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感冒灵颗粒水提和醇沉
工艺研究
为研究感冒灵颗粒理想的水提、醇沉工艺——本文采用单因素实验，以蒙花苷提取率为评价指标，

水提条件设置为煎煮 2 次、每次 2 h ；以蒙花苷转移率和干浸膏得率为评价指标，醇沉条件设置

为初始乙醇浓度 95%、终点乙醇含量 63%、醇沉时间 48 h。由此筛选出理想的加水量和初膏密度，

以及工艺条件。最终确定感冒灵颗粒水提工艺一煎、二煎的理想加水量分别为 8 倍、7 倍；醇沉

工艺优选初膏密度为 1.10。

文 / 景廷杰 李磊 张强 于淼

1 绪论
1.1 感冒灵颗粒及其处方

感冒灵颗粒具有解热镇痛的

作用，临床用于治疗感冒引起的

头痛、发热、鼻塞、流涕、咽痛等。

其处方主要包括三叉苦 491 g、金

盏银盘 327 g、野菊花 246 g、岗

梅 736 g、咖啡因 0.4 g、对乙酰氨

基酚 20 g、马来酸氯苯那敏 0.4 g、

薄荷素油 0.2 ml[1]。

1.2 研究目的及方法

目前关于感冒灵颗粒水提和

醇沉过程的研究已经很全面，但

大多仅限于理论研究。在实际生

产中，药厂需要严格遵守药典和

药品标准，有些参数都有明确的

标准规定，本文基于此基础，采

用单因素实验对感冒灵颗粒生产

的水提和醇沉工艺进行了优选。

实验通过固定煎煮次数和煎

煮时间，从三种加水量组合中选

本文作者均就职于仲景宛西制药

股份有限公司。

出了理想的组合；通过固定初始乙

醇浓度、终点乙醇含量和醇沉时

间，从三种初膏密度中选出理想

初膏密度，从而优化了水提和醇

沉工艺，为生产提供了实验依据。

2 感冒灵水提工艺研究
2.1 实验设备及材料

仪 器：W a t e r s  e 2 6 9 5 -

2489UV 高 效 液 相 色 谱 仪、 色

谱 柱 ZORBAX SB-C18（4.6 

mm×250 mm 5 μm）、TDZ5-WS

低速自动平衡离心机、FK224 分

析天平（d=0.0001 g）、0.45 μm 水

系微孔滤膜等。

试剂：蒙花苷对照品溶液（由

仲景宛西制药有限公司质控部提

供）、乙腈、超纯水。

药材：三叉苦（产自安徽亳

州）、金盏银盘（产自安徽亳州）、

野菊花（产自湖北孝感）、岗梅（产

自广东肇庆）。实验所需药材均由

仲景宛西制药有限公司提供，经

公司质控部鉴别，了解所用三叉

苦为芸香科植物三叉苦的根及茎，

金盏银盘为菊科植物金盏银盘的

干燥全草，野菊花为菊科植物野

菊的干燥头状花序，岗梅为冬青

科植物梅叶冬青的根及茎，药材

中的蒙花苷含量为 13.79 mg/g。

2.2 蒙花苷含量测定方法及方

法学考察[2]

2.2.1 感冒灵水提液的制备

按处方量的 1/10（即 180 g）

分别称取 4 种药材，加水煎煮 2 次，

分别加 8 倍、7 倍量水，每次煎煮

2 h，过滤，合并滤液，即得感冒

灵水提液。

2.2.2 对照品及供试品溶液的

制备

对照品溶液的制备 : 精密称

取蒙花苷对照品 3.5 mg 置于 25 ml

容量瓶中，加入甲醇溶解并定容，

摇匀，即得对照品溶液。

供试品溶液的制备 : 取上述感

冒灵水提液 80 ml 置于离心管内，

在 5000 r 下离心 10 min 后即得供

试品溶液（本实验供试品溶液由

实验室与研发 生产现场

* 更多信息请登录：
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仲景宛西制药有限公司质控部提

供，已知浓度为 0.1419 mg/ml）。

测定方法 : 将蒙花苷对照品和

供试品溶液按照顺序置于高效液

相色谱仪，记录编号，设置进样

量为 10 μl，照高效液相色谱法进

行测定，按外标法进行计算，即

得蒙花苷含量。

2.2.3 色谱条件

流动相为乙腈 - 水 (21 ∶ 79)，

检 测 波 长 为 334 nm， 柱 温 为

30℃，流速为 1.0 ml · min-1，进样

量为 10 μl[3]。蒙花苷对照品和供

试品溶液的 HPLC 图谱，如图 1

和图 2 所示。

2.2.4 线性关系考察

精密吸取对照品溶液 1 μl、

5 μ l、8 μ l、10 μ l、15 μ l、20 μ l，

然后进样，测定峰面积。横坐

标、纵坐标分别为对照品进样量

（X，μg）和峰面积（Y），可得

回归方程 Y=899164X － 9973.8，

R2=0.9993，结果表明，线性关系

良好。

2.2.5 精密度试验

设置连续进样 6 次，进样量

为 5 μl，记录峰面积，如表 1 所示。

可计算出蒙花苷峰面积 RSD（相

对标准偏差）值为 0.73％。表明

在该色谱条件下，该测定方法精

密度良好。

2.2.6 稳定性试验

取供试品溶液，分别在制备

后的 0、2 h、4 h、6 h、8 h 进样，

进样量为 10 μl，得蒙花苷峰面

积，如表 2 所示，计算 RSD 值为

1.51％。表明供试品溶液在室温下

放置 8 h 仍能保持稳定。

2.2.7 重复性试验

取感冒灵水提液，平行制备

6 份供试品溶液，进样量为 10 μl，

记录峰面积，如表 3 所示，计算

RSD 值为 0.61％。表明在该色谱

条件下，该定量方法的重复性良

好。

2.3  水提工艺研究理论基础  

2.3.1 计算公式

图 1  蒙花苷对照品 HPLC 图谱

图 2  供试品 HPLC 图谱

Y= 899164X - 9973.8
R² = 0.9993
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图 3  线性关系图

表 1  精密度试验数据 
次数 峰面积 

1 633 139
2 638 560
3 626 761
4 636 053
5 639 208
6 637 157

表 3  重复性试验数据 
次数 峰面积 

1 1 776 691
2 1 759 581
3 1 790 198
4 1 784 795
5 1 781 193
6 1 771 288

表 2  稳定性试验数据

时间 /h 峰面积

0 1 779 539
2 1 749 676
4 1 723 656
6 1 720 667
8 1 718 565

对照品的峰面积

对照品溶液的浓度供试品的峰面积
供试品溶液的浓度

×
=

     
2-1

%100×=
药材中蓉药苷总量

水提液中蓉药苷总量
蓉药苷提取率                      2-2

 

 2-1

2-2

对照品的峰面积

对照品溶液的浓度供试品的峰面积
供试品溶液的浓度

×
=

     
2-1

%100×=
药材中蓉药苷总量

水提液中蓉药苷总量
蓉药苷提取率                      2-2
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2.3.2 单因素实验

本实验单因素的变量为加水

量，每次实验保持煎煮 2 次和煎

煮 2 h 的条件固定不变，以蒙花苷

提取率为指标研究水提工艺。根

据大生产数据，目前加水量共有 3

种组合：10 倍水＋ 8 倍水、8 倍水

＋ 7 倍水、5 倍水＋ 3 倍水。  本实

验会通过测定 3 种加水量的水提

液样品峰面积，计算出蒙花苷含

量和提取率，从而优选出理想加

水量组合。

2.4 实验方法

2.4.1 感冒灵水提液供试品的

制备

按处方量的 1/10（共 180 g）

称取 3 份感冒灵颗粒药材，均加

水煎煮 2 次，每次煎煮 2 h。一份

加 10 倍水＋ 8 倍水、一份加 8 倍

水＋ 7 倍水、一份加 5 倍水＋ 3

倍水。需要注意的是，由于药材

具有吸水性，因此每煎 1 h 后需要

补充水量至初始水平。煎煮2次后，

合并煎液，过滤，得水提液，测

量滤液体积并记录。取 80 ml 水提

液置于离心管内（平衡放置，装

量差异小于 0.5 g），将离心机程序

设置为“5000 r，10 min”，进行

离心，取上清液，编号，即得供

试品溶液。

2.4.2 蒙花苷含量的测定

分别吸取 3 种供试品溶液，

经 0.45 μm 水系微孔滤膜滤过，注

入样品瓶中，每瓶收集约 1.5 ml

滤液，加盖，贴好标签，进行测定。

2.5  实验结果

测定结果如表 4 所示。已

知 蒙 花 苷 对 照 品 溶 液 浓 度 为

0.1419 mg/ml， 由 2.2.4

中所得回归方程，可知在

进样量为 10 μl 时对照品

的峰面积约为 1 265 940，

根据公式 2-1，可求得各

供试品溶液（亦即水提液）

的浓度，由此可得到水提

液中蒙花苷的含量；再根

据公式 2-2，计算可求得

蒙花苷提取率，计算结果

如图 4 所示。

由图 4 可知，在一定条件下

以蒙花苷提取率为指标，提取效

果按加水量可排序为： 8 倍水＋ 7

倍水 > 10 倍水＋ 8 倍水 > 5 倍水

＋ 3 倍水。

　　

3 感冒灵醇沉工艺研究
3.2 醇沉工艺理论基础

3.2.1 单因素试验

本实验单因素变量为初膏密

度，评价指标为蒙花苷保留率和

干浸膏得率，每次实验保持初始

乙醇浓度为 95％，终点乙醇含量

为 63％，醇沉时间为 48 h 的条件

固定不变。根据大生产数据，目

前常用的初膏相对密度有 1.05、

1.10、1.15 这 3 种，测定各初膏密

度下的峰面积，计算蒙花苷含量；

再根据初膏质量和醇沉上清液体

积计算出干浸膏得率，综合两方

面因素优选出理想初膏密度，计

算相关公式如 3-1、3-2、3-3、3-4

所示。

3.3 实验方法 

3.3.1 感冒灵水提液的制备

按处方量称取药材 1800 g，

加水煎煮 2 次，分别加 8 倍、7 倍

量水，每次煎煮 2 h，之后合并煎

液，用 200 目滤网过滤，即得实

验用感冒灵水提液。

3.3.2 浓缩液的制备和处理

将上述水提液分成 3 份，每

份体积为 7000 ml，在电磁炉上

以相同功率 600 W 进行浓缩，期

间不断取浓缩液置于 100 ml 量筒

中，当用温度计测量浓缩液温度

为 75℃时，用比重计测比重（即

相对密度），至比重分别为 1.05，

1.10，1.15 时，停止浓缩，将得

到的 3 种初膏置于烧杯中贴上标

签，并记录下体积。每份初膏精

密称取 1 g，置具塞锥形瓶中，

再精密加入甲醇 25 ml，密塞，

称定重量；用恒温水浴锅对其进

行加热，设置温度为 65℃ ；加热

回流 2 h 后，放冷，再称定重量，

用甲醇补足缺失的重量，摇匀，

表 4  水提液体积和峰面积

加水量 水提液体积 /ml 峰面积

10 倍水＋ 8 倍水 1683 1 448 007
8 倍水＋ 7 倍水 1420 1 777 943
5 倍水＋ 3 倍水 740 2 073 773
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图 4  蒙花苷提取率

上清液体积
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醇沉上清液蒙花苷总量 ×

×
= 3-1 

初膏密度初膏体积
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滤过，取续滤液，即得初膏的供

试液 [3]。

3.3.3 醇沉上清液的制备

在上述得到的 3 种不同的初

膏中分别均匀缓缓加入 95% 乙

醇，使药液终点乙醇含量为 63%，

边加边搅拌，至终点时继续搅拌

5 min，用保鲜膜盖住烧杯口并密

封，然后在 2℃的冰箱里冷藏放置

48 h 后，倒出上清液，测量其体积，

并记录 [3]。

3.3.4 蒙花苷含量的测定

用注射器分别吸取上述 6 种

样品溶液，按照 2.4.2 中的步骤进

行测量。

3.3.5 干浸膏的处理

精密量取上述得到的 3 种醇

沉上清液各 25 ml，倒入蒸发皿中，

在水浴锅上蒸干后，再于干燥箱

中干燥，设置温度为 105℃；烘至

恒重后，取出冷却，称重，得到

的干浸膏质量如表 5 所示。

3.4 实验结果

测定结果如表 6 所示。已

知 蒙 花 苷 对 照 品 溶 液 浓 度 为

0.1419 mg/ml，对照品的峰面积

为 1 265 940，根据公式 3-1与 3-2，

由此可得 6 种样品溶液相应的蒙

花苷含量，再根据公式 3-3 可得

蒙花苷保留率，计算结果如图 5

所示。

由图 5 可知，在一定条件范

围内以蒙花苷保留率为指标，提

取效果按初膏密度可排序为：1.10

处 >1.15 处 >1.05 处。

由表 5、表 6 的数据，根据公

式 3-4 可得干浸膏得率，计算结果

如图 6 所示。

由图 6 可知，在一定条件范

围内的感冒灵醇沉过程中，以干

浸膏得率为指标时，提取效果按

初膏密度可排序为：1.15 处 >1.10

处 >1.05 处。

表 6 初膏及上清液体积和峰面积

初膏密度 称样量 /g 初膏峰面积 初膏体积 /ml 上清液峰面积 上清液体积 /ml

1.05 1.0187 1 927 872 370 8 995 089 818
1.10 1.0224 1 488 967 260 16 174 594 593
1.15 1.0116 2 155 406 140 22 937 354 335

4 讨 论
4.1 水提工艺

溶剂对物料提取效果的影响

是通过浓度差来实现的。一般来

说，随着溶剂用量的增加，溶剂

中有效成分的浓度会变低，溶剂

边界层与物料中有效成分的浓度

差会增大，扩散驱动力会增强，

最终导致提取率的增高；反之，则

提取率下降。但是，因为还存在

有效成分的溶解平衡问题，提取

率不会随着料液比的增加无限提

高；另一方面，由于溶剂量的增加，

回收成本也会增加 [4]。

由图 4 可知，在煎煮次数和

时间不变的前提下，蒙花苷的提

取效果按加水量可排序为：8 倍水

＋ 7 倍水 >10 倍水＋ 8 倍水 >5 倍

水＋ 3 倍水。由此推断出，当加
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图 5  蒙花苷保留率

水量组合为 10 倍水＋ 8 倍水时，

蒙花苷在水中的溶解已达饱和。

同时由于在醇沉过程中需要回收

乙醇，水提过程中得到的溶液量

多会造成回收困难，增加回收成

本，因此也需要考虑溶液量对成

本回收造成的影响。综合表 4 和

图 4，最终可优选出在一定确定条

件范围内，理想加水量组合为 8

倍水＋ 7 倍水。

4.2  醇沉工艺                                 

由图 5 可知，在一定条件范

围内，以蒙花苷保留率为指标，

蒙花苷的提取效果按初膏密度可

排序为：1.10 处 >1.15 处 >1.05 处。

表 5  干浸膏质量

初膏密度 干浸膏质量 /g
1.05 0.4164
1.10 1.3000
1.15 1.5637
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图 6  干浸膏得率
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由图 6 可知，以干浸膏得率为指

标时，提取效果按初膏密度可排

序 为：1.15 处 >1.10 处 >1.05 处，

即干浸膏得率是随着初膏密度的

增大而不断提升的。这是因为初

膏相对密度越小，膏体含水量就

越多，达到同样的终点乙醇含量

时所消耗的乙醇体积也越多；而

随着乙醇含量的增多，杂质去除

的就越多，所以干浸膏的得率就

越低。但是醇沉效果并不是越高

越好，除杂应适宜，适当地保留

一些成分有利于中药疗效的发挥，

因此需要控制适量的干浸膏得率。

另外也需要从醇沉上清液的体积

方面进行考虑，由表 6 可看出，

随着初膏密度的增大，醇沉上清

液的体积逐渐减小。

结合蒙花苷保留率、醇沉上

清液体积及干浸膏得率进行综合

考虑，可得出在一定条件范围内，

醇沉工艺理想的初膏相对密度为

1.10。

5 结 论
根据本实验数据和分析，可

得出结论：感冒灵颗粒水提工艺在

煎煮 2 次、每次煎煮 2 h 的条件

下，理想加水量是一煎加 8 倍水，

二煎加 7 倍水；醇沉工艺在初始乙

醇浓度为 95%、终点乙醇含量为

63%、醇沉 48 小时的条件下，理

想的初膏密度为 1.10。本实验为

感冒灵颗粒的水提和醇沉工艺提

供了实验研究基础，对工业生产

具有指导意义。                           ●
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