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随着社会的发展和进步"人们对动物源性

食物的需求量大幅增加"畜产品生产过程中滥
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,等$猪肉中
0

E

受体激动

剂的残留量检测为痕量分析"样品的基质比较

复杂"同位素内标的引入可以显著提高样品的

回收率"消除基质的干扰+

#BE#+

,

$吴平谷等+

#"

,使

用克伦特罗
E?

"

-沙丁胺醇
E?

!

-莱克多巴胺
E?

C

作为内标"用
P2E78

检测了猪肉中的
#*

种
0

E

受体激动剂$但目前利用同位素内标试剂的气

相色谱
E

串联质谱!

P2E78

*

78

#测定
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-妥布特罗
E?

"

#"涡旋振荡

#<4/

"然后在
!>h

及避光的条件下水浴振荡

#B3

$将酶解好的产物充分涡旋振荡混匀"以

#****.

*

<4/

离心
#*<4/

"将上层清液转移至

另一
C*<N

的离心管中"加入
*b#<%&

*

N

的高

氯酸"调节
9

Q

值至
#

"涡旋振荡
#<4/

混匀后"

以
#****.

*

<4/

离心
#*<4/

"取上层清液进行

下一步净化处理$

;<H<=

!

样品净化
!

用
B<N

甲醇活化
QN̂

!亲

水
E

亲脂平衡固相柱#和
72T

!混合型阳离子交

换固相柱#串联的固相萃取小柱!

QN̂

在上"

72T

在下#"加入
D<N

超纯水淋洗"然后将

#b!b#

节得到的上清液全部加入小柱"使液体

以
)6

*滴的速率流出$之后用
D<N

纯净水洗

涤上样后的固相萃取柱"抽干
#<4/

$用
D<N

#C̀

的氨水甲醇溶液淋洗小柱"收集洗脱液"于

D*h

水浴下氮气吹干$

;<H<H

!

样品衍生化
!

向
#b!b)

节中制得的蒸

发剩余物中加入
#**

#

N

甲苯和
C*

#

N 8̂]_@

e#̀ ]728

"在
+*h

的烘箱中加热衍生
#3

"

衍生后的产物用氮吹仪吹干"加入
#<N

甲苯

溶解"过
*b))

#

<

孔径滤膜"待测$

;<G

!

S3M2@

"

2@

条件

;<G<;

!

色谱条件
!

色谱柱)毛细管柱
QSEC78

!

!*<i)C*

#

<i*b)C

#

<

#%载气)高纯
Q5

"流

速
#b*<N

*

<4/

%进样口温度)

)+* h

%进样方

式)不分流进样%进样量)

#

#

N

%升温程序)起始

温度
>* h

"保持
# <4/

"以
)C h

*

<4/

升至

)!*h

"保持
#<4/

"以
)Ch

*

<4/

升至
)+*h

"

!B

第
#

期
!!

岳韩笑等)同位素稀释
E

气相色谱
E

串联质谱法测定猪肉中残留的
D

种
0

E

受体激动剂



保持
)<4/

$

;<G<=

!

质谱条件
!

多反应监测模式!

7Y7

#"

电子轰击离子源温度
)!*h

"溶剂延迟
C<4/

"

接口温度
)"*h

"电子倍增器电压为
#C*B$

$

=

!

结果与讨论

=<;

!

样品净化

由于猪肉样品基质比较复杂"含有大量蛋白

质等内源性物质"而且猪肉中
0

E

受体激动剂的残

留量检测大多属于痕量分析"所以有效成分的提

取和样品净化至关重要$目前猪肉中
0

E

受体激

动剂类药物残留分析的净化方法多采用固相萃

取法"文献报道的用于样品净化处理的萃取柱包

括
QN̂

+

!

,

-

8N8

+

#"E)*

,

-

2#+

+

D

,

-

72T

+

#!E#C

,等多种作

用模式的固相萃取柱$由于
S%&

=

E85.

=

QN̂

可

用于吸附大量油脂"

S%&

=

E85.

=

72T

对碱性化合

物具有较高的选择性和灵敏度"而本实验中的
D

种目标
0

E

受体激动剂均为碱性化合物!

9

f0

均大

于
"b*

#"因此分别考察了
72T

-

QN̂

-

72T

和

QN̂

串联的净化方式对猪肉样品的净化效果"

结果列于表
#

$可以看出"样品经
72T

和
QN̂

串联柱净化后得到的
D

种
0

E

受体激动剂的回收

率均大于
+*̀

"明显高于单独的
72T

和
QN̂

柱"所以本实验选择
S%&

=

E85.

=

QN̂

柱在上-

S%&

=

E85.

=

72T

柱在下"两柱串联的方式对样品

进行净化处理$

本实验还对洗脱溶剂进行了优化"分别对

C̀

-

#C̀

-

)C̀

三种不同比例的氨水
E

甲醇溶液

的洗脱效果进行了比较$结果显示"当氨水
E

甲

醇浓度为
C̀

时"沙丁胺醇的洗脱效果不理想"

回收率较低%浓度为
)C̀

时"固相萃取柱上的部

分杂质也会被洗脱下来"背景噪音较高"影响检

出限的测定%浓度为
#C̀

时"

D

种
0

E

受体激动剂

的回收率均大于
+*̀

"所以本实验选择浓度

#C̀

的氨水
E

甲醇溶液作为样品的洗脱溶剂$

=<=

!

检测离子的确定

先对
>

种物质进行全扫描!

8:0/

#"然后选

择这
>

种物质的一级碎片离子峰强度最高的

离子作为母离子"在碰撞室电压分别为
C

-

#C

-

)C

-

!C$

的条件下进行产物离子扫描"确定这

>

种化合物的定性和定量离子"结果列于

表
)

$利用
7Y7

模式在优化的色谱和质谱

表
;

三种不同净化方式对
G

种
"

M

受体激动剂回收率的影响

6+0*&;

!

3"A

7

+5#/"."%5&'"I&5#&/0

1

H!#%%&5&.(

7

B5#%#'+(#".A&(4"!/%"5G

"

M+

,

".#/(/

0

E

受体

激动剂

0

E0

I

%/46;6

QN̂ 72T QN̂E72T

添加值

@JJ5J

[0&-5

*

#

I

计算值

20&:-&0;5J

[0&-5

*

#

I

回收率

Y5:%[5.456

*

`

添加值

@JJ5J

[0&-5

*

#

I

计算值

20&:-&0;5J

[0&-5

*

#

I

回收率

Y5:%[5.456

*

`

添加值

@JJ5J

[0&-5

*

#

I

计算值

20&:-&0;5J

[0&-5

*

#

I

回收率

Y5:%[5.456

*

`

妥布特罗
*b)+! *b*D! #Cb) *b)+! *b#BB C+b> *b)+! *b)D! +Cb!

克伦特罗
*b#** *b*#! #!b* *b#** *b*># >#b* *b#** *b##* #*"bB

沙丁胺醇
*b*++ *b**# #b) *b*++ *b*!B D#b# *b*++ *b*>) +)bD

溴布特罗
*b*+) *b**> +b! *b*+) *b*!D D#b* *b*+) *b*BB +*b>

表
=

!

串联质谱多反应离子监测模式下的检测条件

6+0*&=

!

65#

7

*&

L

B+!5B

7

"*&A+///

7

&'(5"A&(5#'

7

+5+A&(&5/#.2W2 A"!&

化合物

2%<

9

%-/J6

保留时间

6

Y

*

<4/

定性离子对

G-0&4;0;4[54%/6

!

0

*

7

#

定量离子对

G-0/;4;0;4[54%/6

!

0

*

7

#

碰撞电压

2%&&464%/[%&;0

I

5

*

5$

妥布特罗
>bB>B +Bb*

*

!*b) +Bb*

*

C>b# #C

妥布特罗
E?

"

>b>*C "Cb*

*

!#b* "Cb*

*

BBb* #C

克伦特罗
#*b)C) +Bb*

*

!*b) +Bb*

*

C>b# #C

克伦特罗
E?

"

#*b#"B "Cb*

*

!#b* "Cb*

*

BBb* #C

沙丁胺醇
#*bDCD +Bb*

*

!*b) +Bb*

*

C>b# #C

溴布特罗
##bBD* +Bb*

*

!*b) +Bb*

*

C>b# #C

溴布特罗
E?

"

##bC"* "Cb*

*

!#b* "Cb*

*

BBb* #C

DB
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条件下可以有效分离溴布特罗-克伦特罗-妥布

特罗-沙丁胺醇以及溴布特罗
E?

"

-克伦特罗
E

?

"

-妥布特罗
E?

"

等
>

种化合物"其离子流图示

于图
#

%

>

种化合物在空白样品基质中的离子流

图示于图
)

$结果表明"采取
7Y7

模式可有

效降低基线噪声$

注)

#b

溴布特罗%

)b

溴布特罗
E?

"

%

!b

克伦特罗
E?

"

%

Db

克伦特罗%

Cb

沙丁胺醇%

Bb

妥布特罗
E?

"

%

>b

妥布特罗

图
;

!

G

种
"

M

受体激动剂标准品及
H

种内标标准品在
@'+.

$

+

%和
2W2

$

0

%模式下的衍生物离子流图

>#

,

?;

!

-".'B55&.('45"A+("

,

5+A/"%(4&!&5#I+(#I&/"%G

"

M+

,

".#/(/+.!

H#.(&5.+*/(+.!+5!/#.@'+.

$

+

%

+.!2W2

$

0

%

A"!&/

注)各数字代表的化合物同图
#

图
=

!

2W2

模式下在空白样品中添加
H

种同位素

内标和
G

种
"

M

受体激动剂标准品的离子流图

>#

,

?=

!

-".'B55&.('45"A+("

,

5+A/"%0*+.U/+A

7

*&/

/

7

#U&!:#(4H#.(&5.+*/(+.!+5!/+.!

G

"

M+

,

".#/(/#.2W2 A"!&

=<H

!

方法学考察

=<H<;

!

方法的线性范围
!

精密量取
0

E

受体激

动剂混合标准储备溶液"分别用甲醇稀释$使

其中克伦特罗的浓度分别为
#C+b**

-

++b**

-

!Cb)*

-

#>bB*

-

+b+*

-

#b>B

#

I

*

N

%溴布特罗的浓

度分别为
#))b**

-

B>bC*

-

)>b**

-

#!bC*

-

Bb>C

-

#b!C

#

I

*

N

%妥布特罗的浓度分别为
#!Bb**

-

>CbC*

-

!)b!*

-

#Cb#*

-

>bCC

-

#bC#

#

I

*

N

%沙丁胺

醇的浓度分别为
#DDb**

-

+*b**

-

!)b**

-

#Bb**

-

+b**

-

#bB*

#

I

*

N

$分别在上述溶液中加入

C*

#

N

混合的氘标记内标溶液"依次对系列标

准工作溶液进样分析"记录离子流图的峰面积$

以溶液浓度为横坐标"标样和内标物的峰面积

比值为纵坐标"绘制标准曲线$

D

种
0

E

受体激

动剂的线性方程-相关系数-检出限!

NA?

#及

定量限!

NAG

#列于表
!

$由表
!

可见"

D

种
0

E

受

体激动剂在
#b>B

"

#))b**

#

I

*

N

浓度范围内线

性关系良好"相关系数
V

)

*

*b""">

$

=<H<=

!

检出限!

NA?

#和定量限!

NAG

#

!

采用

向空白猪肉样品中加入目标化合物的方法"按

照
#b!

-

#bD

节的方法进行样品处理和检测$以

信噪比
!

*

R

*

!

测得方法检出限!

NA?

#"以

!

*

R

*

#*

测得方法定量限!

NAG

#$

D

种
0

E

受体

激动剂的
NA?

在
*b#!

"

*bD*

#

I

*

\

I

之间"

NAG

在
*bD*

"

#b)>

#

I

*

\

I

之间$与单级
P2

*

78

相比+

#"

,

!文献中克伦特罗的检出限
#b*

#

I

*

\

I

-

沙丁胺醇的检出限
*bC

#

I

*

\

I

#"本方法所得的

检出限更低"并且检出限低于
P̂

*

])))+B

(

)**+

中克伦特罗-沙丁胺醇和溴布特罗的检出

限
*bC

#

I

*

\

I

$农业部规定我国动物源食品中

瘦肉精的残留限量为
#

#

I

*

\

I

"本方法的检出限

可满足该检测要求$
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表
H

!

G

种
"

M

受体激动剂的线性方程&相关系数&检出限$

TQP/

%及定量限$

TQ

V

/

%

6+0*&H

!

T#.&+5&

L

B+(#"./

#

'"55&*+(#".'"&%%#'#&.(/

$

*

=

%#

*#A#(/"%!&(&'(#".

$

TQP/

%

+.!*#A#(/"%

L

B+.(#(+(#".

$

TQ

V

/

%

"%G

"

M+

,

".#/(/

化合物

2%<

9

%-/J6

线性范围

N4/50..0/

I

56

*!

#

I

*

N

#

线性方程

N4/50.5

U

-0;4%/6

相关系数

V

)

检出限

NA?6

*!

#

I

*

\

I

#

定量限

NAG6

*!

#

I

*

\

I

#

溴布特罗
#b!C

"

#))b**

-

aD#b)*#CPd*b**C) *b"""" *b)D *b>)

妥布特罗
#bC#

"

#!Bb**

-

aC"b**#DPe*b**CB *b"""" *b#! *bD*

克伦特罗
#b>B

"

#C+b**

-

aD!bD"D"Pd*b***> *b"""+ *b)+ *b+>

沙丁胺醇
#bB*

"

#DDb**

-

a)Db*+>)Pd*b#BBC *b"""> *bD* #b)>

=<H<H

!

方法回收率和精密度
!

在猪肉中添加

高-中-低
!

个不同质量浓度的克伦特罗-溴布

特罗-妥布特罗-沙丁胺醇标准品"每个浓度水

平进行
C

次平行实验"考察方法的回收率和精

密度"结果列于表
D

$结果表明"

!

种添加水平

的回收率为
")b)̀

"

##)b+̀

"批内变异系数

!

2$

#为
#b*̀

"

#)bB̀

"批间变异系数!

2$

#

为
#b"̀

"

#!b)̀

$利用同位素作为内标测定

各物质"可以有效地减少样品在前处理-衍生化

以及仪器测定过程中产生的误差"此外"同位素

内标试剂的加入"可显著提高被测样品的回

收率$

表
G

!

G

种
"

M

受体激动剂的加标回收率及变异系数$

3)

%$

)DK

%

6+0*&G

!

W&'"I&5#&/+.!I+5#+(#".'"&%%#'#&.(/"%G

"

M+

,

".#/(/

$

)DK

%

化合物

2%<

9

%-/J6

添加质量

@JJ5J[0&-5

*!

#

I

*

\

I

#

同一批次

O/;3560<5M0;:3

批次之间

5̂;Z55/M0;:356

平均回收率

@[5.0

I

5.5:%[5.456

*

`

变异系数

2$

*

`

平均回收率

@[5.0

I

5.5:%[5.456

*

`

变异系数

2$

*

`

克伦特罗
#b#>

>b*

!Cb*

")b+

">b*

#*Cb+

"b#

CbC

#b)

")bB

"+b>

#*#b+

##bB

!bC

)b>

妥布特罗
#

Bb*

!*b*

""b*

""bD

#*Cb*

##b*

DbD

Db+

""b*

""bD

#*DbB

##b*

DbD

Db+

溴布特罗
*b"

CbD

)>b*

")b)

#*#bD

"+bC

#)bB

!b"

#b*

"!b+

#**b*

""b>

#!b)

DbD

#b"

沙丁胺醇
#b#

BbD

!)b*

"Bb+

##)b+

">b+

#*bD

Db*

Db)

"Cb+

#*Db)

#*#bD

"b+

Bb!

Cb)

H

!

结论

建立了同位素稀释
E

气相色谱
E

串联质谱

法"检测猪肉中克伦特罗-溴布特罗-妥布特罗-

沙丁胺醇的残留量$通过对样品的前处理条件

和质谱条件进行优化"

D

种
0

E

受体激动剂可得

到有效分离"最低检出限可达
*b#!

#

I

*

\

I

$该

检测方法在回收率-精密度等方面均可满足我

国相关部门对兽药残留的检测限量要求"同时

也可为其他
0

E

受体激动剂类药物的检测提供技

术支持$

BB
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NÔ %

"

_@(PT40%<4/

I

"

5;0&'@/0&E

=

646%1##

0

E0

I

%/46;.564J-564/&4[5.

"

\4J/5

=

0/J

<50;M

=I

06:3.%<0;%

I

.0

9

3

=

E<0666

9

5:;.%<5;.

=

+

,

,

',%-./0&%1234/56570668

9

5:;.%<5;.

=

8%:4E

5;

=

"

)**C

"

)B

!

!

#)

#!*E#!>

!

4/234/565

#

'

+

"

,

!

NOX V

"

WQ@(PN

"

VHOW

"

5;0&'@/0&

=

646%1

0

E0

I

%/46;60/J

0

EM&%:\5.64/-.4/5-64/

I

3%&&%Z14E

M.5E

9

.%;5:;5J&4

U

-4JE

9

3065<4:.%5L;.0:;4%/Z4;34/

64;-J5.4[0;4K0;4%/1%&&%Z5JM

=I

06:3.%<0;%

I

.0E

9

3

=

*

<0666

9

5:;.%<5;.

=

+

,

,

',%-./0&%123.%<0E

;%

I

.0

9

3

=

@

"

)**"

"

#)#B

!

)+

#)

C!D*EC!DB'

+

#*

,王培龙"范理"叶志华"等
'

分子印迹固相萃取
E

气

相色谱
E

质谱法测定猪尿中
D

种
0

E

受体激动剂

+

,

,

'

分析化学"

)*#)

"

D*

!

!

#)

D>*ED>!'

V@(PS54&%/

I

"

_@(N4

"

FHW343-0

"

5;0&'?5E

;5.<4/0;4%/%1D

0

E0

I

%/46;64/

9

4

I

-.4/5M

=I

06

:3.%<0;%

I

.0

9

3

=

E<0666

9

5:;.%<5;.

=

Z4;3<%&5:-E

&0.4<

9

.4/;4/

I

0/J6%&4J

9

30655L;.0:;4%/

+

,

,

'234E

/565,%-./0&%1@/0&

=

;4:0&235<46;.

=

"

)*#)

"

D*

!

!

#)

D>*ED>!

!

4/234/565

#

'

+

##

,

PA(WnNHWE@(]Xo@ @

"

YA?YpPXHWE

PA(WnNHWS

"

N@$@(?HY@O

"

5;0&'?5[5&E

%

9

<5/;%10.%-;4/5<5;3%J1%.;3564<-&;0/5%-6

:%/14.<0;4%/0/JJ5;5.<4/0;4%/%1:&5/M-;5.%&4/

-.4/5M

=

<4/4<0&&0M5&4/

I

46%;%

9

5

9

0;;5./J5:%/E

[%&-;4%/0/JP2EHOE78

+

,

,

'@/0&

=

;4:0&0/J 4̂%E

0/0&

=

;4:0&235<46;.

=

"

)*#)

"

D*)

!

C

#)

# +>"E

#+++'

+

#)

,

PA(WnNHW@(]Xo@ @

"

YA?YpPXHWPA(WnNHW

S

"

2H(]O(HAP

"

5;0&'84<-&;0/5%-6J5;5.<4E

/0;4%/%165[5/

0

)

E0

I

%/46;64/3-<0/0/JM%[4/5

-.4/5M

=

46%;%

9

5J4&-;4%/&4

U

-4J:3.%<0;%

I

.0

9

3

=

E

;0/J5< <0666

9

5:;.%<5;.

=

-64/

I

:%<

9

%-/JE6

9

5E

:414:<4/4<0&&

=

#!

2E&0M5&&5J0/0&%

I

-56

+

,

,

',%-./0&

%123.%<0;%

I

.0

9

3

=

@

"

)*#D

"

#!>)

)

B!E>#'

+

#!

,

_@(8

"

QA(P7

"

WQ@AF

"

5;0&'84<-&;0/5E

%-6J5;5:;4%/%1.564J-56%1)C

0

)

E0

I

%/46;60/J)!

0

EM&%:\5.64/0/4<0&1%%J6M

=

34

I

3E

9

5.1%.<0/:5

&4

U

-4J:3.%<0;%

I

.0

9

3

=

:%-

9

&5J Z4;3&4/50.4%/

;.0

9

<0666

9

5:;.%<5;.

=

+

,

,

',%-./0&%1@

I

.4:-&E

;-.0&g _%%J235<46;.

=

"

)*#!

"

B*

!

+

#)

#+"+E

#"*C'

+

#D

,
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