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［摘　 要］ 　 为确定乌梅颗粒的最佳制备工艺，采用正交试验的方法，对乌梅颗粒的提取工艺进行研

究、通过颗粒的成型率、流动性和有效成分的检测等条件对制备成型工艺进行摸索，结果表明，称取

处方量乌梅、柿饼和诃子经提取浓缩后得浸膏相对密度为 １．３０～１．３５，黄连和姜黄采用混合粉碎，以
３０００ ｒ ／ ｍｉｎ 转速混合 ３０ ｍｉｎ。 颗粒剂辅料选用蔗糖和糊精，其浸膏＋药粉 ∶ 蔗糖 ∶ 糊精最佳比例为

１ ∶ ０．３ ∶ １。 乌梅颗粒的制备工艺简单，质量可控，可作为最佳制备工艺。
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ｔｈｅ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｅｂｏｎｙ ｐａｒｔｉｃｌｅｓ ａｒｅ ｓｔｕｄｉｅｄ， ｔｈｒｏｕｇｈ ｐａｒｔｉｃｌｅｓ ｆｏｒｍｉｎｇ ｒａｔｅ， ｌｉｑｕｉｄｉｔｙ ａｎｄ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ
ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ ｏｆ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ ｏｎ ｔｈｅ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｍｏｌｄｉｎｇ ｐｒｏｃｅｓｓ， ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｓａｉｄ ｔａｋｅ
ｐｒｅｓｃｒｉｐｔｉｏｎｓ ｏｆ ｐｌｕｍ， ｄｒｉｅｄ ｐｅｒｓｉｍｍｏｎ ａｎｄ ｍｙｒｏｂａｌａｎ ａｆｔｅｒ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｅｎｒｉｃｈｍｅｎｔ ｔｏ ｅｘｔｒａｃｔ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｄｅｎｓｉｔｙ ｏｆ
１．３０～１．３５， ｒｈｉｚｏｍａ ｃｏｐｔｉｄｉｓ ａｎｄ ｔｕｒｍｅｒｉｃ ｗｉｔｈ ｍｉｘｅｄ ｓｈａｔｔｅｒｅｄ， ３０ ｍｉｎ ｔｏ ３０００ ｒ ／ ｍｉｎ ｓｐｅｅｄ ｍｉｘｅｄ．Ｔｈｅ ｇｒａｎｕｌｅ
ｅｘｃｉｐｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｓｕｃｒｏｓｅ ａｎｄ ｄｅｘｔｒｉｎ， ａｎｄ ｔｈｅ ｂｅｓｔ ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｅｘｔｒａｃｔ＋ｐｏｗｄｅｒ： ｓｕｃｒｏｓｅ： ｄｅｘｔｒｉｎ ｗａｓ １ ∶ ０．３ ∶ １．
Ｔｈｅ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｗｕｍｅｉ ｇｒａｎｕｌｅｓ ｉｓ ｓｉｍｐｌｅ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌａｂｌｅ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： Ｗｕｍｅｉ ｇｒａｎｕｌｅｓ； ｔｅｃｈｎｉｃａｌ ｓｔｕｄｙ； ｏｒｔｈｏｇｏｎａｌ ｔｅｓｔ

　 　 乌梅颗粒由乌梅、柿饼、黄连、姜黄、诃子组成。
原方收载于《中华人民共和国兽药典》二部［１］，主
治幼畜奶泻。 原方将上述五味中药研成粉末制成

散剂。 由于原方剂直接将药材粉碎制成散剂，故服

用剂量大，服用不方便，且药材中的有效成分不易

溶出，吸收差［２］。 为改进乌梅散的制剂工艺，且考

虑到颗粒剂［３］ 具有生物利用度较高；药品稳定性

高；制剂工艺能实现工业化生产和机械包装［４］，可
利用先进设备和技术进行生产；便于运输储存，无
虫蛀霉变，节约仓储面积等优点。 综合分析，将剂
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型确定为颗粒剂。
研究拟采用正交试验设计和单因素试验结合

的方法，结合 ＨＰＬＣ ／ ＴＬＣ 检测技术，选择较适宜的

溶媒、加水量、提取时间、提取次数等，确定最佳提

取工艺，选择较适宜的药液相对密度、颗粒剂所用辅

料及辅料比例，最终确定乌梅颗粒的制备工艺。
１　 材料与仪器

１．１　 材料

１．１．１　 中药材　 乌梅（批号：１２０９０１，规格为 ５０ ｋｇ ／
袋）；柿饼（批号：１６０３０１，规格为 ５０ ｋｇ ／袋）；黄连

（批号： １６０２０６，规格为 ５０ ｋｇ ／袋）；姜黄 （批号：
１６０３０１ 规格为 ５０ ｋｇ ／袋）；诃子（批号：２０１６０５０１，规
格为 ５０ ｋｇ ／袋）。 以上药材均由蒙吉药业科技有限

责任公司提供。
１．１．２ 　 辅 料 　 糊精 （ 批号： ２０１６０１０３，规格为

１００ ｋｇ ／袋，由奥达制药有限公司提供）、蔗糖：（批
号：Ｆ２８１５１２０６，规格为 １００ ｋｇ ／袋，由九典制药有限

公司四车间提供）。
１．１．３　 试剂　 甲醇、乙腈，国药集团化学试剂有限

公司生产； 冰醋酸、无水乙醇、苯、乙酸乙酯、异丙

醇，天津市恒兴化学试剂制造有限公司生产； 磷酸

二氢铵、磷酸，沈阳市华东试剂厂生产。
１．１．４　 对照品 　 乌梅对照药材：规格：５ ｇ，批号：
１２１２０８－２０１５０６，中国食品药品检定研究院；枸橼酸

对照品：规格：２００ ｍｇ，批号：１００３９６－２００３０１，中国

食品药品检定研究院；黄连对照药材：规格：１ ｇ，批
号： Ｚ００１０７０４，中国兽医药品监察所；盐酸小檗碱

对照品：规格：３０ ｍｇ，批号： １１０７１３－２０１６１３，含量：
８６．８％，中国食品药品检定研究院。
１．２ 　 仪器 　 高效液相色谱仪 （ 型号为 ＬＣ －

２０１０ＣＨＴ） ，日本岛津公司；色谱柱（ 型号为 ４．６ ｍｍ×

１５０ ｍｍ，５ μｍ），日本岛津公司；旋转蒸发仪（型号

为 ＲＥ５２－９９），循环水式真空泵（ 型号为 ＳＨＺ－Ⅲ），
上海亚荣生化仪器厂；ＺＦ－２ 三用紫外分析仪（天津

市鑫洲科技有限公司）；ＳＫ１２００Ｈ 超声波清洗器

（上海科导超声仪器有限公司；ＤＸ－２５ 流水式粉碎

机（广州市大祥电子机械设备有限公司）。
２　 方　 法

２．１　 药材提取工艺研究　 本研究以各味药的主要

药效成份、理化性质并结合车间生产实际、经济效

益将处方药材分 ２ 组进行工艺研究，分别为①乌

梅、柿饼和诃子以水作为提取溶剂进行提取工艺研

究；②姜黄和黄连以粉碎为主要工艺研究。
２．１．１　 乌梅、柿饼和诃子提取工艺研究　 根据主要

药效成份、理化性质并结合生产实际、经济效益，选
择水作为提取溶媒［２］，设计 Ｌ９（３４）正交试验，考察

因素有浸泡时间（Ａ）、溶剂的加入量（Ｂ）、提取时间

（Ｃ）、提取次数（Ｄ），以提取率（以枸橼酸计）及干

膏得率为评价指标，因素水平表如表 １。
２．１．２　 姜黄和黄连粉碎工艺研究 　 根据黄晓东

等［６］的实验结果，本研究选择姜黄和黄连混合粉

碎，粉碎时间分别为 ２０、３０ 和 ４０ ｍｉｎ，考察其的出

粉率（过 １００ 目筛）。
２．１．３　 浓缩工艺研究　 常压浓缩与减压浓缩是生

产上最常用的两种方法，根据车间生产情况采用减

压浓缩（浓缩时间短与温度低）。 为了防止长时间

高热破坏有效成分，并使有效成分的转移率有一定

的提高，故研究工艺采用减压浓缩浸膏，将 ２．１．１ 中

提取液以相对密度：１．２０、１．３０、１．３５、１．４０（３０ ℃）观
察浸膏状态与制软材情况。

表 １　 乌梅、柿饼和诃子提取工艺因素水平表

Ｔａｂ １　 Ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓｓ ｆａｃｔｏｒ ｌｅｖｅｌ ｔａｂｌｅ ｏｆ Ｗｕｍｅｉ， ｄｒｉｅｄ ｐｅｒｓｉｍｍｏｎ ａｎｄ ｃｈｅｂｕｌｅ
水平 浸泡时间 溶剂的加入量（倍） 提取时间 提取次数

１ ２ ６ １ １

２ ３ ８ ２ ２

３ ４ １０ ３ ３
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２．２　 制剂成型工艺研究

２．２．１　 辅料的选择　 颗粒剂最常用糊精、可溶性淀

粉、乳糖和蔗糖作为辅料，所以研究以颗粒外观、溶
解性和制粒情况为考察指标，考察不同辅料的制粒

效果。
２．２．２　 辅料添加比例的选择　 中药浸膏具有较强

的吸湿性，流动性较差，加入辅料制粒，增加流动

性，减少吸湿性。 根据参考文献［７－１１］，将 ２．１．２ 所得

粉末、２．１．３ 所得浸膏与辅料（蔗糖、糊精）按 １ ∶ １．３
比例混匀，分别以成型率、流动性、溶化性及有效成

分为评价指标，并符合药典中颗粒剂项下有关规

定。 粉末、浸膏与辅料处方组成见表 ２。

表 ２　 粉末、浸膏与辅料处方组成

Ｔａｂ ２　 Ｆｏｒｍｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｏｗｄｅｒ， ｅｘｔｒａｃｔ ａｎｄ ｅｘｃｉｐｉｅｎｔｓ

处方号 浸膏 黄连姜黄粉 蔗糖 糊精
比例

浸膏 ∶ 蔗糖 ∶ 糊精

１ ４４ ２０ ０ ５７．２ １ ∶ ０ ∶ １．３

２ ４４ ２０ １３．２ ４４ １ ∶ ０．３ ∶ １

３ ４４ ２０ ５７．２ ０ １ ∶ １．３ ∶ ０

４ ４４ ２０ ３５．２ ２２ １ ∶ ０．８ ∶ ０．５

５ ４４ ２０ ４４ １３．２ １ ∶ １ ∶ ０．３

６ ４４ ２０ ２２ ３５．２ １ ∶ ０．５ ∶ ０．８

２．３　 检测方法

２．３．１　 乌梅、柿饼和诃子提取工艺研究的检测方法

２．３．１．１　 提取率的计算（以枸橼酸计） 　 提取率 ＝

干膏的含量 ／中药材的含量×１００％

依照《中华人民共和国兽药典》二部“乌梅”项

下枸橼酸含量测定方法检测。

２．３．１．２　 干膏得率的计算　 干膏得率 ＝干膏重 ／参

与提取原生药重∗１００％

２．３．２　 制剂成型工艺研究的检测方法

２．３．２．１　 成型率的计算　 成型率 ＝合格颗粒重（合

格颗粒为能通过一号筛（１０ 目）但不能通过五号筛

（８０ 目）的颗粒） ／样品重。

２．３．２．２　 流动性的检测方法　 通过休止角（α）判断

颗粒的流动性，休止角越小，流动性越好，一般认为

α≤３０°时流动性好。 研究采用固定漏斗法［１４］：将

漏斗固定在铁架台上，分别将六份颗粒由上端慢慢

加入，从漏斗底下漏下的颗粒在水平面达到最高的

圆锥体为止。 运用 ｔａｎα＝Ｈ／ Ｒ 计算休止角，其中 α 为

休止角，锥体高为 Ｈ，椎体底部半径为 Ｒ。

２．３．２．３　 溶化性的检测方法 　 取各处方量颗粒剂

样品，加热水，搅拌 ５ ｍｉｎ，立即观察应全部溶化或

呈混悬状。 可溶颗粒应全部溶化，允许有轻微浑

浊；混悬颗粒应混悬均匀。

２．３．２．４　 成型工艺研究有效成分测定方法 　 依照

《中华人民共和国兽药典》二部“乌梅散”项下鉴别

方法检测。

３　 结果与分析

３．１　 乌梅、柿饼和诃子提取工艺正交试验结果与

分析　 干膏得率和提取率（以枸橼酸含量计）为评

价指标，设计正交试验，结果见表 ３～表 ４。

Ａ． Ｃｉｔｒｉｃ ａｃｉｄ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｓｏｌｕｔｉｏｎ Ｂ． Ｅｘｔｒａｃｔ ｓｏｌｕｔｉｏｎ

图 １　 枸橼酸 ＨＰＬＣ 图

Ｆｉｇ １　 Ｃｉｔｒｉｃ ａｃｉｄ ＨＰＬＣ Ｃｈａｒｔ
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表 ３　 乌梅、柿饼和诃子提取工艺正交试验结果

Ｔａｂ ３　 Ｏｒｔｈｏｇｏｎａｌ ｔｅｓｔ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｏｓｍｕｓ， ｐｅｒｓｉｍｍｏｎ ａｎｄ ｃｈｅｋｈｏｉ
因素 Ａ 浸泡时间 ／ ｈ Ｂ 提取时间 ／ ｈ Ｃ 加水量 ／ 倍 Ｄ 提取次数 ／ 次 干膏得率 ／ ％ 提取率 ／ ｇ

实验 １ ２ １ ６ １ ２２．４０ ０．１０

实验 ２ ２ ２ ８ ２ ４３．８１ ０．２７

实验 ３ ２ ３ １０ ３ ５０．６４ ０．３６

实验 ４ ３ １ ８ ３ ４５．７３ ０．３５

实验 ５ ３ ２ １０ １ ４０．０４ ０．２５

实验 ６ ３ ３ ６ ２ ３８．４４ ０．２５

实验 ７ ４ １ １０ ２ ４５．００ ０．３３

实验 ８ ４ ２ ６ ３ ４３．６３ ０．２６

实验 ９ ４ ３ ８ １ ３４．３６ ０．２３

干膏得率

均值 １ ３８．９５ ３７．７１ ３４．８２ ３２．２８

均值 ２ ４１．４０ ４２．４９ ４１．３０ ４２．４２

均值 ３ ４１．００ ４１．１５ ４５．２３ ４６．６７

极差 ２．４５ ４．７８ １０．４０ １４．４０

提取率

均值 １ ０．２４ ０．２６ ０．２０ ０．１９

均值 ２ ０．２９ ０．２６ ０．２８ ０．２８

均值 ３ ０．２７ ０．２８ ０．３１ ０．３２

极差 ０．０４ ０．０２ ０．１１ ０．１３

表 ４　 乌梅、柿饼和诃子提取工艺的方差分析结果

Ｔａｂ ４　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｖａｒｉａｎｃｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｕｍｅ， ｐｅｒｓｉｍｍｏｎ ａｎｄ ｃｈｅｋｈｏｉ
评价指标 因素 偏差平方和 自由度 Ｆ 比 Ｆ 临界值

干膏得率

浸泡时间 １０．３７ ２ ０．０８ ４．４６

提取时间 ３６．５０ ２ ０．２７

加水量 １６５．６０ ２ １．２３

提取次数 ３２８．４５ ２ ２．４３

误差 ５４０．９２ ８

提取率

浸泡时间 ０．００３ ２ ０．２６

加水量 ０．００１ ２ ０．０９

提取时间 ０．０１８ ２ １．５３

提取次数 ０．０２５ ２ ２．１３

误差 ０．０５ ８

　 　 根据表 ３ 直观分析可知，各因素对干膏得率和

提取率影响主次顺序为 Ｄ＞Ｂ＞Ａ＞Ｃ，即提取次数影

响最大，其次是提取时间，浸泡时间、加水量影响较

小。 最佳组合为 Ａ３Ｂ３Ｃ３Ｄ３，即浸泡 ２ ｈ，加 １０ 倍

水，每次 ３ ｈ，提取 ３ 次。

　 　 由表 ４ 方差分析结果可知，虽然各因素对干膏

得率和提取率影响没有统计学意义，但考虑到实际

生产与实验室试验的差异性，最终确定最佳提取工

艺为 Ａ３Ｂ２Ｃ１Ｄ３，即浸泡 ２ ｈ，加 ８ 倍水，提取 ３ 次，
每次 １ ｈ。
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３．２　 姜黄和黄连粉碎工艺结果与分析

表 ５　 姜黄和黄连混合粉碎结果

Ｔａｂ ５　 Ｍｉｘｅｄ ｃｏｍｍｉｎｕｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔ ｏｆ Ｒｈｉｚｏｍｅ

ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｇｏｌｄｔｈｒｅａｄ ａｎｄ ｒｈｉｚｏｍａ ｃｕｒｃｕｍａｅ ｌｏｎｇａｅ
试验编号 粉碎时间 ／ ｍｉｎ 出粉率 ／ ％

１ ２０ ８５．６４

２ ３０ ９６．２１

３ ４０ ９７．１４

　 　 结果表明，粉碎 ２０ ｍｉｎ 出粉率较低于其他 ２ 组，
粉碎 ３０ ｍｉｎ 与 ４０ ｍｉｎ 的出粉率差异不大（ＲＳＤ ＝

０．６８％），因此选择 ３０ ｍｉｎ。 最终确定姜黄和黄连

混合粉碎工艺：以 ３０００ ｒ ／ ｍｉｎ 转速混合 ３０ ｍｉｎ。

表 ６　 不同相对密度的浸膏状态

Ｔａｂ ６　 Ｅｘｔｒａｃｔ ｓｔａｔｅ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｄｅｎｓｉｔｙ
相对密度 浸膏情况 辅料消耗情况

１．２０ 稀，很少粘附容器内壁 辅料消耗大，超出处方量

１．３０ 合适，少量粘附容器内壁 适合制软材

１．３５ 合适，少量粘附容器内壁 适合制软材

１．４０ 较稠，易粘附容器内壁 辅料消耗小，不容易制软材

３．３　 浓缩工艺研究结果与分析 　 由表可知，浸膏

浓缩相对密度在 １．３０～１．３５（３０ ℃）时较为合适，并
结合实际生产，最终确定浸膏浓缩的相对密度为

１．３０～１．３５（３０ ℃）。
３．４　 乌梅颗粒制剂成型工艺研究结果与分析

３．４．１　 辅料选择的结果与分析

表 ７　 不同辅料制粒效果考察

Ｔａｂ ７　 Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ ｏｎ ｇｒａｎｕｌａｔｉｏｎ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｅｘｃｉｐｉｅｎｔｓ
辅料 颗粒外观 溶解性 制粒情况

糊精 较好 易 易

可溶性淀粉 较好 中 易

乳糖 好 易 易

蔗糖 较好 易 易

　 　 结果分析：使用乳糖作辅料所得到的颗粒外观

好且吸湿性甚微，但乳糖价格较高，不宜大量使用；
可溶性淀粉价格相对较低，但其溶解性不如糊精；
而糊精、蔗糖价格低廉、易溶于温水、粘性较低、流
动性强、不易潮解，颗粒剂成型性好，因此，最终确

定选用糊精、蔗糖作为辅料。
３．４．１　 颗粒成型率的测定结果与分析

表 ８　 颗粒成型率的结果

Ｔａｂ ８　 Ｒｅｓｕｌｔ ｏｆ Ｇｒａｎｕｌｅ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｒａｔｅ
处方号 合格颗粒 ／ ｇ 成型率 ／ ％

１ ２２．０８ ７３．６

２ ２８．２６ ９４．２

３ １９．７４ ６５．８

４ ２３．０４ ７６．８

５ ２１．０９ ７０．３

６ ２４．１６ ８０．６

　 　 结果表明：２ 号处方的成型率最高。
３．４．２　 颗粒流动性及溶化性的测定结果与分析　
颗粒剂均不得有焦屑等异物。 不同处方组成颗粒

流动性、溶化性结果见表 ９。

表 ９　 不同处方颗粒流动性（休止角）和溶化性结果

Ｔａｂ ９　 Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｒｅｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｇｒａｎｕｌｅ ｆｌｏｗ （ｒｅｓｔ ａｎｇｌｅ） ａｎｄ ｍｅｌｔｉｎｇ ｒｅｓｕｌｔｓ
处方号 平均半径 ／ ｃｍ 圆锥高度 ／ ｃｍ 休止角度 ／ 度 溶化性

１ ２．６５ １ ２０．６７

２ ３．０２ １ １８．３２

３ ２．６５ １ ２０．６７

４ ２．９０ １ １９．０３

５ ２．８８ １ １９．１５

６ ２．８５ １ １９．３３

各处方样品均呈
混悬状，混悬均匀。
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　 　 结果表明：浸膏、原药细粉及辅料制粒后，流动

性为 ２ 号处方最佳，溶化性均为混悬状。
３．４．３　 成型工艺研究有效成分测定结果 　 黄连

ＴＬＣ 有效成分测定结果如图 ２。

１．盐酸小檗碱对照品溶液； ２．对照药材溶液； ３．阴性对照溶液 ４－５ 样品溶液

１ ．Ｂｅｒｂｅｒｉｎｅ ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｓｏｌｕｔｉｏｎ； ２．Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｃｒｕｄｅ ｄｒｕｇ ｓｏｌｕｔｉｏｎ；

３．Ｎｅｇａｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｓｏｌｕｔｉｏｎ ４－５． Ｔｅｓｔ ｓｏｌｕｔｉｏｎ

图 ２　 黄连 ＴＬＣ 鉴别图谱

Ｆｉｇ ２　 Ｒｈｉｚｏｍｅ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｇｏｌｄｔｈｒｅａｄ ＴＬＣ ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｔｌａｓ

　 　 结果表明：通过阴性对照试验，其他成分不影

响黄连的薄层色谱鉴别，此工艺能够用于乌梅颗粒

的黄连鉴别检验。
４　 讨论与结论

研究对乌梅散进行制剂工艺改进，利用颗粒剂

的制备工艺完善了直接将药材粉碎的用量大，不易

溶解，吸收差等弊端，通过煎煮最大提取乌梅、柿
饼、诃子的水溶性大分子物质和小分子物质；质量

可控，剂量准确减少中药霉变、有效成分挥发，便于

储存；适用性增强，应用广泛，颗粒对禽类食用方

便，能用于饮水管线的投放对规模化养殖提供便

利。 在评价指标的选择上，浸出物是中药复方的药

效物质基础，浸出物中有效成分含量的变化最终影

响药物的临床疗效［１５］。 乌梅颗粒主要用于治疗幼

畜奶泻，具有清热解毒，涩肠止泻的功效，乌梅是方

中君药，具有敛肺止咳，涩肠止泻，消肿解毒，生津

和安蛔的功效，其中含量最高的是苹果酸和柠檬

酸，早期苹果酸含量大于柠檬酸；后期柠檬酸含量

大于苹果酸［１６］。

中药的提取时间主要在于： ①提取热力学因

素，每次提取能达到或接近提取热力学的平衡点，
而达到平衡点需要一定的时间［１７］； ②提出成分的

化学稳定性，如果提出成分的化学稳定性差，有可

能在提取过程中尚未达到平衡点就已经发生化学

变化，化学稳定性差的成分在提取时不允许提取时

间太长； ③提出产品生产的时空因素，在化学成分

稳定性良好的情况下，提取时间也不能无限制的增

加，要有效的利用装置的空间和时间得到最大的产

出，所以本研究选择 １、２ 和 ３ ｈ ３ 个提取时间。
理论中，提取次数越多，有效成分的提取率越

高，研究表明，次数愈靠后的提取，该次提取的收率

愈低，所以考虑到成本，本研究设置 １、２ 和 ３ 次 ３
个水平。 研究结果表明，提取次数对提取效果的影

响较大，故乌梅颗粒其中 ３ 味中药的提取均采用 ３
次提取。 溶剂倍量越大，达到浸出平衡时的药材浸

出得率越高，考虑到成本等因素，本研究设置 ６ 倍、
８ 倍和 １０ 倍加水量 ３ 个水平。

黄连和姜黄是常用的中药材，传统的煎煮法浪

费药材，不利于药性的快速吸收和改善口感，所以

本研究选择姜黄和黄连混合粉碎，粉碎时间分别为

２０、３０ 和 ４０ ｍｉｎ。
本研究通过正交试验确定乌梅颗粒中乌梅、柿

饼和 诃 子 的 提 取 工 艺， 其 最 佳 提 取 工 艺 为

Ａ３Ｂ２Ｃ１Ｄ３，即浸泡 ２ 小时，加 ８ 倍量水，煎煮 ３ 次，
每次 １ 小时，分次滤过，合并滤液，浓缩至相对密度

为 １．３０～１．３５（３０ ℃）得浸膏。 处方中黄连和姜黄

采用混合粉碎，以 ３０００ ｒ ／ ｍｉｎ 转速混合 ３０ ｍｉｎ。 通

过颗粒的成型率、流动性和有效成分的检测等条件

确定最佳制备成型工艺为浸膏＋药粉 ∶ 蔗糖 ∶ 糊精

最佳比例为 １ ∶ ０．３ ∶ １，混合均匀制粒。 乌梅颗粒

的制备工艺简单，质量可控为其规模生产及临床应

用奠定了基础。
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