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摘要$ 目的!优化栀子豉汤回流提取工艺’ 方法!以料液比( 提取时间( 提取次数为影响因素& 京尼平(&("(龙胆苷(
栀子苷( 大豆苷( 染料木苷含有量为评价指标& 响应面法优化提取工艺’ 结果!最佳条件为料液比 & g&#& 提取时间 %
S& 提取次数 % 次& 京尼平(&("(龙胆苷( 栀子苷( 大豆苷( 染料木苷含有量分别为 #L’$.( "L%$*( #L#--( #L#$’ 3VNV’
结论!该方法稳定可靠& 可用于回流提取栀子豉汤’
关键词! 栀子豉汤$ 回流提取$ 响应面法
中图分类号! ?%)$L%!!!!!文献标志码! B!!!!!文章编号! &##&(&-%)"%#&)##’(&-&$(#-
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!!栀子豉汤由栀子和淡豆豉组成& 共奏辛开苦
降( 清宣郁热之功)&(-* ’ 其中& 栀子为茜草科植物
栀子L$#"-(’$ V$.@’(1’"-.2115D的干燥成熟果实)** &
主要化学成分是环烯醚萜类)’(&-* & 包括栀子苷( 京
尼平(&("(龙胆二糖苷等& 研究表明栀子苷可通过
抑制脑出血后血肿周围神经元活化 @4DJ4D0(" 表达
的上调而阻止神经元凋亡& 还可抑制脑缺血损伤后
致炎因子 /Ac(4( TQ(&"( 血浆 ZCc的表达& 显示
出对继发性脑损伤的保护作用& 在炎症病理环节中
可阻抑脑缺血损伤级联反应)&** ’ 淡豆豉为豆科植
物大豆L407’( @$*"Q9# _0FF的成熟种子发酵加工
品& 主要化学成分是异黄酮类& 包括大豆苷( 染料
木苷& 能增强低密度脂蛋白 "QaQ# 受体活性& 抑
制毛细血管内皮细胞增殖( 血管渗透性因子诱导的
冠状动脉舒张( 主动脉平滑肌细胞& 从而起到降血
脂作用’ 目前& 尚无对栀子豉汤中环烯醚萜苷( 异
黄酮类成分复合提取工艺的研究报道’

响应面法是将统计学( 数学优势相结合& 用于
在众多因素中寻找最优值的一种分析方法& 与正交
试验相比& 该方法借助计算机应用软件绘制三维响
应曲面图和等高线图& 对结果的表示更直观明了&
并充分考虑各因素之间的交互作用& 能以最经济的
方式( 最少的试验次数( 最短的时间对影响因素进
行全面考察)&’(&)* ’ 因此& 本实验通过该方法优化
栀子豉汤回流提取工艺& 以期为其进一步开发利用
提供实验数据’
IJ仪器与试剂
&L&!仪器!Q@(&#/高效液相色谱仪& 配置 b=a(
&#B紫外检测器( Q@(&#Ba高效液相输液泵(
@QBbb(‘=工作站 "日本岛津公司#$ B]&"-(b 电
子天平 "万分之一( 十万分之一& 瑞士 _0EE10F(
/;10>;公司#$ ?2-%(#- 旋转蒸发仪( bYo(TTT循环
水真空泵 "上海亚荣生化仪器厂#$ Ip-%##]超声
波清洗器 "昆山市超声仪器有限公司#$ /+Q($#]
离心机 "上海安亭科学仪器厂#$ ao/C调温电热
套 "北京市永光明医疗仪器厂#’
&L%!试剂!栀子( 淡豆豉均购自沈阳同仁堂药品
经营有限责任公司& 经沈阳药科大学药用植物教研
室路金才教授鉴定为正品’ 栀子苷( 京尼平(&("(
龙胆苷( 染料木苷( 大豆苷对照品均为沈阳药科大

学药学院自制& 含有量均在 .)!以上’ 甲醇为色
谱纯 "山东禹王实业有限公司#$ 水为超纯水 "杭
州娃哈哈集团有限公司#’
KJ方法
%L&!成分含有量测定
%L&L&!色谱条件!IF;34D51@&)色谱柱 "&-# 33h
$L* 33& - !3#$ 流动相甲醇 "B# (水 "]#& 梯
度洗脱 "# f- 35G& %’! f"#!B$ - f&# 35G&
"#!f"%!B$ &# f%# 35G& "%! f*#!B$ %# f
%" 35G& *#! f%’! B#$ 体积流量 &L# 3QN35G$
检测波长 %")( %*# G3$ 柱温 "# j$ 进样量
%# !Q’ 理论塔板数按栀子苷计算& 在 - ### 以上’
%L&L%!对照品溶液制备!精密称取各对照品适量&
置于 -# 3Q量瓶中& 甲醇溶解并稀释至刻度& 摇
匀& 即得 "含 "L&& 3VN3Q京尼平(&("(龙胆苷(
$$L-# 3VN3Q栀子苷( )##L# !VN3Q大 豆 苷(
)##L# !VN3Q染料木苷#’
%L&L"!供试品溶液制备!按处方比例称取栀子
"* V( 淡豆豉 &) V& 加入不同比例水"& g-( & g&#(
& g&-# 浸泡 "# 35G& 回流提取一定时间 "&( %(
" S# 及次数 "&( %( " 次#& 过滤& 定容& 平行 "
份& 即得’
%L&L$!线性关系考察!精密量取各对照品贮备液
适量& 甲醇稀释成系列质量浓度& 在 +%L&L&, 项
色谱条件下进样测定& 以质量浓度为横坐标 "B#&
峰面积为纵坐标 "A# 进行回归& 得回归方程分别
为京尼平(&("(龙胆苷Al" -""L.Be%$ ’$% "=% l
#L... )#& 线性范围 &-L*" f& ### !VN3Q$ 栀子苷
Al$ )’.L)Be$% #-% "=% l&#& 线性范围 *.L-" f
$ $-# !VN3Q$ 大豆苷Al&% $%.Be’ %.%L- "=% l
#L... .#& 线性范围 &L-*" f&##L# !VN3Q$ 染料
木苷Al%% $’&Be" *.-L" "=% l#L... .#& 线性
范围 &L-*" f&##L# !VN3Q’
%L&L-!精密度试验!取同一对照品溶液& 在
+%L&L&, 项色谱条件下进样测定 - 次& 测得京尼
平(&("(龙胆苷( 栀子苷( 大豆苷( 染料木苷峰面
积?ba分别为 #L.’!( #L&&!( &L"$!( &L"&!&
表明仪器精密度良好’
%L&L*!稳定性试验!取同一对照品溶液& 在 &# S
内每间隔 % S在 +%L&L&, 项色谱条件下进样测定
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& 次& 测得京尼平(&("(龙胆苷( 栀子苷( 大豆苷(
染料木苷峰面积 ?ba分别为 &L".!( #L&%!(
#L&"!( &L&-!& 表明溶液在 &# S内稳定性良好’
%L&L’!重复性试验!按 +%L&L", 项下方法制备
供试品溶液& 在 +%L&L&, 项色谱条件下进样测定
- 次& 测得京尼平(&("(龙胆苷( 栀子苷( 大豆苷(
染料木苷含有量 ?ba分别为 #L’"!( #L%%!(
&L%.!( &L&%!& 表明该方法重复性良好’
%L% 工艺优化
%L%L&!提取率计算!栀子( 淡豆豉粉碎后过滤&
按照上述方法测定滤液中京尼平(&("(龙胆苷( 栀
子苷( 大豆苷( 染料木苷含有量& 计算提取率& 公
式为提取率 l成分含有量N栀子与淡豆豉干
重h&##!’

%L%L%!试验方案!在单因素试验基础上& 选择料
液比 "B#( 提取时间 "]#( 提取次数 "@# 作为
影响因素& 京尼平(&("(龙胆苷 "U& #( 栀子苷
"U%#( 大豆苷 "U"#( 染料木苷 "U$ # 含有量作
为评价指标& 通过响应面法进行优化’ 因素水平见
表 &’

表 IJ因素水平
;./NIJM.)*$6+.4#0(S(0+

因素
水平

i& # &
B料液比 & g- & g&# & g&-
]提取时间NS & % "
@提取次数N次 & % "

LJ结果
"L&!试验设计!见表 %’

表 KJ试验设计及结果
;./NKJB(+%54.4#6(+U0*+$’*(+*+

试验号 B料液比
]提取时

间NS

@提取次

数N次

含有量N"3V-Vi&#
X& 京尼平(&("(

龙胆苷
X% 栀子苷 X" 大豆苷 X$ 染料木苷

& & g- " % #L-&% %L)#. #L#$% #L#".
% & g&# & & #L"-) "L#%* #L#&’ #L##.
" & g&# " " #L-#. "L&") #L#$ #L#&’
$ & g&# % % #L’$) "L%$- #L#-" #L#$*
- & g&# % % #L’$. "L%$* #L#-% #L#$’
* & g&# % % #L’$* "L%$" #L#-- #L#$"
’ & g&# & " #L*-& "L&%* #L#$- #L#%$
) & g&- " % #L’#) "L##- #L#$ #L#"
. & g&- % & #L$- "L#%" #L#"% #L#".
&# & g&- % " #L$) %L).$ #L#" #L#&)
&& & g- % " #L*$% "L%$- #L#"" #L#&)
&% & g&# " & #L’’) %L.*% #L#") #L#&-
&" & g- % & #L-%# %L-$& #L#%- #L#%$
&$ & g&# % % #L’$) "L%$- #L#-" #L#$*
&- & g&- & % #L*&’ %L)$- #L#"* #L#$&
&* & g- & % #L’#’ %L)-’ #L#$" #L#-#
&’ & g&# % % #L’$" "L%$- #L#-" #L#$*

"L%!回归方程建立!通过 a0D5VG(2WJ0FE9‘)L#L*
软件对表 % 数据进行回归拟合& 得到如下多元二次
回归方程模型’

A& l#L’- i#L#&*<e#L#%%Ee#L#%%5e
#L#’&<Ei#L#%"<5i#L&$E5i#L#)%<% i#L#"#E% i
#L&$5%& =% l#L)’" ’

A% l"L%$ e#L#".<e’L-## h&#
i"Ee#L&&5e

#L#-%<Ei#L%&<5e#L#&.E5i#L%-<% i#L&&E% i
#L#*)5%& =% l#L.’’ )

A" l#L#-" i*L%-# h&#
i$<e%L"’- h&# i"Ee

$L-## h&# i"5e&L%-# h&# i"<Ei%L-## h&# i"<5i

*L-## h&# i"E5i)L)’- h&# i"<% i"L)’- h&# i"E% i
#L#&$5%& =% l#L.") )

A$ l#L#$* i"L’-# h&#
i$<i*L%-# h&# i$Ei

&L%-# h&# i"5i"L’-# h&# i"<5i"L%-# h&# i"E5i
&L### h&# i"<% i.L-## h&# i"E% i#L#%#5%& =% l
#L)*# ’

由此可知& 各模型拟合度均良好& 可用于分析
和预测’
"L"!响应面分析!见图 &’
"L$!最优工艺确定!通过 a0D5VG(2WJ0FE9‘)L#L*
软件& 得到各成分最优工艺分别为京尼平(&("(龙

*&-&

%#&) 年 ’ 月
第 $# 卷!第 ’ 期

中 成 药
@S5G0D0/F4>5E5;G41=4E0GE_0>5:5G0

,71\%#&)
‘;19$#!A;9’



图 IJ各因素响应面图
M%5NIJ<(+-$4+(+U6’.)(-0$*+’$6S.6%$U+’.)*$6+

胆苷& 料液比 & g&%L#"& 提取时间 " S& 提取次数
&L-- 次$ 栀子苷& 料液比 & g)L"$& 提取时间
%L#$ S& 提取次数 "L## 次$ 大豆苷& 料液比
& g.L)%& 提取时间 %L%# S& 提取次数 %L&% 次$ 染
料木苷& 料液比 & g.L&)& 提取时间 &L.’ S& 提取
次数 &L.. 次’ 综合考虑& 最终确定为料液比
& g&#& 提取时间 % S& 提取次数 % 次& $ 种成分含
有量分别为 #L’$.( "L%$*( #L#--( #L#$’ 3VNV’
RJ讨论

环烯醚萜苷( 异黄酮是栀子豉汤的重要活性成
分& 故本实验选择京尼平(&("(龙胆苷( 栀子苷(
大豆苷( 染料木苷作为指标成分& 可较全面地反映
其品质’ 由于四者提取条件具有一致性& 故可同时
以其提取率为影响因素进行优化’

有文献报道以正交试验优化栀子豉汤提取工
艺)&.* & 但该方法不能在一定试验范围内根据数据
样本来确定变量间的相关关系及其相应的回归方
程& 故无法找到整个区域上各因素的最佳组合和响
应值的最优值’ 本实验采用响应面法进行优化& 模
型稳定可靠& 预测性良好& 具有一定推广价值& 可
为该制剂的临床合理应用提供依据’
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