
表４　小鼠体质量动态变化（珚ｘ±ｓ，ｎ＝１０）

Ｔａｂ　４　Ｃｈａｎｇｅｓ　ｏｆ　ｗｅｉｇｈｔ　ｉｎ　ｍｉｃｅ　ｉｎ　ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ　ｇｒｏｕｐｓ（珚ｘ±ｓ，ｎ＝１０）

组别 模型对照组 正常对照组 健脾生血颗粒组 健脾生血浸膏组 硫酸亚铁组

造模前（ｇ） ２０．４±２．０　 ２０．３±２．１　 ２０．０±２．３　 ２０．４±２．０　 ２０．１±１．９
造模后（ｇ） １９．７±１．８ａ ２０．２±２．１　 １８．９±１．９ａ １９．３±２．２ａ １９．６±１．９ａ

给药后（ｇ） １９．３±２．３ｂ　 ２０．５±２．４　 ２０．３±２．０ １９．６±２．０ｂ　 １９．８±２．２ｂ

注：与正常对照组比较，ａＰ＜０．０５，与健脾生血组比较，ｂ　Ｐ＜０．０５

者放、化疗能否成功的关键［１０］。目前，临床上使用
一些造血生长因子在放、化疗中促进造血恢复，但价
格太高，而且会引发关节疼痛、过敏等副反应，所以
在临床上使用受限［１１］。近年来，中药由于其对骨髓
抑制有较好的缓解作用，且价格便宜、不良反应小，
受到了研究者的关注［１２－１３］。
我们根据健脾生血颗粒健脾生血的功能，验证

其能否改善肿瘤贫血患者的以上症状。通过本实验
可以得出结论，健脾生血颗粒、健脾生血浸膏和硫酸
亚铁给药后，均可明显升高骨髓抑制性贫血小鼠体
内白细胞介素－２的水平，而且健脾生血颗粒组与健
脾生血浸膏组贫血情况得到明显恢复，甚至超过正
常组水平，健脾生血颗粒组效果稍优于浸膏组，此两
组间差异不明显。同时，给药后与模型组相比，除硫
酸亚铁组，其余各组小鼠红细胞水平均升高，硫酸亚
铁组红细胞水平尚未恢复至正常水平，治疗效果没
有另外两组显著，而健脾生血颗粒组和健脾生血浸
膏组均与正常对照组间差异不明显，说明该两组小
鼠红细胞水平已经恢复至正常水平。由此可见，健
脾生血颗粒治疗骨髓抑制性贫血小鼠效果良好。
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糙海参质量标准研究
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［摘要］　目的：对糙海参进行质量研究，初步建立糙海参的质量标准。方法：利用显微法鉴别骨片，显色法鉴别己糖醛酸和酸

性多糖；采用１，９－二甲基亚甲蓝显色分光光度法测定酸性多糖的含量，其余检查项按照《中国药典》２０１０年版一部进行检测。

结果：糙海参骨片有扣状体，少量桌形体、穿孔板和杆状体；糙海参体壁中含有己糖醛酸和酸性多糖；酸性多糖含量不低于

２．０％，其含量测定方法在０．０４～０．１８　ｍｇ·ｍＬ－１范围内呈现良好的线性关系，平均回收率为９４．５１％ （ＲＳＤ４．４％），精密度

ＲＳＤ０．５８％；杂质含量限度不超过１５．０％，水分含量限度１０．０％，总灰分和酸不溶性灰分含量限度６０．０％和２０．０％。结论：对

糙海参的来源、性状、鉴别、检查、含量测定等进行了研究，为糙海参质量标准的建立、规范和完善提供科学依据。

·６７１１· 中国医院药学杂志２０１６年７月第３６卷第１４期Ｃｈｉｎ　Ｈｏｓｐ　Ｐｈａｒｍ　Ｊ，Ｊｕｌ　２０１６，Ｖｏｌ　３６，Ｎｏ．１４
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ＫＥＹ　ＷＯＲＤＳ：Ｈｏｌｏｔｈｕｒｉａ　ｓｃａｂｒａ　Ｊａｅｇｅｒ；ｑｕａｌｉｔｙ　ｓｔａｎｄａｒｄ；ｏｓｓｉｃｌｅｓ　ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ；ａｃｉｄ　ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ

　　海参是海洋特有的动物，干燥海参体壁是一种
名贵的滋补药材，被誉为“海八珍之一”，是棘皮动物
门经济意义最大的一纲。国内外研究表明，棘皮动
物门海参纲海参体壁含有化学结构特殊的酸性多

糖［１］，海参酸性粘多糖具有抗凝血、抗病毒、免疫调

节等药理活性［２］，在海洋药物研究中占有重要地位。

近年来，海参的开发研究日益受到重视，而海参种类
较多，加工后的同种属海参仅从外观上观察很容易
混淆，其质量标准还未加以规范，《中国药典》尚无海
参药材质量标准，关于海参质量标准的文献也较少，

这给海参药材的质量控制及规模化生产带来了不

便。糙海参（Ｈｏｌｏｔｈｕｒｉａ　ｓｃａｂｒａ　Ｊａｅｇｅｒ）属棘皮动物
门海参纲海参科，分布于我国南海以及南太平洋广
大海域，是国际海参市场上的大宗品种，是我国特别
是东南亚地区传统的药食两用材料［３］。本研究从糙
海参来源、性状、鉴别、检查、含量测定方面进行了较
全面的研究，为规范糙海参的质量控制和提高糙海
参的经济价值提供了参考。

１　材料

１．１　药品与试剂　糙海参为市售干品，由中国科学
院南海海洋研究所经ＣＯⅠ基因鉴定，其比对相似
度为９９．３％，确定为糙海参（Ｈｏｌｏｔｈｕｒｉａ　ｓｃａｂｒａ　Ｊａｅ－
ｇｅｒ）。咔唑（阿拉丁，批号１０９８８０４）；葡萄糖醛酸对
照品（Ａｌｆａ　Ａｅｓａｒ，批号１０１３６７１３）；天青Ⅰ（沈阳市
试剂二厂，批号９６０６００）；木瓜蛋白酶（北京华泰瑞

诚科技有限公司，批号２０１４１２）；１，９－二甲基亚甲蓝
（ＳＩＧＭＡ－ＡＬＤＲＩＣＨ，批号 ＭＫＢＬ７９４２Ｖ）；甘氨酸
（天津市大茂化学试剂厂，批号２０１４０１０１）；糙海参
糖胺聚糖标准品为实验室自制，纯度＞９９％（面积归
一化法）；其他试剂均为分析纯。

１．２　仪器　显微镜（Ｎｉｋｏｎ　Ｔｉ－Ｅ）；紫外分光光度计
（Ｓｈｉｍａｄｚｕ　ＵＶ－２４５０）；电子天平（ＭＥＴＴＬＥＲ　ＴＯ－
ＬＥＤＯ　ＸＳ１０５、ＭＥＴＴＬＥＲ　ＴＯＬＥＤＯ　ＡＬ１０４）；离心
机（ＫＤＣ－２０４６低速冷冻离心机，离心半径约１７　ｃｍ，

安徽中科中佳科学仪器有限公司）。

２　方法与结果

２．１　来源　经核对文献［４－５］：糙海参属楯手目（Ａｓ－

ｐｉｄｏｃｈｉｒｏｔｉｄａｅ）海参科（Ｈｄｏｔｈｕｒｉｉｄａｅ）中瘤参亚属，

又名象牙参、糙参、明玉参、白参、白食参，在我国主
产于广东、广西、海南等南方沿海省份。糙海参多在
岸礁边缘、潮流强且海草多的沙底生活，西自纳塔耳
港到红海，东到加罗林群岛和斐济群岛，北起日本南
部，南至大洋洲的豪勋爵岛的广大海域亦产。马来
西亚、澳大利亚、越南等地有养殖。本品为糙海参采
捞后，去内脏，洗净，晒干。

２．２　鉴别

２．２．１　性状鉴别　通常长６～２０　ｃｍ，宽０．８～１０
ｃｍ。口小，偏于腹部，小形触手，黑色内缩。肛门端
位，偏于背面。背面疣足小，且数目不多（图１Ａ）；腹
面管足少而稀疏，呈疣足状（图１Ｂ）；疣足基部常为
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白色。全体表面显灰白或黄白色，皱缩或具横纹，有
的横向皱缩较深成槽沟状，沟处呈黄色或棕褐色。
背中部色泽较深，两边较浅，腹面则逐渐变为白色。
沿着腹面中央线常有一条明显的纵沟，腹面有众多
灰黑色点状疣足。断面类白色或棕黄色，最外面有
一层白色灰状带（图１Ｃ）。肉质厚，体壁厚３～１０
ｍｍ。气腥，味咸。

Ａ．背面；Ｂ．腹面；Ｃ．断面

Ａ．ｄｏｒｓａｌ　ｓｉｄｅ；Ｂ．ｖｅｎｔｒａｌ　ｓｉｄｅ；Ｃ．ｔｒａｎｓｅｃｔｉｏｎ
图１　糙海参外形

Ｆｉｇ　１　Ａｐｐｅａｒａｎｃｅ　ｏｆ　Ｈｏｌｏｔｈｕｒｉａ　ｓｃａｂｒａ　Ｊａｅｇｅｒ

２．２．２　骨片鉴别　按照文献［６］中氢氧化钠法处理
海参骨片，并将处理后的海参骨片置于４０倍显微镜
下观察其特征。
糙海参体壁骨片（图２）主要是椭圆形的扣状体

（图２Ａ），可具小孔６～１４个（多数具８～１０个小
孔），多数具膨大的瘤，少数平滑无瘤。另有少量桌
形体（图２Ｂ）、穿孔板（图２Ｃ）和杆状体（图２Ｄ）骨
片。桌形体底盘周缘平滑，具３～４个立柱，顶端具
丛生小齿；大型穿孔板的穿孔多均一规则，小型穿孔
板呈单行穿链状；杆状体大小不一，可具短小或复杂
环状分枝。

Ａ．扣状体；Ｂ．桌形体；Ｃ．穿孔板；Ｄ．杆状体

Ａ．ｂｕｔｔｏｎｓ；Ｂ．ｔａｂｌｅｓ；Ｃ．ｐｌａｔｅｓ；Ｄ．ｒｏｄｓ
图２　糙海参骨片

Ｆｉｇ　２　Ｏｓｓｉｃｌｅｓ　ｉｎ　Ｈｏｌｏｔｈｕｒｉａ　ｓｃａｂｒａ　Ｊａｅｇｅｒ

２．２．３　酸性多糖鉴别　取糙海参粉末４　ｇ加５０

ｍＬ５％氢氧化钠溶液浸泡２～４　ｈ，加热至溶解，冷
却，用盐酸调至中性。离心 １５　ｍｉｎ （４　０００　ｒ·

ｍｉｎ－１），得上清液。上清液加两倍体积乙醇，离心

１０　ｍｉｎ（４　０００　ｒ·ｍｉｎ－１）得沉淀。沉淀加１２　ｍＬ水
溶解，取溶液１滴，滴入３　ｍＬ的天青Ⅰ的Ａ试液中
反应，天青Ⅰ的Ａ试液由蓝色变成蓝紫色［７］。另取
糙海参糖胺聚糖标准品溶解液１滴，滴入３　ｍＬ的
天青Ⅰ的Ａ试液中反应，天青Ⅰ的Ａ试液由蓝色变
成蓝紫色。

２．２．４　己糖醛酸鉴别　取“２．２．３”项中得到的沉淀
溶解液２００μＬ加水定容至２　ｍＬ，冷却条件下加６
ｍＬ浓硫酸，沸水浴２０　ｍｉｎ，室温冷却，加０．５　ｍＬ
０．１％咔唑溶液，混匀，室温静置２　ｈ，供试品溶液经
处理后在５３０　ｎｍ处有紫外吸收［８］。另取葡萄糖醛
酸标准品（０．１　ｍｇ·ｍＬ－１）１　ｍＬ加水定容至２　ｍＬ，
同法处理，标准品溶液经处理后在５３０　ｎｍ处有紫
外吸收。

２．３　检查

２．３．１　杂质　按照２０１０年版《中国药典》一部附录

Ⅸ Ａ项检测两批糙海参药材杂质，结果分别为

１１．３％，７．３％，据此制定杂质含量限度为不超过

１５．０％。

２．３．２　水分　按照２０１０年版《中国药典》一部附录

Ⅸ Ｈ项第一法检测两批糙海参药材水分，结果分别
为７．８％，５．０％，据此制定水分含量限度为１０．０％。

２．３．３　总灰分和酸不溶性灰分　按照２０１０年版
《中国药典》一部附录Ⅸ Ｋ项检测两批糙海参总灰
分结果分别为５６．１％，３３．６％和酸不溶性灰分分别
为０．７％，１３．８％，据此制定总灰分和酸不溶性灰分
含量限度为６０．０％和２０．０％。

２．４　含量测定

２．４．１　样品制备　参照文献［１］方法提取供试品，
分别取糙海参粉末两份各８　ｇ，加８０　ｍＬ 水和

０．０８　ｇ木瓜蛋白酶，至５０℃下搅拌反应６　ｈ，加氢氧
化钠溶液至终浓度为０．２　ｍｏｌ·Ｌ－１，４５℃搅拌反应２
ｈ，冷却，加盐酸中和，４℃静置１～２　ｈ，离心３０　ｍｉｎ
（４　０００　ｒ·ｍｉｎ－１），去沉淀。上清液加乙醇至终浓度
为６０％醇沉，离心１５　ｍｉｎ（４　０００　ｒ·ｍｉｎ－１），沉淀加

２４　ｍＬ水溶解，用氢氧化钠溶液调ｐＨ 至１０，加

２．４　ｍＬ３０％过氧化氢溶液，５０℃下搅拌反应３　ｈ，
冷却，用盐酸调ｐＨ至７，脱色液加乙醇至终浓度为

８０％醇沉，离心１５　ｍｉｎ（４　０００　ｒ·ｍｉｎ－１），沉淀加水
溶解定容至１００　ｍＬ量瓶中，取２　ｍＬ至５０　ｍＬ量
瓶中，加水稀释至刻度，摇匀，作为供试品溶液；另取
糙海参糖胺聚糖标准品１０　ｍｇ加水定容至５０　ｍＬ，
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作为对照储备液。

２．４．２　测定波长选择　取“２．４．１”制备的供试品和
对照品溶液０．１　ｍＬ，加３　ｍＬ１，９－二甲基亚甲蓝显
色剂溶液，２　ｍｉｎ后用紫外可见分光光度计从２００～
９００　ｎｍ进行扫描，结果表明对照品和供试品最大吸
收波长均在５２１　ｎｍ，因此选定测定波长为５２１　ｎｍ。

２．４．３　显色剂用量的确定　当样品浓度过高，显色
剂用量不足，会导致测定结果偏低［９］，样品浓度过低
则吸光度值太小，误差较大，当对照品浓度在０．０４～
０．１８　ｍｇ·ｍＬ－１，１，９－二甲基亚甲蓝显色剂用量为３
ｍＬ时，吸光度值在０．０７６～０．３６４之间，线性良好且
误差小。

２．４．４　线性关系考察　取上述对照品储备液稀释
至０．０２～０．４　ｍｇ·ｍＬ－１进行显色反应，以吸光度为
纵坐标（Ｙ），对照品浓度为横坐标（Ｘ）绘制标准曲
线，对照品溶液在０．０４～０．１８　ｍｇ·ｍＬ－１范围内线
性关 系 良 好 （Ｙ ＝３．３４６　１　Ｘ －０．０２７　５，Ｒ２ ＝
０．９９７　０），能够满足测定要求。

２．４．５　精密度试验　取对照品（０．１２　ｍｇ·ｍＬ－１）
按显色条件测定，连续读取 ６ 次数据，ＲＳＤ 为

０．５８％，仪器精密度良好。

２．４．６　稳定性试验　按“２．４．１”项下方法制备供试
品溶液，分别于０，３０，６０，９０，１２０，１５０，１８０，２１０，２４０
ｍｉｎ测定，ＲＳＤ为２．１％，溶液有良好稳定性。

２．４．７　重复性试验　取同批次糙海参粉末６份，每
份约８　ｇ，按照“２．４．１”项下方法制备供试品溶液，显
色法测定供试品溶液，糙海参酸性多糖含量分别为

３．５２％，３．８２％，３．８３％，３．６４％，３．６９％，３．５９％，

ＲＳＤ为３．２８％，即该方法重复性良好。

２．４．８　加样回收率试验　分别取同批次已知含量
的糙海参粉末以及标准品按８０％，１００％，１２０％共３
个水平测定酸性多糖含量，平均回收率是９４．５１％
（ＲＳＤ为４．４％），能够满足测定要求。

２．４．９　样品测定　取对照储备液０．２，０．３，０．４，

０．５，０．６，０．７，０．８，０．９　ｍＬ加水定容至１　ｍＬ为对照
溶液，分别取上述对照溶液和供试品溶液０．１　ｍＬ，
加３　ｍＬ１，９－二甲基亚甲蓝显色剂［１０］，显色２　ｍｉｎ
后，照紫外－可见分光光度法（２０１０年版《中国药典》
二部附录 Ⅳ Ａ）测定对照溶液及供试品在５２１　ｎｍ
处的吸光度，测定糙海参两批药材（批号 Ｈ１２０６，

Ｈ１３０５）酸性多糖的含量分别为３．６９％和３．５７％，据
此制定糙海参酸性多糖含量均不低于２．０％。

３　讨论

３．１　糙海参的骨片鉴别　海参骨片鉴别是进行海
参分类及快速鉴别的重要特征，其不同部位的骨片

大多有区别，骨片形状、大小随种类不同而有所差
别［１１］，有的海参体壁中同种骨片会有多种类型［１２］。
如糙海参背脊中部主要骨片有扣状体和穿孔板［１３］；
皮肤内浅层骨片为桌形体，深层骨片呈椭圆形扣状
体［５］；体壁中有桌形体、扣状体，触手有少量杆状
体［１４］；本研究选取整只糙海参，发现其骨片主要有
扣状体，少量桌形体、穿孔板和杆状体骨片，因而获
取的骨片形状较全面。

３．２　糙海参药材检查项　海参多以沉积物为食，其
加工过程中也会不同程度地带来泥沙等杂质，故其
体腔内常包含有大量的泥沙，需控制杂质和灰分。
另外，市售海参多为盐渍品，在储存过程中易吸潮，
所以控制海参水分含量对海参的控制具有重要意

义。

３．３　酸性粘多糖的鉴别　海参体壁酸性粘多糖主
要有岩藻聚糖硫酸酯和糖胺聚糖，前者多是由不同
硫酸根取代类型的岩藻糖连接而成［１５］，后者是由己
糖醛酸，乙酰氨基半乳糖，岩藻糖及其硫酸化形式组
成。作为海参糖胺聚糖的单糖组成之一，对己糖醛
酸的鉴别可以提示其重要活性物质糖胺聚糖的存

在。本研究采用硫酸－咔唑法［８］对糙海参多糖提取
物中的己糖醛酸进行鉴别，利用多糖经水解后生成
己糖醛酸，在强酸中与咔唑试剂发生缩合反应，生成
紫红色化合物在５３０　ｎｍ处有紫外吸收。此法简便
灵敏，适合己糖醛酸的鉴别。

３．４　酸性多糖的含量测定　酸性多糖因具有硫酸
根取代是一类聚阴离子物质，能与碱性染料发生特
异性静电结合而引起染料溶液光吸收性质的改变。
常用的显色剂有阿尔辛蓝、天青和１，９－二甲基亚甲
基蓝［１０］。本研究以１，９－二甲基亚甲基蓝光度法测
定了两批市售糙海参药材中的酸性多糖的含量，结
果表明该方法的灵敏度、测量范围较高。由于１，９－
二甲基亚甲基蓝显色时吸光度在１　ｍｉｎ以内上下波
动较大，然后缓慢下降，因此在样品加入１，９－二甲
基亚甲基蓝显色剂后２　ｍｉｎ测量其吸光度，从而避
免了吸光度波动的影响。本实验考察了显色剂用
量、显色剂时间及样品浓度，确定了最佳的显色条
件。对该方法的线性范围、精密度、稳定性、重复性
以及回收率都进行了测定，使该测定方法更科学。

４　结论
综上，性状分析和骨片鉴别法可以作为糙海参

快速定性鉴别的依据，杂质不超过１５．０％，水分含量
限度为１０．０％，灰分含量限度６０．０％，酸不溶性灰
分含量限度２０．０％和其活性成分酸性粘多糖的鉴别
和含量测定（不低于２．０％）能够保证糙海参药材的
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质量稳定性。因此，本研究初步建立了海参质量标
准草案，为海参类药材的质量控制以及开发利用提
供了科学依据，对探讨其成分与功效的关系提供了
研究基础。
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［摘要］　目的：制备吡喹酮－固体脂质纳米粒，考察其理化性质和体外释放度。方法：以硬脂酸为脂质材料，聚乙烯吡咯烷酮为

乳化剂，利用热熔乳化超声法制备吡喹酮－固体脂质纳米粒，扫描电镜观察纳米粒形态和均匀度，纳米粒度仪测定其粒径、分散

指数、Ｚｅｔａ电位、包封率和载药量，并进行体外释放试验。结果：制备的固体脂质纳米粒为类圆球状，粒径分布较均匀、表面光

滑。纳米的平均粒径、分散指数、电位、包封率和载药量分别为（３１６．５±２２．８）ｎｍ、０．２３±０．０５、（－２５．３±０．７）ｍＶ，（９２．６４±

５．１２）％和（１８．４５±１．３４）％。药物在制剂的过程中稳定性良好。体外释放表明吡喹酮－硬脂酸固体脂质纳米粒在生理盐水中

具有一定程度的突释和显著的缓释效果。结论：本试验制备的吡喹酮－硬脂酸固体脂质纳米粒具有较好的均匀度和高载药量，

并具有良好的缓释性能。
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