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摘要： 目的　 优化金蝉花胶囊制备工艺， 并建立其质量标准。 方法　 以药辅比、 辅料比 （微晶纤维素 ∶ 乳糖）、 润湿

剂 （乙醇） 体积分数、 润湿剂用量为影响因素， 成型率、 吸湿率、 休止角、 堆密度为评价指标， 正交试验优化制备

工艺。 ＴＬＣ 法定性鉴别腺苷， ＨＰＬＣ 法测定尿苷、 腺嘌呤、 肌苷、 鸟苷、 腺苷、 Ｎ６ ⁃ （ ２⁃羟乙基） 腺苷的含量。
结果　 最佳条件为微晶纤维素 ∶ 乳糖比例 １ ∶ ４， 药辅比 １ ∶ １， 加入颗粒总量 ２５％ 的 ９０％ 乙醇， 过 ２０ 目筛， 在 ６０ ℃
下干燥 ３０ ｍｉｎ， 临界相对湿度为 ７３％ ， 选用 ０ 号胶囊灌装。 ＴＬＣ 斑点清晰， 分离度良好。 ６ 种成分在各自范围内线性

关系良好 （ ｒ≥０􀆰 ９９９ ９）， 平均加样回收率 １００􀆰 ５９％ ～ １０２􀆰 ０８％ ， ＲＳＤ ０􀆰 ６％ ～ １􀆰 ８％ 。 每粒胶囊含核苷类成分不低于

３􀆰 ２３１ ｍｇ ／ ｇ。 结论　 该方法合理稳定， 可为金蝉花胶囊的实际生产及质量控制提供依据。
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　 　 金蝉花又名蝉花， 为我国民间传统中药材， 最早记载

于 《雷公炮炙论》 ［１］ 。 《证类本草》 ［２］ 记载， 蝉花可直接用

于治疗婴幼儿 “天吊， 惊痫瘈疭， 夜啼心悸”； 《本草纲

目》 ［３］记载， “（蝉花） 功同蝉蜕， 又止疟”， 可见其临床用

药的安全性及有效性。 现代研究表明， 金蝉花化学成分为

多糖、 核苷类、 多球壳菌素、 麦角甾醇等［４］ ， 具有抗衰

老［５⁃１０］ 、 免疫调节［１１］ 、 改善肾功能［１２］ 、 抗肿瘤［１３⁃１４］ 、 解

热镇痛［１５］等药理活性。
课题组前期对民间长期使用、 确有疗效但未被法定

标准收录 （或仅被地方标准收录） 的金蝉花开展新药临

床前研究， 为开发中药创新资源提供依据 ［１６］ ， 并发现

该药材浸膏吸湿性较大， 易受潮结块， 在高温、 高湿环

境下不稳定。 为了提高金蝉花生物利用度及稳定性， 本

实验将其制成胶囊剂， 在改善其吸湿性的同时可掩盖不

良气味， 并优化其制备工艺， 再采用 ＨＰＬＣ 法测定尿

苷、 腺嘌呤、 肌苷、 鸟苷、 腺苷、 Ｎ６ ⁃ （ ２⁃羟乙基） 腺

苷 ６ 种核苷类成分的含量， 以期为该制剂质量标准建立

提供参考依据。
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１　 材料

１􀆰 １　 仪器　 ＢＳＡ１２４Ｓ 电子分析天平 （永康市绿可食品机械

有限公司）； Ｂ⁃４９０ 旋转蒸发仪 （瑞士步琪公司）； ＡＬＰＨＡ
１⁃２ ＬＤ 冷冻干燥机 （德国 Ｍａｒｉｎ Ｃｈｒｉｓｔ 公司）； ＳＨＢ⁃３ 循环

水式多用真空泵 （郑州长城科工贸有限公司）； ＨＨ⁃Ｓ２ 数

显恒温水浴锅 （江苏金坛市医疗仪器厂）； ＤＨＧ⁃９２４０Ａ 电

热恒温鼓风干燥箱 （上海一恒科技有限公司）； 安捷伦

１２６０ 高效液相色谱仪 （美国安捷伦科技公司）； Ｓｕｐｅｒｓｉｌ
ＡＱ⁃Ｃ１８反相色谱柱 （大连依利特分析仪器有限公司）；
ＳＨＴ⁃７０ＡＬ 超声波清洗器 （深圳市深华泰超声洗净设备有

限公司）。
１􀆰 ２　 试剂与药物　 可溶性淀粉、 糊精、 微晶纤维素 （食品

级， 河南万邦实业有限公司）； 微粉硅胶 （食品级， 广东

华盛食品配料有限公司）。 ０ 号空心胶囊 （辽宁永康药业有

限公 司 ）。 尿 苷 （ 批 号 ＮＵ２０１７０３２９）、 腺 嘌 呤 （ 批 号

ＬＡ１７０６５１ ）、 肌 苷 （ 批 号 ＪＩ１９１２２０ ）、 鸟 苷 （ 批 号

ＬＧ１９１２０１） 对照品 （合肥博美生物科技有限责任公司）；
腺苷对照品 （批号 ＬＧ１９１２２０， 成都植标化纯生物科技有限

公司）； Ｎ６ ⁃ （２⁃羟乙基） 腺苷对照品 （批号 ＹＱ３６０５０４， 南

京满林生物医药科技有限公司）； 对照品纯度均≥９７％ 。 甲

醇 （色谱纯， 镇江华东器化玻有限公司）； ９５％ 乙醇 （食
品级， 镇江华东器化玻有限公司）； 正丁醇、 乙酸乙酯、 氯

化钠、 氯化镁、 碳酸钾、 氯化钾 （分析纯， 国药集团化学

试剂有限公司）。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 浸膏粉制备　 取过 ２０ 目筛的药材粉末适量， 加 １０ 倍

量 ９０ ℃纯水浸提 ２ 次， 每次 １􀆰 ５ ｈ， 趁热过滤并减压浓缩

（７０ ℃、 ⁃０􀆰 ０９～ ⁃０􀆰 １ ＭＰａ） 至相对密度 １􀆰 １０ 左右， 干燥，
粉碎， 即得。
２􀆰 ２　 辅料选择　 根据前期预实验结果， 选择乳糖、 微晶纤

维素作为辅料， 处方见表 １。
表 １　 辅料处方

序号 主药 ／ ｇ 微晶纤维素 ／ ｇ 乳糖 ／ ｇ 主药与辅料比例

１ ４ ５ — ４ ∶ ５
２ ５ ５ — ５ ∶ ５
３ ５ ４ — ５ ∶ ４
４ ４ — ５ ４ ∶ ５
５ ５ — ５ ５ ∶ ５
６ ５ — ４ ５ ∶ ４
７ ５ ２􀆰 ５ ２􀆰 ５ ５ ∶ ５
８ ５ ３􀆰 ５ １􀆰 ５ ５ ∶ ５
９ ５ １􀆰 ５ ３􀆰 ５ ５ ∶ ５
１０ ５ １ ４ ５ ∶ ５

２􀆰 ２􀆰 １　 成型率测定　 在 ６０ ℃下烘干 ３０ ｍｉｎ 后， 称定合格

颗粒总质量 （２０～８０ 目筛）， 计算成型率， 公式为成型率 ＝
（合格颗粒质量 ／制得颗粒质量） ×１００％ 。
２􀆰 ２􀆰 ２　 休止角测定　 将 ２ 只漏斗首尾串联， 固定于水平放

置的坐标纸上方， 测量最下方漏斗口到水平面的高度 Ｈ，
沿漏斗壁倾倒颗粒， 直至其顶端触到最下方漏斗口为止，

测量圆锥体底部半径 Ｒ， 计算休止角 α［１７］ ， 公式为 ｔａｎα ＝
２Ｈ ／ Ｒ。
２􀆰 ２􀆰 ３　 吸湿率测定 　 于玻璃干燥器底部放入适量过饱和

ＮａＣｌ 溶液， 恒温放置过夜， 充分饱和， 使其内部相对湿度

达 ７５％ 。 称取胶囊内容物约 ２ ｇ， 平行 ３ 份， 倒入己恒重的

称量瓶中， 称定质量， 打开瓶盖， 置于干燥器中， 再放入

２５ ℃恒温干燥箱静置 ４８ ｈ 后取出， 称定质量， 计算吸湿

率［１８］ ， 公式为吸湿率＝ ［ （吸湿后颗粒质量⁃吸湿前颗粒质

量） ／吸湿前颗粒质量］ ×１００％ 。
２􀆰 ３　 辅料用量筛选　 表 ２ 显示， １、 ５、 ６ 号处方成型率偏

低； 以乳糖为单一辅料的 ４ 号处方在吸湿 ４８ ｈ 后表面出现

粘连现象； 各处方休止角均小于 ４０°， 流动性良好， 不用

添加润滑剂即可满足生产、 灌装要求。 从颗粒质量和经济

性方面考虑， 选择 ７、 ９、 １０ 号处方进行后续正交试验。
表 ２　 辅料用量筛选结果

序号 制粒情况 成型率 ／ ％ 休止角 ／ （°） 吸湿率 ／ ％
１ 颗粒为棕灰色，较均匀，细粉多 ７０􀆰 ６５ ２１􀆰 ８０ １０􀆰 ９４
２ 颗粒为棕色，较均匀 ８０􀆰 ７２ ２３􀆰 ５０ １０􀆰 ３２
３ 颗粒为棕色，较均匀 ７６􀆰 ９１ ２２􀆰 ６２ １２􀆰 １８
４ 颗粒为深棕色，较均匀 ８０􀆰 ２３ ２２􀆰 ６２ １０􀆰 ６４
５ 颗粒为深棕色，有结块 ６８􀆰 ２１ ２３􀆰 ５０ ９􀆰 ５８
６ 颗粒为深棕色，有结块 ６７􀆰 ２６ ２３􀆰 ５０ １２􀆰 １１
７ 颗粒为深棕色，较均匀 ８１􀆰 ３６ ２３􀆰 ５０ １２􀆰 １９
８ 颗粒为深棕色，较均匀 ７６􀆰 ８５ ２４􀆰 ４４ １２􀆰 ２７
９ 颗粒为深棕色，较均匀 ８０􀆰 ４１ ２３􀆰 ５０ １１􀆰 ７５
１０ 颗粒为深棕色，较均匀 ８２􀆰 １２ ２２􀆰 ６２ ９􀆰 ８５

２􀆰 ４　 正交试验　 课题组前期采用 ９０％ 乙醇作为润湿剂， 但

处方配比不同， 润湿剂用量有所差异， 故本实验选择不同

体积分数乙醇。 结合处方筛选结果， 选择药辅比 （Ａ）、 润

湿剂体积分数 （Ｂ）、 润湿剂用量 （Ｃ） 作为影响因素， 成

型率、 吸湿率的综合评分 ［综合评分＝成型率评分＋吸湿率

评分， 其中成型率评分 ＝ （５０ ／成型率最大值） ×成型率，
吸湿率评分＝ （吸湿率最小值×５０） ／吸湿率］ 作为评价指

标， 因素水平见表 ３， 结果见表 ４。
表 ３　 正交试验因素水平

水平
Ａ 药辅比（浸膏粉 ∶ 微晶

纤维素 ∶ 乳糖）
Ｂ 润湿剂体积

分数 ／ ％
Ｃ 润湿剂

用量 ／ ％
１ １０ ∶ ２ ∶ ８ ７０ １５
２ １０ ∶ ５ ∶ ５ ８０ ２０
３ １０ ∶ ３ ∶ ７ ９０ ２５

　 　 由此可知， 各因素影响程度依次为 Ａ＞Ｂ＞Ｃ， 即药辅比

最显著， 润湿剂用量最不显著， 而且 Ａ１ ＞Ａ３ ＞Ａ２， Ｂ３ ＞Ｂ２ ＞
Ｂ１， Ｃ３＞Ｃ１＞Ｃ２。 考虑到实际因素和实验成本， 最终确定最

优工艺为 Ａ１Ｂ３Ｃ３， 即药辅比 （辅料比乳糖⁃微晶纤维素 ４ ∶
１） １ ∶ １， 加入颗粒总量 ２５％ 的 ９０％ 乙醇作为润湿剂， 挤

压制粒。
２􀆰 ５　 临界相对湿度测定　 精密称取胶囊内容物适量， 均匀

平铺放到恒重称量瓶中， 在玻璃干燥器中分别加入适量

ＭｇＣｌ２、 Ｋ２ＣＯ３、 ＮａＣｌ、 Ｈ２Ｏ、 ＫＣｌ 饱和溶液， 打开称量瓶
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盖， 在 ２５ ℃下放置 ７ ｄ 后称定质量， 计算吸湿率［１９］ ， 采用

Ｏｒｉｇｉｎ ２０１０ 软件绘制吸湿曲线， 测得临界相对湿度约为

７３％ ， 见图 １。
表 ４　 正交试验设计与结果

试验号 Ａ Ｂ Ｃ Ｄ（空白） 成型率 ／ ％ 吸湿率 ／ ％ 综合评分 ／分

１ １ １ １ １ ６３􀆰 ７０ １１􀆰 ３３ ７９􀆰 ５０

２ １ ２ ２ ２ ７１􀆰 ２１ １０􀆰 ４４ ８７􀆰 ５３

３ １ ３ ３ ３ ８２􀆰 １２ ９􀆰 ８５ ９６􀆰 ７７

４ ２ １ ２ ３ ３９􀆰 ４１ １０􀆰 ４５ ６８􀆰 ３５

５ ２ ２ ３ １ ６１􀆰 ３１ ９􀆰 ３７ ８６􀆰 ６８

６ ２ ３ １ ２ ６７􀆰 ７４ １３􀆰 ３５ ７５􀆰 ７０

７ ３ １ ３ ２ ５７􀆰 ２０ ９􀆰 ３３ ８４􀆰 ４２

８ ３ ２ １ ３ ７３􀆰 ３１ １０􀆰 ７８ ８７􀆰 ３８

９ ３ ３ ２ １ ８３􀆰 １０ １１􀆰 ６８ ８９􀆰 ９４

总分 Ｋ１ ２６３􀆰 ８０２３２􀆰 ２７２４２􀆰 ５９ ２５６􀆰 １２ — — —
Ｋ２ ２３０􀆰 ７３２６１􀆰 ５９２４５􀆰 ８２ ２４７􀆰 ６５ — — —
Ｋ３ ２６１􀆰 ７４２６２􀆰 ４１２６７􀆰 ８６ ２５２􀆰 ５１ — — —

Ｒ ３３􀆰 ０７ ３０􀆰 １４ ２５􀆰 ２８ ８􀆰 ４７ — — —

图 １　 金蝉花胶囊临界相对湿度曲线

２􀆰 ６　 胶囊型号筛选　 精密称取颗粒约 ２ ｇ， 倒入 １０ ｍＬ 量

筒中， 振实， 重复 ５ 次， 测定体积， 平行 ３ 次， 计算堆密

度公式为堆密度＝颗粒质量 ／颗粒体积， 结果见表 ５。
表 ５　 堆密度测定结果 （ｎ＝３）

试验号
颗粒质量 ／

ｇ
颗粒体积 ／

ｍＬ

堆密度 ／

（ｇ·ｍＬ－１）

平均堆密度 ／

（ｇ·ｍＬ－１）
１ ２􀆰 ０８１ ０ ４􀆰 １０ ０􀆰 ５０７ ６
２ ２􀆰 ０１０ ０ ３􀆰 ７５ ０􀆰 ５３６ ０
３ ２􀆰 ０７９ ８ ４􀆰 ０５ ０􀆰 ５１３ ５

０􀆰 ５１９ ０

　 　 前期研究表明， 金蝉花每天用量以 ３～ ９ ｇ 为宜， 结合

实验室小试及 ３ 次中试提取结果， 其干浸膏得率按 ２６％ 计

算， 确定每天用量为 ０􀆰 ７８～ ２􀆰 ３４ ｇ。 堆密度实验结果显示，
０ 号胶囊容积为 ０􀆰 ６７ ｍＬ， 每粒可装 ０􀆰 ３４ ｇ； １ 号胶囊容积

为 ０􀆰 ４８ ｍＬ， 每粒可装 ０􀆰 ２４ ｇ， 考虑到患者服用量， 按照每

天每人服用 １２ 粒， 每粒胶囊装量约 ０􀆰 ３０ ｇ 计， 选择 ０ 号胶

囊灌装较为合适。
２􀆰 ７　 验证试验　 根据上述结果， 确定金蝉花胶囊最佳制备

工艺为取药材浸膏粉适量， 粉碎， 加入适量乳糖和微晶纤

维素 （浸膏粉⁃乳糖⁃微晶纤维素 ＝ ５ ∶ ４ ∶ １）， 混匀， 加入

颗粒总量 ２５％ 的 ９０％ 乙醇作为润湿剂， 混匀， 软材过 ２０ 目

筛挤压制粒， 在 ６０ ℃下干燥 ３０ ｍｉｎ， 取 ２０～８０ 目之间的颗

粒， 灌入 ０ 号胶囊， 即得。 按上述优化工艺进行 ３ 批验证

试验， 结果见表 ６， 可知成型率、 吸湿率、 休止角均符合

２０２０ 年版 《中国药典》 要求， 表明该工艺稳定可行。
表 ６　 验证试验结果 （ｎ＝３）

批号
成型率 ／

％
平均成型

率 ／ ％
吸湿率 ／

％
平均吸湿

率 ／ ％
休止角 ／

（°）
平均休止

角 ／ （°）
２０２２１２０１ ８１􀆰 ６３ ６􀆰 ０５ ２１􀆰 ８０
２０２３０２１６ ８３􀆰 ７０ ８２􀆰 ６４ ５􀆰 ９１ ６􀆰 ２４ ２１􀆰 ０６ ２２􀆰 ４４
２０２３０３０６ ８２􀆰 ５８ ６􀆰 ７６ ２４􀆰 ４７

２􀆰 ８　 质量标准建立

２􀆰 ８􀆰 １　 性状检查　 金蝉花胶囊为硬胶囊剂， 其内容物为棕

黄色至棕褐色颗粒， 气微， 味甘。
２􀆰 ８􀆰 ２　 水分检查 　 参照 ２０２０ 年版 《中国药典》 四部

（０１０３ 胶囊剂） ［２０］ 项下规定测定含水量， 平行 ３ 次， 结果

分别为 ５􀆰 ４６％ 、 ５􀆰 ９０％ 、 ６􀆰 １５％ ， 均符合规定。
２􀆰 ８􀆰 ３　 崩解时限 　 根据 ２０２０ 年版 《中国药典》 四部

（０９２１ 崩解时限检查法） ［２０］ 硬胶囊剂项下规定测定崩解时

限， 平行 ３ 次， 结果平均值为 （９±１） ｍｉｎ， 符合规定。
２􀆰 ８􀆰 ４　 装量差异 　 根据 ２０２０ 年版 《中国药典》 四部

（０１０３ 胶囊剂） ［２０］项下规定测定装量差异， 结果 １０ 粒胶囊

平均装量为 ０􀆰 ３００ ４ ｇ， 上限为 ０􀆰 ３０４ ２ ｇ （１􀆰 ４％ ）， 下限为

０􀆰 ２９５ ９ ｇ （－１􀆰 ３６％ ）， 均符合规定。
２􀆰 ８􀆰 ５　 ＴＬＣ 定性鉴别 　 取 ３ 批胶囊 （批号 ２０２２１２０１、
２０２３０２１６、 ２０２３０３０６） 内容物各 １ ｇ， 加 ２０ ｍＬ ５０％ 乙醇超

声提取 ３０ ｍｉｎ， 过滤， 滤液蒸干， 残渣加 １０ ｍＬ 水溶解，
置于分液漏斗中， 加正丁醇萃取 ３ 次， 每次 １０ ｍＬ， 合并

正丁醇层， 浓缩至干， 残渣加 ２ ｍＬ ５０％ 乙醇溶解， 即得供

试品溶液。 另取腺苷对照品， 制成相应对照品溶液［２１］ 。
按照 ２０２０ 年版 《中国药典》 （通则 ０５０２） 薄层色谱

法［２０］ ， 取供试品溶液 ２ μＬ、 对照品溶液 １ μＬ， 点于同一

硅胶 ＧＦ２５４薄层板上， 以氯仿⁃乙酸乙酯⁃异丙醇⁃水⁃浓氨试

液 （８ ∶ ２ ∶ ６ ∶ ０􀆰 ３ ∶ ０􀆰 ２） 为展开剂， 在紫外灯 （２５４ ｎｍ）
下观察［２２］ ， 结果见图 ２。 由此可知， 供试品、 对照品溶液

在同一位置处显相同颜色荧光斑点。
２􀆰 ８􀆰 ６　 含量测定　 采用 ＨＰＬＣ 法。
２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 １　 供试品溶液制备　 精密称取胶囊内容物 ０􀆰 ２０ ｇ，
置于 １０ ｍＬ 量瓶中， 超纯水定容至刻度， 超声提取 １０ ｍｉｎ
使其充分溶解， ０􀆰 ２２ μｍ 微孔滤膜过滤， 即得。
２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 ２　 对照品溶液制备　 分别精密称取尿苷、 腺嘌呤、
肌苷、 鸟苷、 腺苷、 Ｎ６ ⁃ （ ２⁃羟乙基） 腺苷对照品 ７８􀆰 ５、
６􀆰 ０、 ２１􀆰 ５、 ４０􀆰 ５、 ４６􀆰 ０、 ３４􀆰 ５ ｍｇ， 混合， 置于 ５０ ｍＬ 量瓶

中， 超纯水定容至刻度， 超声使其充分溶解， 即得 （各核

苷类成分质量浓度分别为 １􀆰 ５７、 ０􀆰 １２、 ０􀆰 ４３、 ０􀆰 ８１、 ０􀆰 ９２、
０􀆰 ６９ ｍｇ ／ ｍＬ）。
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注： Ａ～Ｄ 分别为腺苷对照品及供试品 （批号

２０２２１２０１、 ２０２３０２１６、 ２０２３０３０６）。

图 ２　 腺苷 ＴＬＣ 色谱图

２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 ３　 色谱条件　 Ｓｕｐｅｒｓｉｌ ＡＱ⁃Ｃ１８色谱柱 （２５０ ｍｍ×４􀆰 ６
ｍｍ， ５ μｍ）； 流动相甲醇⁃水， 梯度洗脱， 程序见表 ７； 体

积流量 １􀆰 ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ２５ ℃； 检测波长 ２６０ ｎｍ； 进样

量 １０ μＬ。 ＨＰＬＣ 色谱图见图 ３。
表 ７　 梯度洗脱程序

时间 ／ ｍｉｎ 甲醇 ／ ％ 水 ／ ％
０ ０ １００
１４ ４ ９６
４２ ２０ ８０

１． 尿苷　 ２． 腺嘌呤　 ３． 肌苷　 ４． 鸟苷　 ５． 腺苷

　 ６． Ｎ６ ⁃ （２⁃羟乙基） 腺苷

图 ３　 各核苷类成分 ＨＰＬＣ 色谱图

２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 ４　 方法学考察　 线性关系考察： 分别精密吸取对照

品溶液 ０􀆰 ０５、 ０􀆰 １、 ０􀆰 ２、 ０􀆰 ５、 １􀆰 ０ ｍＬ， 置于 １０ ｍＬ 量瓶

中， 超纯水定容， 在 “２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 ３” 项色谱条件下进样测定。

以对照品质量浓度为横坐标 （Ｘ）， 峰面积为纵坐标 （Ｙ）
进行回归， 结果见表 ８， 可知各核苷类成分在各自范围内

线性关系良好。
表 ８　 各核苷类成分线性关系

成分 回归方程 ｒ
线性范围 ／

（μｇ·ｍＬ－１）
尿苷 Ｙ＝ ２４􀆰 １６４Ｘ－８􀆰 ０９８ ５ ０􀆰 ９９９ ９ ７􀆰 ８５～１５７􀆰 ００

腺嘌呤 Ｙ＝ ５２􀆰 ９１５Ｘ－４􀆰 ９６２ ２ ０􀆰 ９９９ ９ ０􀆰 ６０～１２􀆰 ００
肌苷 Ｙ＝ １６􀆰 ５５０Ｘ－２􀆰 ２６５ ３ ０􀆰 ９９９ ９ ２􀆰 １５～４３􀆰 ００
鸟苷 Ｙ＝ ２５􀆰 ３０３Ｘ－４􀆰 ０７８ ０ ０􀆰 ９９９ ９ ４􀆰 ０５～８１􀆰 ００
腺苷 Ｙ＝ ３３􀆰 １１３Ｘ－６􀆰 ２３１ ５ ０􀆰 ９９９ ９ ４􀆰 ６０～９２􀆰 ００

Ｎ６ ⁃（２⁃羟乙基）腺苷 Ｙ＝ ２７􀆰 ９３０Ｘ－５􀆰 ２２４ ８ ０􀆰 ９９９ ９ ３􀆰 ４５～６９􀆰 ００

　 　 精密度试验： 取同一份对照品溶液， 在 “２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 ３” 项

色谱条件下进样测定 ６ 次， 测得尿苷、 腺嘌呤、 肌苷、 鸟

苷、 腺 苷、 Ｎ６ ⁃ （ ２⁃羟 乙 基 ） 腺 苷 含 量 ＲＳＤ 分 别 为

０􀆰 ００１％ 、 ０􀆰 ００３％ 、 ０􀆰 ００２％ 、 ０􀆰 ００１％ 、 ０􀆰 ００２％ 、 ０􀆰 ００３％ ，
表明仪器精密度良好。

重复性试验： 取同一批胶囊内容物， 按 “２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 １” 项

下方法平行制备 ６ 份供试品溶液， 在 “２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 ３” 项色谱条

件下进样测定， 测得尿苷、 腺嘌呤、 肌苷、 鸟苷、 腺苷、
Ｎ６ ⁃ （２⁃羟乙基） 腺苷含量 ＲＳＤ 分别为 ０􀆰 ０３２％ 、 ０􀆰 ０３０％ 、
０􀆰 ０５５％ 、 ０􀆰 ０３６％ 、 ０􀆰 ０１９％ 、 ０􀆰 ０２０％ ， 表明该方法重复性

良好。
稳定性试验： 取同一批胶囊内容物， 按 “２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 １” 项

下方法制备供试品溶液， 别于 ０、 ２、 ４、 ８、 １２、 ２４ ｈ 在

“２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 ３” 项色谱条件下进样测定， 测得尿苷、 腺嘌呤、
肌苷、 鸟苷、 腺苷、 Ｎ６ ⁃ （２⁃羟乙基） 腺苷含量 ＲＳＤ 分别

为 ０􀆰 ０３５％ 、 ０􀆰 １１％ 、 ０􀆰 ０８６％ 、 ０􀆰 ０２７％ 、 ０􀆰 ０３６％ 、
０􀆰 ０２２％ ， 表明溶液在 ２４ ｈ 内稳定性良好。

加样回收率试验： 称取各核苷类成分含量已知的胶囊

内容物 ６ 份， 精密加入适量对照品溶液， 按 “２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 １” 项

下方法制备供试品溶液， 在 “２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 ３” 项色谱条件下进样

测定， 计算回收率。 结果， 测得尿苷、 腺嘌呤、 肌苷、 鸟

苷、 腺苷、 Ｎ６ ⁃ （２⁃羟乙基） 腺苷平均加样回收率分别为

１０１􀆰 ７６％ 、 １０２􀆰 ０８％ 、 １００􀆰 ５９％ 、 １０１􀆰 ３４％ 、 １００􀆰 ６３％ 、
１０１􀆰 ３４％ ， ＲＳＤ 分 别 为 ０􀆰 ６％ 、 １􀆰 ５％ 、 １􀆰 ７％ 、 １􀆰 ８％ 、
１􀆰 ８％ 、 １􀆰 ５％ 。
２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 ５　 样品含量测定 　 取 ３ 批样品 （批号 ２０２２１２０１、
２０２３０２１６、 ２０２３０３０６）， 每批 ３ 份， 按 “２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 １” 项下方

法制备供试品溶液， 在 “２􀆰 ８􀆰 ６􀆰 ３” 项色谱条件下进样测

得， 计算含量， 结果见表 ９。 按平均值下浮 ２０％ ， 规定腺

苷含量不低于 ０􀆰 ２９５ ｍｇ ／ ｇ， ６ 种核苷类成分总含量不低于

３􀆰 ２３１ ｍｇ ／ ｇ。
３　 讨论与结论

本实验结合课题组前期对金蝉花化学成分和药理活性

的研究结果， 优化了该药材胶囊剂的制备工艺， 确定最优

工艺为取过 ２０ 目筛的药材粉末适量， 加 １０ 倍量纯水在

９０ ℃下浸提 ２ 次， 每次 １􀆰 ５ ｈ， 过滤后减压浓缩 （７０ ℃，
－０􀆰 １～ －０􀆰 ０９ ＭＰａ） 至相对密度为 １􀆰 １０ 左右的清膏， 真空
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　 　 　 　 　 表 ９　 各核苷类成分含量测定结果

编号
含量 ／ （ｍｇ·ｇ－１）

尿苷 腺嘌呤 肌苷 鸟苷 腺苷 Ｎ６ ⁃（２⁃羟乙基）腺苷 总量

Ｓ１⁃１ １􀆰 ５００ ０􀆰 １１７ ０􀆰 ５２４ ０􀆰 ８３８ ０􀆰 ３６７ ０􀆰 ７５７ ４􀆰 １０３
Ｓ１⁃２ １􀆰 ４９６ ０􀆰 ０９４ ０􀆰 ５１８ ０􀆰 ８６６ ０􀆰 ３８２ ０􀆰 ７７９ ４􀆰 １３５
Ｓ１⁃３ １􀆰 ５００ ０􀆰 １０３ ０􀆰 ５２４ ０􀆰 ８４９ ０􀆰 ３８４ ０􀆰 ７８１ ４􀆰 １４１
Ｓ２⁃１ １􀆰 ４１２ ０􀆰 ０９４ ０􀆰 ５２２ ０􀆰 ８２４ ０􀆰 ３６７ ０􀆰 ７５８ ３􀆰 ９７７
Ｓ２⁃２ １􀆰 ４０９ ０􀆰 １１３ ０􀆰 ５２３ ０􀆰 ８２５ ０􀆰 ３５９ ０􀆰 ７２９ ３􀆰 ９５８
Ｓ２⁃３ １􀆰 ４３６ ０􀆰 ０７４ ０􀆰 ５０１ ０􀆰 ７９９ ０􀆰 ３５７ ０􀆰 ７２９ ３􀆰 ８９６
Ｓ３⁃１ １􀆰 ４７５ ０􀆰 ０９７ ０􀆰 ５０７ ０􀆰 ８３３ ０􀆰 ３５８ ０􀆰 ７５５ ４􀆰 ０２５
Ｓ３⁃２ １􀆰 ４７８ ０􀆰 ０８７ ０􀆰 ５６０ ０􀆰 ８０８ ０􀆰 ３７３ ０􀆰 ７５３ ４􀆰 ０５９
Ｓ３⁃３ １􀆰 ４７２ ０􀆰 ０８９ ０􀆰 ５６１ ０􀆰 ８０３ ０􀆰 ３７４ ０􀆰 ７６３ ４􀆰 ０６２

平均值 １􀆰 ４６４ ０􀆰 ０９６ ０􀆰 ５２７ ０􀆰 ８２７ ０􀆰 ３６９ ０􀆰 ７５６ ４􀆰 ０３９
ＲＳＤ ／ ％ ０􀆰 ０２５ ０􀆰 １３７ ０􀆰 ０３９ ０􀆰 ０２７ ０􀆰 ０２７ ０􀆰 ０２４ ０􀆰 ２７９

干燥， 粉碎， 得到浸膏粉， 再选择乳糖和微晶纤维素作为

辅料， 与浸膏粉混匀， 制成胶囊剂 （浸膏粉、 乳糖、 微晶

纤维素比例 ５ ∶ ４ ∶ １）， 加入颗粒总量 ２５％ 的 ９０％ 乙醇作为

润湿剂， 混匀， 挤压制粒， 干燥后灌入 ０ 号胶囊壳。 该制

备工艺合理稳定， 可满足实际生产过程需求。
然后， 对金蝉花胶囊中的腺苷成分进行 ＴＬＣ 定性鉴别，

发现正丁醇萃取后色谱图斑点清晰， 重复性好。 前期研究

表明， 金蝉花主要活性物质为核苷类成分， 本实验采用

ＨＰＬＣ 法测定金蝉花胶囊中尿苷、 腺嘌呤、 肌苷、 鸟苷、 腺

苷、 Ｎ６ ⁃ （２⁃羟乙基） 腺苷 ６ 种该类成分的含量［２３］ ， 发现该

方法稳定性、 重复性良好， 可为该制剂质量标准研究提供

依据。
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