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　　复方延胡索片系根据妇科名老中医经验方研制

成的复方制剂 ,由延胡索、蒲黄、三棱等 8味中药组

成 ,具活血化瘀 ,破气行滞 ,消积定痛之功效 ,用于治

疗妇女原发性痛经。延胡索为方中君药 ,所含化学成

分主要为生物碱 ,如延胡索甲素 (延胡索碱 , d -

cordaline )、 乙 素 ( dl-四 氢 掌 叶 防 己 碱 , dl-

tet rahydropalma tine )、丙素 (原阿片碱 , pro topine)、

丁素 ( l-四氢黄连碱 , l-tet rahydrocoptisine )、戊素

(dl -四氢黄连碱 )等 ,其中以延胡索乙素作用最

强 [1 ]。药材有效成分在乙醇中有较好的溶解性。为了

制定科学的提取工艺 ,同时保证成药的质量 ,本实验

以固形物得率和延胡索乙素浸出量为考察指标 ,采

用正交试验法对延胡索醇提工艺进行优选 [2 ]。

1　材料与仪器

延胡索经中国科技开发院医药科技开发所鉴

定 ,药材购自深圳市药材公司 ,产地为浙江。洗净 ,加

醋与水文火煮至透心 ,干燥 ,粉碎成粗粉。 延胡索乙

素对照品 (中国药品生物制品检定所提供 ,批号:

0726-9906) ;甲醇、乙醚等试剂均为分析纯 ;乙醇为

药用级。

　　高效液相色谱仪: Waters 1525泵 , Waters 2487

紫外检测器 , Waters Breeze ( v ersion 3. 30)高级色

谱工作站 ; Shimadzu Libro r AEL 40 SM (十万分之

一 )天平 (日本岛津 ) ; H66025超声波清洗机 (无锡超

声电子设备厂 )。

2　方法与结果

2. 1　固形物得率的测定: 精密量取提取液适量 ,置

已干燥至恒重的蒸发皿中 ,在水浴上蒸干后 ,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 ,即得。

2. 2　延胡索乙素的测定 [ 3]

2. 2. 1　色谱条件: 色谱柱: Symmetry C18 ( 150 mm

× 4. 6 mm , 5μm);流动相: 乙腈 -0. 1%磷酸 (用三乙

胺调 pH 6. 00) ( 35∶ 65) ;检测波长: 280 nm;体积

流量: 1 mL /min;柱温: 25℃。

2. 2. 2　对照品溶液的制备:精密称取延胡索乙素对

照品 2. 57 mg ,置 2 mL量瓶中 ,加少量甲醇超声溶

解 ,再以甲醇加至刻度 ,摇匀 ,即得 (含延胡索乙素

1. 29μg /mL)。

2. 2. 3　供试品溶液的制备:精密量取提取液适量 ,

水浴蒸干 ,加 1%盐酸 15 mL,超声 30 min使溶解 ,

用浓氨水调 pH值至 10,加乙醚振摇提取 3次 ,每次

20 mL,合并乙醚层 ,于 40℃水浴回收乙醚 ,残渣置

5 mL量瓶中 ,加适量甲醇超声使溶解 ,并加至刻度 ,

即得。

2. 2. 4　测定方法:分别精密吸取对照品溶液与供试

品溶液适量 ,注入高效液相色谱仪中 ,按上述色谱条

件 ,以外标法分别测定供试品溶液中延胡索乙素含

量 ,并按下式计算提取液中延胡索乙素浸出量。
　　延胡索乙素浸出量 ( mg ) = 延胡索乙素质量浓度 ( mg /

mL )×提取液体积 ( mL )

2. 3　正交试验确定最佳提取条件

2. 3. 1　因素水平的确定:在预试验确定提取两次的

基础上 ,采用正交试验对延胡索醇提的其他工艺条

件的影响因素进行优选。选择乙醇体积分数 ( A)、加

醇量 ( B)、提取时间 ( C)作为考察因素 ,因素水平见

表 1。
表 1　因素水平表

Table 1　 Factors and levels

水　平
因　　素

A /% B /倍 C /h

1 60 4, 4 1. 0, 0. 5

2 70 6, 4 1. 5, 1. 0

3 80 8, 6 2. 0, 1. 5

2. 3. 2　正交试验方法与结果:取延胡索粗粉 70 g,

按 L9 ( 3
4
)正交试验设计安排 ,分别加规定体积分数

的乙醇回流提取两次 ,滤过 ,收集提取液 ,合并 ,浓缩

至约 240 mL,加水定容至 250 mL,备用。精密量取

适量浓缩液 ,分别测定固形物得率和延胡索乙素浸
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出量。 结果见表 2,方差分析见表 3, 4。
表 2　L9 ( 34 )试验设计及结果

Table 2　 Design and result of L9 ( 34 ) orthogonal test

列号 A B C
D(空

白 )

固形物

得率 /%

延胡素乙素

浸出量 /mg

1 1 1 1 1 10. 56 16. 93

2 1 2 2 2 15. 32 17. 23

3 1 3 3 3 15. 41 18. 55

4 2 1 2 3 10. 01 24. 98

5 2 2 3 1 12. 63 25. 90

6 2 3 1 2 13. 53 26. 68

7 3 1 3 2 9. 11 23. 60

8 3 2 1 3 11. 55 23. 30

9 3 3 2 1 11. 57 23. 95

固体物得率Ⅰ 41. 29 29. 68 35. 64 34. 76

　　　　　Ⅱ 36. 17 39. 50 36. 90 37. 96

　　　　　Ⅲ 32. 23 40. 51 37. 15 36. 97

R 9. 06 10. 83 1. 51 3. 20

S Sj 9. 12 13. 03 0. 25 1. 14

延胡索乙素

　浸出量Ⅰ 52. 71 65. 51 66. 91 66. 78

　　　　Ⅱ 77. 56 66. 43 66. 16 67. 51

　　　　Ⅲ 70. 85 69. 18 68. 05 66. 83

　　　　 R 24. 85 3. 67 1. 89 0. 73

　　　　SS j 68. 61 1. 50 0. 40 0. 06

表 3　固形物得率方差分析

Table 3　 Var iance analysis of solid extracting

方差来源 离差平方和 自由度 方差 F值 显著性

A 13. 76 2 6. 88 12. 29 P < 0. 05

B 23. 86 2 11. 93 21. 30 P < 0. 01

误差 ( C+ D) 2. 23 4 0. 56

　　F 0. 05 ( 2, 4)= 6. 94　F 0. 01 ( 2, 4)= 18. 00

表 4　延胡索乙素浸出量方差分析

Table 4　 Variance analysis of tetrahydropalmatine extract

方差来源 离差平方和 自由度 方差 F值 显著性

A 110. 18 2 55. 09 918. 17 P < 0. 01

B 　 2. 43 2 1. 22 20. 33

C 　 0. 61 2 0. 31 　 5. 17 P < 0. 05

误差 ( D) 　 0. 11 2 0. 06

　　F 0. 05 ( 2, 2)= 19. 00　F 0. 01 ( 2, 2)= 99. 00

　　以固形物得率为评价指标 ,乙醇体积分数对其

有显著性影响 ,加醇量对其有极显著性的影响 ,最佳

提取工艺为 A1B3C1;以延胡索乙素总量为评价指

标 ,乙醇体积分数对其具有极显著的影响 ,加醇量对

其有显著性的影响 ,最佳提取工艺为 A2 B3 C1。 提取

固体物的多少与有效成分的浸出并不一定完全呈正

比关系 ,相反 ,乙醇体积分数愈小 ,水溶性杂质成分

溶出会更多。 70%乙醇提取时延胡索乙素量明显大

于 60%乙醇提取的延胡索乙素量 ,而且统计学上差

异具有显著性 ( P < 0. 01) ,这也说明 70%乙醇更利

于延胡索中醇溶性成分的浸出 ,因此 A2 B3 C1醇提工

艺条件应该更具有合理性 ,故选用 A2B3C1方案对延

胡索进行提取。

2. 4　验证试验:取延胡索粗粉适量 ,按照最佳工艺

条件 A2 B3 C1 进 行试 验 ,结 果固 形物 得率 为

12. 65% ,延胡索乙素浸出量达 26. 68 mg ,与正交试

验中结果一致。

3　讨论

　　由方差分析结果可知 ,乙醇体积分数、加醇量对

固形物得率和延胡索乙素得率均有显著影响 ,而提

取时间仅有一定影响。

　　在最优工艺条件下延胡索乙素的转移率达

88. 7% ,提取已比较完全 ,且验证试验结果表明该工

艺稳定可行 ,适合大于生产。
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　　参葛颗粒是由人参、葛根、麦冬、茯苓、黄芪、生

地等 10味中药加工而成的中药制剂 ,具有生津止

渴、清热除烦、养阴滋肾、益气和中之功效。为了有效

控制该制剂的质量 ,本实验对其君药葛根中的有效
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