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摘　要：药品是人们正常生活无法割舍的物品，药品的质量和安全性也受到了广泛重视。要保证药物的质量合格，就需对

其进行准确、快速和可靠地检测。传统单一的化学和仪器检测方式已无法适应日益复杂和多元化要求，因此采用现代化检

测手段便成为确保药物质量的主要途径。基于此，本文就传统药物分析与现代药物分析方法的区别，并简要分析现代药物

分析技术的应用价值，最后介绍几种现代药物分析技术。
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引言

在人类健康研究的历史上，药品质量始终是决定性因

素，新药的研制是保障人民生活和身体健康的先决条件。为

保证药品质量、安全性，应采用高效准确的分析方法。现代

药物分析技术按其作用机理可划分为色谱法、光谱分析法以

及较为完善的色谱 -色谱法等。近年来，现代药物分析技术

的进步，促进了高效且精确的药物检测方法的普及。

1 传统药物分析法和现代药物分析法的区别

传统药物分析技术以确定药物的物理性质为目标，通

常采用药物质量分析等手段，或采用酸碱滴定法、沉淀滴定

法等对药物分子进行化学分析。传统的静态分析方法难以很

好地描述成药过程中的动态过程，且仅限于对药物进行体外

分析，难以精确反映摄入体内后的药物代谢过程。在传统

药品分析中，由于无法对大范围、大样本的药品进行检测，

结果往往会产生错误的数值。传统方法局限于特定药物的质

量评估，且其方法较为单一，难以与其他先进技术相结合，

对于生物体内的药物分析往往力有未逮。而现代药物分析

技术，是将理论和技术相结合，实现优势互补、协同优化，

使药品分析质量不断提升。随着技术的飞速发展，新药的研

发进程不断加速。在药物分析方面，更快速、更灵敏、更准确、

更安全的分析手段也将不断发展。

2 现代分析方法技术在药物分析中的应用价值

近年来，由于科学技术的不断发展，现代分析技术在

药物分析中的应用价值逐渐被人们所重视。传统药物分析手

段耗时耗力，且具有局限性。而现代分析技术可以实现对药

品的快速、准确分析，为医药行业的发展奠定了坚实基础。

（1）采用现代化分析手段，能有效改善药品的质控水平。

借助于高效液相色谱、气相色谱等多元分析技术，实现了对

药品中不同成分的准确检测与鉴定。从而可以对其中的杂质

进行检测和排除，确保生产出的药品质量达到规范要求。（2）

利用现代分析方法，有助于相关人员对药物的作用机理有更

深刻的认识。比如，在药物开发中，经常要对药物进行活性

筛检和毒性评估。借助高通量筛选技术和核磁共振等先进检

测技术，实现对海量检测结果的快速获取，并借助计算机仿

真等方法对其进行解析。通过此种方法，可以更好的了解药

物的作用靶点、通路和可能存在的不良反应，从而指导新药

研发。（3）利用现代分析方法，可以加速药物的开发进程。

传统的药物筛选耗时长、成本高，而且疗效不理想。同时，

借助高通量筛选、计算机辅助设计等多种手段，可以实现对

海量候选药物的评估，并从中筛选出具有潜力的候选药物。

这样一来，可快速减少药物的开发时间，能够减少药物研制

的成本，提高新药研发成功率。（4）利用现代分析技术，

也有利于确保药物使用的安全性，鉴于公众对健康和药品质

量的关注日益增强。采用质谱仪、红外光谱仪等现代仪器对

其进行检验与鉴别，既可以避免假药进入市场，又可对药物

的潜在问题进行及时预警和处置 [1]。

3 现代药物分析方法的研究和应用进展

3.1 分子结构鉴定方法

尽管传统的“四大光谱”和 X 射线衍射技术在解析化

合物结构方面占据主导地位，但各光谱检测技术在这些领域

仍不断涌现创新，尤其是二维核磁共振（2D-NMR）的应用，

1H-1HCOSY、DEPT、HMBC、NOESY 等波谱已经是鉴别分子结

构必不可少的手段，而电喷雾离子化、基质辅助激光解析电

离等多种质谱的优势，已经可以用于蛋白质、核酸、多糖等

复杂结构的研究。

3.2 近红外光谱
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该 技 术 是 利 用 电 磁 波 范 围 在 0.75 ～ 2.5(13300-

4000
1cm −
）的振动光谱，基于分子振动的次谐波、合频吸

收特性，近红外光谱呈现出弱吸收、谱带交错密集的特点，

使得直接获取化学信息颇具挑战性。近红外光谱技术作为新

兴力量，得益于科技进步，特别是计算机与光纤技术的融合，

突破了传统的局限性，实现了对非透明样本如颗粒、固体甚

至浆状物的快速测定，无需繁琐的化学试剂或预处理。在制

药行业，近红外光谱的应用不仅助力药物的定性和定量分

析，还能实时监控生产全过程中至关重要的环节，如合成、

制剂和包装，显示出深远的研究价值。

3.3 拉曼光谱

20 世纪后期，拉曼效应被首次发现，拉曼光谱方法被

提出，历经八十多年的不断探索，自 90 年代以来，技术革

新尤为显著，光纤探头、复合光路设计、计算机辅助的进步，

以及数据采集、处理与分析技术的飞跃，极大地提升了拉曼

光谱仪的实用性和效率。进入 20 世纪后期，新型激光技术、

共振拉曼光谱、表面增强拉曼光谱（SERS）以及傅立叶变换

拉曼光谱（FT-SERS）等前沿技术的诞生，拉曼光谱不仅成

为了分析化学的重要研究工具，而且在原料药质量控制中，

如水分含量、溶剂残留检测、晶型辨识及定量分析等方面，

展现出强大的分析能力，并将该技术的研究成果推广到医药

制剂的组分分析以及与人体发生反应后的结构变化，并可对

中药材进行鉴定，对中药材的活性物质进行分析，对混淆品

进行鉴定等。然而，由于其超高的灵敏性，使得其被广泛地

用于微量药品的定量、定性分析，并对分子异构进行研究[2]。

3.4 褶合光谱法

褶合光谱技术是一种基于 Glenn 正交函数的新型数理

转换技术，克服了传统的分光光度法仅依赖少数峰值（谷值）

实现定性和定量分析的局限，如传统的分光光度法无法分辨

具有相同功能基团和不同分子结构的化合物，当化合物的组

成部分在光谱读数中相互交织时，精确的浓度测量往往会遭

遇复杂性挑战。通过对紫外光谱进行深度解析，形成精细的

多层光谱模式（复杂数码化映射），不仅突显了化合物微小

的紫外吸收特性，还极大地提升了区分各成分光谱特征的精

度，显著提高了实践操作的效率。褶合光谱具有信息量大、

信噪比高、分辨率高、无需分离直接测定的优势，在药物鉴

定、杂质限量测试、无需预先分离的多成分制剂分析、独特

指纹图谱构建以及药物配伍稳定性评估等关键领域，该方法

展现了卓越的性能。

3.5 色谱－光谱联用技术

该方法在药物分析领域尤为显著，尤其在高效液相色

谱与光谱技术的无缝融合——高效液相色谱 -光谱联合分析

中，巧妙地整合了高效分离力与揭示分子构造的秘密武器。

作为现代药学研究的强大工具，涵盖了药物杂质的快速筛

查、代谢产物的精准识别、大规模组合化学产物评估，以及

天然产物的深度化学筛选等多元化应用场景。目前的研究焦

点主要集中在：与质谱联用（HPLC/MS）、与核磁共振波谱

联用（HPLC/NMR）等综合技术上。

3.5.1 与质谱联用

针对目前 MS 与 HPLC 在液相操作、高压、高流速、较

低温度等方面存在的矛盾，两种主要方法，即大气压化学

电离（APCI）和电喷雾电离（ESI），针对极性差异、大分

子质量和对热稳定性要求较低的样本提供了适宜的选择。

特别适合用于生物大分子聚合物的分析。同时，多种类型

的质谱分析手段也极大地提升了质谱的性能，使得 HPLC/MS

联用越来越完善，越来越为大众所认可。MS 是目前最敏感

的分子测定方法，其检出极限可达 ng 级，甚至可达 pg 级。

MS 因其高品质、高特异性等优点，与 HPLC 结合时，色谱分

离条件的严格限制变得不必要，在很多时候，即使部分分离

也能实现定性和定量分析。

3.5.2 与核磁共振波谱联用

尽管质谱分析在揭示化合物分子结构时有所局限，尤

其是在官能团定位和立体构型方面，但到了 20 世纪末，这

一空白被核磁共振光谱技术填补。通过与先进的联用技术

结合，质谱弥补了先前结构解析的空白，不再受限于特定

的色谱条件。在常规色谱实验中，选择范围广泛，如重水、

甲醇、乙腈、四氢呋喃等有机溶剂，甚至可加入酸碱、缓冲

盐和离子对试剂以优化流动相性能。对于多组分分析中可能

出现的峰形扩散问题，峰存储模式是一个有效的解决方案：

在色谱分离流程中，一旦在紫外光下观察到峰，样品会被收

集并暂时存放在独立的毛细管回路中，通过核磁共振波谱技

术对每一种流动成分进行逐个测量。与核磁共振波谱联用技

术是一种对样本无损伤、普适性强、灵敏度高的检测方法[3]。

3.6 毛细管电泳

毛细管电泳法是当今国际上快速发展起来的一门新技

术，已被许多国家的药典所收录。该方法融合了电泳和色谱

的特性，表现出高效、快速、高灵敏度以及高度自动化，且

对样本和试剂的需求量极低，适用范围广泛，涵盖了氨基酸、

手性药物、维生素、农药、有机酸、染料等多领域，甚至包

括 DNA 序列及细胞和病毒颗粒的复杂分离与鉴定。其在手性

药物对映异构体分离、中药制剂、复方西药及草药鉴定等领

域展现出了独特的优越性。目前，手性拆分技术主要采用的
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是毛细管电泳技术，通过将手性选择试剂引入到缓冲体系

中就可实现对映体的手性分离，目前已有大量的研究成果，

如冠醚类、蛋白质类、大环内酯类、氨基糖苷类抗生素、多

糖以及离子型化合物等。现代毛细管电泳联用分析技术手段

日益丰富，除了普遍的紫外检测器，激光激发荧光检测器和

质谱检测器等尖端设备也已广泛应用，为深入分析提供了更

多可能性。此外，还可用于非水相体系的毛细管电泳法分析。

3.7 芯片毛细管电泳技术

将数十乃至数百条电泳通道（晶片）刻蚀数平方厘米

的石英或玻璃基板上，将毛细管电泳技术引入到微流控芯片

中，采用基于微流控技术的毛细管电泳技术，当前毛细管电

泳联用分析技术已超越基础分离功能，整合了样品预处理、

注入、分离和检测流程，显著提升了样本容纳量，减少了样

本消耗。随着微电子科技的飞跃革新，微流控芯片上的电毛

细管技术和相关复合技术在生物科学与生物工程领域的广

泛应用日益显现其卓越价值。

3.8 生物色谱法

生物色谱技术作为 20 世纪后期的创新产物，源于生物

学与色谱分离技术的交融，展现出强大的科研潜力，已在活

性成分筛选、药物效应探索等领域崭露头角。尽管当前存在

局限，但其独特的魅力预示着光明的未来。该技术的核心策

略是巧妙地整合生物大分子、活性细胞膜或生物模仿膜作为

流动相的关键元素，产生了分子生物学色谱、生物膜色谱和

细胞色谱等多种创新形式。

3.9 分子印迹技术

作为一种识别特定目标分子的技术，该技术目前已成

为国际上快速发展的一个研究热点。分子印迹技术通过在

聚合单体中使目标分子（印迹分子）与交联剂共聚，形成

固态矩阵，再利用物理或化学方法将其从基质中分离出来，

获得具有特定空间结构和特定位置的分子印迹聚合物，从而

实现对靶标分子的高选择性、高稳定性以及广泛应用，该技

术广泛应用于药物筛选、固态提取、化学生物感应器、酶动

力学模拟、药物有效性评估以及生物膜技术等多元领域。

3.10 DNA 分子标记技术

近年来，DNA 分子标记技术，基于中药材的 DNA 序列，

已被广泛应用到中药材的鉴别研究，现有的技术包括：片段

长度多态性、简单重复序列间多态性、随机扩增、DNA 序列

长度多态性、位点特异性差异 PCR 等。DNA 分子标志是一种

能够通过 DNA 分子标志研究物种之间 DNA 序列的变化规律，

为物种分类和种质资源研究开辟了新的途径。因而，从分

子层面上完善中药材的鉴别方法，对于提升中药质量标准，

乃至推动其全球化进程，具有深远的理论和实际贡献。

3.11 传感器技术的应用

步入 21 世纪，化学学科的发展趋势聚焦于模拟生物智

能与信息处理，这为药物研发提出了全新的挑战。尤其是深

入探究药物的药效和毒性机制，必须洞察其在生物体系中动

态变化的过程。为此，获取药物在体内实时、现场、连续的

动态行为数据成为了至关重要的先决条件，可以通过微小的

生物传感手段进行活体检测。目前已知的传感器种类较多，

电化学传感器、生物传感器和光纤化学传感器是其中最常采

用的工具，因其高灵敏度、快速响应、设备简洁和简化样本

预处理步骤等优点而备受青睐，可以实现对生物体内痕量电

化学活性物种的实时、在体和非破坏性检测。

结束语

综上所述，利用现代分析技术，可以为新药研发提供

更加准确、快速、可靠的检测手段。在此基础上，通过对药

物分析技术的不断研究与改进，能够更好的指导临床工作，

为人们的健康事业做出贡献。可以预见，随着科学技术水平

的不断提高，将会有更多的研究结果出现在制药行业。
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