
世界科学技术一中医药现代化 ★质量标准研究

五倍子操酸对照品的制备

及质量标准研究
“

口宋光志 刘 静 谢道刚
四川省中医药研究院中医研究所 成都

摘 要 目的 制备五倍子操酸精制品 对照品 及制定质量标准
。

方法 应用 大孔高分子吸附

树脂精制五倍子操酸 采用 及 图谱研究五倍子裸酸精制品的质量
。

结果 五倍子操酸

精制品含量
,

没食子酸含量
,

具稳定的 特征 图谱
。

精制收得率
。

并制定相

应的质量标准
。

结论 以 大孔高分子吸 附树脂精制五倍子操酸可作为操酸含量测 定法 中国药典

年版一部 附录 的替代法的对照品应用
。

关键词 五倍子 裸酸 对照品 制备 质量标准 高分子吸 附树脂

靴质 鞭酸 是广泛存在于植物中一类分子量较

大的多元酚化合物
,

五倍子中含有 一 的五倍

子蹂酸
,

现今对靴酸组分的质量控制
,

中国药典

版一部采用皮粉法 川测定蹂酸成分的含量
,

但

该方法为吸附重量法
,

较为原始
,

测定周期长
,

重现

性低
,

影响测定因素较多
。

现未能采用其它测定方

法 比色法
、

络合法
、

氧化还原法等 的主要原因是

蹂酸作为一类活性物质
,

多为结构较复杂的多元酚

化合物
,

较难得单一成分纯品
。

文献报道 〔
’一

软酸含

量测定法研究中常以鞭酸 为对照品
,

但该品

纯度低 揉酸含量
,

杂质含量高
。

本项研究

应用大孔高分子吸附树脂精制五倍子靴酸 〔 ’
,

制备

相对纯度较高 含量 且制定相对稳定的质

量标准的精制品拟作为对照品
。

为寻求皮粉法 中

国药典 年版一部附录 替代法莫定 了基

础
。

一
、

实验部分

仪器和材料
、

试药

收稿 日期 一 一

修回 日期 一 一

仪器
。

国家中医药管理局科学技术研究专项课题 一 揉质含童测定法 中国药典 版一部 的替代法研究
,

负责人 吴春燕
。

联系人 宋光志
,

主管药师
,

从事药物分析及检验工作
, 一 “

, 一 。

肠
。

哪 ’如痴
。
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旋转薄膜蒸发仪
, 一 低温浴槽

, 一 冷

冻干燥机
,

泵
,

二极管陈列检

测器
, ’ 色谱软件

,

进样阀及 一 柱温

箱
。

没食子酸对照品 中国药品生物制品检定

所
,

裸酸
,

皮粉 含铬
,

乙醇
,

硅

胶
,

聚酞胺薄膜 浙江
,

台洲四 甲生化

塑料厂
,

一 大孔吸 附树脂 南京 大学化 工

厂
。

大孔吸附树脂柱的安装及处理
。

取 一 型大孔高分子吸附树脂
,

添加

乙醇浸泡
,

超声处理
’

滤去 乙醇液
,

添加蒸馏水浸

泡
,

超声处理
’ ,

滤去水液
,

反复处理 次后
,

以水

浸液装人玻柱 中
,

内
,

以水洗涤后

备用
。

操酸精制品 对照品 的制备

称取揉酸
,

加水 溶解后
,

添加

乙醇
,

搅匀
,

置冰箱 一 ℃ 放置过夜
,

次 日
,

离心
,

滤过
,

滤液置于薄膜蒸发仪

上减压加热 回收乙醇
,

浓缩 一 ,

℃
,

得约 黄色粉末
,

添加水
,

溶解 配

成约 靴酸溶液
,

将水溶液通过 已处理的备用

一 型大孔吸附柳旨柱 中
, ,

以

流速
一 ’

动态吸附
。

吸附完毕后
,

树脂柱以

水 约 巧 淋洗树脂柱
。

淋洗后
,

以 乙醇脱

洗树脂柱 脱洗流速
一 ’ ,

收集乙醇洗脱

液约
,

减压加热 回收乙醇
,

浓缩 一

, 一 ℃ 至相对密度为 一 ,

置于

低温浴槽内 一 ℃
,

预冷冻后
,

经冷冻
,

冷

阱温度 一 ℃ 干燥得黄色粉状
。

收得率
。

质量标准

性状
。

黄色粉末
,

微有特臭
,

味极涩
。

鉴别
。

①薄层色谱 取五倍子精制品
,

加甲醇
,

超声处理
,

滤过
,

滤液作为供试品溶液

称取没食子酸对照品
,

加甲醇
,

超声处理

巧
,

滤过
,

滤液作为没食子酸对照品溶液 再称

取靴酸
,

加甲醇
,

超声处理
,

滤过
,

滤液作为靴酸对照品溶液
。

分别吸取上述溶

液各 闪
,

分别点于同一硅胶 薄层板

上
,

以氯仿一甲酸乙酷一甲酸 展开 展

距 。 或聚酞胺薄膜 上
,

以 乙醇

为展开剂展开 展距
,

取出
,

晾干
,

喷以 三

氯化铁乙醇液
,

晾干
,

供试品色谱与没食子酸
、

靴酸

色谱比较
,

供试品应无没食子酸斑点
。

②检查

水分 称取样品约
,

精密称定
,

按照中国药

典 版一部附录仄 第三法测定
。

水分 〔
。

炽灼残渣 称取样品
,

精密称定
,

按照中国

药 典 版 一 部 附 录 测 定
,

炽 灼 残 渣
。

没食子酸 样品以水配制成 溶液
,

取样

闪
,

按照五倍子靴酸 特征图谱测定法
,

参见
,

特征峰 二 归一化峰面积值小于
。

③含量测定 称取样品约
,

精密称定
,

按照

中国药典 版一部附录 测定
,

按干燥品计算

样品蹂酸含量
。

五倍子揉酸 特征图谱的测定
。

参照高效液相色谱法 中国药典 版一部附

录
,

结合中药注射剂色谱指纹图谱研究的相关

要求进行测试
。

①色谱条件与系统适用性试验 用十八烷基硅

烷键合硅胶为填充剂 叮

柱
, , 卜

,

柱温 ℃
,

流动相为乙

睛 含 三氟乙酸
,

流动相为水 含 三氟

乙酸
,

线性梯度洗脱
。 一 时 为

, 一 时 为
,

时 回到起

始比例 流速 检测波长
,

理论

板数按参照峰计算应不低于
。

②五倍子靴酸 样品液制备 称取样品
,

加水 溶解后
,

添加水至 而
,

摇匀
, 林

微孔滤膜过滤
,

即得 含靴酸
一 ’ 。

③五倍子揉酸精制品样 品液制备 称取样 品

匆 了 如曲 必
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,

加水 溶解后
,

添加水至
,

摇匀
,

林 微孔滤膜过滤
,

即得 含蹂酸
一 ‘ 。

④测定法 分别取供试样品液各 闪
,

分别注人

液相色谱仪
,

记录色谱图至
,

以参照峰 、

为标准计算各特征峰相对保留值
。

五倍子靴酸精制品 一 此峰组峰面积归一化

值
,

号峰归一化值
。

五倍子操酸 图谱的测定—峰组成分研究
。

鉴于五倍子揉酸 混合物 各组分结构十分类

似
,

其理化性质和色谱行为十分相近
。

本试验选择专

属性强
、

灵敏度高的反相 法进行特征图谱测

定
,

并采用线性梯度洗脱方法
,

增加组分间的分离度

和提高方法的精密度
,

但均有部分组分 一 号峰

组 难 以完全分离
。

本研究采用各峰组成分进行
一

及 研究
。

检验结果表明
,

这 个峰

组内的化合物具有类同的紫外光谱和相近的质谱
,

进一步说明各峰组内的化合物是理化性质接近的异

构体
,

各峰组的分子量差值均为 巧
,

以 号峰化合

物为母体 分子量为
,

以后各峰组均增加一没食

子酸基团 〕
。

表 五倍子辍酸 与五倍子辍酸精制品的质 比较

质量指标项 目 五倍子操酸 五倍子软酸 精制品

图谱 具没食子酸特征斑点 无没食子酸特征斑点

水分

炽灼残渣

没食子酸

含量

表 五倍子辍酸 与五倍子鞭酸精制品 特征谱比较

峰号
五倍子操酸
归一化峰面积

五倍子操酸 精制品
归一化峰面积

一 号峰 号峰

一 号峰

表 五倍子辑酸精制品

特征吸收峰与分子量的关系

峰号

二
、

结 果

分子量 没食子既基数

门门

图 图谱

五倍子操酸 没食子酸

对照品 五倍子操酸精制品
。

采 用
一

型 大孔 吸 附树脂 对五倍子 操酸

进行纯化
,

可制备纯度较高的五倍子揉酸精

制品

以中国药典 版一部附录 一靴酸含量

测定法测定靴酸含量高于
,

没食子酸含量低于
。

其质量指标明显优于 品级
。

比较测试

结果见表
。

结果表明 五倍子揉酸精制品揉酸含量
,

相关物质没食子酸含量
,

拟定质量标准明显

较五倍子蹂酸 提高
。

图谱见图
。

采用 特征 图谱研究五倍子揉酸

与五倍子操酸精制品特征 图谱

具 特征吸收峰或峰群
,

比较结果见表
。

结果表明 五倍子棘酸精制品 特征图谱

一 号峰归一化面积是
, 一 号峰归一化

面积是
。

五倍子揉酸的 图谱研究表明 五倍

子揉酸精制品各特征吸收峰群具相近分子量

各峰群间分子量相差为
。 一 号峰峰组

为五倍子揉酸的主要组分
。

结果见表
。

三
、

讨 论

采用 一 型 高分子 大孔吸 附树脂
,

应 用 于

五倍子操酸的纯化
,

可 以得较高纯化的五倍子操酸

精制品

精制工艺收率可达
。

靴酸含量达 以

上
,

没食子酸 相关物质 以下
。

。 , 山。翩
。 〕“
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五倍子操 酸及五倍子 揉酸精制 品 的

特征图谱 比较研究表明
,

五倍子裸酸精制品
,

虽然

具 多吸收峰群
,

但 已无没食子酸等低分子物质峰

根据图谱相对吸收峰面积的归一化法计算
,

揉

酸含量与皮粉法测试结果相吻合
。

通过 图

谱进行研究结果
,

证实五倍子揉酸精制品图谱中的

主要吸收峰群分子量在 一 范围内
,

具较稳

定图谱
。

五倍子操酸为一类多元酚化合物
,

系由一分

子葡萄糖与
一

没食子酸以
一

键结合
,

为不 同分子

量的混合物
,

采用一般分 离方法难以制得单一成分

采用大孔高分子吸附树脂制备五倍子靴酸精

制品
,

虽不为单一成份化合物
,

但具有较稳定的

特征 图谱
,

且干扰含量测定的没食子酸及低

分子类揉酸大幅度降低
。

制定之质量标准能反映和

控制其对照品质量
。

五倍子揉酸精制品作为中国药

典揉质含量测定法替代法 酒石酸亚铁比色法 的

方法学研究的对照品是可行的
。
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生物科技前沿的华人方阵 下

在生物技术方面
,

现任美国纽约爱伦戴蒙德艾滋病

研究中心主任的何大一教授
,

因发现可抑制艾滋病的
“

鸡尾酒疗法
” ,

被美国 寸代 》周刊评选为 年度风

云人物的科学家
。

当然还有克隆牛的杨向中教授
,

搞水稻分子生物

学的吴瑞先生
,

现在担任耶兽大学生物系主任的许田

教授 ⋯ ⋯

在国内生物学领域中
,

陈竺因在白血病发病原理理

论研究和新型的白血病基本可以治愈
,

而在 年当

选为美国科学院外籍院士
。

我国在生命科学和生物技术

方面的发展
,

近年来是突飞猛进的
,

年在科学引证

索引
,

也就是国际上最权威的统计范围内发表的科学论

文
,

中国已经占到世界的第六位
。

曾任德车马普学会生物化学研究所所长
,

年

因确定光合作用反应中心的三维立体结构而与另外两

名德国科学家分享获诺贝尔化学奖的胡贝尔教授
,

在

月 日的一次讲演中说
, “

可以肯定的是
,

中国的生物

技术近年来发展很快
,

像人类基因组
、

水稻基因组及抗

击 等方面的研究均取得了突出成绩
。

如果中国不

在生物
、

医药方面大量投入
,

那么这方面的发现就会在

别的国家完成
,

中国应该抓住机会
。 ”

正如王晓东教授当选美国科学院院士后对记者说

的
“

华人在生物学领域可以做得一点都不比别人差
”

“

讲到华人在生物学方面的贡献
,

不能不提到

年到 年间中国科学家成功合成胰岛素
,

领先世界
,

这是完全可以得到诺贝奖的成就
。

可是因为当时中国与

世界隔绝
,

所以此成就未能获奖
。 ”

杨振宁教授这样评价

华人在生物学领域的成就
。

杨振宁认为生物学发展势头和活力与上世纪初的

物理学有些相似
。

从资助资金
、

文章发表数目来看
,

其他

学科都无法和生物学相比
。

在上个世纪 年代
,

华裔科

学家在数学
、

物理学与工程方面的贡献已经很多了
,

受

到国际上的广泛关注
,

但在生物学与医学的西方杂志

中
,

华人的名字出现得还不太多
。

不过从上世纪七八十

年代以来
,

情形完全不同了
,

华人已经打入世界生物学

与医学界的前沿 简悦盛
、

徐立之
、

何大一和其他华人生

物学与医学研究者
,

已经被多次提名到诺贝尔奖委员

会
。

华裔科学家获生物医学诺贝尔奖
,

应该是不久以后

会再度引起我们极大欢欣的新闻
。

文 摘

“ 〔伪 喇
。 必 婉 〕
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