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麝香草酚和香荆芥酚，为保证该工艺的合理性，本试验以麝香
草酚和香荆芥酚两个指标综合评价最佳工艺，结果稳定可行。

预试验进行了香薷、厚朴、广藿香 3味中药材提取挥发油
和提取蒸馏液比较。二者有效物质含量基本相近，由于提取
物要溶于水溶液，而暑热宁口服液又为儿童用药，不允许添加
乙醇等潜溶剂，所以选择提取蒸馏液较为合理。

在供试品溶液的制备上，采用了环丙烷、三氯甲烷、乙醚、

正己烷、石油醚（30～60 ℃）、石油醚（60～90 ℃）、甲苯、乙酸
乙酯萃取 [11-12]，同时对萃取时间和萃取溶剂体积进行了考
察，结果发现以环丙烷等体积萃取 3次，每次 30 min，萃取效
果最佳。
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摘 要 目的：优选十一方药酒的超声提取工艺。方法：以大黄酚含量、人参皂苷Rg1含量与总固体量为考察指标，通过单因素试

验优选浸泡时间、药材粉碎度、白酒体积分数、料液比、超声提取时间、提取次数；以白酒体积分数、料液比、提取时间、提取次数为

因素，通过正交试验优选十一方药酒的超声提取工艺。结果：优选的超声提取工艺为料液比（1 ∶ 5，g/ml），50％白酒超声提取1次，

时间为75 min。结论：该优选工艺合理可行，可为十一方药酒的制备工艺选择提供参考。
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Optimization of Ultrasonic Extraction Technology of Shiyifang Vinum by Orthogonal Test
CHEN Xiao-ming，MO Xiao-lin，WEI Zhen-yuan，GONG Min-yang，CHEN Chao（The First Affiliated Hospi-
tal of Guangxi University of TCM，Nanning 530023，China)

ABSTRACT OBJECTIVE：To optimize the ultrasonic extraction technology of Shiyifang vinum. METHODS：Soaking time，

grinding degree of material，liquor volume fraction，the ratio of material to liquid，ultrasonic extraction time，extraction times was

optimized by single factor test as index with liquor concentration，solid-liquid ratio，extraction time，extraction times as factors.The

ultrasonic extraction technology of Shiyifang vinum was optimized by orthogonal test using total amount of Shiyifang vinum solids，

the contents of ginsenoside Rg1 and chrysophanol as index with liquor concentration，solid-liquid ratio，extraction time，extraction

times as factors. RESULTS：The ultrasonic extraction technology of Shiyifang vinum was as follows：solid-fluid ratio of 1 ∶ 5（g/

ml），50％ liquor ultrasonic extracting for 1 time，extraction time of 75 min. CONCLUSIONS：Ultrasonic extraction technology is

reasonable and feasible，and can provide reference for preparation technology of Shiyifang vinum.

KEYWORDS Shiyifang vinum；Ultrasonic extraction；Ginsenoside Rg1；Chrysophanol
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十一方药酒（批准文号：桂药制字Z01060025）为我院制剂

室的自制品种，由三七、重楼、大黄、红花、煅自然铜、乳香、秦

艽、没药、续断、制马钱子等中药组成，临床用于治疗跌打扭

伤，各种骨折、骨伤、风湿骨痛等症，疗效显著。目前，较常用

的酒剂制备方法为浸渍法、渗漉法、回流提取法或其他适宜

方法[1]。近年来，越来越多的学者利用超声波技术提取中药制

剂[2-5]，该法具有处理时间短、提取效率高、操作简便等优点[6]。本

研究采用单因素试验初步考察了超声波法提取十一方药酒的

工艺参数，并以白酒体积分数、白酒用量、提取时间与提取次

数为考察因素，以十一方药酒总固体量、人参皂苷Rg1与大黄

酚含量为指标，采用正交试验法考察超声波提取十一方药酒

的方法，以为十一方药酒的制备工艺选择提供科研依据。

1 材料

1.1 仪器

DCU-20A5型高效液相色谱仪、SPD-20A 型紫外检测仪

（日本岛津公司）；GH-252型电子分析天平（广州市艾安得仪器

有限公司）；CD-UPT-II-10L型超纯水制造系统（成都超纯科技

有限公司）；KQ3200E型数控超声波清洗器（昆山市超声仪器

有限公司）。

1.2 试剂

人参皂苷Rg1对照品（批号：110703-201027）、大黄酚对照

品（批号：110796-201118）均购自中国食品药品检定研究院；十

一方药酒（广西中医药大学第一附属医院制剂室，批号：

20130507、20130523、20130611，规格：100 ml/瓶）；乙腈、甲醇、

磷酸均为色谱纯，水为超纯水，其余试剂均为分析纯。

2 方法与结果

2.1 人参皂苷Rg1含量的测定

2.1.1 色谱条件 色谱柱：WondaSil C18（250 mm×4.6 mm，5

μm）；流动相：乙腈-0.05％磷酸水溶液（22 ∶78，V/V）；检测波长：

205 nm；流速：1.0 ml/min；进样量：20 μl；柱温：30 ℃。在此条

件下人参皂苷 Rg1可与其他峰完全分离，保留时间约为 22.6

min，理论板数不低于5 000。

2.1.2 溶液的制备 （1）对照品溶液的制备。精密称取2.0 mg

人参皂苷 Rg1对照品，置 10 ml 量瓶中，加甲醇制成每 1 ml 含

0.20 mg人参皂苷Rg1的对照品溶液。（2）供试品溶液的制备。

精密吸取3.0 ml十一方药酒，水浴蒸干至无醇味，加15 ml水溶

解，滤过，滤液用乙醚萃取 2次，每次 10 ml，弃去乙醚液，水溶

液用水饱和的正丁醇萃取3次，每次8 ml，合并正丁醇液，超声

处理30 min，用5％NaOH溶液洗涤2次，每次10 ml，合并正丁

醇液，水浴蒸干，残渣用甲醇溶解于 25 ml量瓶中，摇匀，0.45

µm微孔滤膜滤过，取续滤液，即得。

2.1.3 标准曲线的制备 精密吸取人参皂苷Rg1对照品溶液

0.4、1.0、1.8、2.6、3.4 ml，置 10 ml 量瓶中，用甲醇定容，按

“2.1.1”项下色谱条件进样测定，记录色谱图，连续进样 3次。

以人参皂苷Rg1质量浓度（x）为横坐标，峰面积积分值（y）为纵

坐标，进行线性回归，得回归方程为 y＝1 390.2x+831.7（r＝

0.99 80）。结果表明，人参皂苷Rg1质量浓度在8.0～68.0 µg/ml

范围内与峰面积积分值呈良好线性关系。

2.2 大黄酚含量的测定

2.2.1 色谱条件 色谱柱：WondaSil C18（250 mm×4.6 mm，5

μm）；流动相：甲醇-0.1％磷酸水溶液（84 ∶ 16，V/V）；检测波长

254 nm；流速：1.0 ml/min；进样量：20 μl；柱温：30 ℃。在此条

件下大黄酚可与其他峰完全分离，保留时间约为 13.7 min，理

论板数不低于6 000。

2.2.2 溶液的制备 （1）对照品溶液的制备。精密称取大黄

酚对照品 0.205 mg，置 10 ml 量瓶中，加甲醇制成每 1 ml 含

20.5 μg大黄酚的对照品溶液；（2）供试品溶液的制备。精密吸

取 3.0 ml十一方药酒，水浴蒸干至无醇味，加入 20 ml 10％盐

酸溶液，超声处理30 min，用氯仿溶液萃取3次，每次10 ml，合

并氯仿溶液，加2％碳酸钠溶液洗涤，弃去碳酸钠液层，氯仿层

用20 ml水洗涤，弃去水层，氯仿层水浴挥干，用甲醇定容于10

ml量瓶中，摇匀，0.45 µm微孔滤膜滤过，取续滤液，即得。

2.2.3 标准曲线的制备 精密吸取 0.1、0.3、0.8、1.4、2.0 ml大

黄酚对照品溶液，置 5 ml量瓶中，用甲醇定容，按“2.2.1”项下

色谱条件进样测定，记录色谱图。以大黄酚质量浓度（x）为横

坐标，峰面积积分值（y）为纵坐标，进行线性回归，得回归方程

为 y＝77 726x+7 175.1（r＝0.999 9）。结果表明，大黄酚质量浓

度在 0.41～8.20 µg/ml 范围内与峰面积积分值呈良好线性关

系。

2.3 总固体量的测定

精密量取各样品溶液50 ml，置已干燥至恒质量的蒸发皿

中，水浴上蒸干，于 105 ℃干燥 3 h，移至干燥器中，冷却 30

min，迅速精密称定质量，计算总固体量[7]。

2.4 超声波提取条件对提取效果的影响

2.4.1 浸泡时间考察 在一定条件下，先将十一方药酒原料

药材用溶剂浸泡不同时间后超声波（150 W，40 kHz）提取，分

别测定人参皂苷Rg1、大黄酚含量与总固体量。药材浸泡 2 h

所测得人参皂苷Rg1含量、大黄酚含量与总固体量均最高；3 h

后随浸泡时间的延长，各含量有所下降。结果表明，在超声波

提取前选择浸泡 2 h即可。不同浸泡时间对十一方药酒提取

效果的影响见表1。

表1 不同浸泡时间对十一方药酒提取效果的影响

Tab 1 Effects of different soaking time on the extraction of

Shiyifang vinum

测定指标

人参皂苷Rg1，mg/ml

大黄酚，μg/ml

总固体量，g

浸泡时间，h

1

0.140

8.34

1.299 5

2

0.459

23.34

1.640 0

3

0.416

11.62

1.370 4

4

0.407

12.71

1.399 3

2.4.2 药材粉碎度考察 在成药的制备过程中，中药有效成

分的浸出常常与扩散面积（粉碎度）和扩散时间有关[8]。在超

声波提取前先将十一方药酒原料药材粉碎成不同的粒度，分

别测定不同粉碎度下超声波提取后药酒中人参皂苷Rg1、大黄
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酚含量与总固体量。药材粉碎成最粗粉时人参皂苷Rg1、大黄

酚含量最高，总固体量接近高值。结果表明，超声波提取前药

材粉碎成最粗粉（10目）为宜。不同粉碎度对十一方药酒提取

效果的影响见表2。

表2 不同粉碎度对十一方药酒提取效果的影响

Tab 2 Effect of different grinding degree on the extraction

of Shiyifang vinum

测定指标

人参皂苷Rg1，mg/ml

大黄酚，μg/ml

总固体量，g

粉碎度
粗颗粒（5 mm）

0.093

5.98

1.182 4

最粗粉（10目）

0.459

23.34

1.640 0

粗粉（24目）

0.356

20.35

1.780 4

中粉（65目）

0.352

17.49

1.629 6

2.4.3 白酒体积分数考察 在一定条件下，分别用 45％、

50％、60％、70％白酒超声波提取样品。在其他条件不变的情

况下，50％白酒提取得到的各成分含量均最高，60％与70％白

酒提取得到的各成分含量有所下降。结果表明，白酒体积分

数以50％为宜。不同体积分数白酒对十一方药酒提取效果的

影响见表3。

表3 不同白酒体积分数对十一方药酒提取效果的影响

Tab 3 Effect of different liquor concentration on the extrac-

tion of Shiyifang vinum

测定指标

人参皂苷Rg1，mg/ml

大黄酚，μg/ml

总固体量，g

体积分数
45％

0.259

19.78

1.396 8

50％
0.459

23.34

1.640 0

60％
0.421

21.54

1.570 4

70％
0.395

20.49

1.559 3

2.4.4 料液比考察 十一方药酒不同料液比测定人参皂苷

Rg1、大黄酚含量与总固体量。料液比在1 ∶ 5（g/ml）时，人参皂

苷Rg1含量、大黄酚含量与总固体量均最高，当料液比超过1 ∶5
（g/ml）时，各成分含量有所下降。结果表明，选择料液比 1 ∶ 5
（g/ml）较为合适。不同料液比对十一方药酒提取效果的影响

见表4。

表4 不同料液比对十一方药酒提取效果的影响

Tab 4 Effect of different solid-liquid ratio on the extraction

of Shiyifang vinum

测定指标

人参皂苷Rg1，mg/ml

大黄酚，μg/ml

总固体量，g

料液比，g/ml

1 ∶4
0.459

23.34

1.640 0

1 ∶5
0.468

24.59

1.649 2

1 ∶6
0.402

22.69

1.601 8

1 ∶7
0.413

21.66

1.578 1

2.4.5 超声提取时间考察 在一定条件下，分别对十一方药

酒进行 45、60、75、90 min 的超声提取。结果表明，在 60 min

时，人参皂苷Rg1、大黄酚的含量及总固体量为最高，超声时间

延长其含量反而有所降低。不同超声提取时间对十方药酒提

取效果的影响见表5。

2.4.6 提取次数考察 在一定条件下，测定十一方药酒不同

提取次数人参皂苷 Rg1、大黄酚的含量与总固体量。结果表

明，超声波提取 1次时人参皂苷Rg1、大黄酚的含量为最高，总

固体量与提取 2次接近。说明超声波提取 1次已基本提取完

全，从经济、时间、效率等综合考虑，选择提取次数为 1次较为

合适。不同提取次数对十一方药酒提取效果的影响见表6。

表5 不同超声提取时间对十一方药酒提取效果的影响

Tab 5 Effect of different extraction time on the extraction

of Shiyifang vinum

测定指标

人参皂苷Rg1，mg/ml

大黄酚，μg/ml

总固体量，g

超声提取时间，min

45

0.341

20.47

1.382 4

60

0.459

23.34

1.640 0

75

0.401

20.98

1.627 1

90

0.385

18.44

1.618 8

表6 不同提取次数对十一方药酒提取效果的影响

Tab 6 Effect of different extraction times on the extraction

of Shiyifang vinum

测定指标

人参皂苷Rg1，mg/ml

大黄酚，μg/ml

总固体量，g

提取次数，次
1

0.459

23.34

1.640 0

2

0.383

19.86

1.642 0

3

0.405

20.79

1.624 4

根据单因素试验结果可知，单因素试验的优化条件为药

材粉碎成最粗粉（10目），浸泡2 h，白酒体积分数为50％，料液

比为1 ∶5（g/ml），提取时间为60 min，提取次数为1次。

2.5 正交试验优选超声提取最佳工艺条件

在单因素试验基础上，以人参皂苷Rg1、大黄酚含量与总

固体量为考察指标，白酒体积分数（A）、料液比（B）、提取时间

（C）、提取次数（D）为考察因素，每个因素选取 3个水平，采用

L9（34）正交表进行试验。中药有效成分是中药复方发挥治疗

作用的物质基础 [9]，而总固体量影响制剂澄清度和成品稳定

性。故选择人参皂苷Rg1、大黄酚作为评价指标权重系数均为

0.4，总固体量作为评价指标权重系数为 0.2，得到综合评分。

因素水平见表7；正交试验结果见表8；方差分析结果见表9。

表7 因素与水平

Tab 7 Factors and levels

水平

1

2

3

因素
A，％

45

50

60

B，g/ml

1 ∶4
1 ∶5
1 ∶6

C，min

45

60

75

D，次
1

2

3

表8 正交试验结果

Tab 8 Results of orthogonal experiment

试验号
1

2

3

4

5

6

7

8

9

x 1

x 2

x 3

R

A

1

1

1

2

2

2

3

3

3

46.183

94.180

73.533

47.997

B

1

2

3

1

2

3

1

2

3

70.033

72.263

71.600

2.230

C

1

2

3

2

3

1

3

1

2

66.683

68.787

78.427

11.744

D

1

2

3

3

1

2

2

3

1

68.567

71.613

73.717

5.15

人参皂苷Rg1，mg/ml

0.169

0.214

0.361

0.423

0.456

0.405

0.336

0.311

0.289

大黄酚，μg/ml

4.68

5.07

4.75

21.63

23.35

21.13

17.65

15.23

14.97

总固体量，g

1.1954

1.4203

1.3172

1.5147

1.5859

1.4980

1.6231

1.5394

1.4278

综合评分
37.57

44.95

56.03

92.82

99.54

90.18

79.71

72.30

68.59
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表9 方差分析结果

Tab 9 Results of variance analysis

方差来源
A

B

C

D

误差

离差平方和
3 477.987

7.867

235.259

40.229

7.867

自由度
2

2

2

2

2

均方
1 738.994

3.934

117.630

20.115

3.934

F

442.042

1

29.901

5.113

P

P＜0.01

P＜0.05

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8、表9可知，影响十一方药酒超声波提取效果的因素

顺序为A＞C＞D＞B，即白酒体积分数＞提取时间＞提取次数

＞料液比。其中，因素A对试验结果有非常显著性影响；因素

C对试验结果有显著性影响。结合溶剂回收、节约时间等因

素，最终确定超声波提取最优工艺条件为A2B2C3D1，即料液比

（1 ∶ 5）g/ml，50％白酒超声波提取 1次，时间为 75 min，这与前

述单因素试验结果比较基本一致。

2.6 工艺验证试验

按超声波提取最佳工艺条件重复试验3次，测定人参皂苷

Rg1、大黄酚含量与总固体量。使用最佳验证工艺参数，人参皂

苷 Rg1含量平均为 0.445 mg/ml，RSD＝0.70％；大黄酚含量平

均为 22.10 µg/ml，RSD＝1.53％；总固体量均值为 1.604 7 g，

RSD＝0.71％。以上数据接近正交试验结果的最高值，说明正

交试验结果可靠。

3 讨论

我院十一方药酒的制备方法为浸渍法，即将组方药物粉

碎成粗粉，用 50 ℃白酒密闭浸泡 6个月，定期搅拌，滤过，灌

装，用于院内临床使用，并获得了医院制剂批准文号（桂药制

字Z01060025）。该法具有生产周期长，溶剂挥发较多，药液损

耗大等缺点。方中三七、大黄为君药，三七有效成分为皂苷

类，其中以人参皂苷Rg1等成分含量最高[10]。大黄具有清热泻

下、抗菌、行淤化积、消炎止血、抗肿瘤等功效[11]。笔者已对浸

渍法和回流法提取十一方药酒中人参皂苷Rg1的含量进行了

测定[12-13]并与超声波提取进行比较。结果，超声波提取十一方

药酒中的人参皂苷Rg1的含量较回流法高，较浸渍法高出2倍，

且不需加热，减少了挥发性成分的损耗，提取时间也大大减

少，只需75 min。

在超声提取时，为了避免白酒损失，用具塞三角烧瓶进行

提取。测定人参皂苷Rg1时分别对乙腈-水、乙腈-0.1％磷酸水

溶液、乙腈-0.2％磷酸水溶液、乙腈-0.05％磷酸水溶液[14]、甲醇-

水[15]等不同流动相及流动相的不同比例进行了考察，发现乙

腈-0.05％磷酸水溶液（22 ∶ 78，V/V）作流动相时人参皂苷Rg1分

离效果最好。在人参皂苷Rg1供试品溶液的制备中，还考察了

不用碱洗、不同碱洗和碱洗浓度和次数，结果发现5％NaOH溶

液洗2次，人参皂苷Rg1分离效果最好和含量最高。
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