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基于 Box-Behnken 设计-响应面法优化化湿败毒颗粒喷雾干燥工艺6 
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摘  要：目的  优选化湿败毒颗粒（Huashi Baidu Granules，HBG）的喷雾干燥工艺。方法  利用 Box-Behnken 设计-响应面

法（Box-Behnken design-response surface method，BBD-RSM）设计实验，以药液相对密度、进风温度及进料速率为考察因

素，得粉率、芍药苷、甘草素、大黄酚-8-O-β-D-葡萄糖苷、甘草酸、和厚朴酚和厚朴酚的转移率的综合评分为评价指标，

优选最佳喷雾干燥工艺。结果  HBG 的最佳喷雾干燥工艺为药液相对密度 1.02，进风温度 175 ℃，进料速率 50%，验证试

验的综合评分分别为 92.57、92.50、91.96，各质量指标的 RSD 均小于 3.0%。结论  该方法优选的喷雾干燥工艺稳定可行，

可为 HBG 的制剂工艺提供参考。 

关键词：化湿败毒颗粒；Box-Behnken 响应面法；熵权法；层次分析法；综合评分；喷雾干燥工艺；芍药苷；甘草素；大黄

酚-8-O-β-D-葡萄糖苷；甘草酸；和厚朴酚；厚朴酚 

中图分类号：R283.6      文献标志码：A      文章编号：0253 - 2670(2023)22 - 7429 - 07 

DOI: 10.7501/j.issn.0253-2670.2023.22.019 

Optimization of spray drying process of Huashi Baidu Granules based on Box- 
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Abstract: Objective  To optimize the spray drying process of Huashi Baidu Granules (HBG, 化湿败毒颗粒). Methods  Box- 

Behnken design-response surface design (BBD-RSM) was used to select the best spray drying process by taking the relative density 

of liquid medicine, air inlet temperature and feed rate as the investigation factors, and the comprehensive score of powder yield, 

paeoniflorin, liquiritigenin, chrysophanol-8-O-β-D-glucoside, glycyrrhizic acid, honokiol and magnolol transfer rate as the evaluation 

index. Results  The optimal spray drying process of HBG was as follows: the relative density of liquid was 1.02, the inlet air 

temperature was 175 ℃, the feed rate was 50%, the comprehensive scores of validation test were 92.57, 92.50, 91.96, respectively, 

and the RSD of each quality index was less than 3.0%. Conclusion  The spray drying process optimized by this method is stable 

and feasible, which can provide reference for the preparation process of HBG. 
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化湿败毒方在对抗新型冠状病毒肺炎（corona 

virus disease 2019，COVID-19）的过程中主要用于

重型疫毒闭肺证患者，由《伤寒论》中麻杏石甘汤、

《金匮要略》中葶苈大枣泻肺汤、《温病条辨》中宣

白承气汤，《医原·湿气论》中藿朴夏苓汤四首方剂

化裁而来，具有解毒化湿、清热平喘的功效，用于

内有郁热、外感寒湿所致闭肺证[1]。众多学者通过

网络药理学[2]结合分子对接技术[3]对化湿败毒方的

作用机制进行分析，发现化湿败毒方活性成分可抑

制新型冠状病毒（severe acute respiratory syndrome 
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coronavirus 2，SARS-COV-2）的侵染与复制，调节

肾素-血管紧张素系统（renin-angiotensin system，

RAS）平衡、抑制过激的免疫炎症反应，阻止炎症

风暴出现，从而达到抗 COVID-19 的目的[4-7]。 

化湿败毒颗粒（Huashi Baidu Granules，HBG）

是由化湿败毒方经现代工艺加工而成，杨秀伟[8]对

HBG 处方单味药的主要药效成分进行了分析，李国

卫等[1]建立了 HBG 的质量控制体系。在颗粒的生产

过程中，每一个步骤都会对成品质量产生影响，目

前对于 HBG 的研究多集中在药理学方面，鲜有关

于其制剂工艺的研究报道。本实验利用 Box- 

Behnken 设计 -响应面法（Box-Behnken design- 

response surface method，BBD-RSM）对 HBG 的喷

雾干燥工艺进行研究，通过熵权法结合层次分析法

（analytical hierarchy process，AHP）对 HBG 喷干粉

的得粉率、芍药苷、甘草素、大黄酚-8-O-β-D-葡萄

糖苷、甘草酸、和厚朴酚和厚朴酚转移率分别赋予

权重，并以综合评分为评价指标，筛选出最优的喷

雾干燥工艺参数并进行工艺验证，旨在为 HBG 的

制剂生产提供有力的实验依据。 

1  仪器与试药 

1.1  仪器 

Thermo Vanquish 型超高效液相色谱仪，美国

Thermo Fisher 科技公司；XP26 型百万分之一天平、

ME204E型万分之一天平，瑞士Mettler Toledo公司；

Milli-Q Direct 型超纯水系统，德国 Merck 公司；

B-290 型喷雾干燥仪，瑞士 Buchi 有限公司；JJ2000B

型百分之一天平，常熟市双杰测试仪器厂；TC-15

型套式恒温器，海宁市新华医疗器械厂；HWS28

型恒温水浴锅，上海一恒科技有限公司；YRE-501

型旋转蒸发仪，巩义市予华仪器有限责任公司；

DLSB-5/20 型低温冷却液循环水泵，郑州长城科工

贸有限公司；DHG-9146A 型电热恒温鼓风干燥箱，

上海精宏实验设备有限公司；DH40EH 型除湿机，

珠海格力电器股份有限公司。 

1.2  试药 

对照品芍药苷（批号 110736-202044，质量分数

96.80%）、甘草酸铵（批号 110731-202122，质量分

数 94.40%）、和厚朴酚（批号 110730-201614，质量

分数 99.30%）、厚朴酚（批号 110729-202015，质量

分数 99.00%）均购自中国食品药品检定研究院；对

照品甘草素（批号 wkq21032002，质量分数 99.72%）

购自四川省维克奇生物科技有限公司；对照品大黄

酚-8-O-β-D-葡萄糖苷（批号 20010901，质量分数

99.70%）购自成都普菲德生物技术有限公司；甲醇、

乙腈为色谱纯，德国 Merck 公司；甲酸为色谱纯，

天津市科密欧化学试剂有限公司；水为超纯水，其

余试剂均为分析纯。 

实验所用化湿败毒清膏（TJ2303009）由广东一

方制药有限公司制备提供。 

2  方法与结果 

2.1  化湿败毒颗粒喷雾干燥工艺 

取化湿败毒清膏，置于磁力搅拌器上，用步琦

B-290 型喷雾干燥仪，按各试验组要求设定进风温

度、进料速率，待喷雾干燥仪各项参数达到稳定状

态，进料喷雾干燥，在相对湿度为 40%以下的环境

中收集喷干粉，称定喷干粉质量，得 HBG 喷干粉。 

2.2  喷干粉得粉率计算 

每组试验取含固量约为 17 g 的化湿败毒清膏，

置于磁力搅拌器上，按各试验组要求设定所需喷干

工艺参数，喷雾干燥结束后，在相对湿度为 40%以

下的环境中收集 HBG 喷干粉，计算每组试验的得

粉率。 

喷干粉得粉率＝喷干粉质量/清膏含固量 

2.3  6 种指标成分含量测定 

2.3.1  色谱条件[1]  色谱柱为 Waters BEH C18 柱

（150 mm×2.1 mm，1.7 μm）；流动相为乙腈-0.05%

甲酸水溶液，梯度洗脱：0～1 min，3%～6%乙腈；

1～3 min，6%～11%乙腈；3～5 min，11%～13%乙

腈；5～15 min，13%～16%乙腈；15～22 min，16%～

19%乙腈；22～30 min，19%～23%乙腈；30～35 

min，23%～27%乙腈；35～40 min，27%～34%乙

腈；40～45 min，34%～36%乙腈；45～50 min，

36%～50%乙腈；50～65 min，50%～60%乙腈；体

积流量 0.3 mL/min；柱温 30 ℃；检测波长：0～18 

min，235 nm；18～65 min，250 nm；进样量 1 μL。 

2.3.2  对照品溶液的配制  取芍药苷、甘草素、大

黄酚-8-O-β-D-葡萄糖苷、甘草酸铵、和厚朴酚、厚

朴酚对照品适量，精密称定，置 20 mL 量瓶中，加

甲醇定容至刻度，摇匀，制成质量浓度分别为

317.891 2、113.880 2、51.844 0、104.972 8、114.989 4、

165.528 0 μg/mL 的混合对照品溶液（甘草酸质量＝

甘草酸铵质量/1.020 7）。 

2.3.3  供试品溶液的制备  取HBG喷干粉约1.0 g，

精密称定，置具塞锥形瓶中，加 70%甲醇 25 mL，

称定质量，置水浴锅中加热回流 45 min，取出，放
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冷，再称定质量，用 70%甲醇补足减失的质量，摇

匀，滤过，取续滤液，即得供试品溶液。 

2.3.4  专属性考察  分别精密吸取空白溶剂、混合

对照品溶液及供试品溶液，照“2.3.1”项下色谱条

件进样测定，记录色谱图。结果如图 1 所示，供试

品溶液色谱在与对照品溶液色谱相应的保留时间处

有相同的色谱峰，且空白溶剂无干扰，表明该方法

专属性良好。 
 

 

1-芍药苷  2-甘草素  3-大黄酚-8-O-β-D-葡萄糖苷  4-甘草酸  5-和

厚朴酚  6-厚朴酚 

1-paeoniflorin  2-liquiritigenin  3-chrysophanol-8-O-β-D-glucoside  

4-glycyrrhizic acid  5-honokiol  6-magnolol 

图 1  专属性试验 UPLC 图 

Fig. 1  UPLC of specific test 

2.3.5  线性关系考察  精密吸取“2.3.2”项下混合

对照品溶液，加甲醇制成系列质量浓度的混合对照

品溶液，按“2.3.1”项下色谱条件依次进样测定，

记录色谱图。以对照品质量浓度为横坐标（X），以

峰面积为纵坐标（Y），绘制标准曲线，进行线性回

归，得到各组分的回归方程及线性范围分别为芍药

苷 Y＝0.085 5 X＋0.122 2，r＝0.999 9，线性范围

0.317 9～317.891 2 μg/mL；甘草素 Y＝0.059 5 X＋

0.030 0，r＝0.999 9，线性范围 0.113 9～113.880 2 

μg/mL；大黄酚-8-O-β-D-葡萄糖苷 Y＝0.196 5 X＋

0.065 8，r＝0.999 9，线性范围 0.051 8～51.844 0 

μg/mL；甘草酸 Y＝0.054 1 X＋0.001 3，r＝0.999 8，

线性范围 0.102 8～102.843 9 μg/mL；和厚朴酚 Y＝

0.139 1 X＋0.088 7，r＝0.999 9，线性范围 0.115 0～

114.989 4 μg/mL；厚朴酚 Y＝0.094 4 X＋0.097 2，   

r＝0.999 9，线性范围 0.165 5～165.528 0 μg/mL；

可知 6 个成分在相应质量浓度范围内呈良好的线性

关系。 

2.3.6  精密度试验  精密吸取“2.3.2”项下混合对

照品溶液，按“2.3.1”项下色谱条件连续进样 6 次，

计算得芍药苷、甘草素、大黄酚-8-O-β-D-葡萄糖苷、

甘草酸、和厚朴酚、厚朴酚色谱峰峰面积的 RSD 分

别为 0.99%、0.90%、0.72%、1.61%、0.68%、1.91%，

表明仪器精密度良好。 

2.3.7  重复性试验  取同一份 HBG 喷干粉，按

“2.3.3”项下方法平行制备 6 份供试品溶液，按

“2.3.1”项下色谱条件进样测定，计算得芍药苷、甘

草素、大黄酚-8-O-β-D-葡萄糖苷、甘草酸、和厚朴

酚、厚朴酚质量分数的 RSD 分别为 0.67%、0.66%、

0.58%、0.78%、0.83%、1.03%，表明该方法重复性

良好。 

2.3.8  稳定性试验  精密吸取“2.3.3”项下供试品

溶液，分别于制备后 0、2、4、6、8、12、24 h 按

“2.3.1”项下色谱条件进样测定，计算得芍药苷、甘

草素、大黄酚-8-O-β-D-葡萄糖苷、甘草酸、和厚朴

酚、厚朴酚峰面积的 RSD 分别为 0.21%、2.00%、

0.93%、1.15%、0.31%、0.52%，表明供试品溶液在

24 h 内稳定性良好。 

2.3.9  加样回收率试验  取已测定指标成分含量

的 HBG 喷干粉，精密称取 9 份，每份约 0.5 g，分

为 3 组，每组分别按高、中、低质量浓度精密加入

混合对照品溶液。按“2.3.3”项下方法制备供试品

溶液，按“2.3.1”项下色谱条件进样测定，记录色

谱峰峰面积，计算加样回收率及其 RSD。结果芍药

苷、甘草素、大黄酚-8-O-β-D-葡萄糖苷、甘草酸、

和厚朴酚、厚朴酚的平均加样回收率分别为

98.09%、98.61%、100.46%、97.87%、98.76%、99.42%，

RSD 分别为 1.13%、1.09%、2.35%、1.79%、1.30%、

1.40%，表明该方法准确性良好。 

2.4  BBD-RSM 优化 HBG 喷雾干燥工艺 

2.4.1  BBD-RSM试验设计及结果  根据BBD试验

设计原理，设计 3 因素 3 水平的 RSM 试验[9]。以药

液相对密度（X1）、进风温度（X2）、进料速率（X3，

试验用步琦 B-290 型喷雾干燥仪进液速率以“空气

压缩比”表示，单位为%）为考察因素，采用 3 因

素 3 水平 BBD-RSM 试验进行设计，因素与水平见

表 1。以得粉率（Y1）、芍药苷转移率（Y2）、甘草

素转移率（Y3）、大黄酚-8-O-β-D-葡萄糖苷转移率

（Y4）、甘草酸转移率（Y5）、和厚朴酚转移率（Y6）

及厚朴酚转移率（Y7）作为质量指标，结果见表 1。 

供试品溶液 

 

 

 

 

混合对照 

品溶液 

 

 

 

空白溶剂 

1 

2 3 
4 

5 6 

0      10      20      30      40      50      60      70 

t/min 

1 

2 

3 

4 

5 
6 



·7432· 中草药 2023 年 11 月 第 54 卷 第 22 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2023 November Vol. 54 No. 22 

  

表 1  BBD-RSM 试验因素水平设计及结果 

Tab 1  Factor level design and results of BBD-RSM 

试验号 X1 X2/℃ X3/% Y1/% Y2/% Y3/% Y4/% Y5/% Y6/% Y7/% 综合评分 

1 1.05 (0) 175 (0) 35 (0) 65.26 45.44 67.29 8.03 63.82 7.88 7.62 88.87 

2 1.05 185 (+1) 50 (+1) 43.94 47.03 67.22 8.15 63.67 7.97 7.71 88.47 

3 1.05 165 (−1) 50 42.08 46.57 66.38 8.08 62.56 8.43 8.00 89.72 

4 1.05 175 35 67.58 45.95 66.52 8.09 64.40 7.84 7.54 89.18 

5 1.05 175 35 64.87 45.98 66.17 8.03 63.05 7.78 7.52 88.01 

6 1.05 175 35 65.26 45.91 66.75 8.11 63.70 8.00 7.73 89.55 

7 1.08 (+1) 175 20 (−1) 79.69 46.52 66.40 8.08 63.41 8.35 8.52 97.45 

8 1.02 (−1) 165 35 78.44 43.85 65.43 8.01 62.52 7.38 6.71 87.24 

9 1.02 185 35 80.42 45.02 66.69 8.21 64.77 6.63 6.15 84.70 

10 1.05 185 20 65.15 43.72 64.83 7.93 62.56 7.25 7.15 84.93 

11 1.08 165 35 72.67 44.41 65.89 7.96 62.96 8.38 8.39 94.52 

12 1.05 175 35 65.15 46.14 65.99 8.05 63.09 7.66 7.41 87.44 

13 1.08 185 35 69.51 45.72 65.48 7.99 62.35 8.40 8.49 94.22 

14 1.05 165 20 59.04 45.53 65.22 8.00 62.87 7.07 6.87 82.79 

15 1.08 175 50 68.77 45.60 65.50 7.98 62.13 8.81 8.79 95.98 

16 1.02 175 50 78.38 45.46 64.26 7.94 62.71 7.95 7.23 90.56 

17 1.02 175 20 78.21 44.13 65.09 8.10 63.54 5.46 5.09 77.00 

RSD    10.29 2.11 1.28 0.95 1.15 10.39 12.39  
 

2.4.2  指标成分权重系数与综合加权评分计算 

（1）熵权法确定权重系数（W 熵）：熵权法是一

种客观赋权的方法[10-11]。根据以下步骤计算。 

①数据标准化[12]：针对定量指标数据，考虑到

数量级不同，因此，要对指标进行无量纲化处理。

本研究采用 Hassan 法分别对各指标进行数学转换

求“归一值”，计算公式为 Yij＝ (Xij－min{Xij})/ 

(max{Xij}－min{Xij})。 

②对标准化数据进行归一化：即计算第 j 项指

标下第 i 项评价项目指标值所占的比重（fij），计算

公式为 fij＝Yij/ 1

n

i= Yij。 

③计算各指标的信息熵：根据信息论中信息熵

（Ej）的定义，计算公式为 Ej＝−ln(1/m)
1

n

i= fijlnfij，

当 fij＝0，考虑到 lnfij 无意义，因此，对 fij 的计算进

行修正，将其定义为 lim fijlnfij＝0。 

④计算各指标的 W 熵：根据 Ej的计算公式，计

算出各个指标的 Ej 为 E1、E2、…、Em。通过 Ej 计

算各指标的 W 熵 j：W 熵 j＝(1－Ej)/(m－ 1

m

j= Ej)，j＝1，

2，…，m。据此计算得粉率、芍药苷、甘草素、大

黄酚-8-O-β-D-葡萄糖苷、甘草酸、和厚朴酚、厚朴

酚的 W 熵分别为 0.143、0.142、0.134、0.123、0.115、

0.112、0.106。 

（2）AHP 确定权重系数（WAHP）[13]：AHP 是

通过数理运算，将人们主观上对各项指标的重视程

度与各项指标间的相互联系转变为可量化的

WAHP
[14]，目前在中药制剂工艺综合评价中多采用。

本研究通过各实验组指标的 RSD 值（表 1）得出，

厚朴酚最大（＞12%），得粉率、和厚朴酚次之

（10%～12%），芍药苷、甘草素、甘草酸再次之（1%～

3%），大黄酚-8-O-β-D-葡萄糖苷最末（＜1%），表

明喷雾干燥工艺对 HBG 各成分的影响程度存在差

异，且得粉率可以直观反映喷雾干燥的效果，故将

7 项指标分为 4 个层次，对其重要程度进行排序：

厚朴酚转移率＞得粉率＝和厚朴酚转移率＞芍药苷

转移率＝甘草素转移率＝甘草酸转移率＞大黄酚- 

8-O-β-D-葡萄糖苷转移率。采用 1～9 标度法[15]对 7

项指标进行两两比较，列举各评价指标的判断优先

矩阵，结果见表 2。 

利用几何平均法计算各指标的 WAHP
[13]，得粉

率、芍药苷、甘草素、大黄酚-8-O-β-D-葡萄糖苷、

甘草酸、和厚朴酚、厚朴酚的 WAHP 分别为 0.186、

0.068、0.068、0.028、0.068、0.186、0.398。对所得

WAHP 进行一致性检验，得到一致性指标（consistency 

index，CI）＝0.075，随机一致性比率（random 

fij→0 
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表 2  指标成分成对比较优先判断矩阵及 WAHP 

Table 2  Index components compared in pairs to determine 

matrix and WAHP 

指标 Y1 Y7 Y6 Y2 Y3 Y5 Y4 W'i WAHPi λmax CI 

Y1 1 3 3 4 4 4 6 3.888 0.398 7.452 0.075 

Y7 1/3 1 1 3 3 3 4 1.817 0.186   

Y6 1/3 1 1 3 3 3 4 1.817 0.186   

Y2 1/4 1/3 1/3 1 1 1 3 0.661 0.068   

Y3 1/4 1/3 1/3 1 1 1 3 0.661 0.068   

Y5 1/4 1/3 1/3 1 1 1 3 0.661 0.068   

Y4 1/6 1/4 1/4 1/3 1/3 1/3 1 0.270 0.028   
 

consistency ratio，CR）＝0.060＜0.1，表明矩阵符

合一致性检验要求，所求得的 WAHP 合理有效。 

（3）熵权法-AHP 综合加权计算复合权重系数

（W 复合）[16]：根据公式 W 复合＝W 熵WAHP/ 1

m

i= W 熵WAHP

（W 熵和 WAHP 分别为熵法和 AHP 得到的各指标权 

重系数），计算得到得粉率、芍药苷、甘草素、大黄

酚-8-O-β-D-葡萄糖苷、甘草酸、和厚朴酚、厚朴酚

的 W 复合分别为 0.223、0.081、0.076、0.028、0.065、

0.174、0.353。 

（4）综合评分：以综合评分为最终参考指标，

根据公式综合评分＝(W 复合 1Y1/Y1max＋W 复合 2Y2/  

Y2max＋W 复合 3Y3/Y3max＋W 复合 4Y4/Y4max＋W 复合 5Y5/ 

Y5max＋W 复合 6Y6/Y6max＋W 复合 7Y7/Y7max)×100（Y1、Y2、

Y3、Y4、Y5、Y6、Y7 分别代表每组试验测得的对应

得粉率、芍药苷转移率、甘草素转移率、大黄酚-8- 

O-β-D-葡萄糖苷转移率、甘草酸转移率、和厚朴酚

转移率、厚朴酚转移率），对 BBD-RSM 试验结果

进行综合评分，结果见表 1。 

2.4.3  模型拟合与方差分析[17]  利用 Design-Expert 

8.0.6 软件对试验数据进行多元回归拟合，得到回归

方程：综合评分 Y＝2 821.770 21－6 074.958 33   

X1＋2.080 88 X2＋10.263 92 X3＋1.866 67 X1X2－

8.35 X1X3－0.005 65 X2X3＋2 961.111 11 X1
2－0.011 05 

X2
2－0.004 566 67 X3

2，方差分析结果见表 3。 

建立的回归模型 F＝19.75，P＝0.000 4，表明 

表 3  拟合回归方程的方差分析结果 

Table 3  ANOVA results for fitting regression equations 

方差来源 平方和 自由度 均方 F 值 P 值 方差来源 平方和 自由度 均方 F 值 P 值 

模型 389.87 9 43.32 19.75 0.000 4 X3
2 4.45 1 4.45 2.03 0.197 6 

X1 227.59 1 227.59 103.75 ＜0.000 1 残差 15.36 7 2.19   

X2 0.48 1 0.48 0.22 0.655 7 失拟项 12.35 3 4.12 5.48 0.066 9 

X3 63.62 1 63.62 29.00 0.001 0 纯误差 3.01 4 0.75   

X1X2 1.25 1 1.25 0.57 0.474 2 总离差 405.23 16    

X1X3 56.48 1 56.48 25.75 0.001 4 R2 0.96     

X2X3 2.87 1 2.87 1.31 0.290 1 Radj
2 0.91     

X1
2 29.90 1 29.90 13.63 0.007 7 精密度 16.01     

X2
2 5.14 1 5.14 2.34 0.169 6       

 

此方程的回归模型度良好，具有统计学意义，决定

系数（R2）＝0.962 1，校正决定系数（Radj
2）＝    

0.913 4，变异系数（CV）＝1.67%，说明该模型拟

合程度良好，试验方法可靠，试验误差较小；F 失拟＝

5.48，P＝0.066 9＞0.05，表明差异无统计学意义，

该模型失拟度不显著，未知因素对试验干扰性小，

此模型成立，可用来预测和分析。PX1＜PX3＜PX2，

表明各因素对综合评分的影响程度为 X1＞X3＞X2，

即药液相对密度＞进料速率＞进风温度；交互项中，

仅 X1X3交互作用影响显著；二次项中，仅 X1
2影响

极显著，表明考察因素与响应面值之间并非简单的

线性关系。 

2.4.4  BBD-RSM交互作用分析  通过Design-Expert 

8.0.6 软件处理，得到两因素间的交互作用响应面分

析图。由图 2 可知，X1与 X2、X2 与 X3的交互作用

影响不显著，形成的 3D 响应面曲面图较平缓；X1

与 X3的交互作用影响较显著，形成的 3D 响应面曲

面图较陡峭，其中药液相对密度（X1）对 HBG 喷

雾干燥工艺综合评分的影响较大。 

2.4.5  工艺验证  根据模型拟合结果，HBG 的最佳

喷雾干燥工艺为药液相对密度 1.02、进风温度 175 

℃进料速率50%，此条件下综合评分最大值为 91.49。

在此条件下进行了 3 组验证试验，结果见表 4。3 次

验证试验的综合评分为 92.57、92.50、91.96，均值 
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图 2  各因素相互作用响应面分析图 

Fig. 2  Analysis of interaction response surface of each factor 

表 4  验证试验结果 

Table 4  Verify test results 

试验号 Y1/% Y2/% Y3/% Y4/% Y5/% Y6/% Y7/% 综合评分 

1 79.89 46.08 65.91 8.09 63.45 8.09 7.45 92.57 

2 80.12 46.15 66.02 8.06 63.58 8.15 7.38 92.50 

3 80.07 46.09 66.11 8.12 63.52 8.02 7.31 91.96 

RSD/% 0.15 0.08 0.15 0.37 0.10 0.80 0.95 0.36 
 

为 92.34，与预测值接近，且各指标的 RSD 均小于

3.0%，说明所建立的模型具有良好的预测性，优选

的 HBG 喷雾干燥工艺稳定可行。 

3  讨论 

BBD是响应面设计中常用方法，与正交法相比，

响应面法优点在于精确度更高、模拟程度更好，更

适合于多因素、多水平共同影响的实验，同时兼顾

了影响因素及各因素间的交互作用，通过多项式拟

合直观的分析各个因素之间的相互作用[18-19]，克服

了正交设计、均匀设计法等预先设定因素水平之间

进行优选组合的缺陷[17,20]，近年来，广泛应用于中

药制剂工艺的优选。另外，利用熵权法-AHP 法分

析数据，可以较好地避免出现主观偏好性误差，同

时兼顾主客观因素对多指标进行综合评分，使结果

更具科学性、合理性、准确性[12]。 

喷雾干燥工艺是中药颗粒制剂过程中重要的一

环，各项工艺参数均会对产品质量产生不同程度的

影响[21-22]。其中药液相对密度太小，喷干过程中易

跑粉，过大则收粉困难；进风温度是影响喷雾干燥

粉末物理化学性质的重要因素，较高的进风温度会

为干燥室提供更多的热量，从而提高干燥速率并降

低产品水分；进料速率亦不容忽略，其直接影响着

物料雾化程度及液滴大小，较高的进料速率会使液

滴与热空气之间的作用时间减少，雾化不完全，从

而导致粘壁现象产生，得粉率降低，水分含量偏高。

因此，合理地选择喷雾干燥工艺参数尤为重要。 

本研究以 6 种有效成分含量和得粉率的综合评

分为评价指标，避免了单一指标评价的片面性和不

完整性，采用熵权法-AHP 综合加权对各指标进行

了合理的权重系数分配，优选出最佳的 HBG 喷雾

干燥工艺，为 HBG 的合理开发和产业化生产提供

参考依据。 
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