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　　中药所含的化学成分十分复杂，不但种类繁多，而且性

质千差万别，如何将我们所关注的有效成分提取分离出来是

进行中药研究的关键所在。传统的中药成分分离方法虽然能

够达到分离纯化的目的，但是往往存在分离时间长，需要的

溶剂量大，成本较高或者分离效率低，纯度不够等缺陷。近

几年发展起来的现代分离技术对实现快速、高效的分离制备

中药中的活性成分起到了至关重要的作用，现代分离技术主

要有分子印迹技术、高速逆流色谱技术、高效制备液相色谱

技术、超临界流体萃取技术等。本文对近年来用于中药活性

成分分离制备的新技术进行了综述。

１　分子印迹技术

１．１　分子印迹技术简介

分子印迹技术 （ｍｏｌｅｃｕｌａｒ　ｉｍｐｒｉｎｔｉｎｇ　ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，ＭＩＴ）

是一种高选择性的新技术，它是模仿天然抗原－抗体反应原

理，制备对模板分子具有预定选择性的分子印迹聚合物
（ｍｏｌｅｃｕｌａｒ　ｉｍｐｒｉｎｔｅｄ　ｐｏｌｙｍｅｒｓ，ＭＩＰｓ）的技术［１］。

ＭＩＴ的核心是 ＭＩＰｓ的制备，它是将功能单体与模板分

子交联聚合，然后将模板分子洗脱除去，这样制得的聚合物

与目标分子在立体空穴和功能基排布上具有互补的结构［２］，

所以这种聚合物具有选择识别印迹分子的功能。ＭＩＰｓ制备

简单、稳定性好、分离效率和选择性高，现已广泛应用于手

性药物的分离、固相萃取、临床药物分析等多种领域中。

１．２　分子印迹技术在中药活性成分快速分离制备研究中的

应用

中药化学成分种类繁多，结构复杂，这为中药活性成分

的提取分离带来了巨大的困难，然而，ＭＩＴ最大的特点在

于其极高的选择性，这在实现快速、高效地筛选分离中药活

性成分中显示了独特的优势，同时也有着广阔的发展前景。

近年来，ＭＩＴ在有机酸、黄酮、生物碱等多种结构类型化

合物的提取分离中得到了广泛应用。

１．２．１　分子印迹技术在有机酸类成分快速分离制备研究中

的应用　朱林敏等［３］以丹酚酸 Ａ为模板分子，乙二醇二甲

基丙烯酸酯 （ＥＧＤＭＡ）为交联剂，以丙烯酰胺、α－甲基丙

烯酸、２－乙烯基吡啶和４－乙烯基吡啶为功能单体，制备了一

系列丹酚酸Ａ　ＭＩＰｓ，该 ＭＩＰｓ对丹酚酸 Ａ呈现出高的吸附

能力和高的选择性。文献报道以绿原酸为模板分子，甲基丙

烯酸为功能单体，合成了绿原酸 ＭＩＰｓ，并将其应用于金银

花提取液中绿原酸活性成分的分离纯化，获得了满意的效

果，由此也表明 ＭＩＴ对中药复杂体系中有效组分的分离纯

化具有潜在的应用前景［４］。苏立强等［５］以咖啡酸为模板分

子，丙烯酰胺为功能单体，在水溶液中合成了咖啡酸 ＭＩＰｓ，

制备了 ＭＩＰｓ色谱分离柱，结果在高效液相色谱中咖啡酸与

其相似物绿原酸的分离度达到了１．９１。Ｚｈｕ　Ｔ等［６］将咖啡酸

ＭＩＰｓ用于海角草中原儿茶酸、咖啡酸和阿魏酸的分离提取，

结果３种有机酸的回收率在７１．０８％～８１．０２％。

１．２．２　分子印迹技术在黄酮类成分快速分离制备研究中的

应用　有文献报道采用 ＭＩＴ以芹菜素为模板分子合成了芹

菜素 ＭＩＰｓ，研究结果表明芹菜素 ＭＩＰｓ对芹菜素表现出较

高的吸附特性。该技术具有 ＭＩＰｓ制备简单，模板分子可回

收重复使用等特点，可望将其应用于天然产物中黄酮类化合

物的分离研究［７］。陈立娜等［８］采用 ＭＩＴ，以葛根素为模板

分子，丙烯酰胺为功能单体，合成了葛根素 ＭＩＰｓ，结果表

明，该 ＭＩＰｓ对葛根素具有高度选择性，一次性处理葛根素

的回收率达到７８．０％，纯度可达到８６．５％。程绍玲等［９］也

将合成的葛根素 ＭＩＰｓ用于葛根提取物的分离，除分离出葛

根素外，还得到另外２种异黄酮类成分———大豆苷元和大豆

苷，为葛根中活性成分的快速高效分离提供了一种新方法。

１．２．３　分子印迹技术在其他类成分快速分离制备研究中的

应用　刘韶等［１０］采用均匀设计的方法优化了甲基莲心碱

ＭＩＰｓ的制备条件，以甲基莲心碱为模板分子，以α－甲基丙

烯酸为功能单体，通过固相萃取法证明了该工艺制备的

ＭＩＰｓ对甲基莲心碱具有较好的选择性和吸附性。Ｙｕａｎ　Ｙ
等［１１］以鬼臼毒素为模板，通过优化合成条件，得到了具有

高效吸附能力的鬼臼毒素 ＭＩＰｓ，将其作为固定相，从八角

莲、桃儿七和山荷叶中选择性分离得到了鬼臼毒素，且回收

率均在８９．５％～９１．１％。翦英红等［１２］以香兰素为印迹分子，

制备了香兰素 ＭＩＰｓ，并对其聚合过程及吸附性能进行了表

征，结果表明该 ＭＩＰｓ对香兰素有较强的吸附能力，在存在
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竞争分子愈创木酚的情况下，该聚合物可将香兰素从混合溶

液中选择性分离出来，其最大回收率可达８９％。

２　高速逆流色谱技术

２．１　高速逆流色谱技术简介

高速逆流色谱 （ｈｉｇｈ－ｓｐｅｅｄ　ｃｏｕｎｔｅｒｃｕｒｒｅｎｔ　ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａ－

ｐｈｙ，ＨＳＣＣＣ）技术是一种近年来新发展起来的高效快速的

新型色谱技术。该技术的分离原理是：２种互不相溶的溶剂

在高速旋转的螺旋管中单向分布，其中一项作为固定相，由

恒流泵输送载有样品的流动相穿过固定相，利用样品在两相

中分配系数的不同实现分离［１３］。ＨＳＣＣＣ操作简单易行，应

用范围很广，无需固相载体，分离速度快，产品纯度高，适

用于制备型分离［１４］。

鉴于上述优点，ＨＳＣＣＣ在生物科学、医药、化工、食

品、保健品和化妆品等众多领域被广为运用，尤其在中药活

性成分的快速分离制备中，显示出了无与伦比的优势，也得

到了迅速的发展。

２．２　高速逆流色谱技术在中药活性成分快速分离制备研究

中的应用

ＨＳＣＣＣ可以通过改变不同的溶剂系统而使中药中极性

不同的化合物实现快速分离，所以 ＨＳＣＣＣ在中药活性成分

的分离制备中几乎无任何限制，适用范围极广。近年来，在

黄酮类、生物碱类、皂苷类、有机酸类等成分的快速分离制

备中，都取得了令人满意的结果。

２．２．１　高速逆流色谱技术在黄酮类成分快速分离制备研究

中的应用　据报道有人采用 ＨＳＣＣＣ技术成功的从中药射干

中分离得到了３种黄酮类成分：异鼠李素、野鸢尾黄素和高

车前草素，纯度均＞９４％［１５］。Ｗｅｉ　Ｙ等［１６］以乙酸乙酯－甲醇－
水 （５０∶１∶５０）为溶剂系统，采用 ＨＳＣＣＣ法成功的从金

钱草中分离得到３种山奈酚吡喃糖苷类物质，纯度分别为

９７％、９７％、９２％。高蕾等［１７］采用 ＨＳＣＣＣ从甘草粗提物中

分离得到甘草黄酮醇、甘草素、芒柄花素和甘草异黄酮甲４
种甘草类黄酮，整个过程耗时短，与传统柱层析相比，真正

实现了活性成分的快速分离。

２．２．２　高速逆流色谱技术在生物碱类成分快速分离制备研

究中的应用　以正己烷－二氯甲烷－甲醇－水 （１∶５∶４∶２）为

两相溶剂系统，采用ＨＳＣＣＣ法从苦茶中分离得到３种纯度＞
９９％的生物碱，经鉴别，它们分别为可可碱、苦茶碱和咖啡

碱。与常规方法相比，ＨＳＣＣＣ简便、快速、节省溶剂和时

间、产品纯度和产率高，具有较好的实际应用价值［１８］。字

敏等［１９］采用 ＨＳＣＣＣ技术从红河青叶胆生物碱中共分离得

到５种成分，经鉴定，其中一个生物碱为龙胆碱，所用的溶

剂系统为氯仿－甲醇－ＮａＨ２ＰＯ４ 缓冲溶液 （３∶２．５∶１）。实

验表明，ＨＳＣＣＣ法对天然产物的活性成分分离和制备具有

很大的优势，尤其是对进样量较大的样品具有独特的优点。

２．２．３　高速逆流色谱技术在其他成分快速分离制备研究中

的应用　文献报道采用 ＨＳＣＣＣ技术从人参中快速分离出８
种皂苷类成分 Ｒｇ１、Ｒｅ、Ｒｆ、Ｒｈ１、Ｒｂ１、Ｒｃ、Ｒｂ２和 Ｒｄ，

这是首次报道采用 ＨＳＣＣＣ的方法从人参中分离得到 Ｒｈ１，

Ｒｂ２和 Ｒｃ　３种成分［２０］。以正丁醇－乙酸－水 （４∶１∶５）为溶

剂体系，采用 ＨＳＣＣＣ对金银花粗提液中的绿原酸进行分离

纯化，得到了纯度为９８．２％的绿原酸，该方法简单、有效，

为绿原酸的分离纯化提供了一种新途径［２１］。符颖等［２２］采用

ＨＳＣＣＣ从４００ｍｇ远志样品中分离得到２４．６ｍｇ的３，６′－二

芥子酰基蔗糖酯和４５．２ｍｇ的远志蔗糖酯Ａ，产物纯度均＞
９０％，与常规分离方法相比，该法简单、快速、实用，为远

志及其同属植物中糖酯类化合物的分离制备提供了一种新的

分离方法。

３　高效制备液相色谱技术

３．１　高效制备液相色谱技术简介

高效制备液相色谱 （ｈｉｇｈ　ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ　ｐｒｅｐａｒａｔｉｖｅ　ｃｈｒｏ－
ｍａｔｏｇｒａｐｈｙ，ＨＰＰＣ）是利用混合物中各组分物理化学性质

的差异，使它们以不同程度分布在２个不相溶的相中，且各

组分可在两相的相对运动过程中，在两相中发生多次分布，

从而达到分离的目的［２３］。与其他分离技术相比，ＨＰＰＣ具

有分离速度快、效率高、应用范围广等优点，已经成为中药

活性成分研究中不可或缺的重要分离技术。

３．２　高效制备液相色谱技术在中药活性成分快速分离制备

研究中的应用

ＨＰＰＣ技术的上述优点，为实现快速、高效的分离制备

中药中的活性成分提供了可能。目前，ＨＰＰＣ技术已成功应

用于中药中黄酮类成分、生物碱类成分、木质素类成分以及

内酯类成分等多种结构类型成分的分离制备研究中，发展前

景十分广阔。

３．２．１　高效制备液相色谱技术在黄酮类成分快速分离制备

研究中的应用　刘均玉等［２４］以甲醇－水为流动相，从橘皮中

分离得到８个黄酮类成分，初步确定其中５个为新橙皮苷、

橙皮苷、柚皮苷、异柚皮苷、新圣草苷。实验表明该法所制

得的化合物单体纯度高，是中药材中活性成分分离和临床研

究的理想方法。田娜等［２５］采用 ＨＰＰＣ法，以水－乙腈为流动

相，从荷叶中分离制备得到了３种荷叶黄酮类化合物，经波

谱鉴定，３种黄酮类物质分别为金丝桃苷、异槲皮苷和紫云

英苷，其纯度均＞９７％。该法产率高，操作方便，便于收

集，为在天然产物中分离高纯度的化合物单体提供了参考。

简洁等［２６］采用 ＨＰＰＣ法从玉郎伞中首次分离制备出２种查

尔酮类化合物———ｃｉｓ－２，６－二甲氧基查尔酮和ｃｉｓ－１７－甲氧基－
７－羟基－苯骈呋喃查尔酮，实验证明该方法简便，快速，目

前已成为天然产物化学成分研究中的一种新型实用技术。

３．２．２　高效制备液相色谱技术在生物碱类成分快速分离制

备研究中的应用　尚庆坤等［２７］采用 ＨＰＰＣ技术，通过优化

分析和制备条件，最终确定以甲醇－水为流动相，ＯＤＳ色谱

柱，２７０ｎｍ为检测波长，从野生菱角壳的提取物中分离出３
个生物碱类组分，经光谱初步分析，确定了生物碱的可能结

构，这是首次从野生菱角壳中提取出生物碱类化合物，具有

很大的实际意义。艾秀珍等［２８］采用 ＲＰ－ＨＰＰＣ法从辣椒碱

类化合物中分离辣椒碱单体，通过优化工艺操作条件，分离

得到辣椒碱单体的纯度为９５．２３％，回收率为９３．２７％，产

率为４．３８ｇ·Ｌ－１·ｈ－１。该工艺分离效率高，产品质量好，

为辣椒碱单体的制备研究提供了一种新的方法。

３．２．３　高效制备液相色谱技术在其他类成分快速分离制备

研究中的应用　中药杜仲中的环烯醚萜各组分的化学结构很
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相似，一般的方法难以将其完全分离。彭密军等［２９］采用

ＨＰＰＣ法以梯度洗脱的方式成功地从杜仲样品中同时分离制

备了桃叶珊瑚苷 （ＡＵ）、京尼平苷酸 （ＧＰＡ）、京尼平苷
（ＧＰ）３种单体，单体的纯度均＞９５％，回收率均＞８２％。

洋川芎内酯 Ｈ和洋川芎内酯Ｉ化学性质不稳定，高温及碱

性条件下易发生反应，传统的分离方法难以得到高纯度单

体。张翠萍等［３０］采用 ＲＰ－ＨＰＰＣ法并结合大孔吸附树脂、

硅胶柱色谱法从中药川芎中分离制备出纯度＞９８％的洋川芎

内酯 Ｈ和洋川芎内酯Ｉ对照品，表明该法不受样品挥发性

和热稳定性的限制，在不稳定天然产物的分离纯化中具有广

阔的应用前景。

４　超临界流体萃取技术

４．１　超临界流体萃取技术简介

超临界流体萃取 （ｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌ　ｆｌｕｉｄ　ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ，ＳＦＥ）技

术是近二十年来新发展起来的，利用超临界状态下的流体作

为萃取溶剂，从液体或固体物料中萃取出某种或某些组分的

一种新型分离技术［３１］。实验过程中，应综合考虑萃取温度、

萃取压力、萃取时间以及流体流量等因素的影响以筛选出最

佳的提取工艺。ＳＦＥ用超临界流体代替了常规的有机溶剂，

使分离效率大大提高。

４．２　超临界流体萃取技术在中药活性成分快速分离制备研

究中的应用

ＳＦＥ技术分离速度快、提取率高、产品纯度好、条件温

和，越来越受到人们的重视。有文献报道对火麻仁中的挥发

油进行不同提取工艺的比较，发现ＳＦＥ法与水蒸气蒸馏法

相比，所得的主要成分基本一致，但是ＳＦＥ法耗时少、产

率高，条件温和有利于热不稳定和易氧化的挥发性物质的提

取，具有良好的发展前景［３２］。Ｘｉａｏ　Ｊ［３３］等采用ＳＦＥ技术提

取荷叶中的异喹啉类生物碱，通过ＬＣ／ＭＳ－ＩＴＴＯＦ鉴别出

其中５种生物碱分别为去氢荷叶碱、Ｎ－原荷叶碱、Ｏ－原荷

叶碱、荷叶碱以及阿朴雷因，证明了该工艺的稳定性与可行

性。近年来，夹带剂的使用，使ＳＦＥ在黄酮类化学成分的

提取中应用越来越广泛。有文献对ＳＦＥ技术提取分离黄酮

类成分的工艺因素进行了考察，结果证明该技术稳定可行、

耗时短，适用于中药中黄酮类成分的快速分离制备［３４］。

５　多种分离技术的联合使用

上述分离技术虽然都有各自的优点，但中药化学成分种

类繁多，结构十分复杂，往往一种分离技术并不能达到令人

满意的结果，所以多种分离技术联用就成为未来的发展方

向。近年来，许多药学工作者在联用方面进行了尝试，取得

了可喜的成果。段文娟等［３５］首先采用ＳＦＥ法，在萃取压力

２０ＭＰａ，萃取温度为５０℃，萃取时间为６０ｍｉｎ的条件下从

板蓝根中萃取得到了表告依春粗提物，然后将粗提物采用

ＨＳＣＣＣ法进行分离制备，最终分离得到了纯度为９９．６％的

表告依春。耿岩玲等［３６］也将ＳＦＥ法和 ＨＳＣＣＣ法相结合成

功的从丹皮中分离得到了纯度为９９．０％的丹皮酚。郑巨

约［３７］首先采用超声波辅助的乙酸乙酯提取法提取水飞蓟种

子，旋蒸除去溶剂后得到水飞蓟提取物，然后用 ＨＳＣＣＣ法

分别采用石油醚－乙酸乙酯－甲醇－水 （１∶４∶３∶４）和３，３′，

５，５′－四甲基联苯二羟乙基醚 （ＴＭＢＥ）－甲醇－水 （２∶１∶

１）２种溶剂系统对水飞蓟提取物中的有效成分进行分离纯

化，得到水飞蓟亭、水飞蓟宁２种单体以及水飞蓟宾和异水

飞蓟宾，最后再利用 ＨＰＰＣ法从水飞蓟宾和异水飞蓟宾中

分离得到了另外４种单体化合物。

６　结语

ＭＩＴ、ＨＳＣＣＣ、ＨＰＰＣ以及ＳＦＥ技术都是近来发展起

来的新型分离技术，其快速性和高效性是以前的分离技术所

无法比拟的。但是不同的方法具有不同的特点，在使用过程

中不应该盲目，要根据被分离组分的性质和特点进行选择，

同时我们也应该认识到每种分离技术都不是万能的，都有各

自的不足，所以将多种分离技术联用是一个很好的选择，随

着各种分离技术的不断完善以及新技术的不断问世，中药活

性成分的研究必将会有一个更加广阔的发展空间。
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对火麻仁挥发油提取的比较 ［Ｊ］．中南药学，２００８，６ （６）：

６６９－６７１．
［３３］ Ｘｉａｏ　Ｊ，Ｔｉａｎ　ＢＱ，Ｘｉｅ　ＢＪ，ｅｔ　ａｌ．Ｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌ　ｆｌｕｉｄ　ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ

ａｎｄ　ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎｅ　ａｌｋａｌｏｉｄｓ　ｆｒｏｍ　ｌｅａｖｅｓ　ｏｆ　Ｎｅ－

ｌｕｍｂｏ　ｎｕｃｉｆｅｒａ　Ｇａｅｒｔｎ［Ｊ］．Ｅｕｒ　Ｆｏｏｄ　Ｒｅｓ　Ｔｅｃｈｎｏｌ，２０１０，２３１
（３）：４０７－４１４．

［３４］ Ｗａｎｇ　ＬＺ，Ｙａｎｇ　Ｂ，Ｄｕａ　ＸＱ，ｅｔ　ａｌ．Ｏｐｔｉｍｉｓａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉ－

ｃａｌ　ｆｌｕｉｄ　ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ｆｌａｖｏｎｏｉｄｓ　ｆｒｏｍ　Ｐｕｅｒａｒｉａ　ｌｏｂａｔａ ［Ｊ］．

Ｆｏｏｄ　Ｃｈｅｍ，２００８，１０８ （２）：７３７－７４１．
［３５］ 段文娟，董红敬，刘静，等．超临界ＣＯ２萃取－高速逆流色谱快

速分离制备板蓝根中的表告依春 ［Ｊ］．中华中医药学刊，

２０１０，２８ （１１）：２２８２－２２８４．
［３６］ 耿岩玲，刘建华，王岱杰，等．超临界ＣＯ２萃取－高速逆流色谱

分离纯化丹皮中丹皮酚 ［Ｊ］．山东科学，２００９，２２ （６）：１３－

１６．
［３７］ 郑巨约．水飞蓟中有效成分的分离制备及其抗氧化活性 ［Ｄ］．
浙江：浙江工商大学，２００９：１２－２８．
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