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摘要：目的 优选荷叶 -山楂提取物的制备工艺。方法 以提取时间、加水量、提取次数为考察因素，以出膏率、荷叶碱和槲皮素提取

率为评价指标，采用 L9（34）正交试验优选提取工艺；并在此基础上，以温度、浓缩时间、烘干时间为考察因素，以荷叶碱和槲皮素含量

为评价指标，采用单因素试验优化浓缩和干燥条件。结果 最优制备工艺为加 8倍量水，提取 2次，每次 30 min，合并提取液，滤过，滤

液在 80 ℃条件下减压浓缩，60 ℃条件下减压干燥，得干浸膏，粉碎，过 80目筛。结论 优选的荷叶 -山楂提取物制备工艺稳定、合理，

可用于工业化生产。
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AbstractAbstract：：Objective To optimize the preparation process of Nelumbinis Folium - Crataegi Fructus extract. Methods The extraction
process was optimized by the L9（34） orthogonal test with the extraction time，water addition amount and extraction times as the
investigation factors and the past yield of nuciferine and the content of quercetin as the evaluation indexes. On this basis，the
concentration and drying conditions were optimized by the single factor test with the temperature，concentration time and drying
time as investigation factors and the contents of nuciferine and quercetin as evaluation indexes. Results The optimal preparation
process was as follows：extraction twice with adding eight times the amount of water，30 min each time，combining and filtering the
extraction solution，vacuum concentration at 80 ℃，and decompression drying at 60 ℃ to obtain the dry extract，which was crushed
and sieved through 80 mesh sieve. Conclusion The optimal preparation process of Nelumbinis Folium - Crataegi Fructus extract is
stable and reasonable，which can be used for large - scale production.
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依托于中医药理论，以药食同源思想和配伍原则

为依据，以药食同源的食物或中药为原料的保健食品

是具有中国特色的保健食品。通过挖掘此类保健食品

的配方应用规律［1 - 5］，筛选可得辅助调血脂（如丹参 -
绞股蓝、荷叶 - 山楂）、增强免疫力（如黄芪 - 枸杞子、

人参 -黄芪）、改善睡眠（如酸枣仁 -五味子、茯苓 -酸

枣仁）等高频原料组合。目前，保健食品行业多采用单

味原料提取物，即原料单煎。复方合理配伍、原料共煎，

不同原料的化学成分会产生成盐、助溶等物理化学反

应，以达到增效减毒的配伍效果［6］。调血脂常用荷叶 -
山楂组合［7 - 13］，其中荷叶具有清暑化湿、调脂功效［14］，
山楂能行气散瘀、化浊调脂［14］，二者均归肝、脾、胃经，

两药配伍有协同增效作用，可通过益气健脾、降浊化

痰、散瘀通络发挥辅助调血脂功效［13，15］。荷叶中的生物

碱 类 化 学 成 分 具 有 显 著 的 降 脂 减 肥 、抑 菌 等 功

效［16 - 20］，但荷叶生物碱碱性较弱，不能直接溶于水，与

酸反应变为盐类后才能溶于水，常采用偏酸性的水溶

液浸提，且荷叶生物碱的提取效果随 pH的降低而上

升［21 - 23］。山楂为富含有机酸及具有酚羟基的黄酮类化

合物［24 - 26］，其水提液多呈酸性（pH 3. 5）。相比于单煎，

荷叶与山楂共煎（水提）更有利于有效成分的溶出，增

加提取效率［10］。荷叶 - 山楂多以 1∶1（m / m）［7 - 8］、1∶2
（m / m）［9］、1. 5∶1（m / m）［10］、2∶1（m / m）［15］比例组合。

余婷婷等［7］针对高脂血症研发了以荷叶 -山楂 -莱菔

子（1∶1∶1，m / m / m）为主要原料的复合固体饮料。雷荣

剑［8］针对血脂异常研发了以荷叶 -山楂 -蕌头（1∶1∶1，
m / m / m）为主要原料的药食两用复方。这些研究为本

课题组开展针对辅助调血脂功效的高频原料组合制备

共煎提取物的研究奠定了基础。本研究中以荷叶 - 山

楂（1∶1，m / m）原料组合制备提取物，并以荷叶中特征

性生物碱类化学成分荷叶碱，以及荷叶与山楂共有黄

酮类化学成分槲皮素的提取率为主要评价指标，通过

正交试验和单因素试验，筛选适于工业化生产的荷叶 -
山楂提取物制备工艺。现报道如下。

1 仪器与试药

1. 1 仪器

BT25S型分析天平（北京赛多利斯仪器有限公司，

精度为 0. 1 mg）；CP224C型电子天平（常州奥豪斯仪器

有限公司，精度为0. 01 mg）；ES - 2001P型电子天平（长

沙湘平科技发展有限公司，精度为 0. 01 mg）；DK - 98 -
11型电热恒温水浴锅，KDM型调温电热套；98 - 1 - B
型电子调温电热套，均购于天津泰斯特仪器有限公司；

101FXB - 2型电热鼓风干燥箱（上海树立仪器仪表有

限公司）；RE - 52AA型旋转蒸发器（上海亚荣生化仪器

厂）；FM型真空干燥箱（上海福玛实验设备有限公司）；

DZ - 2BCIV型真空干燥箱（北京天林恒泰科技有限公

司）；S6000型高效液相色谱仪（华谱科仪 <北京 >科技

有限公司）；KQ - 250DB型超声清洗仪（昆山超声仪器

有限公司，功率为200 W，频率为40 kHz）。

1. 2 试药

荷叶（批号为 20180402），山楂（批号为 20180103），

均购于河北祁新中药颗粒饮片有限公司，经北京中医

药大学张媛教授鉴定荷叶为睡莲科植物莲 Nelumbo
nucifera Gaertn. 的干燥叶，山楂为蔷薇科植物山楂Cra⁃
taegus pinnatifida Bge. 的干燥成熟果实；荷叶碱对照品

（成都普瑞法科技开发有限公司，批号为 PRF8031546，
纯度为 98. 00%）；槲皮素对照品（中国食品药品检定研

究院，批号为 100081 - 201610，纯度为 99. 1%）；乙腈

（色谱纯，美国Fisher公司）；水为娃哈哈纯净水，其他试

剂均为分析纯。

2 方法与结果

2. 1 含量测定

2. 1. 1 色谱条件

色谱柱：Thermo hypersil GOLD C18 柱（250 mm ×
4. 6 mm，5 µm）；流动相：乙腈（A）-水（B，含 0. 4%三乙

胺和 0. 3%磷酸），梯度洗脱（0～25 min时 14%A，25～
45 min时 14%A～34%A，45～50 min时 34%A）；流速：

1. 0 mL / min；检测波长：256 nm；柱温：25 ℃；进样量：

10 µL。
2. 1. 2 溶液制备

取荷叶碱对照品和槲皮素对照品各适量，精密称

定，加甲醇制成荷叶碱质量浓度为 0. 16 mg / mL、槲皮

素质量浓度为0. 11 mg / mL的混合对照品溶液。取荷叶 -
山楂提取物（过 80目筛）25 mg，精密称定，置 10 mL容
量瓶中，加甲醇，超声 30 min，放冷，用甲醇定容，过滤，

取续滤液，即得试品溶液。

2. 1. 3 方法学考察［27 - 29］

专属性试验：分别精密吸取混合对照品溶液和供

试品溶液各适量，按 2. 1. 1项下色谱条件进样测定。供

试品溶液色谱中，在与对照品溶液色谱相同位置有相

应色谱峰出现，且与相近峰的分离度均大于 1. 5。色谱

图见图1。
线性关系考察：取荷叶碱对照品适量，精密称定，

加甲醇制成质量浓度为 326. 00 µg / mL的荷叶碱对照

品贮备液，加甲醇稀释成质量浓度分别为 326. 00，
228. 20，195. 60，163. 00，130. 40，97. 80，65. 20，32. 60，
22. 82，19. 56，16. 30，13. 04，9. 78，6. 52，3. 26 µg / mL
的系列对照品溶液；取槲皮素对照品适量，精密称定，

加甲醇制成质量浓度为 21. 80 µg / mL的槲皮素对照品

贮备液，加甲醇稀释成质量浓度分别为 21. 80，15. 26，
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13. 08，10. 90，8. 72，6. 10，5. 23，4. 36，3. 49，2. 62，
1. 74，0. 87 µg / mL的系列对照品溶液。分别按 2. 1. 1项
下色谱条件进样测定，以对照品溶液质量浓度为横坐

标（X，µg / mL）、峰面积（Y）为纵坐标进行线性回归，得

回归方程分别为Y荷 = 21 620 X荷 - 9 315. 2，R2 = 0. 999 9
（n = 15）；Y槲 = 28 774 X槲 - 9 071，R2 = 0. 999 7（n = 12）。
结果表明，荷叶碱和槲皮素的质量浓度分别在 3. 26～
326. 00 µg / mL和 0. 87～21. 80 µg / mL范围内与峰面

积线性关系良好。

检测限确定：精密吸取 2. 1. 2项下混合对照品溶液

（荷叶碱和槲皮素的质量浓度分别为 0. 16 mg / mL和

0. 11 mg / mL），系列稀释后按 2. 1. 1项下色谱条件进样

测定，以信噪比（S / N）为 3倍时的质量浓度为检测限。

结果荷叶碱和槲皮素的检测限分别为 0. 17 µg / mL和
0. 03 µg / mL。

精密度试验：精密吸取 2. 1. 2项下混合对照品溶

液，按 2. 1. 1项下色谱条件连续进样测定 6次，记录峰

面积。结果荷叶碱和槲皮素峰面积的 RSD 分别为

0. 35%和0. 84%（n = 6），表明仪器精密度良好。

稳定性试验：取荷叶 - 山楂提取物适量，按 2. 1. 2
项下方法制备供试品溶液，按 2. 1. 1项下色谱条件分别

在室温下于 0，2，4，6，12，24 h时进样测定，记录峰面

积。结果荷叶碱和槲皮素峰面积的 RSD分别为 1. 05%
和 2. 72%（n = 6），表明供试品溶液在室温下 24 h内稳

定性良好。

重复性试验：取荷叶 - 山楂提取物适量，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，并计算含量。结果荷叶碱

和槲皮素含量的 RSD分别为 1. 08%和 1. 55%（n = 6），

表明方法重复性良好。

加样回收试验：取已知各成分含量的荷叶 - 山楂

提取物适量，精密称定，按 2. 1. 2项下方法制备供试品

溶液 3组，每组平行 3份，按 50%，100%，150%水平加入

对照品，按 2. 1. 1项下色谱条件进样测定。结果荷叶碱

平均加样回收率分别为 102. 01%，102. 91%，101. 69%，

RSD分别为 1. 41%，2. 25%，1. 40%；槲皮素平均加样回

收率分别为 102. 24%，95. 99%，100. 42%，RSD分别为

2. 32%，0. 89%，1. 21%（n = 9）。

2. 2 提取工艺优选

2. 2. 1 提取工艺优选

提取条件考察：采用 L9（34）正交试验设计，考察提

取时间（A）、加水量（B）、提取次数（C）对样品出膏率、荷

叶碱和槲皮素含量的影响，选取最优提取方案。因素水

平见表1。
表1 正交试验因素水平

Tab. 1 Factors and levels of the L9（34） orthogonal test

水平

1
2
3

因素A（min）
30
60
90

因素B（倍）

6
8
10

因素C（次）

1
2
3

按处方比例（1∶1，m / m）精密称取原料药，按 L9（34）
正交试验因素水平进行试验，每组平行 2份，将提取液

置蒸发皿中，100 ℃水浴浓缩，105 ℃干燥至恒重，计算

出膏率。按 2. 1. 1项下色谱条件进样测定，记录峰面积，

计算干膏粉中荷叶碱和槲皮素的含量。采用 SAS A8软
件进行正交试验和方差分析，结果见表 2和表 3。由直观

分析结果可知，各因素影响出膏率的顺序依次为 C >
A > B，各因素影响荷叶碱含量的顺序依次为A > B > C，
各因素影响槲皮素含量的顺序依次为A > C > B。由方差

分析结果可知，影响指标性成分荷叶碱和槲皮素含量的

主要因素为因素A，而因素C是影响出膏率的重要因素。

在实际生产中，为了达到节约成本、减少服药量等需求，

应降低出膏率，控制提取次数。因此，根据极差分析结果

并结合实际需求，最优条件为A1B2C2，即加 8倍量水，提

取2次，每次30 min，过滤，合并滤液，得提取液。

提取工艺验证：按处方比例（1∶1，m / m）精密称取

荷叶和山楂各 3份，按 2. 2. 1项下优化的提取工艺制得

提取液，水浴浓缩，105 ℃干燥至恒重，称定质量，计算

得平均干膏率为 26. 30%，RSD为 0. 20%；并按 2. 1. 1项
下色谱条件测定 3批干膏粉中荷叶碱和槲皮素的含量，

荷叶碱平均含量为 3. 97 mg / g，槲皮素平均含量为

1. 23 mg / g。各组数据间无明显差异（P > 0. 05），且与正

mAU
140120100806040200-20 0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50t / min

41. 253 44. 4671 2

A
mAU

140120100806040200-20 0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50t / min

41. 276

44. 416
1

2

B
1. 荷叶碱 2. 槲皮素

A. 混合对照品溶液 B. 供试品溶液

图1 专属性试验高效液相色谱图

1. Nuciferine 2. Quercetin
A. Mixed reference solution B. Test solution

Fig. 1 HPLC chromatograms of the specific test
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表2 L9（34）正交试验结果

Tab. 2 Results of the L9（34） orthogonal test

序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
出膏率

荷叶碱含量

槲皮素含量

k1
k2
k3
R
k1
k2
k3
R
k1
k2
k3
R

因素

A
1
1
1
2
2
2
3
3
3
25. 68
28. 59
29. 22
3. 54
3. 72
2. 61
2. 47
1. 25
1. 20
0. 82
0. 83
0. 38

B
1
2
3
1
2
3
1
2
3
26. 17
28. 69
28. 63
2. 52
2. 73
3. 27
2. 80
0. 54
0. 77
1. 07
1. 01
0. 30

C
1
2
3
2
3
1
3
1
2
22. 13
29. 78
31. 58
9. 45
2. 86
2. 96
2. 98
0. 12
0. 74
0. 96
1. 14
0. 40

出膏率

（%）

18. 19
28. 70
30. 15
28. 79
33. 07
23. 89
31. 52
24. 30
31. 84

含量（mg / g）
荷叶碱

3. 22
3. 84
4. 10
2. 90
2. 77
2. 15
2. 06
3. 20
2. 14

槲皮素

0. 73
1. 23
1. 63
0. 83
1. 05
0. 58
0. 75
0. 92
0. 82

表3 方差分析结果

Tab. 3 Results of ANOVA

项目

出膏率

荷叶碱含量

槲皮素含量

方差来源

A
B
C
D（误差）

A
B
C
D（误差）

A
B
C
D（误差）

SS
42. 63
24. 78
302. 43
0. 41
2. 83
0. 52
0. 03
0. 99
0. 28
0. 15
0. 24
0. 14

自由度

2
2
2
2
2
2
2
2
2
2
2
2

MS
21. 320
12. 39
151. 22
0. 20
1. 41
0. 26
0. 01
0. 50
0. 14
0. 07
0. 12
0. 07

F值

0. 004 × 10 - 1
0. 02
0. 02× 10 - 4

2. 86
0. 53
0. 03

1. 94
1. 04
1. 69

P值

0. 004 0
0. 019 3

< 0. 000 1

0. 259 2
0. 653 9
0. 975 0

0. 340 1
0. 489 1
0. 372 0

交试验中 A1B2C2的结果相近，说明该提取工艺稳定、

可行。

2. 2. 2 浓缩和干燥条件考察

浓缩条件：按处方比例（1∶1，m / m）精密称取荷叶

和山楂，按 2. 2. 1项下优化的提取工艺进行提取，减压

（真空度为 - 0. 08～ - 0. 06 MPa）浓缩，温度分别为 50，
60，70，80 ℃，浓缩至相对密度为 1. 25～1. 30（60 ℃）的

稠膏，转移至 105 ℃烘箱中干燥至恒重，记录浓缩时间。

并按 2. 1. 1项下色谱条件测定稠膏中荷叶碱和槲皮素

的含量，结果见表 4。综合考虑浓缩时间和荷叶碱和槲

皮素含量，确定浓缩条件为80 ℃减压浓缩。
表4 不同减压浓缩条件下荷叶碱和槲皮素含量测定结果

Tab. 4 Results of content determination of nuciferine and querce⁃
tin under different vacuum concentration conditions

温度（℃）

50
60
70
80

浓缩时间（h）
5. 1
4. 5
3. 1
2. 7

含量（mg / g）
荷叶碱

4. 36
5. 15
5. 30
5. 54

槲皮素

1. 02
0. 97
1. 07
1. 33

干燥条件：按处方比例（1∶1，m / m）精密称取荷叶

和山楂，按 2. 2. 1项下优化的提取工艺进行提取，80 ℃
减压浓缩，分别在减压（真空度为 - 0. 08～ - 0. 06 MPa）
50，60，70 ℃和常压 105 ℃条件下干燥，记录烘干时间，

测定提取物水分。并按 2. 1. 1项下色谱条件测定干膏中

荷叶碱和槲皮素的含量，结果见表 5。综合考虑荷叶碱

和槲皮素含量、浓缩时间和水分，确定干燥条件为 60 ℃
减压干燥。

表5 不同干燥条件下荷叶碱和槲皮素含量测定结果

Tab. 5 Results of content determination of nuciferine and querce⁃
tin under different drying conditions

压强

减压

常压

温度（℃）

50
60
70
105

烘干时间（d）
1. 21
1. 04
0. 96
0. 75

水分（%）

4. 65
4. 36
4. 26
3. 84

含量（mg / g）
荷叶碱

6. 23
6. 54
5. 35
5. 54

槲皮素

1. 38
1. 64
1. 39
1. 33

制备工艺验证：按处方比例（1∶1，m / m）精密称取

荷叶和山楂各 3份，按优化的提取、制备工艺制备 3批
样品，3批样品的平均干膏率为 26. 83%，RSD为0. 67%。

按2. 1. 1项下色谱条件测得3批样品中荷叶碱的平均含

量为7. 22 mg / g，槲皮素的平均含量为1. 51 mg / g，说明

该制备工艺稳定、可行。

3 讨论

荷叶主要含有生物碱类（如荷叶碱等）［19，30］和黄酮

类（如槲皮素等）［31］等有效化学成分，山楂主要含有黄

酮类（如槲皮素等）和有机酸类等有效化学成分［24 - 26］，
且荷叶的生物碱类［16 - 20］和黄酮类［32］化学成分与山楂

的黄酮类［33 - 36］化学成分均具有良好的调血脂作用，故

选择荷叶的特征成分荷叶碱及山楂与荷叶共有的黄酮

类化学成分槲皮素进行含量测定。采用高效液相色谱

全波长扫描法测定，结果显示，256 nm波长处荷叶碱和

槲皮素的检测灵敏度均较高，峰形均较好，故选择
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256 nm作为检测波长。优化色谱条件时，不同柱温（20，
25，30 ℃）对荷叶碱和槲皮素的含量测定结果无明显影

响，但 25 ℃时 2个指标性成分的峰形均较好，故柱温选

择25 ℃。

本研究中以出膏率、荷叶碱和槲皮素的含量为评

价指标，通过 L9（34）正交试验优选提取条件。由方差分

析结果可知，提取时间是影响指标性成分荷叶碱和槲

皮素含量的主要因素，提取次数是影响出膏率的主要

因素。考虑到荷叶 - 山楂共煎提取物经深加工后所得

保健食品的日服用剂量和次数等因素，应控制提取次

数，以降低出膏率。文献［13，37］报道，荷叶中黄酮类成

分的提取率虽随提取次数的增加而升高，但提取 2次后

提取率变化较缓慢。故最终优化提取工艺为加 8倍量

水，提取 2次，每次 30 min。采用单因素试验优选浓缩和

干燥条件，由表 4和表 5可知，减压浓缩时随着浓缩温

度的升高，浓缩时间缩短，提取物荷叶碱含量增加，但

槲皮素含量变化不明显；随着干燥温度的升高，烘干时

间缩短，提取物水分降低，60 ℃减压干燥时提取物荷叶

碱和槲皮素含量均最高。故最终优选浓缩、干燥工艺为

80 ℃减压浓缩，60 ℃减压干燥。按优选工艺制备的 3批
样品的出膏率、荷叶碱和槲皮素含量均稳定，说明该制

备工艺稳定、适用、可靠。

综上所述，本研究中优选的制备工艺稳定、合理，

可为其工业化生产提供参考。
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