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毛细管气相色谱测七叶皂苷钠中有机溶剂残留量

黄  琦
(浙江科技学院 生物与化学工程学院,杭州 310023)

摘  要: 应用毛细管气相色谱分析七叶皂苷钠中有机溶剂乙醇、乙酸乙酯和甲醇的残留量;采用 PEG-20M 毛细管

柱,FID 检测器。结果表明,乙醇在 0 .010 1～0 .100 9 mg/ mL,乙酸乙酯在 0 .009 9～0 .099 9 mg/ mL, 甲醇在

0 .006 1～0 .060 6 mg/ mL的质量-体积分数范围内线性关系良好,线性相关系数均达 0 .999。用毛细管气相色谱法

测定七叶皂苷钠中有机溶剂残留量,操作简单,实验结果准确可靠。
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Determination of residual organic solvents in sodium
aescinate by capillary GC
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Abstract: Capillary gas chromatography method with F ID det ector for the det ermination of re-

sidual organic solvents alcohol, ethyl acetate and methanol in sodium aescinat e is presen ted . A

PEG-20M capillary column is used .The results show that a good linear correlation for the three solvents

are obtained over the range of 0 .010 1～0 .100 9 mg/ mL , 0 .009 9～0 .099 9 mg/ mL and 0 .006 1～

0 .060 6 mg/ mL, respectively .T he correlative coefficien ts of the three solvents are over 0 .999 .

The method is easily opera tive and accurate for precise det ermination .
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  七叶皂苷钠(Sodium Aescinate)是一种抗渗出和

扩张血管药,具有消肿、抗炎和改善血液循环的作

用[1-2]。20 世纪 60 年代由联邦德国 Madaus 药厂从

欧洲大陆植物欧马粟中制得,国内 20 世纪末从中药

娑罗子中成功提取该药[3 ]。七叶皂苷钠制备过程中

用到了乙醇、乙酸乙酯和甲醇,根据目前新药审批对

有机溶剂残留量的要求,必须对乙醇、乙酸乙酯和甲

醇的残留量进行考察。因此按照《中国药典》2005 版

的规定,该三种有机溶剂均有残留限量[4 ]。但是,对

于七叶皂苷钠中三种有机残留溶剂的色谱分析及残

留量的测定尚未见文献报道。本文建立的分析方法,

对该药的三种有机溶剂残留量的检测提供了依据。



1  仪器与试药

仪器: 岛津 GC-14B 型气相色谱仪,氢火焰离

子化检测器;N2000 色谱工作站。

试药:七叶皂苷钠(山东绿叶制药股份有限公

司,批号 20070306,20070307,20070308)

试剂: 无水乙醇(分析纯)、乙酸乙酯(特级纯)、

甲醇(色谱纯)、正丙醇(分析纯)作为内标,纯水。

2  试验方法及结果

2 .1  色谱条件

P EG-20M 毛细管柱 0 .53 mm×30 m, ID 0 .25

μm(中国科学院兰州化学物理研究所);进样室温度

200 ℃,检测器温度 250 ℃,色谱柱程序升温,初始

柱温 40 ℃,保持 3 min,升温速率 30 ℃/ min,终温

70℃,再保持 1 min;载气为高纯氮,内标为正丙醇,

进样量 1μL,分流注样,分流比 1∶100。

2 .2  溶液的配置

精密称取乙醇、乙酸乙酯和甲醇适量,分别加入

水溶解并稀释成质量-体积分数为 0 .2 mg/ mL 的乙

醇和乙酸乙酯对照品储备液,0 .12 mg/ mL 的甲醇

对照品储备液。精密称取正丙醇适量,加入水溶解

并稀释成质量-体积分数为 0 .1 mg/ mL 的正丙醇内

标储备液。

2 .3  系统适用性试验

分别量取乙醇、乙酸乙酯和甲醇储备液 3 .0 mL,

正丙醇储备液 2 .0 mL,用水稀释成质量-体积分数为

0 .06 mg/ mL的乙醇和乙酸乙酯对照品溶液,0 .036

mg/ mL的甲醇对照品溶液。

按上述色谱条件测定,所得色谱图中相邻两峰

的分离度良好,色谱图见图 1。

1 - 乙酸乙酯;2 - 甲醇;3 - 乙醇;4 - 正丙醇(内标)

图 1  乙酸乙酯、甲醇、乙醇、正丙醇的毛细管气相色谱图

Fig .1  Capillary GC chroma togram of standard ethyl

acetate, methanol, alcohol and n-propanol

2 .4  线性关系及检测限

分别精密量取乙醇、乙酸乙酯和甲醇储备液

0 .5、1 .0、2 .0、3 .0、4 .0、5 .0 mL,正丙醇储备液各

2 .0 mL 至 10 mL 容量瓶中,加水稀释至刻度,摇

匀,各取 1μL 进样,测定峰面积。分别以乙醇、乙酸

乙酯和甲醇的浓度为横坐标,以乙醇、乙酸乙酯和甲

醇与内标正丙醇峰面积比值为纵坐标绘制标准曲

线,并计算回归方程;取对照品溶液,采用逐步稀释

法,检测限以 S/ N = 3 计算。结果见表 1。

表 1  线性关系及检测限(n = 6)

Table 1  Linearity relationship and limit of detection( n = 6)

溶剂 回归方程 相关系数 r 线性范围/ (mg·mL - 1 ) 检测限/ ng( S/ N = 3)

乙醇 Y = 47 ô.3 X - 0 .097 1 0 &.999 2 0 Œ.010 1～0 .100 9 0 é.1

乙酸乙酯 Y = 34 ô.6 X - 0 .065 2 0 &.999 3 0 Œ.009 9～0 .099 9 0 é.1

甲醇 Y = 32 ô.9 X - 0 .031 4 0 &.999 0 0 Œ.006 1～0 .060 6 0 é.06

2 .5  精密度试验

取标准曲线制备项下的第三号溶液连续进样 6

次,测定乙醇、乙酸乙酯和甲醇与正丙醇峰面积比

值,计算其相对标准偏差( RSD), 分别为 1 .8 % ,

2 .7 % ,2 .9 % 。

2 .6  回收率试验

精密称取药品(批号 20070306)约 0 .12 g,分别

置于 10 mL 量瓶中,精密加入对照品储备液 0 .5、

1 .0、2 .0 mL (另一份不加对照品储备液,作为空

白),再各精密加入内标溶液 2 .0 mL,加水稀释至刻

度,摇匀,进行回收率测定。3 种残留溶剂的回收率

测定结果见表 2。

表 2  回收率试验( n = 9)

Table 2  Recovery exper iment ( n = 9)

溶剂 平均回收率/ % RSD/ %

乙醇 100 m.1 1 o.9

乙酸乙酯 99 m.8 2 o.3

甲醇 100 m.3 2 o.8

2 .7  重复性试验

精密称取样品(20070306)6 份(0 .12 g/ 份),分
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别置于 10 mL 容量瓶中,各加内标储备液 2 .0 mL,

用水稀释至刻度,摇匀。测定乙醇、乙酸乙酯和甲醇

的百分含量,计算其相对标准偏差。实验结果表明,

甲醇未检出,乙酸乙酯含量极少,乙醇检出。计算乙

醇含量相对标准偏差(RSD)为 2 .9 % 。

2 .8  样品测定

称取批号为 20070306、20070307 和 20070308

的样品各约 0 .12 g,精密称定,分别置 10 mL 容量

瓶中,各加内标正丙醇溶液 2 .0 mL,加水稀释至刻

度,作为供试品溶液。取各供试品溶液 1μL,分别

注入气相色谱仪,测定乙醇、乙酸乙酯和甲醇的质量

分数。结果见表 3。

表 3  样品测定结果

Table 3  Results of the experiment on the samples

溶剂 乙醇/ % 乙酸乙酯/ % 甲醇/ %

20070306 z0 Ú.451 < 0 6.009 未检出

20070307 z0 Ú.366 < 0 6.004 未检出

20070308 z0 Ú.431 < 0 6.004 未检出

  根据《中国药典》有机溶剂残留量的规定,乙醇

和乙酸乙酯属于第三类溶剂,限量规定为 0 .5 % ;甲

醇属于第二类溶剂,限量规定为 0 .3 %
[4]
。结果表

明,三批样品中乙醇含量均符合规定,乙酸乙酯含量

极少,甲醇均未检出。

3  讨  论

3 .1  溶剂的选择

由于七叶皂苷钠仅供静脉注射给药,溶于水而

难溶于有机溶剂,所以选用水作为溶剂。但是大量

的水样会使柱效下降
[5]
,所以实验中采用分流进样

并且进样量较少,同时注意对毛细管柱的保养。

3 .2  定量方法的选择

毛细管气相色谱法由于进样量小,不易进行体

积准确的进样而易引起较大的误差
[ 5]
,所以采用内

标法定量分析。

3 .3  乙酸乙酯含量

乙酸乙酯含量极少,在线性范围以外。比较色

谱图中乙酸乙酯与乙醇的峰面积,按照峰面积归一

化方法,估得表 3 中乙酸乙酯的含量。

4  结  语

综上所述,采用毛细管气相色谱法测定七叶皂苷

钠中有机溶剂(乙醇、乙酸乙酯和甲醇)残留量较为简

便、准确、线性相关性好,是一种较理想的分析方法。
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