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大孔吸附树脂纯化大黄中游离蒽醌的工艺
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　　摘要：拟研究大孔吸附树脂纯化大黄中游离蒽醌的最佳工艺。先以大黄中总游离蒽醌和苯乙烯酸的静态吸附率
和解吸率为指标，对６种不同型号的大孔吸附树脂进行筛选，然后通过静态和动态吸附解吸试验优化纯化工艺。结果
表明，ＨＰＤ－４００型大孔吸附树脂对大黄中游离蒽醌和苯乙烯酸的吸附与解吸性能较好，且其吸附等温线方程较符合
Ｌａｎｇｍｕｉｒ模型；确定最佳吸附条件如下：ｐＨ值４．５，上样液浓度４ｍｇ／ｍＬ，最大上样量７ＢＶ；最佳洗脱条件如下：先用
７０ＢＶ的０．２ｍｏｌ／ＬＮａＨＣＯ３溶液从大黄中分离出苯乙烯酸及杂质，再用１５ＢＶ的９５％乙醇洗脱游离蒽醌；总游离蒽

醌纯度由４１．１７％提高到了８２．６０％。ＨＰＤ－４００型大孔吸附树脂可以有效纯化大黄游离蒽醌。
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　　大黄（ＲａｄｉｘｅｔＲｈｉｚｏｍａＲｈｅｉ）为临床常用的传统中药，具
有清热退火、活血化瘀、减肥降脂等功效［１－２］。现代药理学研

究表明，大黄具有保肝、利胆、抗肿瘤、免疫调节等功能［３］。

大黄的主要药用成分为蒽醌类衍生物，分为游离型蒽醌和结

合型蒽醌，游离型蒽醌主要有大黄酸、大黄素、大黄酚、芦荟大

黄素、大黄素甲醚［４－５］；结合型蒽醌有番泻苷 Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ及大
黄酸－８－葡萄糖苷、大黄素葡萄糖苷等［４－５］。

近年来，大孔吸附树脂的应用越来越广泛，尤其是在天然

产物有效成分分离方面，它具有分离纯化效果优良的应用特

点［６－８］。目前，国内利用大孔吸附树脂对大黄成分的研究主

要集中在对总蒽醌的纯化，方法是使用大孔吸附树脂以不同

浓度的乙醇进行洗脱［９－１０］，但以大孔吸附树脂用 ＮａＨＣＯ３除
去大黄中的苯乙烯酸和杂质进而纯化蒽醌类化合物的研究尚

未见报道。本研究采用无水乙醚和２０％硫酸水溶液混合液
（体积比１∶５）回流提取，以ＨＰＤ－４００型大孔吸附树脂使用
ＮａＨＣＯ３溶液就可以将杂质以及苯乙烯酸分离出来，然后用
９５％乙醇纯化得到高纯度的总蒽醌类化合物。采用高效液相
色谱法同时测定其中的苯乙烯酸和５种蒽醌类物质的峰面
积，从而对其进行定量分析。

１　材料与方法

１．１　试验材料
粗提物制备及大孔吸附树脂分离纯化所用的溶剂均为分

析纯，购自烟台远东精细化工有限公司；所用试剂 ＮａＨＣＯ３、
Ｎａ２ＣＯ３、ＮａＯＨ为分析纯，购自天津市风船化学试剂科技有限
公司；ＨＰＬＣ（高效液相色谱法）分析用的甲醇为色谱纯，购自
美国ＴＥＤＩＡ试剂公司；试验用水为娃哈哈纯净水。ＡＤＳ－７
型、ＨＰＤ－５００型、ＨＰＤ－８２６型、ＨＰＤ－４００型、ＨＰＤ－１００型
和ＡＢ－８型大孔吸附树脂，购自沧州恩宝化工有限公司。大
黄药材购于聊城利民大药店总店，经山东中医药大学张永清
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教授鉴定为正品药材。

１．２　试验仪器
ＴｈｅｒｍｏＵｉｔｉＭａｔｅ３０００高效液相色谱仪，美国戴安公司；

色谱柱ＳＰＨＥＲＩＧＥＬＯＤＳＣ１８（２５０ｍｍ×４．６ｍｍＩＤ，５μｍ），大
连江申分离科学技术公司；ＲＥ－３０００旋转蒸发仪，上海亚荣
生化仪器厂；ＴＨＺ－８２水浴恒温振荡器，金坛市杰瑞尔电器
有限公司。

１．３　分析方法
采用高效液相色谱仪测定目标成分的峰面积进行定量分

析（成分的峰面积与浓度呈线性关系）。ＳＰＨＥＲＩＧＥＬＯＤＳＣ１８
色谱柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍＩＤ，５μｍ），流动相使用甲醇 －水
（含０．１％磷酸）梯度洗脱（甲醇０～３０ｍｉｎ，６５％～８５％；３０～
５０ｍｉｎ，８５％ ～９５％），流速为 １．０ｍＬ／ｍｉｎ，检测波长为
２５４ｎｍ，柱温为２５℃，进样量为１５μＬ。
１．４　大黄提取物溶液的制备

称取约２００ｇ大黄药材，经高速药物粉碎机粉碎至约４０
目，采用无水乙醚和２０％硫酸水溶液混合液（体积比１∶５）回
流提取３次，每次１．５ｈ，料液比为１ｇ∶６ｍＬ，合并乙醚回流
提取液，浓缩得浸膏，冷藏备用。

１．５　大孔吸附树脂型号的筛选
１．５．１　大孔树脂的预处理　新购的大孔树脂用９５％乙醇浸
泡２４ｈ，装玻璃层析柱。先用乙醇洗脱至洗脱液加水不出现
混浊，接着用去离子水洗至洗脱液无乙醇味，备用。

１．５．２　静态吸附解吸性能的比较　因为成分的峰面积与浓
度呈线性关系，因此对６个目标成分的峰面积进行定量分析。
大孔树脂吸附率和解吸率的计算公式如下：

吸附率＝原液的总峰面积－吸附后药液的总峰面积
原液的总峰面积

×１００％；

（１）

解吸率＝ 解吸后药液的总峰面积

原液的总峰面积－吸附后药液的总峰面积×１００％。

（２）
　　准确称取经预处理的６种型号的大孔树脂：ＡＤＳ－７型、
ＨＰＤ－５００型、ＨＰＤ－８２６型、ＨＰＤ－４００型、ＨＰＤ－１００型和
ＡＢ－８型各５ｇ，分别装入１００ｍＬ具塞磨口三角瓶中，各加入
相同浓度的大黄提取物溶液５０ｍＬ。置于水浴恒温振荡器
上，３０℃恒温振荡１２ｈ，分别取吸附后的溶液，用高效液相色
谱仪检测。经计算得到各树脂对６个目标成分的吸附量和吸
附率。分别取上述吸附饱和的树脂，各加入９５％乙醇５０ｍＬ，
用与吸附试验同样的条件进行解吸１２ｈ。解吸完全后，取解
吸液用高效液相色谱仪检测。经计算得到各树脂对６个目标
成分的解吸率。

１．６　静态吸附解吸工艺的考察
１．６．１　静态吸附 ｐＨ值的考察　准确称取７份预处理过的
ＨＰＤ－４００型大孔树脂各５ｇ，分别加入含药量相同的 ｐＨ值
分别为１、３、４．５、６．５、８．５、１０．５、１１．５的溶液５０ｍＬ进行静态
吸附。

１．６．２　吸附动力学的考察　准确称取经预处理过的 ＨＰＤ－
４００型大孔树脂 １０ｇ，加入大黄提取物溶液 １００ｍＬ，按在
“１．６．１”节中确立的最佳ｐＨ值下进行静态吸附，每隔３０ｍｉｎ
取样１ｍＬ，用ＨＰＬＣ进行分析检测。

１．６．３　吸附等温线的考察　取浓度分别为 ０．２５、０．３０、
０．３５、０．４０、０．５０、０．６０ｇ／ｍＬ的大黄提取物溶液各２０ｍＬ，各
加入１ｇＨＰＤ－４００树脂，分别置于２５、３５、４５℃恒温摇床上
振摇进行静态吸附至饱和，测其吸附量，绘制吸附等温线。为

进一步了解树脂对大黄中目标成分的吸附，选择２种标准理
论模型（Ｌａｎｇｍｕｉｒ和 Ｆｒｅｕｎｄｌｉｃｈ模型［１１］），对２５℃时的吸附
等温线进行拟合，来探讨２５℃下树脂与大黄蒽醌的吸附行
为。Ｌａｎｇｍｕｉｒ吸附等温线模型，假定吸附剂的孔隙表面是均
匀的，并且吸附分子之间的相互作用力可忽略不计，它适用于

单分子层吸附［１１］；Ｆｒｅｕｎｄｌｉｃｈ模型，假设表面具有吸附热不均
匀分布的异质表面，用于描述单分子层以及多分子层的吸附

行为［１１］。２种吸附等温线模型的公式如下：
Ｃｅ
ｑｅ
＝
Ｃｅ
ｑｍ
＋ １ＫＬｑｍ

； （３）

ｌｎｑｅ＝ｌｎＫｆ＋
１
ｎｌｎＣｅ。 （４）

式中：ｑｅ为平衡吸附量，ｇ／ｇ；Ｃｅ为平衡浓度，ｇ／ｍＬ；ｑｍ为最大
吸附量，ｇ／ｇ；ＫＬ 为 Ｌａｎｇｍｕｉｒ吸附平衡常数，Ｌ／ｇ；Ｋｆ为
Ｆｒｅｕｎｄｌｉｃｈ系数，Ｌ／ｇ；ｎ为表观常数。
１．６．４　纯化溶剂的考察　取１８ｇ树脂置于６０ｍＬ大黄提取
物溶液中，在“１．６．３”节中确立的最优吸附温度下静态吸附
至饱和（其余吸附条件同“１．６．３”节），从中取３份吸附饱和
的树脂各５ｇ，分别加入６０ｍＬ、０．２ｍｏｌ／ＬＮａＨＣＯ３、Ｎａ２ＣＯ３、
ＮａＯＨ溶液进行静态解吸，在 １ｍｉｎ、５ｍｉｎ、１０ｍｉｎ、３０ｍｉｎ、
１ｈ、２ｈ各取１ｍＬ溶液，调节ｐＨ值至中性后用甲醇定容，用
ＨＰＬＣ进行检测。
１．７　动态吸附及洗脱行为的考察
１．７．１　上样液浓度的考察　取３份２０ｇ预处理过的ＨＰＤ－
４００树脂分别装柱（３０ｃｍ×１．７ｃｍ），分别加入含药量为３、４、
５ｍｇ／ｍＬ的大黄提取物溶液，调节流速为１ｍＬ／ｍｉｎ，分别收
集流出液，以１／２个柱体积作为１个流份，收集至流出液中各
目标成分含量不再变化。分别经ＨＰＬＣ测定各流份中苯乙烯
酸和５种蒽醌类物质的峰面积。绘制ＨＰＤ－４００型树脂在不
同浓度下的动态吸附曲线。

１．７．２　泄漏曲线的考察　准确称取２０ｇ预处理过的ＨＰＤ－
４００树脂装柱（３０ｃｍ×１．７ｃｍ），加入含药量为４ｍｇ／ｍＬ的大
黄提取物溶液，调节流速为１ｍＬ／ｍｉｎ，收集流出液，以１／２个
柱体积作为１个流份，收集至流出液中６个目标成分含量不
再变化。

１．７．３　洗脱剂用量的考察　取ＨＰＤ－４００树脂按“１．７．２”节
确立的吸附条件进行上柱吸附至饱和。使用 ０．２ｍｏｌ／Ｌ
ＮａＨＣＯ３溶液动态洗脱苯乙烯酸及杂质，收集流出液，直到流
出液中几乎不含有苯乙烯酸。再用９５％乙醇动态洗脱蒽醌
类物质，收集流出液，直到５种蒽醌类物质被洗脱完全。
１．８　验证试验

准确称取２０ｇ预处理的 ＨＰＤ－４００树脂，装柱（３０ｃｍ×
１．７ｃｍ），在各项优选条件下进行试验。

２　结果与分析

２．１　色谱条件
如图１所示，采用“１．３”节确立的 ＨＰＬＣ条件，各成分分
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离良好，主要得到６个目标成分。由前人研究结果可知，峰１
至峰６分别是苯乙烯酸、芦荟大黄素、大黄酸、大黄酚、大黄素
甲醚、大黄素，其中峰２至峰６为蒽醌类物质［１２－１３］。

２．２　大孔吸附树脂型号的筛选
由表１可知，ＨＰＤ－４００型、ＨＰＤ－１００型和 ＡＢ－８型树

脂的静态吸附率和静态解吸率均高于其他３种树脂。其中
ＨＰＤ－４００型树脂静态吸附率最高，且ＨＰＤ－４００型树脂对目
标成分的静态解吸率也在６５％以上。因此，选择 ＨＰＤ－４００
型树脂纯化大黄中的游离蒽醌。

２．３　静态吸附解吸工艺的考察
２．３．１　静态吸附 ｐＨ值的考察　从图２中可以看出，在 ｐＨ
值为４．５时，６个目标成分的吸附率均达到了最高值，之后呈
现下降趋势，主要原因是蒽醌类物质大多含有酚羟基因而呈

现一定的酸性，在弱酸性条件下游离蒽醌容易被 ＨＰＤ－４００
型树脂吸附，而在碱性条件下游离蒽醌则易发生分解及氧化，

故不易被ＨＰＤ－４００型树脂吸附。因此，确立 ＨＰＤ－４００型
树脂静态吸附的ｐＨ值为４．５。

表１　六种型号的大孔树脂对大黄中目标成分的静态吸附和解吸性能

大孔吸附树脂类型 极性
静态吸附量

（ｍＡＵ·ｍｉｎ）
静态吸附率

（％）
静态解吸量

（ｍＡＵ·ｍｉｎ）
静态解吸率

（％）

ＡＤＳ－７型 强极性 １０２．３５ ３１．１５ ３０．０６ ２９．３７
ＨＰＤ－５００型 极性 １０９．８１ ３３．４２ ３２．４８ ２９．５８
ＨＰＤ－８２６型 氢键型 １６１．０５ ４９．０２ ７８．１０ ４８．５０
ＨＰＤ－４００型 中极性 ２７２．３３ ８２．８９ １７９．４９ ６５．９１
ＨＰＤ－１００型 非极性 ２５９．３７ ７８．９５ １７５．３１ ６７．５９
ＡＢ－８型 弱极性 ２３５．２２ ７１．５９ １６４．３０ ６９．８５

２．３．２　吸附动力学的考察　由图３可知，初始阶段吸附量增
长幅度大，随着时间的延长，吸附量增长幅度变得缓慢，在３ｈ
以后树脂吸附达到平衡，吸附量基本保持不变。因此，吸附时

间确定为３ｈ。

２．３．３　吸附等温线的考察　由图４可知，随着大黄提取物溶

液浓度的增加，吸附量先迅速增加，然后增长幅度越来越缓

慢。同时可以看出，随着温度的升高，树脂的吸附量降低。可

能的解释是，树脂对大黄蒽醌的吸附过程是放热的，温度的升

高不利于吸附。由表２可知，Ｌａｎｇｍｕｉｒ吸附等温线模型拟合
的 ｒ２（０．９７１３～０．９９８７）大于用 Ｆｒｅｕｎｄｌｉｃｈ模型拟合的
ｒ２（０．８６２２～０．９５０６）。因此，Ｌａｎｇｍｕｉｒ吸附等温线模型能更
好地描述ＨＰＤ－４００型大孔树脂对大黄蒽醌的吸附作用。
２．３．４　纯化溶剂的考察　如图 ５所示，与使用 Ｎａ２ＣＯ３、
ＮａＯＨ溶液相比，使用 ＮａＨＣＯ３溶液只有苯乙烯酸被解吸出
来，蒽醌类化合物完全没有被解吸出来。因此，使用

０．２ｍｏｌ／ＬＮａＨＣＯ３作为纯化蒽醌类物质的溶剂，能够使苯乙
烯酸与蒽醌类物质分离，从而提高蒽醌类物质的纯度。

２．４　动态吸附及洗脱行为的考察
２．４．１　上样液浓度的考察　从图６可以看出，随着大黄提取
物溶液浓度的增加，大黄中６个目标成分对 ＨＰＤ－４００树脂
的穿透点提前，即达到饱和吸附量的吸附时间减少；吸附速率

随着溶液浓度的增加而增加。但是如果浓度太大，会造成传

质阻力增加，上样困难，为提高效率最终选择４ｍｇ／ｍＬ上样
浓度。

２．４．２　泄露曲线的考察　从图７可以看出，在４ＢＶ时出现
了少量的６个目标成分，到７～８ＢＶ时，达到泄漏点，即达到
平衡浓度时的１／１０，１６ＢＶ时，ＨＰＤ－４００树脂对目标成分的
吸附达到饱和。因此，确定上样量为７ＢＶ的样品液。
２．４．３　洗脱剂用量的考察　由图 ８－ａ可知，７０ＢＶ的
０．２ｍｏｌ／ＬＮａＨＣＯ３溶液可以将大黄中的苯乙烯酸完全洗脱
下来。由图８－ｂ可知，当用９５％乙醇洗脱到３ＢＶ时，大黄
中总游离蒽醌洗脱量最大；当用９５％乙醇洗脱到１５ＢＶ时，
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表２　Ｌａｎｇｍｕｉｒ和Ｆｒｅｕｎｄｌｉｃｈ吸附等温线模型拟合的回归方程和参数

成分
Ｌａｎｇｍｕｉｒ方程 Ｆｒｅｕｎｄｌｉｃｈ方程

回归方程 ｑｍ ＫＬ ｒ２ 回归方程 Ｋｆ ｎ ｒ２

峰１ ｑｅ／Ｃｅ＝０．０１２８ｑｅ＋０．００５４ ７７．８７ ２．３４ ０．９８４７ ｌｎｑｅ＝０．６７５６ｌｎＣｅ＋４．２１ ６７．５２ １．４８ ０．９２５７
峰２ ｑｅ／Ｃｅ＝０．０１０６ｑｅ＋０．００５３ ９４．４５ １．９８ ０．９８１８ ｌｎｑｅ＝０．８１３０ｌｎＣｅ＋４．４１ ８２．７１ １．２３ ０．９１２５
峰３ ｑｅ／Ｃｅ＝０．００５７ｑｅ＋０．００２４ １７４．９２ ２．４１ ０．９７１３ ｌｎｑｅ＝０．７２４６ｌｎＣｅ＋５．０７ １５８．４６ １．３８ ０．９１４６
峰４ ｑｅ／Ｃｅ＝０．００１８ｑｅ＋０．００１１ ５６３．８９ １．５５ ０．９９８２ ｌｎｑｅ＝０．７９４２ｌｎＣｅ＋１０．６ ４２８．６８ １．２５ ０．９５０６
峰５ ｑｅ／Ｃｅ＝０．１０８０ｑｅ＋０．００４４ ５５．７１ ４．１２ ０．９９８７ ｌｎｑｅ＝０．６２８９ｌｎＣｅ＋４．０６ ５８．２３ １．５９ ０．８６２２
峰６ ｑｅ／Ｃｅ＝０．０９００ｑｅ＋０．００２８ １１０．８８ ３．１８ ０．９９７５ ｌｎｑｅ＝０．５６８２ｌｎＣｅ＋４．６２ １０１．１２ １．７６ ０．９３７５
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ＨＰＤ－４００树脂将大黄总游离蒽醌基本洗脱完全。因此，选
择７０ＢＶ的０．２ｍｏｌ／ＬＮａＨＣＯ３溶液洗脱大黄中的苯乙烯酸
和杂质，选择１５ＢＶ的９５％乙醇洗脱大黄中的总游离蒽醌。
２．５　验证试验

称取２０ｇ预处理好的ＨＰＤ－４００型大孔吸附树脂装柱，
量取７ＢＶ浓度为４ｍｇ／ｍＬ的大黄提取物溶液（ｐＨ值为４．５

左右）上样，吸附饱和后，先用７０ＢＶ的０．２ｍｏｌ／ＬＮａＨＣＯ３溶
液洗脱并收集洗脱液，再用１５ＢＶ的９５％乙醇洗脱并收集洗
脱液，然后用高效液相色谱仪检测（图９），采用ＨＰＬＣ面积归
一化法计算９５％乙醇洗脱部分的游离蒽醌的纯度。由图９
可知，本验证试验较好地实现了苯乙烯酸与大黄中总游离蒽

醌的分离，提高了总游离蒽醌的纯度，其纯度由４１．１７％提高
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到了８２．６０％。

３　结论

本研究通过对大孔树脂分离纯化的主要工艺参数进行考

察，确立了最佳工艺，并对优选工艺进行了验证试验，结果表

明，选择的最佳工艺达到了纯化大黄中游离蒽醌类物质的目

的，总游离蒽醌类物质的纯度由４１．１７％提高到了８２．６０％。
使用本试验确立的分离纯化方法，只需２步洗脱就可以纯化
大黄中的总游离蒽醌。第１步洗脱使用ＮａＨＣＯ３溶液作为洗
脱剂，只有苯乙烯酸被洗脱出来，蒽醌类化合物完全没有被洗

脱出来，第２步使用１５ＢＶ的９５％乙醇洗脱游离蒽醌，避免
了大黄游离蒽醌不必要的损失，与依次使用不同浓度的乙醇

进行洗脱来纯化总游离蒽醌相比，洗脱步骤更加便捷，且方法

操作简单、重复性好、纯化效果优良。本试验确立的纯化方法

可以为进一步研究大黄中的成分提供参考。
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