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离子色谱法测定甘油果糖氯化钠注射液中氯化钠含量
邓 杰，周长明，丁 锐，张雪艳△

（北京市药品检验研究院·国家药品监督管理局创新药物安全研究与评价重点实验室·中药成分分析与生物评价

北京市重点实验室，北京 102206）
摘要：目的 建立测定甘油果糖氯化钠注射液中氯化钠含量的离子色谱法。方法 色谱柱为 Dionex IonPacTM CS12A分析柱（250 mm ×
4 mm，8 μm）和 Dionex IonPacTM CG12A保护柱（50 mm × 4 mm，8 μm），淋洗液为 25 mmol / L甲烷磺酸溶液，流速为 1. 0 mL / min，柱温

为 35 ℃，进样量为 25 μL，采用电导检测器，抑制器电流为 79 mA。结果 氯化钠的质量浓度在 0. 93～74. 59 μg / mL范围内与峰面积

线性关系良好（r = 0. 999 6，n = 6）；检测限为 0. 01 μg / mL，定量限为 0. 03 μg / mL；稳定性、重复性试验结果的 RSD均小于 1. 0%（n = 6）；

平均加样回收率为 99. 48%，RSD 为 1. 31%（n = 9）。样品中氯化钠含量为 100. 63%～105. 10%。结论 该方法操作简单、重复性好、准

确度高，可用于甘油果糖氯化钠注射液中氯化钠的含量测定。

关键词：氯化钠；离子色谱法；甘油果糖氯化钠注射液；含量测定

Content Determination of Sodium Chloride in Glycerol Fructose and Sodium Chloride
Injection by Ion Chromatography

DENG Jie，ZHOU Changming，DING Rui，ZHANG Xueyan
（Beijing Institute for Drug Control · NMPA Key Laboratory for Safety Research and Evaluation of Innovative Drug · Beijing Key Laboratory of

Analysis and Evaluation on Chinese Medicine，Beijing，China 102206）

AbstractAbstract：：Objective To establish an ion chromatography method for the content determination of sodium chloride in Glycerol
Fructose and Sodium Chloride Injection. Methods The chromatographic column was Dionex IonPacTM CS12A analytical column
（250 mm × 4 mm，8 μm），and the Dionex IonPacTM CG12A protective column（50 mm × 4 mm，8 μm），the eluent was 25 mmol / L
methane sulfonic acid solution，the flow rate was 1. 0 mL / min，the column temperature was 35 ℃，the injection volume was 25 μL，
and the conductivity detector was adopted with suppressor current of 79 mA. Results The linear range of sodium chloride was
0. 93 - 74. 59 μg / mL（r = 0. 999 6，n = 6）. The limit of detection（LOD） was 0. 01 μg / mL，and the limit of quantification
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（LOQ） was 0. 03 μg / mL. The RSDs of stability and repeatability tests were all lower than 1. 0%（n = 6）. The average recovery
rate of sodium chloride was 99. 48% with an RSD of 1. 31%（n = 9）. The content of sodium chloride in samples was in the range
of 100. 63% - 105. 10%. Conclusion The method is simple，reproducible，and highly accurate，which can be used for the content
determination of sodium chloride in Glycerol Fructose and Sodium Chloride Injection.
Key wordsKey words：：sodium chloride；ion chromatography；Glycerol Fructose and Sodium Chloride Injection；content determination

甘油果糖氯化钠注射液在临床主要用于治疗脑血

管病、脑外伤、脑肿瘤、颅内炎症及其他原因引起的急

慢性颅内压增高和脑水肿等［1］。其处方为甘油、果糖和

氯化钠 3种主成分，无其他辅料，溶剂为注射用水，部分

企业的甘油果糖氯化钠注射液处方中含有适量盐酸，

用于调节 pH。目前，甘油果糖氯化钠注射液的质量标准

有 2020年版《中国药典（二部）》［2］和国家药品标准

YBH13712021［3］。离子色谱法是一种用于分析阳离子、

阴离子等离子性物质的检测方法［4 - 6］，具有良好的选择

性和较高的灵敏度，逐渐成为测定各种阳离子或阴离

子的必要方法［7 - 10］。离子色谱 - 抑制电导法的背景电

导能通过其抑制器明显减少，且能有效增加分析物信

号。本研究中建立了测定甘油果糖氯化钠注射液中氯

化钠含量的离子色谱法，旨在提高甘油果糖氯化钠注

射液的质量标准。现报道如下。

1 仪器与试药

1. 1 仪器

Dionex ICS - 6000型离子色谱仪，Dionex CSRS 300型
抑制器（规格为 4 mm），均购自Thermo Fisher科技公司；

颇尔 PALL Cascada型超纯水系统（美谷富迪生物仪

器 <上海 >有限公司）；XA205DU型分析天平（梅特勒

托利多仪器 <上海 >有限公司，精度为0. 01 mg）。

1. 2 试药

氯 化 钠 标 准 品（批 号 为 GBW06103e，含 量 为

99. 992%），氯化钾标准品（批号为GBW06109b，含量为

99. 97%），均购自中国计量科学研究院；氯化铵标准

品（国防科技工业应用化学一级计量站，批号为 GBW
< E > 060322，含量为 99. 98%）；氯化镁容量分析用溶

液标准品（北京海岸鸿蒙标准物质技术有限责任公司，

批号为GBW < E > 0084284，浓度为 0. 100 0 mol / L）；氯

化钙（美国 Sigma - Aldrich公司，批号为 499609，含量为

99. 99%）；甲烷磺酸（分析纯，上海麦克林生化科技有限

公司）；水为超纯水；甘油果糖氯化钠注射液（厂家A，批
号分别为A220117302，A220118301，A220314305；厂家B，
批号分别为 20022631，20022831，20030131；厂家 C，批
号为T21121303）。

2 方法与结果

2. 1 色谱条件与系统适用性试验

色谱柱：Dionex IonPacTM CS12A分析柱（250 mm ×
4 mm，8 μm），Dionex IonPacTM CG12A保护柱（50 mm ×

4 mm，8 μm）；淋洗液：25 mmol / L甲烷磺酸溶液；流速：

1. 0 mL / min；检测器：电导检测器；抑制器电流：79 mA；
柱温：35 ℃；进样量：25 μL。系统适用性试验溶液在此

色谱条件下的色谱图见图 1，各阳离子间分离度均大于

1. 5，理论板数均大于2 000。
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1. Na + 2. NH4 + 3. K + 4. Mg2 + 5. Ca2 +
图1 系统适用性试验离子色谱图

1. Na + 2. NH4 + 3. K + 4. Mg2 + 5. Ca2 +
Fig. 1 Ion chromatogram of the system suitability test

2. 2 溶液制备

取氯化钠、氯化钾、氯化铵标准品和氯化钙各适

量，精密称定，精密量取氯化镁容量分析用溶液标准品

（浓度为 0. 100 0 mol / L）适量，用水制成质量浓度约为

10 μg / mL的混合溶液，作为系统适用性试验溶液。取

氯化钠标准品 18. 65 mg，精密称定，置 50 mL聚乙烯容

量瓶中，用水溶解并定容，摇匀，精密量取 5. 0 mL，置
20 mL聚乙烯容量瓶中，加水定容，摇匀，作为对照品贮

备液（质量浓度为 93. 24 μg / mL）；精密量取对照品贮

备液 1. 0，1. 0，1. 0，1. 0，2. 0，4. 0 mL，分别置 100，25，
10，5，5，5 mL聚乙烯容量瓶中，用水定容，摇匀，即得质量

浓度分别为0. 93，3. 73，9. 32，18. 65，37. 30，74. 59 μg / mL
的系列对照品溶液。精密量取甘油果糖氯化钠注射液

2. 5 mL，置 50 mL聚乙烯容量瓶中，加水定容，摇匀，作

为供试品贮备液；精密量取供试品贮备液 1. 0 mL，置
25 mL聚乙烯容量瓶中，用水定容，摇匀，作为供试品溶

液。以水作为空白溶剂。

2. 3 方法学考察

专属性试验：取 2. 2项下对照品溶液（质量浓度为

18. 65 μg / mL）、供试品溶液和空白溶剂各适量，按 2. 1
项下色谱条件进样测定，记录色谱图。结果对照品溶液

和供试品溶液色谱图中，相同保留时间处均有钠离子

（Na +）峰出现，且空白溶剂不干扰Na +的测定。详见图2。
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1. Na +

A. 对照品溶液 B. 供试品溶液 C. 空白溶剂

图2 专属性试验离子色谱图

1. Na +
A. Reference solution B. Test solution C. Blank solvent

Fig. 2 Ion chromatograms of the specificity test
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线性关系考察：精密吸取 2. 2项下系列对照品溶

液，按 2. 1项下色谱条件进样测定，以氯化钠的质量浓

度（X，μg / mL）为横坐标、峰面积（Y）为纵坐标进行线性

回归，得回归方程Y = 0. 102 4 X + 0. 056 1（r = 0. 999 6，
n = 6）。结果表明，氯化钠的质量浓度在0. 93～74. 59 μg / mL
范围内与峰面积线性关系良好。

定量限与检测限确定：精密吸取对照品贮备液（质

量浓度为 93. 24 μg / mL）适量，置 10 mL聚乙烯容量瓶

中，加水逐级稀释成系列质量浓度，按 2. 1项下色谱条

件进样测定，分别以信噪比（S / N）为 10倍和 3倍时的

质量浓度为定量限和检测限。结果氯化钠的定量限为

0. 03 μg / mL，检测限为0. 01 μg / mL。
重复性试验：取样品（批号为A220117302）适量，按

2. 2项下方法平行制备供试品溶液 6份，按 2. 1项下色

谱条件进样测定，记录峰面积，并计算含量。结果氯化

钠的平均含量为 102. 97%，RSD为 0. 69%（n = 6），表明

方法重复性良好。

稳定性试验：精密量取样品（批号为A220117302）适
量，按2. 2项下方法制备供试品溶液，分别于室温下放置

0，2，4，8，12，24 h时按2. 1项下色谱条件进样测定，记录

峰面积。结果Na +峰面积的RSD为0. 83%（n = 6），表明供

试品溶液在室温放置24 h内稳定性良好。

加样回收试验：精密量取已知含量的样品（批号为

A220117302）2. 5 mL，置 50 mL聚乙烯容量瓶中，加水

定容，摇匀，精密量取 1. 0 mL，置 25 mL聚乙烯容量瓶

中，平行 9份，分别精密加入对照品贮备液（质量浓度为

93. 24 μg / mL）4. 0，5. 0，6. 0 mL，各 3份，按 2. 1项下色

谱条件进样测定，记录峰面积，并计算加样回收率。结

果见表1。
2. 4 样品含量测定

精 密 量 取 样 品（批 号 分 别 为 A220117302，
A220118301，A220314305，20022631，20022831，20030131，
T21121303）适量，按 2. 2项下方法制备供试品溶液，按

2. 1项下色谱条件进样测定，记录峰面积，采用标准曲

线法计算样品中氯化钠的含量，并与法定检验方法测

定结果比较［2 - 3］。结果见表2。
表2 样品中氯化钠含量测定结果（%）

Tab. 2 Results of the content determination of sodium chloride
in samples（%）

生产企业

A

B

C

批号

A220117302
A220118301
A220314305
20022631
20022831
20030131
T21121303

氯化钠含量

103. 63
103. 15
102. 94
103. 85
105. 10
104. 56
100. 63

法定检验方法测定结果

99. 72
101. 04
96. 86
101. 88
103. 16
102. 52
99. 93

SD
2. 76
1. 49
4. 30
1. 39
1. 37
1. 44
0. 49

3 讨论

3. 1 检测方法选择

2020年版《中国药典（二部）》标准中，氯化钠、果糖、甘

油的含量测定采用高效液相色谱 -紫外光谱（HPLC - UV）
法，以磺酸型聚苯乙烯与二乙烯苯共聚体H型阳离子交

换树脂为色谱柱，以 0. 04 mol / L磷酸溶液为流动相，检

测波长为 200 nm；国家药品标准YBH13712021中，氯化

钠、果糖、甘油的含量测定采用高效液相色谱 -示差折光

表1 加样回收试验结果（n = 9）
Tab. 1 Results of the recovery test（n = 9）

样品含量（μg / mL）
18. 65
18. 65
18. 65
18. 65
18. 65
18. 65
18. 65
18. 65
18. 65

加入量（μg / mL）
14. 92
14. 92
14. 92
18. 65
18. 65
18. 65
22. 38
22. 38
22. 38

测得量（μg / mL）
33. 66
33. 13
33. 56
37. 08
37. 01
37. 26
40. 90
41. 39
40. 95

回收率（%）

100. 60
97. 05
99. 93
98. 82
98. 45
99. 79
99. 42
101. 61
99. 64

X（%）

99. 48

RSD（%）

1. 31
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检测（HPLC - RID）法。这 2种方法存在以下缺点，色谱

柱价格较贵，使用寿命短，适用面窄［11］；UV检测器中，

氯化钠在 200 nm波长处吸收弱［1］，专属性不高，重复性

较差，不利于产品的质量控制；RID主要用于测定果糖

含量［12 - 13］，对氯化钠测定专属性一般，且这类检测器

普及程度较低，受环境温度、流动相组成等影响较大，

稳定性较差［14 - 15］。除HPLC法外，甘油果糖氯化钠注射

液中氯化钠的检测还可采用滴定法［1］。滴定溶液常采用

硝酸银溶液，其原理是利用银离子与氯离子发生沉淀

反应，以滴定样品中的氯化钠含量。滴定法因指示剂量

多少、指示剂变色终点和肉眼判断终点的差异会引起

误差。另外，部分生产企业甘油果糖氯化钠注射液的处

方工艺中用盐酸作为 pH调节剂。因此，滴定法不能准

确测定甘油果糖氯化钠注射液中氯化钠的含量。

离子色谱法具有快速方便、灵敏度高、结果准确等

优点，不仅可用于多种注射液的含量测定［7，16 - 18］，还可

用于药品、食品、能源、水质等领域测定Na +或氯化钠含

量［19 - 24］。该方法对氯化钠的分离效果良好，但在试验

过程中要使用聚乙烯材料容器，有效降低了Na +的引

入，故最终采用离子色谱法。

3. 2 色谱柱选择

甘油果糖氯化钠注射液现行质量标准中，2020年
版《中国药典（二部）》推荐使用H型阳离子柱；国家药

品标准YBH13712021中，推荐使用强阳离子钙型交换

柱。但上述 2个色谱柱的价格昂贵，使用寿命短，且适用

面窄。柳杨等［11］推荐使用的氨基柱虽价格便宜易得，但

使用寿命极短，且流动相中水相比例越高，越易发生水

解。离子色谱分析柱的效率和容量高，稳定性好，使用

寿命长，故选择此色谱柱。

3. 3 方法评价

2020年版《中国药典（二部）》和国家药品标准

YBH13712021中规定，甘油果糖氯化钠注射液中氯化

钠含量应为标示量的 93. 0%～107. 0%。本研究中建立

的离子色谱法测定的含量均在标准范围内，与法定检

验方案测定结果比较，多数结果的标准偏差在 2%以

内。同一厂家、不同批次间，离子色谱法测定结果较法

定检验方法测定结果波动小。本研究中建立的方法操

作简便、重复性好、准确度高，可用于甘油果糖氯化钠

注射液中氯化钠的含量测定。
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