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煅石膏中无水硫酸钙拉曼光谱定量分析方法研究 5 

彭  艳 1，张丽颖 1，金  阳 1，杨  钊 2，陆兔林 3，金传山 4，都述虎 1* 
1. 南京医科大学药学院，江苏 南京  211166 
2. 九州天润中药产业有限公司，湖北 武汉  430040 
3. 南京中医药大学药学院，江苏 南京  210046 
4. 安徽中医药大学药学院，安徽 合肥  230012 

摘  要：目的  建立拉曼光谱内标法快速测定煅石膏中无水硫酸钙的含量。方法  内标物为硝酸钠，波长为 780 nm，激光

功率为 24 mW，光阑为 50 μm slit，物镜为 10 倍，曝光时间为 2 s，累积次数为 2 次，扫描范围为 300～1700 cm−1。结果  无
水硫酸钙质量分数在 5%～35%与无水硫酸钙和硝酸钠的拉曼特征峰强度比（I1016/I1068）线性关系良好；低、中、高 3 个质量

分数的平均加样回收率分别为 101.4%、100.9%、100.6%，RSD 分别为 1.7%、0.8%、0.9%。结论  该方法简便、快速、重

复性好，可用于煅石膏药材的质量评价。 
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Abstract: Objective  To establish an internal standard method for rapid determination of anhydrous calcium sulfate in calcined 
gypsum by Raman spectroscopy. Method  Internal standard: sodium nitrate; excitation wavelength: 780 nm; laser power: 24 mW; 
aperture: 50 μm slit；lens: 10 × objective; exposure time: 2 s; accumulation: 2 times; scanning range: 300—1700 cm−1. Results  The 
peak intensity ratio (I1016/I1068) was used for the quantitative evaluation of calcined gypsum level and showed a good linear 
relationship with mass fraction of anhydrous calcium sulfate in the range of 5%—35%. The average recoveries at low, medium and 
high concentrations were 101.4%, 100.9% and 100.6%, with RSD of 1.7%, 0.8% and 0.9%, respectively. Conclusion  The method 
is simple, rapid and reproducible. It can be used for the quality evaluation of calcined gypsum. 
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矿物药是传统中医药的重要组成部分，具有悠

久的应用历史。煅石膏是临床常用的止血矿物药，

是石膏经过照明煅法煅至酥松、失去 2 个结晶水后

的炮制品，其主要成分为无水硫酸钙，具有收湿、

生肌、敛疮、止血的功效，常外用于治疗溃疡不敛、

湿疹瘙痒、水火烫伤、外伤出血[1-5]，与石膏外观相

似，但功效差异较大，为保证临床用药安全，有必

要对煅石膏与石膏进行区分，并进行定量测定。目

前，煅石膏与石膏的鉴别方法主要有化学鉴别法[6]、

X-射线衍射法[7]、红外光谱法[8]及拉曼光谱法[9]，但

定量分析的报道较少。《中国药典》2020 年版一部

煅石膏的含量测定采用乙二胺四乙酸二钠
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（EDTA-2Na）配位滴定法[1]对钙离子的含量进行

测定。虽然配位滴定法精密度高，但此方法操作

过程繁琐、分析时间长，较难满足煅石膏快速测

定的需求。 
拉曼光谱技术基于光的非弹性散射，通过激光

与物质的相互作用产生拉曼位移来提供分子振动的

相关信息，具有快速、简便、无损和准确等优点，

在矿物类中药的研究中已取得一定成果[10-11]。周兴

志等[9]研究表明，常温常压下石膏、半水石膏、无

水石膏中硫酸根离子基团的特征峰（对称伸缩振动）

分别在 1008、1026、1016 cm−1 附近。石膏经炮制

后，特征峰从低波数向高波数移动这一特点为拉曼

光谱法测定煅石膏中无水硫酸钙的含量提供了可

能，且具有极强的专属性。Wopenka 等[12]和 Pasteris
等[13]的研究认为，在同一相态中，选择合适的内标

做比值可以消除拉曼激发光强度、仪器效率因子等

部分实验条件变量带来的影响。本实验采用拉曼光

谱内标法对煅石膏进行定量分析，具有操作简单快

速，专属性好，准确性高等优势，以期为止血矿物

药煅石膏的质量控制提供参考。 
1  仪器与材料 
1.1  仪器 

DXR 激光共聚焦拉曼光谱仪（配备 CCD 检测

器和数据处理软件，美国赛默飞公司），AUW220D
十万分之一电子天平（日本岛津公司），YP-12 红外

压片机（上海弋翔仪器有限公司）。 
1.2  材料 

无水硫酸钙（上海阿拉丁生化科技股份有限公

司，批号 C2018058，质量分数≥99.99%），氧化锌（基

准试剂），氯化钠、硝酸钠、无水碳酸钠、无水乙酸

钠、EDTA-2Na、钙黄绿素、甲基红、甲基橙、铬黑 T、
浓盐酸、氢氧化钾、氨水、氯化铵均为分析纯，水为

超纯水。6 个批次的煅石膏样品（表 1）经南京医科

大学陈立娜教授鉴定为硫酸盐类矿物药煅石膏。 

表 1  煅石膏样品信息 
Table 1  Sample information of calcined gypsum 

编号 来源地 批号 
1 九州天润中药产业有限公司 20201002 
2 湖北天济药业有限公司 20210191 
3 安国市远光药业有限公司 20181107 
4 安国市远光药业有限公司 20181101 
5 河北楚风中药饮片有限公司 20150125 
6 河北楚风中药饮片有限公司 20150204 

2  方法与结果 
2.1  拉曼光谱测定条件 

激发波长780 nm，激光功率24 mW，光阑50 μm 
slit，10 倍物镜，曝光时间 2 s，累积 2 次，扫描范

围 300～1700 cm−1。检测时将样品平面置于载玻片

上，使其位于拉曼光谱仪载物台的物镜下测定，随

机选择 6 个不同的点，按上述测定条件记录拉曼光

谱图，每个点重复测定 3 次，取平均光谱作为该样

品的拉曼光谱图。 
2.2  对照样品的制备 

分别取不同质量分数（5%、10%、15%、20%、

25%、30%、35%）的无水硫酸钙，各加入 20%质

量分数的硝酸钠（内标物）和适量的氯化钠（填充

物），使其总质量为 200 mg，混合后研磨均匀，压

片，即得 7 个不同质量分数的对照样品。 
2.3  供试品的制备 

分别取各批次煅石膏约 40 mg，硝酸钠约 40 
mg，氯化钠约 120 mg，精密称定，混合后研磨均

匀，压片即得。 
2.4  内标物的选择 

分别取适量无水硫酸钙对照品、硝酸钠、无水

碳酸钠和无水乙酸钠，按“2.1”项下方法进行操作，

得到拉曼光谱图（图 1）。如图 1 所示，硝酸钠的最

强特征峰位移与无水硫酸钙的最强特征峰位移接近

但互不干扰，基线平稳，并且峰强度强、峰形好。

因此，选硝酸钠为定量分析内标物。 
2.5  专属性考察 

分别取无水硫酸钙对照品、1 号煅石膏样品

（20201002）、硝酸钠和氯化钠适量（各约 200 mg）， 

 

图 1  无水硫酸钙对照品和 3 种内标物的拉曼光谱图 
Fig. 1  Raman spectra of anhydrous calcium sulfate 
reference substance and three internal standards 
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精密称定，研磨均匀后压片，按“2.1”项下进行拉曼

检测，得到各物质拉曼图谱（图 2）。从图 2 中可以发

现煅石膏样品在 416、499、609、627、675、1016、
1128 和 1159 cm−1处有明显的拉曼特征峰，与文献报

道一致[10]，其中 1016 cm−1处（SO42−的对称伸缩振动）

特征峰位移与无水硫酸钙对照品保持一致，且峰强度

较强，而其他的拉曼峰位移和峰形都有一定程度的变

化，因此，将 1016 cm−1选作定量指标峰。图中氯化

钠无拉曼特征峰，适合做填充物，硝酸钠在 1068 cm−1

处拉曼峰信号响应值最强，将其选作内标峰。 

 
图 2  专属性实验拉曼光谱图 

Table 2  Raman spectra from specificity test 

2.6  线性关系考察 
按“2.1”项下方法对 7 个对照样品进行拉曼光

谱测定，得到不同质量分数的无水硫酸钙对照品拉

曼光谱图，分别将无水硫酸钙的特征峰（1016 cm−1）

强度与内标物硝酸钠的特征峰（1068 cm−1）强度作

比，得到峰强度比（I1016/I1068）。以无水硫酸钙质量

分数为横坐标（X），以峰强度比为纵坐标（Y）绘

制标准曲线，线性回归方程为 Y＝3.580 6 X－
0.090 8，R2＝0.999 4。结果表明无水硫酸钙质量分

数在 5%～35%与峰强度比呈良好线性关系。 
2.7  精密度试验 

按“2.1”项下方法分别将 7 个对照样品于 1 d
内重复测定 6 次和 6 d 内每天测定 1 次，即得日内

精密度和日间精密度。结果 7 个对照品中无水硫酸

钙与硝酸钠的峰强度比的日内 RSD 分别为 1.3%、

1.2%、1.4%、0.95%、1.1%、0.88%、1.0%，日间

RSD 分别为 1.5%、1.6%、1.2%、1.7%、1.8%、1.9%、

1.1%，表明该方法精密度良好。 
2.8  重复性试验   

取 1 号煅石膏样品（20201002）6 份，分别按

“2.3”项制备供试品，按“2.1”项下方法测定 1 号

煅石膏样品中无水硫酸钙的含量，无水硫酸钙的质

量分数 RSD 为 0.95%，表明该方法重复性良好。 
2.9  稳定性试验 

取 1 号煅石膏（20201002）样品，按“2.3”项

制备供试品，分别在室温条件下放置 0、2、4、6、
8、10 h 后，按“2.1”项下方法测定，1 号煅石膏供

试品中无水硫酸钙与硝酸钠的峰强度比的 RSD 为

1.0%，表明供试品在 10 h 内稳定。 
2.10  加样回收率试验 

取已知含量的 1 号煅石膏样品（20201002）适

量（约 20 mg），研细，精密称定，共 9 份，3 份为

1 组，每组分别加入无水硫酸钙对照品（相当于每

组已知量的 80%、100%、120%）、内标物（约 40 mg）
和填充物适量使总质量为 200 mg，混合后研磨均

匀，压片，按照“2.1”项下方法进行拉曼光谱测定

并计算无水硫酸钙的回收率，无水硫酸钙低、中、

高 3 个质量分数的加样回收率分别为 101.4%、

100.9%、100.6%，RSD 分别为 1.7%、0.8%、0.9%。

表明该方法在测定条件下准确度良好。 
2.11  煅石膏样品含量测定 

取 6 批煅石膏样品，按“2.3”项下方法制备

供试品和“2.1”项下方法测定 6 批煅石膏样品中

无水硫酸钙的含量。同时为了验证本方法的可靠

性，将以上拉曼光谱法测定结果与《中国药典》

2020 年版[1]中 EDTA-2Na 滴定法检测结果进行 t
检验，2 种方法测定的结果（表 2）无显著性差

异（P＞0.05），表明本法可用于煅石膏中无水硫酸

钙的含量测定。 
3  讨论 
3.1  内标法的优势 

煅石膏在水中溶解度低，采用 EDTA-2Na 滴定 

表 2  拉曼光谱法与EDTA-2Na滴定法测定样品含量结果比较 
Table 2  Comparison of sample detection results in Raman 
spectroscopy and EDTA-2Na titration methods   

编号 
无水硫酸钙/% 

拉曼光谱法 EDTA-2Na 滴定法 
1 98.6 98.4 
2 95.5 94.8 
3 98.1 97.5 
4 99.1 98.1 
5 97.2 96.4 
6 96.9 96.3 

500             1000            1500 
拉曼位移/cm−1 
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法测定钙离子含量时，需加入稀盐酸并加热煮沸才

能溶解，其溶解过程非常缓慢，且时常解离不完全

造成滴定终点提前，同时在测定过程中还要排除纯

化水、试剂和其他因素的干扰。钙黄绿素指示剂与

钙离子结合显黄绿色荧光，当到达滴定终点指示剂

被释放显橙色荧光，颜色突变不明显，这给终点判

定带来困难；另一方面，对于无水硫酸钙而言，在

其溶解条件下仍无法检测到拉曼特征峰信号，这就

无法用拉曼光谱法直接测定煅石膏水溶液中无水硫

酸钙的含量。1986 年 Wopenka 等[12]简化了拉曼散

射强度的影响因素，认为拉曼散射强度与激光发光

强度、单位体积内拉曼活性分子数（可以理解为浓

度）、拉曼散射系数及仪器效率因子等变量有关。另

有研究[13]表明在同一相态中，选择合适的内标做比

值可以消除部分变量的影响，即待测物与内标的浓

度的比值与其拉曼散射强度的比值成正比关系。在

本研究中，以固体硝酸钠作为内标校正强度参数

可以消除实验条件带来的影响，以固体氯化钠为

填充物充当稀释剂，建立无水硫酸钙质量分数的

拉曼校准曲线，进而实现对煅石膏中无水硫酸钙

的含量测定。 
3.2  煅石膏拉曼特征峰分析及定量指标峰确定 

煅石膏由生石膏经高温炮制而得，生石膏失去

2 个结晶水后，SO42−的振动峰位移发生了变化，总

体向高波数移动，对称弯曲振动峰 414、493 cm−1

变为 416、499 cm−1；反对称弯曲振动峰 619、670 
cm−1 变为 627、675 cm−1；对称伸缩振动峰 1007 cm−1

变为 1016 cm−1。反对称伸缩振动峰 1135 cm−1 向低

波数移动为 1128 cm−1。除此之外煅石膏在 609 cm−1

和 1159 cm−1 处出现了 2 个新的拉曼特征峰，与无

水硫酸钙对照品的拉曼光谱图一致。其中 1016 cm−1

处的拉曼特征峰有最强的拉曼散射强度，峰形尖锐，

位移稳定，实验误差对其影响较小，且与内标物硝

酸钠特征峰 1068 cm−1 处峰强度相近，所以被选择

作为定量分析指标峰。 
本研究采用拉曼光谱内标法测定煅石膏中无水

硫酸钙的含量，6 批次煅石膏中无水硫酸钙含量测

定结果与 EDTA-2Na 滴定法测定结果经 t 检验无明

显统计学差异，说明建立的内标法准确度高，可用

于矿物药煅石膏的质量评价。 
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