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十一味定喘口服液质量控制方法研究*

任 莹，孙志晴，李 智，王鑫瑞，李 乔△

（安徽省界首市中医院，安徽 阜阳 236600）
摘要：目的 建立十一味定喘口服液的质量控制方法。方法 采用薄层色谱法对制剂中桑白皮、麻黄、甘草进行定性鉴别；采用高效液

相色谱法测定制剂中黄芩苷的含量，色谱柱为依利特 Hypersil ODS2柱（250 mm × 4. 6 mm，5 µm），流动相为甲醇 - 0. 1% 磷酸水溶液

（47∶53，V / V），流速为 1. 0 mL / min，检测波长为 280 nm，柱温为 30 ℃，进样量为 10 µL。结果 薄层色谱图中斑点清晰，且阴性对照

无干扰。黄芩苷的质量浓度在 0. 009 865～0. 157 800 mg / mL范围内与峰面积线性关系良好（r = 0. 999 8，n = 5）；精密度、稳定性、重复

性试验结果的 RSD 均小于 2. 0%；平均加样回收率为 99. 25%，RSD 为 0. 74%（n = 6）。根据黄芩苷转移率，暂定含量限度为不低于

2. 57 mg / mL。结论 该方法专属性强、准确度高、重复性好，可用于十一味定喘口服液的质量控制。

关键词：十一味定喘口服液；薄层色谱法；高效液相色谱法；黄芩苷；质量控制

Quality Control of Shiyiwei Dingchuan Oral Liquid
REN Ying，SUN Zhiqing，LI Zhi，WANG Xinrui，LI Qiao

（Jieshou County Hospital of Traditional Chinese Medicine，Fuyang，Anhui，China 236600）

AbstractAbstract：：Objective To establish the quality control method of Shiyiwei Dingcuan Oral Liquid. Methods Thin - layer chromatography
（TLC） method was used for qualitative identification of Mori Cortex，Ephedrae Herba，Glycyrrhizae Radix et Rhizoma. High -
performance liquid chromatography （HPLC） method was used for the content determination of baicalin in the preparation，the
chromatographic column was Yilite Hypersil ODS2 column（250 mm × 4. 6 mm，5 µm），the mobile phase was methanol - 0. 1%
phosphoric acid solution （47∶53，V / V），the flow rate was 1. 0 mL / min，the detection wavelength was 280 nm，the column
temperature was 30 ℃，and the injection volume was 10 µL. Results The TLC spots were clear，and the negative control has no
interference. The linear range of baicalin was 0. 009 865 - 0. 157 800 mg / mL（r = 0. 999 8，n = 5）. The RSDs of precision，stability，
and repeatability test results were all lower than 2. 0%. The average recovery of baicalin was 99. 25% with an RSD of 0. 74%（n = 6）.
According to the transfer rate of baicalin，the content limit of baicalin was set as no less than 2. 57 mg / mL. Conclusion The
method is specific，accuracte，and reproducible，which can be used for the quality control of Shiwei Dingchuan Oral Liquid.
Key wordsKey words：：Shiyiwei Dingchuan Oral Liquid；TLC；HPLC；baicalin；quality control

十一味定喘口服液为我院呼吸与危重症科针对痰

热内蕴、风寒外束之哮喘等拟订的方剂，清痰热，外散

风寒，宣降肺气而平哮喘，具有宣肺降气、清热化痰功

效。方中，黄芩性寒，味苦，主归肺经，具有清热燥湿、泻

火解毒功效。药理学研究表明，黄芩苷具有显著的抗呼

吸道合胞病毒［1 - 2］、抗氧化［3 - 4］、抑菌［5 - 6］和抗炎活

性［7］。为有效控制其质量，保证治疗效果，本研究中建立

了桑白皮、麻黄、甘草的薄层色谱鉴别法，并采用高效

液相色谱法测定黄芩苷的含量。现报道如下。

1 仪器与试药

1. 1 仪器

Alliance e2695型高效液相色谱仪（沃特世科技有

限公司），配有紫外检测器；225D - 1CN型分析天平（德

国赛多利斯公司，精度为 0. 01 mg）；硅胶G板（青岛海

洋化工厂分厂，烟台江友硅胶开发有限公司）；ZF - 2型
三用紫外仪（上海金鹏分析仪器有限公司）；KQ - 400E
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型旋钮式超声波清洗器（昆山市超声仪器有限公司，功

率为1 200 W，频率为40 kHz）。

1. 2 试药

麻黄对照药材（批号为 121051 - 201606），桑白皮

对照药材（批号为 121124 - 202109），甘草对照药材（批

号为120904 - 202021），黄芩苷对照品（批号为110715 -
202122，纯度为 94. 2%），均购自中国食品药品检定研

究院；黄芩饮片（亳州沪谯药业有限公司，批号为

2201140102）；甲醇（色谱纯，美国天地有限公司）；水为

超纯水（实验室自制）；磷酸（色谱纯）；甲醇、碳酸钠、盐

酸、乙酸乙酯、氨水、三氯甲烷、无水乙醇、正丁醇、冰醋

酸、茚三酮、乙醚、二氯甲烷、硫酸均为分析纯；十一味

定 喘 口 服 液（医 院 制 剂 ，批 号 分 别 为 22062301，
22062401，22062501）。

2 方法与结果

2. 1 薄层色谱鉴别

桑白皮［8-9］：取3批（批号分别为22062301，22062401，
22062501）样品各 10 mL，置蒸发皿中，水浴浓缩至近

干，加饱和碳酸钠溶液 20 mL，超声处理 30 min，滤过，

滤液加稀盐酸调 pH至 1～2，静置 30 min，加乙酸乙酯

振摇提取2次，每次10 mL，合并乙酸乙酯液，水浴挥干，

以 1 mL甲醇溶解，作为供试品溶液。按处方工艺制备缺

桑白皮的阴性样品，取 10 mL，同法制备缺桑白皮的阴

性对照品溶液。取桑白皮对照药材 2 g，同法制备桑白皮

对照药材溶液。按 2020年版《中国药典（四部）》通则

0502 薄层色谱法，取供试品溶液、阴性对照品溶液、

对照药材溶液各 10 µL，点于同一硅胶G板，用石油醚

（60～90 ℃）-乙酸乙酯（6∶4，V / V）展开，105 ℃下加热

2 min显色清晰，立即置紫外光灯（365 nm）下检视。供试

品溶液色谱中，在与桑白皮对照药材溶液色谱相应位

置显相同斑点，且阴性对照无干扰。详见图1 A。
麻黄［10］：取 3批（批号分别为 22062301，22062401，

22062501）样品各10 mL，加浓氨试液 10滴，以三氯甲烷

萃取2次，每次加三氯甲烷15 mL，分取三氯甲烷层并合

并，水浴蒸干，加无水乙醇 2 mL使溶解，即得供试品溶

液。按处方工艺制备缺麻黄的阴性样品，取 10 mL，同法

制备缺麻黄的阴性对照品溶液。取麻黄对照药材 1 g，加
浓氨试液 10滴，加三氯甲烷 10 mL，水浴回流 1 h，滤过，

取三氯甲烷液，蒸干，加无水乙醇 3 mL使溶解，即得对

照药材溶液。按 2020年版《中国药典（四部）》通则 0502
薄层色谱法，取供试品溶液、对照药材溶液、阴性对照

品溶液各 10 µL，点于同一硅胶G板，用正丁醇 - 冰醋

酸 -水（4∶1∶1，V / V / V）展开，喷以茚三酮试液，105 ℃
加热至斑点显色清晰，日光下检视。供试品溶液色谱

中，在与麻黄对照药材溶液色谱相应位置显相同斑点，

且阴性对照无干扰。详见图1 B。
甘草［11］：取 3批（批号分别为 22062301，22062401，

22062501）样品各 10 mL，加乙醚萃取 3次，每次10 mL，
弃去乙醚液，水层用正丁醇萃取3次，每次20 mL，合并正丁

醇液，用水洗涤3次，每次60 mL，弃去水液，正丁醇液蒸

干，加甲醇 3 mL使溶解，即得供试品溶液。按处方工艺

制备缺甘草的阴性样品，取 10 mL，同法制备缺甘草的

阴性对照品溶液。取甘草对照药材 1 g，加乙醚 40 mL，
水浴回流1 h，滤过，药渣加甲醇 30 mL，水浴回流1 h，滤
过，取甲醇液，蒸干，残渣加水 40 mL使溶解，加正丁醇

萃取 3次，每次 20 mL，合并萃取后的正丁醇液，再用等

体积（60 mL）水洗涤 3次，将洗涤后的正丁醇液蒸干，加

甲醇 3 mL使溶解，即得对照药材溶液。按 2020年版《中

1 - 3. 供试品溶液（批号分别为22062301，22062401，22062501） 4. 对照药材溶液 5. 阴性对照品溶液（分别缺桑白皮、麻黄、甘草）

A. 桑白皮（365 nm） B. 麻黄（日光） C1. 甘草（日光） C2. 甘草（365 nm）
图1 薄层色谱图

1 - 3. Test solution（batch numbers：22062301，22062401，22062501） 4. Reference medicinal solution 5. Negative Reference solution（lacking Mori
Cortex，Ephedrae Herba，and Glycyrrhizae Radix and Rhizoma respectively）

A. Mori Cortex（365 nm） B. Ephedrae Herba（sunlight） C1. Glycyrrhizae Radix and Rhizoma（sunlight） C2. Glycyrrhizae Radix and Rhizoma（365 nm）
Fig. 1 TLC chromatograms

A B C1 C2
1 2 3 4 5 1 2 3 4 51 2 3 4 5 1 2 3 4 5
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国药典（四部）》通则 0502 薄层色谱法，取供试品溶

液、对照药材溶液、阴性对照品溶液各 10 µL，点于同一

硅胶G板，用二氯甲烷 - 甲醇 - 水（40∶10∶1，V / V / V）
展开，喷以 10%硫酸乙醇溶液，热风吹或 105 ℃加热至

斑点显色清晰，分别于日光和紫外光灯（365 nm）下检

视。供试品溶液色谱中，在与甘草对照药材溶液色谱相

应位置显相同斑点，且阴性对照无干扰。详见图 1 C1和
图1 C2。
2. 2 高效液相色谱法测定黄芩苷含量

2. 2. 1 色谱条件与系统适用性试验［12 - 14］

色谱柱：依利特Hypersil ODS2柱（250 mm × 4. 6 mm，
5 µm）；流动相：甲醇 - 0. 1%磷酸水溶液（47∶53，V / V）；

流速：1. 0 mL / min；检测波长：280 nm；柱温 30 ℃；进样

量：10 µL。理论板数按黄芩苷峰计应不低于3 000。
2. 2. 2 溶液制备［15 - 18］

取黄芩苷对照品适量，精密称定，置容量瓶中，加

甲醇溶解并定容，制成每 1 mL含 70 µg的溶液，即得对

照品溶液。精密量取样品 2 mL，置 100 mL容量瓶中，加

甲醇定容，混匀，滤过，即得供试品溶液。按样品制备工

艺制备缺黄芩的阴性样品，按供试品溶液制备方法制

备缺黄芩的阴性对照品溶液。

2. 2. 3 方法学考察

专属性试验：精密吸取 2. 2. 2项下对照品溶液、供

试品溶液、阴性对照品溶液各 10 µL，按 2. 2. 1项下色谱

条件进样测定。供试品溶液色谱图中，黄芩苷峰分离度

良好，阴性对照无干扰，表明方法专属性良好。色谱图

见图2。
线性关系考察［19 - 20］：取质量浓度为 0. 789 mg / mL

的黄芩苷对照品溶液，逐级稀释，得质量浓度分别为

0. 157 8，0. 078 9，0. 039 45，0. 019 73，0. 009 865 mg / mL
的系列对照品溶液，按 2. 2. 1项下色谱条件分别进样测

定，以黄芩苷的质量浓度（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 Y = 3. 480 8 ×
107X - 6. 573 8 × 104，r = 0. 999 8（n = 5）。结果表明，黄芩苷

的质量浓度在0. 009 865～0. 157 800 mg / mL范围内与峰

面积线性关系良好。

精密度试验：取质量浓度为 78. 9 µg / mL的对照品

溶液，按 2. 2. 1项下色谱条件连续进样测定 5次，记录

峰面积，并计算含量。结果黄芩苷峰面积的 RSD为

0. 17%（n = 5），表明仪器精密度良好。

重复性试验：取样品（批号为 22062301）6份，按

2. 2. 2项下方法制备供试品溶液，按2. 2. 1项下色谱条件进

样测定，记录峰面积，并计算含量。结果样品中黄芩苷的

平均含量为3. 854 mg / mL，RSD为 0. 50%（n = 6），表明方

法重复性良好。

稳定性试验：取样品（批号为 22062301），按 2. 2. 2
项下方法制备供试品溶液。分别于配制后 0，2，4，8，12，
24 h时按 2. 2. 1项下色谱条件进样测定，记录峰面积，

并计算含量。结果黄芩苷峰面积的RSD为0. 98%（n = 6），

表明供试品溶液放置24 h内稳定性良好。

加样回收试验：取样品（批号为 22062301）6份，分

别精密吸取 1. 00 mL，置 100 mL容量瓶中，分别精密加

入质量浓度为0. 843 3 mg / mL的黄芩苷对照品溶液5 mL，
加甲醇定容，摇匀，滤过，取滤液。按 2. 2. 1项下色谱条

件进样测定，并计算加样回收率。结果见表1。
表1 加样回收试验结果（n = 6）

Tab. 1 Results of the recovery test（n = 6）

取样量（mL）
1. 00
1. 00
1. 00
1. 00
1. 00
1. 00

样品含量（mg）
3. 854
3. 854
3. 854
3. 854
3. 854
3. 854

加入量（mg）
4. 216 5
4. 216 5
4. 216 5
4. 216 5
4. 216 5
4. 216 5

测得量（mg）
8. 080 9
8. 013 8
7. 992 6
8. 049 0
8. 045 4
8. 051 2

回收率（%）

100. 25
98. 66
98. 15
99. 49
99. 40
99. 54

X（%）

99. 25

RSD（%）

0. 74

2. 2. 4 样品含量测定及限度确定

取黄芩饮片（批号为 2201140102），按 2020年版《中

国药典（一部）》黄芩饮片项下方法测定黄芩苷含量为

11. 92%。取 3 批（批 号 分 别 为 22062301，22062401，

0. 15
0. 10
0. 05
0

A / AU

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
t / min

1

A
0. 15
0. 10
0. 05
0

A / AU

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
t / min

1

B

0. 10
0. 05
0

A / AU

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
t / min

C
1. 黄芩苷

A. 对照品溶液 B. 供试品溶液 C. 阴性对照品溶液

图2 高效液相色谱图

1. Baicalin
A. Reference solution B. Test solution C. Negative reference solution

Fig. 2 HPLC chromatograms
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22062501）样品，按 2. 2. 1项下色谱条件进样测定，计算

得样品中黄芩苷含量分别为 3. 82，3. 83，3. 82 mg / mL。
十一味定喘口服液中每 1 mL含黄芩饮片 0. 084 g，按投

料的黄芩饮片计算，每 1 mL含黄芩苷 10. 01 mg。根据 3
批样品的实测含量，计算转移率为 38. 16%～38. 26%，

差异不大，表明工艺较稳定。2020年版《中国药典（一

部）》规定，按干燥品计算，黄芩饮片中含黄芩苷

（C21H18O11）应不低于 8. 0%（80 mg / g），故成品含量不

低于 2. 57 mg / mL。综合考虑，暂定黄芩苷含量不低于

2. 57 mg / mL。
3 讨论

3. 1 薄层色谱鉴别药味与对照药材选择

十一味定喘口服液由麻黄、炒白果、蜜桑白皮、黄

芩等 11味中药材组方，其中白果、苦杏仁、酸枣仁、紫苏

子、款冬花等药味暂无合适的薄层色谱鉴别方法。桑白

皮、麻黄、甘草、黄芩的薄层色谱鉴别方法的专属性较

好，故薄层色谱中仅对桑白皮、麻黄、甘草进行定性鉴

别。中药复方制剂中各药味定性鉴别难度较高，需尝试

多种方法，消耗大量对照品和（或）对照药材，本研究中

均采用价格相对低廉且能提供更多鉴别信息的对照药

材为参照物，以降低检验研发的成本。

3. 2 含量测定指标成分选择

方中，麻黄疏散风寒、宣肺平喘，白果敛肺定喘，两

药配伍，敛收结合，既能增强平喘之功，又可宣肺而不

耗气，敛肺而不留邪，共为君药；桑白皮泻肺平喘，黄芩

清热化痰，两药配伍，可消内蕴之痰热，共为臣药。参考

2020年版《中国药典（一部）》，麻黄含量测定成分为盐

酸麻黄碱和伪麻黄碱，需用特殊色谱柱且损耗较快，流

动相配制烦琐，检测成本较高，故选用操作简便、分离

效果好的薄层色谱法进行定性鉴别；2020年版《中国药

典（一部）》中无白果的含量测定方法。故未选择麻黄、

白果进行含量测定。臣药黄芩的有效成分黄芩苷较稳

定，4 ℃密封储存 1年的峰面积变化不大，故选择黄芩苷

作为含量测定的指标成分。

3. 3 色谱条件选择

黄芩苷在甲醇中溶解度较小，故配制对照品溶液

时浓度不宜过大，必要时可进行超声处理。采用高效液

相色谱法对黄芩苷进行定量时，以甲醇 - 水为流动相

时的色谱峰对称度较差，换为 0. 1%磷酸水溶液后色谱

峰峰形明显改善。

3. 4 方法评价

本研究中建立的方法操作简便、重复性好、准确度

高，可用于十一味定喘口服液的质量控制。含量限度暂

定为不低于 2. 57 mg / mL。仅以 3批制剂计算转移率，批

次较少，结果有一定局限性，后期可收集更多批次的样

品，扩大检测样本量，制订更合理的含量限度。
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