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摘 要 目的 优化羊胎盘冻干饮片工艺。方法 采用正交试验设计以预冻时间、干燥时间、干燥温度为指标筛选羊胎盘冻干饮片

的最优炮制工艺。以羊胎盘多肽含量、醇溶性浸出物含量、冻干率为指标，采用层次分析法-基于指标相关性的指标权重确定方法

混合加权法确定各指标权重、计算综合评分，并采用逼近理想解排序法模型进行验证。结果 最优炮制工艺为预冻时间2 h，干燥

时间16 h，干燥温度30 ℃。验证试验中，3批样品中羊胎盘多肽含量、醇溶性浸出物含量、冻干率的平均值分别为5.883 mg/mL、

27.1%、95.77%；3批样品的综合评分分别为96.42、99.18、99.58，RSD为1.75%。结论 本研究成功优化了羊胎盘冻干饮片的炮制工

艺，所得最优炮制工艺可为该饮片的质量标准制定及工业化生产提供参考。
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ABSTRACT OBJECTIVE To optimize the freeze-drying process for sheep placenta slices. METHODS An orthogonal test 

design was used with pre-freezing time， drying time and drying temperature as indicators to screen for the optimal freeze-drying 

process for sheep placenta slices. The peptide content， ethanol-soluble extract content， and freeze-drying rate of sheep placenta 

were used as indicators，the analytic hierarchy process-criteria importance through intercriteria correlation （AHP-CRITIC） method 

was employed to determine the weight of each indicator and calculate the comprehensive score， which was verified using the 

technique for order of preference by similarity to ideal solution （TOPSIS） model. RESULTS The optimal preparation process was 

found to be the pre-freezing time of 2 hours， the drying time of 16 hours， and the drying temperature of 30 °C. The average values 

of peptide content， ethanol-soluble extract content， and freeze-drying rate for three batches of samples were 5.883 mg/mL， 27.1%， 

and 95.77%， respectively； the comprehensive scores of three batches were 96.42， 99.18 and 99.58， with RSD of 1.75%. 
CONCLUSIONS This study successfully optimized the freeze-drying process for sheep placenta slices， which can provide a 

reference for the quality standard setting and industrial production of this type of slice.
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羊胎盘为牛科动物绵羊 Ovis aries Linnaeus 健康体

的干燥胎盘，具有温补肾阳、益气养血的功效，主要用于

治疗不孕少乳、气血两虚、肾虚羸瘦、骨蒸盗汗、阳痿遗

精、咳嗽气喘、食少气短等症[1]。羊胎盘含有蛋白质、氨

基酸、多肽、微量元素等化学成分[2]，其中羊胎盘多肽为

主要有效成分。羊胎盘炮制工艺始载于清代，《本经逢

原》云“羊胎炙干入药”，并简要记载了羊胎盘的炮制方

法[3]。其可采用焯制、盐腌制、姜腌制、青稞酒炙等方法

炮制[4]，也可采用净制后直接干燥烘焙法炮制，但这些炮

制方法均需经干燥处理，而传统的晒干、焙干[5]、烘干[6]等

干燥方法均存在依赖天气、耗时长、温度难以控制且不

稳定、高温易破坏饮片活性成分等不足[7]。真空冷冻干

燥技术作为一种新型干燥技术，已广泛应用于中药炮

制，该方法能很好地弥补上述不足[8]。目前，羊胎盘的质

量标准仅收载于青海、浙江、甘肃三省中药材标准中，但

上述标准均未收录其炮制工艺，缺乏规范化的炮制标

Δ 基金项目 江西省重点研发计划-产业链科技创新联合体揭榜挂

帅 项 目（No.20224BBG71022）；宜 春 市 科 技 计 划 项 目（No. 宜 科 字

〔2024〕17 号）；江西中医药大学大学生创新创业训练计划项目（No. 

202410412191）；江西中医药大学中药炮制技术传承创新团队项目

（No.CXTD22003）；江西中医药大学研究生创新专项（No.XJ-S202484）

＊ 第一作者 硕 士 研 究 生 。 研 究 方 向 ：中 药 炮 制 。 E-mail：

286460881@qq.com

# 通信作者 副教授，博士。研究方向：中药、民族药饮片质量标准

及炮制机制。E-mail：277836041@qq.com



· 2740 ·  China Pharmacy  2024 Vol. 35  No. 22 中国药房  2024年第35卷第22期

准，这导致羊胎盘冻干饮片无法工业化生产，限制了该

饮片的应用。

层次分析法（analytic hierarchy process，AHP）可通

过决策者经验主观评价各指标的相对重要程度并量化

赋权来辅助决策[9]。基于指标相关性的指标权重确定方

法（criteria importance though inter-criteria correlation，

CRITIC）以评价指标间的冲突性及对比强度为基础，能

客观反映指标的权重系数，并能兼顾指标间的关联性和

数据变异性[10―11]。逼近理想解排序法（technique for or‐

der preference by similarity to ideal solution，TOPSIS）可

基于归一化后的原始数据矩阵，采用余弦法找出有限方

案中的最优、最劣方案[12]。基于此，本研究以羊胎盘多

肽含量、浸出物含量、冻干率为指标，采用正交试验设

计，同时结合以 TOPSIS 法验证了科学性的 AHP-CRITIC

混合加权法，来优化羊胎盘冻干饮片的炮制工艺，旨在

为其质量标准的制定及工业化生产提供科学依据。

1　材料

1.1　主要仪器

本研究所用主要仪器包括 LGJ-10E 型冷冻干燥机

[四环福瑞科仪科技发展（北京）有限公司]、JJ-2型高速

组织捣碎匀浆机、HH-6型恒温水浴锅（常州国华电器有

限公司）、HE53/02 型水分测定仪[梅特勒-托利多仪器

（上海）有限公司]、CP214型万分之一天平[奥豪斯仪器

（上海）有限公司]、Velocity 18R Pro 型台式离心机（英国

Dynamica 公司）、GZX-9076MBE 型电热鼓风干燥箱（上

海博讯实业有限公司医疗设备厂）、UV-B000S 型紫外可

见分光光度计（上海元析仪器有限公司）。

1.2　药品与试剂

新鲜羊胎盘（批号 20230423）购自江西天元药业有

限 公 司；双 缩 脲 法 蛋 白 含 量 检 测 试 剂 盒（批 号 MFD 

20231016）购自北京索莱宝科技有限公司；氯化钠注射

液（批号 D22070306）购自江西科伦药业有限公司；无水

乙醇为分析纯，水为纯净水。

2　方法与结果

2.1　羊胎盘冻干饮片的炮制

将新鲜羊胎盘清洗干净，去除羊膜及脐带，剪碎，平

铺于物料盘中，送入真空冷冻干燥机的冷阱，密闭后打

开压缩机，使搁板温度降至－30 ℃开始预冻；预冻完成

后，将物料盘置于硬质托盘上，罩上有机玻璃罩后，打开

真空泵及真空计，使真空气压降至 10 Pa；启动搁板控

温，采用梯度升温方式干燥（前期预试验确定）；干燥结

束后，解除真空状态，即得羊胎盘冻干样品。每 10 g 新

鲜羊胎盘可得到羊胎盘冻干饮片1.4～1.8 g。

2.2　指标成分的测定方法

2.2.1　羊胎盘多肽含量测定

取羊胎盘冻干饮片，剪碎成约 1～1.5 cm3，加入 45

倍氯化钠注射液，用高速组织捣碎匀浆机捣碎（12 000 

r/min，3 min×10次），取匀浆液，于－20 ℃冻结48 h 后，

在20 ℃融化，反复冻融3次后于离心机离心沉淀（8 000 

r/min，25 min），取上清液，经 0.22 μm 微孔滤膜滤过 2

次，收集滤液，即得羊胎盘提取液[13]。取 3个玻璃比色

皿，空白比色皿中加入蒸馏水 200 μL、双缩脲试剂盒的

试剂一1 000 μL，标准比色皿中加入双缩脲试剂盒的标

准液 200 μL、双缩脲试剂盒的试剂一 1 000 μL，测定比

色皿中加入羊胎盘提取液200 μL、双缩脲试剂盒的试剂

一 1 000 μL，将 3 个比色皿分别混匀后，室温静置 15 

min，采用紫外可见分光光度计于540 nm 波长处测定吸

光度值（A），按下述公式计算羊胎盘多肽的含量：羊胎盘

多 肽 含 量（mg/mL）＝5÷（A 标准管 －A 空白管）×（A 测定管 － 

 A 空白管）。

2.2.2　醇溶性浸出物含量测定

以70% 乙醇作溶剂，参照2020年版《中国药典》（四

部）通则“2201”项下的热浸法[14]测定羊胎盘醇溶性浸出

物含量。

2.2.3　冻干率测定

采用烘干法测定样品中的含水量（%），按下述公式

计算冻干率：冻干率（%）＝100%－含水量[15]。

2.3　羊胎盘冻干饮片炮制工艺的单因素试验

2.3.1　预冻时间

取净制后的新鲜羊胎盘，按“2.1”项下方法进行预

冻，设 置 搁 板 温 度－30 ℃、干 燥 时 间 8 h、干 燥 温 度

40 ℃，分别考察不同预冻时间（2、3、4、5 h）对醇溶性浸

出物含量、冻干率的影响。结果显示，随着预冻时间的

延长，醇溶性浸出物含量有下降趋势，冻干率变化不大。

鉴于预冻时间越长，耗电量越大，故本研究选择预冻时

间为2～4 h。结果见表1。

2.3.2　干燥时间

取净制后的新鲜羊胎盘，设置搁板温度－30 ℃、预

冻时间 3 h、干燥温度 40 ℃，考察不同干燥时间（14、16、

18、20 h）对醇溶性浸出物含量、冻干率的影响。结果显

示，随着干燥时间延长，醇溶性浸出物含量、冻干率均呈

先升高后降低趋势，当干燥时间达到 18 h 时，醇溶性浸

出物含量、冻干率均达到最高，故本研究选择干燥时间

为14～18 h。结果见表2。

表1　预冻时间的单因素考察结果

预冻时间/h

2

3

4

5

醇溶性浸出物含量/%
25.7

18.9

19.5

18.7

冻干率/%
92.17

93.55

91.85

92.59



中国药房  2024年第35卷第22期 China Pharmacy  2024 Vol. 35  No. 22  · 2741 ·

2.3.3　干燥温度

取净制后的新鲜羊胎盘，设置搁板温度－30 ℃、预

冻时间3 h、干燥时间8 h，考察不同干燥温度（20、30、40、

50 ℃）对醇溶性浸出物含量、冻干率的影响。结果显示，

当干燥温度为 20 ℃时，羊胎盘饮片中的水分未充分去

除，未能干燥成功，且醇溶性浸出物含量较低，故本研究

选择干燥温度为30～50 ℃。结果见表3。

2.4　正交试验优化羊胎盘冻干饮片炮制工艺

2.4.1　因素与水平

根据单因素考察结果，以预冻时间（A）、干燥时间

（B）、干燥温度（C）为因素，羊胎盘多肽含量、醇溶性浸出

物含量、冻干率为指标进行正交试验设计。正交试验因

素与水平见表4。

2.4.2　正交试验结果

利用 SPSS 27.0软件对正交试验结果进行分析。结

果（表5）显示，各因素对炮制工艺的影响依次为 B＞A＞

C，且 B2＞B1＞B3、A1＞A3＞A2、C1＞C2＞C3，同时方差分析

结果（表 6）也显示，各因素对炮制工艺的影响依次为

B＞A＞C。故最优炮制工艺为 A1B2C1，即预冻时间 2 h，

干燥时间16 h，干燥温度30 ℃。

2.5　综合评分法确定羊胎盘冻干饮片炮制工艺

2.5.1　AHP 法确定各指标的权重系数

本研究以羊胎盘多肽含量、醇溶性浸出物含量、冻

干率为指标，采用 AHP 法构建成对比较的判断优先矩阵

并计算权重系数。结果显示，羊胎盘多肽含量、醇溶性

浸出物含量、冻干率的权重系数分别为0.623 2、0.239 5、

0.137 3。进一步对各权重系数进行一致性检验发现，矩

阵的一致性比例因子为0.017（＜0.1），满足一致性检验，

表明所得权重系数合理。

2.5.2　CRITIC 法确定各指标的权重系数

将正交试验结果代入公式 Yij＝[Xij－min（Xj）]/[max

（Xj）－min（Xj）]，式中，Yij为 j 指标下第 i 个数值的标准化

值，Xij为第 i 批样品第 j 个成分含量值，min（Xj）、max（Xj）

分别为各成分含量的最小值、最大值；再采用 SPSS PRO

（https：//www.spsspro.com/）计算各指标之间的变异性、

冲突性、信息量与权重。结果显示，羊胎盘多肽含量、醇

溶性浸出物含量、冻干率的权重系数分别为 0.322 6、

0.328 1、0.349 3。

2.5.3　AHP-CRITIC 混合加权法确定各指标的综合权重

将 AHP 法、CRITIC 法所得的各指标权重系数，按公

式 W综合 =WA ´WC/(∑i = 1

m WA ´WC)
[16]计算综合权重系数，

式中，WA和 WC分别表示 AHP 法和 CRITIC 法得到的各指

标权重系数。结果显示，羊胎盘多肽含量、醇溶性浸出

物含量、冻干率的综合权重系数分别为0.613 7、0.239 9、

0.146 4。

2.5.4　正交试验综合评价结果

分别以 AHP 法、CRITIC 法及 AHP-CRITIC 混合加

权法所得的权重系数对正交试验结果进行评分，然后采

用 SPSS 27.0对评分结果进行相关性分析。结果显示，

AHP 法 与 CRITIC 法 的 相 关 系 数 为 0.899，AHP 法 与

AHP-CRITIC 混合加权法的相关系数为 1.000，CRITIC

法与 AHP-CRITIC 混合加权法的相关系数为 0.901，均

有相关性（P＜0.001）。再采用 SPSS 27.0 对权重系数

进行相关性分析，结果显示，AHP 法与 CRITIC 法的相

关系数为－0.796，两者无相关性（P＝0.414＞0.05），表

明两种方法所反映的信息不具有叠加性，故最终采用

AHP-CRITIC 混合加权法对正交试验结果进行综合评

分 。 综 合 评 分（OD）的计算公式为：OD＝(
0.613 7Y1

Y1max

+

表3　干燥温度的单因素考察结果

干燥温度/℃

20

30

40

50

醇溶性浸出物含量/%
7.5

23.4

22.2

21.0

冻干率/%
未烘干
93.36

93.55

92.35

表4　正交试验因素与水平

水平
1

2

3

A/h

2

3

4

B/h

14

16

18

C/℃

30

40

50

表5　正交试验设计方案与结果

试验号
1

2

3

4

5

6

7

8

9

k1

k2

k3

R

A

1

1

1

2

2

2

3

3

3

86.163

79.013

84.900

7.150

B

1

2

3

1

2

3

1

2

3

82.207

88.910

78.960

9.950

C

1

2

3

2

3

1

3

1

2

85.510

84.310

80.257

5.253

D（误差）

1

2

3

3

1

2

2

3

1

79.257

86.093

84.727

6.836

羊胎盘多肽含量/（mg/mL）

4.378

5.477

4.274

4.129

4.025

4.523

4.544

5.871

3.859

醇溶性浸出物含量/%
25.0

26.2

23.0

24.6

22.8

19.2

23.2

20.0

24.8

冻干率/%
92.32

90.73

91.64

92.91

92.36

93.84

93.81

91.60

91.67

注：表中k值均按表7中AHP-CRITIC混合加权法所得的综合评分

计算。

表6　正交试验方差分析结果

方差来源
A

B

C

D（误差）

偏差平方和
87.371

154.478

45.467

78.529

自由度
2

2

2

2

均方
43.686

77.239

22.734

39.264

F 值
1.113

1.967

0.579

显著性
0.473

0.337

0.633

表2　干燥时间的单因素考察结果

干燥时间/h

14

16

18

20

醇溶性浸出物含量/%
19.9

21.5

26.5

18.7

冻干率/%
93.06

93.33

94.25

92.83
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0.239 9Y2 
Y2max

+
0.146 4Y3 

Y3max

)́ 100[17]，式中，Y1、Y2、Y3分别为羊

胎盘多肽含量、醇溶性浸出物含量及冻干率，Y1max、Y2max、

Y3max分别为对应指标的最大测定值。结果见表7。

2.5.5　综合评分结果验证

采用 TOPSIS 模型验证上述综合评分结果。将正交

试验结果按“2.5.2”项下公式进行标准化处理得到归一

化矩阵，再结合“2.5.3”项下的综合权重系数构建加权决

策矩阵，建立 TOPSIS 模型并排序，分别按公式 D+
i＝

∑i = 1

j
(Rij -V +)2、D－

i＝ ∑i = 1

j
(Rij -V -)2、Ci＝

D-
i

D-
i +D+

i

计算正交试验与正理想解的距离（D+
i）、与负理想解的距

离（D－
i）和最优解的欧氏贴近度（Ci）。Ci为0～1的数值，

其值越大，表明样品质量越优[18]。结果显示，TOPSIS 法

所得最优炮制工艺为试验 2号，与 AHP-CRITIC 混合加

权法所得 OD 值最高的试验号一致，提示 AHP-CRITIC

混合加权法可用于正交试验确定最优炮制工艺。结果

见表8。

2.6　羊胎盘冻干饮片炮制工艺的验证

取羊胎盘，共3份，每份300 g，按“2.4.2”项下最优炮

制工艺制备羊胎盘冻干饮片，按“2.2”项下方法测定羊胎

盘多肽含量、醇溶性浸出物含量和冻干率，再按“2.5.4”

项下公式计算 OD。每样品测定3次。结果显示，3批样

品的 OD 分别为 96.42、99.18、99.58，RSD 为 1.75%，表明

所得最优炮制工艺可用于羊胎盘冻干饮片的制备。结

果见表9。

3　讨论
真空冷冻干燥技术是近年来较新的炮制干燥方法。

相较于传统干燥方法，真空冷冻干燥技术虽然能去除中

药饮片中的水分，保留饮片中的有效成分含量，但所需

成本较高，多用于贵细中药及动物药的干燥[8]。胎盘多

肽为羊胎盘的主要活性成分，在高温条件下结构易被破

坏，而利用真空冷冻干燥技术炮制羊胎盘，能避免活性

成分变性失活。为保证原料中的液态水分可以在预冻

阶段冻结充分，本研究在预冻阶段选择预冻时间为考察

指标，并以搁板温度下降至－30 ℃后开始计时；干燥阶

段是冻干过程中最重要的阶段，本研究选择了干燥时间

和干燥温度为考察指标。结果显示，长时间干燥能充分

去除羊胎盘中的水分，整个干燥过程需通过搁板加热提

供热量，并在真空状态下将预冻阶段形成的冰晶升华，

使水分以气态形式排出，从而达到干燥的目的；同时，为

去除物料中的结合水，需持续搁板加热干燥至冻干

结束[19]。

本研究除考察羊胎盘的活性成分含量外，还参考现

有标准，选择醇溶性浸出物含量、冻干率为考察指标，使

得羊胎盘冻干饮片的炮制工艺评价标准更为全面，有助

于控制饮片质量。本研究所得最优炮制工艺为预冻时

间 2 h，干燥时间 16 h，干燥温度 30 ℃。经验证，所得最

优炮制工艺稳定可行，可用于羊胎盘冻干饮片的炮制。

综上所述，本研究成功优化了羊胎盘冻干饮片的炮

制工艺，所得最优炮制工艺可为该饮片的质量标准制定

及工业化生产提供参考。
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