
3  含量测定

3 1  色谱条件

色谱柱 ≠ ≤ ≤ ≅ Λ 流动相 甲

醇 2乙酸 2水 Β Β 流量 # 检测波长

灵敏度 ƒ≥进样量 Λ 柱温 ε 外标法 ∀

3 2  对照品贮备液的配制

取橙皮苷对照品约 精密称定 置 量瓶中

用甲醇溶解并稀释至刻度作为标准贮备液备用 ∀

3 3  供试品溶液的配制

取百年康口服液 支摇匀 精密量取 于 量

瓶中 加甲醇溶解并定容 摇匀 离心 #

上清液作为供试品溶液 ∀另取缺陈皮的阴性样品 按供

试品溶液制备法制得阴性对照液 ∀

3 4  标准曲线的制备

分别吸取对照品贮备液 置

个 量瓶中 以甲醇稀释至刻度 混匀后 分别进样

Λ 记录色谱图 ∀采用最小二乘法 以色谱峰面积 (Α)对浓

度 (Χ)作直线回归 ,得回归方程为 : Α . Χ . , ρ

结果表明橙皮苷在 ∗ # 范围内呈

线性 ∀

3 5  稳定性考察与精密度试验

取某浓度 # 对照品溶液分别在

进样 测得橙皮苷供试品的峰面积 ≥⁄为 结果表

明供试品溶液在 内稳定 ∀取某一浓度 #

对照品溶液 连续进样 针 测得进样精密度 ≥⁄为 ∀

3 6  重复性试验

按供试品溶液的制备项下操作 制得供试品溶液 份

测定样品中橙皮苷含量 ≥⁄为 结果表明重复性

良好 ∀

3 7  加样回收率试验

取同一批号已知含量的百年康口服液 置

量瓶中 精密加入适量橙皮苷对照品溶液 用甲醇稀释定

容 照上述方法测定 测得平均回收率为 ≥⁄为

结果见表 ∀

3 8  含量测定

取百年康口服液适量 按上述供试液制备方法制备样

品 分别进样 Λ 分析测定 计算含量 结果见表 ∀

表 1  橙皮苷的回收率

加入量 测得量 回收率 平均回

收率
≥⁄

表 2  百年康口服液的含量测定

批号
含量

支

平均含量

支
≥⁄

4  讨论

4 1  曾有报道 ≈ 采用比色法测定百年康口服液中以黄芪甲

苷为指标的总皂苷的含量 但其专属性不强 故不适合于产

品质量的控制 笔者也曾采用高效液相色谱法 ≈ 测定本品

中黄芪甲苷的含量 但由于其含量太低 且组方中杂质干扰

较多 不易分离 故选择组方中含量较高的陈皮苷作为质控

指标 采用高效液相法测其含量 操作简便 被测成分分离完

全 结果准确可靠 ∀

4 2  取百年康口服液 适当稀释后 在 ∗ 范围内

扫描 其最大吸收在 与药典规定的 相近 故

采用 作为测定波长 ∀流动相选择时曾参考文献 ≈ 的

甲醇 2水 Β 但峰形不理想 故采用 年版药典 ≈

陈皮含量测定的流动相 分离效果比较满意 ∀

4 3  不同批号百年康测定结果有一定的差异 可能与药材

来源 !生产工艺有关 其原因有待进一步探讨 ∀
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顶空气相色谱法测定米非司酮中有机残留溶剂含量

李红霞 湖北省肿瘤医院 武汉

摘要 目的  建立米非司酮中残留有机溶剂的检测方法 ∀方法  采用顶空进样毛细管气相色谱法 以为 的盐酸水为溶解

介质 色谱柱为 ⁄ • ¬ °∞ 载气为氮气 ƒ ⁄检测器 测定米非司酮中残留的丙酮 !二氯甲烷 !异丙醚 !四氢呋喃 !环

己烷 ∀结果  溶媒对残留溶剂测定无干扰 线性关系良好 ∀结论  顶空气相色谱法测定米非司酮中残留溶剂分离效果好 方

法灵敏 !准确 ∀
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ΑΒΣΤΡ ΑΧΤ : ΟΒϑΕΧΤΙς Ε  × ∏ √ ΜΕΤΗΟ∆ Σ  ×

≤ ∏ × ∏ √ ∏ ∏ ∏ ⁄ • ¬ °∞ ∏ ∏

∏ ƒ ⁄ × ∏ √ ∏ 2

∏ ¬ Ρ ΕΣΥΛΤΣ  × ∏ ∏

√ × ∏√ ΧΟΝΧΛΥΣΙΟΝ  ∏ ∏ ∏ 2

√

ΚΕΨ Ω ΟΡ ∆ Σ: ≤ ∏ √ ¬ ∏

  米非司酮是一种具有甾体结构的抗孕激素 从子宫受体

水平干扰孕酮对妊娠的支持作用 使妊娠的绒毛组织及蜕膜

变性 内源性前列腺素释放 使黄体素下降 黄体萎缩 从而

使依赖黄体发育的胚囊坏死而发生流产 ∀在米非司酮的生

产过程中使用过有害的有机溶剂 如二氯甲烷 !环己烷 !四氢

呋喃 另外丙酮及异丙醚作为精制溶剂 根据国家药典等对

残留溶剂的有关规定 结合药品性质作者制订了该药品残留

溶剂的检验方法 ∀

1  仪器和试药

1 1  仪器

气相色谱仪 配备 ƒ ⁄检测器 ∞

顶空进样器 化学工作站 ∀

1 2  试药

米非司酮 湖北葛店人福药业有限公司生产 批号

∀

1 3  试剂

丙酮 !四氢呋喃 !二氯甲烷 !异丙醚 !环己烷 !盐酸均为分

析纯 上海化学试剂有限公司 水为注射用超纯水 ∀

2  方法与结果

2 1  色谱条件及系统适用性实验

顶空进样室温度 ε 定量环温度 ε 样品平衡时

间 定样环平衡时间 ∀色谱柱 ⁄ • ¬ ∀

°∞ 毛细管色谱柱 ≅ Λ ≅ Λ 柱温

起始温度 ε 保持时间 以 ε # 升温至

ε 保持 检测器温度 ε 进样口温度 ε

载气 氮气 流速 # 分流比 Β

外标法定量 ∀

2 2  溶液的配制

2 2 1  标准溶液配制  对照储备液配制 增重法精密称取

二氯甲烷 丙酮 四氢呋喃 异丙醚

环己烷 于一个已加入 的盐酸水溶液的

的量瓶中 再加入 的盐酸水溶液稀释至刻度 混匀 得

溶液 ∀再精密量取溶液 至 量瓶中用

的盐酸水溶液稀释至刻度 得对照储备液 ∀对照溶液的配

制 精密量取对照储备液 置 得顶空进样瓶中

加 的盐酸水溶液 溶解 密封后作为标准溶液 ∀

2 2 2  供试品溶液制备  精密称取供试品 置

顶空瓶中 精密加入 的盐酸水溶液 密闭 振摇溶

解 置阴凉处备用 ∀

2 3  色谱条件的选择

2 3 1  顶空进样条件的选择  由于本品所需测定的有机溶

剂沸点范围广 所以必须寻找一个较为适用的进样条件使所

有的残留溶剂都能检测出来 ∀取标准溶液 放入顶空

瓶中 分别在不同的温度下平衡 实验发现随温度升

高峰面积增大 在 ε 后趋于稳定 在于 ε 时平衡不同的

时间 发现随时间的增长峰面积增大 ∀但在 后峰面积

变化不再明显 ∀所以 我们采用 ε 平衡 为顶空

条件 ∀

2 3 2  色谱条件的选择  经过选用不同的分流比 !柱温以

及载气的流速 最终选定上述条件 在这个条件下各溶剂峰

能得到很好的分离 ∀

2 4  线性关系试验

分别精密量取丙酮 !二氯甲烷 !四氢呋喃 !异丙醚 !环己

烷适量 用 的盐酸水溶液逐级稀释 制成一系列浓度的溶

液 ∀分别精密量取 置 顶空瓶中密闭 进样

按 / 0项下色谱条件进行检测 以标准峰面积为纵坐

标 (Ψ) ,标准浓度为横坐标 (Ξ) ,进行线性回归 见表 ∀

表 1  回归方程与线性范围试验结果 ν

回归方程 ρ 线性范围 ≅

丙酮 ≠ ÷ ∗

四氢呋喃 ≠ ÷ ∗

异丙醚 ≠ ÷ ∗

二氯甲烷 ≠ ÷ ∗

环己烷 ≠ ÷ ∗

2 5  回收率试验

取本品 批号 约 精密称定 共 份 置
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顶空瓶中 分别精密加入对照储备液 各

三份 加 的盐酸水溶液至 密闭 振摇溶解 ∀按

/ 0项下色谱条件测定 顶空进样 按外标法计算实

测浓度 ∀结果表明丙酮的回收率及 ≥⁄ 分别为

! 四氢呋喃回收率及 ≥⁄ 分别为 !

异丙醚的回收率及 ≥⁄ 分别为 !

二氯甲烷的回收率及 ≥⁄ 分别为 ! 环己

烷的回收率及 ≥⁄ 分别为 ! ∀

2 6  检出限量

分别配置不同浓度的丙酮 !二氯甲烷 !四氨呋喃 !异丙

醚 !环己烷 分别精密量取 置 顶空瓶中密闭

进样 按 / 0项下色谱条件进行检出限量试验 结果

丙酮检出限量为 ≅ 二氯甲烷检出限量为 ≅

四氢呋喃检出限量为 ≅ 异丙醚检出限量为

≅ 环己烷的检出限量为 ≅ ∀

2 7  样品中有机残留溶剂检查

按 / 0项下色谱条件 分别精密称取不同批号的供试

品 置 顶空瓶中 精密加入 的盐酸水溶液

密闭 振摇溶解 顶空进样 按外标法计算 结果见

表 ∀

表 2  样品中有机残留物检查结果 ≅

溶剂

丙酮

四氢呋喃

二氯甲烷 未检出 未检出 未检出

异丙醚 未检出 未检出 未检出

环己烷

3  讨论

3 1  色谱柱的选择

对丙酮 !二氯甲烷 !四氢呋喃 !异丙醚 !环己烷的分离测

定方法 大多采用填充柱 但是对于残留溶剂的分析 填充柱

的分析时间长 分离度低 所以采用了弹性毛细管柱 试验用

了弱极性 ⁄ 和极性毛细管柱 ⁄ • ¬ °∞

发现极性毛细管柱分离度好 峰型好 灵敏度高 重复性好 ∀

3 2  溶剂的选择

由于米非司酮不溶解于水 !但溶于酸性水溶液 所以选

择 的盐酸水溶液作为溶剂 它对被测溶剂及供试品的溶

解性均非常理想 并且对检测峰无干扰 ∀

4  结论

本品在制备和精制过程中应用过丙酮 !二氯甲烷 !异丙

醚 !四氢呋喃 !环己烷 所以选择以上 种溶剂作为有机溶剂

指标物进行残留量控制 ∀结合 ≤ 关于化学药物残留溶剂

研究的技术指导原则及中国药典 版二部附录中的有关

有机溶剂残留量限度的规定 我们制定丙酮溶剂残留为应小

于 ≅ 二氯甲烷应小于 ≅ 环己烷应小于

≅ 四氢呋喃应小于 ≅ 异丙醚参照 ≤ 由

于未制定限度 暂按照三类溶剂的量定小于 ≅ ∀
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高效液相色谱法测定抗感口服液中绿原酸的含量

张云 徐照辉 3
浙江中医药大学 杭州

摘要 目的  建立测定抗感口服液中绿原酸的含量测定方法 ∀方法  采用高效液相色谱法 ≤ ≅ Λ 色谱

柱 流动相为甲醇 2 磷酸溶液 Β 检测波长为 ∀结果  回归方程 Ψ Ξ , ρ ∀线性范围在

∗ Λ ∀结论  此方法提取简单 准确度与重复性均符合测定要求 ∀

关键词 抗感口服液 高效液相色谱法 绿原酸
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∆ετερµ ινατιον οφ Χηλοργενιχ Αχιδ ιν Κανγγαν ΟραλΛιθυιδ βψ ΗΠΛΧ
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(Ζηεϕιανγ Χηινεσε Μεδιχινε Υνιϖερσιτψ, Ηανγζηου , Χηινα)

ΑΒΣΤΡ ΑΧΤ : ΟΒϑΕΧΤΙς Ε  × ° ≤ ∏ ΜΕΤΗΟ∆ Σ  

° ≤ ∏ ≤ ≅ Λ 2 ° Β ⁄ √
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