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保健食品不以疾病治疗为目的，可调节机体功能犤１犦，

符合传统医学的“未病先防”理念犤２犦，近年来得到了规范

化发展。人参葛根煎膏是拟开发的一款以人参、葛根等

为原料的保健食品制剂。产品水提液中含有淀粉等成

分，浓缩成清膏放冷后易成糊状，影响成品质量，需对提

取液进行醇沉。为确保工艺的合理，需对醇沉工艺进行

优选。本试验中以沉淀率和浓缩膏总皂苷含量为评价指

标进行工艺优选犤３－４犦。现报道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器
Ｄ１００Ｂ型数显定时恒流泵（上海青浦泸西仪器

厂）；ＤＨＧ－９０５５Ａ型鼓风干燥箱（上海一恒科学仪器
厂）；ＤＴＧ系列超声波清洗机（鼎泰 ＜湖北 ＞生化科技
设备有限公司）；ＳＥ４０２Ｆ型电子分析天平（上海奥豪斯
仪器有限公司）；ＭＳ２０４ＴＳ／００型万分之一电子分析天
平（梅特勒 －托利多仪器有限公司）；Ｑ／ＩＲＯＥ－０７－
２０１型微量移液器（１０００μＬ，上海求精生化试剂仪器
有限公司）。

１．２ 试药
无水乙醇（分析纯，天津市北辰方正试剂厂，批号为

２０１７０５０３）；冰乙酸（分析纯，天津市富宇精细化工有限

公司，批号为２０１７０７１５）；ＡｍｂｅｒｌｉｔｅＸＡＤ－２大孔树脂
牗ＢａｌｌａｎｃｏｍｃｈｅｍｉｃａｌＣｏ．牘；中性氧化铝（１００～２００目，层
析用 ＦＣＰ，国药集团化学试剂有限公司，批号为
２０１７０１１０）；人参皂苷 Ｒｅ对照品（中国食品药品检定研
究院，含量 ９３．４％）；香兰素（分析纯，天津市科密欧化
学试剂有限公司，批号为２０１６０３２６）；高氯酸（上海桃浦
化工厂）。

２ 方法与结果

２．１ 总皂苷含量测定
试样处理：取人参皂苷 Ｒｅ对照品 ０．０１０１ｇ，精密

称定，用甲醇溶解并定容至１０ｍＬ，即得每１ｍＬ含人参
皂苷Ｒｅ０．９６９６ｍｇ的人参皂苷Ｒｅ对照品溶液。

取香草醛０．５ｇ，精密称定，加冰乙酸溶解并定容至
１０ｍＬ，即得５％香草醛－冰乙酸溶液，使用前新制。

线性关系考察：精密吸取人参皂苷 Ｒｅ对照品溶液
５０，１００，１５０，２００，２５０μＬ，分别加入５支锥形瓶中，６０℃热
风挥干溶剂，用 ０．５ｍＬ移液管各准确加入新鲜制备的
５％香草醛 －冰醋酸溶液０．２ｍＬ、高氯酸０．８ｍＬ，６０℃
恒温加热 １０ｍｉｎ，取出，流水冷却 ２ｍｉｎ，准确加入冰
醋酸 ５ｍＬ，充分摇匀，随行试剂空白，按紫外分光光度
法，在５６０ｎｍ波长处测定吸光度。以吸光度（Ｙ）为纵坐
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项目

Ａ
Ｂ
Ａ×Ｂ
Ａ×Ａ
Ｂ×Ｂ
失拟项

纯误差

Ｒ２

ＡｄｊｕｓｔＲ２

平方和

４１０．０５
７１．９５
２．０６

４２３．９０
３７．００
１００．２８
２．６３
０．８９９
０．８２７

自由度

１
１
１
１
１
３
４

Ｆ值

２７．８９
４．８９
０．１４
２８．８３
２．５２
５０．７５

概率

０．００１１
０．０６２６
０．７１９３
０．００１０
０．１５６７
０．９９７４

项目

Ａ
Ｂ
Ａ×Ｂ
Ａ×Ａ
Ｂ×Ｂ
失拟项

纯误差

Ｒ２

ＡｄｊｕｓｔＲ２

平方和

１．８０
０．７３
０．０６
４．１８
０．００３８
１．４４
０．７５
０．７５７
０．５８３

自由度

１
１
１
１
１
３
４

Ｆ值

５．７５
２．３３
０．１９
１３．３８
０．０１
２．５６

概率

０．０４７７
０．１７０９
０．６７４６
０．００８１
０．９１５８
０．１９３３

标、人参皂苷Ｒｅ进样量（Ｘ）为横坐标进行线性回归，得
回归方程 Ｙ＝３．５３４４Ｘ－０．００５４，Ｒ２＝０．９９９３牗ｎ＝５牘。
结果表明，人参皂苷Ｒｅ进样量在５８．１７～４０７．２０μｇ范
围内与吸光度线性关系良好。

２．２ 响应曲面优选试验
水提醇沉是中药制药重要除杂方法，醇沉的醇体积

分数多选 ５０％ ～７０％犤５－６犦，且为主要影响因素，醇沉

时间多选 １ｄ，因随时间的延长，变化趋于平稳，故本
试验设计醇沉时间为 ２０～２８ｈ犤７－９犦。采用响应曲面优
选设计（ＪＭＰ软件），以醇沉浓度和时间为影响因素，确
定水提醇沉工艺最佳区域。因素设计见表 １，试验数据
见表２。

取相对密度为１．１０～１．１５（６０℃）的煎膏水提浓缩
液。１３份样品做醇沉试验，按表 １安排响应曲面试验，
各取８０ｍＬ样品，在一定量程的量筒中醇沉，达到规定的
醇沉体积分数和时间后，记录醇沉后上清液体积牗Ｖ１牘，
并吸取一定体积牗Ｖ２牘的上清液，减压浓缩（６０～７０℃，
－０．０６～０．０８ＭＰａ）去醇，放置表面皿中预冻，冷冻真空
干燥 １２ｈ后称质量为 ｍ１，８０ｍＬ浓缩液的固形物总质
量为 ｍ０，折算出沉淀量，按下列公式计算沉淀率。醇沉
后将上清液收集浓缩至相对密度为 １．２０～１．３０（６０℃
测），以此样品测定总皂苷含量。

２．３ 数据分析
方差分析：结果见表３和表４。

模型适用性分析：模型拟合是否合适，需依据预测

值与实际值的拟合情况判断。由图１可见，代表实测值的
黑点均布于预测值两侧，Ｐ＜０．０５表示模型拟合合适。

工艺优选结果：由图２Ｃ响应曲面等高线图的白色
区域给出的为最佳操作区域可见，醇沉体积分数为

５８％～６５％，醇沉时间为 ２２～２８ｈ，总皂苷含量为
３．７５％～４．０５％，杂质去除率为７６％～７８％。经计算，最
佳操作点条件为醇沉体积分数６０％，醇沉时间２８ｈ，总
皂苷含量最大值为４．０８％，沉淀率最大值为７７．５８％。
考虑到实际生产排班习惯，在以后的生产中拟取 ６０％
乙醇醇沉２４ｈ为操作条件，预测总皂苷含量为３．８０％，
沉淀率为７６．８８％。
２．４ 工艺验证

按优选工艺条件，重复操作３次，取平均值，并进行工
艺验证。结果见表５。可见，工艺稳定性和重复性均良好。
３ 讨论

中药水提液精制工艺中醇沉法较常用，可澄清提取

液、减少服药量和去除杂质等，操作过程简单、溶剂安全

性高、除杂效果好犤１０犦。醇沉工艺选用适宜体积分数的乙

醇，可有效沉降糊化淀粉、黏液质、蛋白质等杂质。多选用

５０％～６０％乙醇去除蛋白质、无机盐类杂质犤１１犦。乙醇体积

分数是醇沉的主要影响因素犤７犦，合理加以控制，系统地对醇沉

工艺进行优选，可避免制剂中有效成分流失。醇沉体积分数

试验号

１
２
３
４
５
６
７
８
９
１０
１１
１２
１３

乙醇体积分数（％）

６０
７０
６０
４５．８
５０
６０
６０
６０
５０
７０
６０
６０
７４．１

醇沉时间（ｈ）

２４
２０
１８．３
２４
２０
２４
２４
２９．６
２８
２８
２４
２４
２４

总皂苷含量（％）

３．１９
２．５４
３．９８
２．０３
１．７３
３．５４
３．９２
４．２８
２．４８
３．７８
４．２０
４．１７
３．２２

沉淀率（％）

７６．７５
６３．２５
６３．７５
７３．５２
７１．００
７８．１３
７６．６１
７７．７８
７４．５１
６３．８９
７５．８９
７６．７５
４６．０１

表３ 沉淀率方差分析结果

表４ 总皂苷含量方差分析结果

注：“Ａ”指乙醇体积分数，“Ｂ”指醇沉时间。表４、图２同。
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沉淀率牗％牘＝ｍ１Ｖ１／牗ｍ０Ｖ２牘×１００％

表１ 试验设计因素表

注：总皂苷含量为 １００ｇ浸膏中总皂苷含量，表 ２、表 ４、
表５同。

表２ 试验数据表

影响因素

乙醇体积分数

醇沉时间

取值范围

（５０％，７０％）
（２０ｈ，２８ｈ）

响应因素

总皂苷含量

沉淀率
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表５ 工艺验证试验结果（％）

项目

沉淀率（％）

总皂苷含量牗％牘

１

７３．９６

３．６９

２

７６．６３

３．７５

３

７７．６８

３．８８

Ｘ

７６．０９

３．７７

ＲＳＤ

２．５２

２．５７

图２ 响应曲面和优选等高线图

对沉淀率和浸膏中总皂苷含量影响较大，随前者增加，后

两者均先增大后减小，这与总皂苷的溶解度和杂质蛋白质

与淀粉的溶解度有关，醇沉时间因素的影响则相对较小。

目前中药类保健食品中提取、醇沉工艺研究多选用

单因素试验、正交设计试验对提取工艺进行优化筛选。

其中，单因素试验次数多，并未考虑因素之间的交互作

用，使得其成本较高；正交设计试验应用较普遍，可得出各

因素间的交互作用及可能的影响趋势。响应曲面法犤１２犦

是优化随机过程的统计学方法，建立连续变量曲面模

型，寻找试验指标与各因子间的定量规律，找出各因子

水平的最佳组合。其在多元线性回归的基础上主动收集

数据，以获得具有较好性质的回归方程。建立的多维空

间曲面较接近实际情况，近年来研究应用实例较多，所

需要的试验组数相对较少，优化工艺效果较优犤１３犦，且不

同于正交试验，只能在设定的条件中选择。

本研究中选取的产品是以人参、葛根等为主要原料

制成煎膏，以水提醇沉工艺成型，为确保产品的质量，综

合考虑产品标志性成分总皂苷含量、沉淀率等因素，利

用 ＪＭＰ软件可视化能力强的特点，研究水提醇沉工艺
最佳条件，结合模型拟合，确定以 ６０％乙醇醇沉 ２４ｈ，
制得的煎膏符合最终产品质量标准。
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