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［摘　要］目的：建立复方荭草冻干粉针剂中己内酰胺残留量的检测方法。方法：采用气相色谱法，以聚酰胺
聚合单体ε己内酰胺为指标，对复方荭草冻干粉针剂中己内酰胺残留量进行检测。结果：三批复方荭草冻干粉
针中均未检出己内酰胺（检出限为２μｇ／ｇ），故在质量标准中规定复方荭草冻干粉针剂中不得检出己内酰胺。
结论：该方法能准确检查复方荭草冻干粉针剂中己内酰胺残留量，重复性好，操作简便。
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　　注射用复方荭草冻干粉针是由民间验方研制
开发的中药注射剂，由荭草、灯盏细辛经提取加工

而成，具有化瘀通络、活血止痛的功能，主要用于冠

心病心绞痛心血瘀阻症。方中主药荭草含有鞣质，

其提取物在未经处理前鞣质检查不合格，采用聚酰

胺法不仅除鞣质效果好，而且指标成分损失少，还

能有效的提高制剂的安全性［１］。由于聚酰胺是由

ε己内酰胺聚合而成的一类高分子物质，其开环聚

合反应平衡后的产物中仍含有一定量的单体，对人

体的眼睛和中枢神经有刺激作用，特别是对脑干可

引起实质性脏器的损害［２～９］。因此，本实验采用气

相色谱法对复方荭草冻干粉针剂中的 ε己内酰胺

单体残留量进行测定，以保证制剂的安全性。
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１　材料与方法

１．１　仪器及试药
岛津气相色谱仪（ＧＣ１４Ｂ），氢火焰离子化检

测器；色谱柱ＦＦＡＰ大口径石英毛细管柱（３０ｍ×
０５３ｍｍ，０５μｍ），ＯＶ１７０１大口径石英毛细管柱
（３０ｍ×０５３ｍｍ，０５μｍ），氮气（９９９９９％），氢
气（９９９９％），三氯甲烷、丙酮、乙醚、乙醇等均为
分析纯，ε己内酰胺（美国 ＡＣＲＯＳ，含量 ＞９９％，
ＣＡＳ：１０５－６０－２）；注射用复方荭草冻干粉针，批
号为２００７０９０１、２００７１００１和２００７１００２。
１２　溶液制备
１２１　对照品溶液制备　精密称取己内酰胺对照
品适量，用丙酮配制成每１ｍｌ含己内酰胺１０μｇ
的对照品溶液。

１２２　供试品溶液制备　取本品 ２０ｇ，精密称
定，置具塞锥形瓶中，加乙醚３０ｍｌ，放置３０ｍｉｎ，振
摇，超声处理（功率 ２５０Ｗ，频率 ２３～２７ｋＨｚ）
５ｍｉｎ，滤过，再用乙醚２０ｍｌ洗涤滤渣和滤纸，合
并滤液，４０℃减压浓缩至干，精密加丙酮１ｍｌ溶解
残渣，即得。

１３　色谱条件与系统适用性试验
１３１　色谱条件　色谱柱为 ＯＶ１７０１大口径石
英毛细管柱（３０ｍ×０５３ｍｍ，膜厚０５μｍ）；载气
为氮气，柱前压２０ｋＰａ；进样口温度２５０℃，柱温
１５０℃，氢火焰离子化检测器温度２８０℃，氢气流
速４０ｍｌ／ｍｉｎ，空气流速４００ｍｌ／ｍｉｎ，进样量１μｌ。
１３２　系统适用性试验　分精密别取ε己内酰胺
对照品溶液、复方荭草冻干粉针中加入３μｇ／ｇ的
对照品溶液。分别精密吸取对照品溶液和供试品

溶液各１μｌ，注入气相色谱仪，测定，记录色谱图
（图１）。从图中可见，在供试品色谱中，与己内酰
胺对照品色谱相同保留时间处无色谱峰，在加入己

内酰胺对照品的供试品色谱中，与己内酰胺对照品

色谱相同保留时间处有色谱峰，由于供试品中未检

出己内酰胺，因此按限度检查进行研究。

１４　样品测定
精密量取己内酰胺对照品溶液，用稀释成每

１ｍｌ含２μｇ的对照品储备溶液；精密称取复方荭
草冻干粉针成品２００７０９０１、２００７１００１、２００７１００２各
２０ｇ，分别精密加入０１、０２、０３ｍｌ的对照品储
备溶液，挥干丙酮，按供试品溶液制备方法制备。

１己内酰胺对照品（１０ｍｇ／Ｌ）；２复方荭草冻干
粉针中加入３ｍｇ／ｇ己内酰胺对照品；
３注射用复方荭草冻干粉针

图１　复方荭草冻干粉针中己内酰胺限度
检查系统适用性色谱图
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２　结果

分别精密吸取对照品储备溶液和供试品溶液

各１μｌ，注入气相色谱仪测定，从表１结果可得，复
方荭草冻干粉针剂中己内酰胺检出限均为２μｇ／ｇ
（信噪比为２～３）。故规定复方荭草冻干粉针剂中
不得检出己内酰胺。

表１　复方荭草冻干粉针剂中己内
酰胺残留最小检出限测定
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样　品
复方荭草冻干粉针剂

２００７０９０１２００７１００１２００７１００２
称　量（ｇ） ２００３２ ２０１０４ ２０４２８

加对照品储备溶液（ｍｌ） ０１ ０２ ０３

己内酰胺含量（μｇ／ｇ） １ ２ ３

检出结果（Ｓ／Ｎ＝２～３） 未检出 检出 检出

３　讨论

根据己内酰胺易溶于水、乙醇、丙酮、乙醚、三

（下转第４５１页）
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引起了肾小管上皮细胞凋亡。

在整个实验过程中，ＤＭ组动物血糖维持在相
对稳定的高水平，不随病程进展而升高，与 Ｂａｘ／
Ｂｃｌ２比值不平行；而尿蛋白在 ＤＭ组２周出现并
呈进行性增多，与 Ｂａｘ／Ｂｃｌ２比值呈明显正相关。
Ｏｈｓｅ等［７］用４０ｇ／Ｌ浓度牛血清白蛋白培养肾小
管上皮细胞发现，细胞出现明显的内质网应激和凋

亡，这与本组实验一致。因此，可以推测，在糖尿病

发病过程中，高血糖可能促进了肾小管上皮细胞

Ｂｃｌ２和Ｂａｘ表达，且前者高于后者，不引起细胞凋
亡，但是持续高血糖引起的渗透性高滤过可造成肾

小球损伤和持续蛋白尿［８］，后者抑制肾小管上皮

细胞Ｂｃｌ２表达并促进 Ｂａｘ表达，使 Ｂａｘ／Ｂｃｌ２比
值增高从而引起肾小管上皮细胞凋亡。
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氯甲烷和苯等溶剂的性质［１０］，采用丙酮、乙醚、三

氯甲烷为提取溶剂制备供试品溶液，试验结果表明

以乙醚为提取溶剂制备的供试品溶液对样品中己

内酰胺测定无干扰。

试验分别采用 ＦＦＡＰ和 ＯＶ１７０１大口径石英
毛细管柱对照品和复方荭草冻干粉针剂中己内酰

胺进行分离测定，两种色谱柱对复方荭草冻干粉针

中己内酰胺均能有较好分离，但由于采用 ＦＦＡＰ色
谱柱分离时基线不稳定，故采用ＯＶ１７０１色谱柱。

本实验采用气相色谱法对复方荭草冻干粉针

中的ε己内酰胺单体残留量进行测定，结果三批
复方荭草冻干粉针中均未检出己内酰胺，且方法重

复性好，操作简便，是保证该制剂安全性的重要检

测手段。
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