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摘 � 要:系统综述了提取、纯化、分析丹参中治疗心脑血管病的有效成分丹酚酸 B的方法, 并对微

波提取、超临界流体萃取、大孔树脂吸附技术与传统技术上作了比较和论述。
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� � 丹参中药材取自唇形科植物丹参 ( Salvia m iltior�
rhiza Bunge)的根, 在中医临床上, 丹参主要用来治疗

冠心病、脑血栓、肝炎及肝硬化等。该药长期的临床应

用背景及在治疗疾病方面的明显效果, 引起了国内外

学者对其水溶性酚类化合物的重视。丹酚酸 B是丹

参水溶性成分中最主要的活性物质, 其含量较高,占丹

参药材的 2% ~ 8%
[ 1]
。丹酚酸 B的活性很强, 对脂质

过氧化引起的细胞膜损伤有明显的保护作用, 还具有

抗血小板聚集并对血栓形成的作用, 因此, 丹酚酸 B

的提取技术的研究受到了医药界的关注。本文对丹酚

酸 B的提取和分析方法的发展进行综述。

一、丹酚酸 B的提取

目前,丹酚酸 B是从丹参水溶性成分中分离得到

的,因此要先提取丹参水溶性成分。丹参的水溶性成

分主要以水、甲醇、乙醇或醋酸乙酯为溶剂来提取。传

统的提取方法是水提醇沉, 这也是目前制备丹参注射

液及口服液的主要方法。随着科技的发展,一些新技

术也用于丹酚酸的提取,如微波提取、超声波提取和超

临界 CO 2提取。

1. 传统水煎法

富志军等
[ 2]
在复方丹参提取工艺的研究中, 考察

了药材粒度、加水量、浸泡时间、煎煮时间、煎煮次数对

总酚酸含量的影响, 采用正交试验设计筛选出最佳提

取工艺: 将药材粉碎过 20目筛, 加 8倍量水浸泡

1�5h,煎煮 2次, 第 1次 1. 5h, 第 2次加 6倍量水, 煎

1�0h。
关昕等

[ 3]
在丹参注射剂提取工艺研究中采用两

种工艺流程:原工艺和新工艺。原工艺采用两次醇沉:

第一次醇含量为 75%, 第二次醇含量为 85%, 新工艺

采用一次醇沉, 醇含量达 60%, 上大孔树脂吸附。用

高效液相色谱和比色法分别测定丹参素和总酚酸的含

量。结果表明, 新工艺较原工艺丹参素提高了

23�1%, 总酚酸提高了 19. 7%。

2. 超声波提取法

王凤美等
[ 4]
将精密称取的丹参细粉分别用 30%
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乙醇, 50%乙醇, 70%乙醇, 100%乙醇, 30%甲醇, 50%

甲醇, 70%甲醇, 100%甲醇及水各 30mL冰浴超声处

理,计算丹酚酸 B的提取量。结果表明, 丹参生药中

丹酚酸 B的提取以 70%甲醇为溶剂提取率最高;其次

为 70%乙醇, 其提取率为 70%甲醇的 98. 8%。但这

几种提取溶剂差异并不特别显著, 水的提取率相对较

低,为 70%甲醇的 95. 06%。由于水作溶剂成本较低,

又不会造成环境污染,所以他们认为丹酚酸 B直接用

水提取较好。

3. 回流提取法

回流提取法是目前提取水溶性酚类化合物的主要

方法之一。刘重芳等
[ 5 ]
准确称取丹参药材, 以丹参

素、原儿茶醛和丹参酮 ∃A为指标成分, 用正交试验设

计对提取工艺进行优化, 考察乙醇浓度、乙醇量、回流

时间和提取次数对指标成分含量的影响,应用高效液

相色谱法测定其含量。得出最优工艺: 用 10倍量

50%的乙醇回流提取 2次,每次 1. 5 h, 所得的 3种指

标成分含量较高。

张启伟等
[ 6]
精密称取丹参粉末,用 75%的甲醇水

浴回流提取,采用高效液相色谱法测定丹酚酸 B的含

量。色谱柱是 YWG - C18,流动相为甲醇 - 5%乙酸,

流速为 1. 0mL /m in,检测波长为 281 nm。丹酚酸 B在

0. 17 ~ 1. 70�g 范围内呈良好的线性关系 ( r =

0�9997), 回收率为 98. 9% , RSD= 1. 82%。该法可作

为丹参及其制剂的质量控制的分析方法。

4. 超临界 CO2萃取

萧效良
[ 7]
在超临界 CO2萃取技术提取中药有效

成分的研究中, 采用了不同的表面活性剂和夹带剂。

研究中他们先以第一种夹带剂进行萃取,获取了以丹

参酮类为主的脂溶性活性物质。待丹参酮类物质基本

萃取完毕后改用第二种夹带剂继续萃取,获取了以丹

参素、原儿茶醛为主的水溶性活性物质。丹参酮 ∃A

提取物的含量大于 20% , 水溶性提取物的含量大于

35%, 收率为常规法的 2倍以上, 而且工艺简单。李

霞,唐玉海等
[ 8]
研究了超临界 CO2流体对丹参中有效

成分的萃取, 并与回流提取法、超声提取法进行了比

较,结果是超临界法萃取的成分最多,萃取效率也高于

其它两种方法。

5. 微波提取

朱晓薇
[ 9]
等人研究了微波提取丹参的优化工艺。

他们以丹参的脂溶性成分丹参酮 ∃A、水溶性成分丹

参素、原儿茶醛为指标,用正交试验设计法对丹参的微

波提取工艺进行了优化, 考察了提取时间、微波功率、

加水量三个因素的三个水平, 并与传统工艺比较。丹

参以 6倍量 95%的乙醇, 在微波功率为 320W的条件

下提取 30m in, 药渣再以 12倍量水, 微波提取两次。

以丹参酮∃A、丹参素和原儿茶醛三种成分的提取量

为指标,结果表明:其提取量相当于或优于传统方法。

焦士龙等
[ 10]
应用微波萃取丹参活性成分, 以丹参

脂溶性成分丹参酮 ∃A和水溶性成分丹参素、原儿茶

醛为指标成分,高效液相色谱法测定其含量,并与传统

回流法比较。研究中他们采用均匀设计法对丹参的微

波提取工艺进行优化,考察提取水量、辐射时间和微波

功率的影响,得出最优条件为 12倍量的水提取药渣两

次,每次 60m in,微波功率 320W,提取量分别为传统回

流法的 1. 297倍和 1. 26倍。

6. 浸渍法

浸渍法有冷浸法和温浸法两种。冷浸法即常温下

浸泡;温浸法是指温度高于常温下的浸泡。李静
[ 11 ]
以

原儿茶醛、咖啡酸、迷迭香酸及其甲酯、丹酚酸 A、B和

C 7种有效成分的含量为指标, 考察了不同的溶剂 -

酸性丙酮、酸性甲醇、酸水对提取率的影响,发现水为

溶剂提取率最高。如果以丹酚酸 B为指标, 酸性甲醇

的提取率最高。进一步考察了不同的提取方法 - 冷

浸、热提、超声提取的影响,结果表明热提的效果最好。

韩丽
[ 12]
设置温浸温度为 70% , 考察了温浸提取

时水的用量、提取时间、提取次数对丹参水溶性成分的

提取效果的影响。他们采用三因素三水平的正交试

验,以总酚酸为指标, 筛选出最佳工艺条件:用水 70%

时温浸提取 3次, 第 1次为 12倍量水, 后 2次为 10倍

量水,每次 2h。结果表明: 总酚酸的含量温浸法较传

统回流法低。

7. 渗漉法

匡荣仁
[ 13]
在香丹注射液指纹图谱研究中, 称取定

量丹参,加适量水,使丹参被水浸没, 置冰箱冷冻,待结

冰后取出,冰融后装渗漉筒, 收集渗流液,其最佳工艺
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为在冰冻条件下收集 24倍量的渗漉液,以丹参素和原

儿茶醛为指标,指标成分含量较高。

8. 其它方法

韩丽
[ 12]
应用逆流提取与膜分离技术研究丹参粉

针工艺,用动态循环逆流提取丹酚酸。动态循环逆流

提取由几个相等的提取单元组成, 每个提取单元进行

独立作业,采用机械强制循环方式,使溶剂从提取罐底

部进入,经罐内颗粒状物料产生湍流,由罐顶部溢出,

连续循环, 流动浸出, 提高固液扩散界面层的更新速

度,使药材组织中的溶质与浸出液中的溶质在单位时

间内能保持一个较高的浓度差。当某一阶段提取过程

完成时,不饱和溶剂隔一个单元迁移继续循环提取,以

增加物料与溶剂中有效成分的浓度差。最终确定的提

取条件是: 水为溶媒, 药材粒度 1 ~ 8mm, 提取温度

60% 。以总酚酸为目标产物, 动态循环逆流提取与单

罐逆流提取效果相差不大,含量较回流法略低。

二、丹酚酸 B的分离与纯化

丹参水提物是一多组分的混合物, 提取液中含有

丹酚酸 A、B、C及紫草酸、咖啡酸、丹参素、原儿茶醛和

原儿茶酸等。当前丹参提取液精制分离最常用的方法

是醇沉,通过几次不同浓度的醇沉除去提取液中大量

的鞣质,但这种方法所需醇量大, 有效成分损失严重。

除了醇沉法外,还有萃取法、大孔树脂吸附法等。

1980年, 陈政雄等
[ 14]
用乙醚萃取丹参注射液, 乙

醚层浓缩析出原儿茶醛;水层用饱和食盐水盐析,过滤

盐析物,滤液放置得到白色沉淀,在水中重结晶得丹参

素,即丹参酸甲; 盐析物酸化,用醋酸乙酯溶解振摇,溶

剂层减压浓缩后进行纤维粉柱层析, 用 0. 001mol /L的

硫酸冲洗,洗脱部分再用醋酸乙酯萃取,取醋酸乙酯层

进行制备性薄层层析, 得到丹参酸乙 (即丹酚酸 B或

紫草酸 B )和丹参酸丙。这是我国学者首次分离得到

的丹参酸甲、乙、丙。

叶勇等
[ 15]
发明了从丹参中提取酚酸各组分的方

法。以热水短时间浸提,浸提液合并后离心,上清液超

滤,滤液过反相柱,或用乙酸酯类萃取经酸化后的水提

液,分离有机相回收溶剂后,过反相柱,获得不同组分。

此提取方法稳定,收率高, 利用此发明工艺得到丹酚酸

组分,纯度高,性能稳定。

周永刚等
[ 16]
用 S IPI905型大孔树脂提取分离丹酚

酸 B,用毛细管电泳法测定其含量,考察了大孔树脂吸

附的最佳工艺条件。其结果是: 丹酚酸 B的吸附容量

为 8. 72mg /g,洗脱液为 4倍量 20%乙醇。大孔树脂对

丹酚酸 B的洗脱率为 96. 28% ,精制程度为 251. 82%。

此方法能明显提高丹酚酸 B的收率和纯度。

张军等
[ 17]
用 F型大孔树脂吸附丹参药材提取液

中丹酚酸,以丹酚酸 B为指标, 考察了丹参提取液在

大孔树脂吸附工艺中的动态吸附曲线以及最佳洗脱条

件。最大上样量 (以丹酚酸 B计 )为 87. 9 mg /g干树

脂,以 3倍柱体积 60%乙醇为洗脱溶媒, 吸附 - 洗脱

过程中丹酚酸 B的平均保留率可达 93. 7%, 固形物得

率由过柱前的 41%以上降低为过柱后的 8%左右。该

方法在有效地保留丹酚酸 B的同时,可显著降低固形

物的得率。

王凤美等
[ 18]
在制备高纯度丹酚酸 B的工艺中, 通

过比较几种不同大孔吸附树脂对丹酚酸 B的吸附及

洗脱性能,筛选出最佳树脂并对该树脂分离纯化丹酚

酸 B的工艺参数进行了优化。在确定的最佳工艺条

件下, 丹酚酸 B回收率为 90. 6% ,纯度高达 91. 8% ,稳

定性良好,可作为丹参制剂的原料药应用。

冯彩丽
[ 19]
将丹参提取液的醋酸乙酯萃取物进行

硅胶层析,用溶剂系统进行梯度洗脱,洗脱液经薄层检

验,相近的合并, 得到多种纯的化合物, 其中一种是丹

酚酸 B。黄黠
[ 20]
在丹参药材和丹参注射液指纹图谱

的研究中,将粗提物上硅胶柱, 用氯仿 -甲醇 -甲酸展

开,割带,收集,乙醇溶解, 挥醇,得丹酚酸 B。

张立国等
[ 21]
发明了一种从丹参中提取丹酚酸 B

的工艺方法。此方法将几种从丹参中提取丹酚酸 B

的方法组合在一起。先用水提取,然后用壳聚糖絮凝,

接着醇沉,再用石油醚和醋酸乙酯分别萃取,最后采用

硅胶柱层析得到较高纯度的丹酚酸 B。此方法成本低

廉,适合于工业化生产。

三、丹酚酸 B的含量测定

1. 薄层扫描法

该方法多用于丹参药材及其制剂中单一有效成分
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的测定。由于误差比较大,使其近些年的应用受限,人

们趋向于选用 HPLC进行成分的分离与鉴别。李

静
[ 11]
应用高效薄层扫描法对丹参中的 7种有效成分

原儿茶醛、咖啡酸、迷迭香酸及其甲酯、丹酚酸 A、B和

C进行了含量测定,将生药用热水提取、酸化后用醋酸

乙酯萃取,萃取液浓缩后进行薄层色谱分离。采用系

统展开剂分离得其余的 6种成分。

2. 毛细管电泳法

李翔等
[ 22]
首次用毛细管电泳法测定丹参中丹酚

酸 B的含量。此法用肉桂酸的甲醇 - 水溶液为内标

物测定丹酚 酸 B 的含量。其结 果在 12. 23 ~

195�68�g /mL范围内呈良好线性关系, 平均加样回收

率为 99. 26%, RSD为 1. 8%, 最低检测限为 3. 0�g /

mL。该法为药材质量控制提供了可借鉴的依据。

3. 高效液相色谱法

当前用来分析丹酚酸 B最精确的方法是高效液

相色谱法,程显隆等
[ 23]
建立了用高效液相色谱法测定

丹参中丹酚酸 B的含量。检测条件如下: 色谱柱是

D iamonsilODS- C18,流动相为甲醇 -乙腈 -水 - 36%

乙酸, 流速是 1. 0mL /m in,检测波长是 280 nm,进样量

是 10�L, 丹酚酸 B在 0. 49~ 6. 15�g范围内呈良好线

性关系。

王凤美等
[ 4]
建立了丹参中丹酚酸 B的优化提取

条件, 并确立了其 HPLC测定方法。色谱柱为 A lltima

C18,流动相为乙腈 - 0. 5%冰醋酸水溶液, 采用梯度

洗脱程序, 流速为 1. 0 mL /m in, 紫外检测波长为 290

nm。丹酚酸 B在 0. 07~ 0. 70�g范围内呈良好的线性

关系 ( r= 0. 9997 )。精密度实验中 RSD为 1. 62%, 稳

定性和重现性实验中 RSD均小于 3%。该实验提取丹

酚酸 B处理方法简单, 测定结果稳定可靠, 可作为丹

酚酸 B含量测定方法。

汪红等
[ 24 ]
采用高效液相色谱 -梯度洗脱法一次

测定复方丹参制剂中丹参 9种有效成分的含量 (丹参

素、原儿茶酸、原儿茶醛、丹酚酸 B、丹参酸甲酯、二氢

丹参酮、隐丹参酮、丹参酮 I、丹参酮∃A),并用 0. 05%

甲酸水溶液 -乙腈梯度洗脱。检测波长: 0~ 25m in为

281nm, 5~ 55m in为 254nm;室温测定;流速: 0. 8 mL /

m in。回收率为: 95. 62% ~ 104. 22% , RSD为 1. 42%

~ 3. 52%。

王凤美等
[ 25]
等建立了用高效液相色谱 - 荧光检

测法测定丹酚酸 B的含量的方法。色谱条件为:

BACKMAN ODS柱,以甲醇 - 0. 5%冰醋酸水溶液为流

动相,流速为 1. 0mL /m in;荧光检测波长 �EX = 338nm,

�EM = 443nm; 进样量 5�L。当丹酚酸 B进样量为 0. 12

~ 1. 2�g时,其质量与峰面积呈良好的线性关系 ( r=

0. 9998); 加样回收率为 98. 6% ~ 108% ; 最低检测限

为 0. 013�g /mL。该法具有很高的灵敏度,为丹酚酸 B

的药代动力学研究提供基础。

四、结 � 语

丹参中的丹酚酸 B目前在临床上治疗称为人类

第三大杀手的心脑血管病的应用已深得认可, 对高质

量、无杂质和质量变动幅度小的丹酚酸 B的药物的需

求不断增强。但是, 目前丹参酚酸 B的提取和分离纯

化多采用传统方法,产品得率低,纯度不高。随着科技

的进步,新技术如微波萃取、超临界流体萃取和大孔吸

附树脂也逐渐用于丹酚酸 B的提取分离。我国丹参

资源广泛, 丹酚酸 B的市场需求巨大, 对丹酚酸 B进

行研究开发,具有巨大的经济和社会效益。
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2006年中华医学科技奖颁奖大会

在京隆重举行

� � 2006年中华医学科技奖颁奖大会于 2007年 1月 25日在

北京人民大会堂隆重举行。全国人大常委会副委员长何鲁

丽、韩启德, 全国政协副主席张梅颖,中国科协党组书记邓楠,

卫生部、国家食品药品监督管理局、国家中医药管理局、解放

军总后卫生部、武警总部卫生部等领导出席大会,并向获奖代

表颁发了奖杯、获奖证书及奖金。来自全国各地的七百多名

医学科技工作者参加了会议。

2006年全国共推荐了 245项科研成果, 中华医学会进行

形式审查并组织中华医学科技奖评审委员会委员对推荐项目

进行初审、公示及终审。经中华医学会第 23届理事会第 4次

常务理事会议确认, 包括基础医学、临床医学、预防医学、药

学、中医中药学等专业的 80项研究成果分别获得一、二、三等

奖。其中 ∋免疫应答调控的细胞与分子机制研究(等 7个项

目获一等奖, 每项奖金 6万元; ∋炎症免疫及血流动力学因素
在动脉粥样硬化发生中的机制研究 (等 25个项目获二等奖,

每项奖金 2万元; ∋基因芯片技术平台的建立及其在表达谱研
究与病原检测中的应用(等 48个项目获三等奖。

中华医学科技奖是国家科技部首批批准的面向全国医药

卫生行业的科技奖, 本届评选已是第六届。自 2005年起, 国

家科学技术奖励工作办公室批准中华医学会可以直接推荐国

家科学技术奖。 (文摘 )
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