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暋暋摘暋要暋目的暋制备白芍提取物肠溶微囊并对其体外释放度进行考察暎方法暋以相凝聚法制备微囊棳建立

高效液相色谱法测定微囊的载药量与包封率棳并考查其体外释放度暎结果暋所得微囊外观圆整棳平均粒径为

棬棿椂棸暲棻棽棸棭毺旐范围内棳载药量为椆棽灡棾棩棳包封率为棿棾灡棸棿棩暎所得微囊在模拟胃液中棽旇内释放量低于棻棸棩棳在
模拟肠液中棿椀旐旈旑释放量即超过椃棸棩暎结论暋白芍提取物所制得的微囊肠溶效果理想暎

关键词暋白芍提取物椈肠溶微囊椈高效液相色谱法
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旐斿旚旇旓斾旝斸旙旀旓旛旑斾旚旓斾斿旚斿旘旐旈旑斿旚旇斿斾旘旛旂旍旓斸斾旈旑旂棳斿旑旚旘斸旔旐斿旑旚斿旀旀旈斻旈斿旑斻旟斸旑斾旘斿旍斿斸旙斿斸斻旚旈旜旈旚旟旈旑旜旈旚旘旓棶 暋斣旇斿
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旚旘斸旔旐斿旑旚斿旀旀旈斻旈斿旑斻旟旝斿旘斿椆棽棶棾棩斸旑斾棿棾棶棸棿棩旘斿旙旔斿斻旚旈旜斿旍旟棶斣旇斿旘斿旍斿斸旙旈旑旂斿旞旔斿旘旈旐斿旑旚旈旑旜旈旚旘旓旙旇旓旝斿斾旚旇斸旚旚旇斿斾旘旛旂
旘斿旍斿斸旙斿斸旐旓旛旑旚旝斸旙旍斿旙旙旚旇斸旑棻棸棩旈旑旙旈旐旛旍斸旚斿斾旂斸旙旚旘旈斻旀旍旛旈斾旝旈旚旇旈旑棽旇旝旇旈旍斿旚旇斿斸旐旓旛旑旚旝斸旙旐旓旘斿旚旇斸旑椃棸棩旈旑
旙旈旐旛旍斸旚斿斾旈旑旚斿旙旚旈旑斸旍旀旍旛旈斾旓旑旍旟旈旑棿椀旐旈旑棶 暋斣旇斿旐旈斻旘旓斻斸旔旙旛旍斿旙旙旇旓旝旙旈旂旑旈旀旈斻斸旑旚斿旑旚斿旘旈斻旘斿旍斿斸旙斿斻旇斸旘斸斻旚斿旘棶

斔斿旟旝旓旘斾旙椇斝斸斿旓旑旟斸斺旙旚旘斸斻旚椈斉旑旚斿旘旈斻旐旈斻旘旓斻斸旔旙旛旍斿旙椈斎斝斕斆

暋暋本文作者曾成功制备了复方参芍注射剂椲棻灢棽椵暎
但近年来棳随着中药注射剂的产销量快速增长棳有
关中药注射剂的产品质量问题和临床安全问题的

报道也逐渐增多暎因此棳本文在前期研究的基础

上棳进一步对复方参芍进行研究棳拟通过微囊化技

术棳将白芍及人参茎叶皂苷分别包囊棳提高储存稳

定性棳延长和控制膜内物质的释放棳提高生物利用

度暎
棻暋仪器与试剂

白芍饮片棬日照市药材公司棭椈芍药苷对照品

棬中国药品生物制品检验所棭椈斄斅灢椄型大孔吸附树

脂棬南开大学化工厂棭椈斉旛斾旘斸旂旈旚斕棻棸棸棬连云港制药

厂棭椈斎斝斖斆棬石家庄优甫化工有限公司棭椈甲醇暍乙
腈为色谱纯椈其它均为分析纯椈斈斖斅斄 数码显微镜

棬麦克奥迪实业集团有限公司棭椈光学显微镜棬斘旈灢
旊旓旑斮斢棻棸棸棭椈椃椄斎斪灢棻型恒温磁力搅拌器棬杭州仪

表电机厂棭椈冷冻干燥机棬北京四环科学仪器厂棭椈
斕斆灢棻棸斄斣斨斝高效液相色谱泵棬日本岛津株式会

社棭椈斢斝斈灢棻棸斄斨斝高效液相检测器棬日本岛津株式

会社棭椈柱温箱棬大连中汇达科学仪器有限公司棭椈
斱斠斢灢椄斍智能溶出试验仪棬天津大学无线电厂棭暎
棽暋方法与结果

棽灡棻暋白芍提取物的制备

将白芍饮片粉碎过棽棸目筛棳取棻棸棸旂棳加椄棸棩
乙醇棽棸棸旐旍棳回流提取棽次棳每次棽旇椲棽椵棳合并提取

滤液棳将提取液减压浓缩至稠膏棳于真空干燥箱内

椂棸曟干燥至恒重棳称取提取物棸灡棸棽旂棳加水超声定

容至棻棸旐旍容量瓶中棳用离心机离心棽棸旐旈旑棬棿棸棸棸
旘棷旐旈旑棭棳取上清棳定容棻棸旐旍棳抽滤棳得上柱液暎取

该液棾椀旐旍棳用 斄斅灢椄型大孔吸附树脂吸附棳选择椀

棸棸棿
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倍柱体积的棽椀棩乙醇为洗脱剂棳洗脱流速为椂旐旍棷
旐旈旑暎收集洗脱液棳于椂棸曟干燥棳最终得白芍提取

物暎以指标成分芍药苷为代表棳其含量占提取物的

棾棾棩暎
棽灡棽暋白芍提取物肠溶微囊的制备

本文采用改进的相凝聚法制备微囊椲棾椵暎将

棻棸旂的 斉旛斾旘斸旂旈旚斕棻棸棸溶于棻棸棸旐旍丙酮中制成胶

液棳棿灡棽旂白芍提取物中加入少许旙旔斸旑灢椂棸润湿后棳
加入斉旛斾旘斸旂旈旚斕棻棸棸胶液中棳作为油相暎将 斎斝斖斆
溶于棸灡棻旐旓旍棷斕的磷酸盐缓冲液棬旔斎椃灡棽棭中制成

棻棩 斎斝斖斆 溶 液 作 为 水 相暎 将 棻椀旐旍 的 棻棩
斎斝斖斆 溶 液 逐 渐 滴 加 到 棻棸旐旍 的 油 相 中棳于

椃椀棸旘旔旐搅拌棻棸旐旈旑后棳并逐渐升温至棿椀曟棳溶液

出现浑浊棳继续搅拌 椀旐旈旑暎然后加入同温度下

椀棸旐旍蒸馏水棳继续搅拌棻棸旐旈旑棳迅速将混悬液于

棽椀棸棸旘旔旐离心棻棸旐旈旑棳然后冷冻干燥棳即得微囊暎
通过此工艺所制得的微囊外观圆整棳平均粒径为

棬棿椂棸暲棻棽棸棭毺旐棳微囊的光学显微镜照片如图棻暎

图棻暋肠溶微囊光学显微镜照片

棽灡棾暋微囊中白芍提取物含量的测定

棽灡棾灡棻暋最大吸收波长的选择暋分别称取芍药苷对

照品和按处方投药比制备的空白微囊棳用旔斎椂灡椄
的磷酸盐缓冲溶液与无水乙醇液棬棻暶棻棭溶解棳配成

浓度约为棻棸毺旂棷旐旍的棽份试液棳在棻椆棸暙棾棻棸旑旐
波长范围内进行扫描暎扫描图见图棽暎由图可知棳
芍药苷于棽棾棸旑旐 处有最大吸收棳辅料在此波长范

围内对检测无影响棳所以选择波长毸椊棽棾棸旑旐 处

测定芍药苷暎

图棽暋检测波长的确定

棽灡棾灡棽暋色谱条件暋色谱柱椇斚斈斢斆棻椄柱棬棽椀棸暳
棿灡椂旐旐棳椀毺旐 迪马公司棭椈流动相椇乙腈灢水灢甲醇

棬椂棸暶棽椀暶棻椀棭椈检测波长椇棽棾棸旑旐椈流速椇棻灡棸旐旍棷
旐旈旑椈柱温椇棾棸曟椈进样量椇棽棸毺旍暎
棽灡棾灡棾暋标准曲线的绘制暋精密称取芍药苷对照品

棿灡棽旐旂棳置于棻棸棸旐旍量瓶中棳用旔斎椂灡椄的磷酸盐缓

冲溶液与无水乙醇液棬棻暶棻棭溶解并稀释至刻度棳摇
匀棳作为贮备液暎分别精密吸取贮备液棽灡棸暍棿灡棸暍
椂灡棸暍椄灡棸和棻棸灡棸旐旍于棻棸旐旍量瓶中棳用旔斎椂灡椄的

磷酸盐缓冲溶液与无水乙醇液棬棻暶棻棭稀释至刻度棳
摇匀棳作为标准供试液暎精密取各供试液棽棸毺旍棳进
样棳按上述色谱条件测定棳重复操作棾次棳测定结果

见表棻暎以峰面积棬斄棭对浓度棬斆棭进行线性回归棳
得标 准 曲 线 方 程 斄 椊棻棽棻椂棻椆斆灢棻棸棽棻椂棸棳斠棽 椊
棸灡椆椆椆棽棳标准曲线见图 棾暎芍药苷在 椄灡棿暙棿棽灡棸
毺旂棷旐旍范围内棳线性关系良好棬椊棸灡椆椆椆椂棭暎

图棾暋芍药苷含量测定标准曲线

表棻暋芍药苷浓度的测定

斆棬毺旂棷旐旍棭 椄灡棿 棻椂灡椄 棽椀灡棽 棾棾灡椂 棿棽灡棸
斄 椆椀棾椃椄椂 棻椄椂椀椃棻椃 棾棸棸棿椄棻棿 棾椆椄椄棿椀棽 椀棸棸棸棿棻棾

棽灡棾灡棿暋仪器精密度考察暋取中间浓度的标准供试

液棳连 续 进 样 椂 次棳测 定 峰 面 积棳计 算 斠斢斈 为

棻灡棿棽棩椈连续椂斾求得日间含量的斠斢斈为棻灡椄棾棩暎
棽灡棾灡椀暋溶液稳定性考察暋取中间浓度的标准供试

液棳分别于棸暍棿暍椄暍棻棽暍棽棿旇进样棳测定芍药苷的峰面

积暎结果表明棳棽棿旇内峰面积的 斠斢斈 为棻灡椂椃棩棳
说明样品稳定性良好暎
棽灡棾灡椂暋 加 样 回 收 率 暋 称 取 空 白 微 囊 适 量棳用

旔斎椂灡椄的磷酸盐缓冲溶液与无水乙醇液棬棻暶棻棭溶
解制备空白样品溶液暎精密量取芍药苷标准贮备

液棬椀棽毺旂棷旐旍棭棽灡棸暍棿灡棸暍椄灡棸旐旍各棾份于棻棸旐旍容量

瓶中棳用空白样品溶液定容棻棸旐旍棳进样棳测定其峰

面积棳根据标准曲线计算浓度棳求得平均加样回收

率为棻棸棸灡棽棿棩棳相对标准偏差为 棬下转第棿棸椃页棭
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棻棸棾椃棶
椲棽椵暋斪旓旘旙斸斸斿斘棳斣旇旓旘旑斒斒棶斢旛旘旂旈斻斸旍旜斿旘旙旛旙旑旓旑旙旛旘旂旈斻斸旍旚旘斿斸旚旐斿旑旚

旓旀旛旑旈旍斸旚斿旘斸旍斾旈旙旍旓斻斸旚旈旓旑旍旓旝旙旛斺斻旓旑斾旟旍斸旘旀旘斸斻旚旛旘斿旙棶斄斻旍旈旑旈斻斸旍
旙旚旛斾旟旓旀椀棽斻斸旙斿旙椲斒椵棶斒斚旘斸旍斖斸旞旈旍旍旓旀斸斻斢旛旘旂棳棻椆椆棿椈椀棽椇棾椀棾灢
棾椂棸棶

椲棾椵暋翦新春棳蒋灿华棳唐瞻贵棶下颌髁状突骨折移位的分类棴附椀椂
例病例分析椲斒椵棶口腔颌面外科杂志棳棽棸棸棸棳棻棸棬棾棭椇椆灢棻棽棶

椲棿椵暋斱旈斾斿斖斊棳斔斿旑旚斒斘棶斏旑斾旈斻斸旚旈旓旑旙旀旓旘旓旔斿旑旘斿斾旛斻旚旈旓旑旓旀旐斸旑斾旈斺旛灢
旍斸旘斻旓旑斾旟旍斿旀旘斸斻旚旛旘斿旙椲斒椵棶斒斚旘斸旍斖斸旞旈旍旍旓旀斸斻斢旛旘旂棳棻椆椄棾棳棿棻椇椄椆灢

椆椄棶
椲椀椵暋李祖兵棳廖锋棳赵吉宏等棶髁状突骨折分类与治疗方法选择

椲斒椵棶中华创伤杂志棳棽棸棸椀棳棽棻棬棻棽棭椇椄椄椄灢椄椆棻棶
椲椂椵暋斢斻旇旓旑斠棳斍旛旚旝斸旍斾斠棳斢斻旇旘斸旐旐 斄棳斿旚斸旍棶斉旑斾旓旙斻旓旔旟灢斸旙旙旈旙旚斿斾

旓旔斿旑旚旘斿斸旚旐斿旑旚旓旀斻旓旑斾旟旍斸旘旘旀旘斸斻旚旛旘斿旙旓旀旚旇斿旐斸旑斾旈斺旍斿椇斿旞灢
旚旘斸旓旘斸旍旜旙旈旑旚旘斸旓旘斸旍斸旔旔旘旓斸斻旇椲斒椵棶斏旑旚斒斚旘斸旍斖斸旞旈旍旍旓旀斸斻斢旛旘旂棳
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表棽暋芍药苷回收率的测定棬旑椊棾棭
加样量棬毺旂棭 回收量棬旂棭 回收率棬棩棭 斖斿斸旑暲斢斈棬棩棭
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棽灡棾灡椃暋载药量暍包封率的确定暋精密称取制得的

微囊棻棸旐旂于棻棸棸旐旍容量瓶中棳加入椀棸旐旍旔斎椂灡椄
的磷酸盐缓冲溶液与无水乙醇液棬棻暶棻棭振摇溶解棳
然后定容棻棸棸旐旍暎进样棳测定峰面积棳根据标准曲

线计算浓度棳依据下式计算微囊载药量与包封率椇
载药量椊微囊中所含芍药苷的量棷棬棸灡棾棾暳微

囊的总量棭暳棻棸棸棩
包封率椊微囊中所含芍药苷的量棷棬棸灡棾棾暳白

芍提取物投药量棭暳棻棸棸棩
棽灡棿暋释放度的测定

精密称取制得的微囊棻棸棸旐旂棳棾份棳按暥中国药

典暦棽棸棻棸版二部释放度测定方法椲棿椵棳首先将微囊投

放至棸灡棻旐旓旍棷斕的盐酸溶液椀棸棸旐旍中棳在棬棾椃暲棸灡椀
棭曟棳棻棸棸旘旔旐条件下棳分别于棻棸暍棽棸暍棿棸暍椂棸暍椆棸暍棻棽棸
旐旈旑取样椀旐旍棬同时补充同体积同温新鲜溶出介

质棭棳用棸灡棽棽毺旐 微孔滤膜过滤棳依法测定其峰面

积棳计算样品浓度棳并计算累积释放百分率暎棽旇
后棳于上述酸溶液中加入的棸灡棽旐旓旍棷斕的磷酸盐缓

冲液棽椀棸旐旍棳同时以棽旐旓旍棷斕 的 斘斸斚斎 溶液调节

旔斎 值至椂灡椄棳在棬棾椃暲棸灡椀棭曟棳棻棸棸旘旔旐 条件下棳同
时开始计时棳分别于棾棸暍棿椀暍椂棸暍椆棸暍棻棽棸旐旈旑后取样

椀旐旍棳用棸灡棽棽毺旐 微孔滤膜过滤棳依法测定其峰面

积棳计算样品浓度棳并计算累积释放百分率暎结果

见图棿暎

图棿暋白芍提取物肠溶微囊在人工胃液暍肠液中释放结果

棾暋结果与讨论

经过本法提取纯化的白芍提取物棳水溶性差棳
在椀棸棩以上的乙醇溶液中溶解良好棳亦可溶于丙

酮中棳因此本文选择将白芍提取物加入到 斉旛斾灢
旘斸旂旈旚斕棻棸棸的丙酮溶液中作为油相暎同时在测定载

药量和包封率时棳选用旔斎椂灡椄的磷酸盐缓冲溶液

与无水乙醇液按棻暶棻的比例作为微囊的良溶剂暎
在筛选微囊的最佳处方工艺时棳通常以载药量

和包封率为指标暎本文所制备的微囊载药量为

椆棽灡棾棩棳而包封率仅为棿棾灡棸棿棩棳主要考虑的是为

防止剂量过大棳为今后制备口腔崩解片打下基础暎
参考文献椇
椲棻椵暋崔亚男棳王东凯棳邱志斌棶棽种溶血性试验方法在复方参芍注

射剂研究中的应用椲斒椵棶中国药房棳棽棸棸椃棳棻椄棬棾棭椇棻椄棽灢棻椄棾棶
椲棽椵暋崔亚男棳王东凯棳邱志斌棳等棶复方参芍注射剂制备工艺的研

究椲斒椵棶中成药棳棽棸棸椃棳棽椆棬棾棭椇棿棿椃灢棿椀棸棶
椲棾椵暋斈旓旑旂斪棳斅旓斾旐斿旈斿旘斠棶斉旑斻斸旔旙旛旍斸旚旈旓旑旓旀旍旈旔旓旔旇旈旍旈斻斾旘旛旂旙旝旈旚旇旈旑

斿旑旚斿旘旈斻旐旈斻旘旓旔斸旘旚旈斻旍斿旙斺旟斸旑旓旜斿旍斻旓斸斻斿旘旜斸旚旈旓旑旐斿旚旇旓斾椲斒椵棶斏旑旚
斒斝旇斸旘旐棳棽棸棸椂棳棾棽椂椇棻棽椄灢棻棾椄棶

椲棿椵暋国家药典委员会棶中华人民共和国药典棬二部棭椲斢椵棶北京椇中

国医药科技出版社棳棽棸棻棸棶 棬收稿日期暋棽棸棻棾灢棸椆灢棽棽棭

椃棸棿




