
现代生物医学进展 www.shengwuyixue.com Progress inModern Biomedicine Vol.11 NO.14 JUL.2011

肾衰康浓缩丸质量标准研究
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摘要 目的：建立肾衰康浓缩丸质量控制方法。方法：采用 TLC 鉴别肾衰康浓缩丸中大黄、丹参；采用 HPLC-ELSD 对制剂中黄芪

甲苷进行含量测定，流动相为乙腈 - 水（30:70），流速：1 mL/min，柱温：28℃，漂移管温度：42℃，氮气：355kPa。结果：大黄、丹参的

TLC 鉴别斑点清晰、专属性强；黄芪甲苷在 1.0μg-10.0μg 之间呈良好的线性关系（r=0.9997，n=5），平均回收率为 99.81％，RSD 为

1.73%（n=6）。结论：所建立的方法简便准确、专属性强、重现性好，可作为控制肾衰康浓缩丸质量的方法。
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肾衰康浓缩丸是深圳市中医院协定处方，成分主要为黄

芪，丹参，大黄等。其活血化淤，益气养阴，解毒泄浊等功能可用

于各种原因所致的慢性肾功能不全氮质血症期和尿毒症早期

等疾病的治疗。临床以汤剂使用多年，疗效突出，但携带、使用

不便，我们将其改进剂型制成浓缩丸。本方益气为君药，丹参活

血、大黄利下解毒共为臣药，本研究采用 HPLC-ELSD 测定黄

芪甲苷含量，采用 TLC 鉴别丹参、大黄，为肾衰康浓缩丸质量

标准的制定提供参考和依据。

1 材料与方法

1.1 仪器

高效液相色谱仪（LC-20AT，ELSD-LT Ⅱ型检测器，LC-so-
lution 工作站，日本岛津公司）；Sartorius BP 211D 电子天平(十
万分之一，德国 Sartorius 公司)；KQ5200DE 数控超 声波清洗

仪（频率：40KHz，功率：200W，昆山市超声仪器有限公司）；硅

胶 G、硅胶 H 薄层板(青岛海洋化工厂)。
1.2 试药

黄芪甲苷(批号：110781-200512)、丹参酮ⅡA 对照品(批号

110766-200416)；大黄酸(批号 110757-200206)、大黄对照药材

(批号 120902-200609)；丹参对照药材（批号 020923-200610），

均由中国药品生物制品检定所提供。色谱纯乙腈、甲醇（Tedia
Company）、水为超纯水，其余试剂均为分析纯，3 批肾衰康浓缩

丸（批号 100308、100509、100617）及阴性样品均为自制。
1.3 制备工艺

取 100 倍处方量药材，加 40000ml 水提取 2 小时，滤出药

液，药渣加 30000ml 水提取 2 小时，合并药液，滤过，滤液浓缩

至稠膏（相对密度为约 1.10，80℃热测），放冷，加乙醇使乙醇浓

度达 60%，搅拌均匀，密闭，静置 24 小时，取上清液回收乙醇，

浓缩成稠膏（相对密度为 1.30，80℃热测），稠膏加淀粉 120g、
糊精 360g 混匀，制丸，65-75℃烘干，1g 活性炭包衣，制成

1000g，即得。
1.4 含量测定

1.4.1 色谱条件 色谱柱: Hypersil-C18 柱 （4.6 mm×150 mm，

5μm）；流动相为乙腈 - 水（30:70），流速：1 mL/min，柱温：28℃，

漂移管温度：42℃，氮气：355kPa，增益：5，进样量为 10μL。
1.4.2 溶液的制备

1.4.2.1 对照品溶液 精密称取干燥器中保持 72h 以上的黄芪

甲苷对照品，用色谱甲醇制成每 1ml 含 0.5mg 的溶液，即得。
1.4.2.2 供试品溶液 本品粉碎，精密称取 20g，加甲醇 50ml，精

密称重，超声处理 30min，冷却至室温，加甲醇补足差重，滤过，
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图 3 黄芪甲苷高效液相色谱图

A.对照品；B.供试品；C.阴性对照品

Figure 3 HPLC chromatograms of Astragaloside IV (A), sample (B)and

negative (C)

滤液蒸干，残渣加水 20ml，微热使溶解，用水饱和的正丁醇振

摇提取 4 次，每次 30ml，合并正丁醇层，用氨试液洗涤 2 次，每

次 40ml，弃去氨液，正丁醇液蒸干，残渣加水 10ml 使溶解，通

过已处理好的 D101 型大孔树脂柱（内径 1.5cm，长 12cm），分

别以水 50ml、10%乙醇 50ml、40%乙醇 30ml 洗脱，弃去洗脱

液，再用 70%乙醇 80ml 洗脱，收集洗脱液，蒸干，残渣加甲醇至

10ml，用 0.45μm 微孔滤膜滤过，取续滤液，即得。
1.4.2.3 阴性对照溶液 取除黄芪外的其他处方量药材，按制备

工艺制备缺黄芪的阴性样品，再按 "1.4.2.2" 项下方法，制成阴

性样品溶液。
1.4.2.4 标准曲线的制备 取 1.4.2.1 下的对照品溶液，吸取 2、
5、10、15、20μL 进样，按上述色谱条件测定，记录峰面积。以峰

面积的对数值为纵坐标，进样量的对数值为横坐标，得黄芪甲

苷回归方程 Y=1.3092X+6.3708(r=0.9997，n=5)。结果表明黄芪

甲苷在 1.0μg～10.0μg 范围内线性良好。

2 结果

2.1 TLC 鉴别

2.1.1 丹参 取肾衰康浓缩丸 10g，粉碎，加甲醇 30 ml，超声处

理 30min，滤过，滤液蒸干，残渣加水 10ml，微热使溶解，用乙醚

振摇提取 3 次，每次 30ml，合并乙醚层，水浴挥干，残渣加乙酸

乙酯 1ml 使溶解，作为供试品溶液；另取丹参对照药材 1g，同

法制成对照药材溶液；另取丹参酮 IIA 对照品，加乙酸乙酯制

成每 1ml 含 1mg 的溶液，作为对照品溶液；另取除丹参外的其

他药味，同法制成阴性溶液。照薄层色谱法实验，吸取上述四种

溶液各 10μL，分别点于同一含羧甲基纤维素钠为粘合剂的硅

胶 G 薄层板上，以石油醚（60～90℃）- 乙酸乙酯（4:1）为展开

剂，展开，取出，晾干。供试品色谱中，在与对照品色谱相应的位

置上，显相同的红色斑点，阴性样品无干扰，见图 1。

2.1.2 大黄 取肾衰康浓缩丸 10g，粉碎，加甲醇 30 ml，超声处

理 30min，滤过，滤液蒸干，残渣加水 10ml 使溶解，，加盐酸

1ml，超声 10min，用乙醚振摇提取 2 次，每次 40ml，合并乙醚

层，水浴挥干，残渣加三氯甲烷 1ml 使溶解，作为供试品溶液；

另取大黄对照药材 0.1g，同法制成对照药材溶液；取大黄酸对

照品，加甲醇制成每 1ml 含 1mg 的溶液，作为对照品溶液；再

取除大黄外的其他药味，同法制成阴性溶液。照薄层色谱法实

验，吸取上述四种溶液各 5μL，分别点于同一含羧甲基纤维素

钠为粘合剂的硅胶 H 薄层板上，以石油醚（30～60℃）- 甲酸乙

酯 - 甲酸（15:5:1）上层溶液为展开剂，展开，取出，晾干。供试品

色谱中，在与对照品色谱相应的位置上，显相同的橙黄斑点，氨

气中熏 10min，斑点变红色，阴性样品无干扰，见图 2。
2.2 专属性试验

分别吸取对照品溶液、供试品溶液、阴性对照溶液，按照

"1.4.2.1" 项下色谱条件进样。结果表明，阴性样品无干扰，见图

3。

2.3 精密度试验

取 "1.4.2.1" 项下的对照品溶液，连续进样 6 次，测定黄芪

甲苷峰面积 RSD 为 1.25%,符合要求。
2.4 重复性试验

取同一批号样品 20 g，精密称定，共 6 份，分别按 "1.4.2.1"
项供试品溶液制备操作，按 "1.4.1" 项下色谱条件分析测定。结

果样品中黄芪甲苷平均含量为 0.2543mg /g，RSD 为 1.83%。
2.5 稳定性试验

取同一批号样品 20g，精密称定，按照 "1.4.2.1" 项下供试

图 1 丹参酮 IIA TLC 鉴别图

Figure 1 TLC chromatograms of

TanshinoneⅡA

图 2 大黄酸 TLC 鉴别图

Figure 2 TLC chromatograms of

Rhein

图 1 Figure 1 图 2 Figure 2

1-Astragaloside IV；2-standard crude drug；3sample；4-negative
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品溶液制备操作，按 "1.4.1" 项下色谱条件分析，分别在

0，2，4，8，12，24h 进样,测得峰面积的 RSD 为 1.42%。结果表明

供试品在 24h 内稳定性良好。
2.6 加样回收率试验

取已知含量的同一批肾衰康浓缩丸粉碎，取 6 份，每份

10g，精密称重，分别加入 0.5mg /ml 的对照品溶液 5.00ml，按供

试品溶液制备项下操作，按上述色谱条件测定含量，计算回收

率，结果见表 1。

Note: The astragaloside iv content in sample is 0.2543mg /g

表 1 加样回收率试验结果（n=9）
Table 1 Results of recovery test（n=9）

Sampling amount

(g)

Sample contents

(mg)

Sample amounts

(mg)
Measurd total(mg) Recovery(%)

Average recovery

(%)

RSD%

(n=6)

10.1213 2.5738 2.5 5.0331 98.37

99.81 1.73

10.0342 2.5517 2.5 5.0627 100.44

10.3095 2.6217 2.5 5.1054 99.35

9.8972 2.5169 2.5 5.0033 99.46

9.879 2.5399 2.5 5.0778 101.52

10.1519 2.5816 2.5 5.0746 99.74

2.7 样品含量测定

取 3 个批号的肾衰康浓缩丸样品，按照 "1.4.2.1" 项下供试

品溶液制备操作，按 "1.4.1" 项下色谱条件分析测定，计算含

量，结果见表 2。

表 2 样品中含量测定结果

Table 2 Results of samples assay

Batch number Astragaloside iv content in sample(mg/g) Average content(mg/g)

100308 0.2543 0.2493

100509 0.2426

100617 0.2511

3 讨论

因为药材等原因，暂定肾衰康浓缩丸中黄芪甲苷含量不低

于 0.2mg/g，为本品的质量标准制定提供参考。
目前黄芪甲苷的含量测定以采用比色法、薄层扫描法[1]、

HPLC-UV 法[2]、HPLC- 示差折光检测器等常规方法为主，但因

其在 200nm 左右有微弱吸收，导致测定很不稳定[3]。ELSD 是通

用型质量检测器，其对无紫外吸收或紫外吸收较弱的皂苷类化

合物灵敏度高，结果可靠，可作为黄芪药材及其制剂品质评价

的依据。因此我们在应用 HPLC-ELSD 法过程中，不受外界环

境干扰，试剂在检测中全部蒸发，灵敏度、稳定性及重现性较

好[4-5]。宋平顺[6-8]等研究认为甲醇提取黄芪甲苷效果较好，且超

声提取比回流提取、索氏提取提取率高，故本研究采用甲醇超

声提取，本研究试采用药典黄芪含量测定的方法 [9]、甲醇 - 水

(80:20)[10]、乙腈 - 水(30:70)为流动相，结果因本品成分复杂，前

三种方法无法达到基线分离，乙腈比例为乙腈 - 水 (30:70)时，

本品中黄芪甲苷达到基线分离，且峰形对称，理论塔板大于

10000，方法重现性好，专属性强，精密度高。TLC 鉴别本品中丹

参、大黄斑点清晰、阴性无干扰，方法操作简单、重现性好。本方

法可用于控制肾衰康浓缩丸质量。
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