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药品中的残留溶剂是指在原料药、辅料以及制剂生
产中使用的，但在工艺过程中未能完全去除的有机挥发
性化合物。在原料药合成工艺中，选择适当的溶剂可提
高产量或决定药物的性质，如晶型、纯度、溶解速率等。
因此有机溶剂在药物合成反应中是必不可少和非常关键
的物质。当药品所含的残留溶剂水平高于安全值时，就
会对人体或环境产生危害，因此对残留溶剂的控制已越
来越受到人们的关注。早期用来测定药品中残留溶剂的
方法是干燥失重测定法。也就是通过加热过程中，样品
的质量减失来测定残留溶剂的含量。该方法最大缺点就
是非专属性。只能对其总量分析而无法对定性鉴别，而
且水分也会干扰残留溶剂的测定。分光光度法通常利用
特定溶剂和特定化学试剂的反应测定药品中残留溶剂，
虽然专属性尚可，但灵敏度较低。残留溶剂方法被气相
色谱法所取代。气相色谱法不但具有良好分离能力和高
灵敏度，特别是和药品中残留溶剂的复杂样品的分析。
因此，对硫氰酸红霉素粉丙酮溶剂残留进行检测具有重
要意义。加强对兽药产品的溶剂残留监测尤为重要，进
一步保证我区兽药质量安全，保障人民群众的身体健康。

1 材料与方法
1.1 材料

岛津 GC-2014 气相、MS205DU 分析天平、顶空进
样器、OM-624 毛细管柱、丙酮。
1.2 气相条件

色谱柱：固定液为 6% 氰丙基苯 -94% 二甲基硅氧
烷的毛细管柱（规格：30m×0.53mm×3.0μm）。

载气：氮气，载气流速：5mL/min，分流比：20:1；柱 
温：初始温度：40℃，初始温度下保留 5min，以 30℃ /
min 的升温速率升温至 200℃，并在 200℃保持 2.67min；
检测器温度：250℃，进样口温度：200℃。
1.3 顶空条件

加热炉温度：80℃；定量环温度：100℃；传输线温 
度：110℃；平衡时间：30min，进样量：1mL，用外标
法计算结果。

2 实验步骤
2.1 对照溶液的制备

精密称取丙酮 250mg，置 25mL 容量瓶中，加水溶
解稀释至刻度，摇匀，再量取 1mL，置 50mL 容量瓶中，

加水稀释至刻度，摇匀，精密量取 5mL，置顶空瓶中，
密封，作为对照品溶液。
2.2 供试品溶液的制备

精密称取供试品（盐酸林可霉素、硫氰酸红霉素）
1.0g，置于 25mL 容量瓶中，加水溶解并稀释至刻度，摇 
匀，精密量取 5mL，置顶空瓶中，密封，作为供试品溶 
液。
2.3 系统适用性试验

将对照品溶液置于顶空进样器中平衡 30min 后注入
气相色谱仪，记录色谱图，进样 5 次，丙酮峰的理论塔
板数＞ 5000，分离度＞ 1.5，丙酮峰面积的 RSD 值为 
3.8%。
2.4 重复性

2.4.1 对照品溶液配制（一）

精密称取丙酮 251.53mg，置 25mL 容量瓶中，加水溶 
解稀释至刻度，摇匀，再量取 1mL，置 50mL 容量瓶中，
加水稀释至刻度，摇匀，精密量取 5mL，置顶空瓶中，
密封，作为对照品溶液。
2.4.2 对照品溶液配制（二）

精密称取丙酮 260.8mg，置 25mL 容量瓶中，加水溶 
解稀释至刻度，摇匀，再量取 1mL，置 50mL 容量瓶中，
加水稀释至刻度，摇匀，精密量取 5mL，置顶空瓶中，
密封，作为对照品溶液。
2.4.3 硫氰酸红霉素供试品溶液的配制

分别称取硫氰酸红霉素：① 1.00600g；② 0.95631g； 
③ 1.00435g； ④ 1.03591g； ⑤ 0.90365g； ⑥ 1.57921g，
分别置于 25mL 容量瓶中，用水溶解并稀释至刻度，摇 
匀，精密量取 5mL，分别置于顶空瓶中，密封，作为供
试品溶液。
2.4.4 盐酸林可霉素供试品溶液的配制

分别称取盐酸林可霉素：① 1.09511g；② 1.08669g； 
③ 1.08389g； ④ 1.08611g； ⑤ 0.70814g； ⑥ 1.05796g，
分别置于 25mL 容量瓶中，用水溶解并稀释至刻度，摇 
匀，精密量取 5mL，分别置于顶空瓶中，密封，作为供
试品溶液。

取上述供试品溶液于顶空平衡 30min 后注入气相色
谱仪中并记录色谱图。然后计算 6 次测试的丙酮含量的
相对标准偏差。测得硫氰酸红霉素和盐酸林可霉素中丙
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酮峰面积的 RSD 值分别为 7.6%、6.2%。
2.5 精密度

分别称取盐酸林可霉素、硫氰酸红霉素供试品，分
别制备 12 份供试品溶液，按规定条件检测所得盐酸林
可霉素和硫氰酸红霉素各 12 针丙酮峰面积的 RSD 值分
别为 0.1%、6.6%。
2.6 专属性

依次精密量取空白溶液、对照品溶液、供试品溶液
按规定的条件检测。检测结果见表 1（标准要求：空白
溶液应对对照品和供试品溶液无干扰，主成分与相邻物
质应能完全分离，分离度不得小于 1.5）：通过表 1 数
据说明本文叙述的分析方法具有良好的专属性。
2.7 线性与范围和检测限、定量限

配制丙酮浓度相当于对照溶液浓度的 10%、30%、
50%、80%、100%、120% 的系列对照溶液，顶空进样检 
测，记录峰面积。以浓度为横坐标，峰面积为纵坐标进
行回归分析，得丙酮的回归方程为：y=y=2786.9x-9916.6
（r=0.999）。线性范围分别为 20~240μg/mL，丙酮的
检测限和定量限分别为 0.63ppm、2.0ppm。
2.8 回收率

制备低、中、高浓度的溶液各三份，分别取各浓度
下的溶液于顶空平衡 30min 后注入气相色谱仪中并记录
丙酮的峰面积，并计算丙酮含量，以及丙酮含量的回
收率（应在 92~105%），回收率的相对标准偏差应＜
10.0%。测试数据记录于表 2。

%100% ×=
理论浓度

实测浓度
）回收率（

2.9 耐用性

分别将对照溶液及供试品溶液按规定的条件下检测
在不同色谱柱所得丙酮含量的 RSD 值结果见表 3（标准
要求：RSD ≤ 10.0%）。

3 小结与讨论
本文通过使用水作为溶剂，将兽药原料药硫氰酸红

霉素、盐酸林可霉素溶解，使用顶空进样方式，气相色
谱法对兽药原料药中的丙酮溶剂残留进行检测。通过对
该方法的系统性、重复性、精密度、专属性、线性、检
测限、定量限、回收率、耐用性的验证，其各项结果均
符合兽药典标准，并能有效的对兽药原料药中的丙酮残
留进行检测有效分离，达到检测准确的目的，从而证明
该分析方法可用于实际检测，且有效，也能够为日常检
测效率的提高起到积极推进作用，便于一线操作人员操
作。目前已在宁夏泰益欣生物科技公司投入使用检测上
述两产品的残留溶剂。
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表 1
标准 结果

空白溶液对对照品和供试品溶液有无干扰 无

对照品中丙酮与相邻物质的分离度（要求≥ 1.5） -

硫氰酸红霉素中丙酮与相邻物质的分离度（要求≥ 1.5） 3.1

盐酸林可霉素中丙酮与相邻物质的分离度（要求≥ 1.5） 3.2

表 2

项目 对照品 低浓度 中浓度 高浓度

供试品溶液序号 — ① ② ③ ① ② ③ ① ② ③

理论浓度（μg/mL） — 1158.4 1160.0 1186.8 1498.4 1559.2 1408.8 2256.8 2317.6 1930.8

丙酮峰面积 652775 3807086 3731186 3850297 4863369 5301631 4548388 4887174 5083407 4164553

丙酮浓度（μg/mL） 201.224 1173.6 1150.2 1186.9 1499.2 1634.3 1402.1 2290.9 2382.9 1953.6

丙酮回收率（%） — 101.3 99.2 100.0 100.1 104.8 99.5 101.5 102.8 101.2

平均回收率（%） — 100.2 101.5 101.8

回收率 RSD（%） — 1.8

表 3

名称 盐酸林可霉素 硫氰酸红霉素

项目 丙酮 丙酮

不同色谱柱 5.0% 8.6%
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