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多糖（Polysaccharides）又称多聚糖，由10个以上的单糖分

子通过糖苷键聚合而成，一般由几百甚至上千个单糖分子组

成，其相对分子质量较大，是一类大分子化合物。中药多糖普

遍存在于菌类、藻类、根茎类药材中，研究发现中药多糖具有

降糖、调脂、提高机体免疫力、抑制肿瘤、抗氧化等[1-3]重要生物

活性，且毒副作用小。因此，国内外学者对中药多糖的生物活

性研究成为热点。

多糖的生物学活性与其理化性质、相对分子质量范围、多

糖的组成成分等有关。有些植物多糖的溶解度影响其生物学

活性。相对分子质量过大的多糖因其不利于跨越细胞膜进入

生物体内发挥生物学活性，一般不表现出活性；而相对分子质

量过小的多糖，也没有活性。目前对人参多糖、黄芪多糖、枸

杞多糖等多种中药多糖研究较为深入，有些通过粗多糖的分

离纯化得到了多种均一相对分子质量的多糖，已广泛地应用

于保健食品与医药产品中[4]。

多糖的生物活性备受人们关注，但因其结构复杂，提取难

度大，不少多糖的提取方法和工艺尚未成熟，多糖分离纯化的

各种方法需要进一步完善。植物多糖的有效分离纯化是进行

多糖结构和生物活性研究的首要前提。因此，对中药多糖的

提取、分离纯化方法的研究具有重要意义。笔者以“多糖”“提

取”“分离纯化”“Polysaccharides”“Extraction”“Abruption”“Pu-

rification”等为关键词，组合查询 2010－2015年PubMed、中国

知网、万方、维普等数据库中的相关文献。结果，共查阅到相

关文献200余篇，其中有效文献34篇。现对中药多糖提取、分

离纯化方法进行分析、总结，以期为其进一步研究提供参考。

1 多糖的提取方法
多糖是极性大分子化合物，易溶于水，不溶于乙醇。传

统的多糖提取方法为水浸提取法，多用热水浸煮提取，利用

“相似相溶”原理，将极性大分子化合物多糖溶于水等极性溶

剂来提取，如小刺猴头多糖[5]、铁皮石斛原球茎多糖[6]、桑黄多

糖[7]、刺五加多糖[8]、枸杞多糖[9]等的提取。该法操作简单，提取

成本低。此外，根据多糖的结构与性质，引入一些辅助手段，

在传统的水提基础上发展了酸碱浸提法、酶解提取法、微波辅

助提取法、超声辅助提取法、超高压提取法等。

1.1 酸碱浸提法

对于含葡萄糖醛酸等酸性基团的多糖提取，可采用酸碱

浸提法。在强酸或强碱中，多糖中糖苷键可能会断裂，故一般

在浓度较低的酸碱液中提取。韩贺东等[10]采用酸提法提取糯

米藤多糖，多糖得率为 13.79 g/100 g；而杨梅等[11]采用热水法

提取，糯米藤多糖得率可达25.121％。酸提法多糖得率明显降

低可能是酸引起糖苷键断裂。而碱提取法利用碱对细胞壁有

破坏作用，有利于酸性多糖的浸出，进而缩短提取时间。曾红

亮等[12]采用响应面法优化金柑多糖碱提取工艺，在最佳碱提工

艺条件下，多糖得率为 8.56％；而传统热水浸提法[13]多糖得率

仅为1.81％。

多糖提取过程中，由于提取介质不同，可能对多糖的分子

结构和理化性质产生影响，使多糖在成分、组成、分子质量范

围及溶解度等方面有差异，因而导致酸碱提取法与热水浸提

法多糖得率的巨大差异。文献[10]中提到，酸提多糖活性高，

一些活性功能非水提多糖能够取代。

1.2 酶解提取法

酶解提取法是通过生物酶对中药植物细胞壁的破坏作

用，使胞内多糖成分有效释放，常用的有半纤维素酶、纤维素

酶、果胶酶等。酶法提取条件温和，对多糖结构破坏性小，可

避免多糖生理活性的改变，还能增加多糖得率。Pan LH等[14]

采用纤维素酶提取鼓槌石斛多糖，在最佳提取条件下，多糖得

率为8.41 g/100 g，是热水浸提法的1.25倍，酶解提取法所得鼓

槌石斛多糖对细胞的增殖率比热水提取法所得多糖要高。

Sun L等[15]采用α-淀粉酶辅助法提取人参多糖，得到 1种中性

多糖（WGPE-N）和 6种酸性多糖（WGPE-1a、WGPE-1b、WG-

PE-2a、WGPE-2b、WGPE-3a 、WGPE-3b），比热水浸提法得到

的多糖具有更好的促淋巴细胞增殖活性。上述结果再次说明

了提取方法不同，得到的多糖的理化性质和生理活性有差异。

1.3 微波辅助提取法

微波辅助提取法是根据不同物质吸收微波能力的差异，

某些组分被选择性加热而被提取。微波穿透力强、加热迅速
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且均匀，能使细胞内温度迅速上升，液态水快速汽化，产生的强

大压力可冲破细胞膜和细胞壁，促进多糖溶出。Chen YZ等[16]

采用微波辅助提取法提取银耳多糖，溶剂用量降低很多。吴艳

芳等[17]采用微波辅助提取法提取山茱萸多糖，与热水浸提法比

较，山茱萸水溶性多糖平均得率增加了35.7％，提取时间大大减

少。微波辅助提取技术的优点是得率高、提取时间短、成本低。

1.4 超声辅助提取法

超声辅助提取是利用超声波产生高速、强烈的空化效应

和搅拌作用，使中药植物细胞壁容易破碎，有助于多糖的溶

出，提高提取效率。万阅等[18]采用超声辅助法提取香菇多糖，

与热水浸提法比较，热水浸提法提取香菇多糖得率为20.57％、

用时 3 h，而超声辅助法提取香菇多糖得率为 25.71％、用时仅

25 min。Ahmad A等[19]采用超声辅助法提取芍药多糖，提取温

度为 47.03 ℃，提取时间为 15.68 min。超声提取时间不宜过

长，否则可能导致多糖结构发生变化、糖链断裂，反而降低多

糖得率。快速、节能、多糖得率高是超声辅助提取的优点。

1.5 超高压提取法

天然植物胞内多糖在提取过程中受细胞壁的阻碍作用较

大，在常温下用超高压力作用于植物细胞，可大大加快有效成

分向外扩散的速率。在升压和卸压过程中，细胞内外压力差

较大，造成了细胞壁的破坏，有利于有效成分溶出。敬思群

等 [20]采用超高压技术提取金鸡菊多糖，提取条件为压力 300

MPa、保压时间4 min，结果多糖得率为6.42％，纯度为37.43％。

超高压处理可提高金鸡菊多糖的得率，而且对金鸡菊多糖的

结构无显著影响，有效保护了多糖的结构与活性。王新新等[21]

采用超高压技术提取瓜蒌多糖，提取条件为压力 100 MPa、保

压时间3 min，结果多糖得率达19.11％。而采用加热回流提取

法和超声波辅助提取法的提取时间分别为30 min（19.43％）和

60 min（18.11％）。可见，超高压技术提取时间短、效率高。

在单一提取方法的基础上，又发展了多种方法联用，如超

声微波辅助法[22]、微波辅助酶法[23]、超声辅助酶法[24]等。采用

多种方法联用提取比单一方法提取多糖得率高、提取温度低、

提取时间短。提取方法不同，多糖在成分组成、相对分子质量

范围、分子结构等方面也有差异。对多糖进行活性研究时，需

进一步分离纯化多糖，得到化学组成、聚合度和分子形状相同

的均一多糖[25]。

2 多糖的分离纯化
提取得到的多糖常含有蛋白质、色素和小分子化合物等

非多糖组分，因此多糖纯化过程一般是先除杂，即去除非多糖

组分，再对多糖组分进行分级纯化。

2.1 除杂

2.1.1 除蛋白 从多糖提取物中去除蛋白是多糖粗品分离纯

化的主要步骤，一般选择使蛋白质沉淀而多糖不沉淀的试剂

来处理。为了避免多糖降解，要求除蛋白处理时间短、温度

低。主要方法有Sevage法、三氯乙酸法、三氟三氯乙烷法和蛋

白酶法等。

Sevage法、三氯乙酸法、三氟三氯乙烷法均是利用蛋白质

在有机溶剂中变性原理除去蛋白；蛋白酶法是利用蛋白质水

解酶，使蛋白质大分子降解达到去除目的。蔡永红等[26]比较了

Sevage 法、蛋白酶法和三氯乙酸法除栀子多糖中蛋白质的除

杂效果，结果显示Sevage法烦琐、费时、试剂用量大，对多糖结

构有破坏，多糖损失较大；三氯乙酸法除蛋白质的效果最好，

三氯乙酸浓度越大，除蛋白质效果越好，但对多糖的影响也越

大，可能是三氯乙酸对多糖结构具有破坏作用；蛋白酶法作用

温和，且除蛋白效率高。

有时单一的除蛋白方法去除蛋白多，也伴随着多糖的损

失大。为了既可以有效地去除蛋白质，又能较好地保留多糖，

可以采用两种方法联用。如郭育东等[27]比较了Sevage 法、酶

法、酶-Sevage 结合法、三氯乙酸法以及盐酸法对苦瓜多糖脱

蛋白效果，结果酶-Sevage 结合法是一种有效的脱蛋白方法。

2.1.2 脱色 在植物多糖提取过程中含有的酚类化合物因氧

化作用而生成色素，影响多糖的性质测定和分析。常用的脱

色方法有活性炭吸附法、过氧化氢法和离子交换法等。活性

炭亲和吸附能力强、比表面积大，可吸附中药提取液中的色

素，达到脱色目的；但因活性炭疏松多孔、无选择性，使多糖损

失较大，存在脱色后溶液中的炭残渣难以完全去除的缺点。

过氧化氢法脱色适用于含不饱和双键、羟基和芳香环的色素，

但过氧化氢浓度过大可能破坏多糖的链状结构。离子交换法

利用树脂对色素、多糖的吸附性能或离子交换性能不同达到

脱色目的。王维香等[28]比较了活性炭、过氧化氢和8种大孔吸

附树脂（BS-Ⅱ、D140、S-8、D301T、D296、D113、D101、LS-8）对

川芎多糖的脱色效果，从脱色率及多糖保留率两方面进行考

察。结果显示树脂脱色优于活性炭和过氧化氢，8种大孔吸附

树脂中S-8的脱色、保留多糖效果最佳；在上样液质量浓度为

0.33 g/ml时，脱色率为 92.7％，多糖保留率为 93.0％。

2.1.3 除小分子杂质 无机盐、单糖、氨基酸等小分子物质可

用透析法去除，靠浓度差而非压力差进行分离，常用于多糖类

有效成分的精制。此法具有设备简单、无污染、低耗能等优

点。随着膜分离技术的发展，纤维滤器透析法利用不同孔径

的膜使大小不同的分子分级，操作快速，条件温和，已发展成

为多糖除杂新途径。

2.2 分级纯化

多糖不是一种纯粹的化学物质，而是聚合程度不同的物

质混合物。除去杂质后的多糖在单糖组成、相对分子质量分

布、结构等方面具有不均一性，因此对多糖的分级纯化是探讨

其化学结构和生物活性的基础。常用的方法有沉淀法、凝胶

色谱法、阴离子交换色谱法、大孔树脂柱色谱法和超滤法等。

2.2.1 沉淀法 分步沉淀法利用“相似相溶”原理，用不同浓

度的低级醇或酮将不同相对分子质量的多糖沉淀出来，适用

于溶解度相差较大的多糖的分离。李红法等[29]利用不同浓度

的乙醇，分级沉淀分离出6 种不同相对分子质量的黄芪多糖，

并进一步研究黄芪多糖相对分子质量、构效及抗氧化活性。

结果显示黄芪多糖随乙醇浓度增加，相对分子质量降低、抗氧

化活性增强。

季铵盐沉淀法利用长链季铵盐与酸性多糖形成不溶性沉

淀来分离各种不同的酸性多糖。通常酸性强或相对分子质量

大的酸性多糖先沉淀出来，形成的不同沉淀可溶于不同有机

溶剂、盐和酸溶液中，从而使酸性多糖分离出来。张瑞妮等[30]

采用季铵盐沉淀法提纯柿子多糖，分离后得到了 WPP1和

WPP2两个组分。

盐析法根据不同多糖在不同盐（盐析剂）浓度中溶解度不

同而将其分离的一种方法。常用的盐析剂有氯化钠、氯化钾、

硫酸铵等，可用于多糖中蛋白的去除和多糖的分级纯化。

2.2.2 凝胶色谱法 凝胶色谱法根据被分离组分线团尺寸大

小与凝胶的孔径关系实现分离，类似于分子筛（反筛子）的作

用。常用的凝胶有羟丙基葡聚糖凝胶（Sephadex，如 G-25、

G-75、G-100等不同型号）、琼脂糖凝胶（Sepharose）、丙烯葡聚
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糖凝胶（Sephacryl）等。张瑞妮等[30]对季铵盐沉淀法提纯柿子

多糖后 WPP1和 WPP2两个组分采用凝胶层析柱 Sephadex

G-100进一步纯化，结果WPP1 和 WPP2 分别是以单一峰对称

出现，表明WPP1 和 WPP2 为均一多糖，可作进一步的结构分

析及活性研究。

2.2.3 阴离子交换色谱法 阴离子交换色谱法一般用于多糖

的粗品纯化，通过控制溶液的pH值使多糖溶液中部分蛋白质

和色素得到吸附而使多糖初步纯化。DEAE-纤维素、DEAE-

琼脂糖凝胶、DEAE-葡萄糖凝胶是阴离子交换色谱常用的交

换介质。多糖在不同洗脱剂作用下通过吸附与解吸附作用得

以分离。戚跃明等[31]用DEAE-52柱层析纯化紫芝胞外多糖，

得到多糖组分GSP1、GSP2和GSP3。

2.2.4 大孔树脂柱色谱法 大孔树脂柱色谱利用大孔树脂的

选择性吸附作用和分子筛作用分离纯化中药多糖。任海伟

等 [32]利用大孔树脂对薏苡多糖进行纯化，从 AB-8、NKA、

NKA-9、X-5、D3520和D101这 6种大孔树脂中筛选出效果最

好的AB-8树脂。大孔吸附树脂也可用于脱色，操作简单，可

在不影响多糖生物活性的前提下选择性地吸附色素[33]。

2.2.5 超滤法 超滤是以压力为推动力的膜分离技术 ，应用

膜分离原理将小分子溶质和溶剂除去而留下大分子溶质，从

而使大分子物质得到纯化。颜继忠等[34]研究超滤法分离纯化

茯苓多糖的工艺条件，结果最佳工艺条件下茯苓多糖的截留

率为77.32％，多糖制品的质量分数由42.86％提高到88.40％。

此法具有分离效率高、耗能低、无污染和不损害多糖活性等优

点；缺点是膜在分离过程中易被污染而造成膜渗透通量下降，

给分离增加难度。

3 结语
在中药多糖提取、分离纯化过程中，当单一的方法不能满

足需要时，可以考虑多种方法联合使用，方法联用使多糖纯化

程度增加。由于多糖是一类相对分子质量范围很宽的大分子

化合物，故其得率随着纯化程度的提高而减少。

在多糖脱色时过氧化氢浓度过大、酸碱浸提法提取多糖

时酸碱浓度过大，都有可能将多糖链状结构破坏，影响多糖的

活性。因此，在提取、分离纯化过程中，应注意保护多糖的基

本结构。

现阶段多糖提取、分离纯化的技术还存在很多不足，多糖

大多为粗制品，质量难以控制，很多新技术还不成熟。如何完

善现有的分离纯化方法、得到均一相对分子质量的多糖、准确

解析其化学结构等问题，是多糖活性研究面临的一系列难题。
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聚乙烯己内酰胺-聚醋酸乙烯酯-聚乙二醇接枝共聚物

（Soluplus®）是德国巴斯夫公司 2009年推出的新型药用载体，

是专门为固体分散技术和热熔挤出技术设计的一款骨架聚合

物。不同于传统增溶剂，Soluplus®具有双重功能，即通过在水

中形成胶束可作为固溶体的基质聚合物和活性溶剂，因而被

视为第四代固体分散体的成员[1]。由于其亲水性和非离子型，

故溶解度不随胃肠道pH而改变。此外，Soluplus®具有轻微的

表面活性，可维持难溶性药物在胃肠道中的过饱和，尤其对生

物药剂学分类系统（BCS）的Ⅱ类药物展现了优良的溶解性能，

广泛用于提高难溶性药物的溶解度和生物利用度[1]。笔者以

“Soluplus®”“聚乙烯己内酰胺-聚醋酸乙烯酯-聚乙二醇接枝共

聚物”为关键词，组合检索2009－2015年在中国知网、PubMed

数据库中的相关文献。结果，共检索到相关文献 118篇，其中

有效文献 28篇。现就Soluplus®在固体分散技术、热熔挤出技

术、过饱和自乳化释药系统（S-SEDDS）、胶束释药系统、纳米

颗粒、微针透皮给药系统和静电纺丝纳米纤维给药系统中的

应用进展进行综述，以期为其更好地应用及应用范围的扩充

提供参考。

1 Soluplus®的组成及特性

1.1 组成[1]

Soluplus®由 13％聚乙二醇

（PEG）6000、57％乙烯基己内酰

胺和 30％乙酸乙烯酯组成。其

中，亲水性的 PEG6000 作为主

链，亲脂性的乙酸乙烯酯与乙烯

基己内酰胺随机共聚作为侧链，

化学结构见图 1。因此，Solu-

plus®具两亲性，既能溶于水性溶

液，又能溶于有机溶剂。

基于该双功能特性，一方面其可作为固溶液的骨架聚合

物，另一方面可作为增溶剂以增加难溶性药物的溶解度及口

服生物利用度。

1.2 特性[1]

Soluplus®的外观为白色至微黄色自由流动的颗粒，具有

微弱的特征气味，几乎无味。颗粒呈球状，平均粒径约 340

μm，该粒径有利于热熔挤出过程中的进料。Soluplus®的平均

摩尔质量约 118 000 g/mol，降解温度高，吸湿性低，玻璃化转

变温度（Tg）约 70 ℃，可实现较低温度下的物料挤出，易于加

共聚物Soluplus®在药物新剂型与新技术中的应用进展Δ
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摘 要 目的：综述聚乙烯己内酰胺-聚醋酸乙烯酯-聚乙二醇接枝共聚物（Soluplus®）在药物新剂型与新技术中的应用进展，以期

为其更好地应用及应用范围的扩充提供参考。方法：以“Soluplus®”“聚乙烯己内酰胺-聚醋酸乙烯酯-聚乙二醇接枝共聚物”为关

键词，组合检索 2009－2015年在中国知网、PubMed 数据库中的相关文献，就其在药物制剂中的作用及应用范围进行归纳和总

结。结果：共检索到相关文献118篇，其中有效文献28篇。文献分析表明，Soluplus®作为聚合物载体已广泛应用于固体分散技术、

热熔挤出技术和过饱和自乳化释药系统制备中，以提高难溶性药物的溶解度和生物利用度；同时，也可作为聚合物胶束释药系统

的载体及一种能量屏障剂通过抑制晶体聚集和生长从而发挥稳定纳米颗粒的作用。结论：Soluplus®的应用在一定程度上弥补了

现有载体材料的不足，具有较好的应用前景。
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图1 Soluplus®的化学结构
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