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摘要　目的：探讨紫草乳膏中药材提取工艺的优选方法。方法：采用分光光度法测定羟基萘醌总色素含量，采用高效液相
色谱法（ＨＰＬＣ）测定羟基红花黄素Ａ含量，以此作为评价指标，进行正交试验，优选药材提取工艺。结果：紫草、白芷的提
取工艺为饮片粗粉加乙醇４倍量浸渍４８ｈ后开始渗漉，溶剂用量为１０倍；红花、当归的提取工艺为饮片用水浸泡０５ｈ
后，７０℃温浸２次，６０ｍｉｎ／次，第１次用水１２倍量，第２次用水１０倍量。结论：紫草乳膏提取工艺合理可行，为紫草乳膏
的成型工艺研究及质量控制奠定基础。
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　　紫草膏收载于《赵炳南临床经验集》，源自明代
薛己《外科方》，由当归四两、紫草四两、白芷二两、

红花二两组成，用香油二斤半和黄蜡八两炼膏去渣

制成［１］。方中紫草为君，凉血活血解毒；当归为臣，

活血补血；红花活血化斑，凉血解毒，白芷散风消肿

止痒，共为佐使，全方共奏凉血活血、解毒消肿之效，

主治银屑病、丹毒等。紫草膏属油膏剂，药物经高温

油炸，虽能得到一些脂溶性成分，但不利于某些热不

稳定性成分及水溶性成分的提取［２３］。本研究根据

药物中药效成分的理化性质进行适当提取，制定合

理的提取工艺，为后续的乳膏剂成型工艺和质量控

制奠定基础。

１　仪器与试药
１１　仪器　１１００系列高效液相色谱仪（美国 Ａｇｉ

ｌｅｎｔ公司）；ＤＵ８００分光光度计（ＢＥＣＫＭＡＮＣＯＵＬ
ＴＥＲ）；ＦＷ１３５型倾斜式高速万能粉碎机（天津市泰
斯特仪器有限公司）；ＳＫ７２１０ＨＰ超声波清洗机（上
海科导超声仪器有限公司）；ＸＳ２０５超越系列专业型
分析天平（ＭＥＴＴＬＥＲＴＯＬＥＤＯ）；ＰＢ２０３Ｎ电子精密
天平（上海梅特勒托利多仪器有限公司）；ＭｉｌｌｉＱ纯
水仪（ＭＩＬＬＩＰＯＲＥ）。
１２　试药　紫草膏处方饮片（北京杏林药业有限责
任公司）；左旋紫草素（批号 ７６９９８０３，中国食品药
品检定研究院）；羟基红花黄素 Ａ（批号：１１６３７
２００９０５，中国食品药品检定研究院）；甲醇、乙腈、磷
酸为色谱纯，水为纯水仪制备，其他试剂为分析纯。

２　方法与结果
２１　紫草、白芷提取工艺研究
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２１１　提取工艺路线设计　根据紫草、白芷中的药
效成分的理化性质，采用乙醇作为提取溶剂。根据

预实验结果，采用渗漉法提取紫草、白芷。

２１２　正交实验　根据渗漉法的操作要点，确定考
察因素为药材粒度、浸渍时间、溶剂用量；根据预实

验结果，设计 Ｌ９（３
４）正交试验，以羟基萘醌总色素

的转移率作为评价指标优化渗漉工艺参数，因素水

平安排见表１。

表１　渗漉工艺因素水平

水平
因素

Ａ（药材粒度） Ｂ（浸渍时间，ｈ） Ｃ（溶剂用量，倍）

１ 粗粉 １６ ６
２ 中粉 ２４ ８
３ 细粉 ４８ １０

　　按表１设定的试验条件，分别称取相应粒度的
紫草粉１０ｇ和白芷粉５ｇ，混合均匀，装入筒形分液
漏斗，加药粉总量４倍的９５％乙醇浸渍相应时间，开
始渗漉，并添加相应量溶剂，分别收集漉液于 ２５０
ｍＬ量瓶中，９５％乙醇定容至刻度，摇匀。精密吸取
定容液０５ｍＬ于１０ｍＬ量瓶中稀释至刻度，作为供
试品溶液。

２１３　线性关系考察　精密称取左旋紫草素（五氧
化二磷减压干燥２２ｈ）０００８０ｇ于１００ｍＬ量瓶中，
用甲醇超声溶解后定容至刻度，得到００８ｍｇ／ｍＬ的
左旋紫草素储备液。精密量取左旋紫草素储备液各

０５，１０，２０，３０，４０ｍＬ于５个１０ｍＬ量瓶中，用
甲醇稀释并定容至刻度，于５１６ｎｍ测定吸光度，以
吸光度为纵坐标，以浓度为横坐标，建立回归方程 ｙ
＝２３１４１ｘ＋０００８（ｒ２＝０９９８），线性范围为０００４
～００３２ｍｇ／ｍＬ。
２１４　专属性考察　取白芷最粗粉５ｇ，按２１２
项下１号实验条件制备紫草阴性对照液，进行扫描，
结果５１６ｎｍ无明显吸收，表明白芷对紫草中羟基萘
醌总色素的测定无干扰。

２１５　稳定性考察　供试液在０～５ｈ之内，每隔
３０ｍｉｎ于５１６ｎｍ测定吸收度，结果 ＲＳＤ＝２０２％，
说明供试液５ｈ内基本稳定。
２１６　精密度考察　同一供试液样品连续测定吸
收度６次，结果 ＲＳＤ＝０５３％，说明仪器精密度良
好。

２１７　重复性考察　１号渗漉液按２１２项下方法
制备供试液，平行操作６份，于５１６ｎｍ测定吸收度，
结果ＲＳＤ＝１０４％，表明方法重复性良好。
２１８　加样回收率试验　于已知含量的１号渗漉

液中精密加入一定量的左旋紫草素储备液，平行操

作６份，依法测定，结果平均回收率为９８６６％，ＲＳＤ
＝１２３％（ｎ＝６），符合要求。
２１９　样品测定　正交实验得到的１号９号供试
液于５１６ｎｍ下测定吸光度，根据标准曲线计算羟基
萘醌总色素含量；根据药材的含量计算转移率。见

表２。

表２　渗漉工艺正交试验结果

试验号 Ａ Ｂ Ｃ Ｄ
羟基萘醌总色素

转移率（％）
１ １ １ １ １ ９１８６
２ １ ２ ２ ２ ９５０２
３ １ ３ ３ ３ ９９９８
４ ２ １ ２ ３ ７９９０
５ ２ ２ ３ １ ８２５７
６ ２ ３ １ ２ ８５３１
７ ３ １ ３ ２ ９３８９
８ ３ ２ １ ３ ９１９５
９ ３ ３ ２ １ ９２２８
Ｋ１ ９５６２３０８８５４９３８９７０７８
Ｋ２ ８２５９４０８９８４５０８９０６５９
Ｋ３ ９２７０２６９２５２５４９２１４６０
Ｒ １３０２９０ ３９７６１ ３０８０２

２１１０　数据分析　对正交实验结果进行直观分
析，可见影响转移率的因素依次为 Ａ（药材粒度）、Ｂ
（提取时间）、Ｃ（乙醇用量），最佳提取工艺是
Ａ１Ｂ３Ｃ３，即药材粗粉、１０倍量溶剂、浸渍４８ｈ。采用
ＳＰＳＳ１５０统计软件进行方差分析，显示因素 Ａ即
药材粒度对转移率差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。
见表３。

表３　渗漉工艺正交实验方差分析结果

方差来源 离差平方和 自由度 均方 Ｆ Ｐ

Ａ ００３２ ２ ００１６ ２８５５ ００３４
Ｂ ０００３ ２ ０００１ ２５１０ ０２８５
Ｃ ０００２ ２ ０００１ １６１２ ０３８３
误差 ０００１ ２ ０００１

２１１１　紫草白芷渗漉工艺验证试验　取紫草粗粉
１０ｇ和白芷粗粉５ｇ，共３份，混合均匀，分别装入渗
漉筒中，加９５％乙醇６０ｍＬ，浸渍４８ｈ，开始渗漉，并
添加９５％乙醇１５０ｍＬ，收集漉液于２５０ｍＬ量瓶中，
定容至刻度，摇匀。精密吸取定容液０５ｍＬ于１０
ｍＬ量瓶中，定容至刻度，摇匀。分别于５１６ｎｍ下测
定吸光度，结果羟基萘醌总色素的转移率平均为

９８８９％（ＲＳＤ＝１００％），表明优选出的条件具有重
现性。

２２　红花、当归提取工艺
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２２１　提取工艺路线设计　根据紫草膏的功效，结
合药效学研究结果及药效成分理化性质设计提取工

艺路线。以水为溶媒，红花、当归饮片浸泡 ３０ｍｉｎ
后提取２次［４５］。正交试验的考察因素设计了溶剂

用量（Ａ）、提取温度（Ｂ）、提取时间（Ｃ）三因素，以提
取液中羟基红花黄素 Ａ含量为考察指标，设计 Ｌ９
（３４）因素水平见表５。

表５　水提工艺因素水平

水平
因素

溶剂量Ａ（倍） 温度Ｂ（℃） 提取时间Ｃ（ｍｉｎ）

１ １４＋１２ 室温 ２０
２ １２＋１０ ５０ ４０
３ １０＋８ ７０ ６０

２２２　正交试验　红花２ｇ／份、当归４ｇ／份，共９
份，精密称定，置具塞锥形瓶中，按照表５中正交试
验安排进行试验，加入第一次溶剂后浸泡０５ｈ后
提取。每次提取液放冷，滤过，合并２次滤液，转移
至２５０ｍＬ量瓶中，纯净水定容，摇匀。
２２３　ＨＰＬＣ色谱条件　Ｋｒｏｍａｓｉｌ１００５Ｃ１８（５μｍ，
１５０ｍｍ×４６ｍｍ）色谱柱，甲醇乙腈０７％磷酸水
溶液（２６∶２∶７２）作为流动相，流速为１０ｍＬ／ｍｉｎ，检
测波长为４０３ｎｍ；柱温为室温，理论塔板数羟基红
花黄素Ａ应不低于３０００［６］。
２２４　对照品溶液制备　精密称取红花黄素
Ａ０００９８ｇ于５０ｍＬ量瓶中，纯净水溶解并稀释至刻
度，摇匀，即得。

２２５　供试品溶液制备　分别精密量取上述９个
正交实验样品溶液０５ｍＬ于２５ｍＬ容量瓶中，纯净
水定容，摇匀，０４５μｍ微孔滤膜滤过，续滤液作为
供试品溶液。

２２６　线性关系考察　分别精密量取对照品溶液
１０，２０，３０，４０，５０ｍＬ于１０ｍＬ量瓶中，用纯净
水稀释并定容至刻度，摇匀，滤过，按上述色谱条件

进样各５μＬ，测定，以峰面积为纵坐标，以羟基红花
黄素Ａ质量为横坐标，建立回归方程ｙ＝３３１４８ｘ－
３９２５７（ｒ２＝０９９９７），线性范围为００９８～０９８μｇ。
２２７　精密度试验　同一供试液连续６次进样，羟
基红花黄素Ａ峰面积ＲＳＤ为１０１％，表明仪器精密
度良好。

２２８　重复性试验　同一份正交试验提取液，按
（３）项下方法制备供试品溶液，共６份，按（１）项下
色谱条件进样５μＬ，测定，结果羟基红花黄素 Ａ含
量的ＲＳＤ＝１４３％，表明方法重复性良好。
２２９　稳定性试验　取同一供试液，每隔１ｈ进样

测定１次，连续测定６ｈ，结果羟基红花黄素 Ａ峰面
积ＲＳＤ＝１５２％（ｎ＝７），表明供试液中羟基红花黄
素Ａ在６ｈ内基本稳定。
２２１０　回收率试验　精密吸取已知含量的正交试
验３号提取液０３ｍＬ，共６份，置２５ｍＬ量瓶中，分
别精密加入羟基红花黄素Ａ对照品溶液各０１ｍＬ，
纯净水定容，摇匀，滤过，进样５μＬ测定，计算回收
率，结果平均回收率为９９６４％（ＲＳＤ＝１４９％）。
２２１１　供试液测定　９份供试品溶液按２２３项
下色谱条件分别进样５μＬ，测定。见表６。色谱图
见图１。

表６　水提工艺正交试验结果

试验号 Ａ Ｂ Ｃ Ｄ 羟基红花黄素Ａ（％）

１ １ １ １ １ １０３５２
２ １ ２ ２ ２ １２８２４
３ １ ３ ３ ３ １４５８２
４ ２ １ ２ ３ １１１５３
５ ２ ２ ３ １ １３０８２
６ ２ ３ １ ２ １３３２２
７ ３ １ ３ ２ １１４９５
８ ３ ２ １ ３ １１４０３
９ ３ ３ ２ １ １３１４６
Ｋ１ ３７７５８ ３３００１ ３５０７８
Ｋ２ ３７５５８ ３７３０９ ３７１２４
Ｋ３ ３６０４５ ４１０５１ ３９１５９
Ｒ ０１７１４ ０８０５０ ０４０８１

图１　ＨＰＬＣ图谱
　　注：Ａ对照品溶液；Ｂ供试品溶液；１羟基红花黄素Ａ

２２４　数据处理及分析　影响提取因素的顺序：Ｂ
＞Ｃ＞Ａ；最佳提取条件为 Ａ１Ｂ３Ｃ３，即：饮片浸泡３０
ｍｉｎ后，７０℃温浸２次，６０ｍｉｎ／次，第１次用１４倍溶
剂量，第２次用１２倍溶剂量。方差分析显示，因素Ｂ
对提取影响差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表７。
２２５　验证实验　直观分析和方差分析显示，因素
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Ａ对提取工艺影响最小，考虑到后续操作的方便，同
时验证Ａ１Ｂ３Ｃ３和Ａ２Ｂ３Ｃ３。取红花２ｇ／份，当归４ｇ／
份，共６份，精密称定，置具塞锥形瓶中，按 Ａ１Ｂ３Ｃ３
和Ａ２Ｂ３Ｃ３条件各操作３份，按２２３制备供试品溶
液并测定。结果两工艺提取的羟基红花黄素Ａ含量
分别为 １５１％（ＲＳＤ＝１８６％）和 １４９％（ＲＳＤ＝
１７６％），表明工艺具有重现性，两工艺得到的羟基
红花黄素 Ａ含量差异无统计学意义。考虑到
Ａ２Ｂ３Ｃ３在后续浓缩过程中可减少浓缩时间，减少有
效成分损失的可能，故确定提取条件为 Ａ２Ｂ３Ｃ３，即
饮片浸泡３０ｍｉｎ后，７０℃温浸２次，６０ｍｉｎ／次，第１
次溶剂用量为药材质量的１２倍，第２次为１０倍。

表７　水提工艺正交实验方差分析结果

方差来源 离差平方和 自由度 均方 Ｆ Ｐ

Ａ ０００６ ２ ０００３ ３１１７ ０２４３
Ｂ ０１０８ ２ ００５４ ５７６０９ ００１７
Ｃ ００２８ ２ ００１４ １４７８９ ００６３
误差 ０００２ ２ ０００１

３　讨论
紫草中主要药效成分为蒽醌类色素，脂溶性强，

易溶于石油醚等有机溶剂，可溶于乙醇［７］；参考考虑

到生产实际情况，采用 ９５％乙醇提取［８９］。白芷中

治疗银屑病的有效成分欧前胡素、异欧前胡素也具

有脂溶性，溶于乙醇，与紫草一起采用９５％乙醇提
取［１０］。

紫草中主要药效成分为羟基萘醌衍生物，具有

脂溶性和热不稳定性，高于６０℃可使成分大部分破
坏，因此提取温度为提取关键条件，提取方法选择时

考察了渗漉法和温浸法，以９５％乙醇为提取溶剂，
比较两者对药效成分的保留程度。结果渗漉法提取

的羟基萘醌总色素含量高于温浸法，因此采用渗漉

法提取紫草、白芷。

红花具有扩张血管，增加血流量及改善微循环、

抗凝血及抑制血小板聚集、镇痛及抗炎作用，这些作

用与紫草膏的功效吻合；红花的有效成分主要集中

于水溶性的红花黄色素。当归水煎液对多种致炎剂

引起的急性毛细管通透性增加、组织水肿及慢性炎

性反应损伤均有显著抑制作用，且能抑制炎性反应

后期肉芽组织增生；对豚鼠 Ｆｏｒｓｓｍａｎ皮肤血管炎及
大鼠反向皮肤过敏反应具有显著的抑制作用，且能

明显抑制大鼠波动Ａｒｔｈｕｓ反应，提示当归对Ⅱ、Ⅲ型
变态反应炎性反应也有抑制作用［１１１５］。因此，以水

作为红花、当归的提取溶剂。

红花、当归药材的主要药效成分羟基红花黄色

素Ａ、阿魏酸对热不稳定，较长时间的加热会造成有
效成分分解，从而降低药效［１６］。因此正交试验中考

察了提取温度。预试验结果表明，提取时温度应控

制在７０℃以下。故不用加热回流法提取，而采用水
浴温浸法。

白芷作为佐使药，试验中采用薄层色谱法控制

其质量。实验结果显示，紫外灯（３６５ｎｍ）下，验证
实验得到的渗漉液中，在与白芷对照药材和欧前胡

素对照品色谱相应的位置显相同颜色的荧光斑点。

说明紫草白芷渗漉液中含有欧前胡素等白芷中的多

种成分，提取方法合理可行。

红花当归的提取正交实验中，对当归中含有的

阿魏酸也进行了 ＨＰＬＣ测定。９个试验中阿魏酸含
量在００２７％～００６４％之间，极差分析和方差分析
得到的结论与羟基红花黄色素Ａ的结论一致。
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