
异佛司可林在人工胃液和人工肠液中孵育 # 1%
其母体剩余量分别为 +IP&"!和 +;P;*!% 即较为
稳定% 对潜在的临床药物相互作用影响不大&
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摘要# 目的!采用反向传播人工神经网络 "DH)GNN$ 结合正交试验法优化白附子多糖提取工艺& 方法!水提醇沉法
提取多糖后% 苯酚)硫酸法测定含有量& 基于单因素试验的基础上% 按照 T+ "*

’$ 正交表安排进行试验% 考察提取温
度’ 提取时间’ 料液比对多糖得率的影响% DH)GNN技术优化提取工艺& 结果!最佳条件为提取时间 *P( 1% 提取温度
+& j% 料液比 " o#&% 多糖得率达 (P#&!& 结论!该方法重复性良好% 而且试验次数少&
关键词! 白附子( 多糖( 提取工艺( DH)GNN( 正交试验
中图分类号! K#;’P#!!!!!文献标志码! G!!!!!文章编号! "&&")"(#;"#&"%$&%)"#’;)&%
!"#!"&P*+%+Q>$/55A$"&&")"(#;P#&"%P&%P&"&

@7(#4#a#+, (*&&-(O0’(#"+"%7"2630’’*0O#!&3%O"4-6784#99:89;4%3 16 :U89DD
’"41#+&!5#(*"O(*","+02(&3(

;’#"

#&"% 年 % 月
第 *; 卷!第 % 期

中 成 药
F1/A454<‘.Z/6/:A.0H.64A6E4Z/9/A4

@̂A4#&"%
c:0$*;!N:$%



JWN.% !XLG]F1:A8)3:% !LWE4/)3/.A% !H,NMJ4/% !fS,Y.)51@./% !JWF1@A)>/4!

"5/""161/)+.>:%>’<% 5.14627 84391:(3;</)=:>23;3/4>"5.341(10123’341% 5.14627 ?,,,#a% 5.34>$

9:)/;9</! 9=>!<::C6/-/?46144_6‘.96/:A :2C:0a5.991.‘/Z452‘:-=<F./433I.3D/%> 3a3.9R)C‘:C.8.6/:A .‘)
6/2/9/.0A4@‘.0A46=:‘R "DH)GNN$ 9:-3/A4Z =/61 :‘61:8:A.06456$>$/?@A)!V:‘C:0a5.991.‘/Z454_6‘.964Z 3a
.b@4:@54_6‘.96/:A).09:1:0C‘49/C/6.6/:A 6491A:0:8a% 6149:A64A6=.5Z464‘-/A4Z 3aC14A:0)5@02@‘/9.9/Z -461:Z$
D.54Z :A 5/A8042.96:‘54_C4‘/-4A65% 614T+"*

’$ :‘61:8:A.06456=.59:AZ@964Z 6:/AB456/8.646144224965:24_6‘.9)
6/:A 64-C4‘.6@‘4% 4_6‘.96/:A 6/-4% .AZ 5:0/Z)0/b@/Z ‘.6/::A C:0a5.991.‘/Z454_6‘.96/:A a/40Z$U@354b@4A60a% 6144_)
6‘.96/:A =.5:C6/-/?4Z 3aDH)GNN$;$)BC/)!H‘:B/Z4Z .6.(P#&! 1/81 a/40Z :2C:0a5.991.‘/Z45% 6143456
9:AZ/6/:A5=4‘461@5Z464‘-/A4Z 6:34+& j 2:‘4_6‘.96/:A 64-C4‘.6@‘4% *P( 1 2:‘4_6‘.96/:A 6/-4% .AZ " o#& 2:‘
5:0/Z)0/b@/Z ‘.6/:$<@D<CB)=@D!<14=:‘R C‘:B4561.661/5-461:Z 1.58::Z ‘4C‘:Z@9/3/0/6a.AZ 614.ZB.A6.84
=/61 24=4‘64566/-45$
E$FG@;A)! =<F./433I.3D/%>( C:0a5.991.‘/Z45( 4_6‘.96/:A( DH)GNN( :‘61:8:A.06456

!!白附子为天南星科植物独角莲 =<F./437%
636>4;17%,A80$的干燥块茎% 又名禹白附% 为中
医临床常用毒性中药% 具有祛风痰’ 定惊搐’ 解毒
散结止痛等功效% 主要用于各种关节疼痛’ 中风痰
壅’ 口眼斜’ 破伤风等症状的治疗)"* & 目前%
对其化学成分的研究主要集中在脑苷’ 有机酸’ 甾
体’ 挥发油’ 氨基酸以及毒性成分草酸钙针晶
等)#)%* & 近年来% 多糖已成为天然药物研究开发的
热点% 而且天南星科植物多糖已被证实具有免疫调
节’ 抗肿瘤等药理作用)I)+* % 但有关白附子多糖提
取工艺的研究尚未见报道&

反向传播人工神经网络 "DH)GNN$ 是模拟人
大脑神经网络结构和功能而建立的一种理论化的数
学模型% 由简单处理元件构成复杂网络% 对于处理
多变量’ 多响应的非线性复杂信息具有表达能力强
大等优点% 而且无需事先给出公式% 通过自学习’
自组织’ 自适应)"&)""* % 然后自动总结出实验数据
中的规律% 建立模型来拟合实际结果与期望结果&
目前% 神经网络已广泛用于地质勘探’ 化学’ 生物
科学’ 食品’ 模式识别’ 图像识别’ 医药等领
域)"#)"%* % 用 于 中 药 提 取 工 艺 的 优 化 也 越 来
越多)"I)"+* &

本研究在单因素试验的基础上% 以白附子多糖
提取过程中的提取时间’ 提取温度’ 料液比为优化
对象% 以多糖得率为优化指标% 采用正交试验法设
计% 根据相应数据% 采用 DH人工神经网络进行分
析和建模% 以期得到比常规方法更为精确的工艺参
数% 为后续研究奠定基础&
HI材料与仪器

白附子饮片购自四川新荷花中药饮片有限公司%
由成都中医药大学药用植物学教研室李敏教授鉴定

为天南星科植物独角莲 =<F./437%636>4;17%,A80$
的干燥块茎& 经检验% 符合 /中国药典0 要求&

O)无水葡萄糖对照品 "中国食品药品检定研
究院% 批号 ""&;**)#&&+&’$& 浓硫酸’ 苯酚’ 乙
醇均为分析纯 "成都市科龙化工试剂厂$( 实验用
水为纯化水&

G@6:59/4A94GU ("(&G超声波清洗器 "天津奥
特赛恩斯仪器有限公司$( 电热式恒温水浴锅 "江
苏金坛宏凯仪器厂$( K,)(#GG旋转蒸发器 "上海
亚荣生化仪器厂$( <W)"+&" 双光束紫外可见分光
光度计 "北京普析通用仪器有限责任公司$( Tf̂)
1离心沉淀机 "上海医用分析仪器厂$( WH<)"")
"&<优普系列超纯水器 "成都超纯科技有限公司$(
YD)#&%UF电热鼓风恒温干燥箱 "成都天宇试验设
备有限责任公司$( U9/4A6?)"&N型真空冷冻干燥机
"宁波新艺生物科技股份有限公司$&
JI方法与结果
#P"!白附子粗多糖的制备!取白附子饮片适量%
粉碎% 过 #& 目筛% 加入 "& 倍量 +(!乙醇% 回流
提取 ( 1% 脱脂% 弃去滤液% 药渣自然挥干乙醇%
作为多糖提取的样品&

取已脱脂的白附子样品 ( 8% 加入一定量纯化
水% 按照单因素及正交试验设计% 采用热水提取%
* &&& ‘Q-/A离心% 滤过% 上清液浓缩至 ( e"& -T%
加入乙醇使含醇量达 ;&!% 于 ’ j冰箱中沉淀过
夜% 滤过% 沉淀于冷冻干燥机中干燥 # Z% 得白色
粉末% 即为白附子粗多糖)#&)#"* &
#P#!多糖提取率的测定#;$

#P#P"!对照品溶液的制备!葡萄糖对照品于"&( j
下恒温干燥至恒定质量% 精密称取#&P&; -8% 配成
"&& -T溶液% 即得 &P#&& ; -8Q-T葡萄糖对照品
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溶液&
#P#P#!供试品溶液的制备!精密称取已干燥的白
附子粗多糖样品 ( -8% 置于 (& -T量瓶中% 超纯
水定容% 加热或超声使其充分溶解% 滤过% 即得&
#P#P*!最大吸收波长的选择!精密移取对照品及
供试品溶液各 "P&& -T% 置于不同具塞试管中% 分
别加入超纯水至 # -T% 再加入 (!苯酚溶液
"P&& -T% 摇匀% 再沿试管壁迅速加入 I -T浓硫
酸% 立即振摇% 沸水浴 *& -/A% 取出% 冷水浴至室
温% 以超纯水代替供试品溶液配制空白% 在 ’&& e
%&& A-处扫描& 结果表明% 对照品及供试品溶液
在 ’+& A-处均有最大吸收% 而且空白溶液在此处
无干扰% 因此确定检测波长为 ’+& A-&
#P#P’!线性关系考察!分别吸取葡萄糖对照品溶
液 &P"(’ &P#’ &P#(’ &P*’ &P*(’ &P’’ &P( -T%
置于 "& -T具塞试管中% 按 +#P#P*, 项下方法操
作% 于 ’+& A-波长处测定吸光度 "R$% 超纯水作
为空白试验& 以吸光度 "R$ 为纵坐标 "b$% 质量
浓度为横坐标 "X$ 进行线性回归% 得回归方程
bh(#P%I Xp&P&%; +% I# h&P+++% 在 &P&&* &" e
&P&"& &’ -8Q-T范围内线性关系良好 ":h
&P+++ ($&
#P#P(! 精密度试验 ! 精密移取对照品溶液
&P*( -T% 按 +#P#P*, 项下方法显色并测定吸光
度% 平行 % 次% 测得 KUY为 &P#*!% 表明仪器精
密度良好&
#P#P%!稳定性试验!精密移取供试品溶液% 按
+#P#P*, 项下方法显色% 并分别在 &’ #&’ ’&’
%&’ ;&’ "&& -/A 测定吸光度% 测得 KUY 为
&P(+!% 表明样品在 "&& -/A内基本稳定&
#P#PI!重复性试验!精密称取白附子粗多糖( -8%
共 % 份% 按 +#P#P#, 项下方法制备供试品溶液%
精密吸取 " -T% 共 % 份% 按 +#P#P*, 项下方法显
色并测定吸光度% 测得 KUY为 #P#"!% 表明该方
法重复性较好&
#P#P;!加样回收率试验!精密称取白附子粗多糖
% 份% 每份 ( -8% 分别精密加入葡萄糖% 超纯水溶
解% 并定容于 (& -T量瓶中% 加热或超声使其充分
溶解% 取上清液% 按 +#P#P*, 项下方法测定吸光
度% 计算回收率% 结果见表 "&
#P#P+!多糖得率的测定!根据回归方程% 计算白
附子多糖液中葡萄糖的质量浓度% 计算多糖得率%
公式为多糖得率 bh5gOg0FQ"0U g%$ g
"&&!& 其中% 5为样品中葡萄糖的质量浓度

!!! 表 HI加样回收率试验结果 $#MZ&
/01NHI;&3.2(3"%O&’"Q&O6 (&3(3$#MZ&

编号
称样量Q

-8
原有量Q

-8
加入量Q

-8
测得量Q

-8
回收率Q

!
平均回收

率Q!

KUYQ

!
" (P&" #P&( #P&& ’P&+ "&#P&&
# (P&( #P&% #P&" ’P&* +;P&"
* (P&; #P&I #P&* ’P&% +;P&*
’ (P&; #P&I #P&# ’P&+ "&&P&&
( (P&" #P&( #P&" ’P&’ ++P&&
% (P&’ #P&% #P&’ ’P&; ++P&#

++P*’ "P("

"-8Q-T$% O为稀释倍数% 0F为每份药材提取得
到粗多糖粉末的质量 "8$% %为称取粗多糖的质
量 "-8$% 0U为药材的质量 "8$&
#P*!多糖提取工艺优化!查阅文献 )##)#**% 发
现影响多糖浸提的主要因素有提取次数’ 提取时
间’ 提取温度以及料液比& 为了探索这 ’ 个因素对
多糖得率的影响% 以白附子多糖得率为指标% 固定
其中 * 个因素% 改变第 ’ 个因素% 考察其对多糖得
率的影响% 寻找各个因素的取值水平& 再根据各自
取值水平设计并安排正交试验% 将所得相应数据作
为DH人工神经网络的输入和输出数据% 通过数据
分析与建模% 最终找出提取的最佳条件&
#P*P"!单因素试验
#P*P"P"!提取次数对多糖得率的影响!按照
+#P", 项下方法操作% 提取温度为 ;& j% 提取时
间为 # 1% 料液比为 " o"(% 考察提取次数 "" e(
次$ 对多糖得率的影响% 结果见图 "G&
#P*P"P#!提取时间对多糖得率的影响!固定提取
温度 ;& j% 提取 # 次% 料液比 " o"(% 考察提取时
间 ""P(’ #’ #P(’ *’ *P( 1$ 对多糖得率的影响%
结果见图 "D&
#P*P"P*!提取温度对多糖得率的影响!固定提取
次数 # 次% 提取时间 # 1% 料液比 " o"(% 考察提取
温度 "%&’ I&’ ;&’ +&’ "&& j$ 对多糖得率的影
响% 结果见图 "F&
#P*P"P’!料液比对多糖得率的影响!固定提取温
度 ;& j% 提取 # 次% 每次 # 1% 考察料液比 "" o
"&’ " o"(’ " o#&’ " o#(’ " o*&$ 对多糖得率的
影响% 结果见图 "Y&

由图可知% 提取 # 次后% 随着提取次数的增
加% 多糖增加量变化不大% 而且次数为非连续变
量% 故确定提取 # 次& 提取时间在 * 1 前% 多糖得
率随时间的增加而增加% * 1 后趋于平衡& 当提取
温度达到 +& j时% 得率最大% 随着温度进一步增
加% 得率反而有所下降& 当料液比为 " o#& 前% 得
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图 HI各因素对多糖得率的影响
P#,NHI$%%&’(3"%Q0O#".3%0’("O3"+(*&6#&2!"%7"2630’8

’*0O#!&3

率随加水量的增加而迅速增加% 随着加水量进一步
增加% 得率变化不大&
#P*P#!正交试验!在单因素试验的基础上% 以提

取温度 "G$’ 提取时间 "D$’ 料液比 "F$ 为变
量% 多糖得率为考察指标% 各因素设计 * 水平% 采
用T+"*

’$ 正交表设计并安排试验% 因素水平见表
#% 结果见表 *% 方差分析见表 ’&

表 JI因素水平
/01NJIP0’("O30+!2&Q&23

水平
因素

G提取温度Qj D提取时间Q1 F料液比
" ;& #P( " o"(
# +& *P& " o#&
* "&& *P( " o#(

表 KI正交试验结果
/01NKI;&3.2(3"%"O(*","+02(&3(3

试验号 G D F Y"误差$ 多糖得率Q!
" " " " " #P(#
# " # # # *P#*
* " * * * *P;’
’ # " # * ’P(#
( # # * " (P"#
% # * " # ’P+#
I * " * # (P&’
; * # " * ’P’%
+ * * # " ’P%;
U" *P#& ’P&* *P+I ’P""
U# ’P;( ’P#I ’P"’ ’P’&
U* ’PI* ’P’; ’P%I ’P#I
I "P%( &P’( &PI& &P#+

表 TI方差分析
/01NTI9+0263#3"%Q0O#0+’&

因素 偏差平方和 自由度 H比 H临界值 显著性
G (P"& # ’& "+P&& !
D &P*" # &P+( "+P&&
F &P;& # *P+’ "+P&&
Y"误差$ &P"* #

!!注! H&P&( "#% #$ h"+% !表示具有显著性差异

!!由表 * 可知% IGnIFnID% 即各因素对白附
子多糖得率的影响程度依次为提取温度n料液比n
提取时间& 表 ’ 显示% 提取温度影响最大% 差异具
有统计学意义 "+O&P&($% 而提取时间和料液比
的影响不显著 "+n&P&($& 综上所述% 确定最佳
提取工艺为G#D*F*% 即称取白附子粗粉 ( 8% 加入
药材量 #( 倍的水% +& j回流提取 *P( 1&
#P*P*!人工神经网络 "GNN$ 分析与建模!由于
具有三层结构的 "" 个隐含层$ DH)GNN已被证实
能以任意精度逼近任何有理函数)"(* % 故本实验以
此来完成试验数据的分析与建模% 所用分析软件为
E.60.3 K#&"#.% 结果见图 #&
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图 JI:U89DD结构
P#,NJI)(O.’(.O&"%:U89DD

#P*P*P"!网络的训练!以正交试验得到的 + 组数
据为训练样本数据&
#P*P*P#!网络结构与参数!以提取温度 "G$’ 提
取时间 "D$’ 料液比 "F$ 为输入数据% 即输入
层节点数为 *( 以白附子多糖得率为输出量% 即输
出节点数为 "& 隐含层节点数按照经典公式 41 h

4p槡 % p>计算% 其中 41为隐含层节点数% 4 为
输入层节点数% %为输出层节点数% > 为 )"% "&*
之间的常数& 通过训练不同神经元数的神经网络%
发现当隐含层节点数为 "& 时% 该网络能达到一定
的精确度% 而且训练次数少% 因此确定隐含层节点
数为 "&% 其中训练函数为 6‘./A0-% 最大训练迭代
次数为 (&&% 隐含层神经元的传递函数为 6.A5/8%
输出层神经元的传递函数为 C@‘40/A% 其他各项参数
为默认值&
#P*P’!利用 DH神经网络模型筛选最佳工艺!以
正交试验得到的数据为网络训练样本值% 以网络预
测值和实测值的误差来评价模型的性能% 发现实测
值和预测值平均相对误差小于 "! "图 *$% 表明
训练后的网络预测性能良好% 可用于白附子多糖提
取结果的预测&

在正交试验的基础上% 对提取时间’ 提取温度
和料液比 * 个水平进行任意组合% 共列出 #I 种可
能的组合情况% 以其作为输入值% 用已训练好的神
经网络模型进行仿真模拟% 通过对比输出值 "即
白附子多糖得率$% 筛选出最佳提取工艺为提取时
间 *P( 1% 提取温度 +& j% 料液比 " o#&% 多糖得
率达 (P#&!& 正交试验是采取部分试验来代替全
面试验的方法% 在减少试验次数的同时% 挑选出有
代表性的试验点来进行试验% 通过对其结果的分析
而得出结论)#’* % 而人工神经网络在避免大量试验
的情况下% 能仿真模拟所有试验条件% 最终能够得
出比正交试验更为精确的结果&
#P*P(!验证试验!以正交试验和神经网络最终得
到的优化条件为白附子多糖提取工艺参数% 各平行

图 KI实测值与预测值的比较
P#,NKI<"470O#3"+"%&-7&O#4&+(02Q02.&30+!7O&!#’8

(&!Q02.&3

( 次& 结果% 在应用 DH神经网络模型优化的提取
工艺中% 多糖得率与正交试验结果基本一致% 白附
子多糖得率基本保持在 (P"(!% 与预测值基本一
致% KUY为 "P#*!% 重复性较好% 显示DH人工神
经网络建模结合正交试验优化工艺参数的可行性&
KI讨论

本实验通过单因素试验% 综合考察了提取时
间’ 提取温度’ 提取次数以及料液比对白附子水溶
性多糖得率的影响% 并筛选出各因素正交试验的取
值水平& 由于次数为非连续变量% 考虑到产率和成
本% 故固定提取 # 次& 然后% 采用 T+"*

’$ 正交试
验设计表对提取时间’ 提取温度’ 料液比作进一步
优化% 再将所得数据作为 DH神经网络的输入和输
出数据% 进行人工神经网络建模% 通过训练得到
*)"&)" 的网络模型结构% 具有训练时间短% 模型精
度高% 预测能力强% 无需公式% 操作简单% 能够对
有限个不连续点的函数进行逼近的优点&

传统的中药提取工艺的优化常采用正交试验’
均匀设计’ 星点试验等)#()#I* % 但常需要大量的验
证性工作% 并且存在优化工艺参数不能反映多因素
多水平间复杂的非线性关系& 目前% 人工神经网络
结合多种传统工艺的优化方法能够反映多因素多水
平间的变化规律% 在中药工艺优化方面应用越来越
广泛&

用已建立的神经网络模型对 #I 种可能的提取
条件组合进行仿真模拟% 以白附子多糖得率为考察
指标% 筛选出最佳工艺& 验证试验发现% 试验值与
预测值基本一致% 表明该方法可行% 重复性较好%
而且无需增加试验次数% 可为进一步研究白附子多
糖奠定一定的科学依据&
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