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摘要： 目的　 优选炒药机炒制莱菔子的最佳炒制工艺， 并观察其对大鼠离体十二指肠运动的影响。 方法　 以萝卜苷、
芥子碱硫氰酸盐的含量和 ＲＳ０１ 相对含量为指标， 在单因素试验的基础上， 采用 Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 响应面法考察炒制温度、
炒制时间和炒药机转速对莱菔子炒制工艺的影响， 优选出最佳工艺参数。 采用 ＭＰ１６０ 多导生理记录仪， 观察炒莱菔

子对大鼠离体十二指肠运动的影响。 结果　 莱菔子最佳炒制工艺为炒制温度 ２１７􀆰 １４ ℃， 炒制时间３􀆰 ０５ ｍｉｎ， 炒制转速

２９􀆰 ７３ ｒ ／ ｍｉｎ。 考虑到实际生产中的可行性， 对炒制工艺调整为炒制温度 ２２０ ℃， 炒制时间 ３ ｍｉｎ， 炒制转速 ３０ ｒ ／ ｍｉｎ。
炒莱菔子水提液可增大大鼠离体十二指肠收缩的张力和振幅。 结论　 优选的莱菔子炒制工艺简单可行， 更适合工业化

生产的要求。 莱菔子具有促进胃肠动力的作用。
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　 　 莱菔子为十字花科植物萝卜 Ｒａｐｈａｎｕｓ ｓａｔｉｖｕｓ
Ｌ． 的干燥成熟种子。 具有消食除胀、 降气化痰之

功效， 常用于治疗饮食停滞、 脘腹胀满、 大便秘

结、 痰壅喘咳等症［１］。 传统中药炮制理论认为莱

菔子炮制具有 “生熟异治， 生升熟降” 的药性变

化特点， 生品主升， 长于涌入风痰， 炒品主降， 长

于消食除胀、 降气化痰［２］。 目前临床均以炒莱菔

子入药。 现代研究表明， 莱菔子可用于治疗高血

压［３］、 癌症［４］、 消化不良［５］、 降血脂［６］、 降血

糖［７］等疾病， 主要含有硫苷类［８⁃９］、 芥子酸及其寡

糖酯［１０⁃１１］、 芥子碱硫氰酸盐［１２］ 等成分， 其中硫苷

类成分为其炮制前后的特征性成分， 萝卜苷 （ｇｌｕ⁃
ｃｏｒａｐｈｅｎｉｎ， ＧＲＥ ） 是 其 含 量 最 高 的 硫 苷 类 成

分［１３］， 通过前期研究发现还含有另一硫苷类成分，
暂定名为 ＲＳ０１。 而炮制前后芥子碱硫氰酸盐 （ｓｉ⁃
ｎａｐｉｎｅ ｔｈｉｏｃｙａｎａｔｅ， ＳＴ ） 的 含 量 未 发 生 明 显 变

化［１４］。 目前莱菔子均以 ＳＴ 为指标成分进行提取、
炮制及质量控制研究， 指标成分缺乏专属性。 另外

莱菔子炮制工艺参数多适用于小量锅炒的规模［１５］，
与炒药机工业化炒制的参数偏差较大。 基于此， 本

实验以优化莱菔子炒药机炒制工艺为目标， 采用

Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 响应面法， 以 ＧＲＥ、 ＲＳ０１ 和 ＳＴ 多指

标量化莱菔子的最佳炒制工艺， 以期为规范莱菔子

的炮制工艺和工业化大生产提供科学依据， 保证临

床用药的安全性和有效性。
１　 材料

Ａｇｉｌｅｎｔ１２６０ 高效液相色谱仪 （美国 Ａｇｉｌｅｎｔ 公
司）； ＭＫ⁃３０ 型炒药机 （江阴市祝塘明科机械厂）；
ＥＸ２２５ＺＨ ／ ＡＤ 型电子分析天平 （十万分之一， 常

州奥豪斯仪器有限公司）； ＫＱ５２００ 型超声波清洗

器 （昆山市超声仪器有限公司）； ＭＰ１６０ 多道生理

记录仪 （美国 Ｂｉｏｐａｃ 公司）； ＨＷ２００ｓ 恒温平滑肌

实验系统 （成都泰盟软件有限公司）； ＦＬＢＰ⁃２００
型万能高速粉碎机 （上海菲力博食品机械有限公

司）； ＧＦＬ⁃２３０ 电热鼓风干燥箱 （天津市莱玻特瑞

仪器设备有限公司）。 萝卜苷对照品 （纯度≥
９８％ ， 美国 Ｃａｙｍａｎ 公司， 批号 ０４５３５２２⁃２４）； 芥子

碱硫氰酸盐对照品 （纯度≥ ９８％ ， 成都德思特生

物技术有限公司， 批号 ＤＳＴ１６０９１０⁃０２１）。 乙腈、
甲醇 （色谱纯， 美国 ＴＥＤＩＡ 公司）； 水为娃哈哈饮

用纯净水； 其余试剂为分析纯。
生莱菔子饮片 （生产批号 １８１１０１）， 购于山东

百味堂中药饮片有限公司， 经山东中医药大学药学

院张芳副教授鉴定为十字花科植物萝卜 Ｒａｐｈａｎｕｓ

ｓａｔｉｖｕｓ Ｌ． 的干燥成熟种子。
雄性健康 ＳＤ 大鼠， 体质量 （２００ ～ ２２０） ｇ， 购

自济南朋悦实验动物繁育有限公司， 合格证号

ＳＣＸＫ （鲁） ２０１４０００７。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 萝卜苷、 芥子碱硫氰酸盐、 ＲＳ０１ 含量测定

２􀆰 １􀆰 １　 色谱条件　 Ｉｎｅｒｔｓｉｌ ＯＤＳ⁃３ 色谱柱（４􀆰 ６ ｍｍ×
２５０ ｍｍ， ５ μｍ）； 流动相乙腈 （ Ａ） ⁃０􀆰 １％ 磷酸

（Ｂ）， 梯度洗脱 （ ０ ～ １５ ｍｉｎ， ５％ ～ １０％ Ａ； １５ ～
１７ ｍｉｎ， １０％ ～ １２􀆰 ５％ Ａ； １７ ～ ２７ ｍｉｎ， １２􀆰 ５％ ～
１４％ Ａ； ２７ ～ ５５ ｍｉｎ， １４％ ～ ２５％ Ａ； ５５ ～ ５７ ｍｉｎ，
２５％ ～ ７０％ Ａ； ５７ ～ ７０ ｍｉｎ， ７０％ ～ １００％ Ａ； ７０ ～
８０ ｍｉｎ， １００％ Ａ）； 体积流量 １􀆰 ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温

３０ ℃； 检测波长 ２２５、 ３２６ ｎｍ； 进样量 １０ μＬ。
２􀆰 １􀆰 ２　 对照品溶液制备　 精密称取干燥至恒定质

量的萝卜苷对照品 １２􀆰 ７０ ｍｇ、 芥子碱硫氰酸盐对

照品 １０􀆰 ７５ ｍｇ， 分别置于 ２５ ｍＬ 量瓶中， 用纯净

水将萝卜苷溶解后定容至刻度， 制成 ０􀆰 ５０８ ｍｇ ／ ｍＬ
对照品溶液， 备用； 用 ５０％ 甲醇将芥子碱硫氰酸

盐溶解后定容至刻度， 制成 ０􀆰 ４３ ｍｇ ／ ｍＬ 对照品溶

液， 备用。
２􀆰 １􀆰 ３　 供试品溶液制备　 取炒莱菔子适量， 粉碎，
过 ４０ 目筛， 精密称取粉末约 ２ ｇ， 置于 １００ ｍＬ 具

塞锥形瓶中， 精密加入蒸馏水 ２５ ｍＬ 浸泡 ３０ ｍｉｎ
后， 再精密加入甲醇 ２５ ｍＬ， 称定质量， 超声

３０ ｍｉｎ， 静置， 冷却至室温， 补足减失质量， 滤

过， 取续滤液， ０􀆰 ２２ μｍ 微孔滤膜过滤， 即得。
２􀆰 １􀆰 ４　 线性关系考察 　 精密吸取 “２􀆰 １􀆰 ２” 项下

萝卜苷对照品溶液 １、 ２、 ５、 １０、 ２０、 ５０、 ８０ μＬ，
芥子碱硫氰酸盐对照品溶液 １、 ２、 ５、 ８、 １０、
１５ μＬ， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样 １０ μＬ。 以

峰面积为纵坐标 （Ｙ）， 进样量为横坐标 （Ｘ） 进

行回归， 得萝卜苷、 芥子碱硫氰酸盐回归方程分别

为 Ｙ＝ ６７９􀆰 １Ｘ ＋３６􀆰 ３６ （ ｒ ＝ ０􀆰 ９９９ ８）、 Ｙ ＝ ２ ８２６Ｘ＋
３８􀆰 ８３ （ ｒ ＝ ０􀆰 ９９９ ８ ）， 分 别 在 ０􀆰 ５０８ ～ ４０􀆰 ６４、
０􀆰 ４３～６􀆰 ４５ μｇ 范围内线性关系良好。
２􀆰 １􀆰 ５　 系统适应性和专属性试验　 精密吸取对照

品、 供试品溶液各 １０ μＬ， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条

件下进样。 结果， 萝卜苷、 芥子碱硫氰酸盐的保留

时间分别为 ５􀆰 ３３１、 ２６􀆰 ０２７ ｍｉｎ， ＲＳ０１ 保留时间为

４９􀆰 ０９３ ｍｉｎ， 分离度良好。 色谱图见图 １。
２􀆰 １􀆰 ６　 精密度试验 　 取 “２􀆰 １􀆰 ２” 项下对照品溶

液， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样 ６ 次， 测得萝

卜苷峰面积 ＲＳＤ 为 ０􀆰 ６３％ ， 芥子碱硫氰酸盐峰面
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１． 萝卜苷　 ２． 芥子碱硫氰酸盐　 ３． ＲＳ０１
１． ｇｌｕｃｏｒａｐｈｅｎｉｎ　 ２． ｓｉｎａｐｉｎｅｔｈｉｏｃｙａｎａｔｅ　 ３． ＲＳ０１

图 １　 各成分 ＨＰＬＣ 色谱图

Ｆｉｇ􀆰 １　 ＨＰＬＣ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

积 ＲＳＤ 为 ０􀆰 ８４％ ， ＲＳ０１ 峰面积 ＲＳＤ 为 ０􀆰 ７４％ ， 表

明仪器精密度较好。
２􀆰 １􀆰 ７　 重复性试验　 取同一炮制条件下的炒莱菔

子粉末， 按 “２􀆰 １􀆰 ３” 项下方法平行制备 ６ 份供试

品溶液， 在 “ ２􀆰 １􀆰 １ ” 项色谱条件下分别进样

１０ μＬ， 测得萝卜苷峰面积 ＲＳＤ 为 １􀆰 ５３％ ， 芥子碱

硫氰酸盐峰面积 ＲＳＤ 为 １􀆰 ８４％ ， ＲＳ０１ 峰面积 ＲＳＤ
为 １􀆰 ６９％ ， 表明该方法重复性良好。
２􀆰 １􀆰 ８　 稳定性试验 　 取 “２􀆰 １􀆰 ３” 项下供试品溶

液， 于 ０、 ２、 ４、 ６、 ８、 １０、 １２ ｈ 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项

色谱条件下进样， 测得萝卜苷峰面积 ＲＳＤ 为

０􀆰 ８９％ ， 芥子碱硫氰酸盐峰面积 ＲＳＤ 为 １􀆰 ２９％ ，
ＲＳ０１ 峰面积 ＲＳＤ 为 １􀆰 ５６％ ， 表明供试品溶液在

１２ ｈ内稳定性良好。
２􀆰 １􀆰 ９　 加样回收率试验 　 精密量取 “２􀆰 １􀆰 ３” 项

下供试品溶液 ６ 份， 精密加入萝卜苷、 芥子碱硫氰

酸盐对照品溶液， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下各进

样１０ μＬ测定， 测得萝卜苷、 芥子碱硫氰酸盐平均

加样回收率分别为 ９８􀆰 ９２％ 、 ９９􀆰 ４４％ ， ＲＳＤ 分别为

０􀆰 ９２％ 、 ２􀆰 ３５％ 。
２􀆰 １􀆰 １０　 ＲＳ０１ 含量变化表示　 ＲＳ０１ 在炮制条件改

变后， 根据 ＨＰＬＣ 数据分析可知其含量会发生明显

的变化， 是具有显著性的评价指标， 但由于缺乏对

照品， 无法采用标准曲线法进行含量测定。 因此，
本实验以 ＲＳ０１ 峰面积与所对应饮片质量的比值表

示其相对含量。
２􀆰 １􀆰 １１　 综合得分评价指标　 参考文献 ［１６］， 以

萝卜苷、 芥子碱硫氰酸盐和 ＲＳ０１ 为指标成分， 采

用 Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 响应面法进行多指标综合评价， 综

合得分 （Ｚ） ＝ 萝卜苷得分×４０％ ＋芥子碱硫氰酸盐

得分×４０％ ＋ＲＳ０１ 得分×２０％ 、 指标成分得分（Ｓ） ＝
该指标成分含量 ／该指标成分所在组中含量的最高

值。 本实验单因素考察和响应面分析均以综合评分

为主， 各指标得分为辅进行分析。
２􀆰 ２　 单因素试验

２􀆰 ２􀆰 １　 炒制温度　 将炒药机转速设置为 ３０ ｒ ／ ｍｉｎ，
预热 ３０ ｍｉｎ， 取生莱菔子饮片约 １００ ｇ， 置于炒药

机中， 分别于 １８０、 ２００、 ２２０、 ２４０、 ２６０ ℃ 炒制

３ ｍｉｎ， 取出放凉， 按 “２􀆰 １􀆰 ３” 项下方法制备供试

品溶液， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项条件下进样， 按 “２􀆰 １􀆰 １１”
项下方法进行指标得分和综合得分的计算。 结果见

表 １。
表 １　 不同炒制温度下指标成分的指标得分和综合评分

（ｎ＝３）
Ｔａｂ􀆰 １ 　 Ｉｎｄｅｘ ｓｃｏｒｅｓ ａｎｄ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｓｃｏｒｅｓ ｏｆ ｉｎｄｅｘ

ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｓ
（ｎ＝３）

温度 ／ ℃
ＧＲＥ 指标

得分

ＳＴ 指标

得分

ＲＳ０１ 指标

得分

综合评

分

１８０ ０􀆰 ８７９ ８ ０􀆰 ９６０ ３ ０􀆰 ５１０ ４ ０􀆰 ８３８ １
２００ １􀆰 ０００ ０ １􀆰 ０００ ０ １􀆰 ０００ ０ １􀆰 ０００ ０
２２０ ０􀆰 ９３４ １ ０􀆰 ９０１ ３ ０􀆰 ８５６ ８ ０􀆰 ９０５ ５
２４０ ０􀆰 ８５１ ７ ０􀆰 ８３１ ０ ０􀆰 ７４８ ５ ０􀆰 ８２２ ８
２６０ ０􀆰 ６５９ ３ ０􀆰 ８４７ ６ ０􀆰 ６２８ ３ ０􀆰 ７２８ ４

　 　 由表 １ 可知， ３ 种指标成分均在炮制温度

２００ ℃时出现最高值， 但芥子碱硫氰酸盐含量在各

温度下差别不大， 同时以综合评分也在 ２００ ℃时得

分最高。 因此， 选取 １８０、 ２００、 ２２０ ℃３ 个水平进

行响应面优化。
２􀆰 ２􀆰 ２　 炒制时间　 将炒药机转速设置为 ３０ ｒ ／ ｍｉｎ，
预热 ３０ ｍｉｎ， 称取生莱菔子饮片 １００ ｇ， 置于炒药

１６９

２０２１ 年 ４ 月

第 ４３ 卷　 第 ４ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ａｐｒｉｌ ２０２１

Ｖｏｌ． ４３　 Ｎｏ． ４



机中， 于 ２００ ℃下分别炒制 １、 ３、 ５、 ７ ｍｉｎ， 取出

放凉， 按 “２􀆰 １” 项下方法制备供试品溶液， 进行

ＨＰＬＣ 含量测定和指标得分、 综合得分的计算。 结

果见表 ２。
表 ２　 不同炒制时间下指标成分的指标得分和综合评分

Ｔａｂ􀆰 ２ 　 Ｉｎｄｅｘ ｓｃｏｒｅｓ ａｎｄ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｓｃｏｒｅｓ ｏｆ ｉｎｄｅｘ
ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ ｕｎｄｅｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ ｔｉｍｅ

时间 ／ ｍｉｎ
ＧＲＥ 指标

得分

ＳＴ 指标

得分

ＲＳ０１ 指标

得分
综合评分

１ ０􀆰 ２１７ ６ ０􀆰 ９７１ ７ １􀆰 ０００ ０ ０􀆰 ６７５ ７
３ １􀆰 ０００ ０ １􀆰 ０００ ０ ０􀆰 ９５８ ６ ０􀆰 ９９１ ７
５ ０􀆰 ９２５ ３ ０􀆰 ８７１ ５ ０􀆰 ９０４ １ ０􀆰 ８７３ ７
７ ０􀆰 ９１５ ６ ０􀆰 ９５７ ９ ０􀆰 ７７５ １ ０􀆰 ９３０ ２

　 　 由表 ２ 可知， 萝卜苷、 芥子碱硫氰酸盐硫氰酸

盐含量均在炒制时间为 ３ ｍｉｎ 时出现最高值， ＲＳ０１
含量在１ ｍｉｎ 时出现了最高值， 但 ３ ｍｉｎ 时与最高

值十分接近。 根据指标得分为辅， 综合得分为主的

分析， 选取 ２、 ３、 ４ ｍｉｎ ３ 个水平进行响应面优化。
２􀆰 ２􀆰 ３　 炒药机转速　 将炒药机温度设置为 ２００ ℃，
预热 ３０ ｍｉｎ， 称取生莱菔子饮片 １００ ｇ， 置于炒药

机中， 分别于转速 ２０、 ３０、 ４０ ｒ ／ ｍｉｎ 下炒制３ ｍｉｎ，
取出放冷， 按 “２􀆰 １” 项下方法制备供试品溶液，
进行 ＨＰＬＣ 测定和得分计算。 结果见表 ３。

表 ３　 炒药机不同转速下指标成分的指标得分和综合评分

Ｔａｂ􀆰 ３ 　 Ｉｎｄｅｘ ｓｃｏｒｅｓ ａｎｄ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｓｃｏｒｅｓ ｏｆ ｉｎｄｅｘ
ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ ｓｐｅｅｄ

转速 ／

（ ｒ·ｍｉｎ－１）

ＧＲＥ 指标

得分

ＳＴ 指标

得分

ＲＳ０１ 指标

得分
综合评分

２０ ０􀆰 ９３７ ９ ０􀆰 ９８６ １ １􀆰 ０００ ０ ０􀆰 ９６９ ６
３０ １􀆰 ０００ ０ １􀆰 ０００ ０ ０􀆰 ９３２ ３ ０􀆰 ９８６ ５
４０ ０􀆰 ９９９ ４ ０􀆰 ９６４ ９ ０􀆰 ９２４ ３ ０􀆰 ９７０ ６

　 　 由表 ３ 可知， 萝卜苷、 芥子碱硫氰酸盐含量均

在 ３０ ｒ ／ ｍｉｎ 出现最高值， ＲＳ０１ 含量在 ２０ ｒ ／ ｍｉｎ 出

现最高值， 综合评分以炒制 ３０ ｒ ／ ｍｉｎ 得分最高。
因此， 选取 ２０、 ３０、 ４０ ｒ ／ ｍｉｎ ３ 个水平进行响应面

优化。
２􀆰 ３　 响应面优化实验

２􀆰 ３􀆰 １　 响应面法实验设计及结果　 在单因素试验

的基础上， 以炒制温度 （Ａ）、 炒制时间 （Ｂ） 和

炒药机转速 （Ｃ） 作为考察因素， 萝卜苷、 芥子碱

硫氰酸盐、 ＲＳ０１ 的指标得分 （ Ｓ） 和综合得分

（Ｚ） 作为响应值， 设计 ３ 因素 ３ 水平方案， 采用

Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 中心组合设计原理， 经 Ｄｅｓｉｇｎ⁃Ｅｘｐｅｒｔ
Ｖ８􀆰 ０􀆰 ６ 软件处理， 得到 ３ 因素 ３ 水平共 １７ 组试

验， 结果见表 ４。

表 ４　 莱菔子炒制工艺的响应面优化结果

Ｔａｂ􀆰 ４　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｓｕｒｆａｃｅ ｏｐｔｉｍｉｚａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｓｔｉｒ⁃ｆｒｙｉｎｇ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ Ｒ． ｓａｔｉｖｕｓ
编号 Ａ ／ ℃ Ｂ ／ ｍｉｎ Ｃ ／ （ ｒ·ｍｉｎ－１） ＧＲＥ 得分 ＳＴ 得分 ＲＳ０１ 得分 综合评分

１ １８０（－１） ３（０） ４０（１） ０􀆰 ５５６ ４ ０􀆰 ８９０ ４ ０􀆰 ７７０ ２ ０􀆰 ６９９ ４
２ ２００（０） ３（０） ３０（０） ０􀆰 ９６２ ７ ０􀆰 ９５４ ９ ０􀆰 ８６８ １ ０􀆰 ９４１ ４
３ ２２０（１） ３（０） ４０（１） ０􀆰 ９７８ ０ １􀆰 ０００ ０ ０􀆰 ９０１ ３ ０􀆰 ９６９ ３
４ １８０（－１） ２（－１） ３０（０） ０􀆰 ２１６ ４ ０􀆰 ８７０ ８ ０􀆰 ７９１ ８ ０􀆰 ５２７ ８
５ ２００（０） ２（－１） ４０（１） ０􀆰 ３５９ ４ ０􀆰 ９９２ ５ ０􀆰 ９５４ ９ ０􀆰 ６６８ ４
６ ２００（０） ４（１） ４０（１） ０􀆰 ９５２ ３ ０􀆰 ９６３ ４ ０􀆰 ９１３ ２ ０􀆰 ９４７ ８
７ １８０（－１） ３（０） ２０（－１） ０􀆰 ７９７ ５ ０􀆰 ８８６ ３ ０􀆰 ８４０ ３ ０􀆰 ８３２ ７
８ １８０（－１） ４（１） ３０（０） ０􀆰 ７６９ ７ ０􀆰 ８８９ ５ ０􀆰 ８２７ １ ０􀆰 ８１７ １
９ ２２０（１） ２（－１） ３０（０） ０􀆰 ９９９ ４ ０􀆰 ９８０ ０ ０􀆰 ９６０ ０ ０􀆰 ９８５ ７
１０ ２２０（１） ４（１） ３０（０） ０􀆰 ９７７ ６ ０􀆰 ９５９ １ ０􀆰 ９００ ６ ０􀆰 ９５６ ６
１１ ２００（０） ３（０） ３０（０） １􀆰 ０００ ０ ０􀆰 ９９９ ８ １􀆰 ０００ ０ ０􀆰 ９９９ ９
１２ ２００（０） ３（０） ３０（０） ０􀆰 ９５０ ７ ０􀆰 ９４０ ０ ０􀆰 ９０４ ２ ０􀆰 ９３８ ２
１３ ２００（０） ２（－１） ２０（－１） ０􀆰 ８０５ ９ ０􀆰 ９３３ ６ ０􀆰 ８７５ ８ ０􀆰 ８５８ ２
１４ ２２０（１） ３（０） ２０（－１） ０􀆰 ９５０ ０ ０􀆰 ９６９ ３ ０􀆰 ９３４ ３ ０􀆰 ９５２ ７
１５ ２００（０） ３（０） ３０（０） ０􀆰 ９４２ ８ ０􀆰 ９５６ ８ ０􀆰 ９１０ ５ ０􀆰 ９４０ ５
１６ ２００（０） ４（１） ２０（－１） ０􀆰 ９６４ ８ ０􀆰 ９６６ ８ ０􀆰 ９２１ ７ ０􀆰 ９５６ ８
１７ ２００（０） ３（０） ３０（０） ０􀆰 ９７９ ６ ０􀆰 ９８７ ０ ０􀆰 ９６６ ３ ０􀆰 ９７９ １

２􀆰 ３􀆰 ２　 方差分析 　 应用 Ｄｅｓｉｇｎ⁃Ｅｘｐｅｒｔ． Ｖ８􀆰 ０􀆰 ６ 软

件进行分析， 得到多元二次回归模拟方程为 Ｚ ＝
－７􀆰 ８０５ １８＋０􀆰 ０７１ ４９５ Ａ＋０􀆰 ９８０ ４２ Ｂ－０􀆰 ０２８ ８８ Ｃ－
３􀆰 ３１０ ５３×１０－３ ＡＢ＋１􀆰 ５７１ １５×１０－４ ＡＣ＋３􀆰 ２７８ ４８×
１０－３ ＢＣ－１􀆰 ５２１ ３１×１０－４Ａ２－０􀆰 ０５８ ８１８ Ｂ２－２􀆰 ３９３ ５６×

１０－４ Ｃ２， 方差分析见表 ５。 方程决定系数 Ｒ２ ＝
０􀆰 ９６０ ０， 校正决定系数 Ｒ２

ａｄｊ ＝ ０􀆰 ９０８ ６， 表明该模型

的拟合程度较好； Ｆ ＝ １８􀆰 ６７， Ｐ ＝ ０􀆰 ０００ ４ ＜ ０􀆰 ０１，
表明回归方程具有统计学差异； 变异系数 （ＣＶ％ ）
为 ３􀆰 ８２％ ， 方程的离散程度较小， 且 Ｆ失拟 ＝ ２􀆰 ０４，
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Ｐ＝ ０􀆰 ２５０ ５＞０􀆰 ０５， 表明方程的失拟程度不具有统

计学差异， 可用于优选莱菔子炒制工艺。 另外， 一

次项 Ａ、 Ｂ、 Ｃ、 二次项 Ａ２、 Ｂ２ 和两两交互项 ＡＢ

对于回归模型具有显著性影响， 而 ３ 个单因素指标

对于响应面回归模型的影响程度依次为 Ａ＞Ｂ＞Ｃ。

表 ５　 方差分析

Ｔａｂ􀆰 ５　 Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｖａｒｉａｎｃｅ
来源 离均差平方和 自由度 均方 Ｆ 值 Ｐ 值 来源 离均差平方和 自由度 均方 Ｆ 值 Ｐ 值
模拟 ０．２０ ９ ０．０２２ １８．６７ ０．０００ ４ Ａ２ ０．０１６ １ ０．０１６ １３．４１ ０．００８ １
Ａ ０．０９４ １ ０．０９４ ８０．９８ ＜０．０００ １ Ｂ２ ０．０１５ １ ０．０１５ １２．５３ ０．００９ ５
Ｂ ０．０３３ １ ０．０３３ ２７．９７ ０．００１ １ Ｃ２ ２．４１２×１０－３ １ ２．４１２×１０－３ ２．０７ ０．１９３ ０
Ｃ ７．１５６×１０－３ １ ７．１５６×１０－３ ６．１５ ０．０４２ ２ 残差 ８．１３９×１０－３ ７ １．１６３×１０－３ — —
ＡＢ ０．０１８ １ ０．０１８ １５．０８ ０．００６ ０ 失拟项 ４．９２５×１０－３ ３ １．６４２×１０－３ ２．０４ ０．２５０ ５
ＡＣ ３．９５０×１０－３ １ ０．９５０×１０－３ ３．４０ ０．１０７ ９ 净误差 ３．２１４×１０－３ ４ ８．０３４×１０－４ — —
ＢＣ ４．２９９×１０－３ １ ４．２９９×１０－３ ３．７０ ０．０９５ ９ 总误差 ０．２０ １６ — — —

　 　

２􀆰 ３􀆰 ３　 响应面 ３Ｄ 图分析　 按 “２􀆰 ３􀆰 ２” 项下得到

的回归方程， 利用 Ｄｅｓｉｇｎ⁃Ｅｘｐｅｒｔ． Ｖ８􀆰 ０􀆰 ６ 软件进行

莱菔子炒制条件的优选， 响应面分析见图 ２。 根据

所得的 ３Ｄ 图， 可通过观察响应曲面的倾斜度来确

定 ２ 个指标对于响应值 Ｚ 的影响程度， 倾斜度越

大， 则影响程度越高， 同时 ３Ｄ 图的颜色变化和等

高线形状也可作为判断曲面倾斜度大小的指标， 颜

色越深则提取出的含量越多， 坡度越大， 对响应值

的影响越显著， 等高线最小椭圆的中心点即为响应

值最高点， 椭圆形则表示两因素交互作用明显， 而

圆形则反之。 因此， 可以得出 Ａ 与 Ｂ、 Ｃ 的相互作

用明显， Ａ 对于 Ｚ 的影响程度最大的结论。
以综合评分作为响应值并结合单因素考察方

法， 优 选 出 的 莱 菔 子 炒 制 条 件 为 炒 制 温 度

２１７􀆰 ０９ ℃， 炒 制 时 间 ３􀆰 ０５ ｍｉｎ， 炒 制 转 速

２９􀆰 ７３ ｒ ／ ｍｉｎ。 考虑到实际应用中的可行性， 最终

确定为炒制温度 ２２０ ℃， 炒制时间 ３ ｍｉｎ， 炒制转

速 ３０ ｒ ／ ｍｉｎ。

图 ２　 炒制温度、 炒制时间和炒药机转速间的交互作用

Ｆｉｇ􀆰 ２　 Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ ａｍｏｎｇ ｓｔｉｒ⁃ｆｒｙｉｎｇ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ， ｓｔｉｒ⁃ｆｒｙｉｎｇ ｔｉｍｅ ａｎｄ ｒｏｔａｔｉｏｎ ｓｐｅｅｄ ｏｆ ｈｅｒｂａｌ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｒｏａｓｔｅｒ

２􀆰 ３􀆰 ４　 验证试验 　 取 １ ｋｇ 生莱菔子饮片， 共 １０
份， 按照响应面法优选出的炮制工艺， 在 ２００ ℃、
２ ｍｉｎ、 ４０ ｒ ／ ｍｉｎ， ２００ ℃、 ３ ｍｉｎ、 ３０ ｒ ／ ｍｉｎ， ２２０ ℃、
３ ｍｉｎ、 ３０ ｒ ／ ｍｉｎ， ２２０ ℃、 ３ ｍｉｎ、 ２０ ｒ ／ ｍｉｎ， ２４０ ℃、
３ ｍｉｎ、 ３０ ｒ ／ ｍｉｎ ５ 种炮制条件下制备炒莱菔子饮片，
每个条件平行制备 ２ 份， 结果见表 ６。 由此可知，
响应面优选的最佳炮制工艺的平均综合得分为

０􀆰 ９９０ ７５， 与回归方程的拟合值 １􀆰 ０３８ ３４２ ７６１ 接

近， 相对误差均小于 ５％ ， ２ 组平行样品的 ＲＳＤ＜
３％ ， 表明精密度较好； 与相近几组炮制工艺的数

据相比， 响应面优化出的炮制工艺 ３ 个指标的得分

和综合得分均最好， 表明响应面模型和回归方程具

有良好的预测性， 所优选出的莱菔子炮制工艺可行

性高， 对相关后续研究具有指导意义。
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表 ６　 验证试验结果

Ｔａｂ􀆰 ６　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｖｅｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｔｅｓｔｓ

炒制温度 ／ ℃ 炒制时间 ／ ｍｉｎ 炒药机转速 ／ （ ｒ·ｍｉｎ－１） ＧＲＥ 得分 ＳＴ 得分 ＲＳ０１ 得分 综合得分

２００ ２ ４０ ０􀆰 ５７０ ３ ０􀆰 ８４８ ６ ０􀆰 ７２４ ９ ０􀆰 ７１２ ５
２００ ３ ３０ ０􀆰 ８０２ ６ ０􀆰 ９３８ １ ０􀆰 ８８６ ２ ０􀆰 ８７３ ５
２２０ ３ ３０ ０􀆰 ９９２ ５ ０􀆰 ９８５ ０ ０􀆰 ９９８ ８ ０􀆰 ９９０ ８
２２０ ３ ２０ ０􀆰 ９６６ ５ ０􀆰 ９２７ ３ ０􀆰 ８６１ ６ ０􀆰 ９２９ ８
２４０ ３ ３０ ０􀆰 ８６８ ３ ０􀆰 ８７４ ５ ０􀆰 ７６３ １ ０􀆰 ８４９ ８

２􀆰 ４　 炒莱菔子水提液对大鼠离体十二指肠运动的

影响

２􀆰 ４􀆰 １　 炒莱菔子水提液制备　 取莱菔子饮片适量，
置于炒药机中， 设置炒制温度 ２２０ ℃， 炒药机转速

３０ ｒ ／ ｍｉｎ， 炒制时间 ３ ｍｉｎ， 粉碎， 加 １０ 倍量水提

取 ２ 次， 每次 ０􀆰 ５ ｈ， 滤过， 合并提取液， 浓缩至

质量浓度为 １ ｇ ／ ｍＬ， 备用。
２􀆰 ４􀆰 ２　 Ｋｒｅｂ’ｓ 营养液制备　 称取 ＮａＣｌ ７􀆰 ８ ｇ、 ＫＣｌ
０􀆰 ３５ ｇ、 ＭｇＳＯ４ ０􀆰 １５ ｇ、 ＮａＨ２ＰＯ４ ０􀆰 ２１ ｇ、 ＮａＨＣＯ３

１􀆰 ３７ ｇ、 ＣａＣｌ２ １１􀆰 １ ｇ、 葡萄糖 １􀆰 ８ ｇ， 加蒸馏水至

１ Ｌ， 现配现用。
２􀆰 ４􀆰 ３　 大鼠离体十二指肠肠管制备　 大鼠禁食不

禁水 ２４ ｈ， 脱颈椎处死后剖开腹部， 剪取近幽门端

十二指肠肠管 １０ ｃｍ， 置于预冷的 Ｋｒｅｂ’ｓ 液中， 小

心分离肠外周结缔组织， 用预冷的 Ｋｒｅｂ’ ｓ 液冲洗

肠内容物， 剪成 ３ ｃｍ 长的肠段备用。 将肠段置于

盛有 ２０ ｍＬ Ｋｒｅｂ’ｓ 液的恒温 ３７ ℃浴槽中， 持续通

入 ５％ ＣＯ２ 和 ９５％ Ｏ２ 混合气体 （１ ～ ２ 个气泡 ／ ｓ），
每隔 １５ ｍｉｎ 换 １ 次 Ｋｒｅｂ’ ｓ 液， 前负荷１ ｇ， 平衡

１ ｈ， 待肠管收缩稳定后进行实验［１８］。 分别缓慢向

盛有 Ｋｒｅｂ’ｓ 液的恒温 ３７ ℃浴槽中加入不同剂量的

炒莱菔子水提液， 记录给药前后的十二指肠肠段收

缩的振幅和张力， ３７ ℃ Ｋｒｅｂ’ ｓ 液冲洗肠段 ３ 次，
待大鼠肠段恢复正常收缩频率后， 滴加下一个剂量

的炒莱菔子水提液， 重复上述步骤。
２􀆰 ４􀆰 ４　 不同剂量炒莱菔子水提液对大鼠离体十二

指肠运动的影响

精密吸取 “ ２􀆰 ４􀆰 １ ” 项下炒莱菔子水提液

６００ μＬ， 缓慢加入肠管已平衡好的 ３７ ℃恒温浴槽

中， 记录加药前后肠管变化， 按 “２􀆰 ４􀆰 ３” 项下方

法依次加入 ８００、 １ ０００、 １ ２００ μＬ 水提液， 观察离

体十二指肠肠管收缩振幅和张力变化。
采用 ＳＰＳＳ １７􀆰 ０ 软件对不同莱菔子样品给药前

后数据结果进行单因素方差分析， Ｇｒａｐｈｐａｄ Ｐｒｉｓｍ
８􀆰 ０􀆰 １ 软件将数据处理成柱状图的形式， 结果见

图 ３。

注： 组内比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ３　 炒莱菔子水提液对大鼠离体十二指肠张力和振幅

的影响

Ｆｉｇ􀆰 ３　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ａｑｕｅｏｕｓ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｆ ｓｔｉｒ⁃ｆｒｉｅｄ Ｒ． ｓａｔｉｖｕｓ
ｏｎ ｔｈｅ ｔｅｎｓｉｏｎ ａｎｄ ａｍｐｌｉｔｕｄｅ ｏｆ ｒａｔｓ ’
ｉｓｏｌａｔｅｄ ｄｕｏｄｅｎｕｍ

由此可知， 炒莱菔子水提取液在质量浓度为

０􀆰 ０３～ ０􀆰 ０６ ｍｇ ／ ｍＬ 时可增大肠收缩的振幅 （Ｐ ＜
０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 在质量浓度为 ０􀆰 ０４ ～ ０􀆰 ０６ ｍｇ ／ ｍＬ
时可使肠运动振幅增大 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 表明

炒莱菔子水提液具有促进离体十二指肠运动的作用。
３　 讨论

中药炮制直接影响临床疗效， 明代 《本草蒙

筌》 中讲到 “凡药制造， 贵在适中， 不及则功效

难求， 太过则气味反失［１７］”。 由单因素考察结果表

明， 炒制温度对莱菔子中萝卜苷和 ＲＳ０１ 含量影响

较大， 生莱菔子中萝卜苷会发生酶解反应［１３］， 莱

菔子炒制太过检测不到萝卜苷［１８］， 但炒制温度对

ＲＳ０１ 的报道尚未发现。 由此可见萝卜苷和 ＲＳ０１ 含

量的高低是反映炒莱菔子质量的重要专属性指标。
因此采用专属性的多指标评价方法优化莱菔子的炒

制工艺， 可更全面专属的反映莱菔子炒制程度对其

质量的影响， 确定莱菔子炒制中的 “火候” 要求。
传统炮制理论认为莱菔子炒制具有 “生熟异

治、 生升熟降” 的药性变化特点， 莱菔子炒制性

转沉降， 具有消食除胀、 降气化痰之功效， 在临床

中作为常用消食药。 但其消食除胀的物质基础和药

理作用机制并不明确， 因此基于上述实验推测萝卜
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苷和 ＲＳ０１ 可能为莱菔子炒制 “生熟异治” 的物质

基础。 炒制得当的炒莱菔子可具有促进大鼠离体十

二指肠运动。
根据各指标响应值的回归模型进行分析， 萝卜

苷＝－１３􀆰 １３１ ３３＋０􀆰 １０９ ５１ Ａ＋２􀆰 １０１ ４４ Ｂ－０􀆰 ０７３ １６８ Ｃ－
７􀆰 １８８ ７５×１０－３ ＡＢ＋３􀆰 ３６３ ７５×１０－４ ＡＣ＋０􀆰 ０１０ ８５０ ＢＣ－
２􀆰 ２０６ ３７×１０－４ Ａ２－０􀆰 １３８ １３ Ｂ２－５􀆰 ８４３ ００×１０－４ Ｃ２，
Ｆ＝ １７􀆰 ７９， Ｐ ＝ ０􀆰 ０００ ５＜０􀆰 ０５， 模型回归显著。 模

型决定系数 Ｒ２ ＝ ０􀆰 ９５８ １， Ｒａｄｊ
２ ＝ ０􀆰 ９０４ ２， ＣＶ ＝

８􀆰 ７８％ ， 表明方程拟合度好， 而 Ｆ失拟 ＝ ２２􀆰 ２５， Ｐ ＝
０􀆰 ００５ ９＜０􀆰 ０５， 失拟性显著， 表明仅以萝卜苷作为

指标， 不适合进行响应面设计； 芥子碱硫氰酸盐 ＝
－３􀆰 ３２２ ６７ ＋ ０􀆰 ０３８ ０２１Ａ ＋ ０􀆰 １９１ ７９Ｂ － ３􀆰 ２５６ ２５ ×
１０－３ Ｃ－ ４􀆰 ９５０ ００ × １０－４ ＡＢ ＋ ３􀆰 ３２５ ００ × １０－５ ＡＣ －
１􀆰 ５５７ ５０×１０－３ ＢＣ－８􀆰 ８０３ １２×１０－５Ａ２－７􀆰 ６３７ ５０×１０－３

Ｂ２＋ ４􀆰 ０１２ ５０ × １０－５ Ｃ２， Ｆ ＝ ７􀆰 ８０， Ｐ ＝ ０􀆰 ００６ ５ ＜
０􀆰 ０５， 表明二次多元回归方程的模型显著， 模型

决定系数 Ｒ２ ＝ ０􀆰 ９０９ ３， Ｒａｄｊ２ ＝ ０􀆰 ７９２ ７， ＣＶ ＝
２􀆰 ００％ ， 表 明 方 程 的 拟 合 度 较 好； ＲＳ０１ ＝
＋０􀆰 ３３２ ６４＋ ２􀆰 ９１７ ５０ × １０－３ Ａ － ２􀆰 ４８７ ５０ × １０－３ Ｂ －
４􀆰 ０６２ ５０ × １０－４ Ｃ， 模型决定系数 Ｒ２ ＝ ０􀆰 ４４３ ８，
Ｒａｄｊ

２ ＝ ０􀆰 ３１５ ５， ＣＶ＝ ５􀆰 ７４％ ， 表明方程的拟合度较

差， Ｆ＝ ３􀆰 ４６， Ｐ＝ ０􀆰 ０４８ ２＞０􀆰 ０５， 表明回归模型不

显著， 而且不是多元二次方程， 为一次多元方程，
没有交叉项的影响存在。 综上所述， 以评价指标的

综合得分进行莱菔子炮制工艺的响应面优化具有必

要的意义。
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