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顶空气相色谱法测定乙酸纤维素中有机挥发性杂质
王 淼 #$ 梁蔚阳 #$ 谢正福 %

& #’ 广东省药品检验所，广东 广州 (#"#)"； %’ 广东省药品审评认证中心，广东 广州 (#"")" *
摘要：目的 分析乙酸纤维素中有机挥发性杂质。方法 采用水溶液顶空进样气相色谱法，用 +,-./01 23 4 ( 柱（!" 5 6 "’ (! 55，# !5），火

焰离子化检测器（782）$ 按外标法进行定量。结果 顶空气相色谱法对待测溶剂具有良好的分离度，在所考察的质量浓度范围内，各溶剂的

峰面积与质量浓度线性关系良好（ ! 9 (）。结论 顶空气相色谱法简单、准确、灵敏，可用于乙酸纤维素中有机挥发杂质的检测。
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组分

+
3
J
2

线性范围（!, P 5Q）

(’ RS( T (R’ S(
"’ ()( T (’ )(
"’ )" T )’ "
!’ US T !U’ S

回归方程

I 9 )’ R%% V - 4 )’ V#( U
I 9 #%’ U)( - 4 #’ ")! R
I 9 %#’ !S) - W V’ #U" %
I 9 %’ ((V V - W #’ %%# )

9
"’ RRR !
"’ RRR #
"’ RRR #
"’ RRR !

检测限（!, P 5Q）

"’ "(R S(
"’ "!R
"’ "!%
"’ #%( !

定量限（!, P 5Q）

"’ %!) S
"’ ##U
"’ ")
"’ ("# !

注：+ 为二氯甲烷，3 为三氯甲烷，J 为 #，#，% 4 三氯乙烯，2 为二氧六环。

为了保护患者免受药物中残留有机溶剂的伤害，须对引入的

有机挥发性杂质量进行控制。乙酸纤维素经常作为缓释制剂的药

用辅料 X # Y，在国内上尚未收载其质量标准，也无确定的方法检测其

有机挥发性杂质。本试验采用顶空气相色谱法测定乙酸纤维素的

有机挥发性杂质，报道如下。

& 仪器与试药

+,-./01 IJ 4 S)R"Z 型气相色谱仪（782 检测器）；+,-./01 I#)))
型 顶 空 炉 。乙 酸 纤 维 素（ 国 药 集 团 化 学 试 剂 有 限 公 司 ，批 号 为

7%""S###"）；#，#，% 4 三氯乙烯 &广东汕头市西陇化工厂 *；二氧六

环（广州市新港化工有限公司）；三氯甲烷（广州化学试剂厂）；二氯

甲烷（广州化学试剂厂）；水为纯净水，有机溶剂为分析纯。

# 方法与结果

!" # 色谱条件

色谱柱：+,-./01 23 4 ( 柱（!" 5 6 "’ (! 55，# !5），[=B-=0 J\ 4
<-. ) 柱（!" 5 6 "’ (! 55，#’ ( !5），柱温：!( ]；进样口温度：#"" ]；

检测器温度：%S" ] ；流速：S’ " 5Q P 5-0；分流比：( ^ #；载气：氮气；

顶空炉温度：)" ]（平衡时间为 S" 5-0）；定量环温度：)( ] ；转移

线温度：R" ]；进样量：# 5Q。

!" ! 溶液制备

分别取 #，#，% 4 三氯乙烯、二氧六环、三氯甲烷和二氯甲烷适

量，用水溶解并稀释至刻度，使其质量浓度分别为 )’ "，!)’ "，S’ "，

S"’ " !, P 5Q，作为对照品贮备液。取样品约 "’ # ,，无水硫酸钠 # ,，

加水 ( 5Q，置顶空瓶中密封，即得供试品溶液。

!" $ 方法学考察

系统适用性试验：取对照品溶液 ( 5Q，无水硫酸钠 # ,，置顶空

瓶中密封 ，进 样。结 果各峰

分离度符合规定（图 #）。

线性关系考察：取对照

品贮备液，分别稀释 #" 倍、

( 倍 、%’ ( 倍 、#’ SU 倍 和 #
倍 ，并 分 别 取 ( 5Q 和 无 水

硫酸钠 # ,，置顶空瓶中密封，进样。结果见表 #。

精密度试验：取线性关系考察项下第 % 点（稀释 ( 倍）溶液，重

复进样 ( 次。结果二氯甲烷、三氯甲烷、#，#，% 4 三氯乙烯、二氧六

环峰面积的 JK: 分别为 #’ "_ ，V’ R_ ，V’ U_ ，"’ )_ & ! 9 ( *。
检测限和定量限确定：精密量取对照品贮备液适量，稀释至合

适质量浓度，以各峰达信噪比 ! 倍和 #" 倍时的量分别作为最低检

测限和最低定量限，结果见表 #。

回收率试验：取样品 "’ # ,，分别加入 )"_ ，#""_ ，#%"_ 对照

品溶液各 ( 5Q 及无水硫酸钠 # ,，置顶空瓶中密封，依法测定，每

个浓度测定 ! 次。结果二氯甲烷、三氯甲烷、#，#，% 4 三氯乙烯、二

氧六环的平均回收率分别为 #"S’ "_ ，RR’ "_ ，#"R’ %_ ，#"R’ "_ ，

JK: 分别为 V’ %_ ，#’ "_ ，%’ )_ ，!’ )_（ ! 9 !）。

耐用性试验：取线性关系考察项下第 % 点（稀释 ( 倍）溶液，分

别用 +,-./01 23 4 ( 柱（!" 5 6 "’ (! 55，# !5）和 [=B-=0 J\ 4 <-. )
柱（!" 5 6 "’ (! 55，#’ ( !5）重复进样 S 次。结果二氯甲烷、三氯甲

烷、#，#，% 4 三 氯乙烯、二氧六环峰 面积的 JK: 分别为 "’ R(_ ，

"’ !)_ ，U’ VV_ ，!’ S#_（ ! 9 S）。

!" % 样品检测

取 # 批样品，依法测定。结果样品中二氯甲烷、三氯甲烷、#，#，

% 4 三氯乙烯、二氧六环含量分别为 "’ """ S_，"’ """ %_，"’ """ !_，

"’ """ (_ ，含量限度分别为 "’ "S_ ，"’ ""S_ ，"’ "")_ ，"’ "!)_ 。

. 讨论

%""( 年版《中国药典（二部）》及其他国内标准均未收载乙酸纤

维素的质量标准，而见于 ‘\(’ " 版《欧洲药典》和 %""U 年版《英国

药物鉴定
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图 # 对照品气相色谱图
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药典》，但无有机挥发性杂质检查项 。本试验参考 #$%、&’(!) 版

《美国药典》和 *))+ 年版《中国药典（二部）》的相关规定，用气相法

检测了 , 种有机挥发性杂质的量，并将《美国药典》的程序升温法

改为等温法。结果表明，乙酸纤维素中 , 种有机挥发性杂质的量均

符合相关规定，各峰分离良好。本方法操作简单，准确可靠，灵敏度

高，可用于乙酸纤维素中有机挥发杂质的检测。
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高效液相色谱法测定罗红霉素胶囊的溶出度
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摘要：目的 建立测定罗红霉素胶囊溶出度的高效液相色谱（%(8$）法。方法 %(8$ 法测定采用 ’9:;<=>? @( 3 AB’ $"5 柱（*+) ;; C ,/ 2 ;;，

+ !;），以水 3 乙腈 3 )/ " ;DE F 8 磷酸二氢铵 6 " G * G * 7为流动相，流速为 "/ ) ;8 F ;:H，检测波长为 *"+ H;。结果 罗红霉素胶囊质量浓度在

)/ )*+ 1, I "/ )*4 2 J F 8 范围内与峰面积线性关系良好（ ! K )/ 444 1），平均回收率为 44/ 4L ，"#$ K )/ 1L（ % K 1），* 批样品的 ,) ;:H 溶出

度均在 1)L 以上。结论 %(8$ 法简便、准确、可靠，且不易受外界因素影响，可用于罗红霉素胶囊溶出度的测定。

关键词：罗红霉素；高效液相色谱法；溶出度
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*))+ 年版《中国药典（二部）》规定的溶出度测定方法为紫外分

光光度（&@）法 - " .，该方法操作过程较烦琐，且结果易受试剂影响。

为 此 ，笔 者 建 立 了 测 定 罗 红 霉 素 胶 囊 溶 出 度 的 高 效 液 相 色 谱

（%(8$）法，并与 &@ 法进行了比较。

+ 仪器与试药

8$ 3 ")] 型高效液相色谱仪系列（日本岛津公司）；M& 3 "4)"
型双光束紫外可见分光光度计（北京普析通用仪器有限责任公

司）；̂T’ 3 5_ 型智能溶出试验仪（天津大学无线电厂）；‘a 3 *!+
型十万分之一天平，$(**,’ 型万分之一天平。罗红霉素对照品 6中
国 药 品 生 物 制 品 检 定 所 ，批 号 为 "!)!+" 3 *))"")*，含 量 为

4+/ *L 7；罗 红 霉 素 胶 囊（浙 江 亚 太 药 业 股 份 有 限 公 司 ，批 号 为

)1),)5，规格 "+) ;J F 粒；沈阳诺亚荣康生物制药技术有限责任公

司，批号为 *))2"")"，规格 1+ ;J F 粒）；乙腈（色谱纯）；其余试剂

（分析纯），水（纯化水）。

" 方法与结果

!" # 色谱条件

色谱柱：O9:;<=>? @( 3 AB’ $"5 柱（*+) ;; C ,/ 2 ;;，+ !;）；流

动相：水 3乙腈 3)/ " ;DE F 8 磷酸二氢铵 6" G * G *7；流速："/ ) ;8 F ;:H；

检测波长：*"+ H;-* .；进样量：*) !8。

!" ! 溶出条件 $ # %

溶剂：磷酸盐缓冲液（X% K +/ 5）4)) ;8；转速：")) S F ;:H；取样

时间：!) ;:H 和 ,) ;:H；溶出液：用 )/ 5 !; 微孔滤膜过滤。

!" & 测定方法

精密称取罗红霉素对照品适量 6约相当于罗红霉素 1+ ;J 7，置

")) ;8 量 瓶 中 Z 加 磷 酸 盐

缓冲液（X% K +/ 5）超声溶解

并稀释至刻度，摇匀，滤过。

取续滤液 *) !8，注入液相

色谱仪，记录色谱图（图 "
]）。另取样品，按照 */ * 项

下 条 件 处 理 ，取 上 述 溶 出

液，稀释成约 5) !J F ;8 的

溶液，取续滤液 *) !8，注入

液 相 色 谱 仪 ，记 录 色 谱 图

（图 " b）。取阴性对照品同

法处理后进样，记录色谱图

（图 " $）。

!" ’ 方法学考察

线 性 关 系 考 察 ：精 密

称 取 罗 红 霉 素 对 照 品

)/ )*+ 1, J，置 *+ ;8 量瓶

中 ，加 流 动 相 至 刻 度 ，取

)/ *+，)/ +，"/ )，"/ +，*/ )，!/ )，,/ ) ;8，分别置 ") ;8 量瓶中，加流动

相稀释到刻度，摇匀。精密量取 *) !8，注入液相色谱仪，记录色谱

图，测定峰面积。以质量浓度对峰面积进行线性回归，得回归方程

G K ,/ ""1 )2 C ") 3 1 * c )/ ))" 14* *5，! K )/ 444 1（ % K 1）。结 果 表

明罗红霉素质量浓度在 )/ )*+ 1, I "/ )*4 2 J F 8 范围内与峰面积

线性关系良好。

药物鉴定
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图 " 高效液相色谱图


