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两种膜截留令子量超滤友醇沉

对清热解毒 。 服液纯化致果 的 比较
“

口李淑莉 刘振丽 宋志前 付 俊
中国中医研究院基础理论研究所 北京

摘 要 目的 考察超滤膜截留分子量对纯化效果的影响
,

并与醇沉法进行比较
。

方 法 采用超

滤法 膜截留分子量
、 ,

称之 膜
、

膜
,

下 同 和 乙醇沉淀法纯化清热解毒 口服

液
。

以黄答中黄答谷
、

金银花 中绿原酸保留率
、

杂质多糖和操质的清除率以及膜通量变化为指标
,

比较 两种膜超滤效果
,

并与 乙醇沉淀法比较
。

结果 黄答普
、

绿原酸保 留率两种截 留分子量的膜相

差不 大
,

但明显高于醇沉 去除多糖 以 膜最好
,

其次为 膜
,

醇沉最差 去除揉质 以

膜最好
,

其次为醇沉
,

膜最差 膜膜通量衰减小 于 膜
,

超滤等量药液所需时间缩

短两倍
。

结论 选择适宜的超滤膜截 留分子量可以达到纯化 中药的效果
。

关键词 超滤 醇沉 膜截 留分子量 清热解毒 口服液

超滤是膜分离科学的重要分支
,

根据体系中相 何影响
,

未见系统报道
。

在采用超滤法制备中药制

对分子质量的大小和形状
,

通过膜孔的筛分
、

吸附 剂中
,

选择适宜的膜截留分子量
,

除了可以最大限

等作用
,

进行分离
、

纯化
、

浓缩或脱盐
。

近年来
,

超滤 度地保留有效成分
、

去除杂质
,

满足中药纯化的需

法 已用于多种 中药有效成分的提取分离
。

中药制剂 要
,

同时
,

又能减轻膜的污染
,

延长膜的使用寿命
,

包括注射液
、

口服液
、

颗粒剂等 采用的膜截留分 缩短生产周期
,

降低成本
。

子量的范围为 一 万
,

多数采用膜截留分子量 清热解毒 口服液由金银花
、

黄荃
、

连翘组成
,

具

为 万和 万的膜 〔
‘ ’。 而膜截留分子量对有效成分 有疏风解表

、

清热散瘟等功效
,

为《中华人民共和国

的保留率
、

杂质的清除效果及膜通量衰减的程度有 药典 》 年版一部收载的中成药
,

采用水提醇沉

工艺制备 ‘ ’
。

本文采用 种截留分子量的超滤膜
,
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对清热解毒 口服液处方中的中药经水提取后进行

超滤
,

比较有效成分的保留率
、

杂质清除率
、

膜通量

的变化
,

并与醇沉法纯化效果进行比较
。

一
、

仪器与材料

高效液相色谱仪
,

化学工作站
,

脱气机
,

四元泵
,

恒温箱
,

检测器
。

型紫外可见光分光光度

计 上海第三分析仪器厂
,

真空干燥箱 一

型
,

上海市实验仪器总厂
,

小型超滤装置 天津工

业大学膜天公司提供
,

截留分子量 万
、

万超滤

膜 上海原子核研究所膜分离技术公司 实验用

药材购于北京燕京医药公司
,

经中国中医研究院谢

宗万教授鉴定 黄荃昔对照品 批号 一 、

绿原酸对照品 批号 一 中国药品生物制

品检定所
,

乙睛为色谱纯
,

其余溶剂均为分析

纯
。

二
、

方法与结果

超滤样品 的制备及膜通量 的测 定 依清热

解毒 口服液处方称取药材一定量
,

按药典工艺 ‘ ’加

水煎煮 次
,

第一次
,

第二次
。

加水后称定

重量
,

煎煮后加水补足减失的重量
,

滤过
,

合并滤

液
,

离心
· 一 ’ 。

取上清液一定量
。

分别采用截留分子量 万
、

万的超滤膜进行

超滤
。

超滤过程 中控制压力
,

温度 士

℃
。

分别在超出液为
。 、 。

时
,

向料槽中加人
。

的蒸馏水
,

直至超出液总体积为
。 。

万膜为第
、

万膜为第
、

时加蒸馏

水
。

当超出液总体积为
。 、 。 、 。

时
,

取超

出液一定量测定黄琴昔
、

绿原酸含量
。

在超滤过程中
,

按一定时间间隔测定 内超

出液的体积
,

作为膜通量
。

以超滤开始时的膜通量

为
,

计算不同时间膜通量百分数
。

以时间为横

坐标
,

膜通量百分数为纵坐标作图
,

结果见图
。

试

验重复 次
。

醇沉样品的制备 按药典方法 〔
, , 制备清热

解毒口服液
。

时间

图 超滤过程膜通 的变化

黄岑普含量测定

色谱 条件
。

色谱 柱 叮

, ,

流动相 甲醇 一 磷酸溶

液
,

检测波长
,

柱温 ℃
,

流速
。

对照品溶液的制备和线性关 系考察
。

精密

称取黄荃昔对照品
,

加 乙醇溶解并制成每 含

的对照品溶液
。

精密吸取对照品溶液
, ,

, ,

闪
,

注人液相色谱仪
,

按上述色谱条件测定
,

以峰面积积分值为纵坐标
,

黄等昔量为横坐标
,

计

算 回 归 方 程 一 ,

, ,

进样量在 一 卜 ,

呈

良好的线性关系
。

精密度试验
。

精密吸取对照品溶液 闪
,

按

上述色谱条件重复进样 次
,

峰面积积分值的

为
。

回收率试验
。

精密吸取同一超滤液 份
,

分

肠 动 动 油 多入王
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别精密加人黄荃昔对照品
,

进行含量测定
,

计算回

收率为
,

为
。

供试品 中黄岑普含量测 定
。

精密吸取各超

滤样品和醇沉样品一定量
,

注入高效液相色谱仪
,

测定峰面积
,

计算含量
。

测定结果见表
。

绿原酸含量测定

川 色谱 条 件
。

色谱柱 仃
,

林
,

流动相 乙睛 一 磷酸溶

液
,

检测波长
,

柱温 ℃
,

流速
。

对照品溶液的制备和线性关 系考察
。

精密

称取绿原酸对照品
,

加 甲醇制成每 含

的对照 品溶液
。

精密吸取对照 品溶液 卜
、 、 、

闪
,

注人液相色谱仪
,

按上述色谱

条件测定
,

以峰面积积分值为纵坐标
,

绿原酸量为

横 坐 标
,

计 算 回 归 方 程 二

, ,

进样量在 一 林

呈 良好的线性关系
。

精密度试验
。

精密吸取对照品溶液 闪
,

按

上述色谱条件重复进样 次
,

峰面积积分值的

为
。

回收率试验
。

精密吸

积为
,

再加苯酚试液
,

摇匀
,

迅速加浓
,

摇匀后静置
,

置于沸水浴中加热

巧
,

取出冷却至室温
。

另取 血 容量瓶
,

加水
、

苯酚
、

浓
,

同上步骤制成空 白溶

液
,

于紫外分光光度计 处测定吸收度
。

以吸

收度为纵坐标
,

葡萄糖量为横坐标
,

绘制标准曲线
,

计算回归方程
, 。

供试品溶液的制备
。

参考文献方法 ”
。

取纯

化前及超滤和醇沉法制备的药液一定量
,

蒸干
,

加

人 乙醇回流提取
,

药液弃去
,

药渣 乙醇

洗涤两次
,

挥干
,

加水煎煮
,

滤过
,

定容
,

得供试品溶

液
。

供试品溶液 多糖含量测定
。

精密吸取各供

试品溶液一定量
,

依 项下 自
“

加苯酚试液
·

⋯
” ,

至
“

取出冷却至室温
” ,

于 处测定吸收

度
,

计算多糖含量
。

超滤与醇沉前
、

后多糖含量的差

值占纯化前含量的百分数即为多糖的清除率
。

结果

见表
。

揉质测定

按药典附录方法测定 ”
。

鞭质清除率的计算方

法与多糖相同
。

结果见表
。

取同一超滤液 份
,

分别精密

加人绿原酸对照品
,

进行含量

测定
,

计算回收率为
,

为
。

多糖测定

葡萄糖对照品溶液的

制备和线性关 系考察
。

精密称取干燥恒重 的葡

萄糖对照品
,

置 容

量瓶中
,

加水制成每 含

的对照品溶液
。

分别精密

吸取葡萄糖对 照 品溶液 ,

叨
, , ,

卜
,

置于 个

容量瓶中
,

分别加人蒸

馏水
、 、

、 、 ,

使总体

表 超滤及醉沉清热解毒口服液黄芬普
、

绿原酸保留率

超出原液体积 倍

黄答等 绿原酸

超出原液等体积 超出原液体积 倍
纯化方法

黄岑普 绿原酸 黄答普 绿原酸

万膜超滤

万膜超滤

乙醉沉淀

以 黄羊药材 中黄茶普
、

绿原酸含量为
。

表 超滤及醉沉纯化前后多糖
、

裸质测定结果

操质
纯化方法

多糖

纯化前 纯化后 清除率 纯化前 纯化后 清除率

万膜超滤

万膜超滤

乙醉沉淀

义 七乳 邵了 山 咧必 记 沁 。 几肠 幼 泪 沼 几肠 交“
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三
、

讨 论

币

从试验结果看
,

采用超滤法纯化清热解毒 口服

液
,

膜截留分子量 万与 万膜比较
,

黄芬昔的保

留率分别为 与
,

无明显差异
,

均高于

乙醇沉淀法的保留率 表
。

去除多糖以

万膜最好
,

其次为 万膜
,

再为醇沉 去除揉质以

万膜最好
,

其次为醇沉
,

再为 万膜 综合考虑去除

杂质以 万膜为好
。

万膜通量衰减程度高于 万

膜
,

且由于 万膜孔径大
,

超滤等量药液所需时间

为
,

而 万膜需要
。

本试验结果表明
,

超滤法较醇沉法能更有效地

保留有效成分
,

去除杂质
。

并且通过选择适宜的超

滤膜
,

截留分子量 万膜可 以实现比醇沉法更好的

纯化效果
。

以往的研究也表明超滤法较醇沉法更能

有效地保留有效成分 ‘
一 〕,

并能提高 口服液的稳定

性和澄明度 〔
‘ 一 , 。
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广州启动优秀中医临床人才研修项目
广州市卫生技术鉴定与评佑中心代表广州市卫生局与广州中

医药大学签汀协议
,

正式启动
‘

广州市优秀中医沥床人才研修项

目
’

该项目共投入 万元
,

其中广州市卫生局投入 万元
,

培

养对象所在单位共投入 万元
,

在广州市卫生系统内选拔 名

中青年中医学术骨干进行为期 年的中医古籍和中医肠床实践的

倍训
,

并利用大学的优势
,

委托广州中医药大学对培养对象进行选

拔
、

培养和考核
。

倍养方式包括跟师临床实践
、

自我钻研中医经典

理论
、

参加倍训班
、

外出进修和参加学术交流等
。
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