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子素的溶出率随载体比例的增大而增大。这可能 

与 PVP一$630良好的水溶性、较好的塑性和较强的 

表面活性有关。 

在提高药物溶出度方面，热熔挤出法效果较好。 

溶剂法以溶媒使物料粒径从宏观层混合，热熔挤出法 

集固体输送、熔融、剪切混合、排气匀化、熔体输送于 
一 体，使细化的粒子彼此交换位置，均匀分散，实现分 

子水平的混合。在挤出后的降温阶段，由于 PVP． 

$630的玻璃态转化温度较高，抑制了原料的二次析 

晶，而溶剂法在挥干溶剂过程中，药物可能会出现 

二次结晶现象，导致溶出率较挤出法低。 
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枸杞子中 一胡萝 卜素的快速溶剂萃取 

提取条件优化及 HPLC测定 

曹静亚，谭 亮，迟晓峰，董 琦，胡风祖 

(中国科学院西北高原生物研究所／中国科学院藏药研究重点实验室，青海 西宁810008) 

摘要 目的：研究枸杞子中 一胡萝 卜素的最佳提取工艺。方法：以卢一胡萝 卜素的含量为指标 ，通过高效液相色 

谱法测定其含量，考察了超声、溶剂浸提、快速溶剂萃取(ASE)三种提取方法对 一胡萝 卜素提取效果的影响，通过 

单因素试验和正交试验优化 ASE的提取条件。结果：ASE在提取效果上明显优于其他两种方法，影响枸杞子中口一 

胡萝 卜素提取效果的各因素主次顺序为：D(提取次数)>A(提取溶剂)>C(提取时间)>B(称样量)。ASE的最 

佳提取工艺为 ：称样0．8 g，以石油醚 ：丙酮(1：2)作为提取溶剂，提取 20 min，循环2次 ，在该条件下，得出枸杞子中 

卢一胡萝 卜素的总含量为 208．17 g。结论：该方法简单、快捷、高效 ，适用于枸杞子中卢-胡萝 卜素的提取。 

关键词 快速溶剂萃取；枸杞子； 胡萝 卜素；正交试验；高效液相色谱 
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枸杞子是茄科枸杞属植物枸杞 Lycium chinense 

Mil1．的成熟果实。性味甘，平。具有滋肾、润肺、补 

肝、明目的功效。用于治疗肝肾阴亏、腰膝酸软、头 

晕、目眩、目昏多泪、虚劳咳嗽、消渴、遗精等 ]̈。枸 

杞子中含有丰富的类胡萝 卜素，其中包括 一胡萝 卜 

素。 一胡萝 卜素( 一carotene)不溶于水 ，溶于脂肪和 

脂肪溶剂，亦称脂色素。近年来发现天然 一胡萝 卜 

在抗癌、预防心血管疾病、白内障及抗氧化方面有 

显著的功效 ，可防止因老化引起的多种退化性疾 

病 。因此研究 一胡萝 卜素的提取工艺在医药工 

业上具有很高的应用价值。 

快速溶剂萃取(ASE)是指在密闭容器内于高温 

(50～200oC)和高压(500～3000 psi)条件下，在短时 

间内，用有机溶剂提取固体或半固体样品的一种新型 

样品前处理方法 J。与超声、微波、回流、超临界萃取 

等成熟方法相比，ASE有萃取溶剂用量少、提取时间 

短、萃取效率高、操作简单方便、安全和自动化程度高 

等优点 J。本文研究用快速溶剂萃取法提取枸杞子 

中／3一胡萝 卜素的可行性，并用正交试验 L。(3 )对其 

最佳提取工艺进行优化。现将结果报道如下。 
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1 仪器与材料 

ASE350快速溶剂萃取仪(美国，DIONEX公 

司)；Agilent 1260高效液相色谱仪，uV检测器，四 

元梯度泵，自动进样器(美国，Agilent公司)；AG135 

电子天平(德国 Mettler Toledo公司)；KQ—IOOE型超 

声波清洗器 (昆山超声仪器科技公司)；MOLELE— 

MENT元素型超纯水机(上海摩勒生物科技公司)。 

旋转蒸发仪(上海亚荣生化仪器厂)。 

枸杞子采 自柴达木栽培基地，经中国科学院西 

北高原生物研究所分析测试中心胡风祖研究员鉴 

定为茄科枸杞属植物枸杞 Lycium chinense Mil1．的 

成熟果实； 一胡萝 卜素(批号：CA11045800，Dr．Eh- 

renstorfer GmbH，Germany)，乙腈、四氢呋喃、正己烷 

为色谱纯，石油醚、丙酮、NaCI、无水 Na：SO 为分析 

纯；超纯水 (实验室 自制)；0．45 Ixm微孔滤膜 (美 

国，Aglient公司)。 

2 方法 

2．1 对照品溶液的配制 取』B．胡萝 1-素对照品适 

量，精密称定 ，置于 25 mL棕色量瓶中，加甲醇使溶 

解并稀释至刻度，摇匀 ，得 112．984 I~g／mL的口．胡 

萝 卜素对照品溶液。 

2．2 色谱条件 色谱条件：Spursil ”C EP色谱柱 

(4．6 mm×250 mm，5 Ixm)，流动相：乙腈一四氢呋喃 

(90：10)，流速：1．2 mL／min，检测波长：448 Flm，柱 

温 ：25oC。 

2．3 标准曲线的绘制 分别精密吸取 一胡萝 1-素 

对照品溶液 1．O0、2．O0、6．O0、10．O0、15．O0、20．O0、 

25．00 注入高效液相色谱仪，按照“2．2”项下色 

谱条件测定峰面积。分别以JB．胡萝 卜素进样质量 

( )为横坐标 ，色谱峰面积(y)为纵坐标绘制标准曲 

线。得回归方程为：Y=118．3x一4．070，r：0．9995。 
一胡萝 卜素进样质量在 0．1130～2．825 Ixg范围内 

与峰面积线性关系良好。 

2．4 不同提取方法的考察 

2．4．1 溶剂浸提法：枸杞子鲜样粉碎，匀浆，准确 

称取 1．0 g，加入 50 mL石油醚 ：丙酮(1：1)，置于暗 

室中，每隔20 min用手震摇 1次，提取 30 min。将 

提取液过滤到分液漏斗中，并加入 10％NaC1促进 

分层后，用蒸馏水洗脱，再经无水 Na：SO 过滤至圆 

底烧瓶中，暗室中减压旋转蒸干，加正己烷 2 mL，经 

0．45 Ixm微孔滤膜过滤，进液相进行分析。 

2．4．2 超声提取法：准确称取样品 1．0 g，加入 5O 

mL石油醚 ：丙酮(1：1)，在2OcC条件下，以50 W 功 

率超声 30 rain。提取液按上述方法处理后，进液相 

进行分析。 

2．4．3 ASE法：准确称取样品 0．5 g，置于 34 mL 

不锈钢萃取池中，以石油醚 ：丙酮(1：1)为提取溶 

剂，提取 1次，提取时间10 rain。将提取液按上述方 

法处理后 ，进液相进行分析。 

2．5 ASE法提取枸杞子中／3一胡萝 卜素条件的优化 

本实验分别考察了提取溶剂、提取时问、提取次 

数和称样量这4个因素对枸杞子中／3一胡萝 卜素提取 

含量的影响，以 ．胡萝 卜素提取含量为考察指标， 

并通过单因素试验的结果，确定每个因素的3个水 

平，以 (3 )正交试验设计对 ASE法提取枸杞子中 

．胡萝 卜素的条件进行优化。正交试验因素水平表 

见表 1。 

表 1 枸杞子中 -胡萝 卜素正交试验因素水平表 

3 结果与分析 

3．1 枸杞子中口一胡萝 卜素不同提取方法的比较 

由实验得出，3种不同的提取方法提取枸杞子中JB一 

胡萝 卜素含量(n=5)分别为：超声提取法(14．8988 

±0．2580) g，溶剂浸提法 (19．8480±0．3126) 

g／g，ASE法(126．9668±1．1130) g／g。对／3一胡萝 

卜素含量的影响由高到低顺序为：ASE>溶剂浸提 

>超声提取法。其中，ASE作为一种新的提取方法 

提取效果最好，提取时间少，只用了 10 rain，且所用 

的实验材料只用了0．5 g，而其他两种方法提取都用 

了 1 h，且实验材料用了 1 g。所以本实验采用 ASE 

对枸杞子中 一胡萝 卜素的提取条件进行优化。 

3．2 单因素试验 

3．2．1 提取溶剂的选择：准确称取枸杞子样品0．5 

g，分别用石油醚 ：丙酮(1：0)、(1：1)、(1：2)、 

(2：1)作为提取溶剂，常温下静态萃取 10 rain，提取 

1次，考察不同提取溶剂对 ／3．胡萝 卜素提取效果的 

影响。结果见图1。 

(1：0) (1：1) (1：2) (2：1) (0：1) 

提取溶剂／(石油醚 ：丙酮 ) 

图1 提取溶剂对 -胡萝 卜素提取效果的影响( =5， ± ) 

∞ 柏 加 ∞ ∞ ∞ 加 加 。 

一 ∞i一、蜘知懈、{ _5， 
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由图 1可知，只用石油醚或丙酮做提取溶剂时， 

提取效果不好，当用石油醚：丙酮(1：2)做提取溶剂 

时，效果最好。故选择石油醚 ：丙酮(1：2)做提取 

溶剂。 

3．2．2 称样量的选择：分别称取枸杞子鲜样 0．2、 

0．5、0．8、1．5和2．0 g，用石油醚：丙酮(1：1)作为提 

取溶剂，常温下快速萃取 10 min，提取 1次，考察不 

同料液比对 -胡萝 卜素提取效果的影响。结果见 

图 2。 

0．2 0．5 0．8 1．5 2．0 

称样量，g 

图2 称样置对卢-胡萝卜素提取效果的影响(H=5，i-4- ) 

由图2可知，当称样量为 0．8 g时，提取效果最 

好。其原因可能是当称样量过小时，部分样品被硅 

藻土吸附后造成一定损失；称样量过大时，萃取不 

完全。故选择0．8 g的称样量。 

3．2．3 提取时间的选择：准确称取枸杞子鲜样 0．5 

g，用石油醚 ：丙酮(1：1)作为提取溶剂，常温下分别 

萃取 5、10、15、20、25、30 min，提取 1次，考察不同提 

取时间对 JB一胡萝 卜素提取效果的影响。结果见 

图 3 

5 l0 l5 2【J 25 3O 

提取溶剂／min 

图3 提取时间对卢·胡萝 卜素提取效果的影响(，l=5， ± ) 

由图3可知， 胡萝 卜素的提取含量随着提取 

时间的延长而增加，在 20 min时提取效果最好，超 

过 20 min后，提取效果下降，其原因可能是口一胡萝 

卜素本身不稳定，随着时间的延长， 一胡萝 卜素的氧 

化程度也随之增加。故选择提取时间为20 min。 

3．2．4 提取次数的选择：准确称取枸杞子鲜样 0．5 

g，用石油醚：丙酮(1：1)作为提取溶剂，常温下快速 

萃取 10 min，分别提取 1、2、3、4次，考察不同提取时 

间对 一胡萝 卜素提取效果的影响。结果见图4。 

250 

-

4 200 

询1 150 
缸  

懈 100 

釜50 
0 

1 2 3 4 

提取次数 

图4 提取次数对卢-胡萝 卜素提取效果的影响(Jl=5， ± ) 

由图4可知，当提取次数为2次时，提取效果最 

好，提取次数大于 2次时，含量反而下降，其原因可 

能是随着提取次数的增多，其他成分也不断溶出， 

故提取次数选择为 2次。 

3．3 正交试验 根据以上单因素试验的结果 ，采 

用 L (3 )正交试验设计对枸杞子中 一胡萝 卜素提 

取条件进行优化。正交试验结果见表 2，方差分析 

结果见表 3。由表 2可知，影响枸杞子中 一胡萝 卜 

素提取效果的各因素主次顺序为：D(提取次数)> 

A(提取溶剂)>C(提取时间)>B(称样量)，由表3 

可知，各因素对 一胡萝 卜素提取率的影响均未达到 

显著水平，结合单因素试验结果，得到最佳提取工 

艺组合为：A B。C D ，即称样 0．8 g，石油醚 ：丙酮 

(1：2)作为提取溶剂 ，提取20 min，循环 2次。 

表 2 L。(3 )正交试验表及结果 

试验号A B c 。 善 

表 3 方差分析表 

注：Fo 05(2，2)=19．00 

3．4 工艺验证 按照上述优化的最佳工艺条件，制 

备6份供试品进行测量，其均值为208．17 txg／g，RSD 

O O O  O O  0 
8  4  

一篙 i一、蕊如懈、J 骚遗 

O  O  O  0  O  0  O  O  

9  6  3  

一譬／∞i一、-軎如懈、{ 违 
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值为2．29％。结果表明最佳工艺条件稳定、可靠。 

4 小结和讨论 

加速溶剂萃取技术是近年来发展起来的一种 

全新的萃取方法，已被美 国 国家环保局批准 为 

EPA3545号标准方法。ASE在环境、食品分析等领 

域已有广泛应用 ，虽然该仪器存在着成本高，对操 

作者要求较高等一些缺点，但是由于其快捷、高效、 

自动化程度高等突出优点，必然会展现出更强的生 

命力。本研究将 ASE与传统的提取方法相比较，结 

果 ASE的提取效果最佳，也近一步证实了该方法的 

优势。 

在优选工艺 时，极差分析结果 中，提取溶剂 

(A)、料液比(B)、提取时问(C)与提取次数(D)四 

个因素对 一胡萝 卜素的提取率的影响不显著。分 

析原因，可能是由于因素选择梯度过小，造成其实 

验点过于集中，差异性不明显。实验结果得出最佳 

提取工艺为：称样 0．8 g，石油醚：丙酮(1：2)作为提 

取溶剂，提取20 min，循环 2次，得到 ．胡萝 卜素含 

量为208．17 g／g。验证试验结果表明，此工艺条件 

可用于口一胡萝 卜素的提取，方法稳定可靠。 
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UPLC法同时测定益髓生血颗粒中9种成分的含量 

孙玉雯，张 萱，刘起华，文 谨，吴志奎 

(中国中医科学院广安门医院，北京 100053) 

摘要 目的：建立 UPLC法同时测定益髓生血颗粒中没食子酸、马钱苷、二苯乙烯苷、槲皮素、补骨脂素、异补骨 

脂素、芒柄花素、大黄素、大黄素甲醚 9种成分的含量。方法：采用 Acquity UPLC BEH C 色谱柱(50 mm×2．1 mm， 

1．7 lam)，乙腈-0．1％ 磷酸水溶液为流动相 ，梯度洗脱 ，流速0．25 mL／min，柱温3O℃，检测波长254 nm。结果：没食 

子酸、马钱苷、二苯乙烯苷、槲皮素、补骨脂素、异补骨脂素、芒柄花素、大黄素、大黄素甲醚线性范围分别为 0．00565 

～ 0．0339 lag(rl=0．9998)、0．03616～0．10848 g(r2=0．9995)、0．0101～0．0505 tzg(r3：0．9998)、0．00182～0．009 

g(r4=0．9999)、0．0065—0．0325 lag(r5=1．0000)、0．0088～0．O44 I-Lg(r6=1．0000)、0．00083～0．00415 g(r7= 

0．9998)、0．00159～0．00795 lag(r8=0．9999)、0．00392—0．02352 txg(r9=0．9993)。平均加样 回收率分别 为 

98．97％(RSD：1．12％)、99．12％(RSD=1．08％)、101．O1％(RSD=2．31％)、101．98％(RSD=0．99％)、102．13％ 

(RSD=1．28％)、100．92％(RSD=2．46％)、99．72％ (RSD=1．92％)、99．08％ (RSD=0．87％)、100．35％(RSD： 

2．19％)。结论 ：该方法方便、稳定、可靠 ，可用于益髓生血颗粒的质量控制。 
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地中海贫血是世界范围内发病率最高、危害最 

大的单基因遗传病。目前西方医学尚无确切有效 

的治疗方法及药物。益髓生血颗粒 (YSSXG)是吴 

志奎教授根据中医“肾生髓、髓生血”理论创制的、 

具有我国自主知识产权的、唯一用于治疗地中海贫 

血的中药制剂，具有滋阴补肾、益髓生血、补气健脾 

之功效。本课题组依托多项 国家课题和基金的资 

助，在我国广西南宁地贫高发区开展临床研究近 30 

年，取得肯定的可重复的临床疗效 4̈’。该药由山 

茱萸、何首乌、熟地黄、炙黄芪、党参、当归、补骨脂、 

鸡血藤、阿胶、鳖甲、砂仁等 11味中药组成，成分复 

杂，该制剂目前的质量控制方法为薄层色谱法，前 

期研究报道的益髓生血颗粒质量控制指标也仅局 

限于一两个成分的含量测定 J，对于组方如此复杂 
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