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肠道吸附毒素是治疗慢性肾脏疾病的常用方法，临

床常用药物为药用炭片，可从肠道吸附各种尿毒症毒

素，降低患者体内毒素水平，延缓肾功能恶化速度犤１犦。慢性

肾病患者常需同时使用多种药物，但目前缺少关于药用

炭片对这些药物吸附能力的报道。本研究中参照以往的

成果 犤２－３犦，并经过改进，采用药物溶出度仪模拟人工胃

液和人工肠液环境，考察药用炭片在其中对肾衰宁片中有

效成分盐酸小檗碱和丹参素钠的吸附情况。现报道如下。

１ 仪器与试药

仪器：１１００型高效液相色谱仪，包括Ｇ１３１４可变波

长紫外检测器和 Ｇ１３１１一元泵（美国 Ａｇｉｌｅｎｔ公司）；
ＲＣＺ－８Ｂ型智能药物溶出仪（天津天大天发科技有限公司）。

试药：药用炭片（河北长天药业有限公司，批号为

４８１６１１２０，规格为每片０．３ｇ）；肾衰宁片（山西德元堂药
业有限公司，批号为７１２１８００８，规格为每片０．３６ｇ）；盐
酸小檗碱对照品（上海安普实验科技股份有限公司，批

号为 Ｒ３５５００１０，含量为 ９８．８％）；丹参素钠对照品（中
国食品药品检定研究院，批号为１１０８５５－２００５０６，含量为
９９．６％）；胃蛋白酶（批号为１７０４０８，规格为１∶１００００）、
胰酶（批号为 １７０４１５，规格为 １∶２５０）均购自上海如吉
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人工胃液和人工肠液中药用炭片对肾衰宁片的吸附作用研究

崔 彦，余 莲，马玉蓉，谢 红△

（重庆市第五人民医院药剂科，重庆 ４０００６１）
摘要：目的 考察人工胃液和人工肠液中药用炭片对肾衰宁片中活性成分的吸附作用。方法 采用高效液相色谱法测定肾衰宁片中盐酸

小檗碱和丹参素钠的含量；采用药物溶出度仪模拟人体内环境，并计算放置药用炭片前后吸附率。结果 盐酸小檗碱、丹参素钠质量浓

度线性范围分别为０．０２８７～２８．６８００μｇ／ｍＬ和０．７３２８～７３．２８００μｇ／ｍＬ，中间精密度、重复性试验、稳定性试验的 ＲＳＤ均小于４％；
盐酸小檗碱在人工胃液和人工肠液中的平均加样回收率分别为 １００．８０％（ＲＳＤ＝１．０１％，ｎ＝９）和 １００．４７％（ＲＳＤ＝１．４３％，ｎ＝９），
丹参素钠分别为１００．５８％（ＲＳＤ＝１．７６％，ｎ＝９）和９９．８５％（ＲＳＤ＝１．９２％，ｎ＝９），人工胃液中药用炭片对盐酸小檗碱和丹参素钠２ｈ
时的吸附率分别达 １００．００％和 ９６．９７％，人工肠液中药用炭片对盐酸小檗碱和丹参素钠 ４ｈ时的吸附率分别达 ８０．２６％和 ６２．６４％。
结论 药用炭片在人工胃液中对肾衰宁片中盐酸小檗碱和丹参素钠有强大的吸附作用，在人工肠液中吸附作用相对较弱，提示服用肾

衰宁片与药用炭片应间隔２ｈ以上，或将肾衰宁片制成肠溶制剂，以减少有效物质吸附。
关键词：药用炭片；人工胃液；人工肠液；肾衰宁片；盐酸小檗碱；丹参素钠；吸附作用
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图２ 高效液相色谱图（丹参素钠，人工胃液）
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Ａ．对照品溶液 Ｂ．供试品溶液 Ｃ．阴性对照溶液
图１ 高效液相色谱图（盐酸小檗碱，人工胃液）

生物科技发展有限公司；乙腈为色谱纯，其余试剂均为

分析纯，水为纯化水。

２ 方法与结果

２．１ 色谱条件
盐酸小檗碱：色谱柱为 ＫｒｏｍａｓｉｌＣ１８柱（２５０ｍｍ×

４．６ｍｍ，５μｍ）；流动相为乙腈－０．４％磷酸溶液（３２∶
６８，Ｖ／Ｖ），流速为１．０ｍＬ／ｍｉｎ，检测波长为３４５ｎｍ，柱
温为４０℃，进样量为２０μＬ犤４犦。

丹参素钠：色谱柱同上，流动相为甲醇 －１％磷酸
溶液（４∶９６，Ｖ／Ｖ），流速为 ０．８ｍＬ／ｍｉｎ，检测波长为
２８１ｎｍ，柱温为３５℃，进样量为２０μＬ犤５犦。
２．２ 溶液制备

人工胃液：取稀盐酸（取盐酸 ２３４ｍＬ，加水稀释至
１０００ｍＬ，即得）１６．４ｍＬ，加水约 ８００ｍＬ及胃蛋白酶
１０ｇ，摇匀，加水稀释成１０００ｍＬ，即得犤６犦１１９。

人工肠液：取磷酸二氢钾 ６．８ｇ，加水 ５００ｍＬ使溶
解，得磷酸二氢钾溶液（用 ０．１ｍｏｌ／Ｌ氢氧化钠溶液调
ｐＨ至 ６．８）；另取胰酶 １０ｇ，加水使溶解，得胰酶溶液；
上述２种溶液混合，加水稀释至１０００ｍＬ，即得犤６犦３２５。

对照品溶液：取盐酸小檗碱对照品１４．３４ｍｇ，精密
称定，置５０ｍＬ容量瓶中，加甲醇溶解并定容，精密量取
５ｍＬ，置 ５０ｍＬ容量瓶中，加甲醇定容，摇匀，制成盐酸
小檗碱质量浓度为０．０２８７ｇ／Ｌ的对照品溶液。称取丹
参素钠对照品 １８．３２ｍｇ，精密称定，置 ５０ｍＬ容量瓶
中，加 ５０％甲醇溶解并定容，精密量取 ５ｍＬ，置 ２５ｍＬ
容量瓶中，加 ５０％甲醇定容，摇匀，制成丹参素钠质量
浓度为０．０７３３ｇ／Ｌ的对照品溶液。

供试品溶液：参照 ２０１５年版《中国药典（四部）》通
则０９３１“溶出度与释放度测定法”中第三法（小杯法）犤７犦１２１

测定，溶出介质２００ｍＬ（人工胃液或人工肠液），恒温控
制在（３７．０±０．５）℃，转速１００ｒ／ｍｉｎ，将药用炭片６片
和肾衰宁片５片同时投入同一溶出杯（规格为２５０ｍＬ）
中，同时将肾衰宁片５片单独投入盛有相同体积溶出介
质的另一溶出杯中，分别于０．５，１．０，２．０，４．０ｈ时取一
定量溶出液，经 ０．２２μｍ微孔滤膜滤过，取续滤液，即
得。自取样至滤过在３０ｓ内完成。量取的溶出介质的体
积之和如超过总体积的 １％时则补充等温度等体积的
溶出介质。

阴性对照溶液：取按处方比例除丹参、大黄、黄连外

的其他药材和辅料制作的制剂，按供试品溶液制备方法

操作，即得。

２．３ 方法学考察
专属性试验：取 ２．２项下对照品溶液、阴性对照溶

液各适量，按２．１项下色谱条件进样测定，记录色谱图。
详见图 １至图 ４。可见，阴性对照品溶液在与盐酸小檗
碱对照品和丹参素钠对照品溶液相同保留时间处无干

扰峰，表明方法专属性良好。

线性关系考察：１）盐酸小檗碱，取 ２．２项下盐酸小
檗碱对照品溶液，加流动相依次稀释１０，１００，２００，５００，
１０００倍，制成系列对照品溶液，各精密量取 ２０μＬ，按
２．１项下盐酸小檗碱色谱条件进样测定，记录峰面积。
以盐酸小檗碱质量浓度（Ｘ，μｇ／ｍＬ）为横坐标、峰面积（Ｙ）
为纵坐标进行线性回归，得回归方程 Ｙ＝１２０５３６Ｘ＋
９．０９９９，ｒ＝０．９９９９（ｎ＝５）。结果表明，盐酸小檗碱
检测质量浓度线性范围为 ０．０２８７～２８．６８００μｇ／ｍＬ。
２）丹参素钠，取 ２．２项下丹参素钠对照品溶液，加流动
相依次稀释５，１０，２０，５０，１００，１５０倍，制成系列对照品溶
液，各精密量取 ２０μＬ，按 ２．１项下丹参素钠色谱条件
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样品含量（μｇ） 加入量（μｇ） 测得量（μｇ） 回收率（％） Ｘ（％） ＲＳＤ（％）

注：Ａ为人工胃液，Ｂ为人工肠液。表２同。

Ａ．对照品溶液 Ｂ．供试品溶液 Ｃ．阴性对照溶液
图３ 高效液相色谱图（盐酸小檗碱，人工肠液）

Ａ．对照品溶液 Ｂ．供试品溶液 Ｃ．阴性对照溶液
图４ 高效液相色谱图（丹参素钠，人工肠液）
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表１ 盐酸小檗碱加样回收试验结果（ｎ＝９）

进样测定，记录峰面积。以丹参素钠质量浓度（μｇ／ｍＬ，Ｘ）
为横坐标、峰面积（Ｙ）为纵坐标进行线性回归，得回归
方程 Ｙ＝１１４５４Ｘ－３．８４９，ｒ＝０．９９９８（ｎ＝６）。结果表
明，丹参素钠检测质量浓度线性范围为 ０．７３２８～
７３．２８００μｇ／ｍＬ。

中间精密度：由 ２名分析员分别在不同日期，按
２．２项下方法制备供试品溶液，将５片肾衰宁片单独投
入盛有人工胃液或人工肠液的溶出杯中，溶出４ｈ取样，
再按２．１项下色谱条件在不同仪器上进样测定６次，记
录峰面积。结果人工胃液和人工肠液中，盐酸小檗碱峰

面积的 ＲＳＤ分别为 １．０８％和 ２．２３％（ｎ＝１２），丹参素
钠峰面积的 ＲＳＤ分别为 １．６５％和 １．７８％（ｎ＝１２），表
明本试验中间精密度良好。

重复性试验：依法制备供试品溶液，将５片肾衰宁
片单独投入盛有人工胃液或人工肠液的溶出杯中，平行

操作 ６份，精密吸取每个溶出杯中的供试品溶液，再按
２．１项下色谱条件进样测定，记录峰面积。结果人工胃
液和人工肠液中，盐酸小檗碱峰面积的 ＲＳＤ分别为
１．４２％和２．５３％（ｎ＝６），丹参素钠峰面积的 ＲＳＤ分别
为２．１３％和１．９９％（ｎ＝６），表明方法重复性良好。

加样回收试验：精密量取 ２．２项下供试品溶液、人
工胃液、人工肠液各６份，分成６组，分别加入高、中、低
质量浓度的盐酸小檗碱对照品溶液及丹参素钠对照品

溶液，再按２．１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和表２。

稳定性试验：取供试品溶液适量，分别于室温下放

置０，２，４，８，１０，１２，２４ｈ时按２．１项下色谱条件进样测
定，记录峰面积。结果人工胃液和人工肠液中，盐酸小檗

碱峰面积的 ＲＳＤ分别为２．５４％和３．１８％（ｎ＝７），丹参
素钠峰面积的 ＲＳＤ分别为３．８９％和３．２６％（ｎ＝７），表
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表２ 丹参素钠加样回收试验结果（ｎ＝９）
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表３ 人工胃液中盐酸小檗碱吸附情况（ｎ＝５）

吸附后溶液中 未吸附溶液中

明供试品溶液在室温下放置２４ｈ内基本稳定。
吸附率测定：取样品适量，依法制备供试品溶液，再

按 ２．１项下色谱条件进样测定，平行测定 ５份，记录峰
面积，并计算吸附率犤吸附率＝（１－吸附后溶液中盐酸小
檗碱或丹参素钠峰面积／未吸附溶液中盐酸小檗碱或
丹参素钠峰面积）×１００％犦犤７－８犦。结果见表３至表６。

３ 讨论

慢性肾脏病可导致各种代谢产物和毒素在体内蓄

积，并引起系列临床症状和并发症。治疗的重要目标是

清除毒素，改善症状。药用炭有发达的孔隙结构，对尿

素、肌酐、尿酸有良好的吸附能力，可有效减少慢性肾病

患者体内的各种毒素犤９犦。

本研究中分别采用人工胃液和人工肠液作介质，以

模拟人体胃部和肠道环境，考察药用炭片在胃部和肠道

中对与其合并服用的药物肾衰宁片中有效成分盐酸小

檗碱和丹参素钠的吸附情况。结果表明，置同一溶出杯

后，药用炭片对盐酸小檗碱和丹参素钠的吸附率随着时

间的推移均逐渐增高，在人工胃液中２ｈ可完全吸附盐酸
小檗碱。人体胃排空时间为０．５～２．０ｈ，由此推测，为减少
药用炭片对肾衰宁片中有效成分的吸附，建议服用两药之

间至少间隔２ｈ。此外，由于人工肠液中药用炭片对肾衰宁
片的吸附率低于人工胃液中，建议可将肾衰宁片制成肠溶

制剂，以减少有效成分吸附。
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表４ 人工胃液中丹参素钠吸附情况（ｎ＝５）

吸附后溶液中 未吸附溶液中

表５ 人工肠液中盐酸小檗碱吸附情况（ｎ＝５）

吸附后溶液中 未吸附溶液中

表６ 人工肠液中丹参素钠吸附情况（ｎ＝５）

吸附后溶液中 未吸附溶液中


