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[bookmark: _Toc1090]前    言
本文件按照GB/T 1.1－2020《标准化工作导则  第1部分：标准化文件的结构和起草规则》的规定起草。
请注意本文件中的某些内容可能涉及专利。本文件的发布机构不承担识别专利的责任。
本文件由中国食品药品企业质量安全促进会提出并归口。
本文件起草单位：邦泰生物工程（深圳）有限公司、华熙生物科技股份有限公司、苏州引航生物科技有限公司、北京国康健康服务研究院、中国食品药品企业质量安全促进会、杭州瑞旭科技集团有限公司、深圳瑞德林生物技术有限公司、上海诚一芸健康管理咨询有限公司、康盈红莓（中山）生物科技有限公司、湖北广辰生物科技有限公司、山东颐然健康科技集团有限公司、弈柯莱生物科技（上海）股份有限公司。
本文件主要起草人：梁伟森、付杰、谢新开、黄晓飞、姜姗、俞秋莉、刘建、李泼、
程丹、金彩科、陈绍彦、赵波、徐斌、张琦、张天萌、邹奔。
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[bookmark: _Toc27802][bookmark: _Toc15926][bookmark: _Toc947][bookmark: _Toc39659926][bookmark: _Toc14709][bookmark: _Toc1651882][bookmark: _Toc30477][bookmark: _Toc22796][bookmark: _Toc3914][bookmark: _Toc32581][bookmark: _Toc32561][bookmark: _Toc15930][bookmark: _Toc942348][bookmark: _Toc942019][bookmark: _Toc30773][bookmark: _Toc16932]β-烟酰胺单核苷酸产品要求和测试方法
[bookmark: _Toc17707]范围
本文件规定了β-烟酰胺单核苷酸的产品要求，描述了相应的测试方法。
本文件适用于进出口原料 β-烟酰胺单核苷酸产品的质量控制。
[bookmark: _Toc19201]规范性引用文件
[bookmark: _Toc11478]下列文件中的内容通过文中的规范性引用而构成对本文件必不可少的条款。其中，注日期的引用文件，仅该日期对应的版本适用于本文件；不注日期的引用文件，其最新版本（包括所有的修改单）适用于本文件。
GB 1886.174  食品安全国家标准  食品添加剂  食品工业用酶制剂
GB 1903.45  食品安全国家标准  食品营养强化剂  烟酰胺
GB 4789.1  食品安全国家标准 食品微生物学检验 总则
GB 4789.2  食品安全国家标准  食品微生物学检验  菌落总数测定 
GB 4789.3  食品安全国家标准  食品微生物学检验  大肠菌群计数 
GB 4789.4  食品安全国家标准  食品微生物学检验  沙门氏菌检验 
GB 4789.6  食品安全国家标准  食品微生物学检验  致泻大肠埃希氏菌检验 
GB 4789.10  食品安全国家标准  食品微生物学检验  金黄色葡萄球菌检验 
GB 4789.15  食品安全国家标准  食品微生物学检验  霉菌和酵母计数 
GB 5009.3-2016  食品安全国家标准  食品中水分的测定 
GB 5009.11  食品安全国家标准  食品中总砷及无机砷的测定 
GB 5009.12  食品安全国家标准  食品中铅的测定 
GB 5009.15  食品安全国家标准  食品中镉的测定 
GB 5009.17  食品安全国家标准  食品中总汞及有机汞的测定 
GB 5009.22-2016  食品安全国家标准  食品中黄曲霉毒素B族和G族的测定
GB 5009.237  食品安全国家标准  食品pH值的测定 
GB/T 6682  分析实验室用水规格和试验方法
GB 25584  食品安全国家标准  食品添加剂氯化镁 
《中华人民共和国药典》（2020年版）四部
[bookmark: _Toc32239]术语和定义
下列术语和定义适用于本文件。
[bookmark: _Toc25245][bookmark: _Toc27026][bookmark: _Toc2068][bookmark: _Toc6424][bookmark: _Toc3362][bookmark: _Toc1651886][bookmark: _Toc2868][bookmark: _Toc6727][bookmark: _Toc10330][bookmark: _Toc942352][bookmark: _Toc942023][bookmark: _Toc1093][bookmark: _Toc28819][bookmark: _Toc24655][bookmark: _Toc30492][bookmark: _Toc39659930]
烟酰胺单核苷酸  nicotinamide mononucleotide；NMN
[bookmark: _Toc5238][bookmark: _Toc31721][bookmark: _Toc39659931]   一种自然存在的生物活性核苷酸。

[bookmark: _Toc3733] 
β-烟酰胺单核苷酸  β-nicotinamide mononucleotide；β-NMN
烟酰胺单核苷酸（3.1）的生物活性形式。
[bookmark: _Toc26523]分子式、CAS号、相对分子质量、结构式
β-烟酰胺单核苷酸，其分子式为 C11H15N2O8P， CAS号为1094-61-7，相对分子质量为334.22（按2016年国际相对原子质量），结构式为： 
[image: 1637563922(1)]
[bookmark: _Toc17622]产品要求
[bookmark: _Toc17326]原料要求
烟酰胺、氯化镁、酶制剂应分别符合GB 1903.45、GB 25584、GB 1886.174规定。
其他原辅料应符合相应国家、行业标准要求。
[bookmark: _Toc21820]感官要求
应符合表1的规定。
感官要求
	序  号
	项  目
	要  求

	1
	色  泽
	白  色

	2
	组织形态
	粉  末

	3
	气  味
	本产品特有气味，无异味

	4
	杂  质
	无正常视力可见外来杂质


[bookmark: _Toc16706]理化指标
应符合表2的规定。
理化指标
	序  号
	项  目
	要  求

	1
	纯度/（%）           ≥
	99.5

	2
	含量/（%）
	98.0～102.0

	3
	         水分/（%）           ≤
	0.5




表2（续）
	序  号
	项  目
	要  求

	4
	pH
	3.0～4.0

	5
	溶剂残留       
	甲醇/（g/kg） ≤
	0.01

	6
	钾a（以K计）/（%）
	不得检出

	7
	钠a（以Na计）/（%）        ≤
	0.05

	8
	细菌内毒素a/（EU/mg）    ＜
	0.2

	9
	黄曲霉毒素/（μg/kg）     ＜
	0.5

	[bookmark: _Toc31318]a 仅客户有要求时执行。


污染物限量
应符合表3的规定。
污染物限量
单位为毫克每千克
	序  号
	项  目
	要  求

	1
	  铅（以Pb计）            ≤
	0.1

	2
	总砷（以As计）          ≤
	0.1

	3
	总汞（以Hg计）          ≤
	0.1

	4
	镉（以Cd计）           ≤
	0.1


[bookmark: _Toc31256]微生物指标
应符合表4的规定。
微生物指标
	序  号
	项  目
	要  求

	1
	菌落总数/（CFU/g）      ≤
	500 

	2
	大肠菌群/（MPN/g）      ≤
	3

	3
	霉菌和酵母菌/（CFU/g）    ≤
	25

	4
	沙门氏菌
	不得检出

	5
	金黄色葡萄球菌
	不得检出

	6
	致泻大肠埃希氏菌
	不得检出


[bookmark: _Toc21125]测试方法
[bookmark: _Toc30736]感官要求
取适量样本置于清洁的纯白色平面上，在自然光线下用肉眼观察色泽、组织形态和杂质，嗅其气味。
[bookmark: _Toc6443]理化指标
纯度
按照附录A进行检测。
含量
按照附录B进行检测。
水分
按照GB 5009.3-2016进行检测。有结晶水时宜采用GB 5009.3-2016第四法 卡尔·费休法。 
pH
按照GB 5009.237进行检测。pH溶液浓度是100.00 mg/mL。
溶剂残留（甲醇）
按照《中华人民共和国药典》（2020年版）四部0861通则“溶剂残留测定法”进行检测。
钾（K）、钠（Na）
按照《中华人民共和国药典》（2020年版）四部0513 离子色谱法进行检测。
细菌内毒素
按照《中华人民共和国药典》（2020年版）四部 通则（1143）进行检测。
黄曲霉毒素
按照GB 5009.22-2016第三法进行检测。
[bookmark: _Toc26138]污染物限量
铅（Pb）
按照GB 5009.12进行检测。
总砷（As）
按照GB 5009.11进行检测。
总汞（Hg）
按照GB 5009.17进行检测。
镉（Cd）
按照GB 5009.15进行检测。
[bookmark: _Toc32315]微生物指标
采样及处理
样品采样及处理按照GB 4789.1执行。
菌落总数
按照GB 4789.2进行检测。
大肠菌群
按照GB 4789.3进行检测。
霉菌和酵母菌
按照GB 4789.15进行检测。
沙门氏菌
按照GB 4789.4进行检测。
金黄色葡萄球菌
按照GB 4789.10进行检测。
致泻大肠埃希氏菌
按照GB 4789.6进行检测。






























[bookmark: _Toc18938]
（规范性）
纯度检测
[bookmark: _Toc10380][bookmark: _Toc25075][bookmark: _Toc14215][bookmark: _Toc26326]试剂和材料
除非另有说明，本检测中所用的试剂均为分析纯。
A.1.1  水：满足GB/T 6682的要求一级水。
A.1.2  甲醇：色谱级。
A.1.3  磷酸二氢钠（NaH2PO4）。 
A.1.4  氢氧化钠（NaOH）。 
A.1.5  β-烟酰胺单核苷酸对照品：可自制也可使用其他公司同类产品。
A.1.6  供试品溶液（0.35 mg/mL）：取在环境温度25 ℃，相对湿度40%～60%环境下恢复常温的供试品，精密称定，加水制成每1 mL含0.35 mg的溶液，随用随配。
A.1.7  对照品溶液（0.35 mg/mL）：取在环境温度25 ℃，相对湿度40%～60%环境下恢复常温的β-烟酰胺单核苷酸对照品，精密称定，加水制成每1 mL含0.35 mg的溶液，随用随配。
[bookmark: _Toc2403][bookmark: _Toc25305][bookmark: _Toc13516][bookmark: _Toc5359]仪器设备 
A.2.1  高效液相色谱仪：配有紫外检测器和柱温箱系统。 
A.2.2  色谱柱：C18，5 μm×4.6 mm×250 mm（或同等分析效果的色谱柱）。 
A.2.3  分析天平：感量 0.01 mg。 
A.2.4  超声仪。 
A.2.5  水系微孔滤膜：0.22 μm。 
[bookmark: _Toc7718][bookmark: _Toc15783][bookmark: _Toc316][bookmark: _Toc11606]色谱分析条件 
A.3.1  柱温：25 ℃。 
A.3.2  检测波长：260 nm。 
A.3.3  流动相 A：称取约11.9 g磷酸二氢钠加水溶解，用氢氧化钠溶液调节pH至6.6，定容至1 000 mL，用水系微孔滤膜过滤。
A.3.4  流动相 B：甲醇，梯度洗脱程序见表A.1。 
A.3.5  进样量：20 μL。
A.3.5  流速：1.0 mL/min。
表A.1 梯度洗脱程序
	时间/min
	流动相A/（%）
	流动相B/（%）

	0
	99
	1

	4
	99
	1

	5
	95
	5

	10
	85
	15

	12
	80
	20

	12.1
	99
	1

	16
	99
	1


[bookmark: _Toc2740][bookmark: _Toc26959][bookmark: _Toc27775][bookmark: _Toc4154]纯度测定 
检测前做空白+对照样。
量取供试品溶液与对照品溶液各20 μL注入高效液相色谱仪，记录色谱图。典型色谱图如图A.1所示。
[image: 色谱图]
图A.1 典型色谱图






















[bookmark: _Toc12132]
（规范性）
含量检测
[bookmark: _Toc14714]试剂和材料
除非另有说明，本检测中所用的试剂均为分析纯。 
B.1.1  水：去离子纯化水。
B.1.2  氯化钠：优级纯GR。
B.1.3  β-烟酰胺单核苷酸。
B.1.4  氢氧化钠标准溶液：0.100 0 mol/L。
B.1.5  酚酞指示剂。
[bookmark: _Toc16498]仪器设备
B.2.1  电子天平：感重0.000 1 g。
B.2.2  碱式滴定管：50 mL。
[bookmark: _Toc21199]试剂配制
氢氧化钠标准使用液（0.010 mol/L）：取50.00 mL氢氧化钠标准溶液于500.0 mL容量瓶中，用水定容至刻度。
[bookmark: _Toc8473]检验步骤
B.4.1  空白消耗氢氧化钠标准使用液体积测定
取3个250 mL锥形瓶，加入10 mL煮沸后刚刚冷却的水，加入10 mL饱和氯化钠溶液（配制时所采用的水同为煮沸后刚刚冷却后的水），加2滴酚酞指示剂，用氢氧化钠标准使用液滴定至变色。30 s不褪色即为终点。记录氢氧化钠标准使用液消耗的体积。
B.4.2  样品消耗氢氧化钠标准使用液体积测定
称取样品约100 mg（精确到0.1 mg）于250 mL锥形瓶中加入10 mL煮沸后刚刚冷却的水，10 mL饱和氯化钠溶液，加2滴酚酞指示液，用氢氧化钠标准使用液滴定至变色。30s不褪色即为终点。记录氢氧化钠标准使用液消耗的的体积。并将滴定的结果用空白试验校正。每1 mL的氢氧化钠标准使用液相当于3.3422 mg的β-烟酰胺单核苷酸。
B.4.3  结果计算
按照公式（B.1）计算样品中β-烟酰胺单核苷酸含量，其中用公式（B.2）计算经滴定管校正后β-烟酰胺单核苷酸消耗氢氧化钠标准使用液的体积（V校）。

X=…………………………（B.1）
V校=V+V滴定管校准值……………………………………（B.2）
式中：
	X
	——
	样品中β-烟酰胺单核苷酸含量，%；

	V校
	——
	经滴定管校正后β-烟酰胺单核苷酸消耗氢氧化钠标准使用液（0.010mol/L）的体积，单位为毫升（mL）；

	V0
	——
	空白溶液消耗氢氧化钠标准使用液（0.010 mol/L）的体积，单位为毫升（mL）；

	c
	——
	氢氧化钠标准使用液（0.010 mol/L）经邻苯二甲酸氢钾标定后浓度，单位为摩尔每升（mol/L）；

	m
	——
	β-烟酰胺单核苷酸的称样量，单位为毫克（mg）；

	w
	——
	水分，%；

	V
	——
	β-烟酰胺单核苷酸消耗氢氧化钠标准使用液的体积，单位为毫升（mL）；

	V滴定管校准值
	——
	滴定管体积校准值，单位为毫升（mL）。
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