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摘要:药用蔗糖是一种重要的药用辅料ꎬ是关系到国计民生的重要物资ꎮ 目前国内药用蔗糖的制备工艺发展相对滞后ꎬ
品种单一ꎬ高端品种严重不足ꎮ 药用蔗糖制备的关键在于分离纯化工艺ꎬ随着我国对药用蔗糖的需求逐步提高ꎬ开发新

型的分离纯化技术并应用到药用蔗糖制备已迫在眉睫ꎮ 综述了目前国内外药用蔗糖的分离纯化工艺及相关分离纯化技

术ꎬ阐述了新型分离纯化技术在药用蔗糖制备过程中的研究进展ꎬ并对未来药用蔗糖纯化工艺的开发提出建议ꎮ
关键词:药用蔗糖ꎻ药用辅料ꎻ高纯ꎻ分离纯化技术ꎻ生产工艺
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师ꎬ主要研究方向为生物医药用高端试剂的研发与产业化

及企业战略管理、公司治理等ꎮ
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药用蔗糖制备工艺中的应用[ Ｊ] .化学试剂ꎬ２０２３ꎬ４５(７):
１０￣１６ꎮ

　 　 蔗糖的使用和发展可以追溯到几千年前ꎬ唐
宋期间形成的手工业制糖技术使得糖的品种和质

量都达到相当高的水平ꎬ此后随着制糖技术的传

播ꎬ蔗糖的加工制备方法不断发展和演变ꎮ 尤其

是分离纯化技术的广泛应用ꎬ使得蔗糖的工业化

生产得到快速发展ꎬ进而提升了蔗糖的生产效率、
产品品质以及产品种类ꎮ 蔗糖ꎬ由一分子葡萄糖

的半缩醛羟基和一分子果糖的半缩醛羟基脱水缩

合而成ꎮ 蔗糖味甜ꎬ是食品中有营养的甜味剂ꎬ且
由于其具有渗透作用ꎬ可抑菌ꎬ常用来保藏食品ꎮ
药用蔗糖ꎬ是制药工业中重要的药用辅料之一ꎬ作
为矫味剂、赋形剂、键合剂、保湿剂和稳定剂ꎬ被广

泛应用于药品特别是中成药的口服制剂中[１]ꎬ在
单克隆抗体配方中ꎬ蔗糖作为张力调节剂ꎬ在注射

或滴注药物时通过平衡渗透压可以减小患者的疼

痛感[２]ꎮ
相较于食品级蔗糖ꎬ药用级蔗糖更加注重其

安全性ꎬ重点关注重金属、钙盐、硫酸盐、还原糖、

内毒素等的含量等指标ꎮ 这些杂质会影响药品的

质量ꎬ给用药安全带来隐患[３]ꎮ 蔗糖来源于天然

植物ꎬ蔗糖中的重金属可能来源于土壤中ꎬ钙盐和

硫酸盐来源于蔗糖精炼过程ꎬ这些盐的存在对后

续的蒸发煮糖结晶和成品蔗糖的质量都有不良影

响[４]ꎮ 同时ꎬ跟蔗糖性质接近的葡萄糖、果糖、麦
芽糖等还原糖掺杂在蔗糖中ꎬ在制备或存储过程

中ꎬ还原糖易导致蔗糖产品颜色加深[５]ꎮ 植物来

源的蔗糖在制备过程中ꎬ革兰氏阴性菌细胞坏死

或者破坏之后释放出内毒素ꎮ 内毒素是革兰氏阴
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性菌细胞壁的一种成分ꎬ由 Ｏ￣抗原、核心寡糖和

脂质 Ａ 组成ꎬ具有耐热性和稳定性[６]ꎮ 人体对细

菌内毒素极为敏感ꎬ可产生各种生理反应ꎬ注射

２ ｎｇ / ｋｇ 剂量的内毒素即可导致发热ꎬ较高剂量可

引发血液循环问题、内毒素休克甚至死亡[７]ꎮ 因

此ꎬ使用低内毒素的药用蔗糖代替食品级蔗糖用

于医药生产势在必行ꎬ开发纯度高、杂质少的药用

蔗糖ꎬ可以保证药品质量和用药安全ꎮ
现阶段ꎬ我国医药制剂每年使用药用蔗糖约

５０~６０ 万 ｔꎬ且随着我国医药行业的发展ꎬ药用蔗

糖的使用范围和用量将继续逐年增加[１]ꎮ 国内

药用蔗糖行业起步较晚ꎬ规范化程度不断提高ꎬ行
业格局分散ꎬ先进分离纯化技术应用不足ꎬ导致品

种单一ꎬ市场竞争激烈ꎬ工艺复杂、技术要求高的

高端品种依赖进口ꎬ比如疫苗用蔗糖ꎮ 近些年我

国生物医药发展迅速ꎬ然而该行业却面临着药用

辅料被“卡脖子”的挑战ꎮ 对此ꎬ国家«“十四五”
医药发展规划»支持国内药用辅料行业高质量发

展ꎬ满足制剂国际化要求ꎮ 目前国内进行药用蔗

糖的制备工艺和分离纯化技术研究较少ꎬ因此开

发新型的分离纯化技术应用于药用蔗糖的制备工

艺中已迫在眉睫ꎮ 本文将对目前国内外的药用蔗

糖的分离纯化工艺及相关分离纯化技术进行详细

阐述ꎬ结合不同分离纯化技术的特点ꎬ探讨其在药

用蔗糖制备过程中的应用ꎬ并对未来药用蔗糖制

备工艺的发展提出展望ꎮ

１　 药用蔗糖和普通蔗糖质量指标对比

近年来ꎬ我国在医疗用药及药事管理方面对

制剂的质量标准渐趋严格ꎬ«“十四五”国家药品

安全及促进高质量发展规划»和«“十四五”医药

工业发展规划»等政策的出台ꎬ强调药用辅料标

准要紧跟国际标准ꎬ促进药品有效满足仿制药一

致性评价、制剂国际化等要求ꎮ 药用蔗糖作为医

药工业中重要的药用辅料之一ꎬ其质量标准严格

按照«中国药典»执行ꎮ «中国药典»分别从产品

性状、比旋度、硫酸盐含量、还原糖含量、钙盐含

量、重金属含量和炽灼残渣的角度对药用蔗糖的

质量标准进行了严格的要求ꎬ并且记载了详细的

检测分析方法ꎮ 将药用级蔗糖质量标准«中国药

典»２０２０ 版[８] 与食品级蔗糖质量标准 ＧＢ ３１７—
２０１８ 相对比(表 １)ꎬ发现药用级蔗糖对蔗糖分和

还原糖的要求比精制白砂糖的要求稍低ꎬ更加注

重的是诸如硫酸盐、钙盐、重金属、炽灼残渣等安

全性指标ꎮ 医药级蔗糖产品与分析级(ＡＲ)蔗糖

相比ꎬ其它指标基本没什么变化ꎬ但是增加了对细

菌内毒素的检测(表 ２)ꎮ 药品作为用于治病救人

的特殊商品ꎬ产品的安全性应是首要的ꎮ 因此ꎬ使
用药用蔗糖是我国制药工业依法生产药品的重要

环节ꎮ
表 １ 　 药用蔗糖(«中国药典»２０２０ 版)与
白砂糖(ＧＢ ３１７—２０１８)质量指标对比表

Ｔａｂ.１　 Ｃｏｎｔｒａｓｔ ｏｆ ｑｕａｌｉｔｙ ｉｎｄｅｘｅｓ ｏｆ ｍｅｄｉｃｉｎａｌ ｓｕｃｒｏｓｅ
ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｐｈａｒｍａｃｏｐｏｅｉａ (２０２０ Ｅｄｉｔｉｏｎ) ａｎｄ

ｗｈｉｔｅ ｇｒａｎｕｌａｔｅｄ ｓｕｇａｒ (ＧＢ ３１７—２０１８)

项目
精制

白砂糖
优级

白砂糖
一级

白砂糖
药用
蔗糖

蔗糖分 / (ｇ􀅰１００ ｇ－１)≥ ９９􀆰 ８ ９９􀆰 ７ ９９􀆰 ６
９９􀆰 ６

(按比旋度
折算)

还原糖分 / (ｇ􀅰１００ ｇ－１)≤ ０􀆰 ０３ ０􀆰 ０４ ０􀆰 １０ ０􀆰 １０

电导灰分 / (ｇ􀅰１００ ｇ－１)≤ ０􀆰 ０２ ０􀆰 ０４ ０􀆰 １０ —

干燥失重 / (ｇ􀅰１００ ｇ－１)≤ ０􀆰 ０５ ０􀆰 ０６ ０􀆰 ０７ —

色值(ＩＵ)≤ ２５ ６０ １５０ —

混浊度(ＭＡＵ)≤ ３０ ８０ １６０ —

不溶于水杂质 / (ｍｇ􀅰ｋｇ－１)≤ １０ ２０ ４０ —

二氧化硫 / (ｇ􀅰ｋｇ－１)≤ ０􀆰 １ ０􀆰 １ ０􀆰 １ —

硫酸盐 / ％< — — — ０􀆰 ０５

炽灼残渣 / ％< — — — ０􀆰 １０

钙盐 / ％< — — — ０􀆰 ０５

重金属 / (ｍｇ􀅰Ｌ－１)< — — — ５

表 ２ 　 医药级蔗糖和分析级蔗糖质量指标对比表

Ｔａｂ.２　 Ｃｏｎｔｒａｓｔ ｏｆ ｑｕａｌｉｔｙ ｉｎｄｅｘｅｓ ｏｆ ｍｅｄｉｃｉｎａｌ ｓｕｃｒｏｓｅ ａｎｄ
ａｎａｌｙｔｉｃａｌ ｓｕｃｒｏｓｅ

检验项目 医药级 分析级

含量 / ％ ９８􀆰 ５ ９８􀆰 ５

比旋光 ＋６６􀆰 ３~ ＋６７􀆰 ０ ＋６６􀆰 ２~ ＋６７􀆰 ０

干燥失重 ≤０􀆰 ０３ ≤０􀆰 ０３

澄清度试验 ≤４ ≤４

水不溶物 ≤０􀆰 ００２ ≤０􀆰 ００２

灼烧残渣(以硫酸盐计) ≤０􀆰 ０１ ≤０􀆰 ０１

氯化物(Ｃｌ)ꎬ％ ≤０􀆰 ０００ ５ ≤０􀆰 ０００ ５

酸度(以 Ｈ 计) / (ｍｍｏｌ􀅰ｇ－１) ≤０􀆰 ０００ ８ ≤０􀆰 ０００ ８
硫酸盐(ＳＯ４) / ％ ≤０􀆰 ００２ ≤０􀆰 ００２

铁(Ｆｅ) / ％ ≤０􀆰 ０００ ０５ ≤０􀆰 ０００ ０５

重金属(以 Ｐｂ 计) / ％ ≤０􀆰 ０００ ０５ ≤０􀆰 ０００ １

还原糖 合格 合格

细菌内毒素 / (ＥＵ􀅰ｍｇ－１) ≤０􀆰 ５ —

２　 国内外药用蔗糖分离纯化工艺研究进展

药用蔗糖的分离纯化工艺根据所采用的分离
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纯化技术可分为:沉淀法、结晶法、膜分离法、色谱

分离法和离子交换法ꎮ
２􀆰 １ 　 沉淀法纯化蔗糖生产工艺

沉淀法纯化蔗糖生产工艺根据添加澄清剂的

不同ꎬ分为碳酸法和亚硫酸法ꎮ
２􀆰 １􀆰 １ 　 碳酸法

碳酸法通过在糖汁中加入大量的生石灰和

ＣＯ２ꎬ生成碳酸钙作为澄清剂和助滤剂ꎬ澄清效率

高ꎬ产品质量好ꎮ 如图 １ 所示ꎬ首先原糖与热浓缩

糖浆混合以软化外层晶体ꎬ晶体通过离心从糖浆

中分离出来ꎬ然后该晶体溶解在热水中形成糖液ꎮ
溶化的糖液通过碳酸法和磷浮法进行纯化ꎬ该纯

化过程将悬浮的杂质困在更大的颗粒中ꎬ更容易

从糖液中沉淀分离出来ꎮ 向溶化的糖中加入二氧

化碳和石灰ꎬ石灰与二氧化碳生成大量碳酸钙沉

淀粒子ꎬ它起着吸附杂质和助滤作用ꎮ 接着将其

过滤ꎬ过滤设备大都采用压力式叶滤机ꎬ过滤介质

为合成纤维布ꎮ 该过程经过两次 ＣＯ２ 饱充和过

滤、青汁硫漂、浓缩等工序ꎬ使蔗汁快速处理ꎬ最终

达到高效清净的目的[９ꎬ１０]ꎮ

图 １　 碳酸法制糖生产工艺流程

Ｆｉｇ.１　 Ｐｒｏｃｅｓｓ ｆｌｏｗ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｕｃｒｏｓｅ ｂｙ ｃａｒｂｏｎａｔｅ ｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄ

　 　 滤出的清糖浆加入磷酸或可溶性磷酸盐和石

灰乳ꎬ磷酸用量(以五氧化二磷计算)为溶糖量的

０􀆰 ０１％~０􀆰 ０２％ꎬ调节糖浆的 ｐＨ 为 ７􀆰 ０ ~ ７􀆰 ３ꎬ并
充入压缩空气及加入絮凝剂ꎬ再把糖浆送入上浮

清净器ꎮ 磷酸钙粒子吸附了糖浆的杂质和气泡上

浮至液面ꎬ形成浮渣从上部排出ꎬ清糖浆则从清净

器底部排出ꎮ 用水将浮渣稀释后再经一次上浮清

净或过滤以收回浮渣内的糖分ꎮ 收集清糖浆ꎬ通
过脱色柱脱色ꎬ随后经过高温煮沸浓缩得到清液ꎬ

最后进行结晶ꎬ离心分离ꎬ二次蒸煮结晶和离心得

到高纯的蔗糖产品[１１]ꎮ
２􀆰 １􀆰 ２ 　 亚硫酸法

亚硫酸法是用生石灰和 ＳＯ２ 为澄清剂的蔗汁

澄清方法ꎮ 虽然该方法较碳酸法生产的蔗糖在色

泽和浊度上有些差距ꎬ但工艺流程短ꎬ如图 ２ 所

示ꎮ 提高蔗糖质量的关键是要改进蔗汁清净系

统ꎮ 其工艺包括压榨提汁、预加灰、硫熏中和、中
和汁沉降、蒸发浓缩、糖浆硫熏、煮糖结晶、分蜜、

图 ２　 亚硫酸法制糖生产工艺流程

Ｆｉｇ.２　 Ｐｒｏｃｅｓｓ ｆｌｏｗ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｕｃｒｏｓｅ ｗｉｔｈ ｓｕｌｆｉｔａｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓｓ
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干燥冷却、分筛、包装ꎮ 通过采用中和值自动控制

系统并改进燃硫炉设备ꎬ以保证有足够的硫熏强

度以及稳定的中和反应状态ꎮ 同时石灰乳有消毒

作用ꎬ可抑制细菌繁殖ꎬ因此采用预加石灰能有效

地提高净化效果ꎬ采用快速沉降器使蔗汁达到快

速处理的目的[１２]ꎮ 为了提高蔗糖品质ꎬ仿效碳酸

法ꎬ将过滤得到的清糖浆ꎬ通过磷浮法过程进行纯

化ꎬ得到高纯的蔗糖产品ꎮ
２􀆰 ２ 　 结晶法纯化蔗糖生产工艺

结晶法是重要的固体产品分离和纯化技术之

一ꎬ通过重结晶ꎬ特别是在不同溶剂中反复结晶ꎬ

能使产品纯度提高[１３]ꎮ 以食品级蔗糖为原料ꎬ采
用活性炭脱色、乙醇￣水重结晶法制备药用蔗

糖[３]ꎬ工艺流程简图如图 ３ 所示ꎮ 相比于沉淀法ꎬ
该方法操作流程相对简单ꎬ具有较强的可操作

性[１４ꎬ１５]ꎮ 对于糖液ꎬ活性炭具有优异的脱色效

果ꎬ能够有效吸附影响蔗糖色值的类黑精、美拉德

色素等成分[１６ꎬ１７]ꎮ 结晶法可以去除蔗糖中的有

机非糖组分ꎬ同时可以脱盐ꎮ 连续结晶技术具有

结晶率高、运行效率高、节能、操作简便等优点ꎬ可
以提高药用蔗糖制备过程中的结晶效率、实现连

续化生产[１８]ꎮ

图 ３　 结晶法制糖生产工艺流程

Ｆｉｇ.３　 Ｐｒｏｃｅｓｓ ｆｌｏｗ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｕｃｒｏｓｅ ｂｙ ｃｒｙｓｔａｌｌｉｚａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄ

２􀆰 ３ 　 膜分离法纯化蔗糖生产工艺

膜分离技术具有低能耗、无相变、操作方便、
应用广泛等优点[１９]ꎮ 与其它分离方法相比ꎬ膜过

滤技术适用于分离热敏性物质ꎬ是现代分离技术

中一种高效分离手段ꎮ 常用的膜分离过程有微

滤、超滤、纳滤、反渗透ꎬ在蔗糖纯化工艺中可应用

于糖浆的澄清、脱色、除还原糖、脱盐、浓缩等方

面ꎮ 另外通过膜过滤可以去除试剂中的内毒素和

病毒、微生物ꎬ保证试剂可用于食品和医药中ꎮ 目

前ꎬ膜分离法在蔗糖制备过程中应用的研究工作

已经取得了一定的进展ꎮ 膜分离法结合化学处

理、活性炭吸附或树脂吸附等方法ꎬ可以用来为蔗

糖糖浆脱色[２０￣２２]ꎬ脱色率达到 ９９􀆰 ５％ꎮ Ｌｕｏ 等[２３]

利用超滤膜结合纳滤膜组成的纯化工艺澄清蔗糖

糖浆、脱色ꎬ并除去葡萄糖、果糖和盐等小分子物

质ꎮ 为了进一步去除小分子还原糖、提高糖浆中

蔗糖分ꎬＬｕｏ 等[２４]开发了纳滤膜渗滤￣浓缩的级联

生产工艺ꎬ通过优化工艺参数使蔗糖的截留率提

高到了 ９５％ꎬ还原糖截留率降到了 ５％ꎬ糖浆中蔗

糖含量由 ７６􀆰 １％提高到 ８７􀆰 ９％ꎮ Ｓｊöｌｉｎ 等[２５]利用

不同膜组合的方式纯化糖浆ꎬ陶瓷膜可以除去糖

浆中的悬浮粒子或聚集体等大粒径物质以澄清糖

浆ꎬ纳滤膜可以去除小分子化合物如葡萄糖、盐及

灰分ꎮ Ｑｉａｎｇ 等[２６]开发了由陶瓷膜、非极性树脂、
纳滤膜组成的集成工艺从糖蜜中回收蔗糖ꎬ提高

了蔗糖回收率ꎬ去除了糖浆中的色素ꎮ 除去糖浆

中的焦糖色素ꎬ可以减轻纳滤膜污染ꎬ提高纳滤分

离过程中的膜通量[２７]ꎮ 膜分离技术在药用蔗糖

分离纯化工艺中的应用ꎬ为药用蔗糖生产提供一

种清洁、可持续的纯化方式ꎬ节省能源利用ꎬ减少

废水排放ꎮ
２􀆰 ４ 　 色谱分离法纯化蔗糖生产工艺

色谱法是一种依据不同组分在固定相和流动

相中的作用差异从而将混合物分离成单个组分的

分离方法ꎮ 离子交换树脂与吸附树脂等色谱介质

可以通过与待分离组分的离子交换与吸附ꎬ达到

分离、提纯、浓缩和富集等功能ꎬ且分离效率高ꎬ使
用周期长ꎬ不会产生二次污染ꎮ 近年来ꎬ色谱分离

技术在我国制糖行业逐步得到广泛应用ꎬ用来分

离蔗糖组分与非蔗糖组分ꎮ 模拟移动床是一种连

续色谱系统ꎬ具有连续进样、分离度高、处理量大、
色谱介质和流动相利用率高等特性ꎮ Ｓｃｈｏｅｎｒｏｃｋ
等[２８]将模拟移动床技术应用到原糖糖浆的分离

纯化过程ꎮ 在该工艺中ꎬ原液为纯度较低的蔗糖

溶液ꎬ洗脱液为水ꎬ提取液为高纯蔗糖溶液ꎬ残余

液为非蔗糖组分的水溶液ꎮ 通过这种连续分离的

方法不断得到高纯度的蔗糖溶液ꎬ该蔗糖溶液经

过进一步浓缩结晶就可以得到高纯蔗糖产品ꎮ 随

着模拟移动床技术的进步ꎬ利用模拟移动床技术

从原糖糖浆中分离得到的蔗糖纯度可以达到

９２％ꎬ收率 ９３％[２９ꎬ３０]ꎮ 色谱法是非常重要且常用

的一种分离方法ꎮ 新型色谱分离介质的开发以及

新型色谱分离技术(如模拟移动床等)的应用ꎬ将
进一步提升药用蔗糖质量ꎬ提高生产效率ꎮ
２􀆰 ５ 　 离子交换法纯化蔗糖生产工艺

离子交换法是利用离子交换介质和极性组分

之间的化学亲和力的差异进行选择性分离的方

法ꎮ 离子交换法在制糖过程中主要用于糖浆的脱
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色、脱盐和除去重金属离子等ꎮ 糖液中的大多数

有色物质为弱酸性有机物ꎬ在中性范围内带负电

荷ꎬ可采用阴离子交换树脂去除带负电荷以及不

带电的有色物质[５ꎬ３１]ꎮ 糖液中的盐类主要有 Ｋ＋、
Ｎａ＋、Ｌｉ＋、Ｃａ２＋和 Ｍｇ２＋ 等ꎬ在实际生产中常用阳离

子交换树脂和阴离子交换树脂联用ꎬ同时脱除盐

类和色素ꎬ提高糖浆纯度[１]ꎮ 中粮辽宁糖业在蔗

糖生产工艺中过滤脱色环节利用离子交换技术ꎬ
使蔗糖产品质量得到很大提升ꎮ 新型离子交换介

质的开发ꎬ为药用蔗糖制备过程中利用离子交换

技术脱色、脱盐和除去重金属离子提供了新的选

项ꎮ 王立升等[３２] 基于离子交换树脂原理开发的

ＺＢ￣１ 强酸性阳离子交换纤维柱ꎬ可以有效去除蔗

糖中重金属杂质ꎬ并使蔗糖比旋光度符合药典质

量标准ꎮ 罗永恒[３３] 将改性豆浆与白砂糖共热煮

沸ꎬ利用豆浆蛋白在高温下发生热变性后与糖液

里的非糖物质结合ꎬ不吸附蔗糖ꎬ从而达到降低糖

液浊度、去除灰分的作用ꎬ然后利用壳聚糖 /海藻

酸钠水滑石吸附柱进行吸附得到粗滤液ꎬ壳聚糖 /
海藻酸钠水滑石吸附柱对糖类物质吸附性小ꎬ但
能吸附带电荷有色物质、盐类、重金属离子等杂

质ꎬ最后将粗滤液经过超滤膜过滤ꎬ浓缩、结晶ꎬ即
可得到药用蔗糖ꎮ 该发明制备的药用蔗糖纯度

高ꎬ不添加化学原料参与工艺制备ꎬ原料利用率

高ꎬ具有很好的经济效益ꎮ
在药用蔗糖制备过程中ꎬ不同的分离纯化方

法具有不同的优缺点ꎬ如表 ３ 所示ꎮ 沉淀法技术

成熟、纯度高ꎬ但纯化工艺效率低ꎬ严重限制了药

用蔗糖的产量ꎬ且实际生产过程中色值和灰分指

标不稳定ꎮ 结晶法虽然操作流程简单ꎬ但产品质

量不稳定ꎬ除杂不彻底ꎬ同时糖分转化损失较大ꎮ
近年来ꎬ膜和色谱等新型分离纯化技术的广泛应

用ꎬ为药用蔗糖制备新工艺的开发提供了更多的

选项ꎮ 膜分离法操作简单ꎬ可连续性生产ꎬ在杂质

分子与目标分子分子量相差较大时分离效果显

著ꎬ但膜分离技术在药用蔗糖制备过程中的应用

存在膜孔不均一、膜易污染等问题ꎬ出现蔗糖分子

与分子量接近的杂质分子分离效果不好、膜通量

下降较快等现象ꎬ因此ꎬ需要对膜材料的选择、膜
分离的传质过程等方面进行深入研究ꎮ 色谱分离

法与离子交换法在我国制糖行业得到了逐步的应

用ꎬ用于糖浆的脱色、脱盐、脱钙和还原糖及其它

非蔗糖组分的分离ꎮ 其核心分离介质根据是否含

有活性功能基团以及含有活性功能基团的种类ꎬ

分别适用于不同物质的分离、提纯、浓缩和富集

等ꎮ 分离介质(如离子交换树脂和吸附树脂等)
具有吸附特异性好、吸附效率高、性质稳定的特

点ꎬ结构上易于设计ꎬ使用范围广ꎬ再生简便ꎬ使用

周期长ꎬ这些优势使得色谱分离与离子交换技术

应用越来越广泛ꎮ 但色谱分离法纯化工艺一次性

投入成本较高ꎬ离子交换法的分离介质需要周期

性再生ꎮ 因此如何将新型的分离纯化方法应用于

药用蔗糖的分离纯化工艺中ꎬ实现药用蔗糖低成

本、高效地制备是我们亟待解决的课题ꎮ
表 ３ 　 药用蔗糖不同分离纯化方法对比

Ｔａｂ.３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄｓ ｆｏｒ ｍｅｄｉｃｉｎａｌ ｓｕｃｒｏｓｅ

分离纯化方法 应用 优点 缺点

沉淀法 (包
括碳酸法和
亚硫酸法)

糖浆澄清ꎬ去除
非糖组分

工艺成熟ꎬ
纯度高ꎬ
澄清剂可
抑菌

流程长ꎬ效率低ꎬ
对仪器设备要求
高ꎬ产品色值和
灰分指标不稳定

结晶法 去除非糖组分
操作流程
简单ꎬ杂质
去除率高

除杂不彻底ꎬ产
品质量不稳定

膜分离法
脱盐ꎬ脱色ꎬ去除
葡萄糖和果糖等
小分子物质

低能耗ꎬ操
作方便ꎬ收
率高

对于分子量接近
的杂质分子分离
效果不好ꎬ膜通
量下降较快

色谱分离法
分离蔗糖组分和
非蔗糖组分

纯度高ꎬ收
率高

对料液品质要求
高ꎬ一次性投入
成本高

离子交换法 脱盐ꎬ脱色
脱盐、脱色
效果显著ꎬ
收率高

分离介质需要周
期性再生ꎬ废水
量大

３　 药用蔗糖制备过程中分离纯化技术的应用

目前ꎬ以甘蔗或甜菜为原料ꎬ通过沉淀法(亚
硫酸法和碳酸法)对粗糖汁进行澄清、纯化等工

序ꎬ可以得到纯度 ９６％以上的蔗糖晶体ꎮ 药用蔗

糖是在原糖或普通蔗糖的基础上进一步精制所得

的高纯蔗糖产品ꎮ 相比于普通蔗糖ꎬ药用蔗糖的

分离纯化工艺更加关注重金属、钙盐、硫酸盐、还
原糖和内毒素的含量等指标ꎮ

沉淀法和结晶法普遍应用于目前的蔗糖分离

纯化工艺ꎮ 沉淀法纯化工艺成熟ꎬ添加的澄清剂

可有效抑菌ꎬ有利于保持制备过程中蔗糖的稳定ꎮ
采用沉淀法结合磷浮法的分离纯化工艺可以制备

高纯的药用蔗糖ꎬ纯度高达 ９９􀆰 ７％[１１]ꎮ 该工艺流

程长ꎬ效率低ꎬ仪器设备要求高ꎬ易出现产品质量

波动(色值和灰分指标)ꎬ在实际生产中需要严格
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控制工艺指标ꎮ 离子交换法脱盐脱色效果显著ꎬ
在沉淀法(碳酸法)纯化过程中(图 １)ꎬ饱充后的

糖浆会存在一定含量的钙盐ꎬ通过引入离子交换

系统可实现对糖浆的脱钙处理ꎬ同时可以对糖浆

进行脱色[４]ꎮ 膜过滤技术是近年来重要的提纯

蔗糖的方法之一ꎮ 膜分离法是基于筛分原理对不

同分子量大小的物质进行分离或浓缩的方法ꎮ 将

膜分离法与沉淀法联用澄清糖浆ꎬ可实现浊度降

低 ９９􀆰 ６０％ꎬ同时缩短了沉淀法的纯化工艺流程ꎬ
提升了糖浆的色泽ꎬ降低了灰分ꎬ取得了良好的澄

清效果[３４]ꎮ 利用重结晶法对原糖或普通蔗糖进

行精制ꎬ可以很大程度提高蔗糖纯度ꎮ 如图 ３ 所

示ꎬ活性炭吸附和重结晶组成的分离纯化工艺制

备药用蔗糖ꎬ操作流程简单ꎬ可以极大降低杂质含

量ꎬ尤其是细菌内毒素含量ꎮ 但糖分损失较大ꎬ收
率在 ８０％左右[３]ꎬ而且根据我们的研究发现该分

离纯化工艺对于去除还原糖效果不好ꎮ 连续色谱

技术可以高效分离蔗糖组分和非蔗糖组分ꎬ刘颖

慰等[３５]利用连续色谱技术替代传统回收糖重结

晶环节ꎬ配合传统的结晶工艺ꎬ可以完全回收糖蜜

中的蔗糖ꎬ获得的蔗糖溶液纯度高达 ９９􀆰 ５％ꎬ避
免了糖分损失ꎮ 而且利用连续色谱技术还可以去

除蔗糖溶液中的还原糖ꎮ 连续色谱技术的应用ꎬ
提高了分离效率、减少了结晶后糖蜜的排放ꎮ

基于不同分离纯化技术的特点ꎬ以膜和色谱

等为代表的新型分离纯化技术与传统分离纯化工

艺可以实现有效地互补ꎬ且在药用蔗糖的分离纯

化工艺中已经进行了尝试ꎬ但尚未应用到大规模

的药用蔗糖的制备中ꎮ 因此如何集成不同的分离

纯化技术以开发低成本、高效的药用蔗糖纯化工

艺是我们下一步的重要研究方向ꎮ

４　 总结与展望

药用辅料是药物制剂的重要成分ꎬ影响药品

质量、安全性和有效性ꎮ 作为一种重要的药用辅

料ꎬ药用蔗糖在中成药制剂、生物药制剂等品类都

得到了广泛的应用ꎮ 然而ꎬ我国药用蔗糖生产面

临分离纯化水平不高、质量相对粗糙、高端品种产

能不足的问题ꎬ不能满足先进医药制剂的需求ꎬ有
被“卡脖子”的风险ꎮ 尽管现有药用蔗糖的生产

工艺已经取得了进步ꎬ但使用的沉淀法纯化工艺

对仪器设备要求较高ꎬ流程较长ꎬ严重限制了药用

蔗糖的产量ꎬ结晶法虽然相对操作简单ꎬ但质量不

够稳定ꎬ收率较低ꎮ 现有膜和色谱等新型分离纯

化技术在蔗糖分离纯化中的应用ꎬ看起来更具有

“实验性”而缺少“实践性”ꎮ 针对这些问题ꎬ在药

用蔗糖生产过程中ꎬ加强膜和色谱等新型分离纯

化技术的实际应用研究ꎬ如离子交换系统脱色脱

盐ꎬ膜分离除去小分子还原糖等ꎻ开发集成技术工

艺ꎬ如将膜分离、色谱分离和连续结晶工艺相结

合ꎬ利用膜分离将糖浆澄清ꎬ提高后续色谱分离的

处理量ꎬ将色谱分离得到的高纯糖浆通过连续结

晶工艺高效获得药用蔗糖产品ꎻ提升设备自动化、
智能化水平ꎬ提高产品质量、保障产品生产过程稳

定性ꎮ 药用蔗糖分离纯化工艺水平的提升ꎬ可以

拓展药用蔗糖产品种类ꎬ避免单一产品激烈竞争ꎬ
有助于实现我国药用蔗糖产业结构的优化升级和

行业的健康持续发展ꎮ
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