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摘要# 目的!优化玄参环烯醚萜苷热回流提取工艺’ 方法!在单因素试验基础上& 以提取温度( 料液比( 提取时间为
影响因素& 梓醇( 桃叶珊瑚苷( 哈巴苷( 哈巴俄苷的总峰面积为评价指标& i:_,i1\OC1O 响应面法优化提取工艺’
结果!最佳条件为提取溶剂无水甲醇& 提取温度 +$ g& 料液比 " b"’& 提取时间 "S# \& 总峰面积 %S$* h")(’
结论!该方法稳定可靠& 可用于热回流提取玄参环烯醚萜苷’
关键词! 玄参$ 环烯醚萜苷$ 热回流提取$ i:_,i1\OC1O响应面法
中图分类号! T#-%S#!!!!!文献标志码! H!!!!!文章编号! "))","’#-"#)"-#)(,"#*#,)(
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"+1&3’3

lFZXi6OA,̂1O& !lFZ/Q[65:,46OA& !FXH/Ql\1O!

"P(6C%/&D 5(%&6,6764%8/0?&%@63,%.A& +/&D’()* ="<<:=& 5(%&/#
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!!玄参是玄参科植物玄参 B83)-(*0/3%/ &%&D-)6&,%,
F14M2&的干燥根& 其味甘( 苦( 咸& 性寒& 具有
滋阴降火( 清热凉血( 解毒散结的功效& 用于热入
营血( 温毒发斑( 热病伤阴( 舌绛烦渴( 津伤便
秘( 痈肿疮毒等症状*"+ ’ 环烯醚萜苷作为玄参质
量控制的标准& 是其发挥药效的主要成分之一*#+ &
具有抗微生物( 保肝( 降血糖( 抗心脑血管疾病等
作用*$,++ & 骨架主要分为 % 类*-,*+ & 包括环戊烷型&
如哈巴苷( 哈巴俄苷$ +& -,环戊烯型& 如桃叶珊
瑚苷$ +& -,环氧烷型& 如梓醇$ 变异环烯醚萜’
本实验选择梓醇( 桃叶珊瑚苷( 哈巴苷( 哈巴俄苷
作为研究对象& 采用 i:_,i1\OC1O c1M6AO 响应面法
优化玄参环烯醚萜苷热回流提取工艺’
HI材料
"S"!仪器!L5N1<M型高效液相色谱仪& 配置 "’#’
二元泵( #%-* 紫外检测器( #+)+ 自动进样器(

34>:̂1<# 工作站$ HG")% 型电子分析天平 "梅特
勒,托利多仪器上海有限公司#$ e.,$))c3型超声
波清洗仪 "昆山市超声仪器有限公司#$ UGK,#)U
型高速粉碎机 "浙江省温岭市创立药材器械厂#’
"S#!试药!乙腈为色谱纯 "美国天地公司#$ 磷
酸为分析纯 "浙江新安化工集团股份有限公司&
批号 #))’")#+#$ 甲醇 "批号 #)"+)’#( #( 乙醇
"批号 #)"+)%#$# 为分析纯 "国药集团化学试剂有
限公司#$ 水为娃哈哈纯净水’ 梓醇( 桃叶珊瑚
苷( 哈巴苷( 哈巴俄苷对照品均购于上海源叶生物
科技有限公司& 含有量$*-!’ 玄参购于浙江天道
医药有限公司& 经浙江中医药大学中药资源研究所
黄真教授鉴定为正品’
JI方法与结果
#S"!含有量测定
#S"S" ! 色谱条件 ! 5̂N1<M[P<6DA1U"- 色谱柱
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"%S( 44h#’) 44& ’ #4#$ 流动相 )S)#’!磷酸
水 "H# ,乙腈 "i#& 梯度洗脱 "程序见表 "#$ 体
积流量 "S) 4GB46O$ 柱温 #( g$ 检测波长 #") O4
"梓醇( 桃叶珊瑚苷( 哈巴苷#( #+- O4 "哈巴俄
苷#$ 进样量 $) #G’ 色谱图见图 "’

表 HI梯度洗脱条件
:+0OHIU4+"$’/)’12)$#/(#/"$)$#/*

时间B46O H)S)#’!磷酸水B! i乙腈B!
) d+ *-S% "S(
+ d"" *( %
"" d"- *( %
"- d#* +-S% #"S(
#* d%) (-S% $"S(
%) d() (-S% $"S(

"&梓醇!#&桃叶珊瑚苷!$&哈巴苷!%&哈巴俄苷
"&95N52>:2!#&5V9VP6O!$&\5<>5A6D1!%&\5<>5A:M6D1

图 HI各成分?PC<色谱图
R$QOHI?PC<(34#-+)#Q4+-*#&,+4$#2*(#/*)$)2’/)*

#S"S#!对照品溶液制备!精密称取对照品梓醇
)S-$ 4A( 桃叶珊瑚苷 "S)$ 4A( 哈巴苷 "S)( 4A(
哈巴俄苷 "S"% 4A& 置于 ’ 4G量瓶中& $)!甲醇
溶解定容至刻度& 各取 " 4G置于 ’ 4G量瓶中&
$)!甲醇定容至刻度& 即得’
#S"S$!供试品溶液制备!称取药材粉末 # A& 置于
#’) 4G圆底烧瓶中& 加入 %) 4G水浸泡 " \& +) g
加热回流 # \& 提取液定容至 ")) 4G& 吸取上层清

液 # 4G于 ’ 4G量瓶中& 加水定容至刻度& 即得’
#S"S%!线性关系考察!取 /#S"S#0 项下对照品
溶液& 在 /#S"0 项色谱条件下进样 #( %( (( -(
")( #)( $) #G测定& 以峰面积 "Z# 对质量浓度
"]# 进行回归& 得回归方程分别为梓醇 Zn# h
")-]f$$ %)$ "3n)S*** (#& 线性范围 )S))) "( d
)S))% - 4A$ 桃叶珊瑚苷 Zn$ h")-]f(+ ’-+
"3n)S*** %#& 线性范围 )S))) % d)S))( 4A$ 哈
巴苷 Zn% h")-]p"( *#) "3n)S*** *#& 线性范
围 )S))) % d)S))( 4A$ 哈巴俄苷 Zn# h")*]f
’## ###"3n)S*** (#& 线性范围)S))) %%d)S))( ( 4A’
#S"S’!精密度试验!取 /#S"S#0 项下对照品溶
液& 在 /#S"0 项色谱条件下进样测定 ( 次& 每次
") #G& 测得梓醇( 桃叶珊瑚苷( 哈巴苷( 哈巴俄
苷峰面积 TIc分别为 "S("!( "S+(!( )S#+!(
)S’$!& 表明仪器精密度良好’
#S"S(!重复性试验!精密称取 ( 份药材粉末& 按
/#S"S$0 项下方法制备供试品溶液& 在 /#S"0 项
色谱条件下进样测定 ( 次& 每次 $) #G& 测得梓
醇( 桃叶珊瑚苷( 哈巴苷( 哈巴俄苷峰面积 TIc
分别为 "S"+!( "S+(!( )S#-!( )S’%!& 表明
该方法重复性良好’
#S"S+!稳定性试验!精密吸取 /#S"S#0 项下对
照品溶液& 于 )( #( %( (( -( "#( #%( %-( +# \
在 /#S"0 项色谱条件下进样 ") #G测定& 测得梓
醇( 桃叶珊瑚苷( 哈巴苷( 哈巴俄苷峰面积 TIc
分别为 $S*"!( $S"*!( "S)(!( $S*$!& 表明
溶液在 +# \内稳定性良好’
#S"S-!加样回收率试验!取含有量已知的药材粉
末 # A& 共 ( 份& 加入 "))!水平的对照品溶液&
按 /#S"S$0 项下方法制备供试品溶液& 在 /#S"0
项色谱条件下进样测定& 计算回收率’ 结果& 梓
醇( 桃叶珊瑚苷( 哈巴苷( 哈巴俄苷平均加样回收
率分别为 *’S+(!( *-S#(!( *+S%+!( *(S+’!&
TIc分别为 %S#(!( #S+)!( "S-+!( $S)$!’
#S#!单因素试验
#S#S"!提取溶剂种类!取药材粉末 # A& 分别加入
%) 4G水( $)!乙醇( $)!甲醇( ’)!甲醇( +)!
甲醇( *)!甲醇( 无水甲醇冷浸 " \后& +) g加热
回流 # \& 提取液定容至 ")) 4G& 取上清液 # 4G
于 ’ 4G量瓶中& 定容至刻度& 进样 $) #G’ 结果&
无水甲醇提取时总峰面积最大& 故选择其作为最佳
提取溶剂’
#S#S#!提取温度!取药材粉末 # A& 加入 %) 4G无
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水甲醇& 冷浸 " \ 后& 于 ()( +)( -)( *) g加热
回流 # \& 提取液加无水甲醇定容至 ")) 4G& 取
# 4G上清液于 ’ 4G量瓶中& 加水定容至刻度& 在
/#S"0 项色谱条件下进样 $) #G测定& 结果见图
#’ 由图可知& 随着提取温度升高& 总峰面积先增
大后减小& 在 +) g时最大’ 环烯醚萜苷具有一定
的热不稳定性& 当温度过高时易分解生成其他物
质& 导致总峰面积降低& 提取率下降*")+ & 故选择
() d-) g进行考察’

图 JI提取温度对环烯醚萜苷提取率的影响
R$QOJI%&&’()#&’V)4+()$#/)’-.’4+)24’#/)3’’V!

)4+()$#/4+)’#&$4$"#$"Q16(#*$"’*

#S#S$!料液比!取药材粉末 # A& 加入 #)( $)(
%)( ’)( () 4G无水甲醇& 冷浸 " \后& +) g加热
回流 # \& 无水甲醇定容至 ")) 4G& 取 # 4G上清
液于 ’ 4G量瓶中& 加水定容至刻度& 在 /#S"0
项色谱条件下进样 $) #G测定& 结果见图 $’ 由图
可知& 随着料液比增加& 总峰面积先增大后减小&
在 " b"’ 时最大’ 总峰面积初期的升高与成分向溶
剂扩散有关& 料液比过小时& 两相界面间的浓度差
较小& 不利于成分扩散$ 料液比大于 " b"’ 时& 总
峰面积反而降低& 这可能是受到已提成分对未提成
分协同浸提作用的影响$ 料液比过大& 成分质量浓
度下降& 不利于协同浸提& 总峰面积反而降低*""+ &
故选择 " b") d" b#) 进行考察’

图 KI料液比对环烯醚萜苷提取率的影响
R$QOKI%&&’()#&*#1$"!1$b2$"4+)$# #/)3’’V)4+()$#/

4+)’#&$4$"#$"Q16(#*$"’*

#S#S%!提取时间!取药材粉末 # A& 加入 $) 4G无
水甲醇& 冷浸 " \ 后& 于 +) g加热回流 "( "S’(
#( #S’( $ \& 无水甲醇定容至 ")) 4G& 取 # 4G上
清液于 ’ 4G量瓶中& 加水定容至刻度& 在 /#S"0

项色谱条件下进样 $) #G测定& 结果见图 %’ 由图
可知& 随着提取时间增加& 总峰面积先增大后减
小& 在 "S’ \时最大$ 进一步增加时& 环烯醚萜苷
易发生分解& 总峰面积反而降低& 故选择 " d# \
进行考察’

图 TI提取时间对环烯醚萜苷提取率的影响
R$QOTI%&&’()#&’V)4+()$#/)$-’#/)3’’V)4+()$#/4+)’

#&$4$"#$"Q16(#*$"’*

#S#S’!提取次数!取药材粉末 # A& 加入 $) 4G无
水甲醇& 冷浸 " \后& +) g加热回流 "S’ \& 提取
"( #( $ 次& 合并提取液& 无水甲醇定容至
")) 4G& 取 # 4G上清液于 ’ 4G量瓶中& 加水定
容至刻度& 在 /#S"0 项色谱条件下进样 $) #G测
定& 结果见图 ’’ 由图可知& 随着提取次数增加&
总峰面积增大& 并且提取 #( $ 次时变化不显著&
综合考虑成本等因素& 选择提取次数为 # 次’

图 ZI提取次数对环烯醚萜苷提取率的影响
R$QOZI%&&’()#&’V)4+()$#/)$-’*#/)3’’V)4+()$#/4+)’

#&$4$"#$"Q16(#*$"’*

#S$!i:_,i1\OC1O 响应面法!在单因素试验基础
上& 选择提取温度 "H#( 料液比 "i#( 提取时间
"U# 作为影响因素& 总峰面积作为评价指标
"W#’ 因素水平见表 #& 试验设计及结果见表 $’

表 JI因素水平

:+0OJIR+()#4*+/"1’,’1*

水平
因素

H提取温度Bg i料液比 U提取时间B\
f" () " b") "
) +) " b"’ "S’
" -) " b#) #

!!将表 $ 数据通过c1M6AO,3_>1<N-S)S( 软件进行
%*#"
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分析& 得到回归方程为 Zn%S’’$ h")( p$S%+( h
")’Qp#$ ’’%S#’$f-% )-#S$-5f") #*+S+’Q$p

"’ ""-S’Q5p"% ’-%S+’$5f’S*+* h")’Q# f
%S%** h")’$# f(%$ %(S%’U#’ 方差分析见表 %’

表 KI试验设计与结果
:+0OKIA’*$Q/+/"4’*21)*#&)’*)*

试验号 H提取温度Bg i料液比 U提取时间B\ W总峰面积" h") f(#
" " " ) $S+#
# ) ) ) %S(*
$ f" " ) $S$%
% ) f" f" %S")
’ " ) f" %S%+
( ) ) ) %S$#
+ ) ) ) %S’*
- ) ) ) %S’)
* ) f" " $S*%
") ) ) ) %S(+
"" ) " f" %S""
"# " f" ) $S(*
"$ f" ) f" $S’"
"% " ) " %S$)
"’ ) " " %S)+
"( f" f" ) $S#+
"+ f" ) " $S#-

表 TI方差分析
:+0OTI7/+16*$*#&,+4$+/(’

来源 离均差平方和 自由度 均方 H值 !值
模型 $S’- h")"# * $S*+ h")"" ")S$ )S))# -
H *S(( h")"" " *S(( h")"" #’S" )S))" ’
i %S%% h")* " %S%% h")* )S""’ )S+%% #
U ’S(( h")") " ’S(( h")") "S%+ )S#(% *
Hi %S#% h")- " %S#% h")- )S)"" ) )S*"* %
HU *S"% h")- " *S"% h")- )S)#$ + )S--" *
iU -S’" h")- " -S’" h")- )S)## " )S--( )

H# "S’" h")"# " "S’" h")"# $*S" )S))) %

i# -S’# h")"" " -S’# h")"" ##S" )S))# #

U# "S+% h")") " "S+% h")") )S%’$ )S’## (

残差 #S+) h")"" + $S-’ h")")

失拟项 "S+* h")"" $ ’S*- h")") #S(( )S"-% %

纯误差 *S)" h")") % #S#’ h")")

总离差 $S-’ h")"# "(

!!由表 % 可知& 模型 !R)S)’& 失拟项 !k
)S)’& 决定系数G# 为 )S*#* *& G#5D@为 )S-$* -& 表
明模型准确可靠& 通用性良好$ 各因素影响程度依
次为提取温度k提取时间k料液比& 其中提取温度
对提取率的影响较显著 "!R)S)’#& 而交互项则
不显著 "!k)S)’#& 响应面分析见图 (’ 由此确
定& 最优工艺为提取溶剂无水甲醇& 提取温度
+#S-# g& 料液比 " b"’S)(’& 提取时间 "S"* \&
考虑到实际操作& 最终将其修正为提取溶剂无水甲
醇& 提取温度 +$ g& 料液比 " b"’& 提取时间
"S# \& 总峰面积 %S($ h")(’

#S%!验证试验!根据 /#S$0 项下优化工艺& 进
行 $ 次验证试验& 测得总峰面积为 %S$* h")(& 与
预测值 %S($ h")( 相当& 表明模型拟合效果良好&
可信度高’
KI结论

目前& 以哈巴苷( 哈巴俄苷作为玄参环烯醚萜
苷类成分质量控制指标的报道较多*"#,"(+ ’ 本实验
选择梓醇( 桃叶珊瑚苷( 哈巴苷( 哈巴俄苷作为研
究对象优化热回流提取工艺& 可为该成分工业化生
产提供理论依据’
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注! 左图均为响应面图& 右图均为等高线图

图 WI各因素响应面图
R$QOWI;’*.#/*’*24&+(’.1#)*&#4,+4$#2*&+()#4*
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* * + !张召强& 李!明&玄参的化学成分及药理作用的研究进展
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*")+ !党娟丽& 郭东艳& 史亚军& 等&响应面法优化生地黄中 %

种环烯醚萜苷提取工艺及热稳定性考察*Y+&中南药学&

#)"+& "’"(#! +%’,+%*&
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*"#+ !傅!亚& 范!佳& 陈!芳& 等&微波辅助萃取法提取玄参
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发& #)"’& #+"""#! "*$-,"*%#&

*"$+ !陈!鹏& 李!硕& 邱!佳& 等&玄参药材质量控制研究进

展*Y+&中国实验方剂学杂志& #)"’& #"""-#! ##),##’&

*"%+ !贾成友& 张传辉& 赵凤平& 等&玄参饮片质量控制方法研
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卵磷脂‘果胶锌凝胶球在 K 种缓冲液中的释放行为
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摘要# 目的!研究卵磷脂B果胶锌凝胶球在 $ 种缓冲液中的释放行为’ 方法!以酮洛芬为模型药物& 果胶( 卵磷脂(
氯化锌为原料& 制备凝胶球’ 然后& 以溶胀度( 释药率( 锌离子含有量为指标& 考察凝胶球在不同缓冲液 "I:<1OM1O(
a9J2]56O1& 含磷酸盐$ 0<6M& 不含磷酸盐# 中的溶胀及释放行为’ 结果!在 a9J2]56O1缓冲液中& 凝胶球破碎严重&
释药率高$ 在 I:<1OM1O缓冲液中& 凝胶球逐渐变小但不破碎& 释药率低& 两者均有白色不溶物产生$ 在 0<6M缓冲液
中& 凝胶球形状不变& 释药率介于其他 # 种缓冲液之间& 无白色不溶物产生’ 添加卵磷脂后& 凝胶球溶胀度( 释药率
降低& 锌离子释放率提高’ 结论!卵磷脂B果胶锌凝胶球的释放行为受缓冲液组成影响& 卵磷脂对其有疏水和缓释
作用’
关键词! 卵磷脂$ 果胶锌$ 凝胶球$ 释放行为$ 缓冲液
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!!果胶在胃肠道上部不消化& 但会被结肠菌群降
解& 故其凝胶球具有结肠定位特性& 广泛用于药物
制剂研究*",%+ & 然而也存在易溶胀的缺点’ 为了实
现结肠定位给药的目的& 课题组*’,(+前期通过添加
卵磷脂与果胶复合制备凝胶球& 研究释药性能& 发
现药物释放特性与凝胶球中残存金属离子含有量有
一定相关性& 值得进一步深入研究’

研究表明& 体外模拟液常采用磷酸盐缓冲
液*+,*+ & 但仅考虑缓冲液 >F值并不能充分反映药
物释放和凝胶球溶胀行为’ 本实验选择含磷酸盐
" I:<1OM1O& I$ a9J2]56O1& a#( 不 含 磷 酸 盐
"0<6M& 0# 的缓冲液进行体外模拟释放研究& 以期
可更全面第反映药物释放特点’

HI材料与仪器
果胶 "酯化度 (#! d((!& 半乳糖醛酸$

+)!& 三门峡富元果胶工业有限公司#$ 卵磷脂
"‘U,()& 北京华清美恒天然产物技术开发有限公
司#$ 酮洛芬 "e0‘& 含有量$*-!& 上海笛柏生
物科技有限公司#’ 三羟甲基氨基甲烷( 氯化锌(
柠檬酸( 磷酸氢二钠( 磷酸二氢钾( 氢氧化钠均为
分析纯’ lTI,-Q型智能溶出度测定仪 "天津海益
达科技有限公司#$ XE,"-)) 型紫外可见分光光度
计"上海美普达仪器有限公司#$ 0HI,**) 型原子吸
收分光光度计"北京普析通用仪器有限责任公司#’
JI方法
#S"!凝胶球制备"")# ! 向 %! 果胶液中加入
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