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摘要$ 目的!优化复方苁蓉颗粒总黄酮提取工艺& 并评价其体外抗氧化活性’ 方法!在单因素试验基础上& 以乙醇体
积分数( 料液比( 提取时间为影响因素& 总黄酮提取率为评价指标& 响应面法优化提取工艺’ 然后& 测定总黄酮对
a==Y-(-dY自由基的清除作用’结果!最佳条件为乙醇体积分数 *-!& 料液比 & g&#& 提取时间 %L- S& 总黄酮提
取率 %#L."!’ 总黄酮对 % 种自由基有明显的清除作用& 并呈量效关系’ 结论!该方法稳定可靠& 可用于提取具有显
著体外抗氧化活性的复方苁蓉颗粒总黄酮’
关键词! 复方苁蓉颗粒$ 总黄酮$ 提取$ 体外抗氧化活性$ 响应面法
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!!复方苁蓉颗粒是经 .养老奉亲书/ 中经典方
苁蓉丸改制而成& 主治老年肝肾亏虚( 视力减退&
由肉苁蓉( 巴戟天( 枸杞( 菊花 $ 味药材组成& 但
其传统上以原药材粉末入药& 存在服用量大( 溶散
崩解困难等问题& 而颗粒剂具有剂量小& 服用( 携
带( 贮藏( 运输方便& 久置不易变质& 稳定性理想

等优点’ 因此& 课题组前期对其进行改制’
药理研究表明& 黄酮类化合物具有抗血栓( 抗

衰老( 抗动脉硬化( 抗心率失常等作用& 广泛应用
于食品( 医药( 化妆品等行业& 开发应用前景较
广)&* & 其中菊花中该成分具有抗过敏( 抗肿瘤(
抗氧化( 抗诱变等药理作用)%("* $ 枸杞中该成分有
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着扩张冠状动脉( 增强心脏收缩( 减少心脏搏动
数( 清除自由基等作用)$* $ 肉苁蓉中该成分作为
功能性原料& 可开发成多种形式的特殊营养品( 保
健品等& 具有很高的经济价值’

目前& 在中药提取工艺优化方法中& 尽管正交
设计和均匀设计操作简便& 试验次数少& 但精密度
不佳)-* $ 响应面法是采用多元二次回归方法作为
函数估计的工具& 具有回归方程精度高( 试验周期
短等优点& 广泛应用于食品( 农业( 化工( 中药等
领域)*(’* ’ 因此& 本实验采用响应面法优化复方苁
蓉颗粒总黄酮提取工艺& 并评价其体外抗氧化活
性& 以期为该制剂开发利用提供实验依据’
IJ仪器与试药
&L&!仪器!Q4HE0:S紫外分光光度仪 "北京莱佰泰
科技有限公司#$ @b&#&(& 鼓风干燥箱( _Y(&###
电热套 "北京科伟永兴仪器有限公司#$ YY($ 水
浴锅 "国华电器有限公司#$ BQ&#$ 电子天平 "瑞
士_0EE10F(/;10>;公司#$ 电热恒温水浴锅 "浙江省
余姚市检测仪表厂#$ BI?XP=(&)&* 超纯水机
"成都唐氏康宁科技发展有限公司#’
&L%!试药!肉苁蓉( 巴戟天( 枸杞( 菊花均购自
兰州复兴厚药材有限责任公司& 经甘肃中医药大学
中药鉴定教研室杨扶德教授鉴定为正品’ 芦丁对照
品 "中国食品药品检定研究院& 批号 &###)#(
%##"#*& 含有量 M.)!#’ 所用试剂均为分析纯$
水为二次蒸馏水’
KJ方法与结果
%L&!总黄酮含有量测定")#

%L&L&!对照品溶液制备!精密称取芦丁对照品
$ 3V& 置于 &# 3Q量瓶中& ’-!乙醇溶解并定容至
刻度& 摇匀& 即得 "#L$ 3VN3Q#’
%L&L%!供试品溶液制备!精密称取处方药材 - 份
"肉苁蓉 &# V( 枸杞 - V( 巴戟天 - V( 菊花 - V#&
*# j乙醇回流提取& 浓缩干燥得浸膏& 置于
%-# 3Q量瓶中& ’-!乙醇定容至刻度& 摇匀&
即得’
%L&L"!线性关系考察!精密吸取 +%L&L&, 项下
对照品溶液 #( #L$( #L)( &L%( &L*( %L# 3Q& 置
于 &# 3Q量瓶中& 精密加入 -!亚硝酸钠试液
#L$ 3Q& 摇匀& 静置 * 35G后& 精密加入 &#!硝酸
铝溶液 #L$ 3Q& 摇匀& 放置 * 35G& 再精密加入
$!氢氧化钠试液 $ 3Q& ’-!乙醇定容至刻度& 摇
匀& 放置 &- 35G& 以相应试剂为空白对照& 在
-&# G3波长处测定吸光度’ 以吸光度为纵坐标

"<#& 质量浓度为横坐标 "B# 进行回归& 得回归
方程为 <l#L-%"Bi#L#&# . "=% l#L... ’#& 在
#L#&* f#L#) 3VN3Q范围内呈良好的线性关系’
%L&L$!精密度试验!精密吸取 +%L&L%, 项下供
试品溶 液 #L% 3Q& 置 于 &# 3Q量 瓶 中& 按
+%L&L", 项下方法显色后平行测定 * 次吸光度&
测得其?ba为 &L*!& 表明仪器精密度良好’
%L&L-!稳定性试验!精密吸取 +%L&L%, 项下供
试品溶 液 #L% 3Q& 置 于 &# 3Q量 瓶 中& 按
+%L&L", 项下方法显色后& 于 #( #L-( &( &L-(
%( "( -( ) S测定吸光度& 测得其 ?ba为 &L)!&
表明溶液在 ) S内稳定性良好’
%L&L*!重复性试验!精密吸取 +%L&L%, 项下供
试品溶液 * 份& 每份 #L% 3Q& 按 +%L&L", 项下方
法显色后测定吸光度& 测得其?ba为 &L.!& 表明
该方法重复性良好’
%L&L’!加样回收率试验!精密吸取 * 份总黄酮含
有量已知的供试品溶液 &L# 3Q& 加入 +%L&L&, 项
下对照品溶液适量& 按 +%L&L", 项下方法显色后
测定吸光度& 测得其平均加样回收率为 .)L’"!&
?ba为 &L"!’
%L&L)!总黄酮得率测定!取 & 3Q供试品溶液& 按
+%L&L", 项下方法显色后测定吸光度& 测得& 3Q
供试品溶液中的总黄酮含有量& 计算提取率B& 公
式为Bl5R_!& 其中 5表示提取后供试品溶液中
总黄酮含有量& R表示提取液总体积& !表示药材
处方质量’
%L%!单因素试验
%L%L&!乙醇体积分数!按处方配比称取药材
&%- V& 分成 - 组& 乙醇体积分数分别为 $-!(
--!( *-!( ’-!( )-!& 料液比 & g&#& 提取 %
次& 每次 & S& 结果见图 &’ 由图可知& 随着乙醇
体积分数升高& 总黄酮得率增加$ 在 *-!时& 得
率最大$ 再继续升高时& 得率反而降低& 故选择乙
醇体积分数为 --!f’-!’
%L%L%!料液比!按处方配比称取药材 &%- V& 分成
- 组& 料液比分别为 & g*( & g)( & g&#( & g&%(
& g&-& *-!乙醇提取 % 次& 每次 & S& 结果见图 %’
由图可知& 当料液比小于 & g) 时& 总黄酮得率上
升较缓慢$ 在 & g&# 时& 得率最大$ 超过 & g&#
时& 得率反而降低& 故选择料液比为 & g) f& g&%’
%L%L"!提取时间!按处方配比称取药材 &%- V& 分
成 - 组& 提取时间分别为 &( &L-( %( %L-( " S&
*-!乙醇以料液比 & g&# 提取 % 次& 每次 & S& 结
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图 IJ乙醇体积分数对总黄酮得率的影响
M%5NI J &’’()* $’ (*3.4$0 )$4)(4*6.*%$4 $4 *$*.0

’0.S$4$%#+1%(0#

图 KJ料液比对总黄酮得率的影响
M%5NKJ&’’()*$’+$0%#"0%bU%#6.*%$ $4*$*.0’0.S$4$%#+1%(0#

果见图 "’ 由图可知& 总黄酮得率随着提取时间延
长而逐渐增加$ 在 %L- S 时& 得率最大$ 再继续延
长时& 得率反而降低& 故选择提取时间为 %L# f
"L# S’

图 LJ提取时间对总黄酮得率的影响
M%5NLJ&’’()*$’(7*6.)*%$4*%,($4*$*.0’0.S$4$%#+1%(0#

%L"!响应面法!在单因素试验基础上& 以总黄酮得
率 "X# 为评价指标& 乙醇体积分数 "B#( 料液比
"]#( 提取时间 "@# 为影响因素& 因素水平见表
&& 结果见表 %& 方差分析见表 "’ 再通过a0D5VG(2W(
J0FE)L#-软件进行多元回归分析& 得到回归方程为
Al%&L%’ e#L%%<e#L$%Ee#L&’5i#L$*<Ei
#L&$<5i#L).E5i%L#*<% i&L)*E% i&L’"5%’

表 IJ因素水平
;./NIJM.)*$6+.4#0(S(0+

水平
因素

B乙醇N! ]料液比 @提取时间NS
i&L*)% $)L&) & g’ &L**
i& -- & g) %
# *- & g&# %L-
& ’- & g&% "

&L*)% )&L)% & g&$ "L"$

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

试验号 B ] @ 总黄酮得率N!
& i& i& i& &’L$"
% & i& i& &*L’"
" i& & i& &’L%%
$ & & i& &’L#$
- i& i& & &’L"*
* & i& & &’L$$
’ i& & & &$L.$
) & & & &$L)%
. i&L*)% # # &$L’)
&# &L*)% # # &$L’$
&& # i&L*)% # &"L"-
&% # &L*)% # &’L%.
&" # # i&L*)% &$L$*
&$ # # &L*)% &*L.$
&- # # # %&L"&
&* # # # %&L"&
&’ # # # %&L"&
&) # # # %&L"&
&. # # # %&L"&
%# # # # %&L"&

表 LJ方差分析
;./NLJ84.01+%+$’S.6%.4)(

来源 离均差平方和 自由度 J值 %值
模型 &$#L%& . &&L## K#L#&
B #L*’ & %L$$ K#L#-
] &L"’ & -L’$ K#L#-
@ #L") & #L%’ M#L#-
B] #L’. & ’L%& K#L#-
B@ #L&’ & #L&% M#L#-
]@ *L". & $L-& M#L#-
B% *&L#% & $"L#) K#L#&
]% $.L)$ & "-L&. K#L#&
@% $%L.% & "#L"# K#L#&
残差 &$L&* &# % %
失拟项 %L&* - #L*% M#L#-
纯误差 #L### - % %
总离差 &-$L"’ &. % %

!!由表 " 可知& 相关系数=% 为 #L.#) %& 表明模
型相关性较好& 实验误差小& 能准确预测实际情
况$ =%4>O为 #L)%- ’& 表明实验可信度较高$ 失拟项
%M#L#-& 表明模型失拟不显著’ 同时& 各因素对
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提取率的影响程度依次为 ]MBM@& 即乙醇体积
分数M料液比M提取时间’

响应面分析见图 $’ 由此确定& 最优工艺为乙
醇体积分数 *-!& 料液比 & g&#& 提取时间 %L- S’

注! 左图为响应面图& 右图为等高线图

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

%L$!验证试验!提取药材 " 份& 每份 %- V& 根据
最优工艺进行 " 批验证试验& 结果见表 $& 表明模
型拟合效果良好& 可信度高’

表 RJ验证试验结果 %$PL’
;./NRJ<(+U0*+$’S(6%’%).*%$4*(+*+%$PL’

试验号 得率N! 平均值N!
& %#L*-
% %&L"& %#L."
" %#L)&

%L-!体外抗氧化活性
%L-L&!a==Y-自由基清除作用).(&#*!精密称取
a==Y- $L$ 3V& 无水乙醇溶解并定容至 &## 3Q
棕色量瓶中& 避光保存’ 精密量取最优工艺下总黄
酮溶液 %L# 3Q "质量浓度分别为 &L%)( %L-*(
"L)$( -L&%( *L$# 3VN3Q#& 与 %L# 3Qa==Y-溶
液混合摇匀&室温 "暗处# 下反应后静置 "# 35G&
在 -&’ G3波长处测定吸光度’ 空白组为 %L# 3Q无
水乙醇和 %L# 3Q总黄酮溶液& 对照组为 %L# 3Q无
水乙醇和 %L# 3Qa==Y-溶液&计算清除率 D& 公
式为Dl 2 )<# i "<& i<%#* N<#3 h&##! "<&

为总黄酮溶液吸光度& <% 为空白组吸光度& <# 为
对照组吸光度#& 结果见图 -B’ 由图可知& 在
&L%) f*L$ 3VN3Q范围内& 对 a==Y-自由基的清
除率随着总黄酮溶液质量浓度增大而提高&两者呈
正相关关系’

图 QJ总黄酮体外抗氧化活性测定结果
M%5NQJ<(+U0*+$’%$A%&1# .4*%$7%#.4*.)*%S%*1

#(*(6,%4.*%$4$’*$*.0’0.S$4$%#+

%L-L%!-dY自由基清除作用)&&*!取 - 支 %- 3Q
比色管& 加入 *L# 33;1NQc0bd$( 水 杨 酸 各
%L# 3Q& 再加入 %L# 3Q总黄酮溶液 "质量浓度分
别为 &L%)( %L-*( "L)$( -L&%( *L$# 3VN3Q# 于
试管中& 混匀后静置 &# 35G& 再加入 *L# 33;1NQ
Y%d% % 3Q& 混匀& 室温下反应 & S& 在 -&’ G3波
长处测定样品吸光度 "<&#( 蒸馏水代替总黄酮溶
液的吸光度 "<% #( 蒸馏水代替水杨酸的吸光度
"<##& 按 +%L-L&, 项下方法计算清除率& 结果见
图 -]’ 由图可知& 随着总黄酮溶液质量浓度增加&
对-dY自由基的清除率不断升高)&%* ’
LJ讨论

单因素试验结果表明& 乙醇体积分数在低于
*-!时& 组织细胞内外浓度差较大& 有利于总黄酮
溶出$ 在高于 *-!时& 醇溶性色素( 亲脂性成分
的溶出量增加& 并且这些成分会与乙醇(水分子结
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合& 导致总黄酮与后者结合的可能性下降& 提取率
呈现降低趋势)&"* ’

在提取的初始阶段& 由于原料( 提取液体系间
存在浓度差& 总黄酮得率将随提取时间延长而增
加$ 再继续延长时& 大量水溶性杂质 "如多糖#
溶出& 提取液变得黏稠& 从而对总黄酮产生吸附作
用& 导致其得率反而降低)&$* ’
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摘要$ 目的!优化豨桐凝胶膏剂基质处方& 并考察其体外释放度’ 方法!以聚丙烯酸钠( 明胶( 聚乙烯醇( 甘油用量
为影响因素& 综合评分 "初黏力( 膜残留量( 膏体性状( 涂展性( 渗出度( 皮肤追随性# 为评价指标& ];W(]0SG^0G
响应面法优化基质处方’ 以奇任醇为指标成分& cF4GR扩散池法进行体外释放度试验& 计算累积释放率’ 结果!最佳
基质处方为聚丙烯酸钠用量 -L# V& 明胶用量 -L# V& 聚乙烯醇用量 %L# V& 甘油用量 %L# V& 柠檬酸用量 #L% V& 甘羟铝
用量 #L& V& 综合评分 .$L**’’ 奇任醇在 &% S内的累积释放率为 ’*L’$!& 释放过程符合C05H711方程’ 结论!该方法
稳定可靠& 优化后豨桐凝胶膏剂基质处方的体外释放度较高’
关键词! 豨桐凝胶膏剂$ 基质处方$ 体外释放度$ ];W(]0SG^0G响应面法$ cF4GR扩散池法
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