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摘要： 目的　 优化肉苁蓉高压蒸制工艺。 方法　 在单因素试验基础上， 以闷润时间、 加酒量、 蒸制时间、 蒸制压力为

影响因素， 松果菊苷、 毛蕊花糖苷、 异类叶升麻苷、 ２′⁃乙酰基毛蕊花糖苷含有量的综合评分为评价指标， 正交试验优

化高压蒸制工艺。 结果　 最佳条件为肉苁蓉加 ３０％ 黄酒闷润 ４ ｈ 后， 于 ０􀆰 ０２５ ＭＰａ 压力下蒸制 ３ ｈ， 松果菊苷、 毛蕊

花糖苷、 异类叶升麻苷、 ２′⁃乙酰基毛蕊花糖苷含有量分别为 ０􀆰 ９９５ ５％ 、 ０􀆰 ２８５ ９％ 、 ０􀆰 ９０７ １％ 、 ０􀆰 ２５８ １％ ， 综合评分

为 ９８􀆰 ４５。 结论　 该方法稳定可行， 易于控制， 可为酒苁蓉饮片的工业化生产提供理论依据。
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　 　 肉 苁 蓉 为 列 当 科 植 物 肉 苁 蓉 Ｃｉｓｔａｎｃｈｅ
ｄｅｓｅｒｔｉｃｏｌａ Ｙ． Ｃ． Ｍａ 或管花肉苁蓉 Ｃｉｓｔａｎｃｈｅ ｔｕｂｕｌｏｓａ
（Ｓｃｈｅｎｋ） Ｗｉｇｈｔ 干燥带鳞叶的肉质茎， 具有补肾

阳、 益精血、 润肠通便的功效［１⁃２］， 主要用于抗疲

劳、 抗衰老、 调节免疫等， 对帕金森病、 阿尔茨海

默病等神经退行性疾病有显著疗效［３］， 主要成分

为苯乙醇苷、 生物碱等［４］。 肉苁蓉炮制历史悠久，
最早见于南北朝的 《雷公炮炙论》， 之后历代文献

记载的炮制方法以酒制为主， 包括酒洗、 酒炒、 酒

蒸焙、 酒浸、 酒焙干等［５⁃６］， 《中国药典》 规定为

酒炖和酒蒸， 但两者既耗费时间人力， 又会使有效

成分损失严重， 而高压蒸制法由于其操作简便可

控， 成为近年来研究热点［７］， 但主要影响因素及

评价指标缺乏系统考察， 故对其进行优化以确保饮

片质量与临床疗效很有必要［８］。 本实验采用正交

试验优化肉苁蓉高压蒸制工艺， 为建立该药材省时

高效的炮制方法提供理论依据。
１　 材料

１􀆰 １　 仪器 　 Ａｃｑｕｉｔｙ Ｈ⁃Ｃｌａｓｓ ＵＰＬＣ 色谱仪 （美国

Ｗａｔｅｒｓ 公司）； ＫＱ⁃２５０ＤＢ 数控超声波清洗器 （昆
山市超声仪器有限公司）； ＡＥ２４０ 电子分析天平

（十万分之一， 瑞士梅特勒⁃托利多公司）； ＹＸＱ⁃
ＬＳ⁃１８ Ｓ１ 不锈钢手提式压力蒸汽灭菌器［９］。
１􀆰 ２　 试药　 肉苁蓉购自内蒙古王爷地苁蓉有限公

司， 经辽宁中医药大学翟延君教授鉴定为列当科植

物肉苁蓉 Ｃｉｓｔａｎｃｈｅ ｄｅｓｅｒｔｉｃｏｌａ Ｙ． Ｃ． Ｍａ 干燥带鳞叶

的肉质茎。 松果菊苷（批号 ＭＵＳＴ⁃１３０８０８０１， 含有

量≥９８％ ）、 异类叶升麻苷（批号 ＭＵＳＴ⁃１５０８１００１，
含有量≥９９􀆰 ７７％ ） 对照品由成都曼斯特生物有限

公司提供； 毛蕊花糖苷 （批号 Ｏ０６１８ＡＳ， 含有量

≥９８％ ）、 ２′⁃乙酰基毛蕊花糖苷 （批号 Ｍ０６０１ＡＳ，
含有量≥９８％ ） 对照品由美仑生物有限公司提供。
甲醇为色谱纯； 水为超纯水。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 含有量测定

２􀆰 １􀆰 １　 对照品溶液制备［２］ 　 精密称定对照品松果

菊苷 ４􀆰 ９０ ｍｇ、 毛蕊花糖苷 ４􀆰 ７０ ｍｇ、 异类叶升麻

苷 ５􀆰 ０５ ｍｇ、 ２′⁃乙酰基毛蕊花糖苷 ４􀆰 ８５ ｍｇ， 置于

　 　 　 　

５ ｍＬ 量瓶中， ５０％ 甲醇定容至刻度， 即得。
２􀆰 １􀆰 ２　 供试品溶液制备　 精密称取不同炮制方法

制成的药材粉末 （过 ４ 号筛） 各 １ ｇ， 置于 １００ ｍＬ
棕色量瓶中， 精密加入 ５０％ 甲醇 ５０ ｍＬ， 密塞， 摇

匀， 称定质量， 浸泡 ３０ ｍｉｎ 后超声 ４０ ｍｉｎ， 冷却

至室温， ５０％ 甲醇补足减失的质量， 摇匀， 滤过，
取上清液， ０􀆰 ４５ μｍ 微孔滤膜过滤， 即得［２］。
２􀆰 １􀆰 ３　 色谱条件［１０］ 　 ＡＣＱＵＩＴＹ ＵＰＬＣ ＢＥＨ Ｃ１８色

谱柱 （ ２􀆰 １ ｍｍ × ５０ ｍｍ １􀆰 ７ μｍ ）； 体 积 流 量

０􀆰 ４ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 流动相甲醇 （Ａ） ⁃０􀆰 １％ 甲酸 （Ｂ），
梯度 洗 脱 （ ０ ～ ３􀆰 ５ ｍｉｎ， １０％ ～ ２５％ Ａ； ３􀆰 ５ ～
７􀆰 ５ ｍｉｎ， ２５％ ～ ３５％ Ａ； ７􀆰 ５ ～ １１􀆰 ５ ｍｉｎ， ３５％ ～
３８％ Ａ； １１􀆰 ５～１２ ｍｉｎ， ３８％ ～１００％ Ａ； １２～１４ ｍｉｎ，
１００％ Ａ）； 进样量 １ μＬ。 色谱图见图 １。

１． 松果菊苷　 ２． 毛蕊花糖苷　 ３． 异类叶升麻苷　 ４． ２′⁃乙酰基毛

蕊花糖苷

１． ｅｃｈｉｎａｃｏｓｉｄｅ　 ２． ａｃｔｅｏｓｉｄｅ　 ３． ｉｓｏａｃｔｅｏｓｉｄｅ　 ４． ２′⁃ａｃｅｔｙｌａｃｔｅｏｓｉｄｅ

图 １　 各成分 ＵＰＬＣ 色谱图

Ｆｉｇ􀆰 １　 ＵＰＬＣ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

２􀆰 １􀆰 ４　 线性关系考察 　 取对照品溶液 ０􀆰 １、 ０􀆰 ５、
１􀆰 ０、 １􀆰 ５、 ２􀆰 ０ μＬ， 在 “２􀆰 １􀆰 ３” 项色谱条件下进

样测定。 以峰面积为纵坐标 （Ｙ）， 进样量为横坐

标 （Ｘ） 进行回归， 结果见表 １， 可知各成分在各

自范围内线性关系良好。
表 １　 各成分线性关系

Ｔａｂ􀆰 １　 Ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ
成分 回归方程 ｒ 线性范围 ／ μｇ

松果菊苷 Ｙ＝ ３×１０６Ｘ－９ ３５４􀆰 ８ ０􀆰 ９９９ ９ ０􀆰 ０１９ ６～０􀆰 ３９２ ０
毛蕊花糖苷 Ｙ＝ ５×１０６Ｘ－１５ ３３０ １􀆰 ０００ ０ ０􀆰 ０１８ ８～０􀆰 ３７６ ０
异类叶升麻苷 Ｙ＝ １×１０６Ｘ－４ ３３６􀆰 １ １􀆰 ０００ ０ ０􀆰 ０２０ ２～０􀆰 ４０４ ０
２′⁃乙酰基毛蕊花糖苷 Ｙ＝ ２×１０６Ｘ－４ ４３１ １􀆰 ０００ ０ ０􀆰 ０１９ ４～０􀆰 ３８８ ０
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２􀆰 １􀆰 ５　 精密度试验 　 精密吸取对照品溶液， 在

“２􀆰 １􀆰 ３” 项色谱条件下进样测定 ６ 次， 测得松果

菊苷、 毛蕊花糖苷、 异类叶升麻苷、 ２′⁃乙酰基毛

蕊花糖苷峰面积 ＲＳＤ 分别为 ０􀆰 １８％ 、 ０􀆰 ２０％ 、
０􀆰 ３０％ 、 ０􀆰 ４６％ ， 表明仪器精密度良好。
２􀆰 １􀆰 ６　 稳定性试验 　 精密吸取同一供试品溶液，
于 ０、 ２、 ４、 ６、 ８、 １０、 １２、 ２４ ｈ 在 “２􀆰 １􀆰 ３” 项

色谱条件下进样， 测得松果菊苷、 毛蕊花糖苷、 异

类叶升麻苷、 ２′⁃乙酰基毛蕊花糖苷峰面积 ＲＳＤ 分

别为 ０􀆰 １５％ 、 ０􀆰 ２４％ 、 ０􀆰 ４１％ 、 １􀆰 ４２％ ， 表明供试

品溶液在 ２４ ｈ 内稳定性良好。
２􀆰 １􀆰 ７　 重复性试验 　 精密称取同一批药材 ６ 份，
每份 １ ｇ， 按 “２􀆰 １􀆰 ２” 项下方法制备供试品溶液，
在 “２􀆰 １􀆰 ３” 项色谱条件下进样， 测得松果菊苷、
毛蕊花糖苷、 异类叶升麻苷、 ２′⁃乙酰基毛蕊花糖

苷峰面积 ＲＳＤ 分别为 １􀆰 ７８％ 、 ０􀆰 ８３％ 、 １􀆰 ４７％ 、
２􀆰 ９５％ ， 表明该方法重复性良好。
２􀆰 １􀆰 ８　 加样回收率试验　 精密称取含有量已知的

药材细粉 ６ 份， 每份 １ ｇ， 按照 １ ∶ １ 比例加入对照

品溶液， 按 “２􀆰 １􀆰 ２” 项下方法制备供试品溶液，
在 “２􀆰 １􀆰 ３” 项色谱条件下进样， 计算回收率。 结

果， 松果菊苷、 毛蕊花糖苷、 异类叶升麻苷、 ２′⁃
乙酰 基 毛 蕊 花 糖 苷 平 均 加 样 回 收 率 分 别 为

１００􀆰 １％ 、 １００􀆰 ３％ 、 ９９􀆰 ９％ 、 ９９􀆰 ８％ ， ＲＳＤ 分别为

０􀆰 ３％ 、 １􀆰 ２％ 、 ０􀆰 ２％ 、 １􀆰 １％ 。
２􀆰 ２　 单因素试验

２􀆰 ２􀆰 １　 评价指标确定　 ２０１５ 年版 《中国药典》 中

肉苁蓉指标成分为松果菊苷和毛蕊花糖苷， 而且炮

制后前者含有量约为后者 ４ 倍； 课题组前期发现，
异类叶升麻苷炮制后含有量明显升高， 并且毛蕊花

糖苷和 ２′⁃乙酰基毛蕊花糖苷有转换关系。 因此，
本实验以综合评分 ＯＤ 值 （Ｙ） 为评价指标 （Ｙ ＝
０􀆰 ４Ａ ／ Ａｍａｘ＋０􀆰 １Ｂ ／ Ｂｍａｘ＋０􀆰 ４Ｃ ／ Ｃｍａｘ＋０􀆰 １Ｄ ／ Ｄｍａｘ， 其中

Ａ～Ｄ 分别为松果菊苷、 毛蕊花糖苷、 异类叶升麻

苷、 ２′⁃乙酰基毛蕊花糖苷含有量， Ａｍａｘ ～ Ｄｍａｘ分别

为各成分对应的最高含有量）。
２􀆰 ２􀆰 ２　 闷润时间　 取药材 ６ 份， 按 １ ∶ １ 比例加黄

酒闷润 ３、 ４、 ５、 ６、 ７、 ８ ｈ， 在 ０􀆰 １５ ＭＰａ 压力下

蒸制 ４ ｈ， 取出后 ７０ ℃下烘干， 重复 ３ 次， 取平均

值， 结果见图 ２， 可知闷润时间 ６ ｈ 时 ＯＤ 值最高。
２􀆰 ２􀆰 ３　 加酒量 　 取药材 ５ 份， 按 １ ∶ ０􀆰 ３、 １ ∶
０􀆰 ５、 １ ∶ ０􀆰 ７、 １ ∶ ０􀆰 ９、 １ ∶ １􀆰 １ 比例加黄酒闷润

６ ｈ， 在 ０􀆰 １５ ＭＰａ 压力下蒸制 ４ ｈ， 取出后 ７０ ℃下

烘干， 重复 ３ 次， 取平均值， 结果见图 ３， 可知加

图 ２　 闷润时间对 ＯＤ 值的影响

Ｆｉｇ􀆰 ２　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｍｏｉｓｔｅｎｉｎｇ ｔｉｍｅ ｏｎ ＯＤ ｖａｌｕｅ

酒量 １ ∶ ０􀆰 ５ 时 ＯＤ 值最高。

图 ３　 加酒量对 ＯＤ 值的影响

Ｆｉｇ􀆰 ３　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｗｉｎｅ ａｄｄｉｔｉｏｎ ｏｎ ＯＤ ｖａｌｕｅ

２􀆰 ２􀆰 ４　 干燥温度　 取药材 ５ 份， 按 １ ∶ １ 比例加黄

酒闷润 ６ ｈ， 在 ０􀆰 １５ ＭＰａ 压力下蒸制 ４ ｈ， 取出后

４０、 ５０、 ６０、 ７０、 ８０ ℃ 下烘干， 重复 ３ 次， 取平

均值， 结果见图 ４， 可知干燥温度对 ＯＤ 值无明显

影响。

图 ４　 干燥温度对 ＯＤ 值的影响

Ｆｉｇ􀆰 ４　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｄｒｙｉｎｇ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｏｎ ＯＤ ｖａｌｕｅ

２􀆰 ２􀆰 ５　 蒸制时间　 取药材 ５ 份， 按 １ ∶ １ 比例加黄

酒闷润 ６ ｈ， 在 ０􀆰 １５ ＭＰａ 压力下蒸制 ２、 ３、 ４、 ５、
６ ｈ， 取出后 ７０ ℃下烘干， 重复 ３ 次， 取平均值，
结果见图 ５， 可知蒸制时间 ４ ｈ 时 ＯＤ 值最高。
２􀆰 ２􀆰 ６　 蒸制压力　 取药材 ３ 份， 按 １ ∶ １ 例加黄酒

闷润 ６ ｈ， 在 ０􀆰 ０５、 ０􀆰 １０、 ０􀆰 １５ ＭＰａ 压力下蒸制

４ ｈ， 取出后 ７０ ℃下烘干， 重复 ３ 次， 取平均值，
结果见图 ６， 可知蒸制压力 ０􀆰 ０５ 时 ＯＤ 值最高。
２􀆰 ３　 正交试验 　 取等量、 大小均匀的药材 ９ 份，
在单因素试验基础上， 选择闷润时间 （Ａ）、 加酒

量 （Ｂ）、 蒸制时间 （Ｃ）、 蒸制压力 （Ｄ） 作为影
８７５２
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图 ５　 蒸制时间对 ＯＤ 值的影响

Ｆｉｇ􀆰 ５　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｓｔｅａｍｉｎｇ ｔｉｍｅ ｏｎ ＯＤ ｖａｌｕｅ

图 ６　 蒸制压力对 ＯＤ 值的影响

Ｆｉｇ􀆰 ６　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｓｔｅａｍｉｎｇ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｏｎ ＯＤ ｖａｌｕｅ

　 　 　 　

响因素， ＯＤ 值作为评价指标， 采用 Ｌ９（３４） 正交

表设计试验， 因素水平见表 ２， 结果见表 ３， 方差

分析见表 ４， 可知蒸制压力 （Ｄ） 具有显著影响

（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 由此确定， 最优工艺为 Ａ１Ｂ１Ｃ１Ｄ１， 即

药材加 ３０％ 黄酒闷润 ４ ｈ 后， 在 ０􀆰 ０２５ ＭＰａ 压力下

蒸制 ３ ｈ。
表 ２　 因素水平

Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｆａｃｔｏｒｓ ａｎｄ ｌｅｖｅｌｓ

试验号
Ａ 闷润时间 ／

ｈ
Ｂ 加酒量 ／

ｍＬ
Ｃ 蒸制时间 ／

ｈ
Ｄ 蒸制压力 ／

ＭＰａ
１ ４ ６ ３ ０􀆰 ０２５

２ ４ １０ ４ ０􀆰 ０５０

３ ４ １４ ５ ０􀆰 １００

４ ６ ６ ４ ０􀆰 １００

５ ６ １０ ５ ０􀆰 ０２５

６ ６ １４ ３ ０􀆰 ０５０

７ ８ ６ ５ ０􀆰 ０５０

８ ８ １０ ３ ０􀆰 １００

９ ８ １４ ４ ０􀆰 ０２５

表 ３　 试验设计与结果

Ｔａｂ􀆰 ３　 Ｄｅｓｉｇｎ ａｎｄ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔｅｓｔｓ

因素 Ａ Ｂ Ｃ Ｄ 综合评分

１ １ １ １ １ ８９􀆰 ５５

２ １ ２ ２ ２ ４９􀆰 ４８

３ １ ３ ３ ３ ４９􀆰 ００

４ ２ １ ２ ３ ５８􀆰 ６０

５ ２ ２ ３ １ ６４􀆰 ７３

６ ２ ３ １ ２ ６４􀆰 ７５

７ ３ １ ３ ２ ５９􀆰 ９０

８ ３ ２ １ ３ ６９􀆰 １０

９ ３ ３ ２ １ ７０􀆰 ２９

１ ６２􀆰 ６７７ ６９􀆰 ３５０ ７４􀆰 ４６７ ７４􀆰 ８５７ —

２ ６２􀆰 ６９３ ６１􀆰 １０３ ５９􀆰 ４５７ ５８􀆰 ０４３ —

３ ６６􀆰 ４３０ ６１􀆰 ３４７ ５７􀆰 ８７７ ５８􀆰 ９００ —

极差 ３􀆰 ７５３ ８􀆰 ２４７ １６􀆰 ５９０ １６􀆰 ５９０ —

表 ４　 方差分析

Ｔａｂ􀆰 ４　 Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｖａｒｉａｎｃｅ

因素 离均差平方和 自由度 Ｆ 比 Ｆ 临界值 Ｐ 值

Ａ ２８􀆰 ０５０ ２ １􀆰 ０００ １９􀆰 ０００ ＞０􀆰 ０５

Ｂ １３２􀆰 １２０ ２ ４􀆰 ７１０ １９􀆰 ０００ ＞０􀆰 ０５

Ｃ ５０３􀆰 ０２５ ２ １７􀆰 ９３３ １９􀆰 ０００ ＞０􀆰 ０５

Ｄ ５３８􀆰 ０３７ ２ １９􀆰 １８１ １９􀆰 ０００ ＜０􀆰 ０５

Ｅ（误差） ２８􀆰 ０５０ ２ — — —

　 　 然后， 取 ３ 份药材， 每份 ３０ ｇ， 按优化工艺进

行 ３ 批验证试验。 药材打粉后按 “２􀆰 １􀆰 ２” 项下方

法制备供试品溶液， 在 “２􀆰 １􀆰 ３” 项色谱条件下进

样测 定， 结 果 见 表 ５， 可 知 工 艺 稳 定 可 行

（ＲＳＤ＝ ０􀆰 ９７％ ）。
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表 ５　 验证试验结果 （ｎ＝３）
Ｔａｂ􀆰 ５　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｖｅｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｔｅｓｔｓ （ｎ＝３）

试验号 松果菊苷 ／ ％ 毛蕊花糖苷 ／ ％ 异类叶升麻苷 ／ ％ ２′⁃乙酰基毛蕊花糖苷 ／ ％ 综合评分

１ ０􀆰 ９７８ ２ ０􀆰 ２８８ ８ ０􀆰 ９０３ ４ ０􀆰 ２５７ ５ ９７􀆰 ６９
２ ０􀆰 ９８４ ３ ０􀆰 ２７９ ８ ０􀆰 ９１２ ３ ０􀆰 ２６０ ８ ９８􀆰 １３
３ １􀆰 ０２４ ０ ０􀆰 ２８９ ０ ０􀆰 ９０５ ７ ０􀆰 ２５５ ９ ９９􀆰 ５２

平均值 ０􀆰 ９９５ ５ ０􀆰 ２８５ ９ ０􀆰 ９０７ １ ０􀆰 ２５８ １ ９８􀆰 ４５

３　 讨论

肉苁蓉中主要含有苯乙醇苷、 生物碱等活性成

分， 其中前者具有提高机体免疫［１１］、 保护神经

元［１２］、 减少自由基生成、 抗脂质过氧化作用［１３］。
２０１５ 年版 《中国药典》 中肉苁蓉指标成分为松果

菊苷和毛蕊花糖苷； 课题组前期发现， 异类叶升麻

苷炮制后含有量有所升高， 毛蕊花糖苷、 ２′⁃乙酰

基毛蕊花糖苷有转换关系， 故本实验选择这 ４ 种成

分含有量作为评价指标。
肉苁蓉传统炮制方法耗时耗能， 一般闷润 ８ ｈ

后常压蒸制 １５ ｈ； 本实验优化其高压蒸制工艺， 只

需加 ３０％ 黄酒闷润 ４ ｈ 后于 ０􀆰 ０２５ ＭＰａ 压力下蒸制

３ ｈ 即可， 大大缩短了工时， 并且避免该药材长时

间蒸制时有效成分的流失。 另外， 验证试验结果显

示该工艺重复性较好， 具有一定的可行性。
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