
２４８９⁃２５００．
［ ６ ］ 　 杨　 晓， 何一波， 卢慧敏， 等． 紫草素外敷治疗下肢静脉

性溃疡的作用机制［Ｊ］ ． 中华中医药杂志， ２０２３， ３８（１１）：
５５４０⁃５５４３．

［ ７ ］ 　 高泽纯， 刘　 恬， 陈盛林， 等． 复方紫草膏组方的体外抑

菌实验研究［Ｊ］ ． 山东化工， ２０２２， ５１（２３）： ５４⁃５６．
［ ８ ］ 　 董薇薇， 张建民． 紫草的临床应用研究进展［Ｊ］ ． 中国实验

方剂学杂志． ２０１２， １８（２４）： ３６８⁃３７１．
［ ９ ］ 　 郭　 静， 张 　 毅． 外用中医药制剂治疗烧伤的进展［Ｊ］ ．

中医外治杂志， ２００４， １３（４）： ３８⁃４０．
［１０］ 　 姚　 青， 刘　 莹， 王晓芳， 等． 皮肤局部外用制剂体外透

皮试验的评价研究［Ｊ］ ． 中国药物评价， ２０２４， ４１ （ ２）：
１６５⁃１７１．

［１１］ 　 武余波， 黄乐乐， 卢望丁， 等． 皮肤局部外用制剂 Ｑ３ 等

同性研究技术要点解析［Ｊ］ ． 中国医药工业杂志， ２０２２，
５３（５）： ６０１⁃６１０．

［１２］ 　 苗明三， 刘浩哲， 彭孟凡， 等． 中药外用的现状、 存在问

题及未来发展思 考［Ｊ］ ． 南京中医药大学学报， ２０２２，
３８（１１）： ９６１⁃９６９．

［１３］ 　 李鑫蕊， 张新军， 孙新茹， 等． 中药外用制剂治疗糖尿病

足研究进展［Ｊ］ ． 中成药， ２０２４， ４６（７）： ２２９２⁃２２９６．
［１４］ 　 杨小瑜， 姜一平， 冯浩维， 等． 紫草外用传统制剂与新型

纳米制剂的研究进 展［Ｊ］ ． 中国药房， ２０２３， ３４ （ １５）：
１９０９⁃１９１４．

［１５］ 　 黄珍珍， 曹　 晖． 凝胶剂的研究及应用概况［Ｊ］ ． 中南药

学， ２０１９， １７（２）： ２１０⁃２１５．
［１６］ 　 雷雅婷， 张　 也， 刘隆基， 等． 湿疹康凝胶制备工艺优化

及质量评价［Ｊ］ ． 中成药， ２０２２， ４４（６）： １７４５⁃１７５０．
［１７］ 　 王　 敏， 薛晓东． 卡波姆凝胶剂的临床应用研究进展［Ｊ］ ．

医学综述， ２０１３， １９（６）： １０７８⁃１０８０．
［１８］ 　 付佳宁， 赵氏淳， 郝凌烽， 等． 金银花⁃蒲公英提取液纳米

相态凝胶剂制备及对大鼠痤疮模型的药效评价［Ｊ］ ． 中草

药， ２０２４， ５５（２４）： ８４１６⁃８４２４．
［１９］ 　 宋学忠， 曾丽婧， 闫　 明， 等． 复方南星止痛凝胶的制备

及评价［Ｊ］ ． 世界科学技术⁃中医药现代化， ２０２３， ２５（７）：
２２５６⁃２２６５．

［２０］ 　 田　 斌， 瞿孝兰， 林义平， 等． 蛇黄凝胶处方工艺的优

化［Ｊ］ ． 中成药， ２０２２， ４４（５）： １５８４⁃１５８８．
［２１］ 　 彭丽华， 袁铁军， 高　 进， 等． 麝香舒活灵水凝胶剂的制

备与体外评价［Ｊ］ ． 中草药， ２０２３， ５４（１）： ９２⁃９９．
［２２］ 　 周　 婷， 朱　 静， 黄　 莹， 等． 四方藤凝胶剂处方工艺的

Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 效应面法优 化［Ｊ］ ． 时珍国医国药， ２０１８，
２９（４）： ８６５⁃８６８．

［２３］ 　 钟小群， 袁海铭， 李 　 艳． 莪术油凝胶剂制备工艺研

究［Ｊ］ ． 江西中医学院学报， ２０１３， ２５（３）： ４８⁃５１．
［２４］ 　 王　 彦， 王子娟． 卡波姆在药剂学中的应用［Ｊ］ ． 中国药

事， ２００５， １９（６）： ３６１⁃３６５．
［２５］ 　 马　 丽， 冯程程， 徐利娟等． 温通活血乳膏对 ＬＰＳ 诱导的

ＲＡＷ２６４􀆰 ７ 巨噬细胞 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６、 ＮＦ⁃κＢ 表达的影响［Ｊ］ ．
中成药， ２０１８， ４０（９）： ２０５８⁃２０６２．

糖平衡颗粒成型工艺优化及其 ＨＰＬＣ、 物理指纹图谱建立

马趣环１􀆰 ２， 　 王梦凡１，２， 　 安莹娟３， 　 辛安琪１，２， 　 李　 彬１，２， 　 马中森３， 　 石晓峰１，２∗

（１． 甘肃省医学科学研究院， 甘肃 兰州 ７３００５０； ２． 甘肃中医药大学， 甘肃 兰州 ７３００００； ３． 甘肃省陇西

保和堂有限责任公司， 甘肃 定西 ７４８１００）

收稿日期： ２０２５⁃０６⁃２０
基金项目： 甘肃省科技专员专项 （２３ＣＸＧＡ００３８）； 甘肃省中医药管理局重点课题 （ＧＺＫＺ⁃２０２４⁃２０）
作者简介： 马趣环 （１９８０—）， 女， 博士， 副研究员， 从事中药药效及其物质基础研究。 Ｅ⁃ｍａｉｌ： ６４１９０７０８３＠ ｑｑ．ｃｏｍ
∗通信作者： 石晓峰 （１９６４—）， 男， 主任药师， 从事中药药效及其物质基础研究。 Ｅ⁃ｍａｉｌ： ｓｈｉｘｉａｏｆｅｎｇ２００５＠ ｓｉｎａ．ｃｏｍ

摘要： 目的　 优化糖平衡颗粒成型工艺， 并建立其 ＨＰＬＣ、 物理指纹图谱。 方法　 在单因素试验基础上， 以辅料 （乳
糖、 甘露醇） 比例、 浸膏粉占比、 润湿剂 （乙醇） 体积分数为影响因素， 制粒难易程度、 成型率、 溶化率、 休止角、
豪斯纳比、 吸湿率的综合评分为评价指标， Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 响应面法结合 ＡＨＰ⁃ＣＲＩＴＩＣ 混合加权法优化成型工艺。 ＨＰＬＣ
指纹图谱建立采用 Ａｇｉｌｅｎｔ ５ ＴＣ⁃Ｃ１８色谱柱 （２５０ ｍｍ×４􀆰 ６ ｍｍ， ５ μｍ）； 流动相乙腈⁃ ０􀆰 ２％ 磷酸； 体积流量 １􀆰 ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ；
柱温 ３０ ℃； 检测波长 ２５４、 ３３０ ｎｍ。 结果　 最佳条件为辅料比例 ３ ∶ １， 浸膏粉占比 ２５％ ， 润湿剂体积分数 ８５％ ， 在

６０ ℃下干燥 ３０ ｍｉｎ， 综合评分为 ９３􀆰 １９ 分。 ９ 批样品 ＨＰＬＣ 指纹图谱中有 ２３ 个共有峰， 相似度均大于 ０􀆰 ９９０。 ９ 批样

品物理指纹图谱相似度均大于 ０􀆰 ９９。 结论　 该方法稳定可行， 可用于评价糖平衡颗粒的质量一致性， 有利于该制剂后

续工业化生产。
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　 　 糖平衡颗粒由 ２２ 味药食同源中药组成， 是经

其泡茶方改进而来， 由于原剂型在应用时不能在短

时间内将中药有效成分完全浸出， 而且其质量控制

方法与标准尚不明确。 因此， 本实验结合方中组方

药材性质， 将其研发成颗粒剂 （固体饮料） ［１］。
颗粒性和溶化性是颗粒剂最重要的评价指标，

并且吸湿性、 休止角、 豪斯纳比等也常作为主要参

数。 为了保证糖平衡颗粒质量合格， 本实验采用质

量源于设计 （ＱｂＤ） 理念， 通过 Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 响应

面法结合 ＡＨＰ⁃ＣＲＩＴＩＣ 混合加权法对辅料比例、 浸

膏粉占比、 润湿剂 （乙醇） 体积分数进行考察，
从制备工艺的源头和过程把控制剂质量， 将其质量

控制移至前期的工艺设计和生产过程中［２⁃４］； 以辅

料种类、 辅料比例、 浸膏粉占比、 润湿剂体积为关

键工艺参数， 成型率、 溶化率为质量检查的关键指

标， 吸湿率为影响稳定性的重要指标， 休止角、 豪

斯纳比为影响堆积性和流动性的指标， 反映成型工

艺是否合理， 生产和储存是否稳定， 并建立 ＨＰＬＣ
指纹图谱和物理指纹图谱， 以期评价该制剂的质量

一致性。
１　 材料

１􀆰 １　 试剂与药物　 糖平衡方水提物浸膏粉。 乳糖

（批号 ２０２３１２１３）、 甘露醇 （批号 ２０２３１２０４）、 糊

精 （ 批 号 ２０２３１２１７ ）、 微 晶 纤 维 素 （ 批 号

２０２３１１２４） （天津市大茂化学试剂厂）。 葛根素

（批号 １１０７５２⁃２０１５１４， 纯度 ≥９５􀆰 ５％ ）、 菊苣酸

（批号 １１１７５２⁃２０２１０５， 纯度 ≥９８􀆰 ３％ ）、 马钱苷

（批号 １１１６６０⁃２０１８０８， 纯度 ≥９９􀆰 ０％ ）、 莫诺苷

（批号 １１１９９８⁃２０２２０５， 纯度 ≥９８􀆰 ４％ ）、 橙皮苷

（批 号 １１０７２１⁃２０１８１８， 纯 度 ≥ ９６􀆰 ２％ ） 对 照 品

（中国食品药品检定研究院）； 可食用无水乙醇

（批号 ２０２３０６０５， 郑州亿邦实业有限公司）； 甲醇

（批号 ２０２３０６０８）、 乙醇 （批号 ２０２３０８０６）、 磷酸

（批号 ２０１８０６２６０２） （天津市百世化工有限公司）。
乙腈为色谱纯 （批号 ＪＡ０８７５３０， 德国默克公司）；
其他试剂均为分析纯； 水为超纯水。
１􀆰 ２　 仪器　 Ａｇｉｌｅｎｔ １２６０ Ｉｎｆｉｎｉｔｙ Ⅱ型高效液相色谱

仪 （美国 Ａｇｉｌｅｎｔ 公司）； ＡＥ２６０ 型电子分析天平

（万分之一， 瑞士Ｍｅｔｔｌｅｒ⁃Ｔｏｌｅｄｏ 公司）； ＣＰ２２５Ｄ 型

电子分析天平 （十万分之一， 德国 Ｓａｒｔｏｒｉｕｓ 公

司）； ＴＤ５Ａ 型高速离心机 （湖南凯达科学仪器有

限公司）； 药典筛 （浙江上虞市金鼎标准筛具厂）；
ＢＧ２⁃７６ 型电热鼓风干燥箱 （上海博讯实业有限公

司医疗设备厂）。

２　 方法与结果

２􀆰 １　 颗粒制备 　 将干浸膏粉与辅料粉末过 ８０ 目

或 １００ 目筛， 两者取适量混匀， 润湿剂润湿， 制软

材， 遵循 “手握成团， 轻触即散” 原则制粒， 在

６０ ℃下干燥 ３０ ｍｉｎ， 整粒， 包装， 即得。
２􀆰 ２　 指标测定

２􀆰 ２􀆰 １　 制粒难易程度 　 由于组方药材含有较多植

物多糖， 加入润湿剂后容易出现粘筛、 结块现象，
影响制粒过程。 因此， 通过易、 较易、 较难、 难 ４
个等级对制粒工艺进行评价。
２􀆰 ２􀆰 ２　 成型率 　 采用 ２０２０ 年版 《中国药典》 中

的双筛分法， 取整粒后颗粒， 称定总质量， 收集能

通过 １ 号筛但不能通过 ５ 号筛者作为合格颗粒， 称

定质量， 计算成型率， 公式为颗粒成型率＝ （合格

颗粒质量 ／颗粒总质量） ×１００％ 。
２􀆰 ２􀆰 ３　 溶化率　 取 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下合格颗粒 ２􀆰 ５ ｇ，
置于 ５０ ｍＬ 离心管中， 加 ５０ ｍＬ 热水搅拌 ５ ｍｉｎ 使

其完全溶解， 高速离心 ５ ｍｉｎ， 取 ５ ｍＬ 上清液， 置

于恒重蒸发皿中， 水浴蒸干， 转移至 １０５ ℃ 烘箱

中， 干燥至恒重， 称定质量， 计算溶化率， 公

式［５］ 为溶化率 ＝ （溶化颗粒质量 ／称取颗粒质

量） ×１００％ 。
２􀆰 ２􀆰 ４　 休止角　 采用固定漏斗法， 将 １ 只漏斗固

定于放有坐标纸的桌面上方 ２ ｃｍ 处， 将 “２􀆰 ２􀆰 ２”
项下合格颗粒从漏斗上端缓缓倒入， 直至所形成的

圆锥尖端接触到下端尖口为止， 测量圆锥体底部半

径 ｒ、 高度 ｈ， 计算休止角， 重复 ３ 次， 取平均值，
公式为休止角＝ａｒｃｔａｎ （ｈ ／ ｒ）。
２􀆰 ２􀆰 ５　 吸湿率　 取恒重称量瓶， 置于盛有过饱和

ＮａＣｌ 溶液的干燥器中饱和 ２４ ｈ， 具塞称定质量 ｍ，
再称取 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下合格颗粒 ２ ｇ， 平铺于饱和

后的称量瓶中， 具塞称定质量 ｍ１， 在恒温恒湿

（２５ ℃、 ７５％ ） 条件下吸湿至质量不变 （２４ ｈ），
具塞称定质量 ｍ２， 计算吸湿率， 公式为吸湿率 ＝
［ （ｍ２－ｍ１） ／ （ｍ１－ｍ） ］ ×１００％ 。
２􀆰 ２􀆰 ６　 松密度　 称取 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下合格颗粒２ ｇ，
缓慢倒入 １０ ｍＬ 量筒中， 上下轻摇至颗粒表面平

整， 记录体积 Ｖ松， 计算松密度， 公式为松密度 ＝
颗粒质量 ／ Ｖ松。
２􀆰 ２􀆰 ７　 振实密度 　 称取 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下合格颗粒

２ ｇ， 缓慢倒入 １０ ｍＬ 量筒中， 上下振荡 ２００ 次至

体积不再减少， 记录体积 Ｖ实， 计算振实密度， 公

式为振实密度＝颗粒质量 ／ Ｖ实。
２􀆰 ２􀆰 ８　 豪斯纳比　 公式为豪斯纳比 ＝振实密度 ／松
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装密度， 大于 １􀆰 ５ 时流动性和填充性较差， 小于

１􀆰 ２ 时两者良好。
２􀆰 ３　 权重计算

２􀆰 ３􀆰 １　 ＡＨＰ 法　 将成型率、 溶化率、 吸湿率、 休

止角、 豪斯纳比进行量化， 分为 ５ 个层次［６］， 优先

顺序为成型率＞溶化率＞吸湿率＞休止角＞豪斯纳比，
各评价指标成对比较判断矩阵见表 １， 测得其权重

系数分别为 ０􀆰 ４１２ ０、 ０􀆰 ２７１ ０、 ０􀆰 １５８ ６、 ０􀆰 ０９７ ０、
０􀆰 ０６１ ５。 另外， 一致性因子比例为 ０􀆰 ０２８＜０􀆰 １０，
表明权重系数有效。

表 １　 各评价指标成对比较判断矩阵

评价指标 成型率 溶化率 吸湿率 休止角 豪斯纳比

成型率 １ ２ ３ ４ ５

溶化率 １ ／ ２ １ ２ ３ ４

吸湿率 １ ／ ３ １ ／ ２ １ ２ ３

休止角 １ ／ ４ １ ／ ３ １ ／ ２ １ ２

豪斯纳比 １ ／ ５ １ ／ ４ １ ／ ３ １ ／ ２ １

２􀆰 ３􀆰 ２　 ＣＲＩＴＩＣ 法　 成型率和溶化率与颗粒评价呈

正相关， 即数值越大越好； 其余 ３ 个评价指标与颗

粒评价呈负相关， 即数值越小越好［７⁃８］， 再进行无

量纲化处理， 公式分别为正相关数据＝ （Ｘ－Ｘｍｉｎ） ／
（Ｘｍａｘ－Ｘｍｉｎ）、 负相关数据 ＝ （Ｘｍａｘ －Ｘ） ／ （Ｘｍａｘ －
Ｘｍｉｎ）， 其中 Ｘｍａｘ、 Ｘｍｉｎ分别表示同一组评价指标的

最大值、 最小值。 然后， 通过 ＳＰＳＳＡＵ 软件进行分

析， 得到成型率、 溶化率、 吸湿率、 休止角、 豪斯

纳比权重系数分别为 ０􀆰 ２１１ ２、 ０􀆰 １３７ ２、 ０􀆰 ２０２ ３、
０􀆰 ２３８ ５、 ０􀆰 ２１０ ７。
２􀆰 ３􀆰 ３　 ＡＨＰ⁃ＣＲＩＴＩＣ 混合加权法　 ＡＨＰ⁃ＣＲＩＴＩＣ 混

合加权法从主观、 客观 ２ 个方面加以考虑， 信息量

更全面， 所得综合评分更接近实际情况［９⁃１０］， 具有

可行性， 因此， 本实验采用 ＡＨＰ⁃ＲＩＴＩＣ 混合加权

法计算综合评分（Ｙ）， 代入公式 ωＡＨＰ⁃ＣＲＩＴＩ Ｃ ＝ ωＡＨＰ

ωＣＲＩＴＩＣ ／ ΣωＡＨＰωＣＲＩＴＩＣ） 得到混合权重系数［１１］， 结果

成型率、 溶化率、 吸湿率、 休止角、 豪斯纳比的分

别为 ０􀆰 ４５２ ４、 ０􀆰 １９３ ２、 ０􀆰 １６６ ７、 ０􀆰 １２０ ２、 ０􀆰 ０６７ ４。
２􀆰 ４　 单因素试验

２􀆰 ４􀆰 １　 辅料种类　 由于颗粒功效为降血糖， 故不

考虑含糖辅料； 由于中药干浸膏粉具有较强的吸湿

性， 而黄芪、 枸杞等组方药材含有多糖类成分， 吸

湿性更强， 故本实验选择糊精、 乳糖、 甘露醇、 微

晶纤维素作为辅料来降低吸湿性， 便于制粒。 取干

浸膏粉与各辅料适量， 以浸膏粉占比 １０％ 混合均

匀， ８０％ 乙醇为润湿剂制粒， 在 ６０ ℃ 下烘干 ３０
ｍｉｎ 后整粒， 结果见表 ２。 由此可知， 各辅料所得

颗粒的休止角均不超过 ３０°， 而且吸湿率相差不

大； 辅料为糊精、 微晶纤维素时均较难制粒， 细粉

较多， 颗粒较小； 微晶纤维素所得颗粒的溶化率较

低， 故确定为乳糖和甘露醇。
表 ２　 不同辅料种类对制粒情况的影响

种类 制粒难易程度 成型率 ／ ％ 溶化率 ／ ％ 休止角 ／ （ °） 吸湿率 ／ ％ 豪斯纳比 综合评分 ／ 分

糊精 较难 ８５􀆰 ４７ ７４􀆰 ６４ ２３􀆰 ９６ ６􀆰 ８１３ １􀆰 ２１２ ５５􀆰 １３

微晶纤维素 较难 ８１􀆰 ２０ ６２􀆰 ５２ ２１􀆰 ８０ ７􀆰 ０２８ １􀆰 １８６ ５０􀆰 ６６

乳糖 较易 ９１􀆰 ５０ ８８􀆰 １１ １９􀆰 ９８ ６􀆰 ６９５ １􀆰 １６７ ６１􀆰 ９９

甘露醇 较易 ９４􀆰 １７ ８４􀆰 ３２ ２１􀆰 ８０ ６􀆰 ３５０ １􀆰 １４８ ６２􀆰 ５９

２􀆰 ４􀆰 ２　 辅料比例 　 以浸膏粉占比 １０％ 混合均匀，
８０％乙醇为润湿剂制粒， 在 ６０ ℃下烘干 ３０ ｍｉｎ 后

整粒， 分别考察乳糖与甘露醇比例 ３ ∶ １、 ２ ∶ １、
１ ∶ １、 １ ∶ ２、 １ ∶ ３ 对制粒情况的影响， 结果见表

３。 由此可知， 两者不同比例所得颗粒均具有较高

的溶化率， 吸湿率相差不明显， 休止角均小于

３０°， 表明流动性良好； 随着乳糖比例增加溶化率

逐渐升高， 成型率先升高后降低， 两者比例为 １ ∶
１ 时成型率最高， 其次为 ３ ∶ １， 故确定为 ３ ∶ １、
２ ∶ １、 １ ∶ １。

表 ３　 不同辅料比例对制粒情况的影响

乳糖与甘露醇比例 制粒难易程度 成型率 ／ ％ 溶化率 ／ ％ 休止角 ／ （ °） 吸湿率 ／ ％ 豪斯纳比 综合评分 ／ 分
３ ∶ １ 较易 ９６􀆰 ４４ ９８􀆰 ３２ １９􀆰 ９８ ４􀆰 ４６０ １􀆰 １４８ ６５􀆰 ８５
２ ∶ １ 较易 ９５􀆰 ２９ ９７􀆰 ７２ １８􀆰 ４３ ４􀆰 ６７０ １􀆰 ０６９ ６５􀆰 ０６
１ ∶ １ 较易 ９７􀆰 ６０ ９７􀆰 ０８ ２１􀆰 ８０ ４􀆰 ７４０ １􀆰 １０３ ６６􀆰 ４０
１ ∶ ２ 较易 ９３􀆰 ７４ ９６􀆰 ９６ １８􀆰 ４３ ４􀆰 ５３０ １􀆰 １４８ ６４􀆰 １９
１ ∶ ３ 较易 ９６􀆰 ４１ ９５􀆰 ３２ １８􀆰 ４３ ４􀆰 ５５５ １􀆰 １１５ ６５􀆰 ０９

２􀆰 ４􀆰 ３　 浸膏粉占比　 选择辅料比例 １ ∶ １， 以 ８０％
乙醇为润湿剂制粒， 在 ６０ ℃下烘干 ３０ ｍｉｎ 后整粒，

分别考察浸膏粉占比 １０％ 、 １５％ 、 ２０％ 、 ２５％ 、 ３０％ 、
３５％ 对制粒情况的影响， 结果见表 ４。 由此可
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　 　 　 表 ４　 不同浸膏粉占比对制粒情况的影响

浸膏占比 ／ ％ 制粒难易程度 成型率 ／ ％ 溶化率 ／ ％ 休止角 ／ （ °） 吸湿率 ／ ％ 豪斯纳比 综合评分 ／ 分
１０ 较易 ９７􀆰 ６０ ９７􀆰 ８８ ２１􀆰 ８０ ４􀆰 ７４０ １􀆰 １０３ ６４􀆰 ３６
１５ 较易 ９７􀆰 ４９ ９４􀆰 ６０ １８􀆰 ４３ ５􀆰 ２９５ １􀆰 １１１ ６４􀆰 ５６
２０ 较易 ９５􀆰 ６５ ９６􀆰 ４０ １４􀆰 ９３ ６􀆰 ２５０ １􀆰 １２０ ６４􀆰 ８１
２５ 较易 ９７􀆰 １４ ９２􀆰 ９６ １８􀆰 ４３ ６􀆰 ６６５ １􀆰 １２５ ６５􀆰 ３２
３０ 较难 ９５􀆰 ３９ ９２􀆰 ４０ １５􀆰 ９５ ７􀆰 １５０ １􀆰 ３０４ ６４􀆰 ７６
３５ 很难 ８２􀆰 ３３ ９２􀆰 ２４ １２􀆰 ５３ ７􀆰 ３０５ １􀆰 １８２ ５７􀆰 ８８

知， 溶化率随着浸膏粉占比增加而降低， 为 ２０％ 、
２５％ 、 ３０％ 时 综 合 评 分 较 高， 故 确 定 为 ２０％ 、
２５％ 、 ３０％ 。
２􀆰 ４􀆰 ４　 润湿剂体积分数　 选择辅料比例 １ ∶ １， 浸

膏粉占比 ２０％ 、 ２５％ 、 ３０％ ， 在 ６０ ℃ 下烘干 ３０
ｍｉｎ 后整粒， 分别考察乙醇体积分数 ９０％ 、 ８５％ 、
８０％ 、 ７５％ 对制粒情况的影响， 结果见表 ５。 由此

可知， 不同体积分数乙醇所得颗粒的溶化率、 吸湿

率、 休止角不明显， 而随着其减小成型率先升后

降， 其中为 ８０％ 、 ８５％ 时软材适中； ９０％ 时容易制

粒， 但细粉较多， 颗粒较小； ７５％ 时较难制粒， 存

在粘筛现象； 为 ８０％ ～ ９０％ 时综合评分评分较高，
故确定为 ８０％ 、 ８５％ 、 ９０％ 。

表 ５　 不同润湿剂体积分数对制粒情况的影响

乙醇体积分数 ／ ％ 制粒难易程度 成型率 ／ ％ 溶化率 ／ ％ 休止角 ／ （ °） 吸湿率 ／ ％ 豪斯纳比 综合评分 ／ 分
９０ 较难 ９２􀆰 ７３ ９２􀆰 ３６ １８􀆰 ４３ ８􀆰 ８９０ １􀆰 ２１ ６２􀆰 ６１
８５ 较易 ９４􀆰 ３５ ９１􀆰 ２４ １７􀆰 ８０ ８􀆰 ５６０ １􀆰 ２３ ６０􀆰 ５８
８０ 较易 ９５􀆰 ３９ ９３􀆰 ４０ １５􀆰 ９５ ７􀆰 １５０ １􀆰 ３０ ６５􀆰 ７６
７５ 较难 ８７􀆰 ４１ ９１􀆰 ２０ １９􀆰 ９８ ７􀆰 ９６５ １􀆰 ２３ ５６􀆰 ７３

２􀆰 ５　 Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 响应面法 　 在单因素试验基础

上， 以辅料比例 （Ａ）、 浸膏粉占比 （Ｂ）、 润湿剂

体积分数 （Ｃ） 为影响因素， 成型率、 溶化率、 休

止角、 吸湿率、 豪斯纳比的综合评分 （Ｙ） 为评价

指标， 采用 Ｄｅｓｉｇｎ⁃Ｅｘｐｅｒｔ 软件进行三因素三水平

设计［１２］， 因素水平见表 ６， 结果见表 ７。

表 ６　 Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 响应面法因素水平

水平 Ａ 辅料比例 Ｂ 浸膏粉占比 ／ ％ Ｃ 润湿剂体积分数 ／ ％
－１ ３ ∶ １ ２０ ９０

０ ２ ∶ １ ２５ ８５

１ １ ∶ １ ３０ ８０

表 ７　 Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 响应面法设计与结果

试验号 Ａ 辅料比例 Ｂ 浸膏粉占比 ／ ％ Ｃ 润湿剂体积分数 ／ ％ 成型率 ／ ％ 溶化率 ／ ％ 吸湿率 ／ ％ 休止角 ／ （ °） 豪斯纳比 Ｙ 综合评分 ／ 分
１ ３ ∶ １ ２０ ８５ ９４􀆰 ７０ ９５􀆰 ８４ ５􀆰 ４８ １５􀆰 ９５ １􀆰 １３ ８１􀆰 ５２
２ １ ∶ １ ２５ ８０ ９４􀆰 ５１ ９７􀆰 ４８ ５􀆰 ６５ １７􀆰 １０ １􀆰 ２４ ８６􀆰 ９５
３ １ ∶ １ ２０ ８５ ９３􀆰 ５０ ９２􀆰 ８４ ７􀆰 ００ １８􀆰 ４３ １􀆰 ３２ ８５􀆰 ７９
４ １ ∶ １ ３０ ８５ ９４􀆰 ６４ ９４􀆰 ４４ ６􀆰 ８９ １４􀆰 ９３ １􀆰 １９ ８９􀆰 ６９
５ ２ ∶ １ ２５ ８５ ９３􀆰 ２４ ９５􀆰 １６ ５􀆰 ９９ １７􀆰 １０ １􀆰 ２１ ８２􀆰 ２７
６ ２ ∶ １ ３０ ８０ ９１􀆰 １３ ９５􀆰 ００ ６􀆰 ４４ １８􀆰 ４３ １􀆰 ３３ ９０􀆰 ００
７ ２ ∶ １ ２５ ８５ ９１􀆰 ９０ ９２􀆰 ８４ ５􀆰 ７７ １５􀆰 ９５ １􀆰 ２８ ８４􀆰 ０８
８ ３ ∶ １ ２５ ８０ ８８􀆰 ５７ ９７􀆰 ６０ ５􀆰 ５１ １９􀆰 ９８ １􀆰 ２６ ８９􀆰 ９３
９ ２ ∶ １ ２０ ９０ ９０􀆰 ６２ ９４􀆰 ４０ ５􀆰 １４ １８􀆰 ４３ １􀆰 ２５ ８３􀆰 ０６
１０ ２ ∶ １ ２５ ８５ ９０􀆰 ２３ ９２􀆰 ５２ ６􀆰 ２２ １７􀆰 １０ １􀆰 ２２ ８９􀆰 ８１
１１ ２ ∶ １ ２０ ８０ ８７􀆰 ７９ ９５􀆰 ９２ ４􀆰 ６７ １９􀆰 ９８ １􀆰 １８ ８５􀆰 １５
１２ ３ ∶ １ ３０ ８５ ９３􀆰 ４４ ９１􀆰 ５６ ６􀆰 ５４ １８􀆰 ４３ １􀆰 １１ ８８􀆰 ３５
１３ １ ∶ １ ２５ ９０ ９５􀆰 ３１ ９４􀆰 ６０ ６􀆰 ０４ １７􀆰 １０ １􀆰 ２５ ９０􀆰 ８１
１４ ２ ∶ １ ２５ ８５ ９４􀆰 １２ ９４􀆰 ９２ ６􀆰 １９ １８􀆰 ４３ １􀆰 ２０ ８９􀆰 ４９
１５ ２ ∶ １ ２５ ８５ ９４􀆰 ６５ ９５􀆰 ６０ ５􀆰 ７９ １７􀆰 １０ １􀆰 ２０ ８８􀆰 ５１
１６ ３ ∶ １ ２５ ９０ ９６􀆰 ３３ ９６􀆰 ８８ ５􀆰 ４９ １８􀆰 ４３ １􀆰 ２２ ９１􀆰 ４４
１７ ２ ∶ １ ３０ ９０ ９６􀆰 ４７ ９６􀆰 ４４ ５􀆰 ５２ １７􀆰 １０ １􀆰 ２１ ９３􀆰 １６

　 　 通过 Ｄｅｓｉｇｎ⁃Ｅｘｐｅｒｔ 软件对表 ７ 数据进行多元回

归分析， 得方程为 Ｙ ＝ ９０􀆰 ６８＋２􀆰 ８６Ａ＋２􀆰 １２Ｂ＋０􀆰 ２９Ｃ－
０􀆰 ３８ＡＢ － ０􀆰 ４７ＡＣ － ０􀆰 ８９ＢＣ － ２􀆰 ３６Ａ２ － ２􀆰 ３４Ｂ２ －

１􀆰 ７５Ｃ２， 方差分析见表 ８。 由此可知， 模型 Ｐ ＜
０􀆰 ０１， 具有高度显著性； 差异系数为 １􀆰 ７４％ ， 相

关系数 Ｒ２ ＝ ０􀆰 ９１３ ５， 失拟项 Ｐ＞０􀆰 ０５， 表明模型相
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关性良好， 可真实反映各因素对综合评分的影响；
因素 Ａ、 Ｂ 有极显著影响 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， Ｃ 无显著影

响 （Ｐ＞０􀆰 ０５）； 各因素影响程度依次为 Ａ＞Ｂ＞Ｃ。
表 ８　 方差分析结果

来源 离均差平方和 自由度 均方 Ｆ 值 Ｐ 值

模型 １７２􀆰 ９３ ９ １９􀆰 ２１ ８􀆰 ２２ ０􀆰 ００５ ６
Ａ ６５􀆰 ５７ １ ６５􀆰 ５７ ２８􀆰 ０４ ０􀆰 ００１ １
Ｂ ３５􀆰 ９５ １ ３５􀆰 ９５ １５􀆰 ３７ ０􀆰 ００５ ７
Ｃ ０􀆰 ７０ １ ０􀆰 ７０ ０􀆰 ３０ ０􀆰 ６０２ ６
ＡＢ ０􀆰 ５８ １ ０􀆰 ５８ ０􀆰 ２５ ０􀆰 ６３３ ２
ＡＣ ０􀆰 ８９ １ ０􀆰 ８９ ０􀆰 ３８ ０􀆰 ５５６ ４
ＢＣ ３􀆰 １３ １ ３􀆰 １３ １􀆰 ３４ ０􀆰 ２８４ ９
Ａ２ ２３􀆰 ３９ １ ２３􀆰 ３９ １０􀆰 ００ ０􀆰 ０１５ ９
Ｂ２ ２２􀆰 ９６ １ ２２􀆰 ９６ ９􀆰 ８２ ０􀆰 ０１６ ５
Ｃ２ １２􀆰 ９５ １ １２􀆰 ９５ ５􀆰 ５４ ０􀆰 ０５０ ８

残差 １６􀆰 ７３ ７ ２􀆰 ３４ — —
失拟项 ３􀆰 ４９ ３ １􀆰 １６ ０􀆰 ３６ ０􀆰 ７８５ ０
纯误差 １２􀆰 ８７ ４ ３􀆰 ２２ — —
总和 １２􀆰 ８７ １６ — — —

　 　 响应面分析见图 １， 可知各因素交互作用的影

响程度依次为 ＢＣ＞ＡＣ＞ＡＢ。 采用 Ｄｅｓｉｇｎ⁃Ｅｘｐｅｒｔ 软
件， 确定最优工艺为辅料比例 ２􀆰 ５８ ∶ １， 浸膏粉占

比 ２７􀆰 １３％ ， 润湿剂体积分数 ８４􀆰 ４９％ ， 综合评分

为 ９１􀆰 ９５ 分， 考虑到实际操作可行性， 将其修正为

辅料比例 ３ ∶ １， 浸膏粉占比 ２５％ ， 润湿剂体积分

数 ８５％ 。

注： Ａ～Ｃ、 Ｙ分别为辅料比例、 浸膏粉占比、 润湿剂体积分数、 综合评分。

图 １　 各因素响应面图

　 　 按上述优化工艺进行 ３ 批验证试验， 结果见表

９。 由此可知， 综合评分 ＲＳＤ 为 ０􀆰 ４２％ ， 表明该工

艺稳定可行。
表 ９　 验证试验结果 （ｎ＝３）

试验号 成型率 ／ ％ 溶化率 ／ ％ 吸湿率 ／ ％ 休止角 ／ （ °） 豪斯纳比 综合评分 ／ 分
１ ９３􀆰 ０３ ９５􀆰 ５２ ５􀆰 ７９ １７􀆰 １０ １􀆰 １２ ９３􀆰 ２１
２ ９２􀆰 ０４ ９５􀆰 ２４ ５􀆰 ７７ １７􀆰 １０ １􀆰 １２ ９２􀆰 ７２
３ ９３􀆰 ３６ ９５􀆰 ６０ ５􀆰 ９９ １５􀆰 ９５ １􀆰 １２ ９３􀆰 ６９

平均值 ９２􀆰 ８１ ９５􀆰 ４５ ５􀆰 ８５ １６􀆰 ７２ １􀆰 １２ ９３􀆰 １９

３　 ＨＰＬＣ、 物理指纹图谱建立

３􀆰 １　 颗粒制备　 按 “２􀆰 １” 项下方法制备， 即得，
共 ９ 批 （Ｓ１～ Ｓ９）。
３􀆰 ２　 ＨＰＬＣ 指纹图谱建立

３􀆰 ２􀆰 １　 溶液制备

３􀆰 ２􀆰 １􀆰 １　 供试品溶液　 精密称取本品 ５ ｇ， 置于圆

底烧瓶中， 加入 ３０ ｍＬ 水回流提取 ３０ ｍｉｎ， 放冷，
过滤， 精密量取 １０ ｍＬ 滤液， 加入 １５ ｍＬ 无水乙

醇， 离心， 精密量取 ２０ ｍＬ 上清液至蒸发皿中， 蒸

干， 残留物用 ５０％ 甲醇复溶， 定容至 １０ ｍＬ 量瓶

中， 过 ０􀆰 ２２ μｍ 微孔滤膜， 即得。
３􀆰 ２􀆰 １􀆰 ２　 对照品溶液　 分别精密称取对照品莫诺

苷 １２􀆰 ４５ ｍｇ、 马钱苷 ２􀆰 ４１ ｍｇ、 葛根素 ２􀆰 ５９ ｍｇ、
菊苣酸 ３􀆰 ２２ ｍｇ、 橙皮苷 １􀆰 ６７ ｍｇ， 加入 ５０％ 甲醇

溶解， 制成各成分质量浓度分别为 ６􀆰 ２２５、 ２􀆰 ４１、
２􀆰 ５９、 ３􀆰 ２２、 １􀆰 ６７ ｍｇ ／ ｍＬ 的溶液， 即得。

３􀆰 ２􀆰 ２　 方法学考察

３􀆰 ２􀆰 ２􀆰 １　 色谱条件　 Ａｇｉｌｅｎｔ ５ ＴＣ⁃Ｃ１８ 色谱柱 （２５０
ｍｍ×４􀆰 ６ ｍｍ， ５ μｍ）； 流动相乙腈 （Ａ） ⁃ ０􀆰 ２％ 磷

酸 （Ｂ）， 梯度洗脱 （０～２５ ｍｉｎ， ５％ ～１０％ Ａ； ２５～
４０ ｍｉｎ， １０％ ～ １０􀆰 ５％ Ａ； ４０ ～ ５５ ｍｉｎ， １０􀆰 ５％ ～ １２％
Ａ； ５５ ～ ７０ ｍｉｎ， １２％ ～ １３􀆰 ５％ Ａ； ７０ ～ ８０ ｍｉｎ，
１３􀆰 ５％ ～ １９％ Ａ； ８０ ～ １００ ｍｉｎ， １９％ Ａ； １００ ～ １０５
ｍｉｎ， １９％ ～ １９􀆰 ５％ Ａ）； 体积流量 １􀆰 ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱

温 ３０ ℃； 检测波长 ２５４ ｎｍ （０ ～ ８０ ｍｉｎ， 莫诺苷、
马钱苷、 葛根素）、 ３３０ ｎｍ （８０ ～ １０５ ｍｉｎ， 橙皮

苷、 菊苣酸）； 进样量 ２０ μＬ。
３􀆰 ２􀆰 ２􀆰 ２　 精密度试验 　 取对照品溶液适量， 在

“３􀆰 ２􀆰 ２􀆰 １” 项色谱条件下各进样测定 ６ 次， 每次

２０ μＬ， 测得莫诺苷、 马钱苷、 葛根素、 菊苣酸、
橙皮 苷 峰 面 积 ＲＳＤ 分 别 为 ２􀆰 ０８％ 、 ２􀆰 １０％ 、
１􀆰 ７８％ 、 １􀆰 ９８％ 、 １􀆰 ７４％ ， 表明仪器精密度良好。
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３􀆰 ２􀆰 ２􀆰 ３　 稳定性试验　 精密吸取同一份供试品溶

液， 于 ０、 ６、 １２、 １８、 ２４、 ３６ ｈ 在 “３􀆰 ２􀆰 ２􀆰 １” 项

色谱条件下进样测定， 测得莫诺苷、 马钱苷、 葛根

素、 菊苣酸、 橙皮苷含量 ＲＳＤ 分别为 ０􀆰 ２７％ 、
１􀆰 ８１％ 、 ０􀆰 ８０％ 、 ２􀆰 ６３％ 、 １􀆰 ７６％ ， 表 明 溶 液 在

３６ ｈ内稳定性良好。
３􀆰 ２􀆰 ２􀆰 ４ 　 重 复 性 试 验 　 取 本 品 适 量， 按

“３􀆰 ２􀆰 １􀆰 １” 项下方法平行制备 ６ 份供试品溶液，
在 “３􀆰 ２􀆰 ２􀆰 １” 项色谱条件下进样测定， 测得莫诺

苷、 马钱苷、 葛根素、 菊苣酸、 橙皮苷含量 ＲＳＤ
分别为 ０􀆰 ２７％ 、 １􀆰 ８１％ 、 ０􀆰 ８０％ 、 ２􀆰 ６３％ 、 １􀆰 ７６％ ，

表明该方法重复性良好。
３􀆰 ２􀆰 ３　 图谱生成及相似度评价 　 参照文献 ［１３］
报道， 将 ９ 批样品色谱数据导入 “中药色谱指纹

图谱相似度评价系统” （２０１２􀆰 １３０７２３ 版）， 以 Ｓ５
为参照， 见图 ２， 发现 ２３ 个共有峰， 其中峰 １ 为

莫诺苷， 峰 ２ 为马钱苷， 峰 ３ 为葛根素， 峰 ４ 为菊

苣酸， 峰 ５ 为橙皮苷， 见图 ３， 相似度分别为

０􀆰 ９９９、 ０􀆰 ９９９、 ０􀆰 ９９８、 ０􀆰 ９９８、 ０􀆰 ９９７、 ０􀆰 ９９８、
０􀆰 ９９８、 ０􀆰 ９９７、 ０􀆰 ９９８， 即均大于 ０􀆰 ９９０， 表明不

同批次样品所含成分基本一致， 工艺可靠， 并且指

纹图谱具有代表性， 可用于制剂质量控制。

１． 莫诺苷　 ２． 马钱苷　 ３． 葛根素　 ４． 菊苣酸　 ５． 橙皮苷

图 ２　 ９ 批糖平衡颗粒 ＨＰＬＣ 指纹图谱

１． 莫诺苷　 ２． 马钱苷　 ３． 葛根素　 ４． 菊苣酸　 ５． 橙皮苷

图 ３　 各成分 ＨＰＬＣ 色谱图

３􀆰 ３　 物理指纹图谱建立

３􀆰 ３􀆰 １　 物理质量指标确定及标准化转换　 以溶化

性、 堆积性、 流动性、 稳定性为一级物理指标， 再

参照文献 ［１４⁃１５］ 报道及生产经验［１６］， 以溶化率

为溶化性二级物理指标， 松密度、 振实密度为堆积

性二级物理指标， 豪斯纳比、 休止角为流动性二级

物理指标， 水分、 吸湿性为稳定性二级物理指标，
转换公式见表 １０。

表 １０　 物理指纹图谱物理质量指标及其标准化转换

一级指标 二级指标 单位 数值范围 转换公式

堆积性 松密度 ｇ·ｍＬ－１ ０～１ １０ｘ

振实密度 ｇ·ｍＬ－１ ０～１ １０ｘ

流动性 豪斯纳比 — ３～１ （３０⁃１０ｘ） ／ ２

休止角 ° ５０～０ １０⁃（ｘ ／ ５）

稳定性 水分 ％ １０～０ １０－ｘ

吸湿率 ％ ２０～０ １０－（ｘ ／ ２）

３􀆰 ３􀆰 ２　 图谱生成及相似度评价　 取 ９ 批样品， 按

表 １０ 测定物理质量指标并进行标准化转换， 结果

见表 １１， 再以各二级指标平均值绘制雷达图并以

其为对照 （Ｒ）， 见图 ４。
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图 ４　 ９ 批糖平衡颗粒物理指纹图谱

表 １１　 物理质量指标标准化转换结果

编号 松密度 振实密度 豪斯纳比 休止角 水分 吸湿率

１ ３􀆰 １２５ ４􀆰 １６７ ８􀆰 ３５ ６􀆰 ５８０ ５􀆰 ４０ ７􀆰 ５９
２ ３􀆰 ０７７ ３􀆰 ８４６ ８􀆰 ７５ ６􀆰 ６６２ ５􀆰 ６３ ７􀆰 ５０
３ ３􀆰 ２７９ ４􀆰 ０００ ８􀆰 ９０ ６􀆰 ４０８ ５􀆰 ４８ ７􀆰 ５８
４ ３􀆰 ２２６ ４􀆰 ０８２ ８􀆰 ６５ ６􀆰 ７３６ ６􀆰 ２４ ７􀆰 ２４
５ ３􀆰 ２２６ ３􀆰 ９２２ ８􀆰 ９０ ６􀆰 ６６２ ６􀆰 ４４ ７􀆰 ２８
６ ３􀆰 ０７７ ４􀆰 １６７ ８􀆰 ２５ ６􀆰 ６６２ ６􀆰 ０２ ７􀆰 ３２
７ ３􀆰 ３９０ ４􀆰 ２５５ ８􀆰 ７０ ６􀆰 ５８０ ６􀆰 ２２ ７􀆰 ４４
８ ３􀆰 １７５ ４􀆰 ０８２ ８􀆰 ５５ ６􀆰 ５８０ ６􀆰 ８４ ７􀆰 ３９
９ ３􀆰 ２７９ ４􀆰 ０８２ ８􀆰 ８０ ６􀆰 ６６２ ５􀆰 ９８ ７􀆰 ３７
Ｒ ３􀆰 ２０６ ４􀆰 １６７ ８􀆰 ６５ ６􀆰 ６１４ ６􀆰 ０３ ７􀆰 ４１

　 　 然后， 采用 ＳＰＳＳ 软件中的余弦夹角法［１７］测定

相似度， 其数值越接近 １， 物理性质越相似。 结

果， ９ 批样品物理指纹图谱相似度分别为 ０􀆰 ９９９、
０􀆰 ９９９、 ０􀆰 ９９９、 １􀆰 ０００、 ０􀆰 ９９９、 １􀆰 ０００、 １􀆰 ０００、
０􀆰 ９９９、 １􀆰 ０００， 即均大于 ０􀆰 ９９， 表明其物理属性

一致性良好， 性质稳定。
４　 讨论与结论

中药配方颗粒的制备大多采用湿法制粒， 通过

挤压软材使其成型， 再进行高温烘干， 也是实验室

常用方法［１８⁃１９］。 本实验将糖平衡方水提物浸膏粉

与辅料混合均匀， 加入润湿剂， 制成具有辅助降血

糖功能的颗粒， 并且由于使用人群的特殊性， 选择

辅料时需遵循无糖原则［２０⁃２１］。
综上所述， 本实验以成型率、 溶化率、 休止

角、 吸湿率、 豪斯纳比为评价指标， 采用 ＡＨＰ⁃
ＣＲＩＴＩＣ 组合赋权法计算权重， 将多指标综合成单

一的度量标准， Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 响应面法建立湿法制

粒的关键工艺参数， 以及关键质量属性与评价指标

之间的关联模型， 可为糖平衡颗粒质量控制提供参

考， 评价该制剂质量一致性， 有利于其后续工业化

生产。
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摘要： 目的　 优化云南沙棘总三萜提取工艺， 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、 超声时间为影响因素， 总三萜提取率为评价指标， 混合水平均匀设计优化提取工艺。 测定大肠杆菌、 金黄色葡

萄球菌、 枯草芽孢杆菌最小抑菌浓度 （ＭＩＣ）， 通过 β⁃半乳糖苷酶细胞膜通透性评估总三萜对细菌细胞膜的影响。
结果　 最佳条件为乙醇体积分数 ６１％ ， 超声时间 ３０ ｍｉｎ， 液料比 ４０ ∶ １， 超声温度 ５７ ℃， 总三萜提取率为 １０􀆰 ２６％ 。
总三萜对 ３ 种细菌的ＭＩＣ 分别为 ６２􀆰 ５、 ２５０、 １ ０００ μｇ ／ ｍＬ， 大肠杆菌、 金黄色葡萄球菌的 β⁃半乳糖苷酶相对活性分别

为 ３５􀆰 １１％ 、 ３２􀆰 ６４％ 。 结论　 该方法稳定可靠， 可用于提取具有较强抑菌活性的云南沙棘总三萜， 从而为该资源进一

步开发利用提供科学依据。
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