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Abstract
In this study, the analytical method of ultra-high performance liquid chromatography-tandem mass spectrometry (UPLC-M S/MS) 
was established. The samples were optimized by three extraction methods (80 ℃ methanol water extraction, quartz sand grinding, 
diatomite assisted extraction), separated by BEH C18 column, detected by multiple reaction monitoring (MRM) mode, and quantified 
by external standard method. The results showed that the recovery rate (91%, 90% propofol 90%), and the matrix effect was 
negligible. The method has high sensitivity (detection limit 20 μ g / kg, quantification limit 50 μ g / kg), which is suitable for the 
rapid detection of high-risk illegal additives in bariose.
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超高效液相色谱—串联质谱法快速测定减肥软糖中非法添
加双醋酚丁及双丙酚丁的研究
王飞

博州食品药品检验所，中国·新疆 博乐 833400

摘　要

本研究建立了超高效液相色谱—串联质谱法（UPLC-MS/MS）快速测定减肥软糖中双醋酚丁和双丙酚丁的分析方法。样品
经三种提取方式（80℃甲醇水提取、石英砂研磨后提取、硅藻土辅助提取）优化后，采用BEH C18色谱柱分离，多反应监
测（MRM）模式检测，外标法定量。结果表明，硅藻土辅助提取法回收率最高（双醋酚丁91%，双丙酚丁90%），基质效
应可忽略。方法灵敏度高（检出限20 μg/kg，定量限50 μg/kg），适用于减肥软糖中高风险非法添加物的快速检测。
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1 引言

近年来，随着肥胖问题日益严重，减肥类食品市场需

求激增。然而，部分不良商家为追求产品效果，非法添加高

风险化学药物（如双醋酚丁、双丙酚丁等）的现象屡禁不止。

这类化合物具有强刺激性泻药作用，长期摄入可能导致肠道

功能紊乱、电解质失衡甚至致癌风险 [1-2]。目前，我国已对

传统减肥药物（如西布曲明、酚酞）建立了严格的监管体系，

但新型酚丁类衍生物因缺乏标准检测方法，仍存在监管盲 

区 [3-4]。文献报道显示，此类药物在酵素果冻、咖啡等食品

中频繁检出 [5]，但针对软糖等复杂基质的研究仍属空白。

减肥软糖因质地黏稠、添加剂多样（如明胶、糖浆），

其样品前处理难度显著高于液体或粉末类食品。现有检测方

法多采用直接溶剂提取或简单超声处理，但存在目标物释放

不完全、基质干扰严重等问题 [6-7]。通过常规的加标回收验

证实验，由于提取不完全，直接加入标准物质回收率实验

不具有质量控制的意义。经阳性样品制备后的回收率验证，

传统提取方法回收率一般在 40% 左右。近年来，硅藻土、

石英砂等吸附剂因能有效破坏基质结构、提高提取效率，逐

渐应用于食品检测领域 [8-9]，但其在减肥软糖中的适用性尚

未验证。基于此，本研究结合超高效液相色谱—串联质谱技

术（UPLC-MS/MS），系统优化提取方法，建立一种高效、

可靠的检测方案，为减肥软糖中非法添加物的监管提供技术

支持。
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2 材料与方法

2.1 材料与试剂
双醋酚丁标准品（Bepure,1000μg/mL）、双丙酚丁

标准品（Bepure,1000μg/mL）；甲醇、乙腈（色谱纯）：

Fisher（金标）；甲酸（色谱纯）：阿拉丁试剂；石英砂（60

目）、硅藻土（分析纯）：国药集团；超纯水。

2.2 仪器与设备
I-Class/XEVO TQD 质 谱 仪（ 美 国 Waters 公 司）；

BILON-650CT 超声波清洗仪（上海比朗仪器有限公司）；

涡旋混匀仪（深圳逗点有限公司）；5430R 高速离心机

（eppendorf）。

2.3 实验方法

2.3.1 标准物质的配置
10 mg/L 标准中间溶液：取各标准储备液 0.1mL 于  

10 mL 容量瓶，并用乙腈定容。

标准系列工作液：吸取适量标准中间溶液用 80% 甲醇

溶液（含 0.1% 甲酸）稀释，得到质量浓度分别为 1、2、5、

10、20、50、100 ng/mL 的标准系列工作液。

2.3.2 阳性回收样品制备
称取 50 g 软糖基质（主要成分为明胶、麦芽糖浆），

加入 450 mL 水，加热并持续不断搅拌至样品溶解，边搅拌

边冷却，80℃时分别添加双醋酚丁、双丙酚丁标准储备液

（1000 mg/L）各 25μL、50μL、250μL 混匀后冷却成型，

即制得组分含量为 50μg/kg、100μg/kg、500μg/kg 的阳性

样品。

2.3.3 样品前处理
方法 1（80℃甲醇水提取）：称取 1.0 g 软糖样品，加

入 20 mL 含 0.1% 甲酸的 80% 甲醇水溶液，称重，80℃水

浴超声提取 20 min，冷却后补足重量，离心后过 0.22 μm

滤膜。

方法 2（石英砂研磨提取）：样品与 1 g 石英砂研磨至

均质，加入 20 mL 含 0.1% 甲酸的 80% 甲醇水溶液，称重，

80℃水浴超声提取 20 min，冷却后补足重量，离心后过 

0.22 μm 滤膜。

方法 3（硅藻土辅助提取）：样品与 1 g 硅藻土混合，

研磨至均质。加入 20 mL 含 0.1% 甲酸的 80% 甲醇水溶液，

称重，80℃水浴超声提取 20 min，冷却后补足重量，离心

后过 0.22 μm 滤膜。

2.3.4 色谱条件
色谱柱：Waters BEH C18（2.1 mm×100 mm，1.7μm）；

流动相：A 为 0.1% 甲酸水溶液， B 为乙腈；流速为 0.2mL/min；

进样量：2 μL ；柱温：40℃ ；梯度洗脱程序：0 ～ 2 min，5% 

B ； 2 ～ 5 min，5% ～ 90% B；5 ～ 6.5 min，90% B；6.5 ～ 

7 min，90% ～ 5% B；7 ～ 8 min，5% B。

2.3.5 质谱条件
质谱参数：ESI+ 模式，毛细管电压 2.2 kV，脱落剂气

温度 500℃，离子源温度 150℃，其他条件见表 1。

表 1 双醋酚丁与双丙酚丁的质谱参数

化合物
母离子 
(m/z)

子离子 
(m/z)

锥孔电压 
(V)

碰撞能量 
(V)

保留时间 
(min)

双醋酚丁 402.2 224.1* 40 25 5.63

266.1 10

双丙酚丁 430.2 224.0* 55 16 5.92

280.1
9

注：* 为定量离子

3 实验优化结果

软糖中含有大量的增稠剂，如卡拉胶、明胶等，同时

含有大量的麦芽糖等物质。这些增稠剂和糖类的存在使软糖

需要在 80 ℃水浴加热才能完全溶解。通过常规的 80℃水浴

加热超声的提取方法，阳性回收样品的回收率低于 40%。

因此常规的加标回收验证实验，由于提取不完全，直接加入

标准物质回收率实验不具有质量控制的意义。

本实验采用了阳性回收样品制备的办法考察回收率。

在阳性回收样品 50、100、500 μg/kg 三个添加水平下，双

醋酚丁和双丙酚丁的回收率见表 1。硅藻土辅助提取法显著

优于其他方法（P<0.05），其高吸附性可有效释放目标物。

表 2 三种提取方法的平均回收率（n=7）

化合物
添加水平

（μg/kg）
方法 1 回收

率（%）

方法 2 回收

率（%）

方法 3 回收

率（%）

双醋酚丁 50 44.5 81.0 91.2

100 44.6 82.3 91.3

500 46.9 84.1 92.4

双丙酚丁 50 41.2 79.2 93.5

100 42.5 80.0 93.5

500 47.8 83.5 94.9

4 方法学验证

4.1 线性范围、检出限与定量限
以使用硅藻土均质，采用 80% 甲醇水溶液（含 0.1%

甲酸）为溶剂提取后的基质溶液，配制双醋酚丁和双丙酚丁

的系列混合标准溶液（浓度范围：1、2、5、10、20、50、

100 ng/mL），直接进样分析。以目标物浓度为横坐标（X），

峰面积为纵坐标（Y），建立标准曲线。结果显示，两种化

合物在 1~100 ng/mL 范围内线性关系良好，相关系数（r）

均大于 0.999（表 1）。以信噪比（S/N）≥3 和 ≥10 分别确

定方法的检出限（LOD）和定量限（LOQ），双醋酚丁和

双丙酚丁的 LOD 均为 20 μg/kg，LOQ 均为 50 μg/kg。
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4.2 回收率与精密度
使用阳性回收样品，按定量限（50 μg/kg）、2 倍定量

限（100 μg/kg）及 10 倍定量限（500 μg/kg）三个水平进

行阳性样品加标回收实验，结果显示方法的准确度与精密度

均满足检测要求（回收率 80%~120%，RSD ≤15%）。（见表 2）

4.3 基质效应考察
基质效 应（matrix effect，ME）是液质分析中经常存

在的问题。采用比较基质提取液和纯溶剂中 3  种目标物混

合响应值，以评估基质效应。 ME ＜ 90% 或 ME ＞ 110%，

存在基质抑制或增强作用，90% ≤ ME ≤ 110%，则无明显基

质效应。

用 80% 甲醇水溶液（ 含 0.1% 甲酸）配制质量浓度

分 别 为 1、2、5、10、20、50、100 ng/mL 的 系 列 标 准 工

作液，用硅藻土提取方法提取的空白基质提取液配制 10、 

50、100 ng/mL 3 个基质标准液，用溶剂配制的标准系列

工作曲线来校准计算得出 3 个基质标准液的相应浓度。结

果测得两种化合物的 3 个浓度范围为 9.31 ～ 9.59 ng/mL、

47.6 ～ 47.0 ng/mL、95.4 ～ 95.9 ng/mL，3 个 浓 度 范 围 比 

均 在 90% ～ 110% 范围内。因此，改进的方法无明显的基

质效应。

表 4 基质效应考察结果

化合物
基质标准液浓度 

（ng/mL）

溶剂曲线校准浓度

（ng/mL）
ME（%）

双醋酚丁 10 9.31 93.1

50 47.6 95.2

100 95.9 95.9

双丙酚丁 10 9.41 94.1

50 47.0 94.0

100 95.4 95.4

5 结果与讨论

本研究建立的 UPLC-MS/MS 方法结合硅藻土辅助提取

法，可高效检测减肥软糖中双醋酚丁和双丙酚丁，回收率高

达 90% 以上，经方法学验证，可作为软糖中双醋酚丁和双

丙酚丁的监测检验方法。
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表 3 线性方程、检出限与定量限

化合物 线性范围（ng/mL） 线性方程 相关系数（r） 检出限（μg/kg） 定量限（μg/kg）

双醋酚丁 1~100 y = 2573.1x + 263.244y=2573.1x+263.244 0.9999 20 50

双丙酚丁 1~100 y = 4778.99x + 645.406y=4778.99x+645.406 0.9996 20 50


