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揖摘要铱 摇 目的摇 优选芪蛭益肺颗粒中化橘红、连翘、当归混合挥发油提取及包合的工艺条件。
方法摇 以混合挥发油的得率为指标,单因素试验考察混合油的提取工艺;采用饱和水溶液法,进行

L9(34)正交实验,优选挥发油的包合工艺。 并采用显微呈像分析,X 射线衍射法对包合物进行表

征。 结果摇 挥发油最优提取工艺为:不浸泡,加 12 倍量水,提取 10 小时;最佳包合工艺为:油
(mL) 颐 茁鄄CD(g) 颐 水(mL)比例为 1 颐 10 颐 100,包合温度为 40益,包合时间为 3 小时。 显微镜

法、X 射线衍射法表明包合物形成,包合状态良好。 结论 摇 本实验优化的挥发油提取及包合工艺

稳定可行,可为制剂生产提供支撑性数据。
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揖Abstract铱摇 Objective摇 To optimize the process of extraction of mixed volatile oil from pummelo
peel, forsythia, angelica and inclusion of 茁鄄cyclodextrin (茁鄄CD) of Qizhi Yifei granule. Method摇 Yield
ratio of volatile oil was regarded as evaluation index, single factor experiments were used to study the
extraction process of volatile oil. Saturated aqueous solution was used to the L9 ( 34 ) orthogonal
experiments to reach the best inclusion process optimization. And the microscopic imaging analysis,
X鄄ray scattering technology was adopted to character the inclusion compound. Results 摇 The optimum
extraction process of volatile oil was adding 12鄄folds water, 10 hours for each time and without soaking.
The optimum conditions of inclusion process were as follows: mixed volatile oil(mL) 颐 茁鄄CD(g) 颐 water
(mL) ratio was 1 颐 10 颐 100; inclusion temperature was 40益; the inclusion time were 3 hours.
Microscopic imaging analysis and X鄄ray scattering technology proved the inclusion compound had been
formed. Conculsion 摇 Optimal extraction and inclusion process of the study was feasible and stable,
which can provide certain supporting data for preparation.

揖Key words铱 摇 Pummelo peel; 摇 Forsythia; 摇 Angelica; 摇 Mixed volatile oil; 摇 Extraction and
inclusion process
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摇 摇 化橘红为芸香科植物化州柚 Citrus grandis
‘Tomentosa爷或柚 Citrus grandis(L. )Osbeck 的未成

熟或近成熟的干燥外层果皮,前者习称“毛橘红冶,
后者习称“光七爪冶 “光五爪冶 [1] ,味辛、苦,性温,
归肺、脾经,其功能是理气宽中、燥湿化痰。 药理

研究表明[2] 化橘红挥发油有明显的镇咳、化痰作

用。 连 翘 为 木 犀 科 植 物 连 翘 Forsythia supensa
(Thunb. )vahl 的干燥果实,味苦,性微寒,具有清

热解毒,消肿散结,疏散风热的作用。 文献研究表

明[3] ,连翘挥发油具有抗炎作用,抗炎机理与抑制

炎症介质 PGE2 和组胺、五羟色胺的释放有关。 当

归为伞形科植物当归 Angelica sinensis( Oliv) Diels
的干燥块根,具有补血活血,补气调经等功效[4] 。
当归挥发油中的藁本内酯具有较强的解痉平喘作

用[5] ,可松弛支气管平滑肌,对抗组织胺、乙酰胆

碱引起的支气管哮喘。
慢阻肺 ( chronic obstructive pulmonary disease,

COPD)与肺部的异常炎症有关[6鄄7],主要症状为气

短、慢性咳嗽、咳痰、喘息和胸闷。 芪蛭益肺颗粒是

北京中医药大学东直门医院治疗 COPD 的临床经验

方,方中化橘红、当归、连翘三味药的挥发油对

COPD 症状有明显治疗作用,故本实验对以上三味

药采用水蒸气蒸馏法提取挥发油,以挥发油的得率

为指标,优化挥发油的提取工艺;为减少挥发油成

分在制剂生产及储藏过程损失,同时为了更好地将

挥发油成分与水提浸膏混合,本实验对混合挥发油

进行包合,并以挥发油的得率为指标,优化挥发油

的包合工艺[8],并利用显微成像分析和 X 射线衍射

法对包合物进行表征。

1摇 仪器与试药

1. 1摇 仪器

ZNCL鄄S鄄10D 多点智能磁力搅拌器(河南爱博

特科技发展有限公司),ZDHW 型调温电热套(北京

市中兴伟业仪器有限公司,BT125D 型电子分析天

平(北京赛多利斯仪器系统有限公司),DZ鄄28BC 型

真空干燥箱(天津市泰斯特仪器有限公司),XD鄄3X
射线衍射 仪 ( 北 京 普 析 通 用 仪 器 有 限 公 司 ),
Olympus 显微系统和 DP71 图像采集系统。
1. 2摇 试药

药材购自北京同仁堂(亳州)饮片公司,经北京

中医药大学刘春生教授鉴定:化橘红(生产批号:
501002809 ) 为 芸 香 科 植 物 柚 Citrus grandis

‘Tomentosa爷 的干燥外层果皮,连翘 (生产批号:
500003182) 为木犀科植物连翘 Forsythia supensa
( Thunb. ) vahl 的 干 燥 果 实, 当 归 ( 生 产 批 号:
501002827) 为伞形科 植 物 当 归 Angelica sinensis
(Oliv)Diels 的干燥块根。 茁鄄环糊精(分析纯,天津

市光复精细化工研究所,批号 20151030),无水乙醇

(北京化工厂,批号:20160606)实验用水为高纯水。

2摇 方法与结果

2. 1摇 混合挥发油的提取

称取化橘红、连翘、当归饮片,按照 2015 年版

《中华人民共和国药典》(四部)附录 2204 挥发油测

定法(甲法)提取,收集挥发油。 化橘红、连翘、当归

混合油为黄色透明液体,用封口膜密闭,置于 4益冷

藏备用。
2. 1. 1摇 单因素考察摇 以挥发油的得率为指标,采用

单因素实验考察浸泡与否、加水倍量、提取时间对

化橘红、当归、连翘混合挥发油得率的影响。 将当

归破碎成 2 cm 左右小块,化橘红、连翘不粉碎进行

挥发油提取。 放大药量至三味药各加 200 g,共

600 g,进行混合油最佳提取工艺的筛选。
2. 1. 2摇 浸泡与否的考察摇 称取化橘红、当归、连翘

各 200 g,共 600 g,加入 12 倍量的水,分别浸泡 0、2
小时后提取。 挥发油的提取量分别为 2郾 88 mL、
2郾 89 mL,由此得出结论:浸泡与否对于挥发油的得

率没有显著影响,故选择不浸泡提取挥发油,减少

了工序,节省了时间和成本。
2. 1. 3摇 挥发油提取工艺的考察摇 称取化橘红、当归、
连翘药材各 200 g,共 600 g,分别加入 10、12、14 倍量

的水,提取挥发油,记录不同时间挥发油的提取量,为
保持实验结果的准确性,选择同一电热套、同一挥发

油提取器,并且在提取过程中控制相同的温度,本实

验控制加热条件,即调至 360 V 至沸腾,之后降至

250 V保持微沸。 实验结果如表 1 所示。 实验结果表

明 12 倍量水提取所得挥发油量最大,挥发油得率为

0. 48%,并且提取 10 小时后挥发油提取量已达总量

的 90%,综合中试加工时间限制及提取成本因素,选
择最佳提取工艺为 12 倍量水提取 10 小时。
2. 1. 4摇 验证实验摇 按照优选出来的挥发油的提取

工艺,即化橘红、连翘、当归每味药加入 200 g,不浸

泡,加入 12 倍量水,提取 10 小时,平行进行 3 次验

证实验,实验结果如表 2 所示。 实验结果表明该挥

发油提取工艺稳定可行。
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表 1摇 挥发油提取工艺结果

加水倍量
挥发油提取量

时间(h) 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

10 0. 41 0. 63 0. 96 1. 24 1. 52 1. 61 1. 80 2. 04 2. 15 2. 33

12 0. 50 0. 94 1. 25 1. 54 1. 74 1. 95 2. 23 2. 42 2. 61 2. 88

14 0. 43 0. 72 1. 03 1. 38 1. 57 1. 76 1. 90 2. 12 2. 33 2. 54

表 2摇 挥发油提取验证实验

编号 10 小时出油量(mL) 挥发油得率(% )

1 2. 85 0. 475

2 2. 80 0. 467

3 2. 94 0. 490

平均值 2. 86 0. 477

2. 2摇 包合工艺的考察

2. 2. 1摇 空白回收率摇 实验取 1 mL 挥发油于 500 mL
圆底烧瓶中,加入 200 mL 水,测得挥发油的空白回

收率为 80% 。
2. 2. 2 摇 正交实验摇 设计通过查阅文献[9鄄10] 及综合

考虑挥发油包合物制备方法,选择饱和水溶液法对

挥发油进行包合。 正交实验采用 L9(34)正交设计

表,以挥发油的包合率为指标,考察影响包合物生

成的三因素包合温度、包合时间、油(mL) 颐 茁鄄CD
(g) 颐 水(mL)比例对包合物生成的影响,每个因素

下三个水平。 因素水平见表 3。

表 3摇 包合工艺正交试验因素水平表

水平
包合温

度(益)A
包合时

间(h)B
油(mL) 颐 茁鄄CD(g) 颐 水(mL)C

1 30 1. 0 1 颐 6 颐 60

2 40 2. 0 1 颐 8 颐 80

3 50 3. 0 1 颐 10 颐 100

2. 2. 3摇 包合物的制备摇 按照正交表 4,称取规定重

量的 茁鄄CD 于锥形瓶中,分别加入蒸馏水 60 mL、
80 mL、100 mL 于设定好温度的水浴锅上加热溶解,
制成 茁鄄CD 饱和溶液,置于磁力搅拌器上恒温。 挥发

油 1 mL 加无水乙醇制成 50% (v / v)的无水乙醇溶

液,超声使油与无水乙醇混合均匀,之后缓慢加入到

环糊精溶液中,加塞,搅拌至规定时间,冷却至室温,
放入冰箱,冷藏 24 小时,抽滤,包合物用适量的水洗

涤,再用 10 mL 无水乙醇洗涤,滤层和滤纸一同取出,
置于真空干燥箱中,40益下干燥 4 小时,即得。
2. 2. 4摇 包合率的测定摇 分别取 9 组干燥好的包合

物,置于 500 mL 圆底烧瓶中,加入 200 mL 水,连接

挥发油提取装置,提取挥发油,保持微沸 5 小时,至

油量不再增加,计算挥发油的包合率,结果见表 4,
方差分析结果见表 5。 结果分析:由方差分析结果

显示,A、B、C 三因素的 P 值均小于 0. 05,说明 A、B、
C 三因素均具有显著性差异,通过 k 值比较,最终确

定最佳提取工艺为 A2 B3 C3,即 40益,油 (mL) 颐
茁鄄CD(g) 颐 比例为 1 颐 10 颐 100,提取 3 小时。

表 4摇 混合挥发油 茁鄄CD 包合工艺正交实验结果

列号
包合温

度(益)A
包合时

间(h)B
油 颐茁鄄CD 颐水

C
空白

列 D
包合率

(% )

1 1 1 1 1 43. 75
2 1 2 2 2 75. 00
3 1 3 3 3 87. 50
4 2 1 2 3 56. 25
5 2 2 3 1 93. 75
6 2 3 1 2 81. 25
7 3 1 3 1 65. 00
8 3 2 1 3 75. 00
9 3 3 2 1 86. 25
K1 206. 25 165. 00 200. 00 223. 75
K2 231. 25 243. 75 217. 50 221. 25
K3 226. 25 255. 00 246. 25 218. 75
R 25. 00 90. 00 46. 25 5. 00

表 5摇 混合挥发油 茁鄄CD 包合工艺的方差分析

来源 自由度 离差平方和 方差 P

A 2 116. 67 58. 33 <0. 05

B 2 1603. 13 801. 56 <0. 05

C 2 363. 54 181. 77 <0. 05

D 2 4. 17 2. 08

2. 2. 5摇 三批验证实验摇 按照优选的挥发油的最佳

包合工艺,进行 3 批平行验证实验,结果见表 6,三
批验证试验平均包合率为 95. 83% ,大于正交表中

的最佳包合率 93. 75% ,说明该包合工艺稳定可行。

表 6摇 挥发油包合验证实验

试验号 包合率(% ) 平均值(% ) RSD(% )

1 92. 50

2 98. 75 95. 83 0. 033

3 96. 25
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2. 3摇 包合物表征

2. 3. 1摇 包合物的显微成像摇 分别取适量 茁鄄CD、挥
发油与 茁鄄CD 物理混合物及包合物,过 100 目筛,分
别放于 3 张载玻片上,以少量蒸馏水分散溶解,盖上

盖玻片,于 10伊10 倍显微镜下观察。 茁鄄CD、挥发油

与 茁鄄CD 物理混合物、挥发油包合物显微图分别如

图 1 所示。 茁鄄CD 在显微镜下呈不规则透明团块,成
像清晰;物理混合物类似于 茁鄄CD,且有大量细小油

滴存在。 包合物的显微图与以上二者具有明显区

别,包合物已经形成且包合状态良好。

注:A 为 茁鄄CD;B 为物理混合物;C 为包合物

图 1摇 包合物的显微成像图(10伊40)

2. 3. 2摇 X 射线衍射法摇 取空白 茁鄄CD、混合挥发油

与 茁鄄CD 的物理混合物、茁鄄CD 与混合油的包合物分

别进行 X 射线衍射,以扫描角度为横坐标,衍射强

度为纵坐标,采用 Origin 软件绘制 X 射线粉末衍射

图。 结果如图 2 所示。 由图所示,包合物的衍射峰

摇 摇 注:A 为 茁鄄CD;B 为物理混合物;C 为包合物

图 2摇 X 射线粉末衍射图

在 2兹=6 ~ 8毅、 16 ~ 18毅、 20毅、 24毅产生新的吸收峰,
在 2兹=10毅、 26 ~ 27毅、 32毅、 35毅的峰消失,说明混合

油与 茁鄄CD 形成了包合物。

3摇 讨论

本实验利用现代包合技术,将挥发油包合在

茁鄄CD 分子之中,获得稳定的包合物。 本研究结

果显示,最佳提取工艺是不浸泡,加 10 倍量水,
提 12 小时。 最佳包合工艺为:油 ( mL) 颐 茁鄄CD
( g) 颐 水(mL)比例为 1 颐 10 颐 100,包合温度为

40益 ,包合时间为 3 小时。 通过显微镜法、X 射

线衍射法对挥发油进行表征,结果显示包合物形

成且包合状态良好。 该工艺操作方便,实用性

强,有利于生产。
化橘红、当归、连翘的混合挥发油成分比较

复杂,单凭挥发油的提取率和包合率来表示挥发

油的提取会有一定的局限性。 后期可以测定一

下不同提取工艺和包合工艺中各成分含量差别

进行完善。
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