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过程控制

正交试验优选知母酒制工艺 *
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摘要　目的：优选酒制知母的炮制工艺，确定其工艺参数。方法：以知母皂苷 B Ⅱ和芒果苷含量为考察指

标，选取黄酒用量、焖制时间、炒制温度和炒制时间 4 个因素，应用 L9（34）正交设计表，采用方差分析对知

母的酒制工艺优选。知母皂苷 B Ⅱ色谱分离条件：色谱柱为 CAPCELL PAK C18（5 μm，4.6 mm×250 mm），

乙腈 - 水（25∶75）为流动相，流速 1.0 mL·min-1；芒果苷的色谱分离条件：色谱柱为 Waters Symmetry C18

（5 μm，4.6 mm×150 mm），乙腈 -0.2% 乙酸溶液（15∶85）为流动相，流速 1.0 mL·min-1，检测波长 258 nm。结

果：最佳炮制工艺参数：黄酒用量 15 g，焖制时间 90 min，炒制温度 190 ℃，炒制时间 25 min。结论：优选的

炮制工艺稳定可行，为酒制知母提供实验基础。
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Abstract　Objective：To optimize the processing technology of wine roasted Anemarrhena for the optimum 
process. Methods：The contents of timosaponin B Ⅱ and mangiferin were selected as quality index. 
The wine volume，the moistening time，the processing time，and processing temperature were optimized 
as influencing factors by L9（34）orthogonal design experiments. The chromatographic conditions for 
timosaponin B Ⅱ were as follows：a CAPCELL PAK C18 column（5 μm，4.6 mm×250 mm）was used at 30 ℃ with the 
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mobile phase of acetonitrile-water（25∶75）at a flow rate of 1.0 mL·min-1
. The chromatographic conditions 

for mangiferin were as follows：The separation was performed on a Waters Symmetry C18（5 μm，4.6 mm×

150 mm）column at 30 ℃ with the mobile phase of acetonitrile-0.2% acetic acid solution（15∶85）. The 
elution was set at a flow rate of 1.0 mL·min-1

 and the detection wavelength was set at 285 nm. Results：The 
best processing conditions were as follows：100 g Anemarrhena adding amount of 15 g yellow rice wine was 
mixed thoroughly and was placed for 90 min，then carbonized by stir-frying at 190 ℃ for 25 min.Conclusion：
This optimized processing technology is stable and feasible，and can provide experiment basis for wine roasted 
Anemarrhena.
Keywords：Anemarrhena；processing with wine；timosaponin B Ⅱ；mangiferin；orthogonal experiment；processing 
technology

知 母（Anemarrhena asphodeloides Bge.）为 百

合科植物知母干燥的根茎，在我国许多地区都有种

植，具有清热泻火、滋阴润燥等功效，主治高热烦

渴、肺热燥渴、骨蒸潮热、内热消渴、肠燥便秘［1-3］。

知母经酒制后可改变其药物的药性，引药上行，加

强清上焦热、止咳等作用；酒制知母在炮制过程中

带入乙醇，乙醇对脂溶性成份具有增溶作用，从而

加强知母的镇静作用［4-6］。知母皂苷 B Ⅱ是知母

中的主要甾体皂苷 ，具有抗肿瘤，降血糖，改善记

忆力，降内热等药理作用；芒果苷是知母中主要的

双苯吡酮类成分，具有清热，抗炎，抗病毒，免疫调

节等作用［7-10］。现今国内外对知母的研究主要分

为功能性成分、药理性质以及炮制方法等方面，在

知母多种炮制方法中盐制知母报道文献较多，酒制

知母成分研究报道较少。传统炮制方法是将知母

用黄酒拌匀，焖润至吸尽，置于锅内，用文火炒制微

黄，取出，放凉，即可［6］；由于没有具体工艺参数和

质量标准，可操作性差，缺乏炮制工艺统一性。本

文以知母皂苷 BⅡ与芒果苷为参考指标，利用正交

试验优化的炮制工艺，为酒知母的质量控制提供

依据。

1　材料与仪器

1.1　材料　知母：安国市惠农中药材良种繁育有限

公司提供；对照品芒果苷（批号 111607-201402）、知

母皂苷 BII（批号 111839-201102）均购自中国食品

药品检定研究院；乙醇和丙酮为分析纯，均购自天津

市风船化学试剂科技有限公司；乙腈（HPLC 级）购

自 Merck 公司；冰乙酸（HPLC 级）购自天津光复精

细化工研究所；超纯水，高纯氮。

1.2　仪器　Waters 公司 2695 高效液相色谱仪，2996

紫外检测器，2424 蒸发光检测器，AS 系列超声波清

洗器（天津 Autoscience 仪器有限公司）；METTLER 
AB54，METTLER XS 205 电子分析天平。

2　方法

2.1　色谱条件

2.1.1　 知 母 皂 苷 BⅡ　 色 谱 柱：CAPCELL PAK C18

（5 μm，4.6 mm×250 mm）；流动相：乙腈 - 水（25∶75）；

流速：1.0 mL·min-1；柱温：30 ℃ ；进样体积：10 μL。

色谱图见图 1。

1. 知母皂苷 B Ⅱ（timosaponin B Ⅱ）

图 1　对照品（A）及样品（B）HPLC 色谱图

Fig. 1　HPLC chromatograms of  reference substance（A）and sample（B）

2.1.2　芒 果 苷　 色 谱 柱：Waters Symmetry C18（5 μm，

4.6 mm×150 mm）；流动相：乙腈 -0.2% 乙酸溶液（15∶85）；

流速：1.0 mL·min-1，柱温：30 ℃ ；检测波长：258 nm；进样

量：10 μL。色谱图见图 2。
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1. 芒果苷（mangiferin）

图 2　对照品（A）及样品（B）HPLC 色谱图

Fig. 2　HPLC chromatograms of reference substance（A）and sample（B）

2.2　对照品溶液的配制

精密称取知母皂苷 BⅡ对照品，加 30% 丙酮水

溶液制成 0.349 mg·mL-1 的溶液；另取芒果苷对照

品，精密称定，加 50% 乙醇水溶液制成 53.3 μg·mL-1

的溶液。

2.3　供试品溶液制备

2.3.1　知母皂苷 BⅡ　取本品粉末（过 3 号筛）0.15 g，

精密称定，置具塞锥形瓶中，精密加入 30% 丙酮水溶

液 25 mL，称量，超声（50 W，40 kHz）处理 30 min，取

出，放冷，再称量，用 30% 丙酮补足减失的量，摇匀，

滤过，取续滤液用于知母皂苷 B Ⅱ的测定。

2.3.2　芒果苷　取本品粉末 （过 3 号筛）0.10 g，精密称

定，置具塞锥形瓶中，精密加入 50% 乙醇水溶液 25 mL，

称量，超声（50 W，40 kHz）处理 30 min，放冷，再称

量，用 50% 乙醇补足减失的量，摇匀，滤过，取续滤液

用于芒果苷含量测定。

2.4　线性关系考察

分别精密吸取知母皂苷 BⅡ对照品溶液和芒果

苷对照品溶液各 1、5、10、15、20、25 μL 进样测定，以

对照品峰面积的对数与对照品进样质量对数绘制标

准曲线，知母皂苷 B Ⅱ与芒果苷的回归方程分别为：

Y=0.684 2X+0.393 3　r=1.000
Y=35 814X-22 040　r=0.999 6

知母皂苷 BⅡ质量浓度在 34.9~872.5 μg·mL-1，

芒果苷质量浓度在 5.33~133.3 μg·mL-1 范围内线性

关系良好。

2.5　精密度试验

精密吸取同一知母皂苷 BⅡ对照品溶液与芒果

苷对照品溶液连续进样 6 次，测得知母皂苷 BⅡ峰面

积的 RSD 为 0.73%，芒果苷峰面积的 RSD 为 0.11%，

结果可知，相同条件下知母皂苷 BⅡ与芒果苷精密度

良好。

2.6　重复性试验

取同一样品，分别称取 6 份，同“2.3”项下供试

品溶液的步骤提取，进样，测定知母皂苷 B Ⅱ含量的

RSD 为 1.7%，芒果苷含量的 RSD 为 1.2%。结果表

明，知母中知母皂苷 BⅡ与芒果苷重复性良好。

2.7　回收率试验

取 同 一 样 品 称 取 6 份，每 份 0.10 g，各 加 入

0.349 mg·mL-1 知 母 皂 苷 BⅡ 对 照 品 溶 液 0.5 mL，

同“2.3.1”项下知母皂苷 BⅡ供试品溶液的制备步

骤操作，进样测定；另取同一样品 6 份，每份 0.10 g，

加入 53.3 μg·mL-1 芒果苷对照品溶液各 1.0 mL，同

“2.3.2”项下芒果苷供试品溶液的制备步骤操作，进

样测定。结果知母皂苷 B Ⅱ平均回收率为 94.1%，

RSD 为 2.1%；芒果苷平均回收率为 98.7%，RSD 为

1.3%。

3　实验结果与讨论

3.1　单因素试验

3.1.1　酒用量的选择　取黄酒 5、10、15、20、25 g，

分别加水至 25 mL，将其均匀地分别喷洒在 100 g 知

母药材饮片上，焖至 60 min 后，置锅内，用 130 ℃火

炒制 15 min，取出，晾干，筛去灰屑得酒知母饮片，粉

碎过 3 号筛，即得样品粉末。按“2.3”项下方法制备

供试品溶液，进样测得知母皂苷 B Ⅱ的含量分别为

4.03%、4.16%、4.17%、4.34%、4.57%，芒果苷的含量

分 别 为 1.24%、1.35%、1.42%、1.47%、1.52%。 由 结

果可知，知母皂苷 B Ⅱ和芒果苷的含量随酒浓度的

增大而增高，故选择 15、20、25 g 为正交试验优化的

3 个水平因素。

3.1.2　焖制时间的选择　取黄酒 15 g，加水至 25 mL，

将其均匀喷洒在 100 g 知母药材饮片上，焖至 30、60、

90、120、150 min 后，置锅内，用 130 ℃火炒制 15 min，

取出，晾干，筛去灰屑得酒知母饮片，粉碎过 3 号筛，

即得样品粉末。按“2.3”项下方法制备供试品溶

液，进样测得知母皂苷 B Ⅱ的含量分别为 4.01%、

4.86%、5.09%、4.91%、4.56%，芒果苷的含量分别为

1.23%、1.36%、1.42%、1.47%、1.45%。 由 结 果 可 知，

随着焖制时间的延长，知母皂苷 B Ⅱ和芒果苷的含

量有着不同的变化，为了使 2 个成分含量可以统一优
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化，选择 60、90、120 min 为正交试验优化的 3 个水平

因素。

3.1.3　炒制温度的选择　取黄酒 15 g，加水至 25 mL，

将其均匀喷洒在 100 g 知母药材饮片上，焖至 60 min
后，置锅内，在 100、130、160、190、220 ℃文火炒制

10 min 取出，晾干，筛去灰屑得酒知母饮片，粉碎过 3
号筛，即得样品粉末。按“2.3”项下方法制备供试品

溶液，进样测得知母皂苷 B Ⅱ的含量分别为 3.72%、

3.79%、4.31%、4.32%、4.65%，芒果苷的含量分别为

1.33%、1.45%、1.49%、1.41%、1.40%。 由 结 果 可 知，

知母皂苷 B Ⅱ的含量随炒制温度增加而升高，芒果

苷的含量在炒制温度为 100~160 ℃时随温度的升高

而增加，但当达到一定温度时其含量逐渐降低，考虑

炒制温度对芒果苷含量的影响，选择 130、160、190 
℃为正交试验优化的 3 个水平因素。

3.1.4　炒制时间的选择　取黄酒 15 g，加水至 25 mL，

将其均匀喷洒在 100 g 知母药材饮片上，焖至 60 min

后，置锅内，在 130 ℃火分别炒制 5、10、15、20、25 
min，取出，晾干，筛去灰屑得酒知母饮片，粉碎过 3 号

筛，即得样品粉末。按“2.3”项下方法制备供试品

溶液，进样测得知母皂苷 B Ⅱ的含量分别为 3.92%、

4.29%、4.21%、4.52%、4.55%，芒果苷的含量分别为

1.13%、1.20%、1.34%、1.41%、1.49%。 由 结 果 可 知，

知母皂苷 B Ⅱ和芒果苷的含量随着炒制时间的延

长而提高，故选择 15、20、25 min 为正交试验优化的

3 个水平因素。

3.2　正交试验与结果

在前期单因素试验的基础上，选用 L9（34）正交

表（见表 1），以知母皂苷 B Ⅱ和芒果苷为指标，选择

黄酒用量（A）、焖制时间（B）、炒制温度（C）和炒制

时间（D）4 个因素进行比较。按照“2.3”项下方法

制备供试品溶液，精密取 10 μL 进样，依据“2.1”项

下色谱条件测定，得到各正交试验结果见表 2，方差

分析结果见表 3。

表 1　L9（34）因素水平表

Tab. 1　L9（34）factor level table

水平

（level）

因素（factor）

A 酒用量

（wine of volume）/g
B 焖制时间

（moistening time）/min
C 炒制温度

（ processing temperature）/℃
D 炒制时间

（processing time）/min

1 15 60 130 15

2 20 90 160 20

3 25 120 190 25

表 2　L9（34）正交试验设计与结果

Tab. 2　Design and results of L9（34）orthogonal test

编号

（No.）

A 酒用量

（wine of 
volume）/g

B 焖制时间

（moistening 
time）/min

C 炒制温度

（processing 
temperature）/℃

D 炒制时间

（processing 
time）/min

含量（content）/% 综合评分

（comprehensive 
evaluation）/%

知母皂苷 BⅡ

（timosaponin BⅡ）

芒果苷

（mangiferin）

1 1 1 1 1 5.92 1.47 7.393
2 1 2 2 2 5.98 1.43 7.410
3 1 3 3 3 6.12 1.57 7.690
4 2 1 2 3 6.14 1.56 7.700
5 2 2 3 1 6.09 1.67 7.760
6 2 3 1 2 5.43 1.60 7.030
7 3 1 3 2 5.81 1.48 7.290
8 3 2 1 3 6.02 1.69 7.710
9 3 3 2 1 5.96 1.51 7.470
K1 22.493 22.383 22.133 22.623
K2 22.490 22.880 22.580 21.730
K3 22.470 22.190 22.740 23.100
Kj1 7.498 7.461 7.378 7.541
Kj2 7 497 7.627 7.527 7.243
Kj3 7.490 7.397 7.580 7.700
Rj 0.008 0.230 0.202 0.457
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表 3　方差分析

Tab. 3　Analysis of variance

方差来源

（source of 
variation）

偏差平方和

（sum of 
square）

自由度

（degree of 
freedom）

F 比

（F ratio）

显著值

（significance）

A 0 2 0.000

B 0.084 2 1.000

C 0.066 2 0.786

D 0.322 2 3.834 P<0.05

误差（error） 0.08 4

　注（note）：F（0.05.2）=19

3.3　讨论

根据表 3 结果可以看出，因素影响主次顺序为

D>B>C>A，因素 D（炒制时间）对试验结果有显著

的 影 响，而 因 素 A（酒 用 量）、B（焖 制 时 间）、C（炒

制温度）对试验结果虽有一定的影响，但未有显著

差异。按表 2 中各因素最高值，选出最佳炮制工艺

为 A1B2C3D3，从而得到本实验酒制知母正交试验最

佳炮制方案为：取黄酒 15 g，加水至 25 mL，将其均

匀 喷 洒 在 100 g 知 母 药 材 饮 片 上，焖 至 90 min 后，

置 锅 内，用 190 ℃ 火 分 别 炒 制 25 min，取 出，晾 干，

筛去灰屑得酒知母饮片，粉碎过 3 号筛，即得样品

粉末。

验证试验：取知母 3 份各 100 g，分别按最佳炮制

方案制备酒知母，以“2.3”项下方法制备供试品溶液

进样，测得知母皂苷 B Ⅱ含量分别为 6.32%、6.15%、

6.27%，芒果苷含量分别为 1.51%、1.47%、1.49%，其

综 合 评 分 分 别 为 7.74%、7.62%、7.76%，其 RSD 为

1.4%，通过验证试验结果可以看出，优选的酒制知母

的炮制工艺较稳定。

知母有炒炙、酒炙、盐炙、麸炙等炮制方法。有

文献报道，知母酒炙后知母皂苷 BⅡ的含量有所下

降，这是因为黄酒的加入对其溶出起到了一定程度

的抑制作用，知母经酒制后知母皂苷 AⅠ和知母皂苷

A Ⅲ的含量显著升高，有可能是醇的加入使知母皂

苷 B Ⅱ在炒制加热的过程中发生反应，这一可能性

有待考察［11］；芒果苷含量有所升高，是因为炮制过程

中醇的引入与加热使药材质地变得疏松，有利于芒果

苷的溶出，另一种可能是炮制过程中新芒果苷转化

为芒果苷，导致芒果苷的含量在炮制过程中含量上

升［12-13］，这种现象还需经过试验验证。本研究为酒

炙知母的炮制条件提供了技术参考，酒炙知母的炮制

方法还需考虑其他因素，并结合更多指标进行深入的

研究。
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