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摘要： 目的　 优化西北沼委陵菜总黄酮提取工艺， 并评价其抑菌活性。 方法　 在单因素试验基础上， 以料液比、 乙醇

体积分数、 提取时间、 提取温度为影响因素， 总黄酮提取率为评价指标， 响应面法优化提取工艺。 检测提取物对金黄

色葡萄球菌、 藤黄微球菌、 大肠埃希菌、 乙性副伤寒沙门氏菌、 痢疾志贺氏菌、 短小芽孢杆菌的抑制作用。
结果　 最佳条件为料液比 １ ∶ ２０， 乙醇体积分数 ６０％ ， 提取时间 ４０ ｍｉｎ， 提取温度 ７０ ℃， 总黄酮提取率为 （１８􀆰 ６８±
０􀆰 ０４）％ 。 提取物对乙性副伤寒沙门氏菌、 痢疾志贺氏菌的 ＭＩＣ 分别为 ０􀆰 ５０、 ２􀆰 ００ ｍｇ ／ ｍＬ， ＭＢＣ 分别为 ２􀆰 ００、 ８􀆰 ００
ｍｇ ／ ｍＬ。 结论　 该方法稳定可靠， 可用于提取对乙性副伤寒沙门氏菌、 痢疾志贺氏菌抑制作用较强的西北沼委陵菜总

黄酮。
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Ａｓｃｈ． ｅｔ Ｇｒ． Ｓｙｎ 是多年生草本或亚灌木植物， 为蔷

薇科沼委陵菜属［１⁃２］， 其地上部分用于治疗肺结

核、 肝炎和胆囊炎， 而地下部分制成的汤剂用于治

疗背部神经损伤和消化不良， 并且还表现出良好的

抗菌、 抗滴虫活性［３］， 它含有多种化学成分， 包

括多糖、 黄酮、 三萜、 有机酸等［４⁃５］。 前期报道了

沼委陵菜中总黄酮含量的测定方法［６］， 并从中分

离出了不同黄酮类化合物［７⁃８］， 具有清除自由

基［９］、 降血糖［１０］、 降血脂［１１］、 抗菌［１２］ 等药理作

用。 尽管国内外对沼委陵菜的研究较广泛［１３⁃１４］，
但关于西北沼委陵菜化学成分、 药理活性的报道仍

有限。 因此， 本实验优化西北沼委陵菜总黄酮提取

工艺， 并评价其抑菌活性， 以期为该类成分综合利

用提供参考。
１　 材料

１􀆰 １　 试剂、 药材及菌种　 芦丁对照品 （西安国泰

豪生物科技有限公司）。 氨苄西林 （北京索莱宝科

技有限公司）。 西北沼委陵菜采自青海省循化大力

加山侧山谷地带 （海拔 ３ ２２３ ｍ， 北纬 ３３°１６′４″，
东经 １００°２７′９″）， 经青海民族大学药学院林鹏程教

授鉴定为正品。 金黄色葡萄球菌 （２６００３）、 藤黄

微球菌 （２８００１）、 大肠埃希菌 （４４１０２）、 乙性副

伤寒沙门氏菌 （５００９４）、 痢疾志贺氏菌 （５１２５２）
和短小芽孢杆菌 （６３２０２） 均由青海民族大学药学

院提供。 氢氧化钠、 亚硝酸钠、 硝酸铝、 无水乙醇
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均为分析纯。
１􀆰 ２　 仪器　 Ｔ６ 新世纪紫外⁃可见分光光度计 （北
京普析通用仪器有限责任公司）； ＦＡ２２０４ 电子分

析天平 （上海力辰仪器科技有限公司）； ＨＨ⁃６ 数

显恒温水浴锅 （金坛市杰瑞尔电器有限公司）；
ＦＷ⁃２００ 高速万能粉碎机 （北京中兴伟业仪器有限

公司）； ＳＢ⁃５２００ＤＴＤ 超声波清洗机 （广州立珠生

物科技有限公司）。
２　 方法

２􀆰 １　 供试品溶液制备　 药材干燥后粉碎， 过 ２４ 目

筛， 称取 １􀆰 ０ ｇ 粉末， 置于 １００ ｍＬ 圆底烧瓶中，
加入相应料液比及体积分数的乙醇， 加热回流提

取， 冷却后抽滤， 滤液置于 ５０ ｍＬ 量瓶中， 滤渣加

入乙醇重新提取 １ 次， 合并滤液， 定容至 ５０ ｍＬ，
混匀， ０􀆰 ４５ μｍ 微孔滤膜过滤， 即得。
２􀆰 ２　 总黄酮提取率测定

２􀆰 ２􀆰 １　 对照品溶液制备及线性关系考察　 称取芦

丁对照品 ２５􀆰 ０ ｍｇ， ６０％ 乙醇溶解后定容至 ５０ ｍＬ，
即得。 分别精密移取 ０􀆰 ３、 ０􀆰 ６、 １􀆰 ２、 ２􀆰 ４、 ４􀆰 ８
ｍＬ， 置于 ２５ ｍＬ 量瓶中， 加入 ０􀆰 ４ ｍＬ ５％ ＮａＮＯ２

溶液反应 ６ ｍｉｎ， 加入 ０􀆰 ４ ｍＬ １０％ Ａｌ （ＮＯ３） ３ 溶

液， 充分摇匀后静置 ６ ｍｉｎ， 加入 ４ ｍＬ ４％ ＮａＯＨ
溶液， ６０％ 乙醇定容至 ２５ ｍＬ， 静置 １５ ｍｉｎ， 得到

质量浓度分别为 ０􀆰 ００６、 ０􀆰 ０１２、 ０􀆰 ０２４、 ０􀆰 ０４８、
０􀆰 ０９６ ｍｇ ／ ｍＬ 的溶液， 以 ６０％ 乙醇为空白对照， 在

５１０ ｎｍ 波长处测定吸光度。 以芦丁吸光度为纵坐

标 （Ａ）， 质量浓度为横坐标 （Ｘ） 进行回归， 得

方程为 Ａ ＝ １０􀆰 ８５３Ｘ － ０􀆰 ０１０ ７ （Ｒ２ ＝ ０􀆰 ９９９ ８）， 在

０􀆰 ００６～０􀆰 ０９６ ｍｇ ／ ｍＬ 范围内线性关系良好。
２􀆰 ２􀆰 ２　 测定方法　 精密移取供试品溶液 ０􀆰 ２５ ｍＬ，
测定 ５１０ ｎｍ 波长处吸光度， 计算提取率， 公式为

提取率＝ ［ （Ｃ×Ｖ０×Ｖ１） ／ （Ｖ２ ×Ｍ） ］ ×１００％ 。 其

中， Ｃ 为总黄酮质量浓度， Ｖ０ 为供试品溶液定容

体积 （５０ ｍＬ）， Ｖ１ 为测定时溶液定容体积 （２５
ｍＬ）， Ｖ２ 为测定吸光度时所有溶液体积 （３ ｍＬ），
Ｍ 为药材质量 （１􀆰 ０ ｇ）。
２􀆰 ２􀆰 ３　 方法学考察

２􀆰 ２􀆰 ３􀆰 １　 精密度试验　 取对照品溶液适量， 同一

天内按 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法测定吸光度 ６ 次， 计算

日内精密度； 同法连续测定 ６ ｄ， 每天 １ 次， 计算

日间 精 密 度， 测 得 两 者 ＲＳＤ 分 别 为 ０􀆰 ９８％ 、
１􀆰 ０５％ ， 表明仪器精密度良好。
２􀆰 ２􀆰 ３􀆰 ２　 稳定性试验 　 取 “２􀆰 １” 项下同一份供

试品 溶 液， 于 ０、 ２、 ４、 ８、 １２、 ２４、 ４８ ｈ 按

“２􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法测定吸光度， 测得其 ＲＳＤ 为

１􀆰 ２１％ ， 表明溶液在 ４８ ｈ 内稳定性良好。
２􀆰 ２􀆰 ３􀆰 ３　 重复性试验 　 取同一批药材 ６ 份， 按

“２􀆰 １” 项下方法制备供试品溶液， 按 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项

下方法测定吸光度， 测得其 ＲＳＤ 为 １􀆰 ３８％ ， 表明

该方法重复性良好。
２􀆰 ２􀆰 ３􀆰 ４　 加样回收率试验　 取总黄酮含量已知的

供试品溶液 ９ 份， 分为 ３ 组， 分别按 ８０％ 、 １００％ 、
１２０％水平加入对照品溶液， 按 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法

测定吸光度， 计算回收率。 结果， 总黄酮加样回收

率为 ９９􀆰 ８２％ ～１０２􀆰 ３％ ， ＲＳＤ 为 １􀆰 ３４％ 。
２􀆰 ３　 单因素试验 　 选择料液比 （１ ∶ １０、 １ ∶ ２０、
１ ∶ ３０、 １ ∶ ４０、 １ ∶ ５０、 １ ∶ ６０）、 乙醇体积分数

（３０％ 、 ４０％ 、 ５０％ 、 ６０％ 、 ７０％ 、 ８０％ ）、 提取时

间 （ ２０、 ３０、 ４０、 ５０、 ６０、 ７０ ｍｉｎ）、 提取温度

（３０、 ４０、 ５０、 ６０、 ７０、 ８０ ℃） 作为影响因素， 考

察它们对总黄酮提取率的影响， 平行 ３ 次。
２􀆰 ４　 响应面法　 在单因素试验基础上， 选择料液

比 （Ａ）、 乙醇体积分数 （Ｂ）、 提取时间 （Ｃ）、 提

取温度 （Ｄ） 作为影响因素， 总黄酮提取率 （Ｙ）
作为评价指标， 采用 Ｄｅｓｉｇｎ⁃Ｅｘｐｅｒｔ １３ 软件设计四

因素三水平共 ２９ 个试验点， 因素水平见表 １。
表 １　 响应面法因素水平

Ｔａｂ􀆰 １　 Ｆａｃｔｏｒｓ ａｎｄ ｌｅｖｅｌｓ ｆｏｒ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｓｕｒｆａｃｅ ｍｅｔｈｏｄ

因素
水平

－１ ０ １
Ａ 料液比 １ ∶ １０ １ ∶ ２０ １ ∶ ３０

Ｂ 乙醇体积分数 ／ ％ ５０ ６０ ７０
Ｃ 提取时间 ／ ｍｉｎ ３０ ４０ ５０
Ｄ 提取温度 ／ ℃ ６０ ７０ ８０

２􀆰 ５　 抑菌活性测定　 采用滤纸片法， 在无菌营养

琼脂中加入 １％ 菌悬液， 倒入平板中冷却凝固， 每

个无菌滤纸片上加入等量提取液， 晾干， 每个平板

上放置 １ 张含提取液的滤纸片和 １ 张氨苄西林试纸

（对照）， 在 ３７ ℃ 恒温培养箱中倒置培养 ２４ ｈ。
采用十字交叉法， 以游标卡尺测量抑菌圈直径，
＞８􀆰 ０ ｍｍ表明具有抑菌活性， 并且直径越大， 作用

越强。 采用二倍稀释法， 将提取液依次稀释至

８􀆰 ０、 ４􀆰 ０、 ２􀆰 ０、 １􀆰 ０、 ０􀆰 ５、 ０􀆰 ２５、 ０􀆰 １３ ｍｇ ／ ｍＬ，
参照刘佳微等［１５］ 报道的方法测定最小抑菌浓度

（ＭＩＣ）、 最小杀菌浓度 （ＭＢＣ）， 平行 ３ 次。
２􀆰 ６　 数据分析　 采用 Ｅｘｃｅｌ ２０２１ 软件整理原始数

据， ＩＢＭ ＳＰＳＳ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ ２６ 软件进行方差分析，
Ｏｒｉｇｉｎ ２０２１ 软件绘制折线图， Ｄｅｓｉｇｎ⁃Ｅｘｐｅｒｔ １３ 软

件进行响应面分析。
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３　 结果

３􀆰 １　 单因素试验

３􀆰 １􀆰 １　 料液比 　 由图 １ 可知， 料液比为 １ ∶ １０ ～
１ ∶ ２０ 时， 总黄酮提取率升高； 为 １ ∶ ２０ 时， 总黄

酮提取率达到最大值； 为 １ ∶ ２０ ～ １ ∶ ６０ 时， 总黄

酮提取率降低， 可能是因为增加提取溶剂体积时药

材与提取溶剂之间的接触面积增大， 从而提高了总

黄酮向溶剂中的转移扩散系数， 但料液比过高时可

能会增加其他杂质的溶出量， 导致其提取率反而降

低［１６］， 故选择 １ ∶ １０、 １ ∶ ２０、 １ ∶ ３０。

图 １　 料液比对总黄酮提取率的影响 （ｎ＝３）
Ｆｉｇ􀆰 １　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｓｏｌｉｄ⁃ｌｉｑｕｉｄ ｒａｔｉｏ ｏｎ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｒａｔｅ

ｏｆ ｔｏｔａｌ ｆｌａｖｏｎｏｉｄｓ （ｎ＝３）

３􀆰 １􀆰 ２　 乙醇体积分数　 由图 ２ 可知， 乙醇体积分

数为 ３０％ ～ ６０％ 时， 总黄酮提取率升高； 为 ６０％
时， 总黄酮提取率达到最大值； 超过 ６０％ 时， 总

黄酮提取率降低， 可能是因为低体积分数乙醇难以

使总黄酮溶解分离， 而前者较高时提供了更好的溶

剂环境， 使后者更易于提取， 但过高时该类成分与

其他杂质形成的竞争状态及溶剂的稀释作用会导致

其提取率降低［１７］， 故选择 ５０％ 、 ６０％ 、 ７０％ 。

图 ２　 乙醇体积分数对总黄酮提取率的影响 （ｎ＝３）
Ｆｉｇ􀆰 ２　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｅｔｈａｎｏｌ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｎ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ

ｒａｔｅ ｏｆ ｔｏｔａｌ ｆｌａｖｏｎｏｉｄｓ （ｎ＝３）

３􀆰 １􀆰 ３　 提取时间　 由图 ３ 可知， 随着提取时间延

长， 总黄酮提取率呈现先升后降的趋势， 为 ４０ ｍｉｎ

时， 总黄酮提取率达到最大值， 虽然延长提取时间

有助于药材与溶剂充分接触， 使得更多总黄酮溶

解， 直至达到平衡， 但过长时可能会使该类成分发

生氧化、 水解、 酯化、 分解等反应， 使其提取率反

而降低［１８］， 故选择 ３０、 ４０、 ５０ ｍｉｎ。

图 ３　 提取时间对总黄酮提取率的影响 （ｎ＝３）
Ｆｉｇ􀆰 ３　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ｏｎ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｒａｔｅ

ｏｆ ｔｏｔａｌ ｆｌａｖｏｎｏｉｄｓ （ｎ＝３）

３􀆰 １􀆰 ４　 提取温度　 由图 ４ 可知， 提取温度为 ２０ ～
７０ ℃时， 总黄酮提取率升高； 为 ７０ ℃时， 总黄酮

提取率达到最大值； 超过 ７０ ℃时， 总黄酮提取率

降低， 可能是因为温度升高加快了总黄酮从药材到

溶剂中的扩散效率， 增加了其在溶剂中的溶解度，
但过高时会加快溶剂挥发速度， 导致该类成分发生

降解， 使其提取率反而降低［１９］， 故选择 ６０、 ７０、
８０ ℃。

图 ４　 提取温度对总黄酮提取率的影响 （ｎ＝３）
Ｆｉｇ􀆰 ４　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｏｎ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ

ｒａｔｅ ｏｆ ｔｏｔａｌ ｆｌａｖｏｎｏｉｄｓ （ｎ＝３）

３􀆰 ２　 响应面法　 结果见表 ２。 多元拟合方程为 Ｙ ＝
１８􀆰 ６６＋ ０􀆰 ０８０ ８Ａ － ０􀆰 １２９ ２Ｂ ＋ ０􀆰 １３３ ３Ｃ － ０􀆰 ３０５Ｄ ＋
０􀆰 １０２ ５ＡＢ － ０􀆰 ３１７ ５ＡＣ ＋ ０􀆰 ２５７ ５ＡＤ ＋ ０􀆰 ３０７ ５ＢＣ ＋
０􀆰 ０７２ ５ＢＤ ＋ ０􀆰 ３９０ ０ＣＤ － ０􀆰 ４４５ ８Ａ２ － ０􀆰 ２５３ ３Ｂ２ －
０􀆰 ５６４ ６Ｃ２－０􀆰 ５５７ １Ｄ２， 决定系数 Ｒ２ ＝ ０􀆰 ９８７ ２， 调
整系数 Ｒ２

Ａｄｊ ＝ ０􀆰 ９７４ ４， 表明模型具有较高的准确

性， 可用于预测分析。
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表 ２　 响应面法设计与结果

Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｄｅｓｉｇｎ ａｎｄ ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｏｒ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｓｕｒｆａｃｅ ｍｅｔｈｏｄ

试验号 Ａ 料液比
Ｂ 乙醇体积

分数 ／ ％
Ｃ 提取

时间 ／ ｍｉｎ
Ｄ 提取

温度 ／ ℃
Ｙ 总黄酮

提取率 ／ ％
１ １ ∶ ２０ ７０ ４０ ８０ １７􀆰 ４０
２ １ ∶ １０ ６０ ４０ ６０ １８􀆰 １５
３ １ ∶ ２０ ６０ ４０ ７０ １８􀆰 ６５
４ １ ∶ １０ ５０ ４０ ７０ １８􀆰 ０５
５ １ ∶ ３０ ６０ ３０ ７０ １７􀆰 ９０
６ １ ∶ ２０ ６０ ３０ ８０ １６􀆰 ７１
７ １ ∶ １０ ６０ ４０ ８０ １７􀆰 ０２
８ １ ∶ ２０ ６０ ５０ ８０ １７􀆰 ８３
９ １ ∶ ３０ ７０ ４０ ７０ １８􀆰 ０６
１０ １ ∶ ２０ ５０ ４０ ８０ １７􀆰 ５８
１１ １ ∶ ２０ ６０ ３０ ６０ １８􀆰 ０１
１２ １ ∶ ２０ ５０ ５０ ７０ １７􀆰 ８１
１３ １ ∶ ２０ ５０ ４０ ６０ １８􀆰 ４２
１４ １ ∶ ２０ ５０ ３０ ７０ １８􀆰 ２２
１５ １ ∶ ２０ ６０ ４０ ７０ １８􀆰 ５８
１６ １ ∶ ３０ ５０ ４０ ７０ １８􀆰 ００
１７ １ ∶ ２０ ７０ ５０ ７０ １８􀆰 １２
１８ １ ∶ ３０ ６０ ４０ ８０ １７􀆰 ７２
１９ １ ∶ ２０ ７０ ３０ ７０ １７􀆰 ３０
２０ １ ∶ ２０ ６０ ４０ ７０ １８􀆰 ８４
２１ １ ∶ ２０ ７０ ４０ ６０ １７􀆰 ９５
２２ １ ∶ ２０ ６０ ４０ ７０ １８􀆰 ５９
２３ １ ∶ １０ ６０ ３０ ７０ １７􀆰 １２
２４ １ ∶ １０ ６０ ５０ ７０ １８􀆰 ０１
２５ １ ∶ ２０ ６０ ５０ ６０ １７􀆰 ５７
２６ １ ∶ ３０ ６０ ４０ ６０ １７􀆰 ８２
２７ １ ∶ ２０ ６０ ４０ ７０ １８􀆰 ６４
２８ １ ∶ ３０ ６０ ５０ ７０ １７􀆰 ５２
２９ １ ∶ １０ ７０ ４０ ７０ １７􀆰 ７０

　 　 方差分析见表 ３。 由此可知， 模型 Ｐ＜ ０􀆰 ０１，
具有高度显著性； 失拟项 Ｐ＞０􀆰 ０５， 表明因素合理；
因素 Ａ、 Ｂ、 Ｃ、 Ｄ、 ＡＣ、 ＡＤ、 ＢＣ、 ＣＤ、 Ａ２、 Ｂ２、
Ｃ２、 Ｄ２ 有极显著影响 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＡＢ 有显著影响

（Ｐ＜０􀆰 ０５）； 各因素影响程度依次为 Ｄ＞Ｃ＞Ｂ＞Ａ。
　 　 响应面分析见图 ５， 可知因素 ＢＤ 影响不显著

（Ｐ＞０􀆰 ０５）， ＡＢ 有显著影响 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， ＡＣ、 ＡＤ、
ＢＣ、 ＣＤ 有极显著影响 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 与方差分析一

致。 最终确定， 最优工艺为料液比 １ ∶ １９􀆰 ８５２， 乙

醇体积分数 ５６􀆰 ３８７％ ， 提取时间 ３９􀆰 ０９０ ｍｉｎ， 提取

温度 ６６􀆰 ６７８ ℃， 总黄酮提取率为 １８􀆰 ７２７％ ， 为增

强工艺可操作性， 将其修正为料液比 １ ∶ ２０， 乙醇

体积分数 ６０％ ， 提取时间 ４０ ｍｉｎ， 提取温度 ７０ ℃。
按上述优化工艺进行 ３ 批验证试验， 测得总黄酮平

均提取率为 （１８􀆰 ６８±０􀆰 ０４）％ ， 与预测值 １８􀆰 ７２７％
接近， 表明该工艺稳定可行。

表 ３　 方差分析结果

Ｔａｂ􀆰 ３　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｏｒ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｖａｒｉａｎｃｅ
来源 离均差平方和 自由度 均方 Ｆ 值 Ｐ 值
模型 ７􀆰 ２６ １４ ０􀆰 ５１８ ７ ７７􀆰 ０４ ＜０􀆰 ０００ １
Ａ ０􀆰 ０７８ ４ １ ０􀆰 ０７８ ４ １１􀆰 ６５ ０􀆰 ００４ ２
Ｂ ０􀆰 ２００ ２ １ ０􀆰 ２００ ２ ２９􀆰 ７４ ＜０􀆰 ０００ １
Ｃ ０􀆰 ２１３ ３ １ ０􀆰 ２１３ ３ ３１􀆰 ６９ ＜０􀆰 ０００ １
Ｄ １􀆰 １２ １ １􀆰 １２ １６５􀆰 ８ ＜０􀆰 ０００１
ＡＢ ０􀆰 ０４２ １ ０􀆰 ０４２ ６􀆰 ２４ ０􀆰 ０２５ ５
ＡＣ ０􀆰 ４０３ ２ １ ０􀆰 ４０３ ２ ５９􀆰 ８９ ＜０􀆰 ０００ １
ＡＤ ０􀆰 ２６５ ２ １ ０􀆰 ２６５ ２ ３９􀆰 ３９ ＜０􀆰 ０００ １
ＢＣ ０􀆰 ３７８ ２ １ ０􀆰 ３７８ ２ ５６􀆰 １８ ＜０􀆰 ０００ １
ＢＤ ０􀆰 ０２１ １ ０􀆰 ０２１ ３􀆰 １２ ０􀆰 ０９９
ＣＤ ０􀆰 ６０８ ４ １ ０􀆰 ６０８ ４ ９０􀆰 ３６ ＜０􀆰 ０００ １
Ａ２ １􀆰 ２９ １ １􀆰 ２９ １９１􀆰 ５ ＜０􀆰 ０００ １
Ｂ２ ０􀆰 ４１６ ３ １ ０􀆰 ４１６ ３ ６１􀆰 ８３ ＜０􀆰 ０００ １
Ｃ２ ２􀆰 ０７ １ ２􀆰 ０７ ３０７􀆰 １ ＜０􀆰 ０００ １
Ｄ２ ２􀆰 ０１ １ ２􀆰 ０１ ２９８􀆰 ９９ ＜０􀆰 ０００ １

残差 ０􀆰 ０９４ ３ １４ ０􀆰 ００６ ７ — —
失拟误差 ０􀆰 ０５０ １ １０ ０􀆰 ００５ ０􀆰 ４５３ ０􀆰 ８５８ ７
纯误差 ０􀆰 ０４４ ２ ４ ０􀆰 ０１１ １ — —
总和 ７􀆰 ３６ ２８ — — —

３􀆰 ３　 抑菌活性　 由图 ６、 表 ４ ～ ５ 可知， 提取物对

６ 种细菌均有一定抑制活性， 其中对乙性副伤寒沙

门氏菌抑菌圈最大， 即作用最强。 另外， 提取物对

乙性副伤寒沙门氏菌、 痢疾志贺氏菌的 ＭＩＣ 分别

为 ０􀆰 ５０、 ２􀆰 ００ ｍｇ ／ ｍＬ， ＭＢＣ 分别为 ２􀆰 ００、 ８􀆰 ００
ｍｇ ／ ｍＬ。

表 ４　 各细菌抑菌圈直径比较 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）
Ｔａｂ􀆰 ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｂａｃｔｅｒｉｏｓｔａｔｉｃ ｃｉｒｃｌｅ ｄｉａｍｅｔｅｒｓ ｆｏｒ

ｖａｒｉｏｕｓ ｂａｃｔｅｒｉａ （ｘ±ｓ， ｎ＝３）

编号 菌种 抑菌圈直径 ／ ｍｍ
６３２０２ 短小芽孢杆菌 ７􀆰 ３３±０􀆰 ０３ｄ

４４１０２ 大肠埃希菌 ６􀆰 ５４±０􀆰 １２ｆ

２８００１ 藤黄微球菌 ７􀆰 ５５±０􀆰 １３ｃ

５００９４ 乙性副伤寒沙门氏菌 １１􀆰 ４３±０􀆰 ０１ａ

２６００３ 金黄色葡萄球菌 ６􀆰 ７３±０􀆰 ０５ｅ

５１２５２ 痢疾志贺氏菌 ８􀆰 ４８±０􀆰 ０５ｂ

　 　 注： 同列不同小写字母表示组间差异显著 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。

表 ５　 提取物对乙性副伤寒沙门氏菌、 痢疾志贺氏菌的抑

制作用

Ｔａｂ􀆰 ５　 Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｅｘｔｒａｃｔ ｏｎ Ｓａｌｍｏｎｅｌｌａ ｐａｒａｔｙｐｈｉ
Ｂ ａｎｄ Ｓｈｉｇｅｌｌａ ｄｙｓｅｎｔｅｒｉａｅ

提取物质量浓度 ／

（ｍｇ·ｍＬ－１）

乙性副伤寒

沙门氏菌
痢疾志贺氏菌 对照组

８􀆰 ００ － － ＋
４􀆰 ００ － － ＋
２􀆰 ００ － － ＋
１􀆰 ００ － ＋ ＋
０􀆰 ５０ － ＋ ＋
０􀆰 ２５ ＋ ＋ ＋
０􀆰 １３ ＋ ＋ ＋

　 　 注： ＋表示无抑菌活性， －表示有抑菌活性。
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注： Ａ、 Ｂ、 Ｃ、 Ｄ、 Ｙ 分别为料液比、 乙醇体积分数、 提取时间、 提取温度、 总黄酮提取率； ａ ～ ｆ 分别为 ＡＢ、 ＡＣ、 ＡＤ、 ＢＣ、
ＢＤ、 ＣＤ 交互作用。

图 ５　 各因素响应面图

Ｆｉｇ􀆰 ５　 Ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｓｕｒｆａｃｅ ｐｌｏｔｓ ｆｏｒ ｖａｒｉｏｕｓ ｆａｃｔｏｒｓ

图 ６　 各细菌抑菌圈

Ｆｉｇ􀆰 ６　 Ｂａｃｔｅｒｉｏｓｔａｔｉｃ ｃｉｒｃｌｅｓ ｆｏｒ ｖａｒｉｏｕｓ ｂａｃｔｅｒｉａ

４　 讨论

响应面法作为一种数学优化技术， 能高效评价

多个生物过程变量及其交互作用， 优化提取过程，
从而提高提取效率［２０］。 因此， 本实验采用响应面

法优化西北沼委陵菜总黄酮提取工艺， 选择料液

比、 乙醇体积分数、 提取时间、 提取温度作为影响

因素， 总黄酮提取率作为评价指标， 在提取效率和

操作方面具有明显的优势。
抑菌活性实验结果显示， 西北沼委陵菜总黄酮

提取物对多种细菌具有抑制作用， 尤其是乙性副伤

寒沙门氏菌和痢疾志贺氏菌， 具有潜在应用价值，
与前期报道［２１⁃２２］ 一致， 为相关药物开发和应用奠

定了基础。 但该类成分主要抑菌机制与体内作用尚

未确定， 今后需继续深入研究。
综上所述， 本实验采用响应面法优化西北沼委

陵菜总黄酮提取工艺， 不仅为该类成分提取提供了

稳定可靠的方法， 也为其在抗菌领域的应用提供了

科学依据。
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摘要： 目的　 优化愈呆丸 （浓缩丸） 制备工艺。 方法　 在单因素试验基础上， 以加水量、 提取时间为影响因素， 橙

皮苷、 甘草酸转移率及干膏率的综合评分为评价指标， 星点设计⁃效应面法结合 ＣＲＩＴＩＣ 权重法优化提取工艺。 以浸膏

相对密度、 药粉细度、 干燥温度、 干燥时间为影响因素， 软材性状、 成型性、 水分、 溶散时限为评价指标， 单因素试

验优化成型工艺。 结果　 最佳条件为加水量 １１ 倍， 提取时间 ８０ ｍｉｎ， 提取次数 ２ 次， 浸膏相对密度 １􀆰 １６～１􀆰 ２０ （８０～
８５ ℃）， 药粉细度 ８０ 目， 干燥温度 ６０ ℃， 干燥时间 １８ ｈ， 综合评分为 ４８􀆰 ９０ 分， 软材性状、 成型性良好， 水分、 溶

散时限符合 ２０２０ 年版 《中国药典》 规定。 结论　 该方法稳定可行， 可用于制备愈呆丸 （浓缩丸）。
关键词： 愈呆丸 （浓缩丸）； 制备工艺； 星点设计⁃效应面法； ＣＲＩＴＩＣ 权重法； 单因素试验
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