倍量水煎煮2次，每次2 h。

3 分离、纯化工艺研究
根据笔者经验和处方中各药材性质，分别对分离、纯化工艺

影响较大的药液相对密度、溶液含醇量和静置时间进行考察。

3.1 药液相对密度的考察

称取处方量药材1 500 g，加10倍量水煎煮提取2次，每次
2 h，滤过，合并滤液，平均分为3份，分别减压浓缩至相对密度
为 1.20、1.25、1.30（55～60 ℃）的清膏，加乙醇至含醇量达

50％，静置 24 h，滤过，滤液加 50％乙醇，定容至 6 000 ml的量

筒中，备用。分别精密量取量筒中的醇沉液100 ml，置表面皿
中，于105 ℃烘干4 h，置干燥器中冷却30 min，得浸膏，迅速精
密称定质量，计算浸膏得率[浸膏得率＝浸膏质量（g）/药材质
量（g）×100％]。精密量取醇沉定容液 50 ml，减压回收乙醇至
无醇味，加 10％盐酸调 pH值至 1，置分液漏斗中，用醋酸乙酯
提取 6次（30、25、25、25、25、25 ml），合并醋酸乙酯液，浓缩至
近干，残渣用甲醇溶解后转移至 25 ml棕色量瓶中，加甲醇稀
释至刻度，摇匀，用 0.45 µm微孔滤膜滤过，注入液相色谱仪，
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按“2.2”项下方法测定没食子酸提取量，并计算没食子酸保留
率[没食子酸的保留率＝醇沉后没食子提取量（g）/醇沉前没食
子酸提取量（g）×100％]和浸膏得率[4]，结果见表4。

表4 药液相对密度的考察结果

Tab 4 Relative density of solution

试验号
1

2

3

药液的相对密度（55～60 ℃）

1.20

1.25

1.30

浸膏得率，％
11.99

11.15

9.79

没食子酸保留率，％
81.84

81.20

73.25

由表 4可知，随着药液相对密度的增加，浸膏得率和没食
子酸保留率降低，相对密度为1.20和1.25时，没食子酸保留率
相当，但相对密度为1.20时，浸膏得率较高，说明其含杂质多，

未沉淀完全。综上，确定将水煎液浓缩至相对密度为 1.25时
进行醇沉。

3.2 溶液含醇量的考察

称取处方量药材1 500 g，加10倍量水煎煮提取2次，每次
2 h，滤过，合并滤液，减压浓缩为相对密度1.25（55～60 ℃）的
清膏，平均分为3份，分别加乙醇为含醇量达40％、50％、60％，

静置 24 h，滤过，滤液分别加相应浓度的乙醇至 6 000 ml量筒
中，备用。按“2.2”项下方法测定没食子酸提取量，并计算没食
子酸保留率和浸膏得率，结果见表5。

表5 溶液含醇量的考察结果

Tab 5 The content of ethanol in solution

试验号
1

2

3

溶液含醇量，％
40

50

60

浸膏得率，％
13.19

11.11

9.52

没食子酸保留率，％
81.61

81.01

65.64

由表 5可知，随着溶液含醇量的增加，浸膏得率和没食子
酸保留率降低。在溶液含醇量为 50％时，没食子酸保留率与
含醇量为40％时相当，而浸膏得率较含醇量40％时小，说明杂
质较少。综上，确定当溶液含醇量达50％时进行醇沉。

3.3 静置时间的考察

称取处方量药材2 000 g，加10倍量水煎煮提取2次，每次
2 h，滤过，合并滤液，减压浓缩为相对密度 1.25（55～60 ℃）的
清膏，平均分为4份，加乙醇至含醇量达50％，分别静置6、12、

24、36 h，滤过，滤液加 50％乙醇至 6 000 ml量筒中，备用。按
“2.2”项下方法测定没食子酸提取量，并计算没食子酸保留率
和浸膏得率，结果见表6。

表6 静置时间的考察结果

Tab 6 Investigation of holding time

试验号
1

2

3

4

静置时间，h

6

12

24

36

浸膏得率，％
11.94

11.58

11.15

11.14

没食子酸保留率，％
65.44

72.60

81.80

79.52

由表 6可知，随着静置时间的增加，没食子酸保留率先增
加后降低。在静置24 h时，没食子酸保留率最高，浸膏得率也
不再增加，再延长静置时间，没食子酸保留率有下降的趋势。

综上，确定醇沉静置时间为24 h。

4 浓缩、干燥工艺的考察[5]

取处方量药材 500 g，共 3份，分别加 10倍量水煎煮 2次，

每次 2 h，滤过，合并滤液，其中一份滤液加水定容至 10 000

ml，备用；另两份分别在常压和减压条件下浓缩为相对密度
1.25（55～60 ℃）的清膏，加乙醇至含醇量达 50％，静置 24 h，

滤过，滤液回收乙醇，在常压和减压条件下浓缩至稠膏状，分
别常压烘干和真空干燥，粉碎成细粉，按“2.2”项下方法测定没
食子酸提取量，并计算没食子酸收得率[没食子酸收得率＝

干燥后没食子酸提取量（g）/干燥前没食子酸提取量（g）×

100％]，结果见表 7。

表7 浓缩、干燥工艺的考察结果
Tab 7 Investigation of concentration and drying process

方法
减压浓缩、干燥
常压浓缩、干燥

干膏质量，g

55.152 3

54.898 6

没食子酸提取量，g

0.183

0.150

没食子酸收得率，％
75.53

61.79

5 处方筛选
5.1 试验设计

在预试验基础上，选用大豆油为基质，以羟苯乙酯为防腐
剂，蜂蜡和单硬脂酸甘油酯为助悬剂。以1 000粒为一个处方
量，拟定3个处方（见表8），以混悬体系的稳定性（以沉降比计：

沉降比＝静置后沉降的高度/分散相的原始高度。沉降比值越
大，混悬体系越稳定）和流动性为指标，对处方进行筛选。

5.2 制备工艺
取处方量药材，加10倍量水煎煮2次，每次2 h，滤过，合并

滤液，浓缩为相对密度1.25（55～60 ℃）的清膏，加乙醇至含醇
量达 50％，静置 24 h，滤过，滤液回收乙醇，浓缩至稠膏状，干
燥，粉碎成细粉（过 120目筛），加入蜂蜡、单硬脂酸甘油酯、羟
苯乙酯和大豆油溶液中，加热使之溶解，放冷，制成混悬液，压
制成软胶囊。

5.3 试验结果
将胶丸的内容物置于试管中充分搅拌，均匀，30 ℃保

温，4 000 r/min 离心 3 h，测定静置后混悬体系的沉降比。结
果，处方 3的流动性和体系稳定性较好，故选择处方 3为最佳
处方。处方筛选结果见表8。

表8 处方筛选结果
Tab 8 Results of prescription selection

处方

1

2

3

浸膏，g

110

110

110

辅料
大豆油，g

200

250

259

蜂蜡，g

6

12

15

单硬脂酸甘油酯，g

6

10

15

羟苯乙酯，g

1.0

1.0

1.0

流动性

一般
好

较好

沉降比

0.90

0.96

1.00

6 讨论
刚刚压制而成的软胶囊由于含有较多的水分，胶皮较软，

为了保持软胶囊的外型，必须对软胶囊进行初级干燥，增加胶
皮的硬度及韧性，且制得的胶丸需用乙醇洗去表面的油迹，以
保持胶丸光洁的外表。
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