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近红外光谱技术在药物分析中的应用探析构建
郭娇娜  

白城市食品药品检验所

[摘　要]近红外广谱技术（NIRS）是一种高效、便捷、环保、准确、无损的定性定量分析技术，广泛应用在西药、中药、生

物制剂等定性、定量分析、质控、药物监管等多个领域中。本文查阅近些年国内外关于NIRS在药物中的应用情况，总结了NIRS在

鉴别药物、定性、定量分析、水分测定、中药有无添加化学药物、药物制剂等过程质量控制的应用情况，以促进NIRS在药物快速

质量控制中的广泛应用。
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药品流通领域的假劣药品已经成为全球性问题，严重危

害着大众的生命健康，常见的假劣药物有降压、降脂药，还

有一些中药，如人参等，尽管有些假药里也含有有效成分，

但不符合临床治疗标准。假劣药物不但对大众生命健康造成

不良影响，还会对合规制药企业的名声造成影响，而大家伪

劣药品就非常重要了。在假劣药品的打击中，分析药品成分

已经成为药品监管部门的重要工作内容。近红外光谱技术

（NIRS）是一种现代化光谱分析技术，集光谱学、计算机软

件技术、化学计量等为一体的技术。NIRS分析药品无需预

处理，分析过程不会对药品造成破坏，检测快捷、便捷、无

损，还符合环保需求，结合化学计量学及计算机技术，可实

现高效、准确的定量分析，近年来应用非常广泛，成为全世

界高度关注的绿色分析技术。且NIRS技术也成功应用在中药

的真伪鉴别、定量分析、生产监控中。本文就NIRS技术的原

理、实施过程、定性鉴别、定量分析、在线检测及质量控制

中的应用情况进行综述。

一、NIRS技术的起源与发展

两百年前，天文学家威廉·赫歇尔测量太阳光谱时，发

现的NIRS，光谱红端外侧肤色大，辐射热量超过了可见光光

谱的红色范围，之后的80年，首次出现了摄影胶片记录的第

一个NIRS。当时对NIRS并没有过多的重视和关注，因为物质

近红外的吸收信号比较弱，且吸收谱区组合频谱带有很多重

合，但是未发明出高精度的检测仪，解析困难，且当时计算

机技术还未发展，计量分析也复杂，难于推广等导致NIRS技

术发展非常缓慢，直至上世纪中叶，卡尔斯·诺里斯研制出

光谱仪，具有跨时代的意义，并提出Karl Norris回归算法，

提升了NIRS的方便及快捷性，使NIRS技术在多个领域得到应

用，如食品加工、农业、药品、远程光谱成像等。NIRS分析

技术在药品的分析中被广泛应用。

二、NIRS技术的原理及实施方法

NIRS是波长为780-2526nm的电磁辐射波，介于可见光与

中外光之间。NIRS具有很强的穿透能力，具有丰富的光谱信

号信息，可对有机物及部分无机物分子键、基因结构及组成

等有效反应。构成NIRS的部件主要由仪器、光谱信号处理、

定性识别、定量校正模型等，仪器包括滤光片型、傅里叶变

换型、光栅扫描型、阵列检测器型、声光可调滤光器型等现

如今，NIRS仪器越来越往微型化、专业化、智能化和固态化

方向发展。NIRS光谱信号主要有多尺度边缘检测、小波变换

和阈值降噪、阿达玛变换、锁相放大、矢量归一化法、导数

法等，光谱信号处理可对一些光谱重叠问题、基线干扰问题

进行处理。NIRS在定性识别模型及定量校正模型方面主要采

用小二乘法、多元线性回归法、遗传区间片最小乘法、主成

分回归法、人工神经网络法、拓扑法等。NIRS分析过程包

括样品收集、预处理、光谱信号测量、光谱信号预处理、定

性、定量校正模型、建立评价标准及方法等。具体如图1所

示。

图1 NIRS内容及实施步骤技术路线图

三、红外广谱技术在药物定性鉴别中的应用

（一）在药物真伪中的鉴别应用

NIRS与分子结构、分子状态、官能团组相关，经红外光

谱图、吸收峰波长及强度，可鉴别不同虎穴成分的药物，当

前，国内外药典及相关研究将其作为原料鉴别、药物真伪鉴

别、一致性评价。在药物真伪定性鉴别中，有研究对拉曼光

谱、NIRS等进行比较，得出拉曼光谱快速、高效、可透过包

装检测，穿透力强，适用于测定水溶液样品，多用于定性分

析，但拉曼光谱需要建立数学模型，前期研究投入大，光谱

图受荧光干扰较大；而NIRS也具有快速高效、可透过包装检

测，但无需样品预处理，可用于定性、定量分析，但对建模

样品要求较高。

（二）化学药物制剂一致性评价

NIRS在化学药物制剂一次性评价方面，可为药物快速定

性鉴别、品牌保护、生产工艺验证、仿制药质量及疗效等提
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供技术支持。有研究采用聚类分析法选取D2磷酸氢钙片建模

样本，经过矢量归一化结合二阶导数处理分析得知，NIRS信

号为一致性指数模型，构建维生D2磷酸氢钙片一厂一品一规

快速定量法，对药品质量追溯、真为鉴别等提供参考方法。

有研究分别用NIRS结合化学计量学方法建立盐酸左氧氟沙

星、地奥司明片、注射用甲磺酸培佛沙星、注射用阿莫西林

钠/舒巴坦钠等药物的定量分析方法。

（三）NIRS在药物晶型分析中的应用

药物的多晶现象对药物物理特性、外观、稳定性、疗效

和安全性都带来一定的影响，这些年，对药物多晶型的研究

受到医药学者的高度重视。NIRS在药物多晶型分析中得到长

远发展。有研究采用NIRS对呋塞米的三种晶型进行广谱扫

描，采用矢量归一法、线性补偿差减法、倒数光谱等进行光

谱信号处理，利用PLS回归模型建立呋塞米晶型的模型进行定

量分析。有研究利用甲苯咪唑不溶于水的特性制作样品，样

品残渣干燥后，用NIRS扫描并进行3种不同晶型的鉴别，溶

出度试验来鉴定结果，发现国外2厂家采用无效晶型A。也有

研究在西林瓶底部用光纤探头扫描，注射用头孢曲松钠不同

结构晶度模型样品，采用一阶倒数和适量归一等光谱信号处

理后，建立结晶度测定模型，头孢曲松钠结晶度NIRS样品测

定结果与X粉末衍射法计算的结果无明显差异。也有研究将傅

里叶变红外光谱和热分析结合，进行筛选和检测吲哚美辛-烟

酰胺、美他沙酮-琥珀酸、卡马西平-戊二酸等药物等共晶形

成。采用NIRS建立华法林钠片中晶型及非晶型药物的定量检

测模型、经验验证结果及实测值很吻合，得出该方法对晶型

及非晶型药物均可以定量检测及质量控制。

四、NIRS技术在药物定量分析中的应用

（一）单组分定量分析

常用的化学分析法和NIRS定量分析技术都属于间接分析

技术，NIRS定量分析原理是根据参考样品的光谱信号，利

用化学计量学建立定量分析模型，并对模型进行验证，再用

模型预测未知组分含量。有研究选择的测定对象为佐匹克隆

片，NIRS信号经一阶求导及矢量归一化进行预处理，建立

NIRS方法，进行佐匹克隆片的准确、快速、环保的定量分

析，其定量模型选择的是ANN，此外，还成功建立了NIRS-

PLS法，定量测定了右旋糖酐40氯化钠注射液及注射液用单磷

酸阿糖腺苷。有研究又将上述方法测定盐酸二甲双孤片中的

主要药品成分含量，利用薄层色谱法、紫外光密度法测定了

其结果，并与NIRS-PLS预测结果进行了比较，得出后者更快

速、简便。还有研究将此方法分别与美洛昔康片及吲达帕胺

片中的主药含量、崩解时间、压碎强度等进行定量分析，该

方法准确度、重复性、样品预测结果等与欧洲药典法测定结

果一致[1]。当前研究表明，应用NIRS对化学药物单组成分定

量分析法大同小异，主要区别与模型建立方法及光谱图的处

理方法，其中基于NIRS结合化学计量学定量分析技术在不断

优化，越来越成熟，建立的模型测得的结果与传统方法结果

并没有多大差异，说明，NIRS在药物单组分质量控制方面具

有广泛的应用前景。

（二）复方制剂定量分析

定量分析复方制剂中不同成分，传统法技术主药为先分

离后再分析，但存在一些缺点，如预处理操作复杂，浪费时

间等。NIRS分析技术结合化学计量学处理，如PLS、ANN、

TP、GAiPLS、MLR等，可对药物的复杂体系进行分析。有研究

采用NIRS结合PLS等，建立复方卡托普利片及制剂中间品粉末

中卡托普利及氢氯噻嗪的2成分测定法，与HPLC法比较，PLS

法偏差更小，可为药品质量控制提供新的思路[2]。

五、NIRS在化学药物水分测定中的应用

药物中水分含量是不分药物质控的指标之一，对药物的

稳定性会造成一定的影响。当前药物中水分测定如减压干燥

失重法、干燥失重法、卡尔费休法等，这些测定会造成耗

能、耗时的问题。有研究用NIRS红外光纤探头透过头孢丙烯

原料塑料袋包装，对NIRS信号进行采集，并结合PLS化学计

量学模型，进行水分子定量模型的建立，其测定结果与用费

休法测定的水分含量并没有统计学差异。有研究采用NIRS漫

反射技术扫描片剂，水分子模型采取矢量归一法进行处理，

测定盐酸头孢他美酯片的含量和水分定量分析方法，解决水

分测定化学、护理、温度等干扰因素，做到快速、准确、无

损、经济的目的。

六、NIRS在中药添加化学药物分析中的应用

部分中药制剂是含有化学药物成分的，且一些保健品、

中药中违法添加化学药来提升疗效，成为全球性的问题，而

定性定量检测这些药物，是保障患者用药安全的基础。有研

究将铁氰化钾作为内标，建立NIRS测定感冒片中乙酰水杨酸

含量的方法，测得结果与中国药典方法接近。甲醇超声提取

某减肥保健品，经薄层色谱展开分离，显微傅里叶变换NIRS

进行扫描，建立NIRS定性定量法，成功测定这些减肥保健品

种违法添加了酚酞、芬氟拉明、西布曲明等化学药物。

七、NIRS在药物直接质控中的应用

药物制剂生产经历多个缓解，监测生产过程中的质量，是

决定制剂成品质量稳定性和均一性。传统监测主要采样后进行实

验室离线监测，成本高，分析时间长，时效性差，而采用NIRS结

合光纤探头，可以在不破坏样品的基础上快速采集中间体物理参

数，进行无损、快速、在线检测和分析的目的。因此，NIRS技术

在化学药物制剂过程中可用于干燥、混合、制粒、压片和包衣等

环节中，从而提高了生存效率和产品质量[3]。
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