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摘= =要：目的= =确立小儿温热口服液（utli）的最优提取工艺。方法= =通过镇痛、抗炎、解热药效学实验初选提取工艺路

线，再以挥发油的提取量为指标，单因素考察浸泡时间、提取时间对鱼腥草等药材挥发油提取的影响；以连翘苷、黄芩苷的

提取率及总评“归一值”为指标，通过中心复合设计J效应面法优选水提工艺。结果= = utli最佳提取工艺路线为鱼腥草等

药材加入 NM倍量的水，水蒸气蒸馏 S=h，收集挥发油及水煎液，药渣与黄芩等药材加入 NP倍量的水提取 O次，每次 UM=min。
结论= =该提取工艺合理，稳定，可用于工业化大生产。=
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小儿温热口服液（utli）是在继承古方桑菊

饮xNz的基础上发展而成，由桑叶、鱼腥草、连翘、

菊花、苦杏仁、桔梗、薄荷、芦根、黄芩、板蓝根、

知母、石膏、甘草 NP味中药组成，具有清瘟解毒、=
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疏解风热、宣肺止咳的功效，用于治疗流行性感冒、

风热感冒、热毒袭肺xOJPz。目前临床上常用的服用方

法为煎汤内服，然而据文献报道鱼腥草等药材xQJSz

含有丰富的挥发油类成分，具抗炎，抗菌、抗病毒

等功效，单纯的采用水煎煮的方式进行提取，会造

成此有效成分的损失，不利于最大程度发挥药效，

因此为了保证 utli的质量与临床疗效，本实验拟

设计 O条工艺路线，并通过醋酸致小鼠扭体法、二

甲苯致小鼠耳肿胀法、干酵母致大鼠发热法的药效

实验，选出较优工艺路线；再以挥发油提取量为指

标，设计单因素试验优化挥发油的提取工艺；采用

中心复合设计J效应面法对水提工艺的加水量和提

取时间进行考察，以连翘苷、黄芩苷提取率及其总

评“归一值”为综合评价指标，并用二项式拟合建

立指标与因素间的数学模型，优选最佳的水提工艺。=
N= =材料与仪器=

teJOMMM型超声波雾化器，粤华医疗器械厂有

限公司；phimadzu高效液相色谱仪，iCJOMAq型四

元泵，CqlJOMA 型柱温箱，pmaJOMA 型检测器，

iabsolutions色谱工作站，日本岛津科技有限公司；

CmOORa 型电子分析天平，德国赛多利斯公司；挥

发油提取器，天津市德固特科技发展有限公司。=
桑叶、鱼腥草、连翘、菊花、苦杏仁、桔梗、

薄荷、芦根、黄芩、板蓝根、知母、甘草、石膏饮

片均由重庆国中医药有限公司提供，经重庆市中药

研究院秦松云研究员鉴定，分别为桑科桑属植物桑

jorus alba iK=的干燥叶，三白草科蕺菜属植物蕺菜

eouttuynia cordata qhunbK=的干燥地上部分（鱼腥

草），木犀科连翘属植物连翘 corsythia suspensa 
EqhunbKF= sahl 的干燥果实，菊科菊属植物菊

Chrysanthemum morifolium oamatK= 的干燥头状花

序，蔷薇科杏属植物杏 mrunus armeniaca iK=的干燥

成熟果实，桔梗科桔梗属植物桔梗 mlatycodon 
gyandiflorum EgacqKF=AK=aCK=的干燥根，唇形科薄荷

属植物薄荷jentha haplocalyx _riqK=的干燥地上部

分，禾本科芦苇属植物芦苇 mhragmites communis 
qrinK= 的干燥根茎，唇形科黄芩属植物黄芩

pcutellaria baicalensis deorgi的干燥根茎，十字花科

菘蓝属植物崧蓝 fsatis indigotica cortK=的干燥根（板

蓝根），百合科知母属植物知母 Anemarrhena 
asphodeloides _geK=的干燥根茎，豆科甘草属植物甘

草 dlycyrrhiza uralensis=cischK=的干燥根和根茎，硫

酸盐类矿物硬石膏族石膏，主含含水硫酸钙

（CaplQ•OeOl），均符合《中国药典》OMNR 年版一

部相关项下要求。对照品连翘苷（批号 NNMUONJ=
OMNRNQ，质量分数以 VPKRB计）、黄芩苷（批号

NNMTNRJOMNPNU，质量分数以 VPKPB计），中国食品

药品检定研究院；阿司匹林片剂，批号 OMNRNNOQ，
湖南制药有限公司；干酵母，批号 OMNSMNNQ，浙江

省富阳市杭富生物制品厂。甲醇、乙醇、磷酸为色

谱纯，纯化水，其他试剂均为分析纯。=
pmc 级昆明种小鼠，NU～OO= g，tistar 大鼠，

NSM～NUM= g，雌雄各半，均由重庆市中药研究院实

验动物中心提供，合格证号 pCuh（渝）JOMNRJNONV。=
O= =方法与结果=
OKN= =药效学实验=
OKNKN= =样品的制备xTJNNz=

（N）水提法：称取全方药材，加入 NO 倍量的

水提取 O次，每次 VM=min（苦杏仁、黄芩水沸后加

入），煎液滤过，合并，浓缩，制成生药质量浓度为

NKM=gLmi的样品溶液 N。=
（O）水蒸气蒸馏法＋水提法：称取鱼腥草、薄

荷、菊花 P味药材，加入 NM倍量的水，水蒸气蒸馏

S=h，收集挥发油，水煎液另器收集，备用；药渣再

与桑叶、桔梗、芦根等 NM味药材（苦杏仁、黄芩水

沸后加入）加 NO倍量的水提取 O次，每次 VM=min，
滤液与上述水煎液合并，浓缩至适量，加入挥发油，

制成生药质量浓度为 NKM=gLmi的样品溶液 O。=
OKNKO= = 醋酸致小鼠扭体法xNOJOMz= = 选取昆明种小鼠

QM只，雌雄各半，随机分为模型组、阳性药（阿司

匹林）组、样品 N组、样品 O组，每组 NM只。根据

等效剂量的直接折算法，模型组给予等体积的生理

盐水，阳性药组给药 MKO= gLkg，样品组（给药剂量

以生药量计）给药 NM=gLkg，连续 ig给药 P=d。末次

给药前禁食，不禁水 NO=h，给药 QR=min后，每只小

鼠 ip= MKSB冰醋酸溶液 MKO= mi（醋酸溶液临用前配

制）致痛，观察注射冰醋酸后 OM=min内各组小鼠扭

体反应次数（以腹部收缩内凹、伸展后肢次数计算），

并计算抑制率［抑制率＝E模型组扭体反应次数－给

药组扭体反应次数FL模型组扭体反应次数］，结果见

表 N。从表 N 中可知阳性药组与样品组均能减少醋

酸所致小鼠的扭体次数，与模型组比较，均有显著

性差异，通过数据比较可知，样品 O组与样品 N组
差异不大，两者的镇痛作用相当。=
OKNKP= =二甲苯致小鼠耳肿胀实验xNQJONz= =选取昆明种

小鼠 QM只，雌雄各半，随机分为模型组、阳性药（阿=
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表 N= =不同提取工艺口服液的镇痛作用= E x±sI=n=Z=PF= =
qable= N= = Analgesic= effects= of= oral= liquids= with= different=
extraction=technologies=E x±sI=n=Z=PF=

组别= 剂量LEg·kg−NF= 扭体次数= 抑制率LB=

模型= —= ORKPM±PKMR —=

阳性= = MKO= NOKOM±QKNMGG RNKU=

样品 N= NMKM= NQKTM±PKNNGG QNKV=

样品 O= NMKM= NQKNM±QKMTGG QQKP=

与模型组比较：Gm＜MKMR= = GGm＜MKMN，下同=
Gm=Y=MKMR= = GGm=Y=MKMN=vs=model=groupI=same=as=beloï=

=
司匹林）组、样品 N组、样品 O组，每组 NM只。每

日 ig给药 N次，连续 Q=d，给药剂量同“OKNKO”项。

第 Q天给药 N= h后，每只小鼠的右耳两面均匀涂抹

MKMR=mi的二甲苯致炎，N=h后脱颈处死，沿相同的

部位剪下两耳，并在两耳同一部位，用直径为 V=mm
的打孔器打下圆形耳片，电子天平称定质量。以左

右耳片的质量之差作为肿胀度，并计算各组小鼠的

耳肿胀抑制率［耳肿胀抑制率＝E模型组肿胀度－给

药组肿胀度FL模型组肿胀度］，结果见表 O。从表 O
可知，与模型组相比，阳性组与样品组对二甲苯所

致小鼠耳廓急性炎症水肿均有显著的抑制作用，能

明显减少耳肿胀度。但样品 O组与模型组比较有极

显著性差异（m＜MKMN），表明样品 O 组的抑制作用

强于样品 N组，具有较好的抗炎作用。=

表 O= =不同提取工艺口服液的抗炎作用= E x±sI=n=Z=PF=
qable= O= = Anti-inflammatory= effects= of= oral= liquids= with=
different=extraction=technologies=E x±sI=n=Z=PF=

组别= 剂量LEg·kg−NF= 肿胀度Lmg= 抑制率LB=

模型= —= NSKTR±PKMO —=

阳性= = MKO= VKPT±OKNQGG QQKNM=

样品 N= NMKM= NPKPS±PKNMG OMKOQ=

样品 O= NMKM= NMKON±OKTNGG PVKMQ=

=
OKNKQ= = 干酵母致大鼠发热反应实验 xNSJOPz= = 选取

tistar大鼠 SM只，实验环境适应性饲养 Q=d，选取

体温变化不超过 MKP=℃，平均体温在 PT=℃左右的

合格大鼠，在每只大鼠背部 sc= OMB干酵母悬液 NR=
miLkg致热，Q= h后选择体温升高＞N=℃的大鼠 QM
只，雌雄各半，随机分为模型组、阳性药（阿司匹

林）组、样品 N组、样品 O组，每组 NM只，各组均

ig给药，模型组给予等体积的生理盐水，阳性组给

药 MKN= gLkg，样品组（给药剂量以生药量计）给药

NM=gLkg，药后每小时测肛温 N次，连续 Q次，计算

体温下降值，观察解热作用。从表 P可知阿司匹林、

样品 N、样品 O 对大鼠干酵母混悬液致热均有明显

的解热作用，与模型组比较差异显著，但 N～P=h样
品 O 组与模型组比较差异非常显著（m＜MKMN），由

此可知样品 O组解热作用强于样品 N组。=

表 P= =不同提取工艺口服液的解热作用= E x±sI=n=Z=PF=
qable=P= =Antipyretic=effects=of=oral=liquids=with=different=extraction=technologies=E x±sI=n=Z=PF=

组别=
剂量L=

Eg·kg−NF=

正常体温L=

℃=

致热 Q=h体温=

升高值L℃=

给药后体温下降值L℃=

N=h= O=h= P=h= Q=h=

模型= －= PTKP±MKP NKP±MKO MKO±MKP MKP±MKO MKQ±MKQ MKT±MKP 

阳性= = MKN= PTKQ±MKO NKR±MKQ NKM±MKOGG NKN±MKSGG NKN±MKQGG NKO±MKSG 

样品 N= NMKM= PTKR±MKP NKQ±MKP MKS±MKRG MKT±MKOG MKU±MKPG MKV±MKU 

样品 O= NMKM= PTKQ±MKO NKR±MKP MKV±MKQGG NKM±MKQGG NKN±MKRGG NKN±MKQG 
=

通过 O条工艺路线的药效学实验研究发现，样

品 O（水蒸气蒸馏＋水提组）与样品 N 差异不大，

镇痛作用相当，但样品 O（水蒸气蒸馏＋水提组）

比样品 N具有较好的抗炎、解热的作用，更有利于

临床治疗。因此为了减少有效成分的损失，提高疗

效，选择第O条工艺路线为utli的提取工艺路线，

并进一步对该工艺路线进行优化。=
OKO= =单因素考察挥发油的提取工艺=
OKOKN= =浸泡时间和提取时间对挥发油提取的影响=
通过预试验，发现加水量对挥发油的提取没有明显

影响，在此单因素试验考察浸泡时间和提取时间对

挥发油提取的影响。按处方比例称取鱼腥草、薄荷、

菊花 P味药材共 NMU=g，置于挥发油提取装置中，加

入 NM倍量的水，分别浸泡 M、MKR、NKM、NKR= h，提

取 U=h，时时记录挥发油的体积，结果见图 N。从图

中趋势可知，浸泡后，提取时前 Q= h出油量迅速升

高，Q=h后，四者的出油量接近一致，S=h后，四者

所得挥发油总体积相等，且变化极微，表明浸泡时

间对挥发油总的提取量，没有明显的影响，且 S= h
后挥发油已基本提尽，为了节约用时，提高生产效=
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图 N= =浸泡时间与提取时间对挥发油提取的影响= =
cigK= N= = bffects= of= soaking= time= and= extraction= time= on=
extraction=of=volatile=oil==
率，选择无浸泡、提取 S= h作为挥发油的最佳提取

工艺。=
OKOKO= =验证试验= =称取鱼腥草、菊花、薄荷 P味药

材共 NMU=g，置于挥发油提取装置中，加入 NM倍量

的水，水蒸气蒸馏提取 S=h，记录挥发油的体积，结

果为 MKTM、MKTN、MKTN=mi，证明所选的提取工艺稳

定可行。=
OKP= =处方中黄芩等其他药材水提工艺考察=
OKPKN= =色谱条件=

（N）连翘苷：色谱柱为 rltimate=u_JCNU柱（ORM=
mm×QKS=mm，R=μm），流动相为乙腈J水（OR∶TR），
检测波长 OTT=nm，体积流量 N=miLmin，柱温 PR=℃，

进样量 NM=μi。色谱图见图 O。=
（P）黄芩苷：色谱柱为 rltimate=u_JCNU柱（ORM=

mm×QKS= mm，R= μm），流动相为甲醇JMKNB磷酸

（QT∶RP）；检测波长 OUM=nm，体积流量 N=miLmin，
柱温 PR=℃，进样量 NM=μi。色谱图见图 P。=
OKPKO= =对照品储备液的制备= =精密称取连翘苷、黄

芩苷对照品适量，分别加入甲醇制成含连翘苷 NKSNM=
mgLmi、黄芩苷 OKQMQ=mgLmi的对照品溶液。=
OKPKP= =供试品溶液的制备= =精密吸取样品溶液 R=
mi 置于蒸发皿上，水浴挥干，残渣加 TMB甲醇溶

解，转移至 R=mi量瓶中，TMB甲醇定容至刻度，摇

匀，MKOO=μm滤膜滤过，即得。=
OKPKQ= =线性关系考察= =精密吸取“OKPKO”项下连翘

苷、黄芩苷对照品溶液适量，配成不同系列质量浓

度的对照品溶液，按“OKPKN”项下的色谱条件分析，

以对照品的进样质量浓度为横坐标（u），峰面积积

分值为纵坐标（v），进行线性回归，回归方程、相

关系数及线性范围分别为连翘苷 v＝S×NMS= u－= = =
T=SOR，r＝MKVVV=V，线性范围 MKNSN～MKSQQ=mgLmi；
黄芩苷 v＝Q×NMT=u＋NSO=RPO，r＝MKVVV=V，线性范=

=

=

=
=
=
图 O= =连翘苷对照品= EAF、样品= EBF=和阴性对照= ECF=的
emiC图=
cigK=O= = emiC=of=phillyrin= reference= substance= EAFI= sample=
EBFI=and=negative=control=ECF=

=

=

=
=
=
图 P= =黄芩苷对照品= EAF、样品= EBF=和阴性对照= ECF=的
emiC图=
cigK=P= = emiC=of=baicalin= reference= substance= EAFI= sample=
EBFI=and=negative=control=ECF=
=
围 MKQUN～OKUUR=mgLmi。=
OKPKR= =精密度试验= =按“OKPKN”项下的色谱条件，

精密吸取同一连翘苷、黄芩苷对照品溶液 NM= μi，
连续进样 S次，测定相应的峰面积，结果 opa值分

别为 MKNQB、MKNSB，表明仪器精密度良好。=
OKPKS= =稳定性试验= =精密吸取同一对照品溶液 NM=
μi，分别于 M、O、Q、U、NO、OQ=h进样分析，测定

连翘苷=

连翘苷=

A=

_=

C=

M= = = = = = = = = = = = = = NM= = = = = = = = = = = = = = OM= = = = = = = = = = = = = = PM=
tLmin=

黄芩苷=

黄芩苷=

A=

_=

C=

M= = = = = = = = = R= = = = = = = = NM= = = = = = = = NR= = = = = = = = OM= = = = = = = = OR=
tLmin=

M=h=
MKR=h=
NKM=h=
NKR=h=

MKU=
=
=
MKS=
=
=
MKQ=
=
=
MKO=
=
=
M=

挥
发
油
体
积
Lm
i=

M= = = = = = = = = = O= = = = = = = = = = Q= = = = = = = = = = S= = = = = = = = = = U=
提取时间Lh=
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各成分的峰面积，结果连翘苷、黄芩苷峰面积的

opa 分别为 MKSUB、MKRVB，表明对照品溶液 OQ= h
内稳定。=
OKQ= =试验设计及结果=

在预试验的基础上，发现影响水提的因素主要

有加水量、提取时间、提取次数，因提取次数为非

连续变量，回归处理困难，结合工业生产的实际情

况，暂定提取次数为 O次。其余因素水平范围确定

为加水量（A）NM～NQ倍，提取时间（_）PM～VM=min，
根据中心复合设计原理，每因素设 R水平，用代码

−α、−N、M、N、α 来表示（α＝NKOST），因素水平、

实验安排及结果见表 Q。=
=

表 Q= = utli水提工艺中心复合设计试验安排及结果=
qable=Q= =Central=composite=design=and=results=of=extraction=
process=of=utli=

试验号= AL倍= _Lmin=
提取率LEmg·g−NF=

la值=
连翘苷= 黄芩苷=

= N= NMKQO=E−NF= UPKSU=ENF= RKSR= NRUKSM= MKTVP=

= O= NM=E−NKOSTF= SM=EMF= QKVR= NQSKVM= MKQVU=

= P= NO=EMF= SM=EMF= RKNP= NSRKQO= MKTTU=

= Q= NO=EMF= SM=EMF= RKNR= NSRKQN= MKTUP=

= R= NQ=ENKOSTF= SM=EMF= RKQR= NRSKVU= MKTPQ=

= S= NO=EMF= SM=EMF= RKNO= NSRKQQ= MKTTS=

= T= NPKRU=ENF= PSKPO=E−NF= PKUT= NPTKRO= MKNTR=

= U= NPKRU=ENF= UPKSU=ENF= RKVR= NSTKOQ= MKVSU=

= V= NMKQO=E−NF= 36.32 (−1)= PKRQ= NPOKUS= MKMRM=

NM= NO=EMF= PM=E−NKOSTF= PKPU= NPNKPS= MKMMM=

NN= NO=EMF= SM=EMF= RKNQ= NSRKQS= MKTUN=

NO= NO=EMF= VM=ENKOSTF= SKMN= NSUKTS= NKMMM=

NP= NO=EMF= SM=EMF= RKNS= NSRKQM= MKTUR=
=
OKQKN= =数据处理= =分别测定连翘苷、黄芩苷 O个指

标的提取率，并利用 eansan方法将每个指标转化为

M～N的“归一值”，公式：d＝Evi－vminFLEvmax－vminF，
以各指标“归一值”求平均数，得到总评“归一值”

（la）。la＝EdNdOdP……dkFNLk（k 为指标数）。采用

aesignJbxpert=UKMKSKN软件对表 Q的数据进行分析拟

合，分别以连翘苷提取率（vN）、黄芩苷提取率（vO），
总评归一值（vla）为因变量，进行二项式拟合，得

二次多项式回归方程：vN＝RKNR＋MKNU=A＋NKMQ=_－
TKRMM×NM−P=A_－MKMNQ=AO－MKPP=_O，r＝MKVVT=U（m＜
MKMR）；vO＝NSRKPN＋PKSO= A＋NQKOS= _＋MKVV= A_－
TKUR=AO－VKMO=_O，r＝MKVVU=T（m＜MKMR）；vla＝

MKTU＋MKMUP=A＋MKPV= _＋MKMNP=A_－MKNM=AO－MKNU=
_O，r＝MKVVV=S（m＜MKMR）。对 la值进行方差分析，

结果见表 R。可知 A、_、AO、_O的 m值均＜MKMMM=N，
达到极显著的水平，表明加水量与提取时间对 la
值都有极显著性影响。la 值回归方程模型的 m＜
MKMMM=N，表明该方程到达极其显著的水平，说明此

方程对实验数据拟合度好，r＝MKVVV=S，表明回归方

程能较好的反应 A、_与 la值之间的关系。=
=

表 R= = la值方差分析表= =
qable=R= =sariance=analysis=on=overall=desirability=

方差来源= 平方和= 自由度= c值= m值= 显著性=

模型= NKPS= = R= O=MVMKMP=＜MKMMM=N= GGG=

A= MKMRM= = N= PUOKUN=＜MKMMM=N= GGG=

_= NKMV= = N= U=PUOKNO=＜MKMMM=N= GGG=

A_= SKORM×NM−Q= = N= QKUN= MKMSQ=Q= =

AO= MKMRT= = N= QPSKOM=＜MKMMM=N= GGG=

_O= MKNS= = N= N=OQQKOP=＜MKMMM=N= GGG=

残差= VKNMM×NM−Q= = T= = = =

失拟项= UKRSU×NM−Q= = P= ONKQT= MKMSP=M= =

纯误差= RKPOM×NM−R= = Q= = = =

总误差= NKPS= NO= = = =
GGGm＜MKMMN：差异极显著=
GGGm=Y=MKMMNW=difference=is=very=significant=

=
OKQKO= =效应面及等高线图分析= =根据二次多项式模

型方程拟合结果，做出连翘苷、黄芩苷及 la值与

加水量、提取时间的效应面三维图和二维等高线图，

可直观反应加水量、提取时间与连翘苷、黄芩苷、

la 值之间交互作用。等高线的形状可以反映出交

互作用的强弱，越趋向椭圆表示交互作用越强，越

趋向圆形则交互作用越弱。由图 QJA可知，提取时

间是主要影响连翘苷提取率的因素，随着提取时间

的增大，连翘苷的提取率逐渐增大。从图 QJ_、C
可知，加水量与提取时间均影响黄芩苷的提取率与

la 值，随着提取时间的延长，加水量的增大，黄

芩苷的提取率与 la值逐渐增大，但达到一定的时

间与加水量后，继续增加加水量，延长提取时间，

黄芩苷的提取率和 la值有所减小，说明在一定的

范围内增大加水量与提取时间有助于黄芩苷及连翘

苷的提取，la值达到最大。=
OKQKP= =最优工艺的预测及验证试验= =以 la值为考

察指标，根据效应面预测，utli最佳的水提工艺

条件范围为 A=NO～NP倍，_=UM～VM=min。考虑到实=
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=

图 Q= =加水量和提取时间对连翘苷提取率= EAF、黄芩苷提取率= EBF=以及 la值= ECF=影响的三维图= EfF=和等高线图= EffF=
cigK=Q= =Pa=mlot=EfF=and=contour=plot=EffF=of=effects=of=water=amount=and=extraction=time=on=phillyrin=EAFI=baicalin=EBF=extraction=
rate=and=la=value=ECF=
=
际情况，将各因素条件进行微调，最终确定最佳水

提工艺为 NP倍量的水提取 O次，每次提取 UM=min，
并进行验证试验。=

按处方比例称取菊花、鱼腥草、薄荷 P味药材，

共 P份，加入适量的水，水蒸气蒸馏提取 S=h，滤过，

水煎液另器收集，药渣与其余 NM味药材按最佳工艺

提取。连翘苷的提取率分别为 RKVN、RKVP、RKUV=mgLg，
平均提取率 RKVN=mgLg，与预测值 RKVQ=mgLg接近；

黄芩苷提取率为 NTMKVR、NSVKUV、NTNKMN= mgLg，平

均提取率为 NTMKSN=mgLg，与预测值 NTNKMQ=mgLg基
本吻合，说明建立的数学模型预测性良好，且该工

艺稳定，重复性好。计算验证试验中连翘苷与黄芩

苷的转移率，分别为 TUKUB、TRKUB，为确定最佳提

取次数，将药材按最佳工艺提取 P次，计算连翘苷

与黄芩苷的转移率，分别为 TVKSB、TTKVB，由此可

知提取 P次，转移率并未显著增大，综合实际生产，

为节约用时，提高生产效率，选择提取 O次为最佳

提取次数。=
P= =讨论=

温热病，由外感温热病邪引起，以热象偏重为

主要特征并具有季节性和不同程度传染性的一类疾

病，在现代西医理论中，类同于上呼吸道感染，即

上呼吸道（鼻、咽、喉）的病毒性感染。我国每年

至少有 NKTR亿儿童因呼吸道感染入院就诊，发病率

约占儿科门诊疾病总量的 SMB。对儿童医院随机抽

样调查发现，中成药在临床治疗儿童上呼吸道感染

上，处方量达 UTKOPB，临床效果显著。但目前儿童

专用药种类较少，临床多用成人药物治疗，用法用

量不规范，随意性较大，而儿童脏腑娇嫩，对药物

的耐受性差，敏感性强，易引发各种药物的不良反

应。为保障儿童用药安全，充分发挥中医药在治疗

儿童上呼吸道感染的特色和长处，本课题甄选临床

效果显著的经验方，小儿温热为研究对象，着力打

造成儿童用药的一线产品。小儿温热上市剂型为口

服液，口服液不仅能最大程度地保证中药组方的精

髓，而且在服用和携带上较其他剂型更为方便。=
药材水提时，由于苦杏仁与黄芩 O种药材未经

炮制，药材中黄芩与黄芩苷酶，苦杏仁与苦杏仁酶

并存，提取时若未经炮制除去酶，在加热慢慢升温

的提取过程中，黄芩苷与苦杏仁苷易被这 O种酶分

解，从而损失有效成分，在此可以利用高温环境，

酶失去活性的方法除去药材中的酶。药材共煎时，

待药液完全沸腾后加入黄芩与苦杏仁，通过高温降

低酶的活性，保证有效成分不被分解。=
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制备供试品溶液时，将药液挥干后，分别用

NMMB、TMB、RMB甲醇溶解制样，结果发现 RMB甲
醇溶解完全，但峰形不纯，分离度达不到要求，而

用甲醇与 TMB甲醇溶解制备的样品峰形较好，分离

度等各项评价因子合格，但 TMB甲醇溶解制备的样

品沉淀较少，峰面积大，因此选择 TMB甲醇作为制

备供试品溶液的溶媒。=
通常采用正交与均匀设计来筛选最优工艺条

件，方法简单，试验操作次数少，但没有连续性，

不能直观分析各因素之间的相互作用，且精密度较

差。本实验通过采用中心复合设计J效应面法xOQz设计

试验，不仅充分考虑各因素间相互作用，并通过中

心点重复实验提高实验的精密度，同时采用非线性

数学模型拟合，预测最佳提取工艺，复相关系数较

高，表明可行度较好，预测值与真实值更接近。在

多指标的工艺筛选试验中，各指标之间可能相互影

响，对某一项指标有利的条件可能不利于另一项指

标，因此，需要通过综合评价指标来确定最佳工艺

条件。本实验以连翘苷、黄芩苷提取率为基础，参

考相关文献换算成 la值，并建立数学模型对其优

化与数学分析，直观、全面地反映加水量，提取时

间对 utli中连翘苷、黄芩苷提取的影响，并准确

地预测最佳加水量与提取时间，保证有效成分的提

取率，减少损失。=
本实验虽然结合药效学试验，确定提取工艺路

线，并通过单因素考察及中心复合设计J效应面法对

其提取工艺进一步优化，再与实际生产相结合，使

其趋于合理、科学、稳定，但有效成分的提取率与

药效结果是否有相关性，某些化学成分能否代表整

个复方药效值，还需更进一步的研究与探讨。=
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