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［摘　 要］ 　 建立了白矾散中白矾含量测定的方法。 样品在 ６００ ℃灰化 ２ ｈ，稀盐酸溶解，过量ＥＤＴＡ－２Ｎａ
配位 ＡＬ３＋，以二甲酚橙作为指示剂，锌滴定液滴定剩余的 ＥＤＴＡ－２Ｎａ，计算白矾的含量。 经方法学

考察，本方法符合含量测定要求，平均回收率为 ９７．６％，ＲＳＤ 为 ０．８％。 所建立的测定方法结果稳定

可靠、重现性好，可用于白矾散的质量控制。
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　 　 白矾散收载于《中国兽药典》２０１５ 年版二部，
由白矾、黄芩等九味中药组成，主治肺热咳嗽，具有

清热化痰，下气平喘的功效［１］。 现行的质量标准主

要集中在显微鉴别及薄层鉴别，未对方中君药白矾

进行有效控制。 白矾为临床常用矿物类中药，始载

于《神农本草经》 ［２］，为硫酸盐类矿物明矾石经加

工提炼而成的结晶，主要化学成分为含水硫酸铝钾

〔ＫＡｌ（ＳＯ４） ２·１２Ｈ２Ｏ〕，外用解毒杀虫，燥湿止痒；
内用止血止泻，祛除风痰。 白矾气微，味酸、微甘而

极涩，性寒，有微毒，可少量食用。 有文献报道白矾

大剂量内服，刺激性强，会引起呕吐腹泻、虚脱甚至

死亡［３］。 故需建立白矾散中白矾含量测定的方法，
以控制白矾散的质量。 研究在相关检测方法［４］ 的

基础上进行了改进，选用返滴定法测定白矾散中白

矾的含量，并根据《兽药质量标准分析方法验证指

导原则》对新建立方法的专属性、精密度、重复性、
准确度等进行了考察。 结果表明新建立的方法各

项方法学指标均比较理想，可有效控制白矾散中白
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矾的含量，从而保证其疗效。
１　 仪器与材料

１．１　 仪器 　 ＸＡ１０５ＤＵ 电子天平，德国梅特勒－托
利多公司；Ｌ９ ／ １１ ／ Ｂ１７０ 高温电炉，德国纳博热公

司；ＸＭＴＤ－８２２２ 恒温水浴锅，上海精宏实验设备有

限公司；ＤＫ－９８－Ⅱ电子调温万用电炉，天津泰斯特

仪器有限公司。
１．２　 试药　 含水硫酸铝钾（广州光华化学厂有限

公司，分析纯，纯度≥９９．５％， 批号 ２００７０８３０，作为

对照品使用）、乙二胺四醋酸二钠（南京化学试剂股

份有限公司）、硫酸锌（西陇化工股份有限公司），
二甲酚橙（天津市化学试剂研究所）、醋酸铵（南京

化学试剂股份有限公司）、冰醋酸（南京化学试剂股

份有限公司）、盐酸（南京化学试剂股份有限公司）
等均为分析纯，水为纯化水。 白矾散按《中国兽药

典》２０１５ 年版二部规定处方制备，购买白矾等九味

饮片，粉碎，过筛，混匀，即得。 共制备三批，批号分

别为 １６１２０９、１６１２１０、１６１２１１。 另制备不含白矾的

阴性对照样品一批。
１．３　 试剂配制　 锌滴定液（０．０５ ｍｏｌ ／ Ｌ）、乙二胺四

醋酸二钠滴定液（０． ０５ ｍｏｌ ／ Ｌ）：配制及标定参照

《中国兽药典》２０１５ 年版二部滴定液（附录 ８００６）。
醋酸－醋酸铵缓冲液（ｐＨ ６．０）：配制参照《中国兽药

典》２０１５ 年版二部缓冲液（附录 ８００４）。 二甲酚橙

指示剂：配制参照《中国兽药典》２０１５ 年版二部指

示剂与指示液（附录 ８００５）。
２　 方法与结果

２．１　 供试品溶液的制备及测定　 取白矾散约 １．５ ｇ，
精密称定，置坩埚中，缓缓炽热，至完全炭化时，移
入高温电炉中 ６００ ℃灰化 ２ ｈ，取出，放冷，在坩锅

中小心加入稀盐酸 １０ ｍＬ，用表面皿覆盖坩锅，置
水浴上加热 １０ ｍｉｎ，表面皿用热水 ５ ｍＬ 冲洗，洗液

并入坩埚中，滤过，用水 ５０ ｍＬ 分次洗涤坩埚及滤

渣，合并滤液，加 ０．０２５％甲基红乙醇溶液 １ 滴，滴
加氨试液至溶液显微黄色，加醋酸－醋酸铵缓冲液

（ｐＨ ６．０）２０ ｍＬ，精密加乙二胺四醋酸二钠滴定液

（０．０５ ｍｏｌ ／ Ｌ） ２５ ｍＬ，煮沸 ５ ｍｉｎ，放冷，加二甲酚橙

指示液 １ ｍＬ， 即得供试品溶液。 用锌滴定液

（０．０５ ｍｏｌ ／ Ｌ） 滴定至供试品溶液自黄色转变为红

色，并将滴定的结果用空白试验校正。 每 １ ｍＬ 的

乙二胺四醋酸二钠滴定液 （０． ０５ ｍｏｌ ／ Ｌ） 相当于

２３．７２ ｍｇ的含水硫酸铝钾〔ＫＡｌ（ＳＯ４） ２·１２Ｈ２Ｏ〕。
２．２　 专属性考察 　 取不含白矾的阴性对照样品

１．１７ ｇ，精密称定，按 ２．１ 项操作，结果供试品溶液

消耗锌滴定液的体积为 ２５．０７ ｍＬ（ｎ＝ ３），空白试验

消耗锌滴定液体积为 ２５．１２ ｍＬ（ｎ＝ ３），两者消耗锌

滴定液体积无明显差异，说明经过高温灰化处理

后，处方中其他药味对白矾的含量测定无明显干

扰，方法的专属性良好。
２．３　 精密度考察　 取含水硫酸铝钾〔ＫＡｌ（ＳＯ４） ２·
１２Ｈ２Ｏ〕对照品 ０．３ ｇ，精密称定，按 ２．１ 项制备成供

试品溶液，按上述方法测得对照品中含水硫酸铝钾

〔ＫＡｌ（ＳＯ４） ２·１２Ｈ２Ｏ〕的含量，平行测定 ６ 份，以测

定结果的相对标准偏差表示试验的精密度，计算

ＲＳＤ 为 ０．２％，表明方法的精密度良好。
２．４　 重复性考察 　 取白矾散（批号 ２０１６１２０９）约

１．５ ｇ，平行 ６ 份，精密称定，按 ２．１ 项分别制成供试

品溶液，进行测定，样品中白矾含量以含水硫酸铝

钾〔ＫＡｌ（ＳＯ４） ２·１２Ｈ２Ｏ〕计为 ０．３２３４ ｇ ／ ｇ，ＲＳＤ 为

０．７％，表明该方法具有良好的重现性。
２．５　 稳定性考察 　 取白矾散（批号 ２０１６１２０９）约

１．５ ｇ，平行 ６ 份，精密称定，按 ２．１ 项方法制备供试

品溶液，在室温条件下放置，每隔 ２ ｈ，测定样品含

量。 考察供试品溶液在室温存放 ０、２、４、６、８、１０ ｈ
含量的变化。 测得在不同时间的含量平均值为

０．３２２４ ｇ ／ ｇ，ＲＳＤ 为 ０．４％。 结果表明，供试品溶液

室温放置 １０ ｈ，含量基本未变，说明供试品溶液在

室温下比较稳定，满足含量测定对供试品溶液稳定

性的要求。
２．６　 加样回收考察　 取已知含量的白矾散（批号：
２０１６１２０９）约 ０． ７５ ｇ，精密称定，按高 （１２０％）、中
（１００％）、低（８０％）三个浓度水平分别添加含水硫

酸铝钾〔ＫＡｌ（ＳＯ４） ２·１２Ｈ２Ｏ〕对照品（每个浓度水

平制备 ３ 份），制得添加样品。 按 ２．１ 项方法制备

供试品溶液，进行含量测定。 用实测量与样品中所

含被测成分量之差，除以对照品添加量计算回收
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率，结果见表 １，结果表明，高中低三个浓度水平加

样回收率在 ９６．３６％ ～ ９８．８７％之间，平均加样回收

率为 ９７．６２％，ＲＳＤ 为 ０．８％，表明方法回收率良好。

表 １　 加样回收率测定结果

Ｔａｂ １　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｔｅｓｔ

编号 样品取样量 ／ ｇ 对照品添加量 ／ ｇ 样品中所含
被测成分量 ／ ｇ 实测量 ／ ｇ 回收率 ／ ％ 平均回收率 ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

１ ０．７５０１ ０．１８０５ ０．１６１７ ０．３３８４ ９７．８９

２ ０．７５３６ ０．１８３４ ０．１６２５ ０．３４０３ ９６．９５

３ ０．７５４１ ０．１８０８ ０．１６２６ ０．３３９６ ９７．９０

４ ０．７５６３ ０．１５６６ ０．１６３０ ０．３１５９ ９７．６４

５ ０．７４９８ ０．１５４３ ０．１６１６ ０．３１３３ ９８．３１

６ ０．７５０４ ０．１５３４ ０．１６１８ ０．３１１１ ９７．３３

７ ０．７４８９ ０．１２３６ ０．１６１５ ０．２８０６ ９６．３６

８ ０．７５１１ ０．１２４２ ０．１６１９ ０．２８２８ ９７．３４

９ ０．７５２４ ０．１２３７ ０．１６２２ ０．２８４５ ９８．８７

９７．６２ ０．８

２．７ 　 含量测定 　 取批号分别为 １６１２０９、１６１２１０、

１６１２１１ 的三批自制样品，按 ２．１ 项方法制备供试品

溶液，分别测定，样品中含白矾以含水硫酸铝钾

〔ＫＡｌ（ＳＯ４） ２·１２Ｈ２Ｏ〕计，分别为 ０．３２３４、０．３１８８、

０．３３０２ ｇ ／ ｇ，结果见表 ２。

表 ２　 白矾散中白矾含量测定结果（ｎ＝３）

Ｔａｂ ２　 Ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ ａｌｕｍｅｎ ｉｎ ｂａｉｆａｎ ｐｏｗｄｅｒ（ｎ＝３）
产品名称 批号 含量 ／ （ｇ·ｇ－１） ＲＳＤ ／ ％

白矾散

１６１２０９ ０．３２３４ ０．４

１６１２１０ ０．３１８８ ０．３

１６１２１１ ０．３３０２ ０．６

３　 讨论与小结

３．１　 检测方法的选择 　 目前测定白矾含量，主要

通过测定其中 ＡＬ３＋ 的含量，常见的 ＡＬ３＋ 测定方法

有化学分析法（配位滴定法、重量法等）和仪器分析

法（原子吸收分光光度法［５］、ＩＣＰ－ＭＳ［６］、可见分光

光度法［７］ 等）。 仪器分析方法测定 ＡＬ３＋，灵敏度

高，选择性好，对测定微量铝更有优势，但需要借助

分析仪器，不适合我国大部分兽药生产企业的日常

检测。 滴定法简单易行，但 ＡＬ３＋对二甲酚橙指示剂

有封闭作用，故不宜采用直接滴定法，需要采用返

滴定法。 ＡＬ３＋与 ＥＤＴＡ－２Ｎａ 配位缓慢，需要调节溶

液 ｐＨ 值到 ５ ～ ６，加入过量 ＥＤＴＡ－２Ｎａ 并加热煮

沸，配位反应才比较完全，再用锌滴定液滴定剩余

的 ＥＤＴＡ－２Ｎａ，从而计算出白矾的含量。 该方准确

度较高，测定范围宽，基本符合实验要求。
３．２　 样品提取方法的优化　 考察多种样品提取方

法，结果发现直接用水 ／盐酸超声提取，过滤后滴

定，操作简单，但提取液颜色过深，对滴定终点判定

有明显干扰；用高氯酸－硝酸消解样品，不仅提取液

颜色有干扰，而且高氯酸产生烟雾会对环境造成污

染；本实验最终采用马弗炉高温灰化法，除去样品

中大部分有机物，消除方中其他药物对滴定终点的

影响。 白矾散在 ４５０ ℃ 灰化 ４ ｈ 才能完全，在

６００ ℃时 ２ ｈ 即可完全灰化。 高温下白矾会失去结

晶水分解为难溶于水的枯矾及 Ａｌ２Ｏ３
［８］，加入稀盐

酸水浴加热，可使不同形态的铝全部换成溶于水的

ＡＬ３＋，溶液澄清无色，提取完全，重复性好。
３．３　 样品中其他金属元素对测定结果的影响 　
ＥＤＴＡ 及其盐能与大多数金属离子形成 １ ∶ １ 的配

合物。 乔婷婷等［９］ 利用 ＩＣＰ－ＯＥＳ ／ ＭＳ 技术对不同

·１５·
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产地的 １２ 批白矾饮片的无机元素进行了分析，结
果表明常量元素在白矾中 Ｋ、Ａｌ 的含量最高，均值

分别为 ８．８％、７．４％，微量元素中除 Ｃｒ、Ｓｒ 外，平均

含量都低于 １ ｍｇ ／ ｋｇ，重金属和有害元素含 Ｈｇ、Ｃｄ、
Ａｓ、Ｐｂ、Ｃｕ 的平均含量依次为 ０．００４、０．００２、０．０９６、
０．２２９、０．１８２ ｍｇ ／ ｋｇ 。 除了白矾以外，处方中其他饮

片，如黄芩等也均含有微量的金属元素［１０］。 设计

实验考察样品中其他金属元素对滴定终点的影响，
处理样品时加入适量的掩蔽剂 ＮＨ４Ｆ，ＮＨ４Ｆ 与溶液

中的 ＡＬ３＋ 在 ｐＨ 值 ５ ～ ６ 时发生配位掩遮，使得

ＡＬ３＋不再与 ＥＤＴＡ－２Ｎａ 发生配位反应，用锌滴定液

进行滴定， 消耗锌滴定液的体积为 ２５． ０４ ｍＬ
（ｎ＝ ３），与空白实验消耗锌滴定液体积 ２５．１２ ｍＬ
（ｎ＝ ３），无明显差异，说明其他金属离子的存在对

本实验干扰较小，影响基本可以忽略。
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