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基于AHP-EWM复合加权法和中心组合设计-
响应面法优化大承气汤提取工艺*
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[摘要] 目的：优选大承气汤的最佳提取工艺。方法：采用高效液相色谱法测定厚朴酚、和厚朴酚、大黄酸、

大黄素、芦荟大黄素、大黄酚、柚皮苷、橙皮苷、新橙皮苷、橙皮素10种成分的含量，以上述成分的含量及出膏率

为考察指标，通过层次分析法（AHP）-熵权法（EWM）复合加权确定各指标的权重系数，利用中心组合设计

（CCD）-响应面法对大承气汤提取工艺进行优化。结果：方法学考察结果均符合要求，优选出大承气汤的最佳提

取工艺为：厚朴、枳实饮片加8倍量水，浸泡30 min，提取1 h，滤液倒入大黄饮片中，浸泡20 min，提取20 min，过

滤；厚朴、枳实药渣加6倍量水，提取1 h，滤液倒入大黄药渣中，提取20 min，过滤；合并2次滤液，趁热加入芒硝。

结论：建立的含量测定方法准确可靠，优选的大承气汤最佳提取工艺稳定可行。
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Optimization of Extraction Conditions for Dachengqi Decoction (大承气汤)

Based on AHP-EWM Composite Weighting Method and Response Surface

Methodology

[Abstract] Objective: To optimize the extraction process of Dachengqi Decoction. Methods: The contents

of 10 components, including magnolol, honokiol, rhein, emodin, aloe-emodin, chrysophanol, naringin, hesperidin,

neohesperidin, and hesperetin, were determined by high-performance liquid chromatography (HPLC). The content

of these components and the extract yield were used as evaluation indicators. The weight coefficients of each

indicator were determined using the analytic hierarchy process (AHP)-entropy weight method (EWM) composite

weighting. The extraction process of Dachengqi Decoction was optimized using central composite design (CCD)-

response surface methodology (RSM). Results: The methodological investigation met all requirements. The optimal

extraction process for Dachengqi Decoction was determined as follows: add 8 times the amount of water to

Houpu (Magnolia officinalis) and Zhishi (Citrus aurantium) decoction pieces, soak for 30 minutes, extract for

1 hour, and filter. Pour the filtrate into Dahuang (Rheum palmatum) decoction pieces, soak for 20 minutes, extract

for 20 minutes, and filter. Add 6 times the amount of water to the residue of Houpu (Magnolia officinalis) and

Zhishi (Citrus aurantium), extract for 1 hour, pour the filtrate into the residue of Dahuang (Rheum palmatum),

extract for 20 minutes, and filter. Combine the two filtrates and add Mangxiao (Mirabilite) while hot. Conclusion:

The established content determination method is accurate and reliable, and the optimized extraction process for

Dachengqi Decoction is stable and feasible.
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大 承 气 汤 始 载 于 张 仲 景 所 撰 《 伤 寒 杂 病 论 》 ， 全 方 由 大 黄 、

厚 朴 、 枳 实 及 芒 硝 组 成 ， 具 有 峻 下 热 结 、 行 气 散 结 、 消 积 化 滞

的 功 效 [1-2]。 大 承 气 汤 药 简 力 专 、 疗 效 显 著 ， 是 攻 里 通 下 的 代 表

方 剂 ， 主 治 阳 明 腑 实 证 、 热 结 旁 流 证 及 里 热 实 证 之 热 厥 、 痉 病

或 发 狂 等 [3-4]。 研 究 表 明 ， 大 承 气 汤 中 含 有 多 种 蒽 醌 类 、 黄 酮

类 、 木 脂 素 类 及 挥 发 油 类 等 化 学 成 分 [5-6]， 具 有 泻 下 、 抗 菌 、 抗

内 毒 素 、 解 毒 、 解 热 、 调 节 胃 肠 功 能 、 降 低 细 胞 炎 症 因 子 及 调

节 免 疫 功 能 等 作 用 ， 现 代 应 用 主 要 集 中 于 急 性 胰 腺 炎 、 肠 梗

阻 及 脓 毒 症 等 疾 病 的 治 疗 [7-11]。

中 药 提 取 是 复 方 制 剂 的 关 键 环 节 ， 大 承 气 汤 复 方 目 前 使

用 方 式 多 为 传 统 水 煎 。 《 伤 寒 论 》 [12]中 描 述 为 “ 以 水 一 斗 ， 先 煮

二 物 ， 取 五 升 ， 去 滓 ， 内 大 黄 ， 更 煮 取 二 升 ， 去 滓 ， 内 芒 硝 ， 更 上

微 火 一 两 沸 ” 。 大 承 气 汤 提 取 方 式 为 厚 朴 、 枳 实 先 煎 ， 大 黄 后

下 。 目 前 临 床 及 实 验 研 究 多 采 用 大 黄 后 下 的 煎 煮 方 法 [13-15]， 但

提 取 工 艺 参 数 尚 未 统 一 和 明 确 ， 制 剂 质 量 不 稳 定 ， 限 制 了 其

应 用 推 广 。 谢 瑞 芳 等 [16]采 用 响 应 面 法 对 大 承 气 汤 提 取 工 艺 进

行 优 化 ， 但 测 定 指 标 成 分 较 少 无 法 有 效 地 评 价 制 剂 整 体 质

量 。 目 前 尚 未 见 有 研 究 采 用 多 指 标 成 分 和 多 维 度 评 价 方 法 对

大 承 气 汤 提 取 工 艺 进 行 优 化 。 因 此 ， 本 研 究 对 大 承 气 汤 最 佳

提 取 工 艺 进 行 优 化 。

本 研 究 以 厚 朴 酚 、 和 厚 朴 酚 、 大 黄 酸 、 大 黄 素 、 芦 荟 大 黄

素 、 大 黄 酚 、 柚 皮 苷 、 橙 皮 苷 、 新 橙 皮 苷 、 橙 皮 素 共 10 种 成 分 的

含 量 及 出 膏 率 为 考 察 指 标 ， 利 用 层 次 分 析 法 （ analytic hierarchy

process， AHP） - 熵 权 法 （ entropy weight method， EWM） 复 合 加

权 [17]， 计 算 各 考 察 指 标 的 权 重 系 数 ， 并 在 单 因 素 试 验 的 基 础

上 ， 结 合 中 心 组 合 设 计 （ central composite design， CCD） - 响 应

面 试 验 优 选 出 最 佳 的 大 承 汤 提 取 工 艺 ， 建 立 大 承 气 汤 中 10 种

有 效 成 分 含 量 的 分 析 方 法 ， 旨 在 为 其 质 量 控 制 提 供 参 考 。

1 材 料

1.1 主要仪器 ME104E 型 万 分 之 一 电 子 分 析 天 平 （ 瑞 士 梅

特 勒 托 利 多 公 司 ） ； HH-S6A 型 电 热 恒 温 水 浴 锅 （ 北 京 科 伟 永

兴 仪 器 有 限 公 司 ） ； DZF-6022 型 真 空 干 燥 箱 （ 上 海 一 恒 科 学 仪

器 有 限 公 司 ） ； Sigma 1-14 型 离 心 机 （ 德 国 赛 多 利 斯 公 司 ） ；

SHB-芋型 循 环 水 式 多 用 真 空 泵 （ 郑 州 长 城 科 工 贸 有 限 公 司 ） ；

KQ-500DE 型 超 声 波 清 洗 器 （ 昆 山 市 超 声 仪 器 有 限 公 司 ） ；

DZTW型 电 子 调 温 电 热 套 （ 北 京 市 永 光 明 医 疗 仪 器 有 限 公 司 ） ；

Thermo Ultimate 3000 型 高 效 液 相 色 谱 仪 及 DAD 检 测 器 [ 赛 默

飞 世 尔 科 技 （ 中 国 ） 有 限 公 司 ]； 10 型 多 功 能 炒 货 机 （ 迈 斯 机 械

有 限 公 司 ） 。

1.2 药物与试剂 大 黄 饮 片 （ 批 号 ： 23091102 ， 产 地 为 甘 肃 ）

购 自 北 京 人 卫 中 药 饮 片 有 限 公 司 ； 姜 厚 朴 饮 片 （ 批 号 ： 2301022 ，

产 地 为 四 川 ） 、 麸 炒 枳 实 饮 片 （ 批 号 ： 2307046 ， 产 地 为 江 西 ） 均

购 自 北 京 市 双 桥 燕 京 中 药 饮 片 厂 。 经 北 京 中 医 药 大 学 中 药 资

源 与 鉴 定 系 王 晶 娟 教 授 鉴 定 ， 大 黄 饮 片 为 蓼 科 植 物 掌 叶 大 黄

Rheum palmatum L. 的 干 燥 根 和 根 茎 ， 姜 厚 朴 饮 片 为 木 兰 科

植 物 厚 朴 Magnolia officinalis Rehd. et Wils.的 干 燥 干 皮 ， 麸 炒

枳 实 饮 片 为 芸 香 科 植 物 酸 橙 Citrus aurantium L. 的 干 燥 幼 果 。

对 照 品 大 黄 酸 （ 批 号 ： D31HB205274） 、 大 黄 素 （ 批 号 ： M29IB

216001） 、 芦 荟 大 黄 素 （ 批 号 ： A17GB145379） 、 大 黄 酚 （ 批 号 ：

A12HB191461） 、 厚 朴 酚 （ 批 号 ： J22HB189358） 、 和 厚 朴 酚 （ 批

号 ： J02HB179506） 、 橙 皮 苷 （ 批 号 ： S23IB227067） 、 新 橙 皮 苷

（ 批 号 ： G10S11L123540） 、 柚 皮 苷 （ 批 号 ： H24N9Z75896） 、 橙 皮

素 （ 批 号 ： C03F6Y1） 均 购 自 上 海 源 叶 有 限 公 司 ， 质 量 分 数 均 为

98% 。 乙 腈 （ 批 号 ： F2407M201） 、 甲 醇 （ 批 号 ： 211769） 均 为 色 谱

级 ， 购 自 美 国 费 舍 尔 公 司 ； 甲 酸 （ 批 号 C16759511） 为 色 谱 纯 ，

购 自 上 海 麦 克 林 生 化 科 技 有 限 责 任 公 司 ； 纯 净 水 （ 娃 哈 哈 集

团 有 限 公 司 ， 批 号 ： 310714TJ） ； 黄 酒 （ 中 国 绍 兴 黄 酒 集 团 有 限

公 司 ， 批 号 ： 20201205D） 。

2 方法与结果

2.1 酒洗大黄饮片制备 根 据 《 贵 州 省 中 药 饮 片 炮 制 规 范

2005 年 版 》 [18]， 大 黄 与 黄 酒 质 量 比 例 为 100颐15， 黄 酒 均 匀 喷 洒

在 大 黄 上 ， 焖 润 1 h ， 置 于 通 风 处 晾 干 。

2.2 大承气汤药液的制备 按 照 处 方 量 称 取 饮 片 13 份 ， 按 照

响 应 面 试 验 表 中 条 件 进 行 提 取 ， 滤 过 ， 合 并 滤 液 ， 定 容 至

500 mL 量 瓶 中 ， 即 得 13 批 提 取 液 ， 备 用 ， 记 为 DCQT-1~13。 按

照 同 样 方 法 制 备 各 单 味 药 阴 性 药 液 。

2.3 大承气汤指标成分的含量测定

2.3.1 色 谱 条 件 色 谱 柱 为 Agilent ZORBAX SB-C18（ 4.6 mm伊

250.0 mm， 5.0 滋m） 柱 ； 流 动 相 为 乙 腈 （ A） -0.1%甲 酸 水 溶 液 （ B） ，

梯 度 洗 脱 （ 0~15 min ， 5%~12%A ； 15~36 min ， 12%~21%A ；

36~45 min， 21%~26%A ； 45~48 min， 26%~32%A ； 48~57 min ，

32%~48%A ； 57 ~75 min ， 48%~55%A ； 75 ~85 min ， 55%~61%

A） ； 流 速 为 1.0 mL/min， 柱 温 为 30益 ； 进 样 量 为 10 滋L； 检 测 波 长

为 280 nm和 254 nm。 对 照 品 、 供 试 品 高 效 液 相 色 谱 图 见 图 1 。

注：a.DCQT；b.厚朴阴性溶液；c.枳实阴性溶液；d.大黄阴

性溶液；e.标准品。1.柚皮苷；2.橙皮苷；3.新橙皮苷；4.橙皮素；

5.芦荟大黄素；6.大黄酸；7.大黄素；8.和厚朴酚；9.厚朴酚；

10.大黄酚。

图 1 对照品、大承气汤样品、阴性溶液的高效液相色谱图

2.3.2 对 照 品 溶 液 的 制 备 精 密 称 取 厚 朴 酚 对 照 品 10.4 mg 、

和 厚 朴 酚 对 照 品 10.2 mg、 大 黄 酸 对 照 品 5.3 mg 、 大 黄 素 对 照 品
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5.1 mg 、 芦 荟 大 黄 素 对 照 品 5.6 mg 、 大 黄 酚 对 照 品 5.3 mg、 柚 皮

苷 对 照 品 13.8 mg 、 橙 皮 苷 对 照 品 10.7 mg 、 新 橙 皮 苷 对 照 品

13.1 mg 、 橙 皮 素 对 照 品 9.1 mg， 用 甲 醇 溶 解 后 ， 定 容 至 10 mL。

配 成 质 量 浓 度 分 别 为 1.04 、 1.02、 0.53、 0.51 、 0.56 、 0.53 、 1.38、

1.07 、 1.31 、 0.91 mg/mL的 对 照 品 溶 液 ， 将 各 标 准 品 溶 液 取 适 量

混 合 ， 过 0.22 滋m滤 膜 即 得 混 合 对 照 品 溶 液 。

2.3.3 供 试 品 溶 液 的 制 备 分 别 精 密 移 取 “ 2.2” 项 下 DCQT-

1~13 提 取 液 3 mL 于 10 mL 容 量 瓶 中 ， 加 甲 醇 定 容 至 10 mL ， 超

声 处 理 （ 功 率 200 W， 频 率 40 kHz） 10 min ， 13 000 r/min（ 离 心 半

径 为 6.60 cm） 离 心 10 min， 取 上 清 液 过 0.22 滋m 微 孔 滤 膜 ， 即 得

供 试 品 溶 液 。

2.3.4 专 属 性 考 察 取 对 照 品 溶 液 、 供 试 品 溶 液 、 各 单 味 药

阴 性 溶 液 分 别 进 样 分 析 。 结 果 见 图 1， 可 见 方 法 专 属 性 良 好 。

2.3.5 线 性 关 系 考 察 精 密 移 取 “ 2.3.2” 项 下 混 合 对 照 品 溶

液 ， 按 比 例 稀 释 成 系 列 混 合 对 照 品 溶 液 ， 按 “ 2.3.1” 项 下 色 谱

条 件 分 别 进 样 检 测 ， 记 录 峰 面 积 。 以 各 对 照 品 质 量 浓 度 为 横

坐 标 （ X） ， 峰 面 积 为 纵 坐 标 （ Y） 绘 制 标 准 曲 线 ， 进 行 线 性 回 归

分 析 。 结 果 见 表 1。

表 1 线性关系考察

成 分 回 归 方 程 R2 线 性 范 围 /（ 滋g/mL）

橙 皮 苷 Y=0.249 0X+1.020 4 0.999 8 12.840~1 070.000

橙 皮 素 Y=0.462 2X+0.215 1 1.000 0 2.275~182.000

芦 荟 大 黄 素 Y=0.639 6X+0.712 3 0.999 8 3.390~135.600

大 黄 酸 Y=0.532 7X-0.488 2 0.999 8 1.500~60.000

大 黄 素 Y=0.588 6X-0.336 5 0.999 8 1.515~121.200

和 厚 朴 酚 Y=0.397 8X-0.179 4 1.000 0 1.530~1 020.000

厚 朴 酚 Y=0.183 7X+0.322 7 0.999 9 1.560~1 040.000

大 黄 酚 Y=0.643 0X+0.117 0 0.999 9 1.590~63.600

柚 皮 苷 Y=0.256 5X+0.024 7 1.000 0 3.450~1 380.000

新 橙 皮 苷 Y=0.269 3X+0.023 3 1.000 0 3.275~1 310.000

2.3.6 精 密 度 考 察 取 同 一 供 试 品 ， 连 续 进 样 测 定 6 次 。 芦 荟

大 黄 素 、 大 黄 酸 、 大 黄 素 、 大 黄 酚 、 和 厚 朴 酚 、 厚 朴 酚 、 柚 皮 苷 、

新 橙 皮 苷 、 橙 皮 苷 及 橙 皮 素 峰 面 积 分 别 为 3.67% 、 1.06% 、

0.30% 、 0.44% 、 1.30% 、 0.45% 、 0.24% 、 0.25% 、 0.28% 、 0.47% ， 表

明 仪 器 精 密 度 良 好 。

2.3.7 稳 定 性 考 察 取 同 一 供 试 品 ， 于 0、 3、 6、 9、 12、 24 h 进 样 。

芦 荟 大 黄 素 、 大 黄 酸 、 大 黄 素 、 大 黄 酚 、 和 厚 朴 酚 、 厚 朴 酚 、 柚

皮 苷 、 新 橙 皮 苷 、 橙 皮 苷 及 橙 皮 素 峰 面 积 分 别 为 0.86% 、

0.11% 、 0.65% 、 1.05% 、 1.63% 、 0.93% 、 0.42% 、 0.42% 、 3.01% 、

0.32%， 表 明 样 品 24 h内 稳 定 性 良 好 。

2.3.8 重 复 性 考 察 取 同 一 批 样 品 6 份 ， 进 样 检 测 。 芦 荟 大 黄

素 、 大 黄 酸 、 大 黄 素 、 大 黄 酚 、 和 厚 朴 酚 、 厚 朴 酚 、 柚 皮 苷 、 新 橙

皮 苷 、 橙 皮 苷 及 橙 皮 素 峰 面 积 分 别 为 3.25%、 0.65%、 0.52% 、

1.16% 、 1.56% 、 0.62% 、 0.35% 、 0.37% 、 3.34% 、 0.24% ， 表 明 样 品

重 复 性 良 好 。

2.3.9 加 样 回 收 率 考 察 取 已 知 各 指 标 成 分 含 量 的 大 黄 、 厚

朴 、 枳 实 共 6 份 ， 进 样 测 定 ， 记 录 峰 面 积 。 芦 荟 大 黄 素 、 大 黄 酸 、

大 黄 素 、 大 黄 酚 、 和 厚 朴 酚 、 厚 朴 酚 、 柚 皮 苷 、 新 橙 皮 苷 、 橙 皮

苷 及 橙 皮 素 的 平 均 加 样 回 收 率 分 别 为 97.9% 、 98.3% 、 98.0% 、

100.0%、 99.7%、 97.5%、 100.7%、 100.7%、 99.9% 、 98.9% ， 分

别 为 2.41% 、 0.84% 、 0.23% 、 2.50% 、 0.26% 、 1.91% 、 1.43% 、

0.45%、 4.30%、 0.56%， 表 明 所 建 立 含 量 测 定 方 法 准 确 度 良 好 。

2.4 出膏率的测定 精 密 量 取 DCQT 45 mL置 于 已 干 燥 至 质

量 恒 定 的 蒸 发 皿 中 ， 置 于 水 浴 锅 上 蒸 干 ， 于 烘 箱 中 105 益 减 压

干 燥 3 h ， 待 完 全 冷 却 后 ， 称 定 质 量 。 出 膏 率 =[（ 干 膏 质 量 伊 大 承

气 汤 提 取 液 体 积 ） /（ 饮 片 质 量 伊取 样 体 积 ） ]伊100%。

2.5 AHP-EWM复合权重计算

2.5.1 AHP 法 主 观 赋 权 综 合 复 方 配 伍 的 君 臣 佐 使 原 则 与

各 成 分 药 理 作 用 将 大 承 气 汤 成 分 指 标 分 为 3 个 层 次 。 芦 荟 大

黄 素 =大 黄 酸 =和 厚 朴 酚 =柚 皮 苷 跃厚 朴 酚 =橙 皮 苷 = 新 橙 皮 苷 =

橙 皮 素 跃 出 膏 率 ， 分 别 赋 予 各 项 指 标 相 对 评 分 ， 并 构 建 成 对 比

较 的 优 先 判 断 矩 阵 。 出 膏 率 在 一 定 程 度 上 反 映 了 未 知 成 分 的

溶 出 ， 所 以 也 将 其 纳 入 指 标 。 （ 见 表 2）

经 一 致 性 检 验 ， 一 致 性 比 率 （ CR） =0.006约0.100 。 表 明 指 标

优 先 判 断 矩 阵 一 致 性 通 过 ， 所 得 权 重 系 数 一 致 有 效 。 芦 荟 大

黄 素 、 大 黄 酸 、 大 黄 素 、 大 黄 酚 、 和 厚 朴 酚 、 厚 朴 酚 、 柚 皮 苷 、 新

橙 皮 苷 、 橙 皮 苷 、 橙 皮 素 、 出 膏 率 的 权 重 分 别 为 0.134 、 0.134 、

0.072 、 0.072 、 0.134 、 0.072 、 0.134、 0.072 、 0.072 、 0.072 、 0.032 。

2.5.2 EWM法 客 观 赋 权 首 先 将 各 指 标 数 据 通 过 公 式 （ 1） 进

行 原 始 数 据 无 量 纲 化 处 理 消 除 单 位 量 纲 。

xnew=
x-xmin
xmax-xmin

公 式 （ 1）

表 2 大承气汤评价指标成对比较的优先判断矩阵

指 标 出 膏 率 橙 皮 素 新 橙 皮 苷 橙 皮 苷 大 黄 素 大 黄 酚 厚 朴 酚 和 厚 朴 酚 柚 皮 苷 大 黄 酸 芦 荟 大 黄 素

出 膏 率 1 1 / 3 1 / 3 1 / 3 1 / 3 1 / 3 1 / 3 1 / 3 1 / 3 1 / 3 1 / 3

橙 皮 素 3 1 1 1 1 1 1 1 / 2 1 / 2 1 / 2 1 / 2

新 橙 皮 苷 3 1 1 1 1 1 1 1 / 2 1 / 2 1 / 2 1 / 2

橙 皮 苷 3 1 1 1 1 1 1 1 / 2 1 / 2 1 / 2 1 / 2

大 黄 素 3 1 1 1 1 1 1 1 / 2 1 / 2 1 / 2 1 / 2

大 黄 酚 3 1 1 1 1 1 1 1 / 2 1 / 2 1 / 2 1 / 2

厚 朴 酚 3 1 1 1 1 1 1 1 / 2 1 / 2 1 / 2 1 / 2

和 厚 朴 酚 3 2 2 2 2 2 2 1 1 1 1

柚 皮 苷 3 2 2 2 2 2 2 1 1 1 1

大 黄 酸 3 2 2 2 2 2 2 1 1 1 1

芦 荟 大 黄 素 3 2 2 2 2 2 2 1 1 1 1
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利 用 SPSSPRO 网 站 （ https://www.spsspro.com/） 采 用 EWM

法 计 算 各 指 标 权 重 系 数 。 柚 皮 苷 、 新 橙 皮 苷 、 橙 皮 苷 、 橙 皮 素 、

出 膏 率 为 正 向 指 标 ， 大 黄 酸 、 大 黄 素 、 大 黄 酚 、 芦 荟 大 黄 素 为

负 向 指 标 。 结 果 显 示 芦 荟 大 黄 素 、 大 黄 酸 、 大 黄 素 、 大 黄 酚 、 和

厚 朴 酚 、 厚 朴 酚 、 柚 皮 苷 、 新 橙 皮 苷 、 橙 皮 苷 、 橙 皮 素 、 出 膏 率

的 权 重 分 别 为 0.080 2、 0.085 1、 0.066 8、 0.044 7、 0.090 8、 0.105 9、

0.046 2 、 0.072 2、 0.152 1、 0.185 8 、 0.070 3。

2.5.3 AHP-EWM 复 合 加 权 法 确 定 权 重 系 数 通 过 AHP 法 及

EWM法 得 到 各 指 标 相 关 权 重 ， 计 算 复 合 权 见 公 式 （ 2） 。

棕AHP-EWM=
棕AHP 棕EWM

移棕AHP 棕EWM
公 式 （ 2）

芦 荟 大 黄 素 （ Y 1） 、 大 黄 酸 （ Y 2） 、 大 黄 素 （ Y 3） 、 大 黄 酚 （ Y 4） 、

和 厚 朴 酚 （ Y 5） 、 厚 朴 酚 （ Y 6） 、 柚 皮 苷 （ Y 7） 、 新 橙 皮 苷 （ Y 8） 、 橙 皮

苷 （ Y 9） 、 橙 皮 素 （ Y 10） 、 出 膏 率 （ Y 11） 的 权 重 分 别 为 0.126 1、 0.1338、

0.056 4、 0.037 8、 0.142 7、 0.089 4、 0.072 6、 0.061 0、 0.128 5、 0.156 9、

0.026 4 。 AHP 法 与 EWM 法 所 得 权 重 系 数 之 间 相 关 系 数 为

0.02 ， 跃0.05， 说 明 两 者 所 反 映 的 信 息 不 具 有 叠 加 性 。 DCQT 提

取 条 件 综 合 评 分 公 式 为 Y=（ 0.126 1伊Y 1/Y 1max+0.133 8伊Y 2/Y 2max+

0.056 4伊Y 3/Y 3max+0.037 8伊Y 4/Y 4max+0.142 7伊Y 5/Y 5max+0.089 4伊

Y 6/Y 6max+0.072 6伊Y 7/Y 7max+0.061 0伊Y 8/Y 8max+0.128 5 伊Y 9/Y 9max +

0.156 9伊Y 10/Y 10max+0.026 4伊Y 11/Y 11max） 伊100 。 Y 1~Y 11 是 指 各 指 标

含 量 测 定 值 ， Y 1max~Y 11max是 指 各 结 果 中 最 大 值 。

2.6 单因素试验 取 处 方 量 厚 朴 、 枳 实 、 大 黄 饮 片 ， 分 别 浸 泡

10、 20、 30、 40 min。 结 果 表 明 厚 朴 、 枳 实 饮 片 浸 泡 时 间 为 30 min

时 饮 片 即 可 被 浸 润 至 中 心 。 由 于 大 黄 为 热 浸 ， 20 min即 可 浸 透 ，

因 此 固 定 厚 朴 、 枳 实 浸 泡 时 间 为 30 min， 大 黄 为 20 min 。 提 取

次 数 固 定 为 2 次 ， 第 1 次 加 8 倍 量 水 ， 第 2 次 加 6 倍 量 水 ， 重 点 查

考 厚 朴 、 枳 实 提 取 时 间 及 大 黄 后 下 时 间 。 取 处 方 量 大 黄 饮 片 ，

平 行 8 份 ， 分 别 回 流 提 取 5 、 10 、 15 、 20 、 25、 30 、 35 、 40 min， 提 取

2 次 ； 取 处 方 量 厚 朴 、 枳 实 饮 片 ， 平 行 6 份 ， 分 别 回 流 提 取 30 、

40 、 50、 60 、 70 、 90 min ， 提 取 2 次 。 结 果 见 图 2， 综 合 考 虑 因 素 对

各 指 标 成 分 影 响 ， 确 定 厚 朴 、 枳 实 提 取 时 间 为 40~60 min ， 大 黄

提 取 时 间 为 20~40 min 。

2.7 CCD-响应面法优选大承气汤提取工艺参数 利 用 Design-

Expert 13 软 件 ， 以 厚 朴 、 枳 实 提 取 时 间 （ A） ， 大 黄 提 取 时 间

（ B） 为 自 变 量 ， 以 综 合 评 分 为 因 变 量 ， 生 成 试 验 方 案 ， 根 据 响

应 面 方 案 进 行 试 验 ， 计 算 各 指 标 成 分 具 体 含 量 ， 根 据 “ 2.5.3”

项 下 计 算 各 权 重 系 数 ， 得 到 大 承 气 汤 提 取 工 艺 的 综 合 评 分 。

工 艺 优 化 响 应 面 因 素 与 水 平 见 表 3 ， 试 验 设 计 方 案 见 表 4 ， 各

指 标 成 分 含 量 见 表 5 。

表 3 CCD-响应面设计的因素与水平

水 平 A（ 厚 朴 、 枳 实 提 取 时 间 ） /min B（ 大 黄 提 取 时 间 ） /min

-1 30 20

0 45 30

1 60 40

表 4 CCD-响应面设计的试验安排与结果

序 号 A B 综 合 评 分 /分

1 -1 -1 76.66

2 1 -1 99.79

3 -1 1 76.01

4 1 1 77.93

5 -1 0 77.19

6 1 0 92.26

7 0 -1 88.68

8 0 1 77.06

9 0 0 83.99

10 0 0 82.50

11 0 0 80.85

12 0 0 80.67

13 0 0 80.86

利 用 Design-Expert 13 软 件 对 自 变 量 A 、 B 和 因 变 量 综 合

评 分 进 行 二 项 式 拟 合 ， 得 到 拟 合 方 程 为 Y=82.65+6.69A-5.69B-

5.30AB 。 方 差 分 析 结 果 见 表 6。 各 因 素 交 互 作 用 对 综 合 评 分 的

影 响 见 图 3。 约0.000 1 ， 模 型 具 有 高 度 显 著 性 ， 回 归 系 数 R2 为

0.961 4 ， 调 整 后 R2 为 0.948 5 ， 表 明 模 型 能 解 释 94.85% 响 应 值

的 变 化 ， 可 靠 性 较 高 ； 因 素 A 、 B 、 AB 均 有 高 度 显 著 影 响 （ <

0.000 1） 。 上 述 拟 合 方 程 能 够 较 好 地 反 映 出 厚 朴 、 枳 实 提 取 时

间 ， 大 黄 提 取 时 间 与 综 合 评 分 之 间 的 关 系 。

表 6 模型拟合的方差分析结果

方 差 来 源 平 方 和 自 由 度 均 方

模 型 574.88 3 191.63 74.64 <0.000 1

A 268.27 1 268.27 104.50 <0.000 1

B 194.14 1 194.14 75.62 <0.000 1

AB 112.47 1 112.47 43.81 约0.000 1

残 差 23.11 9 2.57

失 拟 项 14.76 5 2.95 1.41 0.379 4

误 差 8.35 4 2.09

总 离 差 597.98 12

图 2 不同提取时间对指标成分含量的影响

总 时 间 / m i n 总 时 间 / m i n 总 时 间 / m i n
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图 3 各因素交互作用对综合评分影响的响应面图

采 用 Design-Expert 13软 件 对 拟 合 方 程 进 行 求 解 ， 得 到 大

承 气 汤 提 取 最 佳 工 艺 为 厚 朴 、 枳 实 提 取 时 间 60 min ， 大 黄 提

取 时 间 20 min， 提 取 2次 ， 预 测 综 合 评 分 为 100.328 。

2.8 工艺验证 平 行 取 3 份 处 方 量 饮 片 ， 进 行 3 次 验 证 试 验 ，

综 合 评 分 平 均 值 为 101.404 ， RSD 为 0.77% ， 与 模 型 预 测 值 的 偏

差 为 1.07%， 说 明 该 工 艺 可 靠 ， 稳 定 性 、 重 复 性 良 好 。

3 讨 论

本 研 究 主 要 从 两 方 面 优 化 大 承 气 汤 提 取 条 件 ， 一 是 指 标

成 分 的 选 择 ， 二 是 复 合 加 权 方 法 的 选 择 。 本 研 究 选 取 的 10 个

指 标 成 分 分 别 属 于 大 黄 、 厚 朴 、 枳 实 。 大 黄 中 的 大 黄 酸 、 大 黄

素 、 芦 荟 大 黄 素 及 大 黄 酚 具 有 抗 菌 、 抗 炎 、 抗 肿 瘤 、 保 护 心 血

管 及 抗 氧 化 等 药 理 作 用 ； 厚 朴 中 的 厚 朴 酚 及 和 厚 朴 酚 具 有 抗

菌 、 抗 炎 及 调 节 胃 肠 道 运 动 等 药 理 作 用 ； 枳 实 中 的 柚 皮 苷 及

橙 皮 苷 等 成 分 具 有 抗 炎 、 抗 病 毒 、 抗 菌 及 抗 氧 化 等 作 用 [19-21]。

这 些 成 分 可 抑 制 急 性 胰 腺 炎 早 期 的 全 身 过 度 炎 症 反 应 ， 改 善

急 性 胰 腺 炎 的 肠 黏 膜 屏 障 功 能 、 脓 毒 症 造 成 的 器 官 损 伤 ， 调

节 胃 肠 道 运 动 [22-24]。 上 述 成 分 与 大 承 气 汤 功 效 贴 合 度 高 ， 代 表

性 强 。 本 研 究 以 有 效 成 分 为 导 向 ， 综 合 选 取 上 述 10 种 成 分 及

出 膏 率 作 为 指 标 。

中 药 复 方 治 疗 疾 病 的 物 质 基 础 不 是 各 单 味 药 化 学 成 分

简 单 叠 加 的 结 果 ， 而 是 化 学 成 分 的 综 合 作 用 体 现 [25]。 单 凭 主 观

经 验 或 者 客 观 数 据 来 评 价 提 取 工 艺 的 优 劣 过 于 片 面 。 AHP 法

是 一 种 主 观 赋 权 法 ， 基 于 决 策 者 的 主 观 经 验 ， 人 为 判 断 各 指

标 的 重 要 性 顺 序 ， 并 通 过 对 考 察 指 标 进 行 两 两 比 较 ， 确 定 考

察 指 标 重 要 程 度 的 权 重 计 算 方 法 。 其 优 点 是 能 较 好 地 反 映 决

策 者 的 主 观 意 愿 ， 而 缺 点 是 仅 凭 主 观 意 愿 决 定 考 察 指 标 的 权

重 易 导 致 结 果 产 生 偏 差 ， 从 而 影 响 结 果 的 准 确 性 [26]。 EWM 法

为 客 观 赋 权 法 ， 可 通 过 指 标 变 化 差 异 的 程 度 来 确 定 权 重 占 比 。

其 优 点 是 能 够 客 观 分 析 样 品 数 据 ， 提 取 样 品 信 息 ， 确 定 各 成

分 贡 献 度 ， 而 缺 点 是 易 忽 略 指 标 本 身 的 重 要 程 度 ， 导 致 一 些

重 要 指 标 得 到 低 权 重 [27]。 因 此 ， 本 研 究 采 用 AHP-EWM 复 合 加

权 确 定 各 指 标 权 重 系 数 ， 首 先 依 据 各 指 标 与 大 承 气 汤 功 效 的

贴 合 度 对 其 重 要 程 度 进 行 排 序 ， 构 建 判 断 优 先 矩 阵 。 大 黄 酸 、

芦 荟 大 黄 素 、 和 厚 朴 酚 及 柚 皮 苷 分 别 为 大 黄 、 厚 朴 和 枳 实 抗

炎 、 抑 菌 、 调 节 胃 肠 道 运 动 的 代 表 性 成 分 ， 因 此 排 列 在 第 一 层

次 ， 其 余 成 分 排 列 在 第 二 层 次 。 出 膏 率 既 能 反 映 药 效 物 质 基

础 的 溶 出 情 况 ， 又 能 反 映 提 取 工 艺 的 稳 定 性 ， 故 本 研 究 将 其 列

为 评 价 指 标 ， 排 列 在 第 三 层 次 。 利 用 AHP 法 与 用 EWM 法 得 到

的 权 重 系 数 复 合 加 权 ， 能 使 最 终 得 到 的 结 果 更 加 科 学 、 全 面 。

本 研 究 建 立 的 大 承 气 汤 含 量 测 定 方 法 准 确 可 靠 ， 且 优 选

的 大 承 气 汤 最 佳 提 取 工 艺 稳 定 可 行 。
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