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题    目 双黄连提取物生产工艺规程 

制    定  审    核  批    准  

制定日期  审核日期  批准日期  

颁发部门 质量保证部 颁发数量 3 生效日期  

分发部门 质量保证部、技术研发部、生产车间 

文件编码 STD0200•011•00 

 

1.目的 

建立双黄连提取物的生产工艺规程，使生产操作过程规范化、标准化。 

2.适用范围 

本规程适用于中药提取车间双黄连提取物的生产工艺操作。 

3.职责 

技术研发部：负责本规程的起草。 

生产管理负责人：负责本规程的审核。 

质量管理负责人：负责本规程的批准。 

相关部门及人员：负责本规程的具体实施。 

4.内容 

4.1.产品名称及剂型 

4.1.1.名称：双黄连提取物 

4.1.2.制法：金银花、黄芩、连翘，金银花加水煎煮 2次，第一次 1小时，第二次 45

分钟，合并煎液，减压浓缩(1:2 左右），冷至 45-60℃,加 20%石灰乳，使 pH 值至

12-13,滤过，沉淀加 2 倍量乙醇，放置过 60 目筛，用 50%硫酸溶液调节 pH 值至 3-4,

充分搅匀，滤过，滤液用 40%氢氧化钠溶液调节 pH 值至 6.5-7.0,滤过，滤液减压浓

缩，干燥，备用；黄芩加水煎煮 3次，第一次 2小时，第二、三次各 1小时，合并煎

液，滤过，滤液浓缩至适量，用盐酸调节 pH值至 1.0-2.0,80℃保温，静置，滤过，

沉淀加适量水，搅匀，用 40%氢氧化钠溶液调节 pH 值至 7.0,加等量乙醇，搅拌使溶

解，滤过，滤液用盐酸调节 pH值至 1.0-2.0,60℃保温，静置，滤过，沉淀依次用适

量水及不同浓度的乙醇洗涤 pH值至 7.0,挥尽乙醇，减压干燥，备用；连翘粉碎，加

水煎煮 3 次，每次 1.5 小时，合并煎液，滤过，滤液在 60℃以下减压浓缩至相对密

度为 1.10-1.20(室温）的清膏，放冷，加入 4倍量乙醇，搅匀，静置 2小时，沉淀，

滤过，滤液减压回收乙醇，浓缩液喷雾干燥，与上述金银花、黄芩提取物粉碎成细粉，
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即得。 

4.1.3.制剂：双黄连可溶性粉 

4.2.生产配方：提取物制成 200kg 

名称 数量 规格 

金银花 375kg 25kg/袋 

黄芩 375kg 25kg/袋 

连翘 750kg 25kg/袋 

20%石灰乳  100kg --- 

乙醇 适量 --- 

50%硫酸 适量 --- 

40%氢氧化钠 适量 --- 

盐酸 适量 --- 

4.3.依据：《中国兽药典》2020年版二部 

4.4.生产工艺流程图： 

   （见下页） 
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图示： 

 

一般生产区 

 

D级洁净区 

 

 
 

温水浸泡 0.5h

金银花

煎煮 2 次（1h，45min）

提取液罐中合并煎煮液

浓缩至 1:2 左右

放冷，滤过

合并提取物，粉碎成细粉

搅匀、滤过

温水浸泡 1h

连翘

煎煮 3 次（1.5h）

提取液罐中合并煎煮液

浓缩至相对密度

为 1.10-1.20

减压回收乙醇

挑选、清洗

切碎
粉碎

黄芩

挑选、清洗

切碎

50%硫酸调

pH值至

3-4

40%氢氧化

钠调 pH值

至

6.5-7.0

温水浸泡 0.5h

煎煮 3 次（2h，1h，1h）

提取液罐中合并煎煮液

浓缩 3 小时

加等量乙醇溶解、滤过

     

20%石灰乳

调 pH值至

12-13

沉淀加乙醇，静置，过筛

盐酸调

pH值至

1.0-2.0
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静置、滤过

沉淀加水搅匀
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至 7.0

盐酸调 pH

值至

1.0-2.0

加等量乙醇溶解、滤过

沉淀加乙醇，静置，过筛

保温、静置、滤过

沉淀洗涤至 pH值 7.0，挥净乙醇

喷雾干燥

挑选、清洗

加乙醇静置 2 小时，

滤过

浓缩液喷雾干燥
滤液浓缩

浓缩液喷雾干燥



日照健龙兽药有限公司 GMP 管理文件                        第 4 页 共 10 页

4.5.生产操作及工艺条件 

4.5.1. 环境要求： 

4.5.1.1.D级洁净区温度控制在 18－26℃，相对湿度控制在 30－65%。 

4.5.1.2.一般区温度要求为常温。 

4.5.2.生产场所及所用关键设备 

生产车间 生产车间 

生产工序 操作间 洁净级别 设备名称 设备型号 

称量 中药提取间 一般区 电子称 --- 

提取 中药提取间 一般区 多功能提取罐 ILE 

浓缩 中药提取间 一般区 双效节能浓缩罐 ILE 

醇沉 中药提取间 一般区 酸沉罐 3M3 

干燥 离心喷雾间 D级洁净区 低温真空干燥机 YZG-800 

4.5.3.领料 

4.5.3.1.车间操作工根据领料单核对中药材品名、批号、数量、检验报告单等。正确

无误后负责将中药材送至前处理车间。 

4.5.3.2.领料员负责将中药材送入物净间，将物料脱去外包。 

4.5.4.拣选、清洗 

4.5.4.1.将中药材挑选除去非药用部分，筛选除去泥砂等杂质后用饮用水进行漂洗。

4.5.4.2.清洗干净的中药材稍淋干水后用切药机进行切碎。 

4.5.5.浸泡、煎煮、浓缩 

4.5.5.1.浸泡、煎煮:将金银花放入多功能提取罐中，加 6倍量水 60℃温水浸泡 0.5

小时，加热煎煮 2 次，第一次 1 小时，第二次 45 分钟。煎煮温度控制在 100℃，压

力控制在≤0.1Mpa。将每次的煎煮液过滤至提取物贮罐中，合并煎煮液。 

4.5.5.2.浓缩：打开真空泵将煎煮液从提取物贮罐中抽入浓缩器，进行减压浓缩，真

空度控制在-0.06Mpa，减压浓缩(1:2左右)，浓缩时温度为 70℃，冷至 45-60°C,加

20%石灰乳，使 pH 值至 12-13,滤过，沉淀加 2 倍量乙醇，放置过 60 目筛，用 50%硫

酸溶液调节 pH 值至 3-4,充分搅匀，滤过，滤液用 40%氢氧化钠溶液调节 pH 值至

6.5-7.0,滤过，滤液减压浓缩，干燥，备用。 

4.5.5.3.将黄芩放入多功能提取罐中，加 6倍量水 60℃温水浸泡 1小时，加热煎煮 3
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次，第一次 2 小时，第二、三次各 1 小时。煎煮温度控制在 100℃，压力控制在≤

0.1Mpa。将每次的煎煮液过滤至提取物贮罐中，合并煎煮液，滤过。 

4.5.5.4.将滤液抽入浓缩器，进行减压浓缩，滤液浓缩至适量，用盐酸调节 pH值至

1.0-2.0,80℃保温，静置，滤过，沉淀加适量水，搅匀，用 40%氢氧化钠溶液调节 pH

值至 7.0,加等量乙醇，搅拌使溶解，滤过，滤液用盐酸调节 pH值至 1.0-2.0,60℃保

温，静置，滤过，沉淀依次用适量水及不同浓度的乙醇洗涤 pH值至 7.0,挥尽乙醇，

减压干燥，备用。 

4.5.5.5.将连翘粉碎，放入多功能提取罐中，加 6 倍量水 60℃温水浸泡 1 小时，加

热煎煮 3次，每次 1.5小时。煎煮温度控制在 100℃，压力控制在≤0.1Mpa。将每次

的煎煮液过滤至提取物贮罐中，合并煎煮液，滤过。 

4.5.5.6.将滤液抽入浓缩器，进行减压浓缩，滤液在 60℃以下减压浓缩至相对密度

为 1.10-1.20(室温)的清膏，放冷，加入 4倍量乙醇，搅匀，静置 2小时，沉淀，滤

过，滤液减压回收乙醇，浓缩液喷雾干燥。 

4.5.5.7.合并上述金银花、黄芩、连翘提取物粉碎成细粉。 

4.5.6.请验：中药提取岗位填写请验单，通知 QA 质量监督员进行取样，拿到化验室

进行检验，检验合格后，发给中药提取岗位半成品合格证，在 D级洁净区收料间进行

收料，收集到密闭的不锈钢容器内，与下一岗位交接物料，或放冷藏间（4℃以下）

冷藏。 

4.7.生产过程控制 

4.7.1.开工前检查 

4.7.1.1.生产操作间环境温度、湿度符合要求，操作者个人卫生符合要求。 

4.7.1.2.生产操作房间应有在有效期内的清场合格证、清洁标识或生产状态卡；设备

应有设备状态标志和清洁标识；容器具有清洁状态标识。  

4.7.1.3.设备和工作场所没有上批遗留的物料或产品，无与本批生产无关的物料。 

4.7.1.4.有当批批生产指令、批包装指令，空白批记录齐全，为现行版本。无与本批

无关的文件。 

4.7.1.5.物料及产品的品名、编码、批号、规格、数量等信息与指令相符，包装完好，  

每件有桶笺。检查包装材料文字内容、图案、规格尺寸符合要求。 

4.7.1.6.设备、工器具、计量器具清洁、完好，计量器具有检定合格证，并在检定周
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期内。 

4.7.2.生产过程中检查 

4.7.2.1.生产过程中应重点检查工艺规程和岗位操作规程的贯彻执行情况；生产现场

管理须有序、规范；状态标记须齐全、正确；批生产记录须及时填写；符合工艺要求

和质量标准的中间产品、待包装产品准予流入下岗位；检查发现不符合规定要求或标

准时，应立即执行《偏差管理规程》（SMP0900•029•00）。 

4.7.2.2.各工序关键控制点 

工序 质量控制点 监控项目 

电子秤校准 称量准确，配料量准确 
称量 

配料复核 复核物料名称、重量与配料单相符 

提取 提取方法 溶剂加入量、时间、温度、次数 

浓缩 减压浓缩 真空度、温度、时间 

醇沉 常温醇沉 乙醇浓度、时间、pH 

干燥 喷雾干燥 干燥温度、时间 

4.7.3.生产结束后 

生产结束后应重点检查操作间及设备、物料的清场情况，清场程序及清洁标准要

求符合《清场管理规程》（SMP0800•012•00）及相关清洁操作规程要求。物料及产品

状态标识、贮存及管理符合要求；生产记录填写完整、正确；每批物料或产品物料平

衡应符合要求并有记录。 

4.8.原辅材料质量标准 

4.8.1.原材料质量标准 

序号 名称 质量标准 质量标准编码 

1 金银花 金银花内控质量标准  STD0102•001•00 

2 黄芩 黄芩内控质量标准 STD0102•005•00 

3 连翘 连翘内控质量标准 STD0102•003•00 

4.8.2.辅料质量标准 
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序号 名称 质量标准 
质量标准编码 

1 饮用水 饮用水内控质量标准 
STD0105•002•00 

2 石灰乳 石灰乳内控质量标准 
STD0101•003•00 

3 乙醇 乙醇内控质量标准 
STD0101•005•00 

4 硫酸 硫酸内控质量标准 
STD0101•007•00 

5 氢氧化钠 氢氧化钠内控质量标准 
STD0101•009•00 

6 盐酸 盐酸内控质量标准 
STD0101•011•00 

4.8.3.中间产品质量标准 

序号 名称 质量标准 质量标准编码 

1 双黄连提取物 双黄连提取物内控质量标准 STD0102•055•00 

4.9.物料消耗定额 

4.9.1.计算公式 

4.9.2.物料的消耗定额以公司制定的产品单耗为基准，若消耗出现异常，应分析找出

具体原因所在，做好记录以便为今后修订提供依据。 

4.10.成品收率及计算公式 

工序 
计算公式 

范围 

成品 
成品收率=

实际产出量

物料实际投入量
×100% 

≥20％ 

实际产出量：实际生产所得产品量。 

物料实际投入量：本批实际投入的物料量。 

4.11.物料平衡 

4.11.1.物料平衡计算公式 

物料平衡=
实际值

理论值
×100% 

实际值：生产过程实际产出量（包括：本工序产出量、收集的废品量、取样量、

丢弃的不合格物料量）。 

本批实际产量

本批余量实际领用量上批余量
单耗



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理论值：按照所用的原料量在生产中无任何损失或差错的情况下得出的最大数量。 

4.11.2.各岗位物料平衡范围及计算公式 

工序 物料平衡计算公式 范围 

提取浓缩 ×100% 30.0～40.0% 

4.12.工艺卫生 

生产开始前和生产结束后，人员、物料、设备、环境均须符合相关卫生管理程序

要求，清场按照《清场管理程序》（SMP0800•012•00）及其他相关清洁操作规程进行。 

4.13.技术安全及劳动保护 

4.13.1.技术安全 

4.13.1.1.车间一般生产区及洁净区应有应急灯及紧急出口。 

4.13.1.2.生产区的人行道和车行道必须平坦、畅通，夜间要有足够的照明设施。 

4.13.1.3.劳动场所必须符合防火要求，并配备符合规定的消防设施和器材。 

4.13.1.4.生产设备不准超温、超压、超负荷和带故障运行。 

4.13.1.5.为防止和消除生产过程中的伤亡事故，应采取相应安全措施，进行安全培

训。 

4.13.2.劳动保护 

4.13.2.1.根据工种需要，应供给产尘岗位人员工作衣、帽、鞋、手套、口罩、肥皂

等劳动保护品，并适当配备防尘设施。 

4.13.2.2.机器和工作台等设备的布置应便于工人安全操作，通道宽度不得小于 1米。 

4.13.2.3.操作间温、湿度应适宜，通风设备良好。 

4.13.2.4.洁净室内一般照明的照度均匀度不应小于 0.7，照度不低于 300勒克斯。 

4.13.2.5.保证洁净室内每人每小时新鲜空气量不少于 40m3。 

4.14.劳动组织与岗位定员 

序号 人员类型 数量（人） 备注 

1 称量提取 2  

2 浓缩 1  

 共计 3  

4.15.综合利用及环境保护 

4.15.1.综合利用 

中药材总量

废粉尾料提取物量 
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4.15.1.1.制剂生产所得零头物料，按规定处理。对返工、重新加工或回收合并后生

产的成品，质量管理部门应当考虑需要进行额外相关项目的检验和稳定性考察。 

4.15.1.2.制剂生产中尾料应用专有容器存放，称量记录后统一放入危废专区。 

4.15.2.环境保护 

4.15.2.1.废水的管理和处理 

    生产过程中产生的废水按规定处理均排入市政管网。 

4.15.2.2.废品废料的管理和处理 

           生产过程中生产的废料运至危废专区存放，按规定处理；其它废品转运至规定垃

圾站倾倒。 

4.15.2.3.生产中产出的废气符合国家排放标准，直接排放于大气。 

4.15.2.4.对于粉尘较大的工序，车间应备有相应捕吸尘设施。 

4.16.包装材料样稿（产品批准文号申请材料）。 

5.【相关文件清单】 

序号 文件编码 文件名称 

1  SMP0500•003•00 物料称量管理规程 

2 SOP0300•001•00 一般区房间清洁操作规程 

3 SOP0300•002•00 洁净区房间清洁操作规程 

4 SMP0800•012•00 清场管理规程 

5 
SMP0900•029•00 偏差管理规程 

6 
SOP0803•001•00 中药提取车间生产前准备岗位标准操作规程 

7 
SOP0803•002•00 中药提取车间中药煎煮岗位标准操作规程 

8 
SOP0803•003•00 中药提取车间中药浓缩岗位操作规程 

9 
SOP0803•004•00 中药提取车间中药沉降岗位操作规程 

10 
SOP0803•005•00 中药提取车间二次浓缩岗位操作规程 

11 
SOP0803•006•00 中药提取车间烘干岗位标准操作规程 

12 
SOP0803•007•00 中药提取车间减压蒸馏岗位标准操作规程 

13 
SOP0803•008•00 

中药提取车间乙醇蒸馏岗位标准操作规程 

14 
SOP0406•001•00 

多功能提取罐标准操作规程 

15 
SOP0406•002•00 

多功能提取罐维护保养规程 
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16 
SOP0406•003•00 

多功能提取罐清洁规程 

17 
SOP0406•004•00 

双效节能浓缩罐标准操作规程 

18 
SOP0406•005•00 

双效节能浓缩罐维护保养规程 

19 
SOP0406•006•00 

双效节能浓缩罐清洁规程 

20 
SOP0406•007•00 

酸沉罐标准操作规程 

21 
SOP0406•008•00 

酸沉罐维护保养规程 

22 
SOP0406•009•00 

酸沉罐清洁规程 

23 
SOP0406•010•00 

真空浓缩罐标准操作规程 

24 
SOP0406•011•00 

真空浓缩罐维护保养规程 

25 
SOP0406•012•00 

真空浓缩罐清洁规程 

26 
SOP0406•019•00 

吸尘粉碎机标准操作规程 

27 
SOP0406•020•00 

吸尘粉碎机维护保养规程 

28 
SOP0406•021•00 

吸尘粉碎机清洁规程 

29 
SOP0406•025•00 

高速离心喷雾干燥机标准操作规程 

30 
SOP0406•026•00 

高速离心喷雾干燥机维护保养规程 

31 
SOP0406•027•00 

高速离心喷雾干燥机清洁规程 

6.【历史修订记录和原因】 

7.【相关记录清单】：无

文件修订历史 

历史版本号 修订原因 历史版本生效日期 


