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安肠液质量标准的建立*
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摘要：目的 建立安肠液的质量标准。方法 采用薄层色谱（TLC）法对制剂中木香、黄芪、白术、甘草进行定性鉴别，并对乌头双酯型

生物碱进行限量检查；采用高效液相色谱 -蒸发光散射检测法测定制剂中黄芪甲苷含量，色谱柱为 Shimadzu Shim - pack CLC - ODS
柱（150 mm × 6. 0 mm，5 μm），流动相为乙腈 -水（38∶62，V / V），流速为 1. 0 mL / min，检测波长为 365 nm，柱温为 32 ℃，进样量为 20 μL，
氮气流速为 2. 8 L / min，漂移管温度为 55 ℃，增益为 2。结果 木香、黄芪、白术、甘草的 TLC图斑点清晰，分离度好，阴性对照无干扰。

乌头双酯型生物碱检测限为 7. 5 μg。黄芪甲苷质量浓度在 0. 024 1～0. 385 6 mg / mL 范围内与峰面积线性关系良好（r = 0. 999 6，
n = 5）；精密度、稳定性、重复性试验结果的 RSD 均小于 2. 3%；平均加样回收率为 97. 35%，RSD 为 2. 03%（n = 9）。结论 所建立的质

量标准准确、可靠，可于安肠液的质量控制。

关键词：安肠液；薄层色谱法；高效液相色谱 -蒸发光散射检测法；黄芪甲苷；乌头双酯型生物碱；质量标准

中图分类号：R927；R917 文献标志码：A 文章编号：1006 - 4931（2022）10 - 0085 - 05

Quality Standard of Anchang Liquid
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AbstractAbstract：：Objective To establish the quality standard of Anchang Liquid. Methods Thin layer chromatography（TLC）method was
used for the qualitative identification of Aucklandiae Radix，Astragali Radix，Atractylodis Macrocephalae Rhizoma，Glycyrrhizae Radix
et Rhizoma and the limits of aconite diester - alkaloids in the preparation. High - performance liquid chromatography - evaporative
light scattering detection（HPLC - ELSD）method was used for the content determination of astragaloside Ⅳ in Anchang Liquid，the
chromatographic column was Shimadzu Shim - pack CLC - ODS C18 column（150 mm × 6. 0 mm，5 μm），the mobile phase was
acetonitrile - water（38∶62，V / V），the flow rate was 1. 0 mL / min，the detection wavelength was 365 nm，the column temperature
was 32 ℃，and the injection volume was 20 μL，the flow rate of nitrogen was 2. 8 L / min，the temperature of drift tube was 55 ℃，

and the gain was 2. Results The TLC chromatograms of Aucklandiae Radix，Astragali Radix，Atractylodis Macrocephalae Rhizoma
and Glycyrrhizae Radix et Rhizoma showed clear spots and good separation without interference from the negative control. The limit
of detection （LOD） of aconite diester - alkaloids was 7. 5 μg. The mass concentration of astragaloside Ⅳ had a good linear
relationship with the peak area in the range of 0. 024 1 - 0. 385 6 mg / mL（r = 0. 999 6，n = 5）. The RSDs of precision，stability
and repeatability tests were less than 2. 3%. The average recovery of aconite diester - alkaloids was 97. 35% with an RSD of
2. 03%（n = 9）. Conclusion The quality standard established in this study is accurate and reliable，which can be used for the
quality control of Anchang Liquid.
Key wordsKey words：：Anchang Liquid；TLC；HPLC - ELSD；astragaloside Ⅳ；aconite diester - alkaloids；quality standard
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金、赤石脂、甘草等中药组成，有健脾益气、清热祛湿、

活血化瘀、行气导滞功效，临床使用 20余年，疗效显

著［1-2］。药理研究表明，安肠方可通过调节TLR4 / NF - κB［3］、
miRNA - 146a / IRAK - 1 / NF - κB［4］等信号通路抑制

炎性因子表达，从而减轻肠黏膜炎性反应。基于该方确

切的临床疗效，本课题组前期将其研制成院内制剂安

肠液。为保证该制剂安全有效，本研究中对其质量标准

进行了系统考察，采用薄层色谱（TLC）法对制剂中黄

芪、木香、白术、甘草进行定性鉴别。由于处方中的黑顺

片含有毒性成分双酯型生物碱，故采用 TLC法对其进

行限量检查。黄芪为方中主药，可补气固表、托毒排脓、

敛疮生肌，而黄芪甲苷是黄芪发挥抗炎及免疫调节作

用的主要物质基础［5 - 6］，故采用高效液相色谱（HPLC）
法测定制剂中黄芪甲苷含量。现报道如下。

1 仪器与试药

1. 1 仪器

LC - 20AB型高效液相色谱仪（包括 SIL - 20AC型

自动进样器、CTO - 20AC型色谱柱恒温箱、ELSD - LT
Ⅱ型低温型蒸发光散射检测器，日本 Shimadzu公司）；

ME204 / 02型电子分析天平（梅特勒 -托利多国际仪器

有限公司）；Basic - Q30型纯水系统（上海和泰仪器有

限公司）；DA - 101型大孔吸附树脂（北京索莱宝科技

有限公司，批号为 0715D011）；硅胶G薄层板（青岛海洋

化工厂）。

1. 2 试药

安肠液（批号分别为20200907，20200910，20200914，
广西中医药大学第一附属医院制剂室中试生产）；黄芪

对照药材（蒙古黄芪，批号为 120974 - 201813）、白术对

照药材（批号为 120925 - 202013）、木香对照药材（批号

为 120921 - 202010）、甘草对照药材（批号为 120904 -
202021）、黄芪甲苷对照品（批号为 110781 - 202118，含

量 96. 8%）、乌头双酯型生物碱对照品（批号为112029 -
201601，含新乌头碱 31. 7%、次乌头碱 30. 0%、乌头碱

31. 8%），均购自中国食品药品检定研究院；乙腈为色谱

纯，其余试剂均为分析纯，水为超纯水。

2 方法与结果

2. 1 TLC 鉴别

木香［7］：取样品 30 mL，用石油醚（60～90℃）20 mL
萃取 2次，收集有机相层，室温挥干，残留物加乙酸乙酯

1 mL使溶解，即得供试品溶液。取木香对照药材 0. 5 g，
加石油醚（60～90℃）20 mL，超声（功率 100 W，频率

40 kHz）15 min，滤纸真空过滤，室温挥干，残留物加乙

酸乙酯溶解至 1 mL，即得对照药材溶液。按安肠液处方

和工艺制备缺木香的阴性样品，同供试品溶液制备方

法制成阴性对照品溶液。吸取上述溶液各 3 μL，分别点

于同一硅胶G 薄层板上，以环己烷 - 乙酸乙酯（17∶3，
V / V）为展开剂，预饱和 10 min，展距 8 cm，取出后晾干

约 2 min，采用 1%香草醛硫酸溶液显色，晾干后置

105 ℃烘箱加热至显清晰紫色斑点，置日光灯下检视。

供试品溶液色谱中，在与对照药材溶液色谱相应位置

有1个紫色斑点，阴性对照无干扰。详见图1 A。
黄芪［8 - 9］：取样品适量，5 000 r / min离心 5 min，取

上清液 20 mL，加水 10 mL混匀，用水饱和正丁醇 50 mL
轻缓摇动提取 3次，收集正丁醇层，合并，氨试液充分洗

涤 2次（每次 30 mL），取上层液，水浴蒸干，残留物加水

10 mL使溶解，置 DA - 101型大孔吸附树脂柱（内径

1. 8 cm，柱高 14 cm，湿法装柱），依次用水 80 mL、40%
乙醇 40 mL洗脱，弃去洗脱液，用 70%乙醇 100 mL洗

脱，收集洗脱液，水浴蒸干，残留物加甲醇溶解并定容

至 5 mL中，即得供试品溶液。取黄芪对照药材 1 g，加水

150 mL，煎煮 30 min，滤过，滤液浓缩至 20 mL，同供试

品溶液制备方法制成对照药材溶液。取黄芪甲苷对照

1. 对照品溶液 2. 对照药材溶液 3 - 5. 供试品溶液 6. 阴性对照品溶液

A. 木香 B. 黄芪 C. 白术 D. 甘草

图1 薄层色谱图

1. Reference solution 2. Reference medicinal material solution 3 - 5. Test solution 6. Negative reference solution
A. Aucklandiae Radix B. Astragali Radix C. Atractylodis Macrocephalae Rhizoma D. Glycyrrhizae Radix et Rhizoma

Fig. 1 TLC chromatograms

A B C D2 3 4 5 6 1 2 3 4 5 6 2 3 4 5 6 6 3 4 5 2
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品 1 mg，精密称定，加甲醇 1 mL混匀，即得对照品溶液。

按安肠液处方和工艺制备缺黄芪的样品，按供试品溶

液制备方法制成阴性对照品溶液。吸取供试品溶液、对

照药材溶液及阴性对照品溶液各 5 μL，对照品溶液

1 μL，分别点于同一硅胶G薄层板上，以三氯甲烷 -甲

醇 -水（13∶7∶2，V / V / V）5～10 ℃放置的下层溶液为展

开剂，展距 8 cm，取出后晾干约 2 min，以 10%硫酸乙醇

溶液显色，晾干后置 105 ℃烘箱加热至显现清晰棕褐色

斑点，置紫外光灯（365 nm）下检视。供试品溶液色谱

中，在与对照药材溶液和对照品溶液色谱相应位置有

1个棕褐色斑点，阴性对照无干扰。详见图1 B。
白术［10 - 11］：取样品 20 mL，用石油醚（60～90 ℃）

20 mL萃取 2次，收集有机相层，自然挥干，残留物加甲

醇溶解至1 mL，即得供试品溶液。取白术对照药材2. 0 g，
加水50 mL，加热回流提取30 min，滤过，滤液浓缩至20 mL，
同供试品溶液制备方法制成对照药材溶液。按安肠液

处方和工艺制备缺白术的样品，同供试品溶液制备方

法制成阴性对照品溶液。吸取上述 3种溶液各 10 μL，分
别点于同一硅胶G薄层板上，以三氯甲烷 - 丙酮 - 甲

酸（19∶1∶0. 1，V / V / V）为展开剂，预饱和 10 min，展距

8 cm，取出后晾干约 2 min，以 10%硫酸乙醇溶液为显色

剂，晾干后置 105 ℃烘箱加热至显现清晰蓝色斑点，置

紫外光灯（365 nm）下检视。供试品溶液色谱中，在与对

照药材溶液色谱相应位置有 1个蓝色荧光斑点，阴性对

照无干扰。详见图1 C。
甘草［12］531 - 532：取样品适量，5 000 r / min离心5 min，

取上清液 10 mL，置DA - 101型大孔吸附树脂柱（20 g，
内径 1. 8 cm，湿法装柱）上，先用水 80 mL洗脱，弃去洗

脱液，再用 60%乙醇 40 mL洗脱，收集洗脱液，蒸干，残

留物加甲醇溶解至 1 mL，即得供试品溶液。取甘草对照

药材 0. 5 g，加水 150 mL，煎煮 30 min，滤过，滤液浓缩至

10 mL，同供试品溶液制备方法制成对照药材溶液。按

安肠液处方和工艺制备缺甘草的样品，同供试品溶液

制备方法制成阴性对照品溶液。吸取上述3种溶液各5 μL，
分别点于同一硅胶 G薄层板上，以乙酸乙酯 - 冰醋

酸 - 甲酸 - 水（15∶1∶1∶2，V / V / V / V）为展开剂，预饱

和 10 min，展距 8 cm，取出后晾干约 2 min，以 1%香草醛

硫酸溶液为显色剂，晾干后置 105 ℃烘箱加热至显现清

晰斑点，置紫外光灯（365 nm）下检视。供试品溶液色谱

中，在与对照药材溶液色谱相应位置有 1个绿色荧光斑

点，阴性对照无干扰。详见图1 D。
2. 2 乌头双酯型生物碱限量检查［12］785 - 786，［13］

取样品 50 mL，加氨水调 pH至 10，用乙醚 50 mL萃
取 3次，收集乙醚萃取层，挥干乙醚，残留物加无水乙醇

溶解至 1 mL，即得供试品溶液。按安肠液处方和工艺制

备缺黑顺片的阴性样品，同供试品溶液制备方法制成

阴性对照品溶液。取缺黑顺片的阴性样品 50 mL，加入

乌头双酯型生物碱对照品 1. 50 mg，同供试品溶液制备

方法制备含乌头双酯型生物碱对照品（1. 50 mg / mL）
的阴性对照品溶液。取乌头双酯型生物碱对照品适量，加

无水乙醇制成系列质量浓度（3. 00，1. 50，0. 75 mg / mL）
的乌头双酯型生物碱对照品溶液。吸取供试品溶液和

阴性对照品溶液各 10 μL，3个质量浓度的乌头双酯型

生物碱对照品溶液各 5 μL，分别点于同一硅胶 G薄

层板上，以三氯甲烷 - 乙酸乙酯 - 浓氨试液（5∶5∶1，
V / V / V）的下层溶液为展开剂，展距 8 cm，取出后晾干，

稀碘化铋钾试液显色，置日光灯下检视。结果仅质量浓

度为3. 00 mg / mL和1. 50 mg / mL的乌头双酯型生物碱

对照品溶液色谱显3个清晰斑点，故双酯型生物碱的检测

限为7. 5 μg（1. 50 mg / mL × 5 μL = 7. 5 μg），详见图2 A；
供试品溶液色谱中，在与乌头双酯型生物碱对照品溶

液（1. 50 mg / mL）色谱相应的位置未出现斑点，阴性对

照无干扰，详见图2 B。

A B
1 2 3 6 7 8 1 3 4 5 7

1. 阴性对照品溶液 2. 含乌头双酯型生物碱对照品（1. 50 mg / mL）
的阴性对照品溶液 3 - 5. 供试品溶液 6. 含乌头双酯型生物

碱对照品溶液（3. 00 mg / mL） 7. 含乌头双酯型生物碱对照品

溶液（1. 50 mg / mL） 8. 含乌头双酯型生物碱对照品溶液

（0. 75 mg / mL）
A. 检测限 B. 限量检查

图2 乌头双酯型生物碱薄层色谱图

1. Negative reference solution 2. Negative reference solution containing
reference substance of aconite diester - alkaloids（1. 50 mg/mL）

3 - 5. Test solution 6. Reference solution of aconite diester - alkaloids
（3. 00 mg / mL） 7. Reference solution of aconite diester - alkaloids
（1. 50 mg /mL） 8. Reference solution of aconite diester - alkaloids

（0. 75 mg / mL）
A. LOD B. Limit test

Fig. 2 TLC chromatograms of aconite diester - alkaloids

2. 3 含量测定［12］315，［14 - 15］

2. 3. 1 检测条件

色 谱 柱 ：Shimadzu Shim - pack CLC - ODS 柱

（150 mm × 6. 0 mm，5 μm）；流动相：乙腈 - 水（38∶62，
V / V）；流速：1. 0 mL / min；检测波长：365 nm；柱温：

32 ℃；进样量：20 μL。蒸发光散射检测器参数：氮气流
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速为2. 8 L / min，漂移管温度为55 ℃，增益为2。
2. 3. 2 溶液制备

取黄芪甲苷对照品 0. 024 1 g，精密称定，置 25 mL
容量瓶中，加甲醇制成质量浓度为 0. 964 mg / mL的对

照品溶液；以 2. 1项下方法制备黄芪供试品溶液；按安

肠液处方和工艺制备缺黄芪的阴性样品，再按 2. 1项下

方法制成不含黄芪的阴性对照品溶液。

2. 3. 3 方法学考察

系统适用性试验及专属性试验：分别精密吸取上

述 3种溶液各 20 μL，按 2. 3. 1项下色谱条件进样测定，

记录色谱图。结果黄芪甲苷保留时间为 11. 23 min，分离

度为 3. 56，理论板数按黄芪甲苷峰计为 6 935，阴性对

照无干扰。详见图3。
线性关系考察：精密吸取对照品溶液适量，用甲醇

稀释成质量浓度为 0. 024 1，0. 048 2，0. 096 4，0. 192 8，
0. 385 6 mg / mL的系列对照品溶液，按 2. 3. 1项下色谱

条件进样测定，记录峰面积。以黄芪甲苷质量浓度

（X，mg / mL）为横坐标，峰面积（Y）为纵坐标进行线性回

归，得回归方程为 Y = 1. 767 × 106X - 9. 076 × 103（ r =
0. 999 6，n = 5）。结果表明，黄芪甲苷质量浓度在0. 024 1～
0. 385 6 mg / mL范围内与峰面积线性关系良好。

精密度试验：取对照品溶液（0. 096 4 mg / mL）
20 μL，按 2. 3. 1项下色谱条件进样测定 6次，记录峰面

积；取同一对照品溶液 20 μL，按 2. 3. 1项下色谱条件连

续进样测定3 d，每天连续测定3次。结果黄芪甲苷日内精

密度和日间精密度峰面积的RSD分别为 1. 05%（n = 6）
和1. 26%（n = 3），表明仪器精密度良好。

稳定性试验：取样品（批号 20200907）适量，按

2. 3. 2项下方法制备供试品溶液，室温下分别于 0，2，4，
8，12，24，48 h时，按 2. 3. 1项下色谱条件进样测定。结

果黄芪甲苷峰面积的 RSD为 2. 21%（n = 7），表明供试

品溶液在室温放置48 h内基本稳定。

重复性试验：取同一批样品（批号 20200907）6份，

按 2. 3. 2项下方法制备供试品溶液，按 2. 3. 1项下检测

条件进样测定记录峰面积，并计算样含量。结果样品中

黄芪甲苷含量的平均值为 0. 029 1 mg / mL，RSD为

1. 84%（n = 6），表明方法重复性良好。

加样回收试验：取已知含量样品（批号 20200907）
9份，每份10 mL，分别精密加入质量浓度为0. 289 2 mg / mL
的对照品溶液 0. 5，1. 0，1. 5 mL，按2. 3. 2项下方法制备

供试品溶液，按 2. 3. 1项下色谱条件进样测定，记录峰

面积，并计算加样回收率。结果见表1。
表1 加样回收试验结果（n = 9）

Tab. 1 Results of the recovery test（n = 9）

样品含量（mg）
0. 291 0
0. 291 0
0. 291 0
0. 291 0
0. 291 0
0. 291 0
0. 291 0
0. 291 0
0. 291 0

加入量（mg）
0. 144 6
0. 144 6
0. 144 6
0. 289 2
0. 289 2
0. 289 2
0. 433 8
0. 433 8
0. 433 8

测得量（mg）
0. 432 6
0. 429 3
0. 438 2
0. 576 1
0. 572 4
0. 569 3
0. 712 9
0. 705 5
0. 706 7

回收率（%）

97. 93
95. 64
101. 80
98. 58
97. 30
96. 23
97. 26
95. 55
95. 83

X（%）

97. 35

RSD（%）

2. 03

2. 3. 4 含量测定

取 3 批样品（批号分别为 20200907，20200910，
20200914），按 2. 3. 2项下方法制备供试品溶液，按

2. 3. 1项下色谱条件进样测定，记录峰面积并计算黄芪

甲苷含量。结果3批样品中黄芪甲苷含量分别为0. 029 1，
0. 027 2，0. 028 1 mg / mL，平均含量为 0. 028 2 mg / mL。
考虑药材产地、炮制等影响因素，以平均含量下调 30%
作为本品的含量限度标准，暂定本品每 1 mL含黄芪以

黄芪甲苷（C41H68O14）计，不得少于20 μg。
3 讨论

TLC法易受样品的预处理、展开剂等因素影响，其

中展开剂是影响 TLC的关键因素。为了获得较好的分

离度，预试验中对各药材考察了多个展开剂体系，其中

木香的展开剂考察了环己烷 - 丙酮（10∶3，V / V）［16］和
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环己烷 -三氯甲烷 -乙酸乙酯（8∶1∶1，V / V / V）［17］；白
术的展开剂考察了石油醚（60～90 ℃）-乙酸乙酯（50∶1，
V / V）［18］和环己烷 -异丙醇（20∶1，V / V）［19］；甘草的展

开剂考察了乙酸乙酯 - 丙酮 - 无水甲酸 - 水（7∶1∶1∶
21，V / V / V / V）［20］。结果发现，分别采用本研究中所选

展开系统时分离效果更好，斑点清晰，专属性更强。

双 酯 型 生 物 碱 的 限 量 检 查 方 法 主 要 有 TLC
法［12］785 - 786和HPLC法［21］。安肠液处方中黑顺片以乌头

双酯型二萜类生物碱乌头碱、新乌头碱和次乌头碱为

毒性最强，为保障制剂的安全性，本研究中采用 TLC法

对安肠液进行乌头双酯型生物碱限量检查［22 - 23］。依据

2020年版《中国药典（一部）》附子项下规定，黑顺片含

乌头双酯型生物碱以新乌头碱、次乌头碱和乌头碱的

总量计不得过 0. 02%，黑顺片的最大日服用量为 15 g，
折算乌头双酯型生物碱日服用量限度约为 3 mg。根据

安肠液用法用量（口服或灌肠，1日 2次，每次 50 mL，即
日使用量为 100 mL）计算，得安肠液乌头双酯型生物碱

的限量应为每 1 mL样品不得过 30 μg（30 mg / 100 mL =
30 μg / mL）。本研究结果显示，50 mL安肠液供试品溶

液点样 10 μL在TLC图上出现新乌头碱、次乌头碱和乌

头碱斑点颜色浅于 1. 50 mg / mL对照品溶液点样 5 μL
的斑点，提示每 1 mL制剂中双酯型生物碱的限量低于

30 μg（1. 50 mg / mL × 1 mL / 50 mL = 30 μg / mL），符

合乌头双酯型生物碱含量限度标准。

由于处方药味多、黄芪甲苷含量低，样品前处理是

黄芪甲苷含量测定的关键步骤。预试验中，供试品溶

液制备方法曾考察样品经正丁醇萃取、氨水碱化后直

接进样测定［24 - 25］，但发现供试品溶液色谱峰背景信

号多，对黄芪甲苷有干扰，供试品进一步经对三萜皂

苷类成分选择性较高的 DA - 101型大孔树脂富集纯

化后测定［15，26］，待测峰无杂质干扰，峰形良好，分离度

高，方法学考察结果显示该方法重复性和准确性均满

足要求。

综上所述，本研究中建立的质量标准准确、可靠，

可用于安肠液的质量控制。
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