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Ｂｏｘ－Ｂｅｈｎｋｅｎ响应面法优化关黄柏药材中生物碱提取工艺

冯 媛 １，郑玉光 ２，３，刘 岩 ４，张清清 １，２△
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摘要：目的 优选关黄柏药材中生物碱的提取工艺。方法 以关黄柏药材中５个生物碱总含量为评价指标，通过单因素试验结合 Ｂｏｘ－

Ｂｅｈｎｋｅｎ响应面法，研究甲醇体积分数、液料比和提取时间对关黄柏生物碱总含量的影响，优选最佳提取工艺，并进行验证。结果 最佳

提取工艺为甲醇体积分数为６８％，液料比为６２ｍＬ／ｇ，提取时间为４１ｍｉｎ。验证试验中，５个生物碱总含量平均值为３．００５ｍｇ／ｇ，与模

型预测值的相对误差为０．５９％，在允许的误差范围内。结论 优选的工艺操作简便、效率高、稳定可靠，适用于关黄柏药材中生物碱类

成分的提取。
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关黄柏为芸香科植物黄檗 Ｐｈｅｌｌｏｄｅｎｄｒｏｎａｍｕｒｅｎｓｅ
Ｒｕｐｒ．的干燥树皮，有清热燥湿、泻火除蒸、解毒疗疮功
效，主要用于治疗黄疸泻痢、肠痔、口疮、热淋涩痛、遗

精、目热赤痛等病症犤１犦。其活性成分主要包括生物碱、内

酯、酚酸、苯丙素等犤２－３犦，具有抗炎、抗菌、抗癌、抗氧化、

降血糖、降血压、免疫调节等药理活性犤４－６犦。关黄柏中以

生物碱类成分最具代表性，结构类型多样，且具有较好

的药理活性，一直以来备受关注犤７犦。相较于正交试验法，

响应面法试验周期更短，求得的回归方程准确度更高，并

可研究几种因素间的交互作用犤８－１２犦。本研究中以小檗碱、

巴马汀等５个代表性生物碱成分的总含量为指标，基于
响应面法优化关黄柏药材中生物碱的提取工艺，为关黄

柏药材的质量控制及开发利用提供参考。现报道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器

Ａｇｉｌｅｎｔ１２６０型高效液相色谱仪（美国Ａｇｉｌｅｎｔ公司）；
ＱＵＩＮＴＩＸ１２５Ｄ－１ＣＮ型电子分析天平（赛多利斯科学仪
器有限公司，精度为十万分之一）；ＥｐｐｅｎｄｏｒｆＣｅｎｔｒｉｆｕｇｅ
５４１８型离心机（德国 ＥｐｐｅｎｄｏｒｆＡＧ公司）；Ｍｉｌｌｉ－Ｑ型
超纯水仪（美国 Ｍｉｌｉｐｏｒｅ公司）；ＫＱ－３００ＤＥ型数控超
声波清洗仪牗昆山市舒美超声仪器有限公司牘。
１．２ 试药

关黄柏饮片（河北省安国市祁澳中药饮片有限公

司、批号为１９０８９１７１７１，河北省安国市深豪药业有限公
司、批号为 １９０６０２１５１，河北省安国市金康迪中药材饮
片有限公司、批号为 １８０４００１Ｃ），经河北中医学院郑玉
光教授鉴定为正品；木兰花碱对照品（批号为

１９０８２００４，含量为 ９９．８４％），盐酸药根碱对照品（批号
为 １９０７２６０９，含量为 ９８．６２％），小檗红碱对照品（批号
为 １９０５０７０１，含量为 ９８．７１％），小檗碱对照品（批号为
１７１１０１０５，含量为 ９８．９５％），巴马汀对照品（批号为
１８０２２６０４，含量为９９．０１％），均购自成都曼思特生物科
技有限公司；乙腈为色谱纯，甲醇为色谱纯和分析纯，水

为超纯水。

２ 方法与结果

２．１ 生物碱成分含量测定

２．１．１ 色谱条件

色谱柱：ＤｉａｍｏｎｓｉｌＣ１８柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ）；
流动相：乙腈（Ａ）－０．１％甲酸溶液（Ｂ），梯度洗脱（０～
２０ｍｉｎ时１０％Ａ→１２％Ａ，２０～２７ｍｉｎ时１２％Ａ→２２％Ａ，
２７～３６ｍｉｎ时 ２２％Ａ→２６％Ａ，３６～６５ｍｉｎ时 ２６％Ａ→

４０％Ａ，６５～６８ｍｉｎ时 ４０％Ａ→７５％Ａ，６８～７０ｍｉｎ时
７５％Ａ→１０％Ａ）；检测波长：２６５ｎｍ；流速：１ｍＬ／ｍｉｎ；柱
温：３０℃；进样量：１０μＬ。
２．１．２ 溶液制备

取木兰花碱、盐酸药根碱、小檗红碱、小檗碱、巴马汀

对照品各适量，精密称定，分别置１０ｍＬ容量瓶中，加入
７０％甲醇定容，制成单标母液，分别稀释，配制成分别含木
兰花碱 ０．００４９ｍｇ／ｍＬ、盐酸药根碱 ０．０００６ｍｇ／ｍＬ、
小檗红碱 ０．０００２ｍｇ／ｍＬ、巴马汀 ０．００６２ｍｇ／ｍＬ、小
檗碱０．０１８７ｍｇ／ｍＬ的混合对照品溶液。取关黄柏药材
粉末０．５ｇ，精密称定，浸泡３０ｍｉｎ后置１００ｍＬ具塞三
角瓶中，加入３０ｍＬ甲醇，２５℃下超声牗功率２５０Ｗ，频
率４０ｋＨｚ牘提取４０ｍｉｎ，再称定质量，用甲醇补足减失的
质量，混匀，取续滤液，１３０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，取上清
液，置５ｍＬＥＰ管中，稀释 １０倍，经 ０．２２μｍ微孔滤膜
滤过，取续滤液，即得供试品溶液。

２．１．３ 方法学考察

系统适用性试验：取上述混合对照品溶液、供试品

溶液各适量，按 ２．１．１项下色谱条件进样测定，记录
色谱图，详见图 １。结果，理论板数按木兰花碱峰计算
应不低于３０００；分离度均大于１．５，基线分离良好。

线性关系考察：精密吸取２．１．２项下混合对照品溶
液１，３，５，１０，１５，２０μＬ，按２．１．１项下色谱条件进样测

１．木兰花碱 ２．盐酸药根碱 ３．小檗红碱

４．巴马汀 ５．小檗碱

Ａ．混合对照品溶液 Ｂ．供试品溶液
图１ 高效液相色谱图

１．ｍａｇｎｏｆｌｏｒｉｎｅ ２．ｊａｔｒｏｒｒｈｉｚｉｎｅｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ ３．ｂｅｒｂｅｒｒｕｂｉｎｅ

４．ｐａｌｍａｔｉｎｅ ５．ｂｅｒｂｅｒｉｎｅ

Ａ．Ｍｉｘｅｄｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓｏｌｕｔｉｏｎ Ｂ．Ｔｅｓｔｓｏｌｕｔｉｏｎ

Ｆｉｇ．１ ＨＰＬＣｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ
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１２０
９０
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３０
０

ｍＡＵ

１０ ２０ ３０ ４０ ５０ ６０ ７０
ｔ／ｍｉｎ

４

Ｂ

１
３

５

２

３

２

１５０
１２０
９０
６０
３０
０

ｍＡＵ

１０ ２０ ３０ ４０ ５０ ６０ ７０
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５

１ ４
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成分

木兰花碱

盐酸药根碱

小檗红碱

小檗碱

巴马汀

回归方程

Ｙ１＝２３２０６Ｘ１－０．８３０４
Ｙ２＝４３７８０Ｘ２－０．６８６６
Ｙ３＝６１０８０Ｘ３－０．５８８８
Ｙ４＝３９１４５Ｘ４－５．６４４１
Ｙ５＝３９１４５Ｘ５－５．６４４１

ｒ
０．９９９８
０．９９９６
０．９９９８
１．００００
０．９９９９

线性范围

０．５００～１０．０
０．０６０～１．２
０．００２～０．４
０．６２０～１２．４
１．８７０～３７．４

·药学论著·

ＰｈａｒｍａｃｙＡｒｔｉｃｌｅｓ

表１ 线性关系考察结果牗ｎ＝６牘
Ｔａｂ．１ Ｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｈｅｌｉｎｅａｒｒｅｌａｔｉｏｎｔｅｓｔ（ｎ＝６）

定，以各对照品质量浓度（ｍｇ／ｍＬ，Ｘ）为横坐标、峰面积
（Ｙ）为纵坐标进行线性回归，得回归方程和线性范围，
详见表１。

精密度试验：１）日内精密度，精密量取混合对照品
溶液适量，连续进样测定６次，记录峰面积。结果木兰花
碱、盐酸药根碱、小檗红碱、巴马汀、小檗碱的 ＲＳＤ分别
为 ０．１５％，０．５１％，０．４６％，０．１３％，０．１７％（ｎ＝６），表
明仪器的日内精密度良好。２）日间精密度，精密量取混
合对照品溶液适量，连续进样测定３ｄ，每日１次，记录峰
面积。结果木兰花碱、盐酸药根碱、小檗红碱、巴马汀、小

檗碱的 ＲＳＤ分别为 ０．１３％，１．５１％，０．１１％，１．４２％，
１．８７％（ｎ＝３），表明仪器的日间精密度良好。

重复性试验：取同一批关黄柏药材粉末，精密称定，

按２．１．２项下方法平行制备６份供试品溶液，按２．１．１
项下色谱条件进样测定，记录峰面积及计算含量。结果

木兰花碱、盐酸药根碱、小檗红碱、巴马汀、小檗碱含量

的 ＲＳＤ分别为０．７８％，１．５４％，１．１５％，１．８７％，１．８３％
牗ｎ＝６牘，表明该方法重复性较好。
稳定性试验：精密吸取同一关黄柏供试品溶液，分

别在室温下放置０，３，５，８，１３，２０，２４ｈ时按２．１．１项下
色谱条件进样测定，记录峰面积。结果木兰花碱、盐酸药

根碱、小檗红碱、巴马汀、小檗碱的 ＲＳＤ分别为
１．７７％，１．９４％，１．７８％，１．７２％，１．１２％（ｎ＝７），表明
供试品溶液室温下２４ｈ内稳定。

加样回收试验：取已知含量的关黄柏药材粉末共６份，
各 ０．２５ｇ，精密称定，分别加入相应对照品溶液按
２．１．２项下方法制备供试品溶液，按２．１．１项下色谱条件
进样测定并计算加样回收率。结果，木兰花碱、盐酸药根碱、

小檗红碱、巴马汀、小檗碱的加样回收率分别为１０２．３３％，
１０４．５３％，１０２．７６％，１００．３４％，１０２．６２％牗ｎ＝６牘，ＲＳＤ分
别为１．１０％，０．２７％，１．１０％，０．７８％，０．９９％牗ｎ＝６牘。
２．２ 单因素试验

２．２．１ 甲醇体积分数

取关黄柏药材样品粉末０．５ｇ，精密称定，平行６份，
液料比为 ６０ｍＬ／ｇ，分别加入体积分数为 １０％，３０％，
５０％，７０％，９０％、１００％的甲醇，２５℃超声提取４０ｍｉｎ，
１３０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，取上清液，置５ｍＬＥＰ管中，稀释
１０倍，经０．２２μｍ微孔滤膜滤过，取续滤液，进行液相分
析，得５个生物碱总含量，其含量与甲醇体积分数的变化
关系见图２。可见，生物碱总含量随甲醇体积分数的升高而
增加，当甲醇体积分数为７０％时，生物碱总含量最大。故选
取甲醇体积分数５０％，７０％，９０％３个水平进行后续试验。
２．２．２ 液料比

取关黄柏药材样品粉末０．５ｇ，精密称定，平行处理
６份，甲醇体积分数为 ７０％，在不同液料比（２０，４０，６０，
８０，１００，１２０ｍＬ／ｇ）下，２５℃超声提取 ４０ｍｉｎ，称定质
量，用甲醇补足减失的质量，１３０００ｒ／ｍｉｎ离心 ５ｍｉｎ，
取上清液，置 ５ｍＬＥＰ管中，稀释 １０倍，经 ０．２２μｍ微
孔滤膜滤过，取续滤液进行液相分析，得 ５个生物碱的
总含量，其含量与液料比的变化关系见图２。可见，随着
液料比的增加，生物碱总含量先增加后减少，液料比在

３０ｍＬ／ｇ时，生物碱的总含量达到最大。故选取液料比
４０，６０，８０ｍＬ／ｇ３个水平进行后续试验。
２．２．３ 提取时间的影响

取关药材样品粉末０．５ｇ，精密称定，平行处理５份，
液料比为 ６０ｍＬ／ｇ，加入 ７０％甲醇，分别超声处理
１５ｍｉｎ、３０ｍｉｎ、４０ｍｉｎ、５０ｍｉｎ、１ｈ（２５℃）。生物碱总含
量与料液比的变化关系见图２。可见，随着提取时间的延
长，生物碱总含量先增加后减少，当提取时间为４０ｍｉｎ
时，生物碱总含量最大。故选取提取时间 ３０，４０，５０ｍｉｎ
３个水平进行后续试验。
２．３ 响应面试验

２．３．１ 响应面设计

以５个生物碱总含量（Ｙ）为响应值，提取溶剂体积

３．５
３．０
２．５
２．０
１．５
１．０
０．５
０

甲醇体积

分数 ／％
１０ ３０ ５０ ７０ ９０ １００

３．０

２．９

２．８

２．７

２０ ４０ ６０ ８０ １００ １２０

液料比 ／
ｍＬ·ｇ－１

１５ ３０ ４０ ５０ ６０

３．４

３．３

３．２

３．１
提取时间 ／ｍｉｎ

生物碱总含量 ／ｍｇ·ｇ－１生物碱总含量 ／ｍｇ·ｇ－１ 生物碱总含量 ／ｍｇ·ｇ－１

Ａ Ｂ Ｃ
Ａ．甲醇体积分数 Ｂ．液料比 Ｃ．提取时间

图２ 单因素试验结果

Ａ．Ｍｅｔｈａｎｏｌｖｏｌｕｍｅｆｒａｃｔｉｏｎ Ｂ．Ｌｉｑｕｉｄ－ｍａｔｅｒｉａｌｒａｔｉｏ Ｃ．Ｅｘｔｒａｔｉｏｎｔｉｍｅ

Ｆｉｇ．２ Ｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｈｅｓｉｎｇｌｅｆａｃｔｏｒｔｅｓｔ
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方差来源

模型

Ａ
Ｂ
Ｃ
ＡＢ
ＡＣ
ＢＣ
Ａ２

Ｂ２

Ｃ２

残差

失拟项

纯误差

总误差

离差平方和

０．３９０
０．０１４

４．５１２×１０－３

１．８０×１０－３

２．５０×１０－５

４．００×１０－４

０．０１０
０．２１０
０．０４６
０．０６８
０．０５３
０．０１４
０．０４０
０．４４０

自由度

９
１
１
１
１
１
１
１
１
１
７
３
４
１６

均方差

０．０４３
０．０１４

４．５１×１０－３

１．８０×１０－３

２．５０×１０－３

４．００×１０－３

０．０１０
０．２１０
０．０４６
０．０６８

７．６４×１０－３

４．５８×１０－３

９．９３×１０－３

Ｆ值

５．６５
１．７８
０．５９
０．２４
３．２７×１０－３

０．０５２
１．３１
２７．７３
５．９９
８．８６

０．４６

Ｐ值

０．０１６３
０．２２３６
０．４６７２
０．６４２１
０．９５６０
０．８２５５
０．２９０１
０．００１２
０．０４４２
０．０２０６

０．７２４８

序号

１
２
３
４
５
６
７
８
９

Ａ
０
０
０
０
１
０
１
１
０

Ｂ
１
０
０
０
－１
０
１
０
１

Ｃ
－１
０
０
０
０
０
０
－１
１

Ｙ（ｍｇ／ｇ）

２．８０
２．９６
３．１３
３．１０
２．６５
２．８９
２．６８
２．５６
２．８５

序号

１０
１１
１２
１３
１４
１５
１６
１７

Ａ
－１
－１
－１
－１
１
０
０
０

Ｂ
－１
０
１
０
０
－１
０
－１

Ｃ
０
１
０
－１
１
１
０
－１

Ｙ（ｍｇ／ｇ）

２．７１
２．７７
２．７５
２．６８
２．６９
２．６９
３．０５
２．８４

表４ 方差分析结果

Ｔａｂ．４ ＲｅｓｕｌｔｓｏｆＡＮＯＶＡ
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生物碱总含量 ／ｍｇ·ｇ－１

３．２

３．０

２．８

２．６

５０
４５

４０
３０

３５
５０５８

６６ ７４
８２

９０

生物碱总含量 ／ｍｇ·ｇ－１ 生物碱总含量 ／ｍｇ·ｇ－１

２．６

２．８

３．０

３．２

５０５８
６６７４

９０
８２

５０

３０

４５
４０

３５

８０
７２ ６４

４８５６
４０ ４０

８０

４８５６
６４７２

３．０

３．２

液料比 ／ｍＬ·ｇ－１ 液料比 ／ｍＬ·ｇ－１
超声时间 ／ｍｉｎ

超声时间 ／ｍｉｎ

２．８

２．６

甲醇体积分数 ／％
甲醇体积分数 ／％

Ａ Ｂ Ｃ

Ａ．超声时间和甲醇体积分数 Ｂ．液料比和甲醇体积分数 Ｃ．液料比和超声时间
图３ 各因素与生物碱总提取量的响应面图

Ａ．Ｕｌｔｒａｓｏｎｉｃｔｉｍｅａｎｄｍｅｔｈａｎｏｌｖｏｌｕｍｅｆｒａｃｔｉｏｎ Ｂ．Ｌｉｑｕｉｄ－ｍａｔｅｒｉａｌｒａｔｉｏａｎｄｍｅｔｈａｎｏｌｖｏｌｕｍｅｆｒａｃｔｉｏｎ Ｃ．Ｌｉｑｕｉｄ－ｍａｔｅｒｉａｌｒａｔｉｏａｎｄｕｌｔｒａｓｏｎｉｃｔｉｍｅ

Ｆｉｇ．３ Ｒｅｓｐｏｎｓｅｓｕｒｆａｃｅｄｉａｇｒａｍ ｏｆｅａｃｈｆａｃｔｏｒａｎｄｔｏｔａｌｅｘｔｒａｃｔｉｏｎａｍｏｕｎｔｏｆａｌｋａｌｏｉｄｓ

分数（Ａ）、超声时间（Ｂ）、液料比（Ｃ）３个因素为自变量，
且每个自变量选取低、中、高３个水平，对关黄柏生物碱
超声提取工艺进行三因素三水平研究，使用 Ｄｅｓｉｇｎ－
Ｅｘｐｅｒｔ８．０．６软件，采用Ｂｏｘ－Ｂｅｈｎｋｅｎ原理进行中心组
合设计，因素水平见表 ２，Ｂｏｘ－Ｂｅｈｎｋｅｎ试验设计与结
果见表３。

２．３．２ 方差分析与显著性检验

运用Ｄｅｓｉｇｎ－Ｅｘｐｅｒｔ８．０．６软件对表２中的试验结
果进行拟合分析，得二次多项回归方程Ｙ＝３．０３－０．０４１Ａ＋
０．０２４Ｂ＋０．０１５Ｃ－２．５×１０－３ＡＢ＋１×１０－２ＡＣ＋０．０５ＢＣ－
０．２２Ａ２－０．１０Ｂ２－０．１３Ｃ２（Ｒ２＝０．８７８９），说明该模型
拟合度较好，试验误差较小犤１３犦。进一步对方程进行方差

分析，结果见表４。
由表４可知，模型 Ｐ＝０．０１６３＜０．０５，说明本回归

模型自变量与因变量的回归关系显著，失拟项 Ｐ＝０．４６＞
０．０５，说明二次多项回归方程拟合程度良好，本试验具
有统计学意义犤１４犦。各因素对关黄柏生物碱提取率的影

响大小为 Ａ＞Ｂ＞Ｃ，二次项 Ａ２，Ｂ２，Ｃ２对响应值的影响
显著，说明各因素与响应值之间不是简单的线性关系。

交互项对生物碱总含量影响的强弱为ＢＣ＞ＡＣ＞ＡＢ，说
明超声时间和液料比对响应值的影响较明显。

２．３．３ 响应面分析

根据响应面图牗见图３牘评价试验因素之间的交互强
度，优选出最佳提取工艺。由图３可知，因素Ａ的曲面较陡
峭，说明甲醇体积分数相对于其他２个因素对生物碱成分
提取效率的影响较大。ＢＣ交互作用较强，说明提取时间与
液料比的交互作用对生物碱总含量的影响显著，ＡＢ和ＡＣ
交互作用较弱，说明甲醇体积分数与提取时间、液料比与

提取时间的交互作用对生物碱总含量的影响较小。

２．４ 最优工艺与验证试验

优选出的最佳提取工艺为：提取时间为４１．３５ｍｉｎ，
甲醇体积分数为 ６８．１７％，液料比为 ６１．６４ｍＬ／ｇ。结合
实际，同时为方便操作，最终确定最优提取工艺为取

０．５ｇ的关黄柏药材样品粉末，加入 ６８％甲醇，超声提
取 ４１ｍｉｎ，液料比为 ６２ｍＬ／ｇ。分别选取 ３批关黄柏药

表３ Ｂｏｘ－Ｂｅｈｎｋｅｎ设计与结果
Ｔａｂ．３ ＤｅｓｉｇｎａｎｄｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｈｅＢｏｘ－Ｂｅｈｎｋｅｎ

表２ 因素水平表

Ｔａｂ．２ Ｔｈｅｆａｃｔｏｒｌｅｖｅｌｓ

水平

－１
０
１

因素Ａ（％）

５０
７０
９０

因素 Ｂ（ｍｉｎ）

３０
４０
５０

因素 Ｃ（ｍＬ／ｇ）

４０
６０
８０



６５

ＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
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材饮片，在上述最优工艺条件下进行验证试验。结果生

物碱成分总含量分别为 ３．０３０，２．９７９，３．００７ｍｇ／ｇ，平
均 ３．００５ｍｇ／ｇ（ＲＳＤ＝０．８５％），与模型预测值的相对
误差为０．５９％，表明建立的模拟回归方程拟合度较好，
优化的提取工艺稳定、可靠。

３ 讨论

关黄柏药材中生物碱提取方法主要包括传统的水

煎煮法、酸水法、石灰水法、乙醇回流法等犤１５－１６犦，提取时

间较长、能耗大，一些热敏性的有效成分易被破坏，

且提取效率较低。相对于传统的提取方法，超声提取

法、酶辅助提取法可弥补上述缺点犤１７犦，但提取成本较

高。综合考虑，本研究中采取超声法提取关黄柏药材

中的生物碱成分。

前期通过预试验对不同超声次数（１，２，３次）、不同
浸泡时间（１５ｍｉｎ、３０ｍｉｎ、１ｈ、２ｈ、４ｈ、１２ｈ）及不同种类
提取溶剂犤包括甲醇、盐酸－甲醇（１∶１００，Ｖ／Ｖ）、乙酸－甲
醇（１∶１００，Ｖ／Ｖ）、盐酸－乙醇（１∶１００，Ｖ／Ｖ）、乙醇犦进
行考察，结果表明，生物碱总含量在超声１次、提取溶剂
为甲醇时最高。浸泡时间为 ４ｈ时生物碱总含量最高，
其次为浸泡３０ｍｉｎ，为提高提取效率，综合考虑，最终选
择甲醇为提取溶剂，浸泡３０ｍｉｎ，超声 １次。此外，巴马
汀和小檗碱均属原小檗碱型生物碱，化学结构相似，高

效液相色谱图中保留时间十分接近，且巴马汀在关黄柏

和川黄柏药材中的含量差异十分显著。

２０２０年版《中国药典》以盐酸小檗碱和盐酸巴马汀
的含量作为关黄柏药材的质量评价指标犤１犦，在目前已有

的关黄柏最佳提取工艺研究中，多数仅以小檗碱成分作

为考察指标犤１７犦。为更全面、准确地评判关黄柏药材的质

量，本试验中选取了含量较高、药理作用研究较充分的

木兰花碱、盐酸药根碱、小檗红碱、巴马汀和小檗碱的总

含量，作为评价指标。该方法相较于目前已有的仅以小

檗碱作为对照品考察关黄柏提取工艺的研究更严谨、科

学。目前有关关黄柏药材最佳提取工艺的研究中，大多

都采用正交试验设计法。而响应面法可连续对试验各个

水平进行分析，在单因素试验基础上，找出与原预设水

平相比最优的组合条件犤１８－１９犦，与正交试验相比，试验结

果的精度和真实度更高、直观性更强犤２０－２１犦。但也有其局

限性，如响应面试验前的单因素最佳水平选取错误，会

使响应面试验无法得到预期结果犤２２犦。本试验中通过单

因素试验结合 Ｂｏｘ－Ｂｅｈｎｋｅｎ响应面法，优化得到关黄
柏药材中生物碱的最佳提取工艺，操作简便、效率高、稳

定可靠。
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２０２０，５５（１１）：８８３－８８８．

犤１９犦张 艳，李永哲 ．响应面法及其在药学领域中的应用犤Ｊ犦．
吉林化工学院学报，２０１２，２９（７）：２０－２６．

犤２０犦黄道明，黄 平，沈丽霞 ．响应面法优化杠板归总黄酮微波
提取工艺犤Ｊ犦．中国药业，２０２０，２９（１３）：３１－３４．

犤２１犦帕提曼·肖开提，穆巴热科·吾普尔，刘 阳，等 ．Ｂｏｘ－
Ｂｅｈｎｋｅｎ设计优化蔷薇红景天总黄酮提取纯化工艺犤Ｊ犦．中国
药业，２０２０，２９（１１）：８－１３．

犤２２犦孔 涛，范杰平，胡小芳，等 ．响应面法优化超声辅助提取
车前草中的熊果酸犤Ｊ犦．食品科学，２０１１，３２（６）：８０－８４．

牗收稿日期：２０２０－１１－２９；修回日期：２０２１－０６－２２牘


