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色谱光谱法测试超临界压力下穿心莲内酯的结晶规律
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摘 要 以 30%和 95%的穿心莲内酯为实验原料, 采用超临界 CO2 萃取结晶法考察了不同压力下穿心莲内

酯在结晶板上的分布规律, 同时也考察了晶体的晶型和红外光谱的变化规律。研究证实: 高效液相色谱分

析, 不同压力下穿心莲内酯在结晶板上都按纯度梯度结晶分布; X 射线衍射分析, 压力越高, 晶体越趋于向

比较单一的晶面上择优生长; 红外光谱分析, 压力的变化, 并没有引起穿心莲内酯化学结构的改变。
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引 言

超临界流体萃取 ( supercr itical fluid ex traction, SCFE)

作为高新 绿色 加工技术在医药、化工、食品和生物等领域
已有 20 多年的历史[ 1, 2] , 具有高效性、可调性等优点已用于

开发多种天然产物活性成分[ 3] ; 但在分离纯化上, SCFE 技

术还存在一定的局限性[4] , 如结晶性组分易堵塞循环管道、

单一成分获得困难等等。本文作者曾采用过超临界流体萃取

结晶( super cr itical fluid ex traction and cr ystallization, SFEC)

新方法[5]对天然产物进行过分离纯化方面的研究。

所谓 SFEC, 是指在一定压力和温度下, 以 SCF 作为萃

取剂和结晶溶剂, 在具有特殊结构结晶器中, SCF 与多组分

混溶, 发生溶解、萃取传质, 与结晶器表面接触, 发生吸附、

涨落、干扰挠动而结晶析出。除本单位外, 国内外关于SFEC

方面的研究尚未报道。因 SFEC 涉及压力、温度、时间、流量

工艺参数及结晶器等多种影响因素, 鉴于压力对萃取结晶影

响最为显著, 为此, 本文选择具有较高药用价值且为脂溶性

有机化合物代表的穿心莲内酯为研究对象[ 6] , 重点考察了超

临界CO 2 萃取结晶压力对穿心莲内酯晶体的纯度、晶型和红

外光谱的作用规律。

1 实验部分

1 1 实验材料

纯度分别为 30%和 95%穿心莲内酯, 合肥拓峰生物工

程有限责任公司产; 穿心莲内酯标准品, 购于中国药品生物

制品检定所; 二氧化碳( 99 8% ) , 食品级, 合肥六方特种气

体厂提供; 乙酸乙酯(分析纯)和甲醇(色谱纯)都由上海试剂

厂生产。

1 2 设备与仪器

40 M Pa超临界二氧化碳萃取结晶装置( 1 6 L 萃取结晶

釜, 高径比 8 ! 1) (合肥工业大学生物机电工程研究所 ) ;

H PLC 仪(配有 2487 紫外双光束检测器 ) (美国 Water s 公

司) ; 18 kW转靶 XRD仪(日本玛珂公司) ; 5700 FT IR仪(美

国 ThermoN ico let) ; 电子天平(上海分析仪器厂)。

1 3 实验方法

选择 30%穿心莲内酯为原料, 考察在不同压力下穿心莲

内酯的纯度变化或分布规律; 选择 95%的穿心莲内酯考察在

不同压力下晶体晶型和红外光谱的变化规律。

测试条件:

H PLC: Waters Symmetr yshield 5 m C18反相分析柱(  

3 9 mm ∀ 150 mm) , 流动相甲醇- 水= 80% - 20% ( ) , 流

速 1 00 mL # min- 1 , 检测波长 224 nm [7]。

XRD: Cu 靶 K 线, 管压 45 kV , 电流40 mA , 测角仪精

度为 ∃ 0 02, 扫描角度为 0~ 60%[ 8]。

FT IR: 光谱分辨率 4 cm- 1, 测量范围4 000~ 400 cm- 1,

扫描信号累加 16 次[9]。

2 结果与讨论

2 1 HPLC测试结果

在其他实验条件, 如温度为 55 & , 时间为 60 min, 流量

为 15 L # min- 1保持不变条件下, 萃取结晶压力分别选择了



Fig 1 Purity distribution of andrographolide on diff erent

position of crystallization boards with HPLC

a: 9 MPa; b: 12 MPa; c: 15 MPa; d : 18 MPa; e: 21 M Pa

9, 12, 15, 18 和 20 M Pa进行实验。实验结束后, 将结晶板

由下至上平均分为 5段, 进行取样检测, 结果如图 1 所示。

从图 1中变化曲线可以看出, 在同一结晶板上, 当压力

相同时, 由下到上所得晶体的纯度呈梯度上升, 这主要因穿

心莲内酯与其他杂质在超临界CO 2 中因重力、分子引力及结

晶板表面吸附力的不同 , 竞争性结晶产生不同分布。而压力

越高, 位于结晶板最底部的晶体纯度越低, 这进一步证实了

在超临界状态下, 优先萃取穿心莲内酯, 并在上部形成吸附

结晶, 而使其他杂质也随压力的升高开始在结晶器的底部沉

析出来。

2 2 晶型测试结果

为了考察超临界 CO 2 萃取结晶穿心莲内酯过程的晶型

变化规律, 特选择 95%穿心莲内酯为原料, 试验工艺参数选

择: 在萃取温度 55 & , 萃取时间 45 m in, CO2 流量 15 L #

min- 1 , 乙酸乙酯为夹带剂条件下, 压力分别为 9, 12, 15,

18和 21 MPa时所得晶体的 XRD 曲线, 如图 2 所示。

Fig 2 X ray diffraction diagrams of andrographolide at different pressures

( a) : 9 MPa; ( b) : 12 MPa; ( c) : 15 MPa; ( d) : 18 MPa; ( e) : 21 MPa
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图 2 中曲线 ( a )上强度较高的晶面有 100, 200, 211,

300, 310, 320 和 420, 曲线( b) 上强度较高的晶面有 100,

200, 211, 300 和 310, 曲线( c)上的强度较高的晶面有 211,

310 和 420, 曲线 ( d)上强度较高的晶面有 211, 310 和 420,

曲线( e)上强度较高的晶面有 100, 211 和 310。当压力较低

时, 衍射峰上强度较高的晶面比较多, 随着压力的增加, 强

度较高的晶面减少; 曲线( e)与( a) , ( b) , ( c) , ( d)相比, 只

有比较单一的 211 晶面吸收强度较为突出, 这说明随着压力

的增加, 所得晶体更趋于比较单一的晶面上择优生长。

2 3 结构确证

因 IR光谱能提供较详细的结构变化信息, 为此本文采

用 IR法确证穿心莲内酯在结晶过程中压力的变化是否引起

了晶体分子结构的改变。图 3 中显示了在操作压力分别为 9,

Fig 3 IR spectrum of andrographolide crystal

with diff erent pressure

SS : S tandard sam ple; a: 9 MPa; b: 12 MPa;

c: 15 MPa; d : 18 MPa

12, 15 和 18 MPa时所得穿心莲内酯晶体的 IR 谱图以及标

准对照品的 IR谱图。

解析穿心莲内酯标准品的 IR谱图 S S 曲线知: 特征谱带

区( 4 000~ 1 333 cm- 1 ) 依次有以下主要吸收峰: 3 420 ~

3 300 cm- 1为宽而强的!∋ OH ; 2 830~ 2 810 cm- 1为几个吸收

峰; 1 730 cm- 1为!C O 强峰; 1 670 cm- 1为!C C 峰; 1 370

cm- 1为 ∀∋ CH3的吸收峰。图中羟基峰 3 420 cm- 1为一尖峰,

与3 300cm- 1较宽峰相叠合, 系不同缔合程度的羟基。一般

认为 3 420 cm- 1是内酯环上的羟基吸收峰。穿心莲内酯分子

中的叔醇基, 也可以从!C ∋ OH 1 110 cm- 1处证实; 仲醇基可从

!C ∋ OH1 030cm
- 1及其 ∀C ∋ OH1 420与 1 290 cm- 1吸收峰找出依

据。把不同萃取结晶压力条件下的曲线 a, b, c, d 与 SS 对

照, 显然, 不同压力条件下超临界 CO 2 萃取结晶获得穿心莲

内酯晶体的 IR谱图与标准品的完全吻合, 可见结晶压力的

变化不会改变穿心莲内酯晶体的分子结构[10, 11]。

本文的研究成果有一定的实用价值。近年来, 有关色谱

光谱法的应用也有一些报道, 例如文献[ 12]。

3 结 论

( 1)利用超临界 CO2 萃取结晶技术, 可使穿心莲内酯与

结晶性杂质组分在结晶板上实现梯度结晶分离; 且在结晶板

的上部可以得到较高纯度的穿心莲内酯。

( 2) XRD结果表明, 随着压力的增加, 晶体能在单一的

晶面上择优生长, 证实较高压力下超临界结晶产物的晶型单

一性。

( 3) IR结果表明, 超临界流体压力变化不会改变穿心莲

内酯分子结构。
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Test of the Effect of Different Supercritical Pressure on Andrographolide

Crystallization with Chromatography and Spectrum
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Abstract With the new technique of supercr itical carbon diox ide ex tr act ion and crystallization, the experimental materials of

30% and 95% androgr apho lide were used to investig ate the effect o f different pressure on cr ystal distribution on cry st allizat ion

board, w hat( s more, the effect of X ray diffraction and infrar ed ray spect rum on cry stal was tested. The results show ed that an

dro gr apho lide w as cr ystallized on crystallization board in purity g radient w ith high per formance liquid chr omato gr aphy; the high

er the pr essure, the higher the cr ystallization rat io. In addition, the cry sta l was inclining to directional gr ow th; the chemical

st ruct ur e of androg rapho lide w as no t changed w ith the variet y of pr essure w ith infrar ed r ay spectrum analysis.

Keywords Super crit ical CO2 ; Ext raction and crystallization; Androgr apho lide; H igh per formance liquid chromato gr aphy ; X ray

diff raction; Inf rared ray spectrum

( Received Mar. 13, 2006; accepted Sep. 23, 2006)

1660 光谱学与光谱分析 第 27 卷


