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摘 要： 目的 通过序关系（G1）-熵权法和正交设计优选化浊散结除痹方的水提工艺，为其后续成药制备

及其临床转化提供依据。 方法 采用高效液相色谱法（HPLC）测定化浊散结除痹方溶液中盐酸黄柏碱、异嗪皮

啶、落新妇苷、盐酸小檗碱和迷迭香酸含量。以溶液中 5 种成分含量及出膏率为评价指标，采用 G1-熵权法进行主

客观组合赋权，获得综合评分（Pj）。以 Pj为评价依据，通过 L9（34）正交试验，考察提取时间、加水量和提取次数对工

艺的影响，优选化浊散结除痹方的最佳水提工艺。 结果 化浊散结除痹方的最佳水提工艺为加入 12倍量水，提取

3 次，每次 2 h。在此工艺下，3 批验证实验的 Pj相对标准偏差（RSD）为 1.0%，且出膏率均＞30%。 结论 优选出

的化浊散结除痹方最佳水提工艺稳定可行，可为后续该方的成药性研究提供参考。
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痛风性关节炎（gouty arthritis，GA）是一种由于

机体嘌呤代谢紊乱，单钠尿酸盐沉积于关节周围诱

发局部炎性反应和组织破坏的代谢性关节疾病［1］。
流行病学研究显示，该病全球患病率已达 1%～

6.8%，且呈持续上升及显著年轻化趋势［2］。其中，

慢性痛风性关节炎（chronic gouty arthritis，CGA）是

病理损害较严重的一个病理阶段，其核心病理特征

在于持续存在的低度炎症状态，这亦是导致痛风反

复发作及临床难治的瓶颈所在［1，3-4］。然而，当前临

床治疗 CGA 普遍以降尿酸为主，这种干预模式引

发的溶晶痛常导致痛风急性发作与治疗失败，临床

亟需能兼顾平稳降尿酸与安全调控低度炎症的药

物［5-6］。基于此，项目组基于对痛风 20 多年的临床

与基础研究，根据 CGA 证候特征与病理特点，总结

CGA核心病机为“脾虚夹湿浊痰瘀热互结”，并据此

确立“健脾利湿化浊，清热祛痰活血”的治法，创制

化浊散结除痹方。该方不仅能平稳降低 CGA 血尿

酸水平，减少痛风急性发作频次，更能有效遏制患

者体内低度炎症状态，疗效确切［7］。前期研究中，

项目组已筛选出该方主要有效成分，包括盐酸小檗

碱、盐酸黄柏碱、迷迭香酸、异嗪皮啶、落新妇苷

等［8］。为评价化浊散结除痹方的成药性，本研究以

盐酸黄柏碱、异嗪皮啶、落新妇苷、盐酸小檗碱、迷
迭香酸含量和出膏率作为评估指标［9-14］，结合序关
系（G1）-熵权法对多个指标进行综合评估［15］，旨在
优选该方稳定且可操作性强的水提工艺参数，从而
为化浊散结除痹方的新药开发及临床推广奠定工
艺基础。
1　仪器与试药

1.1　仪器　UFLC 超快速液相色谱系统（日本 Shi⁃
madzu 公司，型号：Prominence LC-20A）；超纯水制
备仪（美国Millipore公司，型号：MILLI-Q Direct16）；
十万分之一电子天平（德国 Sartorius 公司，型号：
CPA225D）；电热恒温水浴锅（上海精其仪器有限公
司，型号：DK-S12）；旋转蒸发仪（上海亚荣生化仪
器厂，型号：RE2000mA）；恒温电热套（上海力辰仪
器科技有限公司，型号：DZTW）；离心机（美国 Ther⁃
mo Fisher Scientific 公司，型号：Heraeus Fresco17）。
1.2　试药　乙腈、甲醇（色谱纯，HPLC 级）购自德
国 Merck 公司；磷酸（HPLC 级，上海阿拉丁生化科
技股份有限公司）；其余试剂均为分析纯，对照品盐
酸黄柏碱（批号：112090-202201，质量分数：94.9%）、
异嗪皮啶（批号：110837-202009，质量分数：99.8%）、
落新妇苷（批号：111798-201805，质量分数：93.6%）、
盐酸小檗碱（批号：110713-202015，质量分数：85.9%）
和迷迭香酸（批号：111871-202007，质量分数：98.1%）
均购自中国食品药品检定研究院，以上对照品均为
HPLC 级。北苍术（批号：221018003）、土茯苓（批
号：221014）、黄柏（批号：220301）、薏苡仁（批号：
22112601）、肿节风（批号：21062307）、绵萆薢（批
号：2202018119）、金钱草（批号：2209019005）、猫爪
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草（批号：22031208）、马鞭草（批号：221001）和川牛
膝（批号：211201）均购自福州闽侯县上街致诚医药
商店，经福建中医药大学药学院黄泽豪教授鉴定均
符合标准。
2　方　法

2.1　溶液制备　
2.1.1　混合对照品溶液　精密称取盐酸黄柏碱、异
嗪皮啶、落新妇苷、盐酸小檗碱和迷迭香酸对照品
适量，加甲醇溶解并定容，制成单一成分储备液。
精密量取各储备液适量，用 0.2%磷酸水-乙腈（9∶1，
v/v）混合溶剂稀释并定容，摇匀，即得混合对照品
溶液。该溶液中各成分质量浓度分别为：盐酸黄柏
碱 59.74 μg/mL、异嗪皮啶 60.45 μg/mL、落新妇苷
242.00 μg/mL、盐酸小檗碱 143.36 μg/mL、迷迭香
酸 75.39 μg/mL。
2.1.2　供试品溶液　按化浊散结除痹方处方比例
称取北苍术、土茯苓、黄柏、薏苡仁、肿节风、绵萆
薢、金钱草、猫爪草、马鞭草、川牛膝饮片（配比为
1∶3∶1∶3∶3∶2∶3∶3∶2∶2，总质量 115 g），置于提取
容器中，在不同提取时间、加水量和提取次数条件
下煎煮得到水提液，将其浓缩定容至 1 L。精密吸
取适量水提液，加入等体积的 0.2% 磷酸水-乙腈
（9∶1，v/v）溶液混匀，10 000 r/min 离心 10 min，取
上清液，经 0.22 μm微孔滤膜过滤，即得。
2.2　含量测定方法　化浊散结除痹方溶液中盐酸
黄柏碱、异嗪皮啶、落新妇苷、盐酸小檗碱和迷迭香
酸 5 种成分的含量测定，参照课题组前期已建立并
验证的高效液相色谱（HPLC）方法进行［8］。该方法专
属性强，各成分分离良好，且具有良好重现性、精密
度与准确度，线性范围宽，溶液稳定性符合要求。色
谱条件为色谱柱：Phenomenex Gemini C18柱（4.6 mm×

250 mm，5 μm）；流动相：乙腈（A）-0.2% 磷酸水溶
液（B），梯度洗脱（0～19 min，10%A→10.5%A；19～
21 min，10.5%A→17%A；21～50 min，17%A→12%A；
50～52 min，12%A→20%A；52～59 min，20%A→
20%A；59～64 min，20%A→90%A；64～68 min，90%A
→90%A；68～70 min，90%A→10%A；70～75 min，
10%A→10%A）；流速：0.9 mL/min；进样量：15 μL；
柱温：45 ℃；检测波长：190～390 nm，其中盐酸黄柏
碱、异嗪皮啶、落新妇苷、盐酸小檗碱和迷迭香酸的
定量波长分别为 206、206、290、264、330 nm。
2.3　出膏率测定　精密吸取 25 mL 水提液，置于已
干燥至恒重的蒸发皿中，水浴蒸干后，移入 105 ℃
烘箱内干燥 3 h。取出，移至干燥器中冷却 30 min，
迅速精密称定，根据公式（1）计算出膏率。

出膏率 = ( M1 - M2 ) × V
M3 × 25 × 100%                          （1）

其中，M1为干膏与蒸发皿质量，M2为蒸发皿质

量，V为水提液总体积，M3为药材质量。
2.4　单因素考察　为保证中药传统煎煮习惯并确
保疗效一致性，本研究拟采用水提法进行工艺优
选。以组方出膏率及盐酸黄柏碱、异嗪皮啶、落新
妇苷、盐酸小檗碱和迷迭香酸 5 种成分含量为综合
评价指标，分别对提取时间、加水量及提取次数 3个
关键因素进行单因素试验考察。
2.4.1　提取时间考察　精确称取中药饮片，加入
10 倍纯水浸泡 30 min 后，分别煎煮 1、2、3、4、5 h 得
到水提液，每个时间点设置 3个平行样品，按“2.1.2”
项下方法制备成供试品溶液。测定出膏率及 5 种
成分含量，优选最佳提取时间。
2.4.2　加水量考察　精确称取中药饮片，分别加入
6、8、10、12、14倍纯水，每个加水量水平设置 3个平
行样品，浸泡 30 min 后煎煮 1 h 得到水提液，按

“2.1.2”项下方法制备成供试品溶液。测定出膏率
及 5种成分含量，考察最佳加水量。
2.4.3　提取次数考察　精确称取中药饮片，设定提
取次数分别为 1、2、3、4 次，每个次数设置 3 个平行
样品。首次提取前，加入 10倍量纯水，浸泡 30 min，
随后煎煮 1.0 h，滤取药液；后续提取时，向药渣中
重新加入 10 倍量纯水，直接煎煮 1.0 h，合并各次药
液，按“2.1.2”项下方法制备供试品溶液。测定出膏
率及 5种成分含量，确定最佳提取次数。
2.5　评价指标综合赋权　
2.5.1　G1 法主观赋权　本研究依据化浊散结除痹
方的功效及其针对 CGA 病机特点，结合中药复方

“君臣佐使”配伍原则及多成分协同作用的特性，对
评价指标进行主观赋权。设评价指标集为 Y＝｛y1，
y2，…，ym｝。确定各评价指标的序关系，记为 y1＞y2
＞…＞ym。依据参考文献［16］中 G1 法标度定义，
确定相邻 2个指标 yk-1与 y的重要性程度比（rk）的赋
值标准。在此基础上，结合课题组对该方组方规律
的共识，对 rk进行赋值。首先，确定 6个评价指标的
序关系为：出膏率（y1）＞落新妇苷（y2）＞盐酸小檗
碱和盐酸黄柏碱（y3）＝异嗪皮啶和迷迭香酸（y4）。
该排序的考量在于：出膏率作为整体浸出物的宏观
指标，直接体现方剂物质基础的产出效率，是制剂
成型与整体疗效的保障，故置于首位；落新妇苷为
君药土茯苓的核心活性成分，故次之；盐酸小檗碱
和盐酸黄柏碱为臣药黄柏成分，异嗪皮啶与迷迭香
酸为臣药肿节风成分，均为重要活性成分，但依据

“君药为主”原则，其排序次于君药成分，且此 2 组
指标的重要性相同。认定 y1对于 y2的重要性为“明
显重要”，故取 r2＝1.4；y2 对于 y3 的重要性为“稍微
重要”，故取 r3＝1.2；y3 与 y4 具有同样重要性，故取
r4＝1.0。最后根据公式（2）计算各指标的主观权重
系数（wk）。
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wk = (1 + ∑
k = 2

m ∏
i = k

m

ri )-1 （2）
其中，wk - 1 = rk wk，k = m，m - 1，…，2（m为评

价指标数量）。
2.5.2　熵权法客观赋权　熵权法是依据各指标数
据离散程度进行赋权的客观统计方法。该方法可
有效抑制人为干预，提升评价结果的客观性与准确
性。参考文献［17］进行熵权法客观赋权。

步骤 1：构建原始数据矩阵并进行归一化。将
所有待评价工艺条件下测得的 m 项指标的原始数
据及评价对象数量 n，构成矩阵 R＝（rij）n×m，并根据
公式（3）进行归一化。

rij = ( yij - ymin
j ) ( ymax

j - ymin
j ) （3）

yij表示第 i 个评价对象的第 j 项指标数值；yj
max、

yj
min分别为 yij的最大和最小值；i＝1，2，…，n；j＝1，

2，…，m。
步骤 2：根据公式（4）计算指标熵值（sj）。

sj = -k∑
i = 1

n

fij Infij （4）
其中， fij = rij/∑

i = 1

n

rij，k = 1/Inn，当fij = 0时，yijInn = 0。
步骤 3：根据公式（5）计算指标权重系数（wj）。

wj = (1 - sj )/ (m - ∑
j = 1

n

sj ) （5）
2.5.3　组合权重的确定　综合 G1 法主观权重系数
（w1）和熵权法客观权重系数（w2）的权值，参照公式
（6）计算 G1-熵权法组合权重系数（wj）

［18］。

wj = w1j w2j/∑
j = 1

m

w1j w2j （6）
2.5.4　综合评价方法　基于每个指标的组合权重
（wj），并根据公式（7）计算每个实验条件下的综合
评分（Pj）。

Pj = ∑
j = 1

m (100wj xj )/xmax
j （7）

2.6　提取工艺正交试验优化　经过多种因素分
析，确定提取时间（A）、加水量（B）及提取次数（C）
为影响提取工艺的关键因素。采用 L9（34）正交
表［19］对这些因素进行优化，以 Pj 作为评价指标。
见表 1。

2.7　工艺验证试验　为了保证正交试验工艺参数
的稳定性，准确称取 3 份化浊散结除痹方 10 味药
材，采用优选水提工艺条件制备为供试品溶液，进行
验证。相对标准偏差（RSD）＝（标准差/平均值）×
100%，RSD 值越小，说明数据越集中，方法的重复
性越好，工艺越稳定。
2.8　统计学方法　采用 SPSS Pro 软件进行数据分
析。采用极差分析法，计算各因素水平下 Pj的平均
值（K）及极差（R），判断各因素对提取效果的影响
主次顺序及最优水平组合。对 Pj进行多因素方差
分析，以检验各工艺因素（提取时间、加水量、提取
次数）对结果影响的显著性。方差分析以正交表中
的空白列作为误差项进行估计。以 P＜0.05为差异
有统计学意义。
3　结　果

3.1　HPLC 色谱行为考察　取混合对照品溶液和
供试品溶液，按“2.2”项色谱条件进样分析。5 种目
标成分在混合对照品溶液（A）中分离良好；在供试
品溶液（B）中，各成分色谱峰形良好，保留时间与
对照品一致，且基线平稳。表明该色谱条件适用于
本研究所有样品的含量测定。见图 1。

3.2　单因素考察　
3.2.1　提取时间考察结果　随着提取时间延长，样
品的出膏率呈上升趋势。落新妇苷和迷迭香酸含

量在 1～3 h 内随时间延长而增加，并均在 3 h 时达
到峰值；盐酸小檗碱和盐酸黄柏碱含量在 2 h 时达
到峰值；异嗪皮啶含量无明显波动。考虑到主要活

表 1　正交试验因素与水平表

水平

1
2
3

因素

A/h
1
2
3

B/倍
8

10
12

C/次
1
2
3

mA
U

250
225
200
175
150
125
100

75
50
25

0

A

0               10              20              30              40              50              60              70

mA
U

90
80
70
60
50
40
30
20
10

0

B

0               10               20               30              40               50              60               70

1 2

3 4

5

1 2 3 4
5

时间/min 时间/min
注：A 混合对照品溶液；B 供试品溶液；1 盐酸黄柏碱；2 异嗪皮啶；3 落新妇苷；4 盐酸小檗碱；5 迷迭香酸。

图 1　混合对照品溶液和供试品溶液色谱图
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性成分的提取量在 3 h 内已基本达到峰值，且过长
的提取时间（＞3 h）可能导致热敏性成分破坏或无
效杂质溶出增加，故为平衡提取效率与成分稳定

性，本研究最终选择 1、2、3 h 的提取时间进行正交
试验。见图 2。

3.2.2　加水量考察结果　随着加水量增加，样品出
膏率在加水量为 6～12倍内呈上升趋势，并在 12倍
时达到峰值。盐酸小檗碱、盐酸黄柏碱和迷迭香酸
的含量在加水量为 8 倍时达到峰值；异嗪皮啶和落

新妇苷的含量在加水量为 6～10 倍内呈上升趋势，
并在 10 倍时达到峰值。综合出膏率及含量趋势，
本研究最终选择 8、10、12 倍加水量进行正交试验。
见图 3。

3.2.3　提取次数考察　随着提取次数增加，样品的
出膏率在提取次数为 1～3 次内呈现上升趋势，并
在 3 次时达到峰值。落新妇苷和迷迭香酸的含量
在提取 3 次时达到峰值；盐酸小檗碱、盐酸黄柏碱

和异嗪皮啶的含量在提取 2～3 次时即趋于稳定。
综合提取效率与成分溶出规律，本研究最终选择
1、2、3次提取次数进行正交试验。见图 4。
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3.3　提取工艺评价指标的权重结果　G1法赋予出

膏率最高权重，其次为落新妇苷，提示该方重视整

体物质基础及君药成分。熵权法赋予盐酸小檗碱

和盐酸黄柏碱最高权重，提示二者含量在不同工艺

条件下波动显著，其提取量易受工艺参数改变的影

响。G1-熵权法组合权重确定各指标权重排序为：

出膏率＞落新妇苷＞盐酸小檗碱和盐酸黄柏碱＞

异嗪皮啶和迷迭香酸。该权重体系既兼顾了传统

中医药理论对“君臣佐使”配伍地位的考量，又客观

反映了各指标数据的离散规律，为后续正交试验 Pj

的计算提供了可靠依据。见表 2。
3.4　正交试验结果　极差分析结果显示，各考察

因素对 Pj的影响程度依次为提取次数（C）＞加水量

（B）＞提取时间（A）。其中，C3＞C2＞C1，故最佳水

平为 C3；B3＞B2＞B1，故最佳水平为 B3；A2＞A3＞A1，
故最佳水平为 A2。因此，确定最优水平组合为

A2B3C3，即在组方中加入 12 倍量的水、提取 3 次、每

次持续 2 h为最佳提取工艺。见表 3。

多因素方差分析显示，以 Pj 为因变量，因素 B
和 C 对 Pj有显著影响（P＜0.05），且因素 C 的 F 值高
于其他因素，表明提取次数是影响该复方提取效率
的核心关键因素。统计学结论与极差分析所得主
次顺序一致。见表 4。
3.5　验证试验结果　3 次重复试验的 Pj为（98.27±
0.99），RSD 为 1.00%，表明本研究所优选的工艺参
数稳定可靠，见表 5。

表 2　提取工艺评价指标的权重

评价指标

出膏率

落新妇苷

盐酸小檗碱和盐酸黄柏碱

异嗪皮啶和迷迭香酸

w1
0.344 3
0.245 9
0.204 9
0.204 9

w2
0.243 5
0.272 2
0.307 5
0.176 8

wj

0.335 3
0.267 8
0.252 0
0.144 9

表 3　正交试验设计表

编号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
K1
K2
K3
R

A
1
1
1
2
2
2
3
3
3

66.57
75.51
73.14

8.95

B
1
2
3
1
2
3
1
2
3

67.18
68.37
79.66
12.48

C
1
2
3
2
3
1
3
1
2

53.52
73.32
88.38
34.86

D（空白）

1
2
3
3
1
2
2
3
1

72.22
70.16
72.83

2.67

出膏率/%
14.99
22.66
25.92
25.74
30.12
19.53
31.00
17.41
28.77

落新妇苷/
（μg/mL）

349.28
243.18
778.69
580.11
673.00
639.92
395.39
351.80
457.09

盐酸小檗碱和盐酸

黄柏碱/（μg/mL）
179.77
372.23
464.60
291.11
405.80
200.47
406.07
227.87
437.04

异嗪皮啶和迷迭

香酸/（μg/mL）
123.27
198.73
238.86
196.76
225.66
188.62
283.61
182.99
246.42

Pj

44.27
63.21
92.22
73.63
89.27
63.64
83.64
52.64
83.13

注：A 为提取时间；B 为加水量；C 为提取次数；K1、K2、K3分别为 A、B、C 因素在同一水平下综合评分的平均值；R 为各因素 K
值的极差，用以衡量该因素对结果的影响程度，R值越大，影响越显著。

表 4　提取工艺方差分析

因素

A
B
C
D（误差）

平方和

128.86
284.72

1 834.13
11.72

自由度

2
2
2
2

均方

64.43
142.36
917.06

5.86

F值

10.99
24.29

156.46

P值

＞0.05
＜0.05
＜0.05

注：F0.05（2，2）＝19.00，F0.01（2，2）＝99.00。

表 5　正交试验验证结果

批次

1
2
3

RSD/%

出膏率/%
30.17
31.05
30.42

1.48

落新妇苷/（μg/mL）
551.83
565.34
543.10

2.02

盐酸小檗碱和盐酸黄柏碱/（μg/mL）
480.88
496.14
498.45

1.94

异嗪皮啶和迷迭香酸/（μg/mL）
286.55
276.75
279.18

1.81

Pj

97.52
99.39
97.89

1.00
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4　讨　论

化浊散结除痹方中，君药土茯苓除湿利浊，通
利关节，其主要活性成分为落新妇苷，具有抗炎、镇
痛、抗水肿等作用［20-21］；臣药黄柏清热燥湿，泻火除
蒸，主要药效成分为盐酸小檗碱和盐酸黄柏碱，具
有抗炎、抗肿瘤、镇痛等作用［22-23］；肿节风祛风除
湿，活血止痛，含有异嗪皮啶和迷迭香酸，具有抗
炎、抗氧化、抗肿瘤等作用［24-27］。课题组前期已建
立了以盐酸黄柏碱、异嗪皮啶、落新妇苷、盐酸小檗
碱和迷迭香酸 5 个指标成分含量作为化浊散结除
痹方工艺评价指标的 HPLC 检测方法，同时进行了
方法学验证，该方法专属性强，各成分色谱峰分离
良好，无干扰，具有良好重现性、精密度与准确度，
线性范围宽，溶液稳定性符合要求，为化浊散结除
痹方的提取工艺评价、质量控制及后续剂型研究提
供了可靠的科学依据［8］。本研究含量测定即采用
上述已验证方法，重点考察了该方法的专属性，确
认在本研究样品中，各目标成分分离良好，无干扰。

在化浊散结除痹方提取纯化工艺多指标决策
中，权重问题的研究占有重要地位，其合理性直接
影响着多指标决策排序的准确性。目前确定权重
的方法主要有主观赋权法和客观赋权法。主观赋
权法主要由决策者根据经验主观判断来确定评价
指标的权重及排序，中药领域应用较多的是经验法
和层次分析（AHP）法，此类赋权法高度依赖专家经
验，虽具备较强的中医理论解释力，但受主观意志
干扰较大。G1法是对 AHP 法进行改进的一种主观
赋权法，其在保留主观专业判断的同时，具备计算
简便、无需一致性检验及良好的保序性等技术优
势。客观赋权法则是依据指标测评过程中原始数
据间的联系，采用一定数理方法来计算权重，中药
领域多采用熵权法，该类赋权法的决策准确性和可
靠性较强，但有时会与实际相悖，难以对所得结果
给出合理解释，尤其是对存在“君臣佐使”配伍规律
的中药复方难以体现足够的样本区分度。针对上
述主观或客观赋权法的局限性，本研究采用基于
G1-熵权法的主客观组合赋权方法，可同时兼顾决
策者的主观性和待评价对象各指标的内在联系，从
而使化浊散结除痹方的工艺优化评价体系更具科
学性与临床适用性。此外，本研究在 G1 法主观赋
权中将“出膏率”置于首位，主要基于以下 3点原因：
① 该方所治 CGA 的核心病机为“脾虚夹湿浊痰瘀
热互结”，治疗首重“健脾利湿化浊”。出膏率作为
水提工艺中水溶性浸出物总量的宏观指标，直接反
映了方药“利湿化浊”物质基础的产出效率。② 中
药复方发挥疗效通常是多成分、多靶点的协同作
用，已知的 5 个活性成分虽重要，但难以完全代表
处方的整体化学物质群与药效。出膏率在一定限

度上表征了这种整体物质基础的转移量，保障了
“君臣佐使”各药味贡献的完整性。③ 在制剂工艺
开发的初级阶段，稳定、合理的出膏率是后续浓缩、
干燥、成型等工序可行的基础，直接影响制剂的载
药量、规格设定及生产可行性。因此，在追求特定
成分高转移率的同时，必须兼顾整体浸出物的得
率，以确保工艺的实用性与制剂的可开发性。

本研究在采用水提工艺提取化浊散结除痹方
有效成分的过程中，首先对影响水提效果的 3 个主
要工艺因素（提取时间、加水量、提取次数）进行单
因素实验考察，确定各因素的取值范围；其次利用
G1-熵权法和正交设计找出 3个因素的最优工艺参
数，通过上述系统研究，建立了重现性较好的化浊
散结除痹方水提工艺，所得组分活性成分含量高，
质量稳定。
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Optimization of the Aqueous Extraction Process for Huazhuo Sanjie Chubi Decoction Based 
on G1-Entropy Weight Method and Orthogonal Design
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ABSTRACT　　Objective: To optimize the aqueous extraction process of Huazhuo Sanjie Chubi Decoction using G1-entropy weight 

method combined with orthogonal design, providing a basis for its subsequent formulation development. Methods: The contents of 

phellodendrine hydrochloride, isofraxidin, astilbin, berberine hydrochloride, and rosmarinic acid in the extract were determined by 

high performance liquid chromatography (HPLC). A comprehensive score (Pj) was calculated based on the contents of these five 

components and the extraction rate using the G1-entropy weight method. With Pj as the evaluation index, an L9(3
4) orthogonal test 

was conducted to investigate the effects of extraction time, water addition, and extraction frequency, and to optimize the extrac‐

tion process. Results: The optimal extraction conditions were determined as follows: adding 12-fold water, extracting 3 times for 2 h 

each. In verification tests under these conditions, the relative standard deviation (RSD) of Pj was 1.0%, and the extraction rate was >

30%. Conclusion: The optimized extraction process is stable and feasible, providing a reference for the formulation research of Hua‐

zhuo Sanjie Chubi Decoction.

KEY WORDS　Huazhuo Sanjie Chubi Decoction; high performance liquid chromatography; G1-entropy weight method; orthogo‐

nal design; extraction process

22


