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健脑益智胶囊提取工艺研究
*
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摘 要: 目的 优化健脑益智胶囊水提工艺条件。方法 采用正交试验设计法，以葛根素、多糖含量及出膏率

作为评价指标，考察加水量、煎煮时间、煎煮次数对健脑益智胶囊水提工艺的影响。结果 正交试验优选确定的工

艺条件为加 10 倍量水，煎煮 3 次，每次 2 h。结论 健脑益智胶囊的水提工艺条件合理、稳定、可行。
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健脑益智胶囊为陕西中医学院附属医院院内

制剂，主要由水蛭、白茅根、石菖蒲、郁金、葛根等药

味组成，具有化瘀利水，豁痰开窍的功效，临床上主

要用于颅脑损伤后脑组织水肿和微循环障碍引起

的各种症状。现代药理研究结果表明处方中所含

药 材 白 茅 根，其 水 提 液 对 正 常 家 兔 有 利 尿 作

用［1 － 3］; 此外石菖蒲水溶性成分能有效清除自由

基、阻止过氧化物形成，减少 NO 的神经毒性，对脑

细胞具有保护作用［4 － 6］，故拟对其进行水提，并对

其工 艺 条 件 进 行 考 察，为 进 一 步 生 产 提 供 参 考

依据。

1 材料与仪器

1． 1 材料 试验用饮片均购于西安盛兴中药饮片

有限责任公司，经鉴定符合《中国药典》( 2010 年版

一部) 各饮片项下的规定。葛根素对照品( 中国药

品生物制品检定所，供含量测定用，批号为: 110752

－ 200511) ，甲醇为色谱纯，其余试剂均为分析纯，

水为双蒸水。

1． 2 仪器 日立 L － 2000 型高效液相色谱仪，L

－ 2400 型紫外检测器，L － 2130 型泵，EZStart 工作

站; MP5002 电子天平( 百分之一) ; BMETTLEＲ TO-

LEDO 电子天平( 万分之一) ，T － 25S 电子天平( 十

万分之一) ; WJN － 50 多功能真空( 提取、分离蒸

馏) 浓缩机; D101 型电热鼓风干燥箱; ZKF040 型真

空干燥箱。

2 方法与结果

2． 1 浸泡时间及吸水率的考察 根据处方量称取

白茅根、葛根、石菖蒲、郁金 3 份，每份 62． 1 g，加 5

倍量水进行浸泡，每 30 min 观察一次浸润程度，待

药物完全浸透，记录时间，经观察约 1 h 能够使药

物完全透。待药物完全浸透后，滤去多余水分，药

渣称重，记录药材吸水后的重量，计算吸水率。结

果表明，药材的吸水率为 200． 4 %，即在首次加水

时应多加 2 倍量。

2． 2 水提工艺考察的试验设计
2． 2． 1 评价指标的测定 ( 1) 葛根素含量测定。

①仪器与试药。日立 L － 2000 型高效液相色

谱仪，L － 2400 型 紫 外 检 测 器，L － 2130 型 泵，

EZStart 工作站。乙腈为色谱纯，其余试剂均为分

析纯，水为双蒸水。

②色谱条件与系统适用性。色谱柱 Kromosil

ODSC18 ( 5 μm，4． 6 mm × 250 mm) ，甲醇 － 水( 30:

70) 为流动相，流速为 1． 0 mL /min，检测波长按《中

国药典》2010 版一部葛根素的测定条件为 250 nm，
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柱温: 室温。在此条件下，样品中葛根素与相邻的

杂质峰均达到基线分离。缺葛根阴性对照在葛根

素峰处无峰出现，不干扰本品的测定。

③对照品溶液的制备。取葛根素对照品适量，

加甲醇制成每 1 mL 含 0． 0435 mg 的溶液，作为对

照品溶液。

④供试品溶液制备。分别精密称吸取各样品

液 10 mL，置 50 mL 量瓶中，加入 30 % 乙醇稀释至

刻度，摇匀，0． 45 um 微孔滤膜滤过，取 续 虑 液，

即得。

⑤标准曲线。分别精密吸取葛根素对照品溶

液( 浓度 0． 0435 mg /mL) 3，6，9，12，15，18 μL，按上

述色谱条件注入色谱仪，测定峰面积。以峰面积 A

为纵坐标，葛根素含量 C ( μg) 为横坐标绘制标准

曲线( 图 1) 。计算的回归方程为: A = 1E + 07C +

327746，相关系数 r2 = 0． 9997，表明葛根素在 0．

1305μg ～ 0． 783μg 之间线性关系良好。

⑥样品测定。依据上述色谱条件对各样品分

别进行测定。

( 2 ) 出膏率的测定。精密吸取各提取 液 25

mL，置已干燥至恒重的蒸发皿中，水浴蒸干，于 105

℃烘箱内干燥 3 ～ 4 h，至干燥器中冷却 30 min，迅

速精密称定重量。按下式计算出膏率。

出膏率( % ) = ［( 浸膏重量* 4 ) /药材重量］

× 100 %

( 3) 多糖含量测定。蒽酮试剂的配制精密称

取蒽酮 0． 2 g 于烧杯中，缓慢加入浓硫酸 100 mL，

即得。标准葡萄糖溶液的制备: 精密称取葡萄糖标

准品 10． 6 mg，加蒸馏水溶剂并定容至 100 mL 量瓶

中，备用。

标准曲线的绘制: 精密吸取葡萄糖备用液 0．

2，0． 4，0． 6，0． 8，1． 2 mL 置具塞试管中，分别加蒸

馏水使成 2 mL。另精密吸取 2 mL 蒸馏水，作为空

白参比。沿各试管壁缓缓加入 4 mL 冷的蒽酮试

剂，盖紧，摇匀，置沸水浴中加热 10 min，冷水浴中

冷却 20 min，在 622 nm 波长处测定吸光度，以吸光

度 A 值为纵坐标，葡萄糖浓度 C 为横坐标，绘制标

准曲线。结果表明: 当葡萄糖的浓度在 0． 0106 ～

0． 0636 mg /mL 范围内，浓度与吸光度有良好的线

性关系，回归方程为: A = 10． 404C + 0． 0009，Ｒ2 =

0． 9994。

样品测定: 采用紫外分光光度计在 622nm 波

长处测定吸光度值，代入标准曲线计算含量。

2． 2． 2 正交试验优选最佳水提工艺 在预实验的

基础上，筛选加水量，提取时间，提取次数 3 个因

素，每个因素选择 3 个水平( 见表 1) ，按 L9 ( 34 ) 正

交表进行试验，以浸膏得率、多糖含量及葛根素含

量的加和为综合指标筛选最佳提取工艺参数。因

素水平表见表 1，正交实验结果及方差分析见表 2、

表 3。
表 1 因素水平表

水平
因素

加水量( 倍) A 煎煮时间( min) B 煎煮次数 C

1 8 60 1

2 10 90 2

3 12 120 3

表 2 正交试验设计与结果

试验号 A B C D 浸膏得率( % ) 多糖含量( mg /mL) 葛根素含量( ug /mL) 综合评分
1 1 1 1 1 15． 78 34． 61 92． 04 0． 5185
2 1 2 2 2 22． 55 52． 30 158． 94 0． 8119
3 1 3 3 3 25． 89 63． 35 206． 78 1． 0000
4 2 1 2 3 21． 86 47． 68 159． 93 0． 7793
5 2 2 3 1 25． 54 56． 62 201． 07 0． 9438
6 2 3 1 2 20． 13 47． 30 125． 60 0． 6971
7 3 1 3 2 24． 77 53． 84 164． 27 0． 8491
8 3 2 1 3 18． 06 41． 15 125． 23 0． 6416
9 3 3 2 1 24． 67 52． 59 183． 40 0． 8774
K1 2． 3304 2． 1469 1． 8572 2． 3397 CT = 5． 6307
K2 2． 4202 2． 3973 2． 4686 2． 3581
K3 2． 3681 2． 5745 2． 7929 2． 4209
Ｒ 0． 0299 0． 1425 0． 3119 0． 0271
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表 3 正交试验方差分析表

误差来源 离均差平方和 自由度 F比 显著性

A 0． 0013 2 1． 08

B 0． 0307 2 25． 58 *

C 0． 1505 2 125． 42 ＊＊

D( 误差) 0． 0012 2

注: F0． 05( 2，2) =19，F0． 01( 2，2) =99。

试验方法: 称取石菖蒲 10． 8 g，白茅根27 g，郁

金 10． 8 g，葛根 13． 5 g，共计 62． 1 g，平行 9 份，按照

正交试验因素水平表安排用 L9 ( 34 ) 正交表进行提

取，滤过，滤液浓缩并定容至 100 mL 量瓶中，按 2．

2． 1 项下的方法分别计算葛根素含量、出膏率、多

糖含量，进行综合评分。

综合评 分 ( OD ) = 0． 2W1 /Wmax1 + 0． 4W2 /

Wmax2 + 0． 4W3 /Wmax3

方差分析结果表明: 以综合评分为考察指标，

由表 2 中极差 Ｒ 值大小显示，各因素的作用主次

为 C( 提取次数) ＞ B( 提取时间) ＞ A( 溶剂用量) 。

表 3 方差分析结果表明: B、C 因素各水平之间差异

具有显著性( P ＜ 0． 05 ) ，A 因素各水平之间差异

无显著性( P ＞ 0． 05) 。综上所述最终提取工艺确

定为: A2B3C3，即 10 倍水提取 3 次，每次 2． 0 h。

2． 3 验证实验 为了考察正交试验的结果是否具

有重现性，进行验证实验。按处方比例称取石菖

蒲、白茅根、郁金、葛根，共 3 份，每份 62． 1 g，按照

优选的工艺条件进行提取，测定出膏率、多糖及葛

根素的含量，结果见表 4。

表 4 验证实验结果

次数 1 2 3 平均值 ＲSD( % )

多糖含量( mg /mL) 63． 25 63． 54 63． 06 63． 28 0． 38

葛根素含量( ug /mL) 210． 06 211． 15 209． 36 210． 19 0． 43

出膏率( % ) 26． 27 26． 41 26． 40 26． 36 0． 30

验证试验结果表明: 该工艺条件合理可行，具重现性。

3 讨论

健脑益智胶囊为陕西中医学院附属医院院内

制剂，传统应用方式为汤剂，在提取工艺的考察中，

根据处方药味中所含成分的理化性质及现代药理

研究结果，结合临床用药方式，最终选择水提。并

对影响水提的主要因素浸泡时间、加水量、煎煮时

间、煎煮次数进行了考察。确定了最佳水提工艺条

件为加 10 倍水提取 3 次，每次 2． 0 h。

评价指标的选择是进行水提工艺优选的关键

环节。考虑到中药复方多成分、多靶点的特点，实

验中选择了葛根素含量、出膏率及多糖含量作为评

价指标，并根据其对功能主治的贡献大小，进行加

权评分，以综合评分作为评价指标，相对于单一成

分而言，更能体现中药复方的特点。
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