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甘油磷脂酰胆碱的分离纯化研究
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摘要：甘油磷脂酰胆碱（ＧＰＣ）是磷脂酰胆碱（ＰＣ）分子上的两个脂肪酰基完全被水解掉的产物。
为得到较纯的甘油磷酸胆碱，作者通过粉末磷脂水解获得ＧＰＣ混合物，然后从３种离子交换树

脂中筛选出Ｄ１１３树脂作为分离甘油磷酸胆碱的主要树脂，研究了其对甘油磷酸胆碱的吸附作

用与解吸过程，解吸液通过 特 定 的 阴 离 子 交 换 树 脂 的 进 一 步 纯 化，所 得 产 品 经 过 ＨＰＬＣ分 析，
ＧＰＣ的干基质量分数为９７．１１％。
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　　甘油磷酸胆碱（ＧＰＣ）是磷脂 酰 胆 碱（ＰＣ）分 子

上的两个脂肪酰基完全被水解掉的产物，是一种重

要的 神 经 递 质 和 磷 脂 前 体，可 用 于 医 药 行 业，以 改

善老年人的认知能力和提高青少年的记忆力，其结

构式如下：

　　其 中，Ｒ 的 结 构 式 为—ＣＨ２ＣＨ２Ｎ＋ （ＣＨ３）３。
由于磷脂组成复杂，其水解产物的组成也十分的复

杂，因 而 导 致 甘 油 磷 酸 胆 碱（ＧＰＣ）的 分 离 比 较

困难。

２０世纪早期，国外出现了关于ＧＰＣ的报道，但

都不够详细，而国内则鲜有报道。目前所采用的方

法主要有：冷却结晶法、有机溶剂萃取法、硅胶柱层

析法、离子 交 换 树 脂 法 等。Ｃｈｒｉｓｔｏｐｈｅｒ等 人［１，２］将

含ＧＰＣ的溶液去除水分后加入乙醇或其他适当的
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溶剂使其溶 解，冷 却 使 ＧＰＣ结 晶，脱 溶 后 得 产 品。
此结晶法对原料纯度要求较高，对实际生产没有太

大意义。Ｂｒｏｃｋｅｒｈｏｆｆ等人［３］以蛋黄卵磷脂为原料，
溶解于乙醚中，四丁基氢氧化铵甲醇溶液作为催化

剂，反应液用甲醇和乙醚依次洗涤。孙清瑞［４］等以

大豆磷脂为原料，采用同样的方法制备出ＧＰＣ，该

法产率 虽 高，但 所 得 产 品 纯 度 较 低。Ｒｅｉｃｈｌｉｎｇ等

人［５］将粗磷脂的反应液通过硅胶柱，采用甲苯和甲

醇混合溶剂 作 为 洗 脱 剂，但 所 得 产 品 中 混 有 硅 酸，
且硅 胶 柱 层 析 法 成 本 较 高，回 收 率 较 低，不 利 于 大

规模的生产。Ｓｏｎｇ等［６，７］先 将ＧＰＣ转 化 为 锌 盐 从

混 合 物 中 沉 淀，去 除 锌 盐 后 通 过 树 脂 纯 化 得 到 产

品，然 而 该 法 回 收 率 较 低，且 产 生 大 量 的 废 水。

Ｔｒｏｎｃｏｎｉ等人［８］采 用 离 子 交 换 树 脂 法 从 粗 磷 脂 的

水解产物中成功分离出ＧＰＣ，该方法所得产品纯度

较高，并可以同时分离出副产品。几种方法进行比

较，可以看出离子交换树脂法工艺简单，成本较低，可
以应用于工艺生产，且副产品可以提高产品价值。作

者以离子交换树脂为分离介质，采用柱层析法，有效

的从大豆粉末磷脂分解产物中分离出高纯ＧＰＣ。

１．１　 仪器与试剂

层析 柱（Ｄ３０ｍｍ×５００ｍｍ，Ｄ２５ｍｍ×３００
ｍｍ，Ｄ１５ｍｍ×３００ｍｍ），ＨＬ－２恒流泵：上海 沪

西分析仪器厂 有 限 公 司 产 品，ＲＥ－５２型 旋 转 蒸 发

仪：上海亚荣 生 化 仪 器 厂 产 品，Ｗａｔｅｒｓ１５２５高 效 液

相色谱仪，蒸 发 光 检 测 器（ＥＬＳＤ），大 豆 粉 末 磷 脂：
天津 市 博 帅 工 贸 有 限 公 司 产 品，离 子 交 换 树 脂

Ｄ００１、Ｄ１１３、Ｄ３１８、００１×４：江 苏 苏 青 集 团 产 品，液

相色谱用甲醇（色谱纯），其他试剂均为分析纯。

１．２　实验方法

１．２．１　树 脂 的 处 理　根 据 各 树 脂 型 号 的 不 同，先

进行适当的处理，抽滤去水后用无水甲醇浸泡。

１．２．２　样品制备与处理　称取大豆粉末磷脂５０ｇ
于２５０ｍＬ的三颈烧瓶中，加入２００ｍＬ甲醇，于５５
℃水浴中加热搅拌１．５ｈ，室温下过滤，将滤液置于

冰箱中冷冻静置过夜，过滤出上清液。加入一定量

的甲醇钠作为催化剂，于３５℃无水条件下搅拌１．５
ｈ，静置沉淀，所得滤液作为过柱原液。

１．２．３　静态吸附率和解吸率的测定　准确称取经

预处理的树脂２ｇ于１５０ｍＬ具 塞 三 角 瓶 中，加 入

１．２．２中的反应液５０ｍＬ，静态吸附２４ｈ后，测定溶

液中ＧＰＣ的含量。按下式计算树脂的吸附率［９］：

Ｘ＝
（ｃ０－ｃｅ）
ｃ０ ×１００％ （１）

式中：Ｘ为吸附率；ｃ０ 为吸附原液中ＧＰＣ的质量浓

度，ｍｇ／ｍＬ；ｃｅ 为吸附后溶液中ＧＰＣ的质量浓度，

ｍｇ／ｍＬ。
吸附率、解吸率和选择性是离子交换树脂分离

时需要考虑的重要参数，它不仅要求吸附树脂具有

较高的吸附率，同时还应该具有较高的解吸率和选

择性。因 此，解 吸 率 的 测 定 是 树 脂 试 验 的 重 要 环

节。取上述吸附后的树脂，加入稀盐酸５０ｍＬ在恒

温水浴中震 荡２４ｈ，过 滤，取 滤 液 定 容，测 定 其 中

ＧＰＣ的含量，按下式计算解吸率：

Ｂ＝ ｃ１×Ｖ１
（ｃ０－ｃｅ）×Ｖ×

１００％ （２）

式中：Ｂ为解吸率；ｃ１ 为解吸液中ＧＰＣ的质量浓度，

ｍｇ／ｍＬ；Ｖ１ 为解析液的体积，ｍＬ；Ｖ 为 吸 附 液 的 体

积，ｍＬ。

１．２．４　装柱上样、洗脱和处理　装柱过程：离子交

换树脂采用湿法装柱，将１．５Ｌ无水甲醇溶剂浸泡

的离子交 换 树 脂 Ｄ１１３边 搅 拌 边 缓 缓 加 入 层 析 柱

中，待树 脂 沉 积 后，用 活 塞 密 封 柱 子，控 制 出 口 流

速，以同种 溶 剂 冲 洗 柱 子。上 样 过 程：将 上 面 所 得

滤液以泵打入，收集流出液，取样分析，即得吸附曲

线。洗脱过程：先用甲醇洗脱，直至杂质完全去除；
然后用稀酸洗脱，再依次从Ｄ３１８、００１×４上洗脱下

来。处理过程：所 得 水 溶 液 适 量 浓 缩，加 入 少 量 活

性炭，加热搅 拌，滤 液 减 压 蒸 馏，真 空 干 燥，采 用 高

效液相色谱（ＨＰＬＣ）分析得其质量分数。

１．２．５　分析方 法　高 效 液 相 色 谱（ＨＰＬＣ）法。色

谱 条 件 为：色 谱 柱ｌｉｃｈｒｏｓｐｈｅｒ（Ｄ４．６ ｍｍ×２５０
ｍｍ）；流动相，Ａ：甲醇，Ｂ：Ｖ（甲醇）∶Ｖ（水）＝８∶１；
柱温：３５℃；流量：１ｍＬ／ｍｉｎ；进样量：５μＬ。

２．１　树脂筛选

根据文献［１０］可知，ＧＰＣ无法与醇溶液中羧基

型的弱酸阳离子交换树脂形成稳定的结合，在洗脱

过程中很容易与杂质一起洗脱下来，无法达到分离

的目的。而 醇 溶 液 中 部 分 大 孔 型 阳 离 子 交 换 树 脂

﹩
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可以与ＧＰＣ形成稳定的复合物。故从强酸型阳离

子交换树脂、大孔型的强酸型及弱酸型阳离子交换

树脂这３种类型的树脂中进行筛选。３种常用的离

子交换树脂对ＧＰＣ的静态吸附情况见表１。
表１　３种离子交换树脂对ＧＰＣ的吸附率

Ｔａｂ．１　Ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ　ｅｆｆｅｃｔ　ｏｆ　ＧＰＣ　ｂｙ　ｔｈｒｅｅ　ｋｉｎｄｓ　ｏｆ　ｒｅｓｉｎ

树脂种类 ｃ０／
（ｍｇ／ｍＬ）

ｃｅ／
（ｍｇ／ｍＬ）

Ｘ／％

００１×４　 １．０８　 ０．０１０８　 ９８．９８

Ｄ１１３　 １．０８　 ０．１５１　 ８６．０２

Ｄ００１　 １．０８　 ０．３１３　 ７１．０２

　　用稀盐酸进行解吸，结果见表２。
表２　３种树脂对ＧＰＣ的解吸率

Ｔａｂ．２　Ｄｅｓｏｒｐｔｉｏｎ　ｒａｔｅ　ｏｆ　ＧＰＣ　ｉｎ　ｔｈｒｅｅ　ｋｉｎｄｓ　ｏｆ　ｒｅｓｉｎ

树脂种类 解吸率／％

００１×４　 ３１．０

Ｄ１１３　 ８０．９

Ｄ００１　 ６６．２

　　由表１可知，３种树脂的吸附率都很高，说明３
种树脂均能与ＧＰＣ醇溶液形成稳定的结合。但由

表３可知，００１×４的 解 吸 率 较 低，可 能 是 磺 酸 基 型

的强阳离子 交 换 树 脂 在 长 时 间 的 吸 附 解 吸 过 程 引

起了ＧＰＣ中Ｐ－Ｏ键的断裂，ＧＰＣ发生了解离，导

致ＧＰＣ的产量下降。而Ｄ００１和Ｄ１１３这两种大孔

型阳离子交 换 树 脂 在 吸 附 与 解 吸 的 过 程 中 的 作 用

均优于００１×４。综合考虑吸附率和解吸率，选择吸

附率与解吸率均较高的Ｄ１１３树脂进行吸附研究。

２．２　Ｄ１１３树脂吸附曲线

将甲醇钠反应液加入到装有Ｄ１１３树脂的层析

柱中（Ｄ３０ｍｍ×５００ｍｍ），在流量为２～３ｍＬ／ｍｉｎ
条件下上柱，以２００ｍＬ为单位收集流出液，检测其

中ＧＰＣ的质量分数，绘制吸附曲线，如图１所示。

　　从 图１中 可 以 看 出，随 着 流 出 液 量 的 增 加，流

出液中ＧＰＣ的含量也逐渐增加，在流出液达１　６００
ｍＬ之前，流出液中均无ＧＰＣ，这说明１　６００ｍＬ反

应液中的ＧＰＣ完全被吸附，计算出１．５Ｌ树脂能处

理１　６００ｍＬ的反应液，即５００ｇ大豆粉末磷脂。

图１　Ｄ１１３树脂对ＧＰＣ的吸附曲线

Ｆｉｇ．１　Ｔｈｅ　ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎ　ｃｕｒｖｅ　ｏｆ　ＧＰＣ　ｉｎ　Ｄ１１３ｒｅｓｉｎ

２．３　洗脱、解吸及后续纯化过程的控制

无水甲醇做为洗脱剂的过程中，杂质含量逐渐

减少，采用薄层层析色谱法进行快速检测是否完全

去除。在流量为２～３ｍＬ／ｍｉｎ条件下上柱，以２００
ｍＬ为单位收集流出液，检测其中ＧＰＣ和杂质的含

量，绘制出曲线，如图２所示。

图２　甲醇洗脱过程中ＧＰＣ和杂质的响应值变化

Ｆｉｇ．２　Ｒｅｓｐｏｎｓｅ　ｖａｌｕｅ　ｏｆ　ＧＰＣ　ａｎｄ　ｉｍｐｕｒｉｔｉｅｓ　ｄｕｒｉｎｇ　ｍｅｔｈａ－
ｎｏｌ　ｗａｓｈｉｎｇ　ｐｒｏｇｒｅｓｓ

　　从图２中可以看出，ＧＰＣ在甲醇洗脱过程中仍

然吸附在树 脂 上，而 随 着 洗 脱 剂 量 的 增 加，流 出 液

中 杂 质 的 含 量 逐 渐 减 少，当 甲 醇 洗 脱 剂 的 量 达 到

１　６００ｍＬ时，杂质的含量已 经 很 低，通 过 薄 层 层 析

色谱法检验，无明显斑点，即甲醇洗脱完全。
采用进行解吸，收集所有解吸溶液。稀酸可以

将ＧＰＣ完全 解 吸 下 来，但 同 时 一 些 结 合 较 强 的 阴

离子（如胆 碱、乙 醇 胺 离 子）也 被 解 吸 下 来，导 致 解

吸液中产品纯度的降低，后期仍然需要对解析液进

行选择［１１］。
将上述解吸液继续经过Ｄ３１８树脂的层析柱（Ｄ

２５ｍｍ×３００ｍｍ），其中阴离子（胆碱、乙醇胺、ＧＰＥ

﹩
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等）吸附在柱中，而ＧＰＣ得到纯化，最后从００１×４
树脂的层析 柱（Ｄ１５ｍｍ×３００ｍｍ）中 洗 脱 下 来。
所得水溶液适量浓缩，滤液减压浓缩，真空干燥，得

高粘度无色透明的产品。

２．４　ＧＰＣ的检测

对产品的各项指标进行检测，并与标准进行比

较，如表３所示。
表３　产品各项指标检测

Ｔａｂ．３　Ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ　ｉｎｄｅｘ　ｏｆ　ｔｈｅ　ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ

检测
项目

干基质量
分数／％

水分／％
旋光度
［α］２０Ｄ ｐＨ

标准要求 ≥９６．０９ １３．０～
２０．０

－２．００～
－３．５０ ４．０～６．５

检测结果 ９７．１１　 １４．５ －２．８０ ５．８

　　以大豆粉末磷脂为原料，首先经甲醇钠催化脱

酰反应，得到含有ＧＰＣ的反应液，再经离子交换树

脂法逐步纯 化，可 制 备 出 干 基 质 量 分 数 为９７．１１％
的产品。作 者 制 备 的 产 品 已 基 本 符 合 产 品 标 准 要

求，可以为ＧＰＣ的 纯 化 工 艺 研 究 和 工 业 化 生 产 提

供重要的参数。
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