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制药工艺与装备

0    引言
中药材茯苓的应用历史源远流长，

具有利水渗湿、健脾宁心的功效（见

图 1）。现代科学研究揭示了茯苓中天

然活性成分——茯苓多糖的多种益处，

包括免疫调节、抗肿瘤、抗炎和抗氧

化等作用，这使得茯苓多糖在医药研

发和功能性食品开发等领域展现出巨

大的应用前景 [1]。然而，茯苓多糖的

提取工艺和制剂稳定性研究仍面临挑

战，如提取率低、工艺复杂、制剂稳

定性差等问题，这些因素限制了其进

一步的开发和应用。因此，深入研究

和开发茯苓多糖，优化其提取工艺，

并对其制剂稳定性进行系统研究，以

提高提取效率，具有重要的现实意义 [2]。

1    材料与方法
1.1    材料与试剂

本研究使用的茯苓药材购自河南

禹州市药材市场，并经过鉴定确认为干

燥的菌核，属于多孔菌科真菌茯苓属。

本试验所用试剂，包括无水乙醇、石油

醚、硫酸、苯酚、葡萄糖等，均达到了

纯化分析的级别，满足了纯化研究的需

求，目前研究已进入纯化阶段。

1.2    仪器与设备

试验中使用了电子天平、恒温水

浴锅、旋转式蒸发仪（见图 2）、真空

干燥箱、紫外可见分光度计、高效液相

色谱仪和稳定性试验箱等仪器设备。

2    茯苓多糖提取
2.1    预处理

将茯苓药材研碎，60 目过筛，以

油醚 60 度倒流去脂 2 h，滤去油醚，挥

发去渣，待用。

2.2    单因素试验

分别研究物质与液体的比例在

1:10、1:15、1:20、1:25、1:30（g/ ml）下，

以及在提取温度为 60℃、70℃、80℃、

90℃、100℃，提取时间 1 h、2 h、3 h、

4 h、5 h 和提取次数 1 次、2 次、3 次、

4 次、5 次时，茯苓多糖的提取率受到

的影响。固定其他条件，每个因素设置

5 个水平，按以下步骤进行提取：称取

5.00 g 茯苓粉，加入适量蒸馏水，在设

定温度下提取一定时间，过滤并收集滤

液。接着，将相应次数的残渣按相同条

件重复提取，合并所有滤液后，通过减

压浓缩的方式将体积减少至 50 ml。然

后，在浓缩液中加入 4 倍体积的无水乙

醇，充分混合均匀后静置一夜。最后，

将醇沉浓缩液进行离心处理：转速设定

为 4000 转 / 分，离心完成后，使用无

水乙醇收集离心管底部的沉淀物，洗 3

次，真空干燥后，即可获得茯苓粗多糖。

2.3     正交试验

在单因素试验基础上，选取对茯

苓多糖提取效果影响较大的四个关键因

素：料液比、提取温度、提取时间、提

取次数，分别设置三个不同等级——水
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平 1、水平 2、水平 3，采用 L9(34) 正交

试验进一步优化提取工艺，如表 1 所示。

2.4    结果与分析

2.4.1    单因素试验结果

在优化茯苓多糖提取工艺的过程

中，我们首先对各个单一因素进行了试

验，以研究它们对提取效率的影响。以

下是详细结果。

2.4.1.1    料液比对提取率的影响

提取率在料液比为 1:20 时达到最

高，为 18.5%。若继续提高料液比，提

取率略有下降。可能的原因是药液配比

过少，导致药剂不能充分浸润药材，使

得提取的糖分过多而未充分浸润；而料

液比过大虽然有利于多糖的溶出，但会

增加后续浓缩和分离的难度，同时降低

多糖浓度，影响提取率。具体检查结果

见表 2。

2.4.1.2     提取温度对提取率的影响

茯苓多糖的提取速度受提取温度

的显著影响 [3]。在 60℃～ 80℃范围内，

提取率随温度升高而逐渐增加，80℃时

达到最高 20.3%。原因分析：高温可能

导致多糖分子结构破坏，对多糖从药材

中的溶出过程产生不利影响。当温度超

过 80℃时，提取率呈下降趋势。提取

温度对提取率的影响结果见表 3。

2.4.1.3     提取时间对提取率的影响

茯苓多糖的提取率随着提取时间

的延长而逐渐提高，在 3 h 时达到最

高 20.1%。继续延长提取时间，提取

率提升不明显。原因分析：在一定时间

内，多糖能够充分溶解在溶剂中，但随

着时间进一步延长，可能发生多糖降

解或其他副反应，导致提取率不再增

加。提取时间对提取率的影响结果见 

表 4。

2.4.1.4    提取次数对提取率的影响

茯苓多糖提取次数对提取率的影

响如下：提取 1 次时，提取率较低，为

12.5% ；提取次数增加到 3 次时，提取

率明显上升至 20.0% ；继续增加提取次

数，提取率增加不明显。考虑到提取次

数过多会增加成本和时间，因此选择提

取 3 次为宜。提取次数对提取率的影响

结果见表 5。

2.4.2    正交试验结果

正交试验结果显示，影响最大的因

素是提取温度，其次是提取时间和料液

比，提取次数影响最小。经过详细的数

据分析和反复验证，确定最佳提取工艺

条件为：料液比 1:20，提取温度 80℃，

提取时间 3 h，提取 3 次。在最佳工艺

条件下进行验证试验，茯苓多糖的平均

提取率为 20.5%，表明该工艺条件稳定

可靠。正交试验结果见表 6。

3    茯苓多糖制剂稳定性
3.1    茯苓多糖含量的测定

采用苯酚 - 硫酸法进行茯苓多糖的

测定。以葡萄糖作为对照品，使用电子

天平精确称取 100 mg 葡萄糖对照品，并

小心转移至 100 ml 容量瓶中。缓慢加入

蒸馏水直至溶液体积达到刻度线，充分

摇匀后，成功配制出浓度为 1 mg/ ml 的

葡萄糖对照品储备液。接着，使用移液

枪精确移取 0.2 ml、0.4 ml、0.6 ml、0.8 ml、

1.0 ml、1.2 ml 的对照品储备液，分别置

于 10 ml 容量瓶中，加蒸馏水定容并摇

匀。从上述稀释后的溶液中各取 1.0 ml

进行精密处理，并转移到特定试管中，

以制备稀释后的溶液。向试管中逐滴加

入 5% 苯酚溶液 1.0 ml，轻摇均匀后迅

速加入浓硫酸 5.0 ml，再次摇匀混合。

将试管静置 10 min 后，放入沸水中，中

火加热 15 min，热处理后立即取出并迅

速冷却至常温。使用紫外可见分光光度

计测定吸光度，以波长 490 nm 处的吸光

度作为测量值，并以相应试剂作为空白

对照。以吸光度为纵坐标，葡萄糖溶液

浓度为横坐标，绘制标准曲线，得出回

归方程为 Y=7.856x+0.012，R=0.998。精

确称取适量茯苓粗多糖，加水溶解并定

容至 100 ml，然后精确吸取 1.0 ml 溶液，

表 1     茯苓多糖提取正交表

因素 水平 1 水平 2 水平 3

料液比（g/ml） 1:15 1:20 1:25

提取温度（℃） 70 80 90

提取时间（h） 2 3 4

提取次数（次） 2 3 4

表 2    料液比对提取率的影响结果

 料液比（g/ml）  提取率（%）

1:10 16.2

1:15 17.8

1:20 18.5

1:25 18.2

1:30 17.9

表 3    提取温度对提取率的影响结果

提取温度（℃） 提取率（%）

60 17.2

70 18.8

80 20.3

90 19.5

100 18.0

表 4    提取时间对提取率的影响结果

提取时间（h） 提取率（%）

1 16.5

2 18.9

3 20.1

4 19.8

5 19.6

表 5    提取次数对提取率的影响结果

提取次数 提取率（%）

1 12.5

2 17.0

3 20.0

4 19.8

5 19.5

表 6    正交试验结果

试验号 A（料液比）  B（温度） C（时间）

1 1:15 70℃ 2 h
2 1:15 80℃ 3 h
3 1:15 90℃ 4 h
4 1:20 70℃ 3 h
5 1:20 80℃ 4 h
6 1:20 90℃ 2 h
7 1:25 70℃ 4 h
8 1:25 80℃ 2 h
9 1:25 90℃ 3 h
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按照标准曲线计算茯苓多糖含量的苯酚 -

硫酸法操作步骤进行测定。

3.2    茯苓多糖制剂的制备

茯苓多糖经过优化提取工艺制得后，

加入适量辅料 ( 如淀粉、糊精等），茯苓

多糖与辅料的质量比为 1:2。采用湿法

粒法工艺制成颗粒剂，即茯苓多糖制剂，

将颗粒剂装入铝塑面膜包装中，每板 10

粒，每盒 10 粒 / 板。

3.3    茯苓多糖制剂稳定性研究

3.3.1    高温高湿试验

高温高湿试验条件为温度 80℃、湿

度 92.5%RH。在第 0 天、第 5 天、第 10 天、

第 15 天和第 30 天，测定制剂中多糖类

物质的含量，并观察其外观变化 (如色泽、

吸湿性、结块等 )。检查结果见表 7。

结果分析：在高温高湿条件下，随

着时间的延长，茯苓多糖制剂中多糖含

量逐渐下降，外观性状也发生变化，出

现颜色加深、结块等现象。放置 30 天后，

多糖含量从初始的 95.0% 下降至 82.6%。

制剂的吸湿性明显增加。

3.3.2     加速试验

加速试验条件为温度 40±2℃，相对

湿度 75±5%RH。在第 0、第 1、第 2、第

3 和第 6 个月，按照影响因素试验和观察

外观性状的方法，分别取样测定多糖含量，

共放置 6 个月。加速试验检查结果见表 8.

结果分析：茯苓多糖制剂在加速试验

条件下，放置 6 个月后含量略有下降，从

95.0% 下降到 92.0%，但仍在规定范围内，

且无明显外观性状异常，表明制剂在加速

试验条件下具有一定的稳定性。

3.3.3    长期试验

长期试验条件为温度 30±2℃，相对

湿度 65%±5%RH。在第 0、第 3、第 6、

第9和第12个月，分别取样测定多糖含量，

观察外观性状。长期试验检查结果见表 9。

结果分析：放置 12 个月后，茯苓多

糖制剂在长期试验条件下，多糖含量缓慢

下降，从 95.0% 下降到 93.0%，外观性状

保持较好，没有明显的吸湿性和结块现象。

这表明该制剂在常温条件下具有较好的稳

定性，可满足一定时间内储存和使用要求。

4    结论与讨论
茯苓多糖的最佳提取工艺为：料液比

控制在 1:20，提取温度 80℃，提取时间

3 h，提取次数 3 次。该提取工艺具有操

作简单、提取率高、稳定性好等优点。制

剂稳定性研究发现：高温和高湿会引起多

糖含量下降，外观性状发生变化。因此，

在存放和运输时，应对温湿度加以控制。
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表 7    高温高湿试验检查结果

时间

（天）

多糖含量

（%）
外观变化

0 95.0 无变化

5 94.5 无明显变化

10 92.8 无明显变化

15 89.2 颜色加深、少有结块

30 82.6 颜色加深、明显结块

表 8    加速试验检查结果

时间（月） 多糖含量（%） 外观变化

0 95.0 无变化

1 94.5 无明显变化

2 93.8 无明显变化

3 93.0 无明显变化

6 92.0 无明显变化

表 9    长期试验检查结果

时间（月） 茯苓多糖含量（%） 外观变化

0 95.0 无变化

3 94.5 无变化

6 94.0 无变化

9 93.5 无变化

12 93.0 无变化
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