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0 引言

HPLC 技术在 20 世纪 60 年代问世，因其分析时

间短，分离效率高，灵敏度高、定量效果较好，分析

结果真实有效的优点，该技术在分析化学，药学和生

物学中得到广泛的使用，HPLC 是化学药品检验分析

过程中检测药品的有效成分、不良反应等情况的标准

仪器。HPLC 技术可以分析检测药物的质量、稳定性、

药量、杂质成分等，达到对化学药品有效性和质量的

安全保障，对于保护公民的用药安全起到了至关重要

的作用。传统的 HPLC 分析的化学药品检测应用因自

身实验操作步骤复杂、设备维护成本高、样品测定时

间长等原因，在生产成本上存在着一些局限性。但随

着近些年科学技术的不断发展进步，化学药品检验中

HPLC 技术的技术正向着更加经济高效的方向发展。

1 高效液相色谱技术的概述

高效液相色谱技术（HPLC）是按照固定相不同

而采用的将混合物中组分逐个加以分离、纯化的液相

色谱法。其原理是混合物中各组分在流动相与固定相

中分配中具有差异，利用待分离组分进行测定，基于

固定相的亲和性不同时所形成的分离能力实现提取过

程，HPLC 是现代化学分析中使用率较高的技术，主

要应用于医药、环境、食检等领域，其本身高精密度、

高灵敏度、高准确性的特点决定了在复杂样品的定量

分析中效果。HPLC 包括四个方面组成结构：流动相

输送系统、样品进样系统、分离柱和检测器，各功能

如下：①流动相：流动相是指作为载体内溶解样品的

溶液，流动相的组分组成和流速决定了分离的效果。

流动相输送系统主要是由高压泵组成，用以提供一定

压力的泵压将流动相通过色谱柱；②样品进样系统：

样品进样是 HPLC 的过程中尤为关键的一步，样品精

确地注入色谱柱中，通常是由自动进样器来进行进

样，为防止导入过多样品，保证每次进样都具有稳定

的浓度，进样量必须严格控制；③分离柱：分离柱是

HPLC 最为核心的部分，能够根据样品中组分的不同

与固定相、流动相之间的亲和性进行分离。分离柱内

填充的固定相材料（如硅胶、C18 键合相等）通过提

供不同的表面和孔隙结构，与样品分子发生不同的相

互作用，最终实现样品的分离，柱长、内径、粒径以

及填充材料的选择都直接影响到分离效果；④检测器：

常见的检测器包括紫外 / 可见光检测器（UV/VIS）、

荧光检测器、折光率检测器等。检测器的选择取决于

样品的特性及分析要求，UV/VIS 检测器是最常见的选

择，因为许多化学物质在紫外或可见光区具有特征吸

收峰。

2 高效液相色谱技术在化学药品检验中的应用形

式

2.1 药物成分分析

高效液相色谱（HPLC）技术在药品成分检测方面

有广泛应用价值，药品成分检测是药品保证其质量的

重要环节，要求药品准确度定量分析药物含量成分和

其他组成成分。HPLC 具有高分辨率、高灵敏度，在

复杂药物样品中精确定位各种成分。在药物原料与制

剂中，HPLC 能够精确定位活性药物成分与其他辅助

成分、杂质、溶剂等杂成分，准确测定各种成分的浓

度含量。比如口服药物在制备过程需判定药品中成分

活性含量药物（如抗生素、镇痛剂等）准确程度是否

符合药典标准，保证药效药物安全性能。HPLC 技术

可定量检测单一成分的浓度含量，多成分药物可以同

时分析药物中各种成分来节省检测时间。HPLC 高选

择、高分辨率能准确测定微量的杂质，在药物成分检

测中检测杂质含量有着极大价值。特别是药物多成分

制剂中可能混有一些辅助性成分、溶剂残留、反应产

物副成分等，HPLC 对这些潜在性的有害杂质起到检

测的作用，对药品进行质量控制，药物研发人员利用
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HPLC 技术对于实验室中产品小样的检测，实现药品

成分的一致性及稳定性，基于 HPLC 的定量分析的高

精密度程度也可为药品上市提供有效的数据，满足药

品监督管理部门对药品质量控制的要求。

2.2 药品杂质分析

杂质主要是指原料药中副反应产生的产物、溶剂

残留物、降解产物以及其他的化学杂质。而药品中存

在的杂质成分，如果不能保证其含量的安全性，对人

的身体健康则是十分有害的。药品中杂质含量控制也

是一个十分重要的要求。

首先，HPLC 能够高效率地把药物中复杂的样品

进行分离，对那些低浓度的杂质也能检测出来。HPLC

的分离能力与固定相和流动相有关，通过优化色谱条

件，如选择溶剂系统、调节速度等，使得目标杂质与

其他物质隔离分开，从而能精准的检测出来，药物中

的溶剂残留物（乙醇、甲醇等）在生产过程中难以避免，

但如果没有控制，会对人类的生命存在一定的安全隐

患。采取 HPLC 技术进行杂质分析，可以快速检测出

溶剂残留物的使用，确保其在一定范围内，有效控制

溶剂残留物的含量。

其次，HPLC 可以检测药品降解产物，在药品生产、

存放、使用过程中，存在发生化学反应的可能，并产

生一些有害的副产物，这些副产物会影响药效甚至危

及人类的健康安全，利用 HPLC 技术的应用，操作人

员可以分析药物在不同的环境条件下，可有效避免药

品中降解产物产生的影响，实现药品的质量保障。

最后，HPLC 能够检测药物反应副产物和控制生

产中反应副产物。在制药合成的生产过程中，由于不

同的反应条件、原料不纯等因素会导致一些反应副产

物的产生，在应用 HPLC 技术的基础上，对药品中的

副产物进行分析，明确不同种类反应副产物的类型，

以及含量，确定该药品在应用中，是否会对人类身体

健康造成影响，从而实现 HPLC 技术在药品杂质分析

中的应用。

2.3 药品质量控制

药品质量控制是药品安全有效性的保证，HPLC

技术是药品质量控制过程中的重要仪器，药品质量控

制不但包括成分和杂质分析，还包括药品的稳定性、

纯度及符合药品标准的各项标准指标，HPLC 可以对

药品中所有的成分进行检测，保证药物中的各成分符

合规定的含量范围，药品的成分含量与药物的疗效及

安全性息息相关，特别是对于一些具有窄治疗窗的药

物 ( 如抗肿瘤药物、抗生素等 )，即使是微量的剂量差

异，对于患者的影响也会很大。

药品生产的关键过程是原料药或中间体的纯度高

低，最终药品成品的品质直接受到原料药或中间体纯

度的影响。借助 HPLC，对药品进行纯度检测可以有

效检测出药品中存在的杂质或者不纯，对药品纯度品

质进行保障。对于一些复方药物中含有多种有效成分，

也可以借助 HPLC 来实现组分的分离，保障所有成分

的纯度达标。此外，在药品生产后在存储过程中会因

为环境条件（温度、光照、湿度等）的变化引起药品

降解等变化，HPLC 可以对药品在各种储存条件下的

变化进行监测，可以评估药品的稳定性，并为药品的

有效期与储存条件等提供科学支持，通过药品在不同

温度和湿度条件下的存储，再借助 HPLC 在一定周期

内对药品成分变化的监控可为药品生产企业制定合理

的药品有效期提供依据。

2.4 药品代谢与药代动力学研究

PK 研究主要是通过了解药物在机体内的吸收、

分配、代谢和排泄等过程，为临床药物的临床应用提

供基础数据，HPLC 因为具有较高的分离、定量、适

合复杂生物样本等优点而成为研究 PK 不可或缺的手

段之一。在 PK 研究中，HPLC 主要用于对药物浓度在

生物体内的变化进行分析，包括药物在机体内的各个

时间点的血浆、尿液、唾液等生物样本中进行药物含

量测定，通过对不同时间点的血液或尿液进行 HPLC

分析，进而准确、快速测定出各药物浓度及药物浓度

- 时间变化曲线，以便掌握药物的吸收过程、药物的

分布特点、代谢过程及排泄路径等。

因此，HPLC 用于 PK 研究中，有利于调整用药量，

进而明确药物的给药途径、考察药物的半衰期、血药

浓度等。特别在涉及多重成分的药物中，可以同时对

药物的多重成分与相应代谢产物进行 HPLC 检测，在

一个较短的时间跨度上获取多个数据集，让研究人员

能把握药物的整个代谢过程。在多维度、多角度上，

HPLC 可以定量出药物亲和、半衰期、药物代谢的路径，

其代谢产物又是否具有毒性产物等问题，避免了副产

物的出现。另外，在药物的临床试验过程中，HPLC

同样具备显著的优势。

3 高效液相色谱技术在化学药品检验中的经济性

优化策略

3.1 优化分析方法降低样品消耗

在 HPLC 分析中溶剂消耗量大，传统的色谱分析
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往往耗用量大，这就对流动相配比、流速、梯度洗脱

条件进行优化，降低溶剂消耗量，如降低流速、合理

的选择梯度洗脱条件等，在一定程度上维持分离效率，

降低溶剂消耗；选择高效低溶剂消耗量的溶剂配比，

能够有效降低溶剂消耗；根据不同样品、分析对象等

选择合适的分析方法，常用的 HPLC 分析方法有等度

洗脱、梯度洗脱法，不同的分析方法对样品分析时间、

分离度以及溶剂消耗量等都会产生差异。

因此，根据不同样品、目标分析成分等选择合适

的分析方法，不仅可以提高分析效率，而且可以大大

减少操作成本；对于样品处理可以采用微量进样技术

或者自动化进样技术，减少样品消耗量；对于试剂方

面，对试剂配比、溶液浓度的适当调整，从而减少冗

余试剂、废液的产生，在一定程度上优化样品前处理，

如避免稀释、处理等无效操作等，能够有效减少试剂

的使用。

3.2 延长设备的使用寿命与减少维修成本

HPLC 通常设备投入较大，设备的维护费用也高，

从设备的维护策略及使用管理来说，维护好 HPLC 设

备，能够减少仪器设备运行的长期成本支出，按照设

备实际特点，定期检查 HPLC 仪器是实现设备寿命延

展的前提与基础，通过对设备中各关键部位（例如，

泵系统、进样器、检测器、色谱柱等）按期检查可及

早发现问题隐患，防止突发设备故障的产生，减轻设

备维修的成本支出。

对于设备而言，员工的操作习惯会对设备的使用

寿命起到直接影响，科学合理规范的操作流程能够提

升整个分析工作效率，也有助于有效降低设备的损耗

水平，避免使设备持续空转，而在使用完成之后，要

积极对系统实施关闭，避免出现不必要的高温操作，

可以有效降低设备内部各个部件的损耗情况。此外，

色谱柱的安装、清洗与储存是否得当同样是色谱柱有

效使用寿命延长的重要影响要素，实际使用环节对色

谱柱的适用选择与延长其使用寿命同样是缩减长期运

行费用的重要手段。通过降低样品前处理环节，将样

品中其他不需要的杂质去除，可提升色谱柱使用周期，

选择合适的清洗方法定期进行色谱柱再生可有效提升

使用寿命。

3.3 提高样品通量与批量分析效率

自动进样器是扩大样品通量的关键设备，可对样

品实现自动进样，色谱分析和数据采集，降低人工操

作的误差，增加样品处理量。自动化进样一般可以同

时处理较多样品，降低人工作业的时间成本，增加分

析效率，结合自动化管理和集成，实现了设备空闲时

间的降低，提高了样品分析效率。

在实验室样品通量较大的情况下，也可以使用多

台 HPLC 设备并行运行来提高分析通量。合理制定样

品分析计划，将分析计划分配不同仪器进行，可以在

较短时间内对更多样品进行分析，在复杂样品分析时

可以选择不同分析方法来并行分析，提高工作效率，

通过设定合适的分析参数，实现每一个样品分析的最

大化效率，可以提高样品分析的单次时间，缩短分析

全部样品的时间，而分析分离度不会因此有所损失，

分析速度越快意味着单位时间内的样品数增多，单个

样品的分析成本会较低。针对分析样品数目较多的实

验室，可以通过合理的实验室工作流程，将多个样品

进样进行批量式分析来提高样品分析效率，使用大样

品进样量的进样器、减少重复性操作、优化洗脱时间

和分析时间等都可以让更多的样品进样进行分析，能

够提高样品分析过程的自动化、批样等技术提高样品

通量。

4 结语

HPLC 已经成为化学药物检测重要的分析仪器，

HPLC 方法因其高效率、高准确性和重现性已经在化

学药物品质分析以及安全性等检验领域被普遍采纳。

实验室越来越多的分析工作需求催生了如何在不影响

检验工作质量的基础上降低检验工作的成本问题，从

检测方法的优化与改进、仪器使用强度、分析通量、

样品连续测试等方面提高工作效率、降低仪器成本和

使用的维护等来改变现有的一些经济因素的弊端，使

得分析检验的效益最大化，效益增长有助于化学药品

行业的发展。
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