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正交法优选复方骨碎补接骨片提取工艺的研究 
 

陶德林(慈溪市第三人民医院，浙江 慈溪 315324) 

 
摘要：目的  筛选复方骨碎补接骨片的提取工艺。方法  以提取时间、溶剂量、提取次数、药材粒度为可变因素，选用 L9 (3

4)

表进行试验。结果  最佳提取工艺为将药材混匀粉碎，过 20 目筛，用 10 倍量水提取 2 次，每次 1 h。结论  该提取工艺经

济、可行。 
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Optimum Extraction on Compound Gusuibujiegu Tablet by Orthogonal Design 

 
TAO Delin (Third Cixi City People’s Hospital, Cixi  315324, China) 
 
ABSTRACT：OBJECTIVE  To select the best extraction process of compound Gusuibujiegu tablet．METHODS  The time of 

extract, amount of solvent, times of extract and raw material for medicine granularity were choosed as variable factors. Orthogonal 

design method L9 (3
4) was used．RESULTS  The optimum extraction was to smach the mixed raw material and pass through 20 

mesh sieve, then extract twice with 10 times as much water, 1 h for each time, 20 items have sieved, withdraws with 10 times of 

quantity water 2 times, each time 1 h. CONCLUSION  This method is simple，accurate and controllable. 

KEY WORDS: compound Gusuibujiegu tablet; HPLC; extraction; orthogonal design method 

 

我院骨伤专科临床多年使用的协定处方复方

骨碎补接骨片在临床治疗中取得较好的疗效，由

于全药材粉入药服用剂量过大限制了临床应用范

围，为方便临床用药需求，现将其开发成全浸膏

片，以减少服用剂量，增加患者的顺应性。本试

验以柚皮苷含量、浸膏得率为考察指标，采用正

交法试验法考察了不同提取时间、溶剂量、提取

次数、药材粒度对考察指标的影响，以确定优选

复方骨碎补接骨片的最佳提取工艺，为进一步制

剂工艺研究奠定基础。 

1  仪器与试药 

1.1  仪器 

岛津LC-20A色谱仪 (日本岛津仪器公司 )；

AE-241型电子分析天平(上海梅特勒一托利多仪器

有限公司产品)；KQ-100DE超声波清洗器(昆山市超

声仪器有限公司)。 

1.2  试药  

柚皮苷对照品(中国药品生物制品检定所，批

号：10722-200309，纯度>98%)；纯净水(浙江杭州

娃哈哈集团有限公司)，甲醇为色谱纯，其他试剂均

为分析纯。 

2  实验方法 

2.1  提取溶媒的选择 

复方骨碎补接骨片是由骨碎补、续断、三七、

木通等药材组成，其中活性作用比较明确有骨碎补

总黄酮、川续断皂苷、木通皂苷、三七皂苷、微量

元素等成分，经查阅文献[1]并进行多次预试验，确

定在不违背中药传统提取工艺的前提下，为充分提

高药材的生物提出利用率，本品直接采用水作为溶

媒进行提取，具体提取条件采用正交试验方法进行

优选。 

2.2  正交试验设计  

根据实验预试结果和文献[1]，确定以浸膏得率

和柚皮苷得率为考察指标，以提取时间(A)、溶剂
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量(B)、提取次数(C)、药材粒度(D)为可变因素，设

计L9 (3
4)正交试验表。见表1。 

表 1  正交试验因素水平表 

Tab 1  Design for factors and levels of orthogonal test 

因素 
水平 

A提取时间/h B溶剂量 C提取次数/次 D药材粒度/目

1 1 8倍量  1 10 

2 1.5 10倍量  2 20 

3 2 12倍量  3 30 

2.3  柚皮苷含量测定 

参考中国药典2005年版I部骨碎补药材项下的

柚皮苷的含量测定方法与文献[2]，采用高效液相

色谱法测定样品中柚皮苷的含量，测定方法经验

证可行。 

2.3.1  对照品溶液的制备  精密称取柚皮苷对照

品适量，用甲醇溶解并制成浓度约为2 µg·mL-1的溶

液即得。 

2.3.2  供试品溶液制备   精密称取样品细粉约

0.5 g，置50 mL量瓶中，加甲醇30 mL超声溶解后，

放冷，用甲醇稀释至刻度，摇匀，过滤，取续滤液

即得。 

2.3.3  色谱条件与测定方法  安捷伦 ZORBAX 

80Å Extend-C18 柱(4.6 m×150 mm，5 m)；以甲

醇-6%醋酸水(26∶74) 为流动相；检测波长：283 

nm；流速：1.0 mL·min1；柱温：30 ℃。理论板

数按柚皮苷峰计算应不低于 3 000。分别精密吸取

对照品溶液与供试品溶液各 20 µL，注入液相色谱

仪，测定并计算柚皮苷含量。 

3  结果 

分别按处方量称取9份复方骨碎补接骨片中骨

碎补、续断、三七等药材，合计每份总重90 g，照

L9 (3
4)正交表设计安排试验，用相应目数粉碎后，

加水浸泡1 h后，回流提取，滤过，合并提取液，浓

缩至近干，移置真空干燥箱中，85 ℃恒温干燥48 h，

取出，称重。结果见表2～表4。 

由表中数据直观和方差分析可知，对于样品中

柚皮苷提取得率来说，C、D因素对实验均具有显

著影响，影响因素依次为D>C>A>B；对于样品中

提出物重来说，B、C、D因素对实验均具有显著影

响，影响因素依次为B>D>C>A。 

综合实验结果，并考虑到能耗和实际操作问

题，确定提取工艺为：A1B2C2D2，即将药材混匀粉

碎，过20目筛，用10倍量水提取2次，每次1 h。 

表 2  正交试验结果 

Tab 2  Results of orthogonal test 

因素 
试验号

A B C D 

柚皮苷量/

mg 
浸膏量/g

1 1 1 1 1 1.37 13.21 

2 1  2  2  2  4.68 20.89 

3 1  3  3  3  5.12 28.54 

4 2  1  2  3  5.00 17.89 

5 2  2  3  1  1.34 25.13 

6 2  3  1  2  2.55 18.83 

7 3  1  3  2  3.10 14.64 

8 3  2  1  3  2.66 27.54 

9 3  3  2  1  1.88 21.35 

K1 62.64 45.74 59.58  59.69  

K2 61.85 73.56 60.13  54.36  

K3 63.53 68.72 68.31  73.97  

R 0.56 9.27 2.91  6.54  

K1 11.17 9.46 6.57  4.59  

K2 8.89 8.68 11.56  10.32  

K3 7.64 9.55 9.56  12.78  

R 1.18 0.29 1.66  2.73  

 

表 3  方差分析表(柚皮苷量) 

Tab 3  Variance analysis of orthogonal test (naringin volume) 

方差来源 A B C D 

离差平方和 2.14 0.15 4.21 11.77 

自由度 2.00 2.00 2.00 2.00 

均方(MS) 1.07 0.08 2.11 5.88 

F 值 13.93 1.00 27.45 76.71 

注：F0.05(2，2)=19；F0.01(2，2)=99 

Note: F0.05(2，2)=19；F0.01(2，2)=99 

表 4  方差分析表(浸膏量) 

Tab 4  Variance analysis of orthogonal test (extract volume) 

方差来源 A B C D 

离差平方和 0.47 147.27 15.94 68.54 

自由度 2.00 2.00 2.00 2.00 

均方(MS) 0.24 73.64 7.97 34.27 

F 值 1.00 312.71 33.84 145.54 

注：F0.05(2，2)=19；F0.01(2，2)=99 

Note: F0.05(2，2)=19；F0.01(2，2)=99 

按上述确定的最佳提取工艺，分别按20倍处方

量称取3份本品中各药材，合计每份总重1.8 kg，试

验结果表明该提取工艺下，柚皮苷提取得率高，浸

膏量高。且3批数据接近，工艺稳定可行。 

4  讨论 

复方骨碎补接骨片是由骨碎补、续断、三七等
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十多味中药组成，临床上用于治疗骨折后中后期治

疗，有较好和营接骨的功效。骨碎补是复方骨碎补

接骨片中主要药味之一，其干重占总配方药材干

重的1/9，始载于《本草拾遗》，为历代常用中药，

具有补肾强骨、续伤止痛等功效。其为水龙骨科

植物槲蕨Drynaria fortunei (Kunze) J. Sm. 的干燥

根茎。骨碎补的活性成分为柚皮苷等二氢黄酮类

化合物。现代研究表明，骨碎补具有调节血脂、

降低氨基糖苷类抗生素的毒性和促进骨吸收等作

用。骨碎补总黄酮可增加患者的骨密度和改善骨

生物力学指标，并可提高患者血中钙的含量，提

高血及骨质中的碱性磷酸酶水平，促进骨的生成[3]。

因此采用骨碎补主要活性成分柚皮苷提取得率与

全药材浸膏得率作为指标，能客观地考察药材提

取工艺的可行性。 

通过制备缺骨碎补样品，按拟订的柚皮苷含量

测定方法进行阴性干扰试验，结果表明，本品处方

中其他药材中不含柚皮苷，阴性空白不干扰测定。 

对柚皮苷含量测定方法进行了方法学验证：线

性试验结果表明在柚皮苷浓度0.42~5.82 µg·mL1

内，柚皮苷浓度与峰面积具有良好的线性(线性方程

为A=78 156C+304，r=0.999 9)。精密度试验(RSD

为0.7%)、重复性试验(RSD为1.4%)表明该含量测定

方法精密度好，准确度高。稳定性试验表明在8 h

内对照品溶液与供试品溶液均基本稳定。加样回收

率试验表明其平均回收率为99.9%，RSD为1.0%，

本方法加样回收率良好。复方骨碎补接骨片是在临

床应用多年的全粉制剂基础改成全浸膏制剂，本试

验为本品提取工艺条件提供了优化依据。 
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2010 年《药物分析杂志》第四届普析通用杯全国药物分析优秀论文评选交流会

征文通知 
 
为不断发展我国的药物分析事业，促进国内外药物分析技术的交流，在中国药学会支持下，中国药学会药物分析专业

委员会，《药物分析杂志》编辑部和普析通用仪器有限责任公司于 2004、2006、2008 年分别在深圳、成都、兰州举办了《药

物分析杂志》第一届、第二届和第三届普析通用杯全国药物分析优秀论文评选交流会，并取得圆满成功。根据协议，定于

2010 年举办《药物分析杂志》第四届普析通用杯优秀论文评选交流会，现通知如下： 

一、征文内容 

1.药物分析新理论、新技术、新方法；2.现代分析技术在化学药物、中药、抗生素、生化药物中的应用；3.新药质量标

准的建立及药物质量再评价；4.药物原料、制剂及新剂型的研究、药用辅料、药包材和医疗器械质量分析；5.药物、毒物快

速分析检定；6.计算机和数学在药物分析中的应用；7.药物在体内代谢、药代动力学、生物利用度等方面的研究；8.药物安

全评价。 

二、征文要求 

1.未公开发表及未在全国性会议上交流过的论文；2.论文体例、格式请登录本刊主页：www.ywfxzz.cn 查询。 

三、其他 

1.本次会议通过论文交流后由药物分析专家组成评委会，评选出优秀论文一等奖 2 名、二等奖 4 名、三等奖 8 名。获奖

论文优先在《药物分析杂志》上发表。 

2.征文截止时间：2010 年 6 月 30 日（暂定） 

3.会议地点：上海 

四、投稿方式及联系人 

投稿请登陆药物分析杂志主页 www.ywfxzz.cn，点击“在线投稿”，按提示要求上传稿件。投稿方向请选择“普析通用

杯征文”，并提供联系人电话、电子邮箱等信息，以便联系。 

联系人：刘小帅    电话：(010)67058427，(010)67095201；传真：(010)67012819 


