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摘"要!目的"建立测定动物源性样品中马布特罗%塞曼特罗%莱克多巴胺%克伦特罗%沙丁胺醇%特布他林%苯氧丙酚胺

等 c 种 !)+受体激动剂残留量的超高效液相色谱+串联质谱"W:;6?+Z8IZ8#的分析方法和阳性样品确证方法$ 方法"动

物源性样品经乙酸铵缓冲溶液酶解提取!用阳离子交换柱净化!以流动相 -’! XXEDI6乙酸铵+#G!g甲酸水%流动相 ]’

! XXEDI6乙酸铵+#G!g甲酸乙腈水"%#m!#!DED#!经 -POD’(B?!3色谱柱")G! XXn*# XX!!G3 !X#分离!阳性样品通过
H>CTY四级杆质谱仪的增强型子离子扫描模式作进一步确证$ 本研究同时考察了 c 种 !)+受体激动剂的基质效应$ 结果
"动物源性样品中 !)+受体激动剂残留量的检测存在较强的基质效应$ c 种 !)+受体激动剂在 #G)* j*# (PIP浓度范围内!

呈良好线性!线性相关系数 8t#G%%!加标回收率为 3$G$g j!#3Gcg!方法检出限为 #G! j#G* (PIP$ 结论"该方法采用了

内标法定量以减小基质效应带来的定量误差!检出限较低%定量准确%仪器分析时间短!可用于检测动物源性样品样中 !)+

受体激动剂的残留量!同时对阳性样品作进一步确证$

关键词!!)+受体激动剂& 动物源性样品& 超高效液相色谱+串联质谱联用法& H>CTY 四级杆质谱& 瘦肉精& 违禁药物&

食品安全
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""! 受体存在于心血管’肺及肌肉等组织器官
内"可分为 !! 及 !) 两种* 人体呼吸道内主要是 !)
受体"占总 ! 受体的 %#R"!)+受体激动剂是一类人
工合成药物"主要用于防治人’兽支气管哮喘及痉
挛* 研究发现该类药物添加到饲料中后能够抑制
动物脂肪生长"促进瘦肉生长"因此被称为 +瘦肉
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精, * 长期使用会造成其在动物组织尤其在肝脏
中蓄积"进入人体后引起肌肉振颤’心动过速’心
悸和过敏等症状*

胡萍等(!)研究了 !%%%!)##* 年 $2 篇专业文献
报道的瘦肉精中毒事件"共计中毒 ) 2** 人* 近年来"
瘦肉精违法添加事件仍不断报道"其中比较典型的是
)##$ 年上海盐酸克伦特罗中毒事件()) ’)#!! 年的双
汇瘦肉精事件* 因此"有必要建立准确可靠的检验方
法"对辖区内的动物源性样品进行经常性的监督* 此
外"由于动物源性样品的复杂性"样品检测过程中容
易出现假阳性"需要通过一定的方法进一步确证*

目前动物源性样品中 !)+受体激动剂类物质残

留的检测主要是二极管阵列高效液相色谱法 (, h2) ’

气相色谱+质谱联用法 (*) ’酶联免疫吸附法 ($) ’高效
液相色谱+质谱联用法 (c h3) * 其中"气质联用法需要
长时间’较繁琐的衍生化过程"高效液相色谱法易
受杂质干扰"尤其是基质复杂的动物源性样品* 酶
联免疫吸附法操作简便"但大多试剂盒产品一次只
能检测一种目标物"且容易出现假阳性"一般适用
于大量样品的快速筛选*

本文采用固相萃取+超高效液相色谱+串联质谱
法"同时提取’净化和检测猪肉’猪肝’牛肉’牛肝羊肉’

羊肝等动物源性样品中 c 种 !)+受体激动剂类物质"包
括马布特罗$XT.SB’CED"XT.S%’塞曼特罗$KOXTB’CED"
KOXT%’莱克多巴胺 $CTKBEXYTXO(’"CTKB%’克伦特罗
$KD’(.SB’CED"KD’(%’沙丁胺醇$ATD.SBTXED"ATD.%’特布他
林$B’C.SBTDO(’"B’C.%’苯氧丙酚胺$OAE<ASYCO(’"OAE%* 相
对&]I>)))3$!)##3.动物源性食品中多种 !+受体激
动剂残留量的测定 液相色谱串联质谱法/(%) "主要有
两点改进&该方法液相部分采用了超高效液相色谱仪"
仪器分析快速#质谱为 H>CTY"可利用其增强型子离子
扫描$’(4T(K’0 YCE0SKBOE( AKT("/;7%的采集模式"对可
疑阳性样品作进一步确证*

!"材料与方法
!G!"材料
!G!G!"主要仪器与试剂

-POD’(B!)%# 超 高 效 液 相 色 谱 仪 $ 美 国
-POD’(B%’-;7,)##H>CTY 三重四极杆串联质谱仪
$美国-]8KO’<%’-T(D\AB!G*G! 质谱数据系统’Z?Q
阳离子交换固相萃取小柱 $ $# XPI, XD" 美国
@TB’CA%’高速低温离心机*

!+葡糖苷酸酶 $美国 8OPXT%"乙腈’甲醇’异丙
醇均为色谱纯"试验用水为超纯水"乙酸乙酯$色谱
纯%"甲酸$色谱纯"纯度 t%3g%’乙酸铵$色谱纯"
纯度 t%%g%"氢氧化钠’醋酸’乙酸钠’高氯酸等均

为分析纯*
!G)"方法
!G)G!"标准液的制备

准确称取 XT.S’KOXT’CTKB’KD’(’ATD.’B’C.’OAE各
!# XP"置于 !# XD容量瓶中"用甲醇分别配制成
!G## XPIXD的标准储备液"保存于 h)# i冰箱内*

准确吸取 !## !D上述标准储备溶液至 !# XD容量瓶
中"用甲醇稀释至刻度"得到 !# XPI6的混合标准使
用液"保存于 h)# i冰箱内*

准确加入 ! XD甲醇于 =TKBEYTXO(’+0$ :\0CEK4D+
ECO0’$V$+CTKB%中"充分混匀溶解后得到 !G## XPIXD

的标准储备液并通过甲醇稀释得到 !## XPI6的标准
中间液"准确量 !## !D?D’(.SB’CEDV% $V%+KD’(%’
8TD.SBTXEDV,$V,+ATD.%’V$+CTKB标准中间液"用甲醇
适当稀释"得到 !G## !PIXD同位素内标混合使用液*
!G)G)"标准工作曲线的绘制

分别量取适量混标使用液’内标使用液"用初
始流动相稀释并定容至刻度"摇匀"即得系列浓度
标准溶液&!G)*’)G*#’*G##’)*G##’*#G##’!)*G##’
)*#G## (PIXD"内标浓度为 )*G## (PIXD* 该曲线对
应样品中浓度为 #G)*’ #G*#’ !G##’ *G##’ !#G##’
)*G##’*#G## (PIP"内标浓度为 *G## (PIP* 以峰面
积为纵坐标’!)+受体激动剂类浓度为横坐标绘制标
准工作曲线"计算回归方程及相关系数*
!G)G,"样品前处理

参考 &]I>)))3$!)##3 的样品前处理方法对
样品进行前处理 (%) *
!G)G2"仪器条件

色谱条件&-POD’(B?!3色谱柱$)G! XXn*# XX"
!G3 !X%"流动相 -为 ! XXEDI6乙酸铵+#G!g甲酸
水’]为 !XXEDI6乙酸铵+#G!g甲酸乙腈水$%#m!#"
DED%"流量 #G)* XDIXO(#采用梯度洗脱的方式"梯
度为 # j! XO( *g]’! j, XO( !##g]’, j* XO(
!##g]#柱温 ,# i"进样量 )# !D*

质谱条件&质谱的蠕动泵直接进样"进行 H! 全
扫描"优化去簇电压$f%"确定母离子后进行子离子
扫描"优化碰撞能量$’f%"选择合适的子离子$) j
, 个%"以所选的母离子及其子离子进行多反应监测
$XSDBOYD’C’TKBOE( XE(OBECO(P"Z=Z%扫描"采用电喷
雾电离方式$/875%"并进行各参数的 ‘7-条件优
化"选择优化的色谱条件分离"选出无干扰的特征
子离子*

本试验选用离子喷射电压$78%为 * *## f"雾化
气温度 *## i"&8! 为 ** YAO"&8) 为 ,* YAO"碰撞气
?-V为 Z’0OSX"气帘气 ?W=为 ,# YAO* 各组分的
质谱参数见表 !*
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表 !"各 !)+受体激动剂的质谱参数设置
>T.D’!"ZTAAAY’KBCEX’BC\YTCTX’B’CAEL!)+C’K’YBECTPE(OABA

组分 离子对
母离子
I$>ES%

子离子
I$>ES%

去簇电压
I$f%

碰撞能量
I$’f%

KD’(

CTKB

ATD.

XTC.

OAE

KOXT

B’C.

定量
定性
定量
定性
定量
定性
定量
定性
定量
定性
定量
定性
定量
定性

)ccG!

,#)G)

)2#G)

,!!G)

,#)G)

))#G)

))$G!

)#,G! )2 )!
)*%G!"!,)G! )2 !$
!$2G) )* ))

)32G)"!,$G! )* !*
!23G! ,# )c

)))G,"!$$G) )3 !2
),cG! )$ ),

)%,G)")!cG! ,# !*
!*#G! )3 )#

)32G!"!,*G# )c )$
)#)G) !3 !,

!$#G!"!2,G# )# ))
!*)G! )* )$

!)*G!"!c#G! ,* ,,

!G)G*"基质效应的考察
按照 ZTBSAa’_AbO等 (!#)的数学模型评定基质效

应的影响* 本研究中以未检出上述各组分的样品
作为空白基质"按照 !G)G, 样品前处理得到的处理
液"多份合并后"配制基质加标溶液* 计算公式为
绝对基质效应$CPER% kF)EF! n!##R"F! 为标准
品溶液的色谱峰面积"F) 为动物源性样品基质提取
后添加标准溶液后的色谱峰面积* 当 CPF!##g

时"提示为基质抑制效应*
!G)G$"动物源性样品中 !)+受体激动剂类物质阳性
样品的确证

在上述方法的基础上"增加 /;7采集模式"通过
信息相关扫描方式$O(LECXTBOE( 0’Y’(0’(BTKqSOAOBOE("
7V-%触发"建立 Z=Z+7V-+/;7方法"获得高质量的
二级谱"通过标准溶液 /;7谱图与样品溶液的 /;7谱
图作比较"对阳性样品做进一步确证*

)"结果
)G!"质谱条件的优化

用液相初始流动相配制混合标准使用溶液"各
组分标准物质浓度均为 )G*# (PIXD"内标浓度为
)*G## (PIXD"得到 Z=Z 扫描图谱"各组分均在
,G* XO(内出峰"且峰形良好"见图 !*
)G)"标准工作曲线’方法检出限

采用向空白动物源性样品中加入一定量标准
溶液’经上述方法处理后分析"以 , 倍信噪比计算
方法的检出限"以 !# 倍信噪比计算定量限"经
W:;6?+Z8IZ8 进 样 分 析"所 得 曲 线 在 !G)* j
)*#G## (PIXD范围内线性较好"各组分相关系数 8’
回归方程’线性范围’方法检出限及定量限"见表 )*

表 )"各组分标准曲线的回归方程’相关系数’线性范围和检出限
>T.D’)"=’PC’AAOE( ’qSTBOE("KECC’DTBOE( KE’LLOKO’(B"DO(’TCCT(P’T(0 0’B’KBOE( DOXOBEL!)+C’K’YBECTPE(OABA

组分名称 内标 回归方程 相关系数 8
线性范围
I$ (PIXD%

检出限
I$ (PIP%

定量限
I$ (PIP%

KD’( V%+KD’( <k!G#!’5#G#*2c #G%%% ! !G)* j)*#G## #G)# #G$#
CTKB V$+CTKB <k!G,*’5#G!, #G%%3 , )G*# j)*#G## #G)# #G$#
ATD. V,+ATD. <k#G%,!’5#G##**% #G%%3 2 )G*# j)*#G## #G*# !G*#
XTC. V%+KD’( <k#G!$*’5#G#,*! #G%%% ) !G)* j)*#G## #G*# !G*#
OAE V$+CTKB <k#G,c,’5#G*#% #G%%c * )G*# j)*#G## #G!# #G,#
KOXT V,+ATD. <k#G#$c%’5#G!3! #G%%c $ )G*# j)*#G## #G*# !G*#
B’C. V,+ATD. <k#G#*$’5#G! #G%%% 2 !G)* j)*#G## #G*# !G*#

)G,"方法的精密度及准确度

以猪肝为例"向未检出上述 !)+受体激动剂猪肝

样品中添加一定量的标准溶液"得到浓度为 #G*#’
*G##’)* (PIP"内标浓度为 *G## (PIP的加标样品"

每个浓度做 $ 份平行样品"所测加标样品的峰面积
代入标准工作曲线的回归方程求得各组分的检出
浓度"样品的平均回收率在 3$G$g j!#3Gcg"5FO

在 !Gcg jcG3g之间"该方法的准确度及精密度均
符合方法学分析要求"见表 ,*
)G2"基质效应的考察

液质联用法在分析复杂样品时存在基质效应* 其
中基质对KD’(的信号抑制最为明显"研究结果与王国

民等(!!)的报道一致* 不经内标校正"Z?Q柱净化处理

后各组分的基质效应为 23g j3!g* 本研究采用了同

""""表 ,"!)+受体激动剂的准确度及 5FO$- k$%

>T.D’,"8YOb’0 C’KE[’CO’AT(0 C’DTBO[’ABT(0TC0
0’[OTBOE(AEL!)+C’K’YBECTPE(OABA

组分
名称

#G* (PIP * (PIP )* (PIP

平均回收
率Ig

5FO
Ig

平均回收
率Ig

5FO
Ig

平均回收
率Ig

5FO
Ig

KD’( !#3Gc *G2 %%G% cG3 %$G3 )G!

CTKB 3$G$ *G2 !#)G! *G$ !#)G) *G!

ATD. !#2G* )G2 %#G$ 2G$ %$G3 )G*

XTC. !#)G# $G! !#!G2 $Gc !#2G2 !Gc

OAE !#3G$ )G3 !#)G) 2G$ !#,G$ 2G!

KOXT !#,G# 2G* !#!G, )G) !##G3 )G%

B’C. %!G* $G# %$G, *G% %3G, ,G#

位素内标定量"获得了较好的回收率及精密度*
)G*"方法应用

对 )#!, 年 2 月!)#!2 年 * 月市售动物源性样
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图 !"各组分标准的 Z=Z图谱
‘OPSC’!"Z=ZK4CEXTBEPCTY4\EL!)+C’K’YBECTPE(OABA

品 %! 份"含猪肉 *$ 份’猪肝 !$ 份’牛肉 !) 份’牛肝
) 份’羊肉 * 份"检出牛肉’牛肝中 KD’( 各 ! 份"检出
浓度分别为 )#G)# 和 !c2G## (PIP*
)G$"动物源性样品中 !)+受体激动剂类物质阳性样
品的确证

通过目标物的保留时间’Z=Z离子对的峰度比
排除确证* 本研究还可借助 H>CTY 质谱平台 /;7采
集模式对阳性样品作进一步的确证*

选取本研究中某疑似检出 KD’( 样品作为研究
对象"获取标准溶液’阳性样品 KD’( 及阴性样品的
KD’( 加标的 Z=Z+7V-+/;7图谱* 加标图谱中的离
子与阳性样品图谱的离子具有可比性"由此可进一

步确定该样品中有 KD’( 的检出* 同时也可以看到"
由于样品中可能存在的杂质干扰"导致阳性样品谱
图中存在有其他的杂质峰"见图 )’,’2*

,"结论
本研究建立了应用固相萃取’同位素内标法’液

相色谱+串联质谱法检测动物源性样品中 c 种 !)$受
体激动剂类物质的方法* 本研究方法检出限较低’线
性范围宽’仪器分析时间短’准确度高"可以作为动物
源性样品中 !)$受体激动剂类物质残留检测较为理想
的方法"可用于应对 !)+受体激动剂类物质引起的食
物中毒突发事件的定性’定量工作*
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图 )"KD’( Z=Z+7V-+/;7图谱
‘OPSC’)"Z=Z+7V-+/;7YOKBSC’ELKD’(

图 ,"阳性样品中 KD’( Z=Z+7V-+/;7图谱
‘OPSC’,"Z=Z+7V-+/;7KD’( O( YEAOBO[’ATXYD’

图 2"阴性加标样品 KD’( Z=Z+7V-+/;7图谱
‘OPSC’2"Z=Z+7V-+/;7KD’( O( (’PTBO[’ATXYD’

本研究采用了 H>CTY 的 Z=Z+7V-+/;7扫描模
式"能够对阳性样品作进一步确证* 研究中只针对
Z=Z检出的KD’( 进行了Z=Z+7V-+/;7扫描"可扫描
其他目标化合物的 Z=Z+7V-+/;7图谱"建立 /;7谱
库"以利于在日常工作中直接通过搜索 /;7谱库"更
方便快捷地得到阳性样品的确证结果*

此外"本研究前处理工作采用了固相萃取法"
存在一定的基质效应"前处理过程也较长"在后面
""""

的工作中可采用其他前处理技术"如超声辅助萃
取’在线固相萃取’免疫亲和柱固相萃取 (!) h!2)等技
术"以进一步降低基质效应"缩短前处理时间 (!!) *
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