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本工艺还可通过将提取渣发酵制乙醇，再以此

乙醇为提取溶剂，循环生产，形成资源综合利用的良

性循环，若应用于生产中，将不仅能提高产品收率，

降低能耗，也能减少环境污染，具有良好的应用前

景，对此仍需进一步进行工业化应用研究。
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混合均一化法对复方丹参提取物质量控制的研究
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摘要：目的探索研究复方丹参提取物质量控制技术。方法在多元指纹图谱质量控制标准下，运用批次混合均

一化法，实现复方丹参提取物质量稳定均一化。结果多批次复方丹参提取物混合后质量明显改善，与标准提取物

之间的指纹图谱相似度大于0．9，指标性成分量相对偏差小于0．03。结论批次混合均一化可保证复方提取物质

量，为中药生产过程实现指纹图谱质量控制提供了新思路。
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中药制剂组成复杂，单张指纹图谱往往难以完

整表征其整体化学组成。多元指纹图谱是指由多张

指纹图谱共同整合而成的，能反映样品完整化学组

成特征的指纹图谱，其中的每张指纹图谱均反映了

样品部分化学组成特征，利用多元指纹图谱能够更

全面、准确地反映中药产品的质量[1]。目前，由于中

药材质量的波动及中药生产过程的粗放操作，最终

中药产品质量批次之间往往均一性较差。因此，在多

元指纹图谱质量控制标准下，如何保证中药产品质

量的稳定均一是中药现代化迫切需要解决的问题。

复方丹参提取物的主要成分为丹参水溶性成分和三

七皂苷类成分＆]。本实验对复方丹参提取物在多元

指纹图谱质量控制标准下，采用批次混合均一化

法[3]，实现了复方丹参提取物质量的均一化。

1仪器与试剂

Aglient ii00型高效液相色谱仪；乙腈(色谱

纯，Merck公司)，磷酸(分析纯)，miniQ水。复方丹

参提取物(自制，批号a、b、C、d)。

2 4方法与结果

2．1 7指纹图谱获取方法[I]

2．1．1多元指纹图谱I的色谱分析方法：汉邦C-。

柱(250 mm×4．6 mm，5肛m)；流动相为A(O．02％

磷酸一乙腈)一B(o．02％磷酸一水)系统；梯度洗脱：0

rain，92％B；8 min，82％B；15 rain，79％B；35 min，

68．5％B；36 min，20％B；体积流量为1．0 mL／min；

进样量为10弘L；柱温30℃；检测波长280 nm。

2．1．2多元指纹图谱Ⅱ的色谱分析方法：汉邦c。。

柱(250 mm×4．6 mm，5弘m)；流动相为A(o．01％

醋酸一乙腈)一B(0．01％醋酸一水)；梯度洗脱：0 min，

80％B；15 rain，65％B；25 min，65％B；40 min，57％

B；50 min，57％B；65 min，42％B；75 min，25％B；体

积流量为0．8 mL／min；进样量为20 gL；柱温30

℃；检测波长203 nm。

2．2样品制备方法
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2．2．1 多元指纹图谱I的样品制备：取复方丹参提取

物0．1 g，置于10 mL量瓶中，加入适量蒸馏水，超声

处理15 min，并加水至刻度，即得，进样前离心。

2．2．2多元指纹图谱Ⅱ的样品制备：取复方丹参提

取物0．2 g，溶于10 mL 4％氨水，超声溶解，过0．45

弘m滤膜，取5 mL滤液过C，。小柱，10 mL甲醇一4％

氨水(20：80)洗脱，并以10 mL水洗去溶剂后用甲

醇洗脱，定容至5 mL量瓶，即得，进样前离心。

2．3结果：各批次采用混合均一化法[3]，指纹图谱

相似度计算采用欧氏距离法。以a批提取物为标准

提取物，将标准提取物与其他3批提取物b、C和d

的指纹图谱数据输入混合均一化软件(软著登字第

024725号)，以丹参素、原儿茶醛、三七皂苷R，为指

标性成分，其质量分数相对偏差(RDC)阈值均设为

0．10，相似度阈值5。设为0．90。

复方丹参提取物的指纹图谱见图1。指纹图谱

I选择10个峰作为指纹峰，其中1号和2号指纹峰

分别为丹参素和原儿茶醛，为丹参的指标性成分。指

纹图谱Ⅱ选择18个峰作为指纹峰，其中1号指纹峰

为三七皂苷R。，为三七的指标性成分。

b、C和d批提取物与a批提取物的指纹图谱相

似度和RDC见表1。可看出，b、C和d批与a批之间

的指纹图谱相似度为0．730 1～0．858 3，RDC为

0。058 3"--0．336 2，批次之间的差异明显。若将这些

批次直接进入生产，必然会影响最终产品质量的稳

定均一性。
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圈1复方丹参提取物多元指纹图谱

Fig．1 Multipie fingerprints of compound

danshen extracts

表1各批复方丹参提取物及混合物的质■评价指标

TaMe 1 Quality parameters of every batches of Compound danshen extracts and their mixture

通过计算得到批次b、c和d最优混合比例分别

为17％、56％和27％，按此比例将批次b、C和d提

取物混合后得到混合提取物，测定其色谱指纹图谱，

见图2。可以看出，混合提取物与标准提取物的指纹

图谱基本一致。混合提取物与标准提取物的指纹图

谱相似度和RDC计算结果见表1。可看出，混合提

取物与标准提取物之间的指纹图谱相似度为

0．956 4和0．935 4，远高于混合前的平均值0．814 6

和0．788 7；丹参素的RDC从混合前平均0．117 6下

降到0．009 7，原儿茶醛的RDC从混合前平均

0．204 0下降到0．024 3，三七皂苷R。的RDC从混

合前平均0．220 3下降到0．010 0。混合提取物的质

量控制指标全部优于b、C和d批提取物，而且符合

预先设定的质量要求(RDC小于0．19，相似度大于

0．90)，而原b、C和d提取物无一满足质量要求。这

说明按优化比例混合各批次提取物后，提取物的质

量得到了改善。

3讨论

’叭J、一uuc爿
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图2提取物混合物(e)和标准提取物(a)多元指纹圈谱

Fig．2 Multiple fingerprints of mixed extracts(e)

and standard extract(a)

从指纹图谱和指标性成分的量可反映出不同批

次提取物存在质量差别，若对提取物不加控制，则势
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必造成最终制剂产品质量难以稳定均一。实验结果表

明，在多元指纹图谱质量控制标准下，通过混合均一

化，可保证不同批次提取物质量的稳定均一，这为中

药生产过程实现指纹图谱质量控制提供了新思路。
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T型关联度分析法优化白花蛇舌草中多糖提取工艺

沈鸿

(南京脑科医院，南京210029)

摘要；目的优化白花蛇舌草多糖的提取工艺。方法用T型关联度分析法对白花蛇舌草中多糖提取工艺进行

研究。结果 根据浓缩液总多糖量关联度结果，各因素相关度大小顺序为X。>X：>x。，各因素与指标浓缩液总多糖

的量呈正相关。结论将T型关联度分析法用于白花蛇舌草多糖提取工艺优化，简便、可行。
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Extraction technique of polysaccharide from Hedyotis diffusa by T S correlation degree
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白花蛇舌草Hedyotis diffusa Willd．广泛应用

于治疗各种肿瘤，其中多糖能显著抑制小鼠移植性

S。。。实体瘤的生长，而且与环磷酰胺合用，可以明显

改善环磷酰胺所致的免疫器官萎缩和造血系统的损

伤[1矗]。对白花蛇舌草中多糖提取工艺运用传统的正

交试验法或均匀设计试验可以分析每一个因子对每

一项指标的影响程度，然而，在综合考察多项指标的

情况下，利用正交试验法试验次数多[1]，而采用均匀

设计方法则对实验数据进行进一步的整理、分析较

为困难。关联度分析来源于华中理工大学邓聚龙教

授创立的灰色系统理论，是分析灰色系统内部各因

素之间发展变化的关联程度的一种方法[2]。根据因

素间发展态势的相似或相异程度来衡量因素间关联

的程度。它提示了事物动态关联的特征与程度，由于

以发展态势为立足点，因此对样本量的多少没有过

分的要求，也不需要典型的分布规律，计算量少到可

以用手计算，且不会出现量化结果与定性分析不一

致的情况。通过关联度分析，可以指出影响关键变量

发展变化的主要因素。因此本实验应用关联度分析

中的T型关联度分析法对数据进行处理，得出优化

提取工艺。

1 实验材料

白花蛇舌草购于南京市药材公司，产地广东，经

笔者鉴定。751一GW分光光度(上海分析仪器有限

公司)；标准葡萄糖对照品(中国医药上海化学试剂

公司，批号000926)。

2方法与结果

2．1硫酸一苯酚法测定多糖

2．1．1苯酚溶液的配制：取苯酚200 g，加铝片0．2

g和碳酸氢钠0．1 g，常压蒸馏，收集182℃馏份，称

取此馏份30 g，加水使溶解，置500 mL棕色量瓶内

稀释至刻度，即得6％的苯酚溶液，4℃备用。

2，1．2对照品溶液的制备：精密称取在105℃干燥

至恒重的葡萄糖对照品20 mg，置100 mL量瓶中，

加水溶解并稀释至刻度，摇匀，即得，4℃备用。

2．1．3标准曲线的绘制：精密称取葡萄糖对照溶液
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