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阴离子、阳离子检测方法研究进展 
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摘  要：近几十年来，阴、阳离子检测方法的发展非常迅速，检测方法有了较大的改进，同时离子种类得到很大的丰富。根

据不同的药物分析目的可选择不同的检测方法，以取得最好的检测精度和灵敏度。简要地介绍了用于检测药物中常用的阴、

阳离子的比浊法、比色法、滴定法、离子选择电极法、可见-紫外分光光度法、原子吸收分光光度法与色谱法等分析方法，

并对今后的研究方向进行了展望。 
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Progress in detection methods of negative and positive ion 
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Abstract: Detection methods of negative and positive ion were rapidly developed for several decades. The kind of ion was plenty and 
the detection methods were improved. In order to obtain satisfied accuracy and sensitivity, we should choose a suitable method 
according to difference analysis objective. This article briefly summarized the application of detection methods to negative and 
positive ion in drugs, such as turbidimetry, colorimetry, titration, ion-selective electrode, ultraviolet-visible spectrophotometry, atomic 
absorption spectrophotometry, and chromatography, and so on. Finaly, the development trends of the technology have been 
prospected. 
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在药品、保健品、食品和环境科学等领域，均

广泛地涉及到阴、阳离子的检测。尤其在药品分析

中，阴、阳离子的检测不仅作为药物中的杂质或助

溶剂的检查和测定方法，还可以直接或间接地作为

药品中主成分的测定方法和手段。首先，药物在生

产和贮藏过程中常常会引入或水解产生某些含阴、

阳离子的杂质，这些本身具有毒性或对药品稳定性

产生影响的阴、阳离子可直接或间接地影响药品的

质量，是药品检验的重要组成部分；其次，某些药

品的主成分本身含有阴、阳离子或经过预处理后形

成阴、阳离子。这些类型的杂质或药品可以通过检

测阴、阳离子而被测定。所以阴离子、阳离子的检

测方法受到越来越多的关注。随着分析技术的发展，

近年来药品中阴、阳离子的检测方法也日趋多样化。

目前，多采用比浊法、比色法、滴定法、离子选择

电极法、可见–紫外分光光度法、高效液相色谱

（HPLC）法、离子色谱（IC）法和毛细管电泳（CE）
法分析药物中的阴、阳离子，将对这些检测方法进

行综述。 
1  比浊法 

比浊法具有操作简便、现象明显、应用广泛、

成本低廉等优势，属于半定量分析法，可用于现场

快速检验。 
《中国药典》2010 年版规定氯化物、硫酸盐的

检测方法用比浊法，二部附录ⅧA 氯化物的检测方

法是运用在酸性条件下，被测样品中的氯离子与硝

酸银反应生成氯化银胶体微粒而显白色浑浊的原

理，与标准氯化钠在相同条件下产生的氯化银浑浊 
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程度比较，进而判断样品中的氯化物是否超出限度。

《中国药典》2010 年版中规定丙磺舒中氯化物的限

度为 0.018%，富马酸亚铁中硫酸盐的限度为

0.2%[1]。 
2  比色法 

比色法具有操作简便、设备简单等优点，属于

半定量分析法，可用于现场快速检验。 
《中国药典》2010 年版中规定铁盐及铵盐的检

测方法用比色法。铁盐的检查方法是利用铁离子在

盐酸酸性溶液中与硫氰酸盐作用生成红色硫氰酸铁

的原理，与用同法处理的标准铁溶液进行比色，来

判断样品中铁盐是否超出限度。《中国药典》2010
年版规定苯丙氨酸中铁盐的限度为 0.001%，依地酸

钙钠中铁盐的限度为 0.04%，酪氨酸中铵盐的限度

为 0.02%[1]。 
3  滴定法 

滴定法是一种对仪器要求低、快速省时、应用

广泛的定量分析方法。采用电位滴定时，仪器可根

据电位突跃自动指示滴定终点，所以对滴定终点的

判断更加客观，减少了误差。 
Archer 等[2]以双硫腙（dithizone）为指示剂，

用银量法测定了 Cl−、Br−、I−、CN−，并且这一方法

也可用于有机化合物中卤素的测定。 
因卡膦酸二钠在生产中使用了亚磷酸二乙酯作

为起始原料，其水解生成亚磷酸盐。为控制亚磷酸

盐的含量，何拥军等[3]根据亚磷酸盐具有还原性的

原理，在中性条件下，冰浴中用过量碘与亚磷酸盐

充分反应，再用硫代硫酸钠滴定液返滴定过量的碘，

以淀粉指示液确定滴定终点。该测定方法已列入因

卡膦酸二钠新药质量试行标准。 
李敬伟等[4]用瑞士产 Mettler Toledol50 自动电

位滴定仪，以 0.1 mol/L 硝酸银为滴定液，无需指示

剂，快速、准确地滴定了氯离子，进而计算氯化钠

注射液的量。 
4  离子选择电极法 

离子选择电极是一种对溶液中特定离子（阴、

阳离子）有选择响应能力的电极，其电极电位与响

应离子活度（浓度）满足 Nernst 关系，离子选择电

极电位不是来源于交换离子的电极反应，而是来源

于响应离子在电极膜上的交换和扩散作用[7]。此法

操作简便、省时省力、无需特殊的仪器和试剂、易

于推广，属于定量分析。离子选择性电极能直接测

定液体试样,溶液的颜色和浊度一般不影响测试结

果，对复杂的样品无需预处理，只要调节溶液的 pH
值和离子强度就可进行测定。 

刘英等[5]采用 Mettler Toledo MA235/pH 离子计

及 Nernst 钠离子选择电极，根据 Nernst 方程，钠离

子的电位与其活度（浓度）的对数成线性关系，通

过简单的电位测量，由钠离子标准工作曲线直接测

得注射用头孢他啶中钠离子的浓度。 
王剑[6]采用氧瓶燃烧法对药物进行有机破坏，

使药物中的氟游离于吸收液中，然后对吸收液进行

适当处理，用 PF-IC（201）型氟离子选择电极测其

电位值，最后根据标准曲线测定氟的量。 
吴华等[7]采用 pHS-2 型酸度计，以 Pcs-1 型钙

离子选择电极作指示电极测定保健钙糖片中钙离子

的量。 
5  可见–紫外分光光度法 

尽管可见–紫外分光光度法测定离子时，通常

要对样品进行预处理，但此法操作简便、仪器相对

便宜，是适合广泛应用的定量分析方法。 
方梅等 [8]将丙吡胺用 Feigl 氏法转化为酸和

NH4
+，用改良的 Nessel 法（K2HgI4 与 NaOH 溶液

分别配制；加入非离子表面活性剂阿拉伯胶）对

NH4
+进行测定。得到淡黄色至棕色的悬浊液，同时

以空白溶液作为参比，于 480 nm 处测定吸光度值，

从而计算丙吡胺的量。 
方杭君[9]用氧瓶燃烧法将氨肽碘滴眼剂中的有

机碘转化为游离 I−，采用碘–淀粉显色法在 585 nm
波长处测定吸光度值，与对照品比较计算氨肽碘滴

眼剂中总碘的量。 
赵云等[10]建立了以可见–紫外分光光度法测

定右旋糖酐铁制剂中铁含量的方法。该方法是在酸

性条件下，加热右旋糖酐铁溶液使 Fe3+游离后，用

盐酸羟胺还原成 Fe2+，再与邻二氮菲形成红色络合

物，用可见–紫外分光光度法，在 510 nm 波长处

测定铁的量。 
6  原子吸收分光光度法 

原子吸收分光光度法是基于蒸气中的基态原子

对特征锐线光线的吸收来测定样品中该元素量的方

法，可以准确地定量分析样品。虽然此法并非直接

测定阴、阳离子，但是可以通过测定元素来间接测

定阴、阳离子。而且原子吸收分光光度法不仅可以

测定金属元素，也可以间接测定非金属元素。 
魏嘉陵等[11]采用原子吸收分光光度法测定复

方利血平氢氯噻嗪片中氯化钾的量。测定条件：波
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长 766.5 nm、狭缝 0.5 nm，灯电流 6 mA、钾空心

阴极灯、氘灯背景校正，空气–乙炔火焰原子化器。

用水制备供试品溶液并加入氯化钠消除电离干扰。

本法操作简单、快速、准确、重现性好，适用于测

定复方利血平氢氯噻嗪片中氯化钾的量。 
阎立荣[12]根据 IO3

−与 Hg2+在 2,2′-邻联吡啶

（ bipy ） 存 在 下 发 生 定 量 反 应 ， 形 成

[Hg(bipy)2
2+]( IO3

−)2 络合物，此络合物可被萃取到

甲基异丁酮中，通过无火焰原子吸收分光光度法测

定 Hg 而达到间接测定 IO3
−的目的。原子吸收测定

条件是：汞空心阴极，灯电流 6 mA，波长 253.7 nm，

带宽 0.38 nm。用本法可以测定高纯度化学药品中

IO3
−的量。 
张冬等[13]建立了用原子吸收分光光度法测定

注射用头孢他啶中助溶剂碳酸钠含量的方法。原子

吸收测定条件：钠空心阴极灯，原子化器，空气–

乙炔火焰原子化器，波长 330.3 nm。该法灵敏度高、

结果准确。 
7  色谱分析法 
7.1  HPLC 法 

HPLC 法具有灵敏度与分离性能较高、分析速

度快等特点，属于定量分析方法。HPLC 的检测器

种类很多，如紫外（UV）检测器、二极管阵列（DAD）

检测器、荧光（FD）检测器、蒸发光散射（ELSD）

检测器及质谱（MS）检测器等，所以其应用范围也

十分广泛。 
UV 检测器是 HPLC 法中最常用的检测器。黄

宇平[14]利用 HPLC 分别测定了盐酸胺碘酮、泛影酸

与安妥碘中有机碘含量。先采用氧瓶燃烧法，将样

品中的有机碘转化为无机碘，用新制的亚硫酸钠溶

液作为吸收液，将无机碘吸收完全后进样测定。色

谱条件为：YWG-NH2 色谱柱，流动相 1%磷酸二氢

钾（pH 4）溶液–甲醇（80∶20），体积流量 0.7 
mL/min，SPD-2AS 紫外检测器、检测波长 220 nm。 

DAD 检测器最大的特点是能同时给出组分的

吸收光谱，即获得三维光谱–色谱图。在分析过程

中，先根据保留时间的一致性初步判断，然后与谱

库中的紫外光谱进行一致性比较，提高了检测的准

确性。胡家炽等[15]向聚维酮碘溶液中滴加亚硫酸氢

钠溶液，把活性碘还原为 I−，采用 HPLC-DAD 检

测器测定聚维酮碘中总碘含量。色谱条件：流动相

0.09 mol/L 磷酸二氢钾（用磷酸调 pH 3.3）–甲醇

（9∶1），体积流量 1.0 mL/min，检测波长 223 nm。

此方法简便、准确，可用于聚维酮碘的质量控制。 
由于许多离子并没有紫外吸收，不能使用 UV、

DAD 检测器，而 ELSD 检测器解决了这一难题。乐

健等[16]用 HPLC-ELSD 检测法测定注射用头孢曲松

钠中 Na+的量。色谱条件 Hypersil SCX（250 mm×

4.0 mm，5 μm）柱，流动相乙腈–0.03 mol/L 醋酸

铵溶液（用冰醋酸调节 pH 4.8）（20:80），体积流量

1.0 mL/min，柱温 30℃，ELSD 检测器，温度 40 ℃，

雾化气体（空气）压力 0.35 MPa，进样体积 20 μL。 
张劲松等[17]采用 HPLC-ELSD 法测定 1,4-丁二

磺酸腺苷蛋氨酸中 1,4-丁二磺酸阴离子的量。色谱

条件为：色谱柱 Supelcosil LC-SCX（250 mm×4 6 
mm，5 μm），流动相 0 5 mol/L 甲酸铵溶液（pH 2.8），
体积流量 0.4 mL/min，柱温 35℃，ELSD 漂移管温

度 105 ℃，载气体积流量 3.5 L/min，进样体积 20 
μL。 
7.2  IC 法 

IC 问世初期主要用于无机阴离子的分析，而随

着 IC 的迅猛发展，IC 已在无机和有机阴、阳离子

的检测中发挥重要的作用，也日趋成为检测阴、阳

离子的主要定量方法。在药品检测中，IC 法主要用

于无机阴、阳离子、有机酸、有机胺、抗生素等物

质的检测。IC 法具有操作简便、快速灵敏、抗干扰

能力强、分析结果准确可靠、污染小等优点。其检

测器也有很多种，最常用的是电导检测器，此外还

有紫外–可见光检测器、FD 检测器、MS 检测器等。 
冯金元等[18]建立了用 IC 法检查氯膦酸来测定

氯膦酸二钠注射液的方法。采用阴离子交换柱

DIONEX IonPac AS7 分离柱（250 mm×4 mm，10 
μm；DIONEX IonPac AG7 预柱）分离，以 40 mmol/L
硝酸溶液为淋洗液，体积流量 0.5 mL/min；柱后衍

生溶液为含有高氯酸的硝酸铁溶液，体积流量 0.25 
mL/min；UV 检测器检测，检测波长 300 nm。该法

简捷、快速、准确度高，可用于氯膦酸的质量控制。 
由于布洛芬是一种弱有机酸，在碱性条件下可

离解成离子。傅厚暾等[19]用 IC 法分析布洛芬片剂

中的布洛芬的量。采用 HPLC-AS4 分离柱，用 1.5 
mmol/L 碳酸钠–1.5 mmol/L 碳酸氢钠溶液作为淋

洗液，并以此淋洗液作为提取液，提取布洛芬片剂

中的布洛芬，UV 检测器，检测波长 215 nm。 
吴介达等[20]用 IC法对施尔康片中微量的Cu2+、

Mn2+和 Zn2+进行了测定，结果令人满意。色谱条件：

阳离子分离柱 HPIC-CS5（3 mm×250 mm），以 0.5 
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mmol/L 草酸（pH 5.24）为淋洗液，体积流量 1.0 
mL/min，显色剂是 0.4 mmol/L PAR（3 mol/L 氨水

和 l mol/L 醋酸，pH 10.0），体积流量 0.5 mL/min，
紫外–可见光度检测器、检测波长 520 nm，进样体

积 50 μL。此方法快速、简便、准确。 
晏菊姣等[21]用 IC 法测定注射用头孢他啶中

Na+的量，进而计算出碳酸钠的量。以 Ionpac CS12A
（250 mm×4 mm）为阳离子色谱柱；以 18 mmol/L
甲烷磺酸为淋洗液；体积流量 1.0 mL/min；采用电

导检测器，抑制电流 60 mA，检测池温度 35 ℃；

进样量 25 μL。由钠离子标准工作曲线直接算出注

射用头孢他啶中钠离子的浓度。 
N-甲基吡咯烷（NMP）在酸性介质中可以转变

为有机胺离子，刘京生等[22]利用 NMP 的这一特性，

在盐酸头孢吡肟中加入稀硫酸，用阳离子交换柱

IonPac CS12A 作分析柱，以 20 mmol 甲烷磺酸–

10%乙腈为淋洗液，体积流量 1.0 mL/min，电导检

测器，柱温 30 ℃，进样量 25 μL，在 10 min 内完

成了盐酸头孢吡肟中 NMP 的分析。 
宋周虎等[23]利用诺氟沙星、环丙沙星和恩诺沙

星这 3 种喹诺酮类药物的母核上具有阴离子羧酸基

团的特性，用离子色谱–荧光检测器同时测定了这

3 种喹诺酮类药物。色谱条件：Dionex OmniPac PAX 
500 色谱柱；淋洗液为 15 mmol/L H2SO4，其中甲醇

的体积分数为 35%；体积流量 1 mL/min；荧光检测

激发波长和发射波长分别为 347、420 nm。 
李骥超等[24]采用离子色谱–电感耦合等离子

体质谱联用（IC-ICP-MS）测定中成药中的 BrO3
−

和 Br−。使用 Hamilton PRP X-100（150 mm×4.1 
mm，10 μm）阴离子交换柱、On-guardⅡRP（4 mm
×50 mm）保护柱，采用 10 mmol/L 硝酸铵作为淋

洗液，体积流量 2.0 mL/min，测定了 BrO3
−和 Br−。 

在国外，离子色谱–电导检测器法也广泛应用

于阴、阳离子的检测。如第 33 版《美国药典》中规

定用此法检测非诺多泮中的碘化物、托吡酯中的氨

基磺酸盐和硫酸盐、盐酸头孢吡肟中的 N-甲基吡咯

烷等[25]。 
目前国内、国外药典中常用离子色谱法作为检

测阴、阳离子的方法，此法可以通过选择色谱柱、

改变淋洗液等条件而分离多种离子，所以该法还有

很大的发展空间，将会得到更广泛的应用。 
7.3  CE 法 

CE 是一种以毛细管为分离通道、以高压直流

电为驱动力、依据样品中各组分之间淌度和分配行

为上的差异而实现分离的高效、高选择性的定量分

析色谱技术，具有操作简单、分离效率高、样品用

量少、运行成本低等优点。 
展学强等[26]建立了以硝酸钾为背景电解质测

定阿霉素脂质体药物中微量硫酸根离子的 CE 分析

法。毛细管长度为 60 cm（有效长度 51.5 cm）、分

离电压为−15 kV、缓冲溶液采用 20 mmol/L 硝酸钾

（pH 7.0）、电渗流改性剂为 0.4 mmol/L 十六烷基三

甲基氯化铵、检测波长为 202 nm。阿霉素脂质体破

乳液中硫酸根离子和氯离子在 3 min 内得到基线分

离。 
杨忠菊等[27]采用自行研制的 CE-电导检测系

统，在含 15 mmol/L 三羟甲基氨基甲烷、8 mmol/L 2-
环己胺-1-乙磺酸和 2 mmol/L 醋酸（pH 8.64）的缓

冲溶液中分离了 K+、Na+和 NH4
+。 

虽然近几十年来 CE 法发展迅速，但由于其重

现性稍差，《中国药典》2010 年版中未将此法作为

阴、阳离子的检测方法。 
8  结语 

虽然目前用于检测药品中的阴、阳离子的方法

已经很多，但是笔者认为在此方向上仍有很大的研

究空间。一些常用的、先进的检测方法与仪器并未

用于药物中的阴、阳离子的检测。如具有操作简便、

快速灵敏、抗干扰能力强、分析结果准确可靠等特

点的 IC-MS/MS 在检测药物中的阴、阳离子方面未

得到广泛应用；但在其他方面，如牛奶中阴离子的

检测已有报道[28]。再如，具有高灵敏性、专属性强、

样品用量少、且分析速度快等优势的 GC-MS 法在

检测药品中的阴离子尚未见报道，然而 GC-MS 法

已经用于水中的 NO3
−和 SCN−的检测[29]。所以，在

今后的工作中，药学工作者可以根据被分析药品的

特性，尝试更多的检测方法。 
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