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摘要# 目的!优化伤科黄水制备工艺’ 方法!以初次加水量& 浸泡时间& 提取时间& 二次加水量为影响因素# 盐酸小
檗碱转移率为评价指标# 正交试验优化制备工艺’ 结果!最佳条件为第 " 次加 "# 倍量水浸泡 " C 后提取 "Q, C# 第 #
次加 "# 倍量水# 盐酸小檗碱转移率 ,$Q"&!’ 结论!该方法稳定可靠# 可用于制备伤科黄水’
关键词! 伤科黄水% 制备% 正交试验
中图分类号! I’((!!!!!文献标志码! L!!!!!文章编号! "&&"+",#*"#&"*$&’+"’)’+&(
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!!伤科黄水是佛山市中医院院内制剂# 由黄连&
黄柏等 ) 味药材组成# 具有抗炎消肿& 活血化瘀&
祛腐生新功效# 临床上主要用于治疗跌打损伤& 软
组织& 骨骼损伤等("+$) ’ 由于治疗骨伤时大多采用
外敷方式# 可迅速缓解症状# 起到消炎止痛的作
用# 故选择性质稳定& 制备简便& 使用灵活的洗剂
作为伤科黄水剂型’ 目前# 伤科黄水制备工艺以水
提为主# 涉及溶剂量& 浸泡时间& 提取时间等多个
影响因素# 但由于缺乏指标成分# 一直以来都未进
行深入研究# 故本实验将选择盐酸小檗碱转移率作
为评价指标来优化该方制备工艺’
JK材料
"Q"!试药!伤科黄水 "批号 "-#",&)& "-#")"(&
"-#"-#($# 由佛山市中医院自制’ 盐酸小檗碱对
照品 "批号 ""&-"$+#&"#"#$# 购自中国食品药品
检定研究院’ 乙腈为色谱纯% 其他试剂均为分
析纯’
"Q#!仪器!G5F1DE#)’, 高效液相色谱仪# 配置在
线脱气机& 四元泵& #(*- 紫外检测器& 柱温箱&

34K<_1D# 化学工作站 "美国 G5F1DE公司$% /o+
$&&d3数控超声波清洗器 "昆山市超声仪器有限
公司$’
LK方法和结果
#Q"!溶液制备
#Q"Q"!供试品溶液!精密吸取伤科黄水 ,Q& 4R#
置于 "&& 4R量瓶中# 加流动相适量# 超声
"#,& G& (& B[b$ (& 467# 放冷# 流动相稀释至刻
度# 摇匀# 滤过# 取续滤液# &Q(, "4微孔滤膜过
滤# 即得’
#Q"Q#!对照品溶液!精密称取盐酸小檗碱对照品
适量# 加甲醇制备每 " 4R含 ’&Q, "?该成分的溶
液# 即得’
#Q#![NRO法测定盐酸小檗碱含有量
#Q#Q"!色谱条件!G12;C T2F645F1& W.+O"*色谱柱
"(Q) 44h#,& 44# , "4$% 流动相乙腈+&Q&,
4<2AR磷酸二氢钾 ",& k,&$ "每 "&& 4R加入
&Q( ?十二烷基硫酸钠# 磷酸调 K[至 (Q&$% 体积
流量 "Q& 4RA467% 柱温 #, g% 检测波长 $(, 74’
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#Q#Q#!专属性试验!精密吸取对照品& 供试品&
不含盐酸小檗碱的阴性供试品溶液各 "& "R# 在
*#Q#Q"+ 项色谱条件下进样测定# 结果见图 "’ 由
图可知# 供试品在对照品保留时间处有相应色谱
峰# 并且峰型良好# 与其他峰分离度大于 "Q,# 理
论塔板数不小于 , &&&# 阴性无干扰# 表明该方法
专属性良好’

"%盐酸小檗碱
"%H1DH1D671C=@D<;C2<D6@1

图 JK盐酸小檗碱A2E=色谱图
N#OPJKA2E=08-"6(&"O-(6."/5*-5*-#%*8+!-"08Q"-#!*

#Q#Q$!线性关系考察!精密称取盐酸小檗碱对照
品适量# 置于 ,& 4R量瓶中# 甲醇定容至刻度# 摇
匀# 制备每 " 4R含 ()"Q,’" "?该成分的贮备液#
精密吸取 # 4R# 置于 ,&& #&& "&& , 4R量瓶中%
精密吸取 $ 4R# 置于 ,&& , 4R量瓶中# 甲醇定容
至刻度# 摇匀# 制得 "*Q()(& #-Q)’,& ()Q",’&
’#Q$"*& "*(Q)$)& #-)Q’,( "?A4R溶液’ 精密吸
取上述溶液各 "& "R# 在 *#Q#Q"+ 项色谱条件下
进样测定# 以进样量为横坐标 "T$# 峰面积为纵
坐标 "G$ 进行回归# 得回归方程为Gq(( ,*(Tj
* -)& "8q&Q’’’ ’*$# 在 "*Q()( e()"Q,’" "?A4R
范围内线性关系良好’
#Q#Q(!精密度试验!精密吸取对照品溶液 "& "R#
在 *#Q#Q"+ 项色谱条件下进样测定 ) 次# 测得盐
酸小檗碱峰面积IZd为 &Q$!# 表明仪器精密度良
好’
#Q#Q,!重复性试验!取同一批伤科黄水 "批号

"-#",&)$# 按 *#Q"+ 项下方法制备 ) 份供试品溶
液# 在 *#Q#Q"+ 项色谱条件下进样测定# 测得盐
酸小檗碱含有量IZd为 &Q)!# 表明该方法重复性
良好’
#Q#Q)!中间精密度试验!不同操作人员取同一批
伤科黄水 "批号 "-#",&)$# 按 *#Q"+ 项下方法制
备 ) 份供试品溶液# 在 *#Q#Q"+ 项色谱条件下进
样测定# 测得盐酸小檗碱含有量IZd为 #Q&!# 表
明该方法中间精密度良好’
#Q#Q-!稳定性试验!取 *#Q#Q,+ 项下供试品溶
液# 于 && #& (& *& "(& #&& #(& $)& ((& (* C
在 *#Q#Q"+ 项色谱条件下进样测定# 测得盐酸小
檗碱峰面积 IZd为 &Q*!# 表明溶液在 (* C 内稳
定性良好’
#Q#Q*!准确度试验!取盐酸小檗碱含有量已知
"#Q& 4?A4R$ 的伤科黄水 ) 份# 每份 $ 4R# 置于
"&& 4R量瓶中# 精密加入 # 4R贮备液 ""Q*$’
4?A4R$ 和适量流动相# 超声 "#,& G& (& B[b$
(& 467# 放冷# 流动相稀释至刻度# 摇匀# 滤过#
取续滤液# &Q(, "4微孔滤膜过滤# 在 *#Q#Q"+
项色谱条件下进样测定’ 结果# 盐酸小檗碱平均加
样回收率为 ’’Q,!# IZd为 #Q#!# 表明该方法准
确度良好’
#Q#Q’!样品含有量测定!取 # 批伤科黄水 "批号
"-#")"(& "-#"-#($ 各 $ 份# 按 *#Q"+ 项下方法
分别制备 ) 份供试品溶液# 在 *#Q#Q"+ 项色谱条
件下进样测定# 计算含有量# 结果见表 "’

表 JK盐酸小檗碱含有量测定结果 %’̂ M&
;(5PJ K <*.4Q&."/0"%&*%&!*&*-6#%(&#"% "/5*-5*-#%*

8+!-"08Q"-#!*%’̂ M&

批次 盐酸小檗碱A"4?04Ri"$ 平均值A"4?04Ri"$
"-#")"( #Q&( #Q&

"Q’’
"Q’*

"-#"-#( "Q’* #Q&
"Q’,
"Q’(

#Q$!正交试验优化!按照配方比例称取药材# 加水
浸泡后连续煎煮 #次# 合并煎液# 浓缩至规定浓度#
以盐酸小檗碱转移率为评价指标 "U$# 公式如下’

小檗碱转移率q提取液中的含有量投入药材总含有量
h"&&!

然后# 采用R’"$
($ 正交试验表# 考察初次加

水量 "L$& 浸泡时间 ".$& 提取时间 "O$& 二次
加水量 "d$ 对盐酸小檗碱转移率的影响’ 因素水
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平见表 ## 结果见表 $’
表 LK因素水平

K;(5PLKN(0&"-.(%!Q*7*Q.

水平
因素

L初次加水

量A倍

.浸泡时

间AC

O提取时

间AC

d二次加

水量A倍
" * &Q, "Q& *
# "& "Q& "Q, "&
$ "# "Q, #Q& "#

表 MK试验设计及结果
;(5PMKC*.#O%(%!-*.4Q&."/&*.&.

试验号
L初次加

水量A倍

.浸泡时

间AC

O提取时

间AC

d二次加

水量A倍

U盐酸小檗

碱转移率A!
" * &Q, "Q& * ()Q*,
# * "Q& "Q, "& (*Q,,
$ * "Q, #Q& "# (*Q,)
( "& &Q, "Q, "# ,$Q(,
, "& "Q& #Q& * ,#Q#’
) "& "Q, "Q& "& ,&Q’-
- "# &Q, #Q& "& ,#Q#’
* "# "Q& "Q& "# ,$Q#&
’ "# "Q, "Q, * ,$Q"$

均值 " (-Q’’ ,&Q*) ,&Q$( ,&Q-, .
均值 # ,#Q#( ,"Q$, ,"Q-" ,&Q)& .
均值 $ ,#Q*- ,&Q*’ ,"Q&, ,"Q-( .
极差 (Q*’ &Q(* "Q$- "Q"( .

!!由表 $ 可知# 各因素影响程度依次为初次加水
量l提取时间l二次加水量l浸泡时间’ 方差分析
"表 ( $ 显示# 初次加水量有显著影响 "!P
&Q&,$# 其余因素无显著影响 "!l&Q&,$’ 由此可
知# 最优工艺为第 " 次加 "# 倍量水浸泡 " C 后提
取 "Q, C# 第 # 次加 "# 倍量水# 盐酸小檗碱转移率
在 (,!以上’

表 RK方差分析
;(5PRK$%(Q+.#."/7(-#(%0*

来源 偏差平方和 自由度 @值 !值
L (#Q$) # ’(Q,( P&Q&,
. &Q(, # "Q&& l&Q&,
O #Q*# # )Q#’ l&Q&,
d #Q$& # ,Q"$ l&Q&,
误差 &Q(, # . .

!!注!@&Q&,"###$ q"’Q&&

#Q(!验证试验!取同一批药材# 分别采用优化前
"第 " 次加 * 倍量水浸泡过夜后提取 "Q, C# 第 # 次
加 * 倍量水$& 优化后 "第 " 次加 "# 倍量水浸泡
"Q& C后提取 "Q, C# 第 # 次加 "# 倍量水$ 工艺制
备 ) 批伤科黄水# 按上述方法测定盐酸小檗碱含有
量# 结果见表 ,’ 由表可知# 优化后该成分含有量
与优化前相比显著提高 "!P&Q&, $# 转移率
为 ,$Q"&!’

表 VK验证试验结果 %!T"’ ’̂ b&

;(5PVK<*.4Q&."/7*-#/#0(&#"%&*.&.%!T"’ ’̂ b&

时间 盐酸小檗碱A"4?04Ri"$ 平均值A"4?04Ri"$
优化前 #Q&" #Q&& f&Q&#

"Q’-
"Q’*
#Q&#
#Q&$
"Q’’

优化后 #Q(* #Q,$ f&Q&(!

#Q,"
#Q,,
#Q(’
#Q)&
#Q,(

!!注!与优化前比较#!!P&Q&,

MK讨论
伤科黄水在佛山市中医院已有 ,& 余年的应用

历史# 临床疗效显著((+’) # 但目前其质量标准仍以
定性鉴别为主# 缺乏定量测定’ 方中黄连为君药#
辅以黄柏增强清热解毒& 燥湿消肿之功# 两者主要
有效成分均为生物碱# 其中盐酸小檗碱含有量最
高# 活性较强("&+"*) # 故本实验选择其作为指标
成分’

限于技术条件及专业人才不足# 伤科黄水提取
工艺相对粗放# 虽然采用 # 次提取# 但对关键工艺
参数主要还是依靠往常经验来确定’ 例如# 将加水
量设定为 * 倍# 认为煎煮& 浸泡时间越长# 提取效
果越好# 并将样品放置过夜% 由于缺乏合适的量化
评价指标# 故仅从制剂性状 "如颜色& 澄明度等$
角度来判断工艺质量# 导致在临床实践中经常有患
者反映疗效不够稳定’

本实验以盐酸小檗碱转移率为评价指标# 通过
正交试验优化初次加水量& 浸泡时间& 提取时间&
二次加水量等因素# 发现初次加水量影响程度最显
著# 盐酸小檗碱转移率在 * e"# 倍范围内呈递增趋
势# 这可能是因为在浸泡阶段一部分水被药材吸
收# * 倍加水量不足以形成较大浓度差# 使得该成
分难以从黄连& 黄柏等药材中充分溶出# 故将其提
高至 "# 倍% 提取时间虽然对盐酸小檗碱转移率也
有一定影响# 但在 " e# C 范围内并不显著# 从生
产实际角度考虑# 选择 "Q, C 比较合理% 浸泡时间
在 &Q, e"Q, C 范围内也无显著影响# 表明原提取
工艺中药材浸泡过夜没有必要# 从节约时间和成本
角度考虑# 浸泡 "Q& C 时已足以保证该成分充分
溶出’
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