МИНИСТЕРСТВО ЗДРАВООХРАНЕНИЯ  РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ

СТАНДАРТ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННОГО СРЕДСТВА

ФАРМАКОПЕЙНАЯ  СТАТЬЯ


Корни женьшеня                                                 ФС 42-……………
Radices Panacis ginseng                                       взамен ст. 66, ГФ СССР XI издания

Собранные в конце августа – начале сентября и высушенные корни дикорастущего и культивируемого женьшеня настоящего – Panax ginseng C.A.Meyer., семейство аралиевые – Araliaceae.
Подлинность
Внешние признаки. Цельное сырье. Корни длиной до 25 см, толщиной 0,7-2,5 см, с 2-5 крупными разветвлениями, реже без них. Корни стержневые, продольно-, реже спиральноморщинистые, хрупкие, излом ровный. «Тело» корня утолщенное, почти цилиндрическое, сверху с ясно выраженными кольцевыми утолщениями. В верхней части корня имеется суженное поперечно-морщинистое корневище – «шейка». Корневище короткое с несколькими рубцами от опавших стеблей, наверху образуют «головку», представляющую собой расширенный остаток стебля и верхушечную почку (иногда 2-3). От «шейки» иногда отходят один или несколько придаточных корней. «Шейка» и «головка» могут отсутствовать. Цвет корней с поверхности и на разрезе желтовато-белый, на свежем изломе белый. Запах специфический. Вкус сладкий, жгучий, затем горьковатый. 

Измельченное сырье. Кусочки корней различной формы, проходящих сквозь сито с отверстиями диаметром 7 мм. Цвет с поверхности и на изломе желтовато-белый. Запах специфический. Вкус сладкий, жгучий, затем горьковатый. 

Порошок. Смесь измельченных частиц корней разнообразной формы желтовато-белого цвета. Запах специфический. Вкус сладкий, жгучий, затем горьковатый.
Вкус водного извлечения из цельного, измельченного сырья и порошка - пряно-горьковатый.
Микроскопические признаки. Цельное сырье. На поперечном срезе главного корня хорошо различимы два блока, соизмеримые по размеру – древесина и вторичная кора (рис. 1). Флоэма и ксилема разделены камбиальной зоной, которая проходит примерно через середину радиуса корня и иногда не просматривается.

[image: image1.jpg]



Рисунок 1 – Поперечный срез главного корня женьшеня; 1 – пробка; 2  – вместилище схизогенного характера; 3 – клетки паренхимы, содержащие друзы оксалата кальция; 4 – сердцевинный луч; выстилающие клетки канала; 5 – вторичная кора; 6 – камбиальная зона; 7 – паренхима, содержащая пигмент.

В центре корня есть нечетко диагностируемые остатки первичной ксилемы в виде двух лучей. К периферии от первичной ксилемы отходят крупноклеточные первичные радиальные лучи паренхимной ткани. Между ними, по обе стороны от первичной ксилемы, находится вторичная ксилема, пересеченная многочисленными вторичными радиальными лучами основной паренхимы. Основная масса ксилемы состоит из тонкостенных паренхимных клеток, содержащих крахмальные зерна. Сосуды четкими радиальными прерывистыми лучами отходят от центра и видны как вкрапления в толщу крахмалоносной паренхимы. Сосуды имеют утолщенные одревесневшие стенки и расположены поодиночке или собраны по три-шесть в группы. В паренхиме древесины изредка встречаются клетки, содержащие желтые пигменты (рис. 1).
Флоэма состоит главным образом из мелкоклеточных элементов. Паренхима луба неоднородна: в ней находятся хорошо заметные схизогенные вместилища, содержащие капельки секрета от светло-желтого до красно-коричневого цвета. Крахмальные зерна мелкие, округлые, простые. В отдельных клетках паренхимы содержатся друзы оксалата кальция. Наружная часть вторичной коры граничит с зоной из нескольких (4-6) рядов крупных тангентально вытянутых паренхимных клеток феллодермы, возникших вследствие деления клеток феллогена. Клетки феллодермы со слегка утолщенными оболочками, округлые или овальные.

Корень покрыт перидермой. Клетки пробки живые (отчетливо просматриваются ядра), светло бурые тонкостенные и лигнифицированные, а не опробковевшие 
На поперечном срезе придаточного корня (рис. 2) в центре органа заметен луч сосудов первичной ксилемы – остаток диархного проводящего пучка при первичном строении. Два сектора вторичной ксилемы разделены радиальными лучами основной паренхимы. Клетки паренхимы округлые или овальные, частично или полностью заполнены крахмальными зернами, как и клетки вторичной коры. Пробка слагается из 5-7 слоев прямоугольных, тонкостенных клеток. Клетки слабо лигнифицированы, как и клетки пробки главного корня (окраска с раствором сернокислого анилина).
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Рисунок 2 – Поперечный срез придаточного корня женьшеня: А – общий вид (ув. × 100); Б – клетки пробки (ув. × 400); В – сосуды ксилемы (ув. × 400); Г – клетки паренхимы коры, заполненные крахмалом (ув. × 400); 1 – клетки пробки; 
2 – крахмальные зерна; 3 – полость вместилища; 4 – паренхима первичной коры; 
5 – вторичная кора; 6 – сосуды вторичной ксилемы; 7 – сердцевинный луч; 
8 – сосуды первичной ксилемы.
Измельченное сырье. При рассмотрении под микроскопом видны фрагменты поперечных и продольных срезов главного и придаточных корней.
Элементы главного корня (рис. 3, 4) представлены лучами и сосудами ксилемы, заполняющими клетками паренхимы сердцевинных лучей с крахмальными зернами, полостями канала и выстилающими клетками, клетками паренхимы с пигментами, клетками камбия.
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	Рисунок 3  – Фрагменты поперечного среза главного корня женьшеня:
А – лучи ксилемы (ув. × 40); 
Б – сосуды ксилемы (ув. × 400); В – ксилема (ув.× 100); 
Г – фрагмент паренхимы сердцевинных лучей (ув. × 400). 1 – клетки вторичной ксилемы; 2 – друзы оксалата кальция; 3 – первичная ксилема; 4 – первичный луч; 
5 – вторичный луч; 
6 – крахмальные зерна.
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	Рисунок 4 – Фрагменты поперечного среза главного корня женьшеня (ув. × 400):

А – клетки пробки; 
Б – секреторный канал; 
В – фрагмент паренхимы древесины; Г – зона залегания камбия.

1 – клетки пробки с частично одревесневшими клетками; 
3 – ядра живых клеток пробки; 2 – феллоген; 
4 – феллодерма; 
5 – выстилающие клетки канала; 6 – полость канала; 
7 – крахмальные зерна; 
8 – паренхима, содержащая пигмент; 9 – камбий.


Элементы придаточного корня (рис. 2) представлены клетками пробки, паренхимой с крахмальными зернами, вместилищами, первичной и вторичной корой, сосудами, сердцевинными лучами.
Порошок. При рассмотрении микропрепаратов порошка под микроскопом видны фрагменты эпидермиса, пробки, древесины, паренхимы (рис.5).
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	Рисунок 5 – Фрагменты порошка (ув. × 100) Г – 5% раствор сернокислого анилина; Д – раствор 70% серной кислоты): А – клетки паренхимы сердцевинного луча; 
Б – проводящие элементы с содержимым; В – сосуды древесины; Г – клетки пробки; Д – клетки паренхимы.


Определение основных групп биологически активных веществ
1.  УФ-спектр 
УФ-спектр раствора В (см. раздел «Количественное определение») имеет три максимума поглощения при длинах волн 320(2 нм, 390(2 нм и 526(2 нм (сапонины). Раствором сравнения является спирт 96 %.

2. Тонкослойная хроматография

На линию старта хроматографической пластинки микропипеткой 0,02 мл раствора А (извлечения из сырья) и 0,05 мл раствора А рабочего стандартного образца (СО) гинзенозида Rg1 в виде пятен диаметром 5 мм (см. раздел «Количественное определение»). Пластинку с нанесенной пробой помещают в вертикальную камеру, которую предварительно насыщают не менее 24 ч смесью растворителей: хлороформ-метиловый спирт-вода (26:14:3), и хроматографируют восходящим способом.

Когда фронт растворителей проходит около 9 см, пластинку вынимают из камеры, сушат на воздухе в течение 5 мин. Хроматограмму опрыскивают раствором фосфорновольфрамовой кислоты и нагревают на плитке 3 мин при 
100-105 оС. На хроматограмме должно обнаруживаться не менее 6 пурпурно-красных пятен с Rf от 0,10 до 0,50; при этом доминирующим является пятно на уровне пятна СО гинзенозида Rg1 с величиной Rf около 0,3. Допускается наличие других пятен.
Примечания
1. Подготовка пластинок. Хроматографические пластинки разрезают поперек линий накатки соответственно на 2 части 10 ( 5 см и перед использованием активируют в сушильном шкафу при 110 °С в течение 1 ч. 

2. Приготовление раствора фосфорновольфрамовой кислоты. 
20 г фосфорновольфрамовой кислоты растворяют в 100 мл спирта 95 % при легком нагревании на водяной бане.
3.Проверка пригодности хроматографической системы. Хроматографическая система считается пригодной, если  выполняются следующие условия: на хроматограмме извлечения из корней женьшеня Rf основных пятен (гинзенозиды) раствора должно быть от 0,10 до 0,50.

3. При нанесении на порошок корней женьшеня капли концентрированной серной кислоты через 1-2 мин появляется кирпично-красное окрашивание, переходящее в красно-фиолетовое (гинзенозиды).

Числовые показатели. Цельное сырье. Суммы сапонинов в пересчете на гинзенозид Rg1 не менее 2 %; влажность не более 
13 %; золы общей не более 5 %; золы, нерастворимой в хлористоводородной кислоте, не более 2 %; корней, потемневших и побуревших с поверхности не более 10 %; органической примеси не более 0,5 %; минеральной примеси не более 1 %.
Измельченное сырье. Суммы сапонинов в пересчете на гинзенозид Rg1 не менее 2 %; влажность не более 13 %; золы общей не более 5 %; золы, нерастворимой в  хлористоводородной кислоте, не более 2 %; корней и корневищ, потемневших и побуревших с поверхности не более 10 %; органической примеси не более 0,5 %; минеральной примеси не более 1 %; частиц, не проходящих сквозь сито с отверстиями диаметром 7 мм не более 10 %; частиц, проходящих сквози сито с отверстиями диаметром 3,1 мм не более 10 %.
Порошок. Суммы сапонинов в пересчете на гинзенозид Rg1 не менее 2 %; влажность не более 13 %; золы общей не более 5 %; золы, нерастворимой в хлористоводородной кислоте, не более 2 %; корней и корневищ, потемневших и побуревших с поверхности не более 10 %; органической примеси не более 0,5 %; минеральной примеси не более 1 %; частиц, не проходящих сквозь сито с отверстиями диаметром 2 мм не более 10 %; частиц, проходящих сквози сито с размером отверстий 0,25 мм не более 10 %.
Количественное определение. Около 1,0 г (точная навеска) воздушно-сухого сырья, измельченного до размера частиц проходящих сквозь сито с отверстиями диаметром 7 мм, помещают в колбу со шлифом вместимостью 100 мл, прибавляют 30 мл спирта 70 %. Колбу закрывают пробкой  и взвешивают на тарирных весах с точностью до (0,01.

Колбу присоединяют к обратному холодильнику и нагревают на кипящей водяной бане (умеренное кипение)  в течение 90 мин. Затем колбу охлаждают до комнатной температуры, закрывают той же пробкой, снова взвешивают и восполняют недостающий экстрагент до первоначальной массы. Извлечение фильтруют через бумажный фильтр («красная полоса»). Содержимое колбы тщательно перемешивают (раствор А).
5 мл раствора А упаривают на водяной бане досуха в фарфоровой чашке. После охлаждения сухой остаток растворяют в 5-6 мл воды очищенной, количественно переносят на слой полиамида высотой 1-1,5 см, сформированный на стеклянном фильтре, и элюируют 10-15 мл воды. Водный элюат отбрасывают. Затем элюируют спиртом 95 % в мерную колбу вместимостью 10 мл до метки и перемешивают (раствор Б).
1 мл раствора Б вносят в колбу вместимостью 25 мл, прибавляют 5 мл серной кислоты раствора 70 % и нагревают на кипящей водяной бане в течение 10 минут (раствор В). 

После охлаждения измеряют оптическую плотность раствора В на спектрофотометре при длине волны 526 нм в кювете с толщиной слоя 10 мм.

В качестве раствора сравнения используют спирт 95 %.

Содержание суммы сапонинов в пересчете на гинзенозид Rg1 в процентах (Х) вычисляют по формуле:

Х  = 
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, где

D – оптическая плотность испытуемого раствора  (раствор В);

D0 – оптическая плотность РСО гинзенозида Rg1;

m – масса сырья, г;
m0 – масса РСО гинзенозида Rg1,

W – влажность, %.

При отсутствии стандартного образца гинзенозида Rg1 используют теоретическое значение удельного показателя поглощения – 25:

Х  = 
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, где

D – оптическая плотность испытуемого раствора; 

m – масса сырья, г; 

25 – удельный показатель поглощения (
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) продукта взаимодействия гинзенозида Rg1 с раствором серной кислоты при 526 нм; 

W – влажность, %.

Примечания
1. Приготовление раствора серной кислоты. К 45 мл воды осторожно, при перемешивании, добавляют 60 мл серной кислоты концентрированной.
2. Приготовление раствора стандартного образца (СО) гинзенозида Rg1. Около 0,03 г (точная навеска) гинзенозида Rg1 помещают в мерную колбу вместимостью 25 мл, доводят объем раствора спиртом 95 % до метки, перемешивают (раствор А). Срок хранения 1 мес.
1 мл раствора А помещают в мерную колбу объемом 25 мл, прибавляют 5 мл серной кислоты 70 %, нагревают в течение 10 мин на кипящей водяной бане (раствор Б). После охлаждения измеряют оптическую плотность раствора Б на спектрофотометре при длине волны 526 нм. Раствором сравнения служит спирт 95 %. Раствор используют свежеприготовленным.

Тяжелые металлы. Определение проводят согласно ОФС «Определение содержания тяжелых металлов и мышьяка в лекарственном растительном сырье и лекарственных растительных препаратах».

Радиоактивность. Определение проводят согласно ОФС «Определение содержания радионуклидов в лекарственном растительном сырье».

Остаточные количества пестицидов. Определение проводят согласно ОФС «Определение содержания остаточных пестицидов в лекарственном растительном сырье и лекарственных растительных препаратах». 

Микробиологическая чистота. Определение проводят согласно ОФС «Микробиологическая чистота».

Упаковка, маркировка и транспортирование. Осуществляется с требованиями ОФС «Упаковка, маркировка и транспортирование лекарственного растительного сырья».

Хранение. Хранение ЛРС осуществляется в соответствии с требованиями ОФС «Хранение лекарственного растительного сырья и лекарственных растительных препаратов».
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