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摘　要　以正丙醇作为内标, 顶空气相色谱法定量检测养血清脑颗粒中有机溶剂乙醇的残留量。色谱

柱为 HP-INNOWAX( 30m×0. 25mm×0. 5�m) , F ID 检测器, 载气为氮气。结果表明待测物在 0. 05—

2�L·mL - 1范围内有良好的线性关系( r= 0. 9999) ,平均回收率为 101. 7% ,检出限为 0. 004�L·m L- 1。本

方法快速, 可靠,准确, 可用于养血清脑颗粒中乙醇残留的质量控制。
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1　引言
养血清脑颗粒是由当归、川芎、白芍、决明子、钩藤、鸡血藤、熟地黄、夏枯草、细辛、延胡索和珍

珠母 11味中药,采用现代化制剂工艺技术精制而成,具有养血平肝、活血通络的作用,用于血虚肝

亢所致的头痛、眩晕眼花、心烦易怒、失眠多梦等症
[ 1]

,是受国家重点保护的中药品种。由于养血清

脑颗粒在工艺制备的过程中使用到乙醇作为有机提取溶剂,而《中国药典》( 2005版)中乙醇被列为

Ⅲ类有机溶剂,限度为 0. 5% [ 2] ,因此为了有效控制养血清脑颗粒的质量和保证用药安全,本文建

立了顶空气相色谱法测定养血清脑颗粒中乙醇残留量的方法,方法简便,重现性好。

2　实验部分

2. 1　仪器和试剂

HP-6890N 气相色谱仪,配 FID检测器和 7694E 顶空进样仪(美国 Ag ilent公司) ;实验所用超

纯水为 Milli-Q Advantage纯水机制得(美国 M illipore公司) ; 乙醇为分析纯(密度 0. 79g·mL
- 1, 纯

度 99. 7% ,天津市康科德科技有限公司) ;正丙醇为分析纯(纯度 99. 5% ,天津市化学试剂一厂) ;养

血清脑颗粒由天津天士力集团提供。

2. 2　色谱条件

色谱柱为 Agilent HP-INNOWAX( 30m×0. 25mm×0. 5�m) ; 进样口温度为 150℃; FID检测器

温度 250℃;柱温采取程序升温,初始温度 70℃,保持 10m in,再以 40℃·min
- 1的速率升至 150℃,

保持 3min;载气为高纯氮气,流速 1mL·min
- 1

,分流比为 5∶1;进样瓶平衡温度为 85℃,平衡时间

为 30m in,定量环温度为 100℃,传输管温度为 110℃,进样量 1mL。



2. 3　溶液配制

2. 3. 1　内标溶液配制

准确量取正丙醇 50�L 于 250mL 容量瓶中, 加超纯水至刻度, 即得到浓度为 0. 2�L·mL
- 1的

内标溶液。

2. 3. 2　标准溶液配制

准确量取乙醇 6. 25mL 于 25mL 容量瓶中并加水至刻度,作为储备液。从储备液中准确量取

1mL 于 25mL 容量瓶中,加水至刻度,即得到浓度为 10�L·mL
- 1
的标准品溶液。

2. 3. 3　供试品溶液配制

准确称取养血清脑颗粒 2g 于 10mL 烧杯中, 加入约 3mL 水溶解后转入 5mL 容量瓶中, 加入

1mL 内标并加水至刻度,摇匀后迅速转移至 10mL 顶空瓶中, 压盖即得。

3　结果与讨论

3. 1　线性关系考察

准确量取标准品溶液 0. 05, 0. 10, 0. 20, 0. 50, 1. 00, 2. 00mL, 分别置于 10mL 容量瓶中,各加内

标溶液 2mL 并加水至刻度,摇匀。分别准确量取5mL 置于10mL 顶空瓶中, 按方法进行测定,以浓

度 ( C)为横坐标, 以乙醇峰与内标峰的峰面积比值( A )为纵坐标,进行线性回归,得到线性方程为

A = 10. 489C+ 0. 055( r= 0. 9999) ,证明在 0. 05—2�L·mL
- 1
浓度范围内线性关系良好。

3. 2　检出限和定量下限的确定

按照“3. 1”项配制浓度为 0. 05�L·mL
- 1的溶液,准确吸取 5mL 于 10mL 容量瓶中, 加水至刻

度并逐级稀释,在上述色谱条件下测定, 以信噪比 S/ N = 3计算检出限, 结果为 0. 004�L·mL
- 1;

以信噪比S / N = 10计算定量下限, 结果为 0. 012�L·mL
- 1。

3. 3　精密度实验

准确吸取 10�L·mL - 1标准溶液 0. 2mL 6份,分别置于 10mL 容量瓶中并加水至刻度, 连续进

样,计算乙醇峰面积与内标峰面积的比值, 结果峰面积比值的 RSD为 0. 8%。

3. 4　重复性实验

测定同一批样品6份,按“2. 3. 3”项下方法制备供试品溶液, 依法测定。结果 6份平行样品测得

乙醇平均含量为 0. 025% , RSD为 1. 9%( n= 6)。

3. 5　回收率实验

取已知残留溶剂含量(乙醇含量 0. 025%)的样品约 1g ,准确称定,共 9份,分别置于 10mL 烧

杯中,加水约 3mL 溶解后转入 5mL 容量瓶中, 分别准确加入乙醇标准溶液 20, 35, 50�L(各 3份) ,

分别加内标溶液 1mL 并加水定容至刻度, 按方法测定,计算回收率。结果乙醇在3个加样量( n= 3)

下的平均回收率为 101. 7%,符合残留溶剂测定准确度的要求。

3. 6　样品测定

取 5批养血清脑颗粒, 每批 3份,按“2. 3. 3”项下方法制备供试品溶液,按方法测定, 将乙醇峰

面积与内标峰面积的比值带入线性方程并换算成百分含量,结果见图 1和表 1。
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图 1　空白溶液( A ) , 样品(B) ,标准溶液( C)的色谱图

1——乙醇; 2——正丙醇。

表 1　5 批养血清脑颗粒中乙醇残留含量 ( n= 3)

批号 百分含量( % ) 平均含量( % ) 相对标准偏差( % )

080502 0. 026 0. 023 0. 026 0. 025 6. 93

080609 0. 027 0. 029 0. 025 0. 027 7. 41

080626 0. 044 0. 046 0. 039 0. 043 8. 39

080629 0. 025 0. 028 0. 028 0. 027 6. 42

080702 0. 021 0. 024 0. 024 0. 023 7. 53

3. 7　讨论

( 1) 含量检测结果

根据中国药典的有关规定, 应对养血清脑颗粒在生产工艺过程中所使用的未能完全去除的有

机溶剂乙醇进行控制, 即不得超过 0. 5%。经过对 5批样品的测定,结果远小于规定要求。

( 2) 顶空平衡时间

顶空气相色谱法中,需要待测组分在水相和顶空气相间达到平衡时才能测定,平衡时间直接影

响测定的灵敏度和精密度。实验中考察了平衡时间为 20、30、40min和 50m in时对测定的影响。发

现,随着平衡时间的增加,灵敏度随之增加。当平衡时间为 30m in 时,灵敏度达到最高,平衡时间继

续增加时,灵敏度没有明显变化。这是由于 30min时,乙醇已经在水和顶空气相间达到了分配平衡,

时间继续增加时, 并未对分配平衡造成影响。考虑到测定效率,选用 30min作为平衡时间。

( 3) 程序升温

乙醇和正丙醇的沸点分别为 78. 5℃和 80. 7℃, 在 70℃的柱温条件下, 其保留时间分别为

4. 612min和6. 794min,水的沸点为100℃, 在此条件下保留时间较长。为缩短分析时间,采用程序升

温,首先在 70℃保持 10min,等待测组分出峰后, 再以每分钟 40℃的速率升温至 150℃, 保持 3min,

使水被快速清除, 提高了分析效率。

4　结论
本研究采用顶空毛细管气相色谱法测定养血清脑颗粒中有机溶剂乙醇的残留量,色谱条件下

分离良好、灵敏度高、重现性好, 具有一定的应用价值,可作为养血清脑颗粒中乙醇残留量的测定方

法。
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Abstract 　 The residual solvent ( ethanol ) in yangxue qingnao granula was determined by

headspace gas chromatography w ith n-propanol as the internal standard on HP-INNOWAX column

( 30m×0. 25mm×0. 5�m) with an FID detector, and carried gas of nitrogen. T he calibrat ion curve

show ed a good linear relat ionship in the range of 0. 05—2�L·mL - 1 w ith r of 0. 9999. The average

recovery was 101. 7% , and the detect ion limit was 0. 004�L·mL
- 1. T his method is rapid, accurate,

reliable and can be used for the determination of residual solvents ( ethanol) in yangxue qingnao

granula.
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