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摘   要 选择30% 穿心莲内酯浸膏为原料 采用溶剂预浸提法 探讨了超临界CO2 萃取结晶前处理工艺中溶剂种

类 液固比 浸提温度 浸提时间 浸提次数的作用规律 结果表明 超临界 C O 2 萃取结晶穿心莲内酯前处

理工艺中选择了乙酸乙酯作为溶媒 液固比为 6:1 浸提温度 50 时间 3h 次数 2 次 获得较优工艺 所得

浸膏中穿心莲内酯的纯度在 45% 以上 浸提率超过85%
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Investigation on Solvent Technology Prior Supercritical CO2 Extraction and Crystallization of Andrographolide
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Abstract Extraction of Andrographis paniculata (Burm.f.) Nees (purity of andrographolide 30%) was investigated for the sorts

of solvent, ratio of liquid to solid, extraction temperature, extraction hours and extraction times in technology. The results showed

that the ethyl acetone is the optimal solvent with the technology parameters as: ratio of liquid to solid 6:1, extraction temperature
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50 , extraction time 3 hours and extraction 3 times. The extract of Andrographis paniculata(Burm.f.) Nees with more than 45%

purity of andrographolide and more than 85% extraction ratio can be achieved.

Key words supercritical CO2 extraction and crystallization andrographolide pretreatment technology
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穿心莲内酯(Andrographolide)是穿心莲的主要药用

成分之一 具有抗炎 抗菌 降压 诱导细胞分化

及抑制肿瘤生长等诸多方面的功效[1-2] 革兰氏阴性菌及

部份草兰氏阳性菌对其敏感 因此有广谱抗菌的作用

穿心莲内酯还有抑制血小板聚集 抗血栓形成 抗心

肌缺血 抵抗中毒性肝损害活性等作用[3- 4 ]

虽然作者采用了独创的超临界流体萃取结晶方法[5]

分离纯化过穿心莲内酯 但是穿心莲内酯存在于多种成

分 如纤维素 黄酮类 油脂类 色素等配位包络

环境中 直接采用超临界流体萃取的阻尼比较大 考

虑到目前市场上低纯度的穿心莲浸膏较为丰富 为此

作者选择 30 % 穿心莲内酯浸膏为原料 进行实验研究

浸膏中穿心莲内酯的纯度仅达30% 但还存在 70%

的杂质成分 如直接进行超临界流体萃取结晶 势必

影响结晶率和产品纯度[6] 为此作者创新性采用了溶剂

预浸提前处理工艺 以预先降低浸膏中干扰萃取结晶的

杂质组分 特别是多糖类 黄酮类等极性较大成分的

含量 从而能组合超临界CO 2 萃取结晶开发更高纯度的

穿心莲内酯等天然产物有效成分 进而降低超临界流体

技术的操作难度 突出超临界流体技术的 绿色 环

保关键控制作用

本文主要介绍超临界 CO2 萃取结晶穿心莲内酯的前

处理工艺 重点讨论了工艺参数 如浸提溶剂的选择

液固比择 浸提温度 浸提时间 浸提次数的选择

1 材料与方法

1.1 材料 设备仪器

30%穿心莲内酯浸膏    合肥拓峰生物工程有限责任

公司 穿心莲内酯标准品    中国药品生物制品检定所

二氧化碳(99.8% 食品级) 乙醇(分析纯) 丙酮(分析

纯) 异丙醇(分析纯) 乙酸乙酯(分析纯) 甲醇(色谱

纯) 重蒸水 电子天平 40M P a 超临界二氧化碳萃取

结晶装置(1.6L萃取结晶釜(高径比4:1 10:1))    合工大生

物机电工程研究所 HPLC 检测仪(配有紫外双光束检测

器)    美国Waters公司

1.2 工艺

本实验采用下列工艺进行穿心莲内酯超临界 CO2 萃

取结晶工艺研究 如图 1 所示

1.3 方法

本文以30% 穿心莲内酯浸膏为原料 通过选择合适

的溶剂和工艺参数 预先除去一部分杂质 以提高超

临界 C O 2 萃取结晶穿心莲内酯的效果 重点进行

(1)浸提溶媒的选择

( 2 )工艺参数 如液固比 浸提温度 浸提时间

浸提次数的选择

为了提高浸提效果 使实验数据更有实际应用价

值 浸提实验过程采用动态搅拌方式 即动态浸提法

进行实验

1.4 溶剂选择原理

既然是溶剂浸提法 溶剂的选择就显得至关重要

溶剂选择主要是根据 相似相溶 的原则 而溶剂的

极性通常用介电常数 来表示 介电常数 的值越大

其极性也越大[7] 溶剂的极性与它们的亲脂性和亲水性相

当 表1 是常用溶剂的介电常数的值以及与极性的关系

在复杂的混合物体系里 由于各组分相互影响

有时会产生增容现象 有时又会相互生成难溶性化合

物 改变了欲提取组分的溶解性而提取困难 这种情

况常常在中药的复方研究中发生

溶剂 介电常数( ) 极性

苯 2.29

乙醚(无水) 4.47

氯仿 5.20 依

乙酸乙酯 6.11 次

丙酮 21.5 增

乙醇 26.0 强

甲醇 31.2

水 81.0

表1    常用溶剂的极性和介电常数

Table 1     Polarity and permittivity of common solvent

总之 溶剂的选择对于提取过程的可行性以及效率

都是非常重要的 除了根据上述的理论依据进行判断

外 还要进行尝试 经验积累 只有这样才能对不同

的体系选定合适的提取溶剂 达到理想的提取效果 而

本实验夹带剂的选择就基于穿心莲内酯属于内酯类化合

物 极性不是非常强 次中等极性的基础上 选择乙

选择溶剂

浸提 浓缩 干燥

超临界CO2 萃取结晶

图1    穿心莲内酯超临界 CO2 萃取结晶原料前处理处理工艺流程

Fig.1     Technology flow chart before supercritical CO2

extracting and crystallizing andrographolide

原料 浸提液 浓缩液 浸膏 取样 检测
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醇 丙酮 异丙醇及乙酸乙酯四种溶剂 进行实验

2 结果与分析

2.1 浸提溶剂的选择

选择固液比 6:1 温度 50 时间 3h 条件下 动

态浸提 2 次 分别考察乙醇 丙酮 异丙醇及乙酸乙

酯四种溶剂的浸提效果 并对浸提率和产品的纯度进行

综合评价 结果如图 2 3 所示
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图2    溶剂与纯度-浸提率变化图

Fig.2     Relation between solvent and purity-extraction ratio

由图 2 的变化规律可知 乙醇溶剂获得的浸提率最

高 达到 9 3 % 其次是丙酮 异丙醇 乙酸乙酯溶

剂得到的浸提率最低 才达 8 5 % 而纯度却相反 乙

酸乙酯浸提穿心莲内酯的纯度最高 达到 5 1 % 其次

是异丙醇 丙酮 乙醇溶剂浸提穿心莲内酯的纯度最

低 才达 3 6 % 因选择溶剂预先浸提主要是降低杂质

对超临界CO 2 萃取结晶穿心莲内酯的阻尼程度 同时提

高超临界CO 2 萃取结晶穿心莲内酯的可操作性 溶剂浸

提预处理工序既要考虑浸提率较高 也要考虑纯度较

高 为此需要进行 浸提率与纯度的综合评价 现把

综合评价指标定义为

综合评价值(%)= 浸提率(%) A+ 纯度(%) B

式中 A 的取值 0 100% B 的取值 0 100%

且 A + B = 1

考虑到实际应用中浸提率与纯度都很重要 为此本

实验选择为 A = 5 0 % B = 5 0 % 进而得到综合评价指标

值的线图 3 所示

由图 3 可知 乙酸乙酯的综合评价值最高 所以

本研究选择乙酸乙酯作为超临界 CO 2 萃取结晶穿心莲内

酯的前处理工序中浸提溶剂

2.2 液固比对提取效果的影响

以乙酸乙酯为浸提液 选择浸提温度 5 0 浸提

时间 3 h 动态浸提 2 次 可以浸没穿心莲浸膏粉为最

低限度 选择液固比(V/V ml/g)为 3:1 4:1 5:1

6:1 7:1 8:1 进行实验 结果表明(图 4) 随着液固

100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

0
乙醇 丙酮 异丙醇 乙酸乙酯
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图3    四种溶剂浸提穿心莲内酯的综合评价

Fig.3     Compositive effects of four solvents on extracting

andrographolide
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图4  液固比对浸提效果的影响

Fig.4     Effects of the ratio of liquid to solid on extraction

4:1 5:1 6:1 7:1 8:1
液固比

比的增加 内酯浸出率提高 当液固比达到6:1 内酯纯

度达到最高 随着液固比的增加 内酯纯度有所下降

从降低成本 节约能源和其它角度考虑 可以选择6: 1

作为工业生产的依据 连续生产时 可以采用续浸法

即第一次提取液可直接浓缩 第二 第三次提取稀液用

来浸提下批原料 依次类推 获得浓度较高的提取液

2.3 浸提温度对浸提效果的影响

以乙酸乙酯为浸提液 选择液固比(V/V ml/g)

为 6 : 1 浸提时间 3h 动态浸提 2 次 选择浸提温度

30 40 50 60 70 进行实验 结果表明(见图5)

随着温度的增高 内酯浸出率也随之增大 但内酯含
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图5  浸提温度对浸提效果的影响

Fig.5    Effects of the temperature on extraction
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量的变化呈现起伏不平的趁势 在温度为 5 0 时 穿

心莲内酯纯度最高 内酯浸出率也与其相应的最大值较

接近 作者认为选择在 5 0 左右为宜

2.4 浸提时间对提取效果的影响

以乙酸乙酯为浸提液 选择液固比(V/V ml/g)

为 6 : 1 浸提温度 50 动态浸提 2 次 选择浸提时

间 1 2 3 4 5 h 进行实验 结果表明(见图 6 )

随着时间的延长 内酯浸出率随之增加 但在 3 h 的内

酯含量达到最高值 再随着时间的延长 含量率急剧

下降 这是因为随着时间的延长 杂质溶出增多 而

内酯基本不变化 所以浸提时间取 3 h 为宜
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图6  浸提时间对浸提效果的影响

Fig.6      Effects of the time on extraction

2.5 提取次数对浸提效果的影响

以乙酸乙酯为浸提液 选择液固比(V/V ml/g)

为 6:1 浸提温度 50 浸提时间 3h 选择动态浸提

次数 1 2 3 4 进行实验 由图 7 变化曲线可以看

出 在浸提 2 次后 内酯浸出率上升缓慢 且浸提 2

次 就可以达到内酯浸出率在 9 0 % 以上 但内酯含量

随着浸提次数的增加 下降较快 从生产成本和经济

效益等方面考虑 以浸提 2 次为宜

2.6 工艺路线的确定

取 30% 穿心莲内酯浸膏 10 0 g 加入 2L 溶剂 在

浸提釜中搅拌5min 50 水浴静态浸提3h/ 次 2 次

用 2 0 0 目滤网过滤浸提液 再真空浓缩浸提液 得到

300ml 浓缩液 此为超临界 CO2 萃取结晶的原料 即得

到如下工艺路线

30% 穿心莲内酯浸膏 6 倍体积乙酸乙酯溶解 浸

提2 次 每次3h 过滤 浸提液浓缩 待超临界CO2 萃

取结晶
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图7  浸提次数对提取效果的影响

Fig.7     Effects of times on extraction

3 结  论

3.1 综合评价 优选出乙酸乙酯为浸提溶剂

3.2 通过四组单因素试验 对穿心莲内酯超临界 C O 2

萃取结晶前处理浸提工艺进行研究 选择适宜的液固

比 浸提温度 时间 次数是整个前处理工艺的关键

3.3 实验结果表明 以 6 倍体积乙酸乙酯溶解 30 % 穿

心莲浸膏 在50 热浸提的条件下浸提2 次 每次3h

穿心莲内酯提取效果最佳 内酯浸出率在 85% 以上 浸

出物中穿心莲内酯含量在 4 5 % 以上

选择上述实验结果作工艺设计参数 为建立超临界

流体萃取结晶技术开发高纯度银杏内酯中试生产线奠定

基础
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