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处方中硬脂酸对传递体的聚结稳定性影响较

大，未加硬脂酸的处方放置易发生聚集，粒径变大，

加入硬脂酸后放置30 d无变化，表明有更好的稳定

性。这主要是因为硬脂酸能使传递体带上更多的负

电荷，电位测定显示加入硬脂酸后传递体的Zeta电

位的绝对值提高了十几个毫伏，使得微粒与微粒间

的排斥作用增强，因而更加稳定。另外，胆酸钠加入

的量对传递体的包封率以及粒径影响较大，胆酸钠

加入量越多，传递体粒径越小。

实验中测定传递体的包封率时，先采用葡聚糖

凝胶柱色谱法分离传递体和游离药物，预试验表明，

以PBS为洗脱介质，葡聚糖凝胶柱对盐酸青藤碱游

离药物完全吸附，而传递体在6～14 mL时流出，且

能收集完全，从而达到两者完全分离的目的。
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间歇式泡沫分离提取甘草中甘草酸的工艺研究
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摘 要：目的优选间歇式泡沫分离甘草中甘草酸的最佳工艺条件。方法 以回收率、富集比和产品质量分数为指

标，单因素考察影响泡沫分离效果的各因素。结果 间歇式泡沫分离甘草皂苷的最佳工艺条件为pH 4、进料液中甘

草酸质量浓度为0．23 mg／mL、进气速度600 mL／min、进料体积1 000 mL，此时泡沫相中甘草酸的回收率为

91．9％，富集比为6．4，甘草酸质量分数32。3％．结论间歇式泡沫分离甘草中甘草酸是一种可行、有效的新型分

离技术。
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Separation of glycyrrhizic acid by intermittence foam fractionation
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Abstract：Objective To optimize the enrichment process of glycyrrhizic acid by intermittence foam

fractionation．Methods Investigating the every factors one by one，and the recovery obtained，enrichment

radio and purity were used to optimize the process．Results This method was proved to be with a high

recovery obtained which was 91．9 0A，enrichment radio was 6．4，and purity was 32．3 0A，while pH value

was 4，concentration was 0．23 mg／mL，airflow rate was 600 mL／min，and volume was 1 000 mL．

Conclusion Intermittence foam fractionation of glycyrrhizic acid is a new，viable，and effective method．
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甘草是常用中药材，主要含有皂苷、多糖、黄酮、

生物碱，此外还含有蛋白质、鞣质、色素、无机盐、淀

粉、胶质等。甘草皂苷由甘草次酸及2分子葡萄糖醛

酸组成‘¨，具备了两亲性分子结构，其水溶液中存在

表面活性物质，且各溶质表面活性有差异，有良好的

起泡性能，是一种天然表面活性成分。泡沫分离技术

是一种基于溶质问表面活性的差异，以泡沫形式提

供气液界面，分离浓缩表面活性溶质的分离方法。由

于该技术具有设备简单、易于操作、成本低、分离效

果好等特点，已在选矿、污水处理、生化工程等领域

得到广泛应用。利用中药中皂苷天然的表面活性作

用，以气泡为分离介质，分离、富集中药提取液中的

皂苷类成分是泡沫分离技术的现代研究。因此本研

究以甘草水提液为分离对象，采用自制泡沫分离装

置优选间歇式泡沫分离甘草中甘草皂苷的最佳工艺

条件，拟为甘草酸粗品制备提供了一种方法。

1材料与设备

甘草购于四川江油恒源药业集团有限公司，经

鉴定均符合《中国药典>>2005年版一部乌拉尔甘草

Glyrrhiza uralensis Fiseh．项下有关规定；甘草酸铵

对照品由中国药品生物制品检定所提供；甲醇为色

谱纯，其他试剂均为分析纯。

岛津高效液相色谱仪(SPD一10A VP，UV—VIS

检测器，二元LC一10AT VP泵、CTo一10AS VP

柱温箱、浙大N2000色谱工作站)；TDL一5型离心

机(上海安亭科学仪器厂)；FAll04型电子天秤(Az

海精科天平厂)；RE一52C旋转蒸发仪(上海亚荣生

化仪器厂)。

自制泡沫分离塔主要由分离柱、空气压缩机、气

水分离器、流量计、泡沫分离塔组成，其中分离柱内

径为80 mm，高1 200 mm。实验装置见图1。气体转

子流量计(苏州化工仪表有限公司)；LZB型液体转

子流量计(杭州鹳山仪表厂)；AC0一007型空气压

缩机(浙江森森实业有限公司)。

2方法与结果

2．1间歇式操作的方法：甘草饮片适量，用水提取，

滤过，离心，调整质量浓度至规定量，即得原料液，倒

人分离塔中，经塔底引入气体，富集得到的泡沫由塔

顶排人贮槽，得到泡沫液，残留液则由塔底排出。以

回收率、富集比和质量分数为评价指标，通过分别检

测原料液、泡沫液、残留液中指标成分的变化，筛选

最佳泡沫分离工艺条件。

2．2甘草酸的HPLC法测定[21

2．2．1色谱条件：色谱柱：DiamonsilTM C18(250 mm×

图1泡沫分离装置

Fig·1 Foam fractionatlon apparatus

4．6 mm，5弘m)；流动相：甲醇一0．2 mol／L醋酸铵溶

液一冰醋酸(67：33 l 1)；检测波长：250nm；柱温：40

℃。理论塔板数按甘草酸峰计算应不低于2 000。

2．2．2标准曲线的制备：精密称定甘草酸单铵盐对

照品30．0 mg，置25 mL量瓶中，加流动相稀释至刻

度，摇匀，即得。分别精密移取对照品母液0．8、1．6、

2．4、3．2、4 mL于5个5 mL量瓶中，加流动相稀释

至刻度，摇匀，分别精密吸取5 v．L注入液相色谱仪，

记录色谱图，测定其峰面积。以进样质量为横坐标，

峰面积为纵坐标，得回归方程A=725 366 C+

15 477，，．=0．999 9。结果表明甘草酸在0．96～4．8

弘g与峰面积线性关系良好。

2．2．3样品的测定：泡沫液、原料液、残留液中甘草

酸质量浓度的测定：由于甘草酸在中性或碱性下溶

解性较好，所以将待测溶液浓缩或稀释至一定范围，

并用稀HCl溶液或稀NaOH溶液调pH至8，微孔

滤膜滤过，即得供试品溶液。精密吸取5弘L注入液

相色谱仪，记录色谱图，采用外标法计算结果。

泡沫液、原料液、残留液中固性物质量浓度的测

定：精密吸取待测溶液25 mL于已恒重的蒸发皿

中，水浴挥干至恒重，计算差值，并计算得固性物的

质量浓度。

2．3评价指标的计算：富集比一泡沫液中甘草酸的

质量浓度／原料液中甘草酸的质量浓度；回收率一泡

沫液中甘草酸的质量／原料液中甘草酸的质量×

100％=富集比×泡沫液体积／原料液体积×100％；

质量分数=溶液中甘草酸总量／溶液中固性物总量×

100％。 ．

2．4气流速度的影响：由图2可知，流速升高，回收

率升高；富集比则在400～600 mL／min出现最高

值；相应的质量分数也是在400-一600 mL／min时出

现最佳值。说明气液比不能太低，如果太低，回收率
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会降低，并且吸附无选择性，质量分数不高。但气液

比超过某一适宜值时，不仅增加能耗，而且流体夹带

增加，降低富集比和质量分数。同时，气速太高，气液

返混加强，使得塔的效率降低，回收率也随之降低。

综合以上分析，选用体积流量600 mL／min作为最

佳流速值进行各项操作。

图2气流速度对泡沫分离效果的影响

Fig．2 Effects of airflow rate on foam fractionation

2．5原料液浓度的影响：由图3可见，甘草酸的富

集比随溶液质量浓度的增大而降低。在其他操作参

数相同的条件下，高质量浓度溶液更容易生成大量

的稳定泡沫，泡沫的聚并现象较弱，同时，泡沫相夹

带大量的本体溶液，在沿着塔壁上升的过程中，运动

方式是真正的“活塞流”，通过相同的垂直距离所需

的时间比在低质量浓度溶液的情况下要短，泡沫中

液体不易回流，同时缩短了吸附时间，在提高回收率

的同时，降低了富集比。另外，所分离溶液的质量浓

度增加，减小了吸附平衡时溶液本体的表面质量浓

度，导致吸附的推动力变小，也使得富集比随着质量

浓度的升高而降低。吸附选择性与质量浓度的关系

非常大。由于泡沫分离过程中液相中可溶性成分及

其相对组成比例均在发生变化，因此对选择性吸附

的影响比较复杂。

图3质量浓度对泡沫分离效果的影响

Fig．3 Effects of concentrations on foam fructionation

试验分别考察了甘草酸初始质量浓度为0．13、

0．23、0．45、0．63、0．96、1．5 mg／mL溶液的泡沫分

离效果。结果表明，质量浓度较低时泡沫相中甘草酸

富集比和质量分数较高，而回收率相对较低，但当质

量浓度为0．13 mg／mL时，泡沫极不稳定，因此无法

收集稳定、可排的泡沫，泡沫分离根本无法正常进行；

当质量浓度较高时，富集比和质量分数下降，回收率

有所提高。因此，跟大多数泡沫分离应用一样，泡沫分

离用于甘草皂苷的浓缩、分离中最适宜的质量浓度是

在CMC(临界胶束浓度)附近或小于CMC。

2．6原料液pH值的影响：由图4可知，原料液pH

值从3．5至9设置了5个水平，当原料液pH值小

于3．5时，溶液出现浑浊，因此没有设置比3．5更小

的水平，当pH值大于7后，溶液表面的起泡性和泡

沫稳定性呈现明显下降趋势，所以没有设置pH值

比9更高的水平。回收率、富集比和质量分数均在

pH值为4时出现最高点，说明该pH值为泡沫分离

效果最佳pH值。这个规律跟蛋白质泡沫分离在蛋

白质的“等电点”效果正好类似。pH值太高或太低

都不利于泡沫的选择性吸附。太低时，大量甘草酸成

分子形式析出，溶液成胶体状，其表面活性增强，吸

附能力也随之有所提高，泡沫中夹带或吸附的“杂

质”也增多。pH值太高，甘草酸成盐，溶解性能提

高，但溶液表面活性降低，吸附能力也降低，被泡沫

带出的甘草酸盐量很少，质量分数很低，比原料液还

低。且此时甘草酸盐溶液的表面性能很低，富集比接

近1，说明其被吸附的可能性几乎不存在，而pH值

为4时，回收率达到最高值60％以上，富集比和质

量分数均出现较佳值，分别为2．2、20％左右。

《60
裁

鑫40
避
犀20
糌

盏。

图4 pH值对泡沫分离效果的影响

Fig．4 Effects of pH value on foam fractionation

2．7进料体积的影响：考察了500、1 000、1 500 mL

进料体积，结果见图5。在间歇式操作中，不同进料体

积，基本决定了不同液面高度，进料量大，相同泡沫分

离塔，液面高度就大，这样液相与气相接触时间长，有

利于吸附传质，因此，富集比和回收率都提高。由于设

备处理能力有限，假如再增加进料量，泡沫段高度就

降低，从而降低富集比，因此，本研究最佳处理量为

1 000 mL，此时可以与泡沫分离装置较好匹配。

2．8验证试验：综合上述条件，甘草水提液最泡沫

分离最佳工艺条件为：进料质量浓度0．23 mg／mL，

pH值为4．0，进气速度600 mL／min及进料体积

l 000 mL，室温条件。最佳间歇式泡沫分离工艺的3
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图5进料量对泡沫分离效果影响

Fig．5 Effects of volumes on foam fractionation

次验证试验结果见表1。可见，甘草水提液间歇式泡

沫分离工艺稳定，可行。

表1验证试验结果

Table 1 Results of verification

3讨论

实验证明，泡沫分离技术用于甘草皂苷的富集

与分离，具有可行性、有效性。但目前泡沫分离技术

在中药分离中的应用尚处于起步阶段，因而许多问

题有待进一步研究。由于泡沫分离是基于所分离组

分表面活性的差异而进行的，当表面活性剂浓度达

到临界胶束浓度以后，表面活性物质的表面浓度不

会随着溶液主体浓度的升高而发生明显变化，此时

吸附推动力减小，吸附速率变慢，分离效果下降，不

如稀溶液时分离的效果好。而甘草水提液中甘草皂

苷的浓度比较大，所以，泡沫分离的富集比有一上

限，如何突破由此产生的限制，对提高分离效率有重

要意义。中药水提液中成分复杂，各组分表面活性差

异并不特别显著，因此，分离的选择性问题也有待于

进一步提高。 。

虽然泡沫分离技术在中药分离中的应用还处于

起步阶段，许多问题如吸附动力学、吸附过程中各成

分间的选择性等问题还需深入研究，但由于泡沫分离

技术具有其他常用分离方法无法比拟的优势，如成本

低、无需添加化学试剂、回收率高等，因此泡沫分离技

术是一种应用前景非常广阔的新型分离技术。
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姜黄素微乳的体内吸收研究
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摘要：目的制备姜黄素自微乳化浓缩液，考察微乳的形态和粒径分布，比较姜黄素微乳与胶束的吸收动力学，

考察姜黄素微乳在小肠的最佳吸收及口服姜黄素自微乳化浓缩液在胃肠道的吸收情况。方法采用大鼠在体小肠

段回流试验，根据药物在小肠段中的减少量来确定药物的吸收。取出小鼠胃肠道中所有内容物及粪便，提取未被吸

收的姜黄素，计算姜黄素的吸收率。结果 透射电镜下姜黄素微乳成球形或近球形，平均粒径为21．6 nm。姜黄素

微乳与胶束的吸收速率常数分别为0．042 5、0．019 5／h，姜黄素微乳的主要吸收部位为十二指肠和空肠。姜黄素自

微乳化浓缩液在小鼠胃肠道的吸收率是姜黄素原料药的2．5倍。结论姜黄素自微乳化浓缩液能有效提高姜黄素

在动物体内的吸收。

关键词：姜黄素，自微乳化，在体小肠吸收
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