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注射用三七提取物的纯化方法优选
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摘要：目的优选注射用三七提取物的纯化方法。方法 以三七总皂苷的转移率、质量分数、杂质的清除效果和

复溶性作为考察指标，采用明胶沉淀法、澄清剂法、石硫醇法、碱性醇沉法和大孔吸附树脂法对三七进行纯化，优选

纯化条件，并对纯化结果进行比较。结果5种纯化方法单独使用均不能达到注射用要求，将碱性醇沉法和大孔吸

附树脂法联用纯化三七药材，三七总皂苷的转移率和质量分数较高，杂质清除效果较好，复溶性较好。结论通过

对不同纯化方法的比较，碱性醇沉法和大孔吸附树脂法联用可提高三七的纯化效果，并能达到注射用要求。
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Optimization of purification of Panax notoginseng extract for injection
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Abstract：Objective To optimize the purification method of Panax notoginseng extract for injection．

Methods Taking the transfer rate，quality point of Panax notoginsenoside(PNS)，scavenging effect of

impurities，and redissolubility as the estimated targets，optimizing the effects of glutin precipitation，

ZTCl+1 clarifying agent，lime creamsulphuric alcohol，basic alcohol precipitation，and macroporous resin

adsorption methods，and then comparing with the effects of purification of P．notoginseng．Results The

five purification methods used alone could not achieve the injection standard． When using basic

precipitation and macroreticular resin adsorption method to purify P． notoginseng，the transfer rate and

quality point of PNS were higher．Both the scavenging effect of impurities and redissolubility were better．

Conclusion By the comparison of different purification methods。it iS found that the method using basic

precipitation and macroporous resin adsorption could improve the purification，and achieve the standard for

injection．

Key words：Panax notoginseng(Burk．)F．H．Chen；Panax notoginseng extract for injection；

purification；basic alcohol precipitation method；macroporous resin adsorption method

三七为五加科植物三七Panax notoginseng

(Burk．)F．H．Chen的干燥根及根茎，其中三七总

皂苷为三七活血化瘀作用的有效部位‘1．z]，并且三七

总皂苷注射液可用于治疗血栓性脑梗死、脑栓塞等

疾病。中药注射剂的质量在很大程度上依赖于中药

提取物纯化的结果．。纯化工艺不完善常可导致不良

反应出现，因此纯化工艺的研究十分重要。目前注射

用中药提取物纯化方法常用的有明胶沉淀法、澄清
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剂法、石硫醇法、碱性醇沉法、大孔吸附树脂法等口]。

以上纯化方法各有利弊，在实际应用中，应根据具体

药材确定适当的纯化方法。本实验通过不同纯化方

法对三七进行纯化，从中筛选出有效的纯化工艺，使

三七提取物达到注射用要求。

1仪器与试药

UV一2501PC型紫外一可见分光光度计(日本岛

津)；ZFQ85A型旋转式蒸发仪(上海医械专机厂)；

SHB—III型循环水式多用真空泵(郑州长城科工贸

有限公司)；Orion Model酸度计(浙江象山县石浦

海天电子仪器厂)；ZTCl+1天然澄清剂(天津正天

成澄清技术有限公司)；HPD300型大孔吸附树脂

(沧州宝恩化工有限公司)。

三七购自沈阳市药材公司，经笔者鉴定为五加

科植物三七P．notoginseng(Burk．)F．H．Chen的

干燥根茎；人参皂苷Re对照品(中国药品生物制品

检定所，批号110754—200218)；a一萘酚(中国医药集

团上海化学试剂公司)；香草醛(天津市科密欧化学

试剂开发中心)；冰醋酸(分析纯)；无水乙醇(分析纯)。

2方法与结果

称取三七药材适量，加入13倍量30％乙醇，于

70℃加热回流，提取40 min，同法提取两次，滤液合

并，得三七提取液[4]。取三七提取液适量，进行纯化

工艺研究，并检查各项指标。其中，采用比色法测定

三七总皂苷。具体方法为：取三七提取液适量，加

0．2 mL 5％香草醛冰醋酸溶液，0．8 mL高氯酸，密

塞摇匀，水浴60℃恒温加热15 min，取出立即冷却，

加5 mL冰醋酸摇匀，于544 nm处测定，记录吸光度

值。纯化后与纯化前的三七总皂苷质量之比即为三

七总皂苷的转移率；纯化后三七总皂苷质量／固形物

的量即为纯度；按照《中国药典92005年版一部附录

IX S检验鞣质、蛋白质和树脂；取纯化后干燥的固

形物1 mg加水10 mL振摇溶解，置灯检箱下观察是

否澄清。

2．1明胶沉淀法

2．1．1 提取液质量浓度的影响：分别取含生药药

材量为1．0、2．0、3．0 g／mL三七提取液，用盐酸调

至pH 4．5，加5％明胶溶液，边加边搅拌至不再生成

沉淀为止，冷藏(o～5’C)12 h，滤过后用95％乙醇

调醇体积分数至75％，再次冷藏(O～5 7C)12 h，滤

过，定容，检查各项指标，结果见表1。随药材质量浓

度增加，三七总皂苷的转移率明显降低，三七总皂苷

质量分数却明显升高，以转移率为主要考察指标，选

择生药药材质量浓度为1．0 g／mL。

裹1 明胶沉淀法中药材质量浓度对考察指标的影响(一一3)

Table 1 Effect of herbal concentration by glutin

precipitation on estimated indexes(露=3)

零，m浓L竺1『：主毫兰萝嘉淼鞣质蚤白质树脂复溶性(g· 一)转移率／％质量分数／％

1．O 91．2 29．4 一 + 一 浑浊

2．0 87．1 30．7 一 + 一 浑浊

3．0 84．2 35．0 一 + 一 浑浊

2．1．2不同体积分数乙醇的影响：取含生药药材量

1．0 g／mL三七提取液，盐酸调至pH 4．5，加5％明

胶溶液，边加边搅拌至不再生成沉淀为止，冷藏(O～

5℃)12 h，滤过后用95％乙醇调乙醇体积分数至

65％、75％、85％，冷藏(0～5‘C)12 h，滤过，定容，

检查各项指标，结果见表2。当滤过后调节乙醇体积

分数达85％时，虽三七总皂苷转移率偏低，然而蛋白

质一步清除率较好，且复溶性良好。

表2明胶沉淀法中乙醇体积分数对考察指标的影响(弹一3)

Table 2 Effect of alcohol concentration by glutin

precipitation on estimated indexes(一一3)

乙醇体积药材浓度／三七总皂苷三七总皂苷鞣蛋白树复溶

分数／％(g·mL一1)转移率／％质量分数／％质 质 脂性

2．2 ZTCl+1天然澄清剂法

2．2．1提取液质量浓度的影响：取含生药药材量为

0．10、0．15、0．20 g／mL三七提取液，按B组分的量

为2×三七浓缩液体积×1％，A组分的量为1×三七

浓缩液体积×l％，加入1％澄清剂，滤过，定容，检查

各项指标，结果见表3。当生药药材质量浓度为0．20

g／mL时，转移率最高，鞣质蛋白质检查均呈阴性，

因此将生药药材质量浓度定为0．20 g／mL。

表3 ZTCI+I澄清剂法中药材质量浓度对考察指标的

影响(一一3)

Table 3 Effect of herbal concentration by ZTCl+1

clarifying agent on estimated indexes(库一3)

竺om溅L-I；嚣oA苷蒜／袭鞣质蛋白质栅复溶性(g ) 转移率／ 质量分数％⋯⋯⋯⋯⋯⋯

2．2．2 ZTCl+1天然澄清剂比例的影响：取含生

药药材量为0．20 g／mL三七提取液，按B组分的量

为2×三七浓缩液体积，A组分的量为1×三七浓缩

液体积，加入0．5％、1．O％、2．O％、3．o％比例的澄清
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剂，搅拌，滤过，定容，检查各项指标，结果见表4。使

用1．o％澄清剂可将鞣质等杂质除尽，并且三七总皂

苷的转移率及质量分数均较高，然而应用天然澄清

剂法复溶性均不好。

表4 ZTCI+1澄清剂法中澄清剂比例对考察指标的

影响(一=3)

Table 4 Effect of clarifier proportion by ZTCI+1

· clarify agent on estimated indexes(弹一3)

翟瓣淼着蒜鞣质蛋白质艄复溶性比例／％ 转移率／％质量分数／％⋯～⋯⋯⋯⋯⋯
0．5 90．5 15．1 + 一 一 浑浊

1．0 89．9 14．2 一 一 一 浑浊

2．0 81．3 13．0 一 一 一 浑浊

3．0 80．2 12．7 一 一 一 浑浊

2．3石硫醇法：取含生药药材量为0．1、0．2、0．3、

0．4 g／mL三七提取液，加入25％石灰乳调至pH

11．5左右，搅匀，静至2 h，再用20％硫酸回调pH值

至6．0，搅拌，滤过后用95％乙醇调乙醇体积分数至

75％，再次冷藏(O～5 7C)12 h，滤过，定容，检查各

项指标，结果见表5。当提取液质量浓度在0．3～0．4

g／mL时，三七总皂苷的转移率及质量分数较高，考

虑到浓缩费时费力，因此将提取液质量浓度定为0．3

g／mL。然而应用石硫醇法复溶性不好。

表5石硫醇法中药材质量浓度对考察指标的影响(n一3)

Table 5 Effect of herbal concentration by lime cream-

sulphuric alcohol on estimated indexes(甩一3)

篆苎m浓L曼1；蔫嚣蒜／袭鞣质蛋白质艏复溶性(g· ) 转移率／％质量分数％⋯⋯⋯⋯⋯⋯⋯
0·1 77．6 34．3 一 一 一 {l邑j虫

0．2 85．7 34．5 一 一 一 混浊

0．3 87．5 35．6 一 一 一 混浊

0．4 87．5 35．6 一 一 一 混浊

2．4碱性醇沉法

2．4．1 pH值的影响：取含生药药材量为1．0 g／mL

三七提取液，不断搅拌加入95％乙醇，使其含醇量达

到85％，用6．0 mol／L NaOH调pH值至7．5、8．5、

9．5，冷藏(o～5℃)24 h，滤过，定容，检查各项指

标，结果见表6。将pH值调至7．5时，无法有效去除

鞣质；将pH值调至9．5时，三七总皂苷转移率降低，

所以，确定醇沉后将pH值调为8．5。

2．4．2醇沉时间的影响：取含生药药材量1．0 g／mL

三七提取液，不断搅拌加入95％乙醇，使其含醇量达

85％，以6．0 mol／L NaOH调节pH值为8．5，分别冷

藏(O～5℃)6、12、24 h，滤过，定容，检查各项指

标，结果见表7。醇沉时间过短，不能有效去除鞣质，

表6碱性醇沉法中pH值对考察指标的影响(疗一3)

Table 6 Effect of pH value by basic alcohol

precipitation on estimated indexes(一一3)

表7碱性醇沉法中醇沉时间对考察指标的影响(席一3)

Table 7 Effect of sedimentation time by basic alcohol

precipitation on estimated indexes(矗=3)

醇沉时间／h淼淼鞣质蛋白质树脂复溶性
6 87．2 33．4 + 一 一 澄清

12 86．9 34．1 一 一 一 澄清

24 86．3 33．9 一 一 一 澄清

将醇沉时间定为12 h，即可将鞣质除尽。

2．4．3醇沉温度的影响：取含生药药材量1．0 g／mL

三七提取液，不断搅拌加入95％乙醇，使其含醇量达

85％，以6．0 mol／L NaOH调节pH值为8．5，室温

(20～25‘C)或冷藏(O～5℃)放置12 h，滤过，定容，

检查各项指标，结果见表8。醇沉温度对醇沉效果无

明显影响，因此室温放置即可。

表8碱性醇沉法中醇沉温度对考察指标的影响(席一3)

Table 8 Effect of sedimentation temperature by basic

alcohol precipitation on estimated indexes(万一3)

醇沉温度 淼淼鞣质蛋白质树脂复溶性
2．5大孔吸附树脂法

2．5．1 吸附条件和清洗条件的确定：取HPD300型

干树脂湿法装柱，将三七提取液以6 BV／h通过树脂

柱。静置1 h后，用水溶液以15 BV／h的流速进行清

洗，至多糖等杂质基本除净[5]。

2．5．2洗脱终点的确定：用8％香草醛硫酸试剂定

性检查有无皂苷，若无深红紫色产生，表示已无皂

苷，可停止洗脱。

2．5．3洗脱溶剂的确定：取HPD300型干树脂湿法

装柱，将三七提取液以6 BV／h通过树脂柱，静置1 h

后，用水以15 BV／h进行清洗。分别用30％、50％、

70％、95％乙醇溶液以10 BV／h进行解吸，收集洗脱

液，测定，结果见表9和图1。

结果表明，乙醇体积分数为30％或50％时，解吸

曲线峰很钝，且有拖尾现象；当乙醇体积分数斯0％
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裹9大孔吸附树脂法中醇体积分数对考察指标的影响(万一3)

Table 9 Effect of alcohol concentration by macroporous

resin adsorption on estimated indexes(一一3)

乙醇体积分数／％三七总皂苷转移率／％三七总皂苷质量分数／％

，

龟
●

耋
＼
址
坤
确

O 4 8 12

床体积／BV

图1 三七总皂苷在不同乙酵体积分数下的洗脱曲线

Fig．1 Elution curves of PNS at different

concentration of alcohol

时，洗脱峰尖锐且无拖尾现象；当乙醇体积分数为

95％时，其洗脱效果没有显著改善，而且三七总皂苷

质量分数降低。考虑到应用70％乙醇洗脱，三七总皂

苷的转移率及其质量分数均较高，且洗脱体积较小，

因此选择70％乙醇作为洗脱剂。

2．6纯化效果的比较：采用上述5种纯化方法，在

各自优化后的条件下对三七提取液分别进行纯化，

并检查各项指标，结果见表10。

表10不同纯化方法的纯化效果比较(甩=3)

Table 10 Comparison of five purification methods

for estimated indexes(糟一3)

纯化方法谶篙淼萎訾墨苫
明胶沉淀法 73．2 34．4 一 一 一澄清

ZTCl+1澄清剂法89．9 14．2 ⋯浑浊
石硫醇法87．5 35．6 一 一 一浑浊

碱性醇沉法 ．87．0 33．7 一 一 一澄清

大孔吸附树脂法 95．4 77．2 + 一 一浑浊

结果表明，单独应用任何一种纯化方法，均无法

使三七中间体达到中药注射剂的技术要求。采用大

孔树脂法，可以得到较高的转移率，并且质量分数也

较高，然而鞣质无法除净，且复溶性不好，因此考虑

将大孔树脂与上述4种方法中的一种联用，以弥补

大孔吸附树脂的不足。碱性醇沉法可以有效去除鞣

质，复溶性良好，并且转移率较高，因此决定将碱性

醇沉法与大孑L吸附树脂法联用，使三七提取物达到

中药注射剂的技术要求。

2．7碱性醇沉与大孔树脂联合应用纯化效果考察：

将三七提取液减压浓缩至含生药药材量1．0 g／mL，

不断搅拌加入95％乙醇，使其含醇量达85％，以

6 mol／L NaOH调节pH值为8．5，室温放置12 h，滤

过，回收乙醇。将碱性醇沉后回收乙醇的三七浓缩液

按树脂药材比为4。1上HPD 300型大孔吸附树脂

柱，树脂径高比为1：6，以6 BV／h上柱吸附，静止

1 h后，用约10倍床体积的水溶液以15 BV／h进行

清洗。然后，用70％乙醇溶液以9 BV／h进行解吸，收

集洗脱液，检查各项指标，结果见三七总皂苷转移率

和三七总皂苷质量分数分别为84．0％、84．1％，鞣

质、蛋白质、树脂均为阴性，复溶性澄清。结果表明，

碱性醇沉法和大孔吸附树脂法联用，各项指标均能

达到中药注射剂的技术要求，可以确定为纯化三七

的最终工艺。

3讨论

明胶沉淀法可以有效去除鞣质、树脂，然而由于

引入了大量明胶，蛋白质检查常呈阳性；如果药材提

取液质量浓度过高还会导致有效成分包藏于明胶和

鞣质沉淀物中，使其损失率增大；同时质量分数也无

法满足中药注射剂的技术要求。

ZTCl+1天然澄清剂法可以有效去除鞣质、蛋

白质、树脂等杂质，然而复溶性不好，认为ZTCl+1

天然澄清剂对含有大量皂苷类的中药材澄清效果并

不理想。

石硫醇法可以有效去除鞣质、蛋白质、树脂等杂

质，然而复溶性不好，并且怀疑引入了大量无机杂

质。另外由于pH值要求严格，操作中不好控制。

碱性醇沉法可以有效去除鞣质、蛋白质、树脂等

杂质，并且复溶性也较好，对于水提取或低浓度醇提

取的中药材具有较好的纯化效果。但此种方法的局

限性在于纯度无法满足中药注射剂的技术要求。

应用大孔吸附树脂法纯化三七，在用高体积分

数乙醇进行洗脱时，三七总皂苷的转移率和质量分

数均较高，并且蛋白质、树脂检查呈阴性，然而鞣质

无法除尽、洗脱后溶液浑浊是试验中难以解决问题。

碱性醇沉与大孔吸附树脂联合应用纯化三七药

材过程中，转移率、质量分数、杂质清除效果和复溶

性均符合中药注射剂的技术要求，上述方法可作为

纯化注射用三七提取物的一种较好方法。
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青黛散的x衍射Fourier谱分析

张楠，刘建利。

(西部资源生物与现代生物技术省部共建教育部重点实验室，西北大学生命科学学院，陕西西安 710069)

摘 要：目的 用X射线衍射Fourier图谱及其特征衍射峰值来鉴别青黛散及其组成的药物。方法采用X衍射的

方法。对青黛散及其各组分的X衍射Fourier图谱进行分析。结果 获得了青黛散中各组分及组方后的x射线衍射

Fourier图谱的几何拓扑图形及其衍射特征峰值。结论建立的X衍射Fourier图谱分析法可方便地用于青黛散及

组成药物的鉴别。

关键词：青黛散；青黛；硼砂；X衍射
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X-ray Diffraction analysis with Fourier pattern of Qingdai Powder

ZHANG Nan，LIU Jian—li

(Key Laboratory of Resource Biology and Bioteehnology in Western China，Ministry of Education，

School of Life Science。Northwest University，Xi 7an 710069，China)

Abstract：Objective To establish a new method to identify and analyze Qingdai Powder and its

composition．Methods X—ray Diffraction with Fourier pattern was used．Results The standard X—ray

diffraction with Fourier pattern and characteristic diffraction peaks of Qingdai Powder and its composition

drugs were obtained．Conclusion The powder X—ray diffraction method can be used as fl simple and

convenient method for the identification of Qingdai Powder and its composition drugs．

Key words：Qingdai Powder；Indigo Naturalis；Borax；Borneolum；X-ray diffraction

青黛是一种常用传统中药，为十字花科植物菘

蓝Isatis indigotica Fort．、蓼科植物蓼蓝Polygonum

tinctorium Ait．和爵床科植物板蓝B口础if口f口，2施“s

cusia(Nees)Bremek．的叶或茎叶经过加工制得干

燥粉末或团块。具有清热解毒、凉血止血、清肝泻火

的功能。以青黛为君药组成的青黛散类制剂在临床

上有着比较广泛的应用，不同的组方可以用于治疗

不同的病症，如由青黛、硼砂、冰片组成的口腔溃疡

散具有清热解毒、消肿止痛的功效，用于治疗口疮、

咽喉肿痛、牙疳出血等症。近年研究表明X衍射图谱

分析方法在中药材鉴定中具有广阔应用前景[1]，但

大部分研究是用于单味药材的鉴别，用于复方鉴别

的报道很少。本实验采用X射线衍射法对青黛散及

其各组成药物进行鉴别分析，为该制剂的质量控制

提供一种新的方法。

1仪器与材料

日本理学公司D／max 3c改进型X射线衍射仪，

Cu辐射，石墨单色器，管压35 kV，管流40 mA，扫描

速度16*／min，步长0．02。，2 e扫描范围5。～60。。

Sartorius BP61S型电子分析天平。

青黛、硼砂购于西安藻露堂药店，冰片购于西安

长安大药房，经西安市药品检定所谢志民研究员鉴

定均为正品药材。经研磨，过100目筛制成细粉供X

衍射实验用。市售口腔溃疡散(吉林涌源药业集团，

批号Z22025177)购于西安国大药房。青黛散的制备

则按照青黛、硼砂、冰片比例为10：10：1配制，混

合均匀并经研磨后装入玻璃瓶中备用。

2方法与结果
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