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摘要!目的!优选妇骨肽软胶囊最佳提取工艺" 方法!选择溶媒用量#提取时间#提取次数#乙醇浓度为考察因素$每个因素设计

三个水平$采用)

'
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*

&正交设计法进行实验$以提取液中柚皮苷转移率和浸膏得率为指标对妇骨肽软胶囊提取工艺进行优化

筛选" 结果!妇骨肽软胶囊最佳提取工艺为用 (&+乙醇提取 % 次$每次加溶媒 "& 倍量$每次提取 "$, -" 结论!确定的提取工

艺稳定#经济#可行"
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!!妇骨肽软胶囊是针对中老年女性生理特征而开

发的健骨类保健食品#能很好地预防和改善中老年

女性骨质疏松症& 处方主要由骨碎补'杜仲叶'碳酸

钙'大豆油等组成#其中方中骨碎补总黄酮能促进骨

组织的形成'抑制骨细胞细胞吸收'提高血钙的含

量#具有抗骨质疏松功效(")

& 骨碎补为水龙科植物

系水龙骨科植物槲蕨 A+.%$+#$ 0/+-;%*#!SCAL4"T$

Q?$的干燥根茎(#)

#始载于*本草拾遗+#为历代常用

中药#具补肾'活血'止血'续伤之功用& 柚皮苷是骨

碎补中黄酮类成分之一#在预防骨质疏松方面起主

要作用(%)

#故采用方中有效成分柚皮苷为指标来考

察妇骨肽软胶囊提取工艺& 因此#本文采用正交设

计试验法对影响有效成分提取的溶媒用量'提取时

间'提取次数'溶媒浓度四个因素进行筛选优化#为

妇骨肽软胶囊制剂成型奠定基础&
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0H7=4A6""&& 型液相色谱仪!美国安捷伦科技有

限公司"$1ZQ K

"/

色谱柱!大连依利特 *$( ??[#,&

??$0)"&*\&" 型电子天平!梅特勒 ]托利多仪器

!上海"有限公司"$

柚皮苷对照品由中国药品生物制品检定所提供

!批号%#&&,&^&""$骨碎补药材购自江西樟树中药

饮片厂#经鉴定为水龙科植物系水龙骨科植物槲蕨

A+.%$+#$0/+-;%*#!SCAL4"T$Q?$的干燥根茎& 杜仲叶

药材购自江西樟树中药饮片厂#经鉴定为杜仲科植

物杜仲<;7/::#$ ;3:/#2*,1=78的干燥叶&

I_))_̀1.R超纯水$乙腈!色谱纯#山东禹王试

剂有限公司"$甲醇!色谱纯#上海振兴化工厂"$其

他试剂均为分析纯&

#!实验方法

#$"!柚皮苷含量测定方法研究

#$"$"!样品溶液制备!按处方比例称取药材#按照

正交设计表 % 进行正交试验提取#滤过#即得正交提

取样品溶液#备用&

#$"$#!供试品溶液制备!精密吸取样品溶液!相

当于药材 &$, H"置 ,& ?=量瓶中#加甲醇 %& ?=#超

声处理 %& ?7A#放冷#滤过#滤液置 ,& ?=量瓶中#用

少量甲醇分数次洗涤容器#洗液滤入同一量瓶中#加

甲醇稀释至刻度#摇匀#过 &$*,

!

?微孔滤膜即得&

#$"$%!对照品溶液制备!精密称取柚皮苷 ($&&

?H于 ,& ?=量瓶中#加甲醇溶解并稀释至刻度#摇

匀#作为对照品储备液& 精密量取 " ?=到 # ?=量瓶

中#加甲醇至刻度#摇匀#即得!每?=中含柚皮苷 (&

!

H"对照品溶液&

#$"$*!阴性供试品溶液制备!按处方比例称取药

材!去除骨碎补药材"#加 (&+乙醇提取 # 次#每次 #

-#滤过#药液合并#精密吸取提取液按-#$"$#.项下

同法制备#即得阴性供试品溶液&

#$#!色谱条件

色谱柱%大连依利特1ZQ K

"/

色谱柱!*$( ??[

",& ??#,

!

?"$流动相%乙腈X水!#&a/&#以磷酸调

节 <W为 %"& 检测波长%#/% A?$流速 " ?=\?7A&

#$%!方法学考察

#$%$"!标准曲线制备!精密量取柚皮苷对照品储

备液 " ?=五份分别定容至 "&&'"&','#'" ?=量瓶

中#加甲醇稀释并定容至刻度#摇匀#即得& 精密吸

取对照品溶液 "&

!

=测定& 以K!

!

H\?="为横坐标#

0峰面积为纵坐标#进行线性回归#得标准曲线方程

为%Kb"%$(%^Ic"*$&/%#+b&$''' '!% b,"#说明

柚皮苷在 &$( d(&$&&

!

H\?" 范围内呈良好的线性

关系&

#$%$#!精密度试验!精密吸取对照品溶液 "&

!

=#

连续进样 ( 次#测定峰面积#C=A值为 &$*^+&

#$%$%!重现性试验!取同一批号药材#按-样品含

量测定.方法制备供试品溶液 ( 份#分别进样 "&

!

=#

记录峰面积#C=A值为 "$/*+&

#$%$*!稳定性试验!取-重现性试验.项下一份样

品#精密吸取 "&

!

=#分别于 &'#'*'('/'"#'#* - 进

样#分别记录样品中柚皮苷的峰面积#C=A值为 "$

'#+& 表明样品溶液在 #* -内稳定&

#$%$,!加样回收率试验!精密吸取已知含量的提

取液 ,$& ?=#( 份#精密称取柚皮苷对照品适量!相

当于样品含量 /&+'"&&+'"#&+"分别加入提取液

中#按-#$"$#.项下制备方法制备样品& 精密吸取

"&

!

=进样#测定#C=A值为 &$'^+&

表 "!加样回收实验结果

编号
样品含量

\?H

加入量
\?H

测定总量
\?H

回收率
!+"

平均回收率
!+"

.QZ值
!+"

" *$"*( *$#&" /$%"# ''$"^

# *$##* *$%#" /$*(" '/$&(

% *$#"# *$#(* /$*"% '/$,# '/$** &$'^

* *$",( *$&"# /$"#% '/$//

, *$%*% *$#"& /$,#% ''$#'

( *$#(# *$%"# /$*%# '($̂"

#$%$#!浸膏得率测定!照!中国药典 #&&, 年版一

部附录e0"浸出物测定法#精密量取提取液 "& ?=#

置已干燥至恒重的蒸发皿中#在水浴上蒸干后#于

"&, f干燥 % -#移置干燥器中#冷却 %& ?7A#迅速精

密称定重量#以干燥品计算供试品中浸出物的含量&

按下列公式计算浸膏得率&

浸膏得率!+" b

浸膏重量

"&?=药液相当于药材重量
["&&+&

转移率!+" b

药材提取液中柚皮苷的含量重量

药材柚皮苷的含量
["&&+&

#$%$%!提取工艺参数的优选!!""因素水平表&

根据预实验#选择加醇量!0"'提取时间!g"'提取

次数!K"和乙醇浓度!Z"四个因素进行考察& 同

时#在每个因素中选出常规的三个水平考察& 见表

#&

表 #!因素水平表

水平 0加醇倍数 g提取时间 \- K提取次数Z乙醇浓度!+"

" / " " (&

# "& "$, # ^&

% "% # % /&

!!!#"正交实验及结果& 为保证产品质量的可控

性#以浸膏得率和柚皮苷转移率作为指标#考察妇骨

肽软胶囊的提取工艺& 按处方比例称取骨碎补和杜

仲叶#按 )

'

!%

*

"正交实验表安排实验#提取液经合

并滤过#测定柚皮苷含量#计算柚皮苷转移率& 结果

见表 %'表 *'表 ,&

,",,

官扬等%正交实验法优选妇骨肽软胶囊提取工艺

http://www.ajutcm.com



!

!

中
药
研
究
!

表 %!正交实验结果

所在列
因素

@ 2 5 J

柚皮苷转移

率!+"

浸膏得率

!+"

" " " " " ##$(% /$"^

# " # # # %#$"' '$̂*

% " % % % %%$#/ "&$##

* # " # % #/$̂& ($''

, # # % " *"$*' "*$(#

( # % " # #,$#& ^$'%

^ % " % # %&$"& ""$&/

/ % # " % #&$'" ($'&

' % % # " %($̂/ "#$̂%

S

"

#'$%(^ #^$"*% ##$'"% %%$(%%

S

#

%"$̂'^ %"$,%& %#$,,^ #'$"(%

S

%

#'$#(% %"$̂,% %*$',^ #^$(%&

. #$,%* *$("& "#$&** ($&&%

S

"

'$%^^ /$̂*^ ^$((^ ""$/*&

S

#

'$/*^ "&$*#& '$/#& '$,/%

S

%

"&$#%^ "&$#'% ""$'^% /$&%^

. &$/(& "$(^% *$%&( %$/&%

表 *!浸膏得率方差分析

因素 偏差平方和 自由度 E比 E临界值 显著性

@ "$""% # "$&&& "'$&&&

2 ,$#&/ # *$(^' "'$&&&

5 #^$/#" # #*$''( "'$&&& 9h&$&"

J #"$',& # "'$̂#" "'$&&& 9h&$&"

误差 "$"" #

表 ,!柚皮苷转移率方差分析

因素 偏差平方和 自由度 E比 E临界值 显著性

@ "#$%%% # "$&&& "'$&&&

2 *&$,*, # %$#// "'$&&&

5 #*%$̂'( # "'$̂(/ "'$&&& 9h&$&"

J ,/$%^# # *$̂%% "'$&&&

误差 "#$%% #

!!从表 % 中.值的大小可以看出#各因素对柚皮

苷提取量和浸膏得率的影响程度依次为%KiZig

i0#其中因素K中的.值最大#说明提取次数对柚

皮苷的提取含量和浸膏得率影响最大$由 P值可知#

根据对柚皮苷转移率影响可知选用 0

#

g

%

K

%

Z

"

为最

佳提取工艺参数#对浸膏得率可知选用 0

%

g

#

K

%

Z

"

为最佳提取工艺参数& 从方差分析表 * 可知#因素

5'J对浸膏得率有显著性影响$因素 @'2 对浸膏得

率没有显著性影响$由表 , 可知#因素5对柚皮苷转

移率有显著性影响#因素 @'2'J 对柚皮苷转移率没

有显著性影响&

综合以上实验结果#以柚皮苷转移率为主要指

标#同时考虑生产成本#可得最佳提取工艺为

0

#

g

#

K

%

Z

"

& 即 "& 倍量 (&+乙醇#煎煮 % 次#每次

"V, -&

!%"验证实验& 按处方比例称取骨碎补和杜仲

叶#照优选出的工艺条件进行实验#结果柚皮苷转移

率平均值 *"$'#+#C=A值为 &$,+$浸膏得率均值

为 ",$#+#C=A值为 &$'+& 证明确定的提取工艺

合理'稳定'可行&

%!结果与讨论

骨碎补的活性成分为柚皮苷等二氢黄酮类化合

物& 现代研究表明#骨碎补具有促进骨细胞形成'抑

制骨吸收'补肾等作用& 骨碎补总黄酮可增加患者

的骨密度和改 善骨生物力学指标#并可提高患者血

中钙的含量#提高血及骨质中的碱性确酸酶水平#促

进骨的生成(*)

&

本实验不考虑以紫外X可见分光光度法测定总

黄酮进行工艺优选& 主要原因是方中主药骨碎补中

虽含有大量的黄酮类成分& 但是#杜仲叶中含有绿

原酸具有强紫外吸收#如加入铝离子络合#进行显色

反应测定总黄酮#仍存在干扰#且尉芹等人的-杜仲

叶总黄酮含量测定方法研究(,)

.报道中表明测定杜

仲叶中总黄酮时#绿原酸呈线性干扰情况#采用 jU

法直接测定总黄酮含量存在严重干扰& 故采用高效

液相法测定柚皮苷的含量#本方法具有高效'稳定'

准确性#为柚皮苷含量测定的研究提供了可靠性参

考&
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