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摘要  目的: 建立电感耦合等离子体质谱 ( ICP- MS)同时测定多维元素片 ( 29)中铜 ( Cu)、锰 ( Mn)、铬 ( Cr)、硒 ( Se)、钼 ( Mo )、

锡 ( Sn)、钒 ( V )、镍 ( N i) 8种微量元素的方法。方法: 样品经密闭微波消解后, 以钪 ( 45 Sc)、锗 ( G e)、钇 ( 89Y)、铟 ( 115 In)作为内

标物质, 用 ICP- MS同时测定上述 8种元素的含量, 并将该方法和国家法定方法 (原子吸收分光光度法 )进行方法学比较。结

果: 8种元素标准曲线的线性关系良好, r在 019998~ 11000之间;检出限在 01034~ 01312 Lg# L- 1之间; 重复性实验 ( n= 5)的

RSD在 210% ~ 111 2%之间;低浓度的加样回收率在 87188% ~ 1141 5%之间, 高浓度的加样回收率在 98113% ~ 1081 3% 之间;

方法学比较表明该方法和国家法定方法的测定值之间具有良好的重合性。结论: 该方法灵敏、准确、稳定, 可应用于多维元素

片 ( 29)中微量元素的同时测定。
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Simultaneous determ ination of 8 trace elements in

vitam ins w ithm inerals tablets( 29) by ICP- MS
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Abstract Objective: To estab lish amethod for instantaneous analysis o f 8 elements ( Cu, M n, C r, Se, M o, Sn, V,

N i) in v itam insw ithm inera ls tab lets ( 29) by inductively coupled p lasm am ass spectrometry ( ICP- M S). M eth-

od:W ith
45
Sc,

89
Y,

115
In and

209
B i as in ternal standard e lem ents, the conten ts of 8 elementsw ere simu ltaneously ana-

lyzed by ICP- M S, and this method w as compared w ith the offic ialmethod ( atom ic absorption spectropho tometry ).

Result: The corre lat ive coefficients of ca libration curves for a ll elements were h igher than 019998 and the lim its of de-

tection ( LODs) w ere from 01034 Lg# L
- 1

to 01312 Lg# L
- 1
; the relative standard dev iations o f para lle l tests o f

samples ( n= 5) w ere betw een 210% and 1112% ; the average low amount spiked recoveries ranged from 87188% to

11415%, and the average h igh amount sp iked recoveries ranged from 98113% to 10813%; method comparison showed

the ICP- M Smethod is finely correlated to the officia lmethod. Conclusion: This method is a sensit ive, accurate and

stablemethod for the simultaneous determ ination o f elements in vitam ins w ith m inerals tab lets ( 29) by ICP- MS.

Key words: inductive ly coup led p lasm am ass spectrome try ( ICP- M S); v itam ins w ithm inerals tab lets ( 29) ; trace

elemen t

  多维元素片 ( 29) (商品名:善存 )是一种用于预

防和治疗因维生素与矿物质缺乏所引起的各种疾病

的药物,除维生素等有机物质外,铜 ( Cu)、锰 (M n)、

铬 ( Cr)、硒 ( Se)、钼 ( M o)、锡 ( Sn )、钒 (V )、镍 (N i)

等微量元素也是其活性成分。现行国家药品标准

WS1 - ( X- 054) - 2000Z
[ 1]
对多维元素片 ( 29)中硒

( Se)、锡 ( Sn)的含量测定未作规定, 对铜 ( Cu)、锰

(M n)、铬 ( Cr)、钼 (M o)、钒 (V )、镍 (N i)的含量测定

采用的是原子吸收分光光度法。由于元素特性多样

性和仪器功能的限制,采用原子吸收分光光度法进

行测定时,每种元素不仅需要分别选择消解方法、原

子化器、空心阴极灯和测定波长, 而且还需要单独配

制标准曲线,操作比较复杂, 耗时长, 对操作者的熟

练程度和技术水平也有较高的要求。

电感耦合等离子体质谱 ( Inductively Coupled

PlasmaM ass Spectrom etry, ICP- M S)技术是 80年代
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发展起来的新的无机元素分析测试技术, 和原子吸

收光谱技术相比,除了具有灵敏度高、线性范围宽、

抗干扰能力强等特点外, 其突出优点是能对几乎所

有的元素同时进行测定,大大提高了分析效率,尤其

适用于需要测定多种元素含量的样品的分析。随着

电感耦合等离子体质谱仪在国内的逐年增加, 5中

国药典 6( 2005年版 )也首次将电感耦合等离子体质

谱法
[ 2- 3]
和原子吸收光谱法并列为测定药品中铜、

砷、镉、汞、铅等 5种重金属和有害元素的标准方法,

为有条件的药品检验机构提供了一种更为快捷的分

析手段。

本文建立的密闭微波消解 -电感耦合等离子体

质谱测定多维元素片 ( 29)中铜 ( Cu)、锰 (M n )、铬

( C r)、硒 ( Se)、钼 (M o)、锡 ( Sn)、钒 (V )、镍 (N i)含

量的方法,只需一次消解,配制一份混合标准溶液,

即可实现 8种元素同时测定,操作简单,重复性和回

收率良好,测定数值和国家标准方法的测定值接近,

是一种简便、快速、准确的药品多元素分析方法。

1 仪器与试药
电感耦合等离子体质谱仪 ( ICP- M S) : Ag ilent

7500a( Ag ilentTechno log ies Co. L td, USA ), B abington

雾化器,镍采样锥和截取锥。WX- 4000温压双控

密闭微波快速消解系统: 上海屹尧分析仪器有限公

司。超纯水处理系统: 法国 M ILLIPORE, Synthesis。

电子天平: 日本岛津, AEL - 160。高纯氩 ( >

991999% ):北京市华元气体化工有限公司。聚乙

烯样品瓶:广东南海塑料厂。

浓硝酸 (MOS级 ): 北京化学试剂研究所。铜单

元素标准溶液 ( GBW 08615, 1000 mg# L
- 1
)、锰单元

素标准溶液 [ GBW ( E ) 080175, 1000 mg# L
- 1
]、铬

单元素标准溶液 ( GBW08614, 1000 mg# L
- 1
)、硒单

元素标准溶液 [ GBW ( E) 080215, 100 mg# L
- 1
]、钼

单元素标准溶液 [ GBW ( E) 080218, 100 mg# L
- 1
]、

锡单元素标准溶液 [ GBW ( E ) 080546, 100 mg#

L
- 1
]、钒单元素标准溶液 [ GBW ( E ) 080216, 100 mg

# L
- 1
]、镍单元素标准溶液 ( GBW08618, 1000 mg#

L
- 1
)、铟单元素标准溶液 [ GBW ( E ) 080270, 100 mg

# L
- 1
] :购自国家标准物质中心。锗单元素标准溶

液 ( GSB G 62073- 90, 1000 mg# L
- 1
)、钪单元素标

准溶液 ( GSB G 62013- 90, 1000 mg# L
- 1
)、钇单元

素标准溶液 ( GSB G 62032- 90, 1000 mg# L
- 1
) :购

自国家钢铁材料测试中心钢铁研究院。调谐液: L ,i

Y, C e, T ,l Co混合液 ( c = 10 Lg# L
- 1
), Ag ilent公

司,编号 5184- 3566。供试品:多维元素片 ( 29) (商

品名:善存, Centrum ) ,批号 0704037, 惠氏制药有限

公司,卫生部北京医院药学部西药房提供。

2 方法

211 仪器工作参数
RF功率: 1300 W; 采样深度: 718 mm; 载气流

速: 1112 L# m in
- 1
;蠕动泵转速: 6 r# m in

- 1
; 雾化室

温度: 2 e ;干扰方程: EPA200 - 8; 采样模式: Spec-

trum,全定量; 采样元素: 8种待测元素和 4种内标

元素;元素的积分时间: 011 s, 重复次数: 3次; 采样

前蠕动泵提升速度: 18 r# m in
- 1
, 提升时间: 30 s; 采

样前蠕动泵平衡速度: 6 r# m in
- 1
,平衡时间: 35 s。

212 供试品溶液的制备
取供试品 20片, 置于研钵中研成细粉, 精密称

取样品粉末约 011 g, 置耐高温高压的微波消解罐

中, 加入浓硝酸 3mL, 混匀,常温预消解过夜。再加

入浓硝酸 2 mL,将样品置于温压双控微波快速消解

系统中,以下列程序 (见表 1)进行密闭消解, 待消解

完全后,将得到的样品溶液转移至 50 mL聚乙烯样

品瓶中,用超纯水定容后,摇匀,即得。

表 1 供试品的消解程序
Tab 1 M icrow ave d igestion procedure for sam p les

消解步骤

( steps)

温度

( temperature ) /e

压力

( pressure) /kPa

保持时间

( ho ld time ) /m in

1 60 1101 @ 103 05

2 100 1121 @ 103 05

3 150 1152 @ 103 10

4 200 2103 @ 103 10

213 标准溶液的制备
精密吸取 8种待测元素的单元素标准溶液适

量, 先用 8% ( V /V )的硝酸溶液制备各元素的储备

液, 铜、锰储备液的浓度为 1000 mg# L
- 1
, 铬、硒、钼

的浓度为 10 mg# L
- 1
, 锡、钒的浓度为 5mg# L

- 1
,

镍的浓度为 215 mg# L
- 1
。再以 8% ( V /V )的硝酸

溶液作为空白溶液,精密吸取各元素储备液适量,逐

步稀释成不同浓度梯度的混合标准溶液。混合标准

溶液中各元素的梯度范围见表 2。

表 2 标准曲线浓度系列 ( Lg# L- 1 )

Tab 2 Concen tration sequence of calibration curves

序列 ( sequences) Cu, M n Cr, Se, M o Sn, V N i

空白 ( b lank) 0 0 0 0

1 1000 10 5 215

2 2000 20 10 5

3 5000 50 25 1215

4 10000 100 50 25
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214 内标溶液的制备
精密吸取钪 (

45
Sc)、钇 (

89
Y )、铟 (

115
In )、锗 (

72

Ge)的单元素标准溶液适量,以 8% (V /V )硝酸溶液

逐级稀释成浓度为 011 mg# L
- 1
的混合溶液,摇匀,

即得。

215 供试品溶液的分析测定和计算
用已编辑完成的全定量分析方法对标准溶液和

供试品溶液进行分析和测定。测定时, 仪器的内标

管始终插在内标溶液中, 依次将仪器的样品管插入

各个浓度的标准溶液 (包括空白溶液 )中进行测定,

以每一浓度 3次读数的平均值为纵坐标, 相应的浓

度为横坐标作标准曲线。再将样品管插入供试品溶

液中, 取 3次读数的平均值, 代入标准曲线中, 计算

出相应的浓度。

3 结果

311 分析元素的内标同位素及标准曲线
按照上述方法测定,铜 ( Cu)、锰 (M n)、铬 ( C r)、

硒 ( Se)、钼 (M o)、锡 ( Sn)、钒 ( V )、镍 ( N i) 8种微量

元素的内标同位素、线性方程和线性相关系数见表

3。所有元素的线性相关系数都在 019998 ~ 11000
之间。

本方法以 8% ( V /V )的硝酸溶液作为空白溶液。

平行测定空白溶液 11次,计算每种元素的标准偏差

( R ), 3R对应的浓度即为各元素的检出限, 本方法

中各元素检出限 (见表 3)在 01034~ 01312 Lg# L
- 1

之间。

表 3 分析元素的内标同位素、线性方程、线性相关系数及检出限
Tab 3 Interna l isotopes, ca librat ion curves, correlative coeff icien ts and LOD s for test elem ents

元素同位素

( e lement iso tope )

内标同位素

( internal isotope)

线性方程

( calibration curve)
r

LOD

/Lg# L- 1

63Cu 115 In Y= 11330@ 102X + 71298 019998 01048

55M n 45Sc Y= 21881@ 102X + 21535 019999 01069

53Cr 45Sc Y= 21794@ 10- 2X + 91239 @ 10- 2 019999 01090

82Se 89Y Y= 11530@ 10- 3X + 21524 @ 10- 3 11000 01034

95M o 89Y Y= 41763@ 10- 2X + 61158 @ 10- 4 11000 01112

118Sn 115 In Y= 71408@ 10- 2X + 31889 @ 10- 2 019999 01225

51V 89Y Y= 01229X + 51380 @ 10- 3 11000 01158

60N i 72G e Y= 01366X + 51501 @ 10- 2 11000 01312

312 重复性考察和方法学比较
精密称取样品粉末约 011 g, 按 /供试品溶液的

制备0项下的规定操作, 平行试验 5份, 测定, 计算

样品中各元素的平均含量。重复性实验结果见表

5。所有元素的 RSD都在 210% ~ 1112%之间, 能够
满足实验要求。

为论证本方法的可靠性,本文应用现行国家法

定方法 (原子吸收分光光度法 )对铜 ( Cu)、锰 (M n)、

铬 ( Cr)、钼 (M o)、钒 ( V )、镍 (N i)等 6种元素进行了

测定, 结果发现: 除镍 (N i)元素差别较大外, 两种方

法中其它 5种元素的测定值都非常接近。

313 加样回收率考察
精密称取样品粉末约 011 g于 6个消解罐, 每 3

个消解罐为一组,分成两组, 每组的平均取样量均为

011022 g。第一组加入各元素储备液 80 LL (约相当

于样品中含量的 50% ), 第二组加入各元素储备液

160 LL(约相当于样品中含量的 100% ),按 /供试品
溶液的制备0项下的规定操作后测定, 以加标前后测

定的含量平均值计算各元素的平均回收率 (见表 5)。

表 4 重复性实验和方法比较结果
Tab 4 Resu lts of reproduc ib ility test and

m ethod comparison

元素

( elements)

电感耦合等离子体质谱法

( ICP- MS m ethod) ( n= 5)

原子吸收分光光度法

( o fficia lmethod, AAS) ( n = 2)

测得量 ( detected)

/Lg pe r table t

RSD

/%

测得量 ( de tected)

/Lg per tablet

Cu 1195 2161 1194

M n 2128 2104 2129

Cr 2418 3189 2414

Se 2215 5112 ND*

Mo 2411 4104 2413

Sn 9150 7103 ND

V 1017 9158 1019* *

N i 7102 1112 6168

注 ( note) : * ND: no t de fined(未作规定 ); * * 钒 ( V )的测定使用石墨炉法

( g raphite furnace a tom izerw ere used for the determ ina tion ofV )。

结果表明: 第一组 (低浓度组 )回收率在 8719% ~

11415%之间,第二组 (高浓度组 )回收率在 9811%
~ 10813%之间; 8种元素都有良好的回收率。
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表 5 加样回收率结果 ( n= 3)

Tab 5 R esu lts of recovery test

元素

( e lement)

样品中含量

( or igina l)

/Lg

第一组 ( g roup 1) 第二组 ( group 2)

加入量

( added) /Lg

测得量

( found) /Lg

回收率

( recovery) /%

RSD

/%

加入量

( added) /Lg

测得量

( found) /Lg

回收率

( recove ry ) /%

RSD

/%

铜 ( Cu) 13415 80100 21311 9812 211 16010 29513 10015 210

锰 (Mn) 15710 80100 23419 9714 210 16010 31410 9811 119

铬 ( Cr) 11711 01800 21521 10113 316 11600 31 439 10810 316

硒 ( Se) 11551 01800 21254 8719 417 11600 31 210 10317 314

钼 (M o) 11661 01800 21538 10916 411 11600 31 337 10418 412

锡 ( Sn) 01656 01400 11097 11013 710 01800 11 502 10518 518

钒 ( V ) 01736 01400 11176 11010 818 01800 11 602 10813 911

镍 ( N i) 01484 01200 01713 11415 1014 01400 01 906 10515 1010

314 稳定性考察  取 /重复性考察 0项下制备的、
保存于 0~ 4e 环境中的供试品溶液, 分别于方法建

立后的第 2 d、第 3 d和第 5 d测定,并将测得的各元

素平均含量和重复性实验 (第 1 d)测得的含量做比

较,以考察溶液在 5 d之内的稳定性。结果显示:铜

( Cu)、锰 (M n)、铬 ( C r)、钼 ( M o)、硒 ( Se ) 5种元素

在 5 d之内稳定;锡 ( Sn)在第 3 d后有较大变化 ( >

10% ); 镍 (N i)和钒 (V )在第 2 d的测定结果即有较

大变化 ( > 10% ), 因此供试品溶液需及时测定。

4 讨论

411 样品前处理  样品是否消解完全对测定结果

具有重大影响。在密闭微波消解过程中, 消解程序、

样品取样量以及消解液的种类和用量等因素是影响

前处理的主要因素。在实际操作中, 曾取样 012 g
进行消解,结果发现消解完毕后,溶液中残留有白色

沉淀, 且测定结果的重复性不好,取样量减少到 011
g后,虽然溶液中还是有少量沉淀, 但方法的重复性

令人满意;应用浓硝酸和 30%过氧化氢的二元体系

作为消解液进行消解时,虽然溶液的颜色较浅,重复

性也较好,但由于分析纯的过氧化氢试液中杂质较

多,使多种元素的本底变大,可能影响定量限和准确

度,因此最终选择浓硝酸一元体系作为消解液。

412 内标同位素的选择  ICP- M S分析过程中,分

析信号会随时间而发生漂移,而且分析样品时基质

效应也可能抑制或增强样品的信号。选用适当的内

标元素,不仅能改善方法的精密度,而且还能补偿基

质干扰。通常选择供试品中不含或者含量很低, 且

质量数和第一电离能都和待测元素接近的元素同位

素作为内标同位素。但在实际工作中,每次内标同

位素的选择可以根据实际情况而略有不同。本实验

中铜 ( Cu)和钒 ( V )没有严格按照该原则选择同位

素是因为分别以铟 (
115
In)和钇 (

89
Y)作为内标同位

素时,这 2种元素具有更好的线性相关系数 ( r)和加

样回收率。

413 方法学探讨  方法学考察结果显示: 铜 ( Cu)、

锰 (M n )、铬 ( Cr)、硒 ( Se )、钼 ( M o )、锡 ( Sn)、钒

( V )、镍 (N i)等 8种元素均具有良好的重复性和回

收率。对国家标准未作规定的硒 ( Se)、锡 ( Sn)进行

测定,有利于多维元素片 ( 29)更为全面的质量控

制。镍 (N i)元素的测定值和现行国家标准方法的

测定值之间相差较大,这和供试品溶液中该元素的

浓度低 ( < 10 Lg# L
- 1
)有关, 也可能和该元素稳定

性较差有关。
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