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百合中乐果等３种农药残留的气相色谱－串联质谱法一测多评研究
陈 波 １，高 羽 １，余敏灵 ２，朱敏凤 ２

牗 １． 四川省成都市妇女儿童中心医院，四川成都６１００００； ２． 四川省乐山市食品药品检验检测中心，四川乐山６１４０００ 牘
摘要：目的建立气相色谱－串联质谱牗ＧＣ －ＭＳ ／ ＭＳ牘测定百合中乐果等３种农药残留的一测多评方法。方法样品经乙腈提取、Ｃｌｅａｎｅｒｔ
ＴＰＨ柱净化、ＧＣ － ＭＳ ／ ＭＳ测定，根据色谱峰相对保留时间和质荷比信息进行定性分析，以乐果二级离子扫描峰（１２５ ／ ７９）面积为参照，
计算其与敌敌畏二级离子扫描峰（１８５ ／ ９３）面积和毒死蜱二级离子扫描峰（３１３． ９ ／ ２５７． ９）面积之间的相对校正因子，建立以乐果为对
照品，测定百合中乐果等３种农药残留量的ＧＣ － ＭＳ ／ ＭＳ法。结果敌敌畏、乐果、毒死蜱进样量均在０． １ ～ １． ０ ｎｇ范围内与其色谱峰面
积均有较好的线性关系，检出限（以进样量计）敌敌畏为１． ８４ × １０ － ４ ｎｇ，乐果为２． ８７ × １０ － ２ ｎｇ，毒死蜱为１． ７５ × １０ － ４ ｎｇ；平均回收率敌
敌畏为９５． ４６％，乐果为９６． ２１％，毒死蜱为９６． ０１％，ＲＳＤ分别为０． ９９％，０． ９２％，０． ７４％ 牗 ｎ ＝ ９ 牘。结论该一测多评方法定量准确、简
单、快速，适用于百合中敌敌畏、乐果、毒死蜱农药残留的定量分析。
关键词：气相色谱－串联质谱；含量测定；百合；敌敌畏；乐果；毒死蜱；一测多评；农药残留
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中药材种植及中药饮片加工储存过程中农药的不当
使用，均会影响中药饮片质量，危害人体健康犤１ 犦。２０１５年
版《中国药典牗四部牘》收载了多种有机磷农药残留的气
相色谱检查方法犤 ２ 犦。近年来，农药残留研究多以气相色
谱、液相色谱或其与质谱的联用为主犤 ３ － ５ 犦。本研究中根
据色谱保留时间和质荷比信息对样品进行定性分析，
以乐果二级离子扫描色谱峰（１２５ ／ ７９）面积为参照，计
算其与敌敌畏二级离子扫描色谱峰（１８５ ／ ９３）面积和毒
死蜱二级离子扫描色谱峰（３１３． ９ ／ ２５７． ９）面积的校正
因子，建立定量准确测定百合犤 ６ 犦中乐果等３种农药残
留的一测多评方法，以期为测定农药残留量提供一测
多评犤 ７ － １１ 犦研究思路。现报道如下。

１ 材料与仪器
１． １ 材料

敌敌畏、乐果、毒死蜱标准品溶液（批号分别为
ＧＳＢ０５ － ２２９８ － ２０１６，ＧＳＢ０５ － ２２８６ － ２０１６，ＧＳＢ０５ －
１８４９ － ２０１６），均为农业部环境监测保护研究所提供，规
格均为１００ μｇ ／ ｍＬ；乙腈、丙酮牗北京百灵威科技有限公
司牘均为色谱纯；氯化钠、无水硫酸钠（成都市科龙化工试
剂厂）均为优级纯；百合样品（四川龙马药业有限公司，批
号分别为２０１６０５１６，２０１６０７２１，２０１７０８１５牘，由乐山市食
品药品检验检测中心朱敏凤主管中药师鉴定为Ｂｒｏｗｎ
ｖａｒ． ｖｉｒｉｄｕｌｕｍ Ｂａｋ的干燥肉质鳞叶（百合Ｌｉｌｉｕｍｂｒｏｗｎｉｉ
Ｆ． Ｅ．），符合２０１５年版《中国药典（一部）》规定。

·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ
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１． ２ 仪器
ＧＣＭＳ － ＴＱ８０３０气质联用仪牗岛津中国科技有限公

司牘；ＧＣ －ＭＳ ／ ＭＳ ７００８气质联用仪牗美国Ａｇｉｌｅｎｔ公司牘；
ＴＳＱ ８０００气质联用仪牗美国赛默飞世尔科技公司牘。色谱
柱１：Ｒｘｉ － ５ＳｉｌＭＳ，３０ ｍ × ０． ２５ ｍｍ，０． ２５ μｍ毛细管柱
（岛津中国科技有限公司）；色谱柱２：Ｒｘｉ － ５ＳｉｌＭＳ，３０ ｍ ×
０． ２５ ｍｍ，０． ２５ μｍ毛细管柱（美国Ａｇｉｌｅｎｔ公司）；色谱
柱３：Ｒｘｉ － ５ＳｉｌＭＳ，３０ ｍ × ０． ２５ ｍｍ，０． ２５ μｍ毛细管柱
（美国Ｒｅｓｔｅｋ公司）。电子天平（德国Ｓａｔｏｒｉｕｓ公司）；
Ｃｌｅａｎｅｒｔ ＴＰＨ净化柱牗天津博纳艾洁尔公司牘。
２ 方法与结果
２． １ 测定原理

利用样品色谱图中被测定物质色谱峰相对保留时
间进行定位犤 ２ 犦和图谱中二级离子碎片峰犤乐果为４７，
６２，７９碎片离子峰牗丰度比为１５５ ∶ １３ ∶ １００，以７９为参
比牘、敌敌畏为６３，９３，１０９ 牗丰度比为２４ ∶ １００ ∶ ２５，以９３
为参比、毒死蜱为１９４，２５８，２８６ 牗丰度比为２４ ∶ １００ ∶ ４９，
以２５８为参比牘 犦对乐果、敌敌畏、毒死蜱色谱峰进行
定性分析。精密量取乐果、敌敌畏、毒死蜱标准品溶
液各适量，配制成不同质量浓度的混合溶液，按设定
条件进样，记录色谱图，绘制乐果、敌敌畏、毒死蜱进
样量对其峰面积的回归曲线，以乐果回归曲线斜率
与敌敌畏、毒死蜱回归曲线斜率的比计算校正因子
（ｆｓｋ ＝ Ｋｓ ／ Ｋｋ），通过乐果回归曲线计算乐果含量，通过
校正因子及乐果回归曲线计算敌敌畏、毒死蜱含量犤 ２ 犦进
行定量分析。
２． ２ 溶液制备

取各标准品溶液，用丙酮稀配置成每１ ｍＬ含乐果、
敌敌畏、毒死蜱各１０ μｇ的溶液，作为标准品对照贮备
液。取百合（批号为２０１６０５１６）约５０ ｇ，粉碎过三号筛，
称取１． ７３２ ４ ｇ，精密称定，置５０ ｍＬ离心管中，加入２０ ｍＬ
乙腈，匀浆（１５ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ）提取１ ｍｉｎ，加入２． ５ ｇ氯化
钠，匀浆提取１ ｍｉｎ，离心牗 ４ ２００ ｒ ／ ｍｉｎ 牘 ５ ｍｉｎ，上清液
置１５０ ｍＬ鸡心瓶中，离心管中加入１５ ｍＬ乙腈，按上
述方法匀浆提取１次，合并提取液，４０ ℃水浴旋转蒸发
至约１ ｍＬ。加入约２ ｃｍ高无水硫酸钠于Ｃｌｅａｎｅｒｔ ＴＰＨ
固相萃取柱上，用正己烷－丙酮（６ ∶ ４）预洗１０ ｍＬ，将浓
缩液移入柱中，用正己烷－丙酮（６ ∶ ４）２５ ｍＬ洗脱，洗脱
液于４０ ℃水浴旋转浓缩至近干，用丙酮稀释至１ ｍＬ，
用０． ２ μｍ滤膜过滤，即得供试品溶液；除称取样品外，
按上述方法制备空白溶液。取供试品溶液制备项下百
合粉末１． ０２１ ３ ｇ，精密称定，同法从“置５０ ｍＬ离心管
中起到收集洗脱液于４０ ℃水浴旋转浓缩至近干”转
移至１ ｍＬ容量瓶中，加５ μＬ标准贮备溶液，用丙酮
稀释至刻度，摇匀，用０． ２ μｍ滤膜过滤，即得样品加
标溶液。

２． ３ 测定条件
２． ３． １ 气相色谱条件

色谱柱：Ｒｘｉ － ５ＳｉｌＭＳ毛细管柱（３０ ｍ × ０． ２５ ｍｍ，
０． ２５ μｍ）；线速度：４７． ２ ｃｍ ／ ｓ；进样口温度：２５０ ℃；程
序升温：５０ ℃保持１ ｍｉｎ，以２５ ℃ ／ ｍｉｎ速率升至１２５ ℃，
再以１０ ℃ ／ ｍｉｎ速率升至３００ ℃，保持１５ ｍｉｎ；进样体
积：１ μＬ；载气：氦气（纯度大于９９． ９９９％）。
２． ３． ２ 质谱条件

接口温度：２５０ ℃；离子源温度：２００ ℃；溶剂延迟时
间：５ ｍｉｎ；碰撞气：氩气（纯度大于９９． ９９９％）。碰撞电压
设置和检测离子选择：敌敌畏母离子为１８５． ０（碰撞电
压７０ ｅＶ），子离子分别为９３． ０（碰撞电压１４ ｅＶ）、１０９． ０
（碰撞电压１４ ｅＶ）、６３． ０（碰撞电压２２ ｅＶ）；乐果母离子
为１２５． ０（碰撞电压７０ ｅＶ），子离子分别为７９． ０（碰撞电
压８ ｅＶ）、４７． ０（碰撞电压１４ ｅＶ）、６２． ０（碰撞电压１０ ｅＶ）；
毒死蜱母离子为３１３． ９（碰撞电压７０ ｅＶ），子离子分别
为２５７． ９（碰撞电压１４ ｅＶ）、２８５． ９（碰撞电压８ ｅＶ）、
１９３． ９（碰撞电压２８ ｅＶ）。
２． ４ 图谱解析

精密量取标准品贮备溶液５０ μＬ，置１ ｍＬ容量瓶
中，加丙酮定容，作为对照品溶液。按２． ３． １项下色谱条
件，取对照品溶液、供试品溶液、样品加标溶液、空白溶
液分别进样，记录色谱图。结果在对照品溶液二级离子
扫描色谱图中，有敌敌畏二级离子扫描峰（１８５ ／ ９３）、乐
果二级离子扫描峰（１２５ ／ ７９）和毒死蜱二级离子扫描峰
（３１３． ９ ／ ２５７． ９），保留时间分别为５． ６９０，１０． ６６３，
１３． １９１ ｍｉｎ，在空白溶液色谱和供试品溶液色谱中无上述
色谱峰，在样品加标溶液色谱中有和对照品溶液色谱保留
时间一致的敌敌畏、乐果和毒死蜱二级离子扫描色谱峰，
详见图１。对照品溶液和样品加标溶液的二级离子碎片图
谱中敌敌畏在６３，９３，１０９处牗丰度比为２４ ∶ １００ ∶ ２５牘，乐
果在４７，６２，７９处牗丰度比为１５５ ∶ １３ ∶ １００ 牘，毒死蜱在
１９４，２５８，２８６处牗丰度比为２４ ∶ １００ ∶ ４９ 牘，有二级离子碎
片峰，详见图２。
２． ５ 方法学考察

线性关系考察：精密量取标准品贮备溶液１０，２０，
４０，５０，６０，８０，１００ μＬ，分别置７个１ ｍＬ容量瓶中，加丙
酮稀释至刻度，摇匀，按２． ３． １项下色谱条件测定。以各
组分二级离子扫描峰面积牗 Ａ 牘与进样量牗 ｍ，ｎｇ 牘进行线
性回归，得回归方程。结果见表１。

ｆ值和ｔ值测定与耐受性考察：校正因子ｆ敌／乐＝
２ ０１６ ５３５ ／ ６１５ ３１１ ＝ ３． ２７７ ３，ｆ毒／乐＝１ ２７８ ３０４ ／ ６１５ ３１１ ＝
２． ０７７ ５；相对保留时间ｔ敌／乐＝ ５． ６９０ ／ １０． ６６３ ＝ ０． ５３３ ６，
ｔ 毒／乐＝ １３． １９１ ／ １０． ６６３ ＝ １． ２３７ １。实际应用中，色谱
仪、色谱柱、色谱条件的变化可能引起ｆ值变化，因此对
不同仪器、不同色谱柱、线速度、进样体积可能影响ｆ值
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２９

组分
Ａ
Ｂ
Ｃ

二级离子
扫描峰
１８５ ／ ９３
１２５ ／ ７９

３１３． ９ ／ ２５７． ９

回归方程
Ａ ＝ ２０１６ ５３５ ｍ － ２０３
Ａ ＝ ６１５ ３１１ ｍ － １７３
Ａ ＝ １ ２７８ ３０４ ｍ － ６８

ｒ 牗 ｎ ＝ ７ 牘

０． ９９９ ７
０． ９９９ ８
０． ９９９ ３

线性范围牗ｎｇ牘
０． １ ～ １． ０
０． １ ～ １． ０
０． １ ～ １． ０

峰面积
８０６ ８３８
２４５ ９８６
５１１ ８３３

ＲＳＤ 牗％ 牘

０． ５５
０． ４０
０． ８０

峰面积
８０６ ５１２
２４６ ０６３
５１１ ４３６

ＲＳＤ 牗％ 牘

０． ７６
０． ７１
０． ６０

稳定性试验
ＲＳＤ 牗％ 牘

１． １２
１． ０１
０． ９６

Ｓ ／ Ｎ
８１５． ９４
５． ２３

８５７． ５５

检出限牗 ｎｇ 牘
１． ８４ × １０ － ４

２． ８７ × １０ － ２

１． ７５ × １０ － ４

定量限牗 ｎｇ 牘
６． １３ × １０ － ４

９． ５６ × １０ － ２

５． ８３ × １０ － ４
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注：Ａ为敌敌畏，Ｂ为乐果，Ｃ为毒死蜱。下表同。

Ｂ

Ｃ

６． ０ ８． ０ １０． ０ １２． ０
ｔ ／ ｍｉｎ

Ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ

６． ０ ８． ０ １０． ０ １２． ０
ｔ ／ ｍｉｎ

１
Ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ

２

３
１００ ０００

５０ ０００

０

５０ ０００
４０ ０００
３０ ０００
２０ ０００
１０ ０００

０

Ｄ

Ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ

６． ０ ８． ０ １０． ０ １２． ０
ｔ ／ ｍｉｎ

１ ０００

５００

０

１． 敌敌畏 ２． 乐果 ３． 毒死蜱
Ａ． 标准品溶液 Ｂ． 样品溶液
Ｃ． 样品加标溶液 Ｄ． 空白溶液
图１ 二级离子扫描色谱图

６． ０ ８． ０ １０． ０ １２． ０
ｔ ／ ｍｉｎ

２
３

１
Ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ

９００ ０００

６００ ０００

３００ ０００

０

Ａ

表２ 相对校正因子耐受性考察结果
项目

进样体积牗μＬ）

速度（ｃｍ ／ ｓ）

仪器

色谱柱

０． ９
１． ０
１． １
４６． ２
４７． ２
４８． ２
ＧＣＭＳ － ＴＱ８０３０（Ｓｈｉｍａｄｚｕ）
ＧＣ － ＭＳ ／ ＭＳ ７００８ 牗Ａｇｉｌｅｎｔ 牘

ＴＳＱ８０００ 牗Ｔｈｅｒｍｏ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ 牘

Ｒｘｉ － ５ＳｉｌＭＳ（Ｓｈｉｍａｄｚｕ）
Ｒｘｉ － ５ＳｉｌＭＳ 牗Ａｇｉｌｅｎｔ 牘

Ｒｘｉ － ５ＳｉｌＭＳ牗Ｒｅｓｔｅｋ 牘

ｆ敌／乐
３． ２８０ ３
３． ２７７ ３
３． ２７７ ８
３． ２７６ ５
３． ２７７ ３
３． ２７３ ８
３． ２７５ ６
３． ２７７ ３
３． ２７８ ２
３． ２７６ ３
３． ２７７ ３
３． ２７８ ８

ｆ毒／乐
２． ０６９ ９
２． ０７７ ５
２． ０６７ ８
２． ０７４ ３
２． ０７７ ５
２． ０７８ １
２． ０７８ １
２． ０７７ ５
２． ０７８ ７
２． ０７６ ５
２． ０７７ ５
２． ０７９ ２

的因素进行考察，结果表明，ｆ值的波动不大。详见表２。
精密度试验：精密量取标准品贮备溶液４０ μＬ，置

１ ｍＬ容量瓶中，加丙酮稀释至刻度，摇匀。按２． ３． １项
下色谱条件重复进样６次。结果见表１。

重复性试验：精密量取标准品贮备溶液４０ μＬ，分
别置６个１ ｍＬ容量瓶，加丙酮稀释至刻度，摇匀。按
２． ３． １项下色谱条件分别进样。结果见表１。

稳定性试验：取２． ４项下样品加标溶液，按２． ３项
下测定条件分别在０，２，４，８，１２，１４，１６，２０，２４ ｈ时进

样，结果乐果、敌敌畏、毒死蜱色谱峰峰面积变化不大。
结果见表１。

检出限确定：取２． ４项下样品加标溶液，按２． ３． １
项下色谱条件测定，测得信噪比（Ｓ ／ Ｎ），以３倍Ｓ ／ Ｎ
计算检出限、１０倍Ｓ ／ Ｎ计算定量限。结果见表１。

加样回收试验：取２． ２项下样品粉末９份，每份约

Ａ

ｔ ／ ｍｉｎ
６５． ０ ７５． ０ ８５． ０ ９５． ０ １０５． ０

１０９

９３

６３

１００
７５
５０
２５
０ ｔ ／ ｍｉｎ

５０． ０ ６０． ０ ７０． ０ ８０． ０

４７

６２

７９

Ｂ

１００
７５
５０
２５
０

２００ ２２０ ２４０ ２６０ ２８０

Ｃ

２５８

１９４

ｔ ／ ｍｉｎ

２８６

Ａ． 敌敌畏 Ｂ． 乐果 Ｃ． 毒死蜱
图２ 二级离子碎片图谱

丰度／ ％

１００
７５
５０
２５
０

丰度／ ％

丰度／ ％

表１ 线性关系考察、精密度、重复性、稳定性试验及检出限确定结果
线性关系 精密度牗 ｎ ＝ ６ 牘 重复性牗 ｎ ＝ ６ 牘 检出限
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３０

样品含量
（μｇ）
０． ０００ ０
０． ０００ ０
０． ０００ ０
０． ０００ ０
０． ０００ ０
０． ０００ ０
０． ０００ ０
０． ０００ ０
０． ０００ ０

加入量
（μｇ）
０． ４００ ０
０． ４００ ０
０． ４００ ０
０． ５００ ０
０． ５００ ０
０． ５００ ０
０． ６００ ０
０． ６００ ０
０． ６００ ０

Ａ
０． ３８２ ０
０． ３８４ ８
０． ３７８ ９
０． ４８５ ６
０． ４７６ ７
０． ４６９ １
０． ５７０ ２
０． ５７１ ９
０． ５７６ ７

Ｂ
０． ３８６ ０
０． ３９０ １
０． ３７９ ６
０． ４７７ ２
０． ４８１ ５
０． ４８７ １
０． ５７９ １
０． ５７４ ９
０． ５７３ １

Ｃ
０． ３８４ ９
０． ３７９ ６
０． ３８６ ０
０． ４７９ １
０． ４８１ ６
０． ４８５ ６
０． ５７８ ４
０． ５７４ ９
０． ５７０ １

Ａ
９５． ５０
９６． ２０
９４． ７３
９７． １２
９５． ３４
９３． ８２
９５． ０３
９５． ３２
９６． １２

Ｂ
９６． ５０
９７． ５３
９４． ９０
９５． ４４
９６． ３０
９７． ４２
９６． ５２
９５． ８２
９５． ５２

Ｃ
９６． ２３
９４． ９０
９６． ５０
９５． ８２
９６． ３２
９７． １２
９６． ４０
９５． ８２
９５． ０２

Ａ

９５． ４６

Ｂ

９６． ２１

Ｃ

９６． ０１

Ａ

０． ９９

Ｂ

０． ９２

Ｃ

０． ７４
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测得量（μｇ） 回收率（％） Ｘ（％） ＲＳＤ（％）
表３ 加样回收试验结果（ｎ ＝ ９）

１ ｇ，精密称定，分别置９个５０ ｍＬ离心管中，分为３组，
每组３份，第１组中每份加标准品贮备溶液４０ μＬ，第
２组中每份加标准品贮备溶液５０ μＬ，第３组中每份加
标准品贮备溶液６０ μＬ，依法制备样品溶液，取样品溶
液按２． ３． １项下色谱条件分别进样，记录色谱图，按回
归方程计算含量。结果见表３。
２． ６ 样品含量测定

取３批（批号分别为２０１６０５１６，２０１６０７２１，２０１７０８１５）
样品，各２０ ｇ，粉碎过三号筛，分别取约１ ｇ，精密称定，
按２． ２项下方法制备供试品溶液，取供试品溶液按
２． ３． １项下色谱条件分别进样，记录色谱图，按加样回
收试验方法计算含量。结果３批样品中敌敌畏、乐果、毒
死蜱残留量均为０。
３ 讨论

本研究证实了可以采用ＧＣ － ＭＳ ／ ＭＳ测定百合中
乐果等３种农药残留，对采用ＧＣ － ＭＳ ／ ＭＳ法测定样品
中物质含量提供了一测多评、数字对照品等的试验设计
思路。一测多评法是以一种对照品，建立该成分与其他
成分间的相对响应因子，通过相对响应因子来计算其他
成分含量的一种质量控制方法，具有成本低、效率高等
优点，能有效解决多指标质量控制面临的对照品短缺、
不易获得和检测成本相对昂贵等问题。在试验中，对多
种药材农药残留的含量测定进行了研究，发现由于中药
材含有多种成分，某些成分对测定会有一些干扰，故在
测定具体某一品种时应设计具体的试验参数，并进行相
应方法学论证。

当色谱条件有细微改变时，相对保留时间有细微变
化，但在本试验中，被测定物质的定性主要采用二级离
子碎片峰及其丰度比确认，故对相对保留时间的耐受性
没有进行考察。

仪器厂家建议进样体积不超过１ μＬ，在相对校正
因子ｆ值耐受性考察时，对进样体积０． ９，１． ０，１． １ μＬ
时的ｆ进行了比较，结果变化不大。

因乙腈对农药溶解度较大，可溶入的杂质量适中，故
选择乙腈为提取液；在Ｃｌｅａｎｅｒｔ ＴＰＨ固相萃取柱上加入约

２ ｃｍ高无水硫酸钠以除去样品溶液及洗脱液中的水分。
质谱分析检测限可达１０ － １５ ～ １０ － １２ ｍｏｌ数量级，适

合于农药残留的检测，在定性分析时采用色谱－串联质
谱，电子轰击离子化比较待测化合物质谱图谱确定化合
物的成分。

ＧＣ － ＭＳ联用法和ＧＣ －串联ＭＳ（ＭＳ ／ ＭＳ）联用法
既具有ＧＣ的高分离效能，又具有ＭＳ可鉴定化合物结
构的特点，可同时快速测定样品中多种残留农药及其衍
生物。
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