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动物源性食品中糖皮质类激素残留检测 
技术的研究进展 

马立利, 刘  艳*, 贾  丽, 冯月超, 范筱京 
(北京市理化分析测试中心, 北京市食品安全分析测试工程技术研究中心, 北京  100089) 

摘  要: 近年来, 食品中激素的残留引起了社会的广泛关注。糖皮质类激素能提高饲料转化率, 促进畜禽生长, 

常用于畜牧生产中。然而动物生长过程中过量使用这些激素, 会导致激素在动物源性食品中的残留, 影响人类

健康。本文介绍了糖皮质类激素及其对人类的危害, 总结了动物源性食品中糖皮质类激素的检测方法, 包括利

用振荡提取、超声提取、固相萃取、液液分配、加压溶剂萃取等提取和净化方法, 以及采用气相色谱法、液相

色谱法、气相色谱-质谱联用法、液相色谱-质谱联用法分析检测糖皮质类激素的研究进展。 
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Progress in determination of glucocorticoid hormones residues in 
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ABSTRACT: In recent years, hormone residues in food have aroused a widespread concern in society. Glu-
cocorticoid hormones can improve the feed conversion rate and promote animal growth, which is commonly 
used in livestock production. However, excessive use of these hormones in animal growth process had led to 
hormone residues in animal derived food, which could affect human health. The paper introduced glucocorti-
coid hormones and their harms to human, as well as analytical methods of glucocorticoid hormones in animal 
derived samples including pretreatment methods (shaking extraction, ultrasonic extraction, solid phase extrac-
tion, liquid-liquid partition, pressurized solvent extraction) and detection methods (gas chromatography, liquid 
chromatography, gas chromatography-mass spectrometry, liquid chromatography-mass spectrometry). 
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1  引  言 

随着人民生活水平的不断提高, 人们对动物源

性食品的需求也从最初的数量需求转向质量需求 , 
而且更加注重食品本身的安全。动物源性食品安全既

关系到广大人民群众的身体健康, 也关系到国家经
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济社会的稳定[1]。动物源性食品易腐败, 易被各种致
病微生物污染。饲料、兽药、环境中一些重金属元素、

残留物质、致癌物质也很容易富集在畜禽体内, 导致
人食用动物产品后发病、中毒, 甚至影响到人类的遗
传变异[2]。有文献[3]表明, 残留于动物源性食品中的
激素一旦通过食物进入人体, 就会明显影响人机体
的激素平衡, 将会对人体健康特别是婴幼儿和青少
年的健康造成严重危害; 有的会致癌、致畸, 有的则
会引起机体的水、电解质、蛋白质、脂肪和糖的代谢

紊乱等。因此, 加强对动物源性食品的安全监管和监
测是保证人民食用安全的大事。本文介绍了动物源性

食品中糖皮质类激素残留的危害, 并主要对其残留
分析检测方法进行了综述。 

2  糖皮质类激素及其危害 

2.1  糖皮质类激素 

糖皮质类激素为类固醇类化合物, 由肾上腺皮
质分泌, 与机体的生命活动有着重要关系[4]。它具有

调节糖代谢, 促进蛋白质转化为糖, 提升血糖浓度, 
调节水盐代谢等作用[5,6]。常见的糖皮质类激素有氢

化可的松、醋酸可的松、泼尼松龙、泼尼松、甲基强

的松龙、地塞米松、倍他米松、曲安西龙、曲安奈德、

倍氯米松、氟氢可的松等[7]。 
1949 年, 亨奇将可的松应用于临床, 取得了显

著疗效, 为肾上腺皮质激素用于治疗提供了依据; 糖
皮质类激素也因此被引进临床医学领域, 挽救了许
多人的生命。亨奇因此而于 1950 年获得诺贝尔医学
奖[8,9]。 

大剂量糖皮质类激素作为药物使用, 可对抗各
种原因(物理、化学、生物、免疫等)引起的炎症, 减
轻炎症初期红、肿、热、痛的症状, 延缓炎症后期肉
芽组织生成, 防止瘢痕形成; 同时还具有抗过敏、抗
毒素、抗休克和抑制免疫反应等作用, 故临床上得以
广泛应用 [4,8,10-15]。 

糖皮质类激素在临床上用于风湿性及类风湿性

关节炎、镇咳平喘、皮炎和某些感染类疾病的综合治

疗时, 因使用不当可能会产生不良反应, 需要患者根
据病情在医师的指导下使用[16]。 

2.2  糖皮质类激素的危害 

从体外大量摄入糖皮质类激素会造成体内激素

的比例失调、糖代谢和无机盐代谢紊乱, 可能会引起

肥胖、多毛、血糖升高、高血压、骨质疏松、胎儿畸

形缺陷及流产等不良症状[4]。长期食用糖皮质类激素

会引起机体的糖、蛋白质、脂肪及水电解质等一系列

物质代谢紊乱, 破坏机体的防卫系统, 抑制免疫反应
能力, 抑制生长素分泌并造成负氮平衡, 因而可引起
一系列的并发症, 可直接危及人的生命[7]。  

由于糖皮质类激素在临床上可用于很多疾病的

治疗, 一些制假者利用中药所含成分复杂、质量标准
不完善的缺点, 在纯中药制剂中非法添加微量的糖
皮质类激素, 对消费者的健康造成危害[17]。 

参加体育比赛时, 大量摄入糖皮质类激素会影
响运动员的身体状态, 违背体育比赛公平竞争的原
则, 所以此类药物属于国际奥委会和世界反兴奋剂
委员会禁用的兴奋剂中的一大类[5,18]。 

糖皮质类激素对人体的炎症抑制作用很明显 , 
并可抑制纤维细胞增生, 减少 5-羟色胺形成, 因此对
皮肤具有一定的嫩白作用。如果化妆品中含有这类物

质, 皮肤就会对激素产生依赖, 而且很难摆脱。长期
使用此类激素则会发生皮肤变薄、毛细血管扩张、毛

囊萎缩的症状; 一旦停用, 皮肤就会发红、发痒, 出
现红斑、丘疹、脱屑等不良反应[19-22]。 

由于糖皮质类激素能提高饲料转化率, 促进畜禽
生长, 因而常用于畜牧生产中[23]。然而动物生长过程

中过量使用这些激素则会导致激素在动物源性食品中

的残留, 影响人类健康。因此, 不同国家对动物源性食
品中糖皮质类激素的最大残留量都做了规定[24]。 

我国农业部 2002年 235号公告-《动物性食品中
兽药最高残留限量》规定, 牛的肌肉、肝脏和肾脏中
的地塞米松最大残留量与猪、马的相同, 分别为 0.75、
2、0.75 μg/kg; 牛和猪的肌肉、肝脏和肾脏中的倍他
米松最大残留量相同, 分别为 0.75、2、0.75 μg/kg; 牛
奶中地塞米松和倍他米松的最大残留量均为 0.3 μg/kg; 
氢化可的松仅作外用, 未指定残留限量。 

糖皮质类激素作为生长调节剂已被欧盟禁止使

用; 作为医疗注射, 地塞米松、倍他米松、强的松龙
允许添加, 但在人类食用的牛奶和组织中规定了限
量[25]。欧盟规定: 地塞米松和倍他米松在牛、猪的肌
肉和肾脏中的最大残留量为 0.75 μg/kg, 肝脏中的最
大残留量为 2 μg/kg, 牛奶中的最大残留量为 0.3 
μg/kg; 甲基泼尼松龙醋酸酯在牛的肌肉、脂肪、肝
脏、肾脏中的限量均为 10 μg/kg, 牛奶中为 2 μg/kg; 
氢化可的松在所有产食动物中仅作外用; 泼尼松龙
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在牛的肌肉、肝脏、肾脏和牛奶中的最大残留量分别

为 4、10、10 μg/kg和 6 μg/kg[23,24]。 
鉴于各国对糖皮质类激素残留的重视, 如不能

很好地控制此类激素的使用, 不但会对人类健康构
成严重威胁, 而且畜禽产品的出口贸易也会面临重
重困难[7]。 

3  动物源性食品中糖皮质类激素的检测技术 

糖皮质类激素的动物源性样品主要包括血浆、

血清、奶等液体样品, 以及肌肉、脂肪、肾脏、肝
脏组织等半固体样品。生物样品中的激素残留水平

低(ng/kg~μg/kg), 内源性干扰物质多 , 检测工作极
具挑战性, 并且不同的样品具有不同的前处理和分
析方法[7]。 

3.1  样品的前处理 

动物源性试样中脂肪和蛋白质等杂质是主要的

干扰物质。在前处理过程中, 加入缓冲溶液和甲醇, 
或只用乙腈, 或甲醇(乙腈)和水[26]提取可以去除部分

蛋白质, 正己烷可以去除部分脂肪等杂质[7,24]。糖皮

质类激素属于脂溶性激素, 都是环戊烷多氢菲衍生
物。此类化合物具有较强的非极性, 在反相的固相萃
取柱上有较强的非极性保留作用, 可使用 C18、C8、

聚苯乙烯类型的高分子填料柱(如 HLB)等进行样品
的浓缩, 此时部分动物油脂等非极性杂质能够保留
在萃取柱上, 再利用正相的固相萃取柱如硅胶柱、氨
基柱、氰基柱、氧化铝柱等进行净化, 可以实现糖皮
质类激素的有效富集[5]。 
3.1.1  液体样品的前处理方法 

动物源性食品中的液体样品主要包括牛奶和血

浆等。随着提取和净化技术的不断发展, 动物源性样
品的前处理方法有很大的改善。最初, 液体样品的前
处理选用振荡及传统的液液萃取技术。例如 , 
Krzenminski等[27] 于 1972年用乙酸乙酯提取牛奶中
的甲基强的松龙, 再用乙腈、正己烷、水、二氯甲烷
等溶剂多次液液分配除去不同极性的杂质。Alivneife
等[28]用 NaOH 溶液和二氯甲烷振荡提取狗血中的可
的松和地塞米松, 二氯甲烷层吹干后用流动相定容
上机检测。 

20 世纪末, 固相萃取技术逐渐普及, C18和 HLB
固相萃取柱被引入到动物源性食品中糖皮质类激素

的分析中。 

Prasad 等[29]比较了用固相萃取方法和传统的液

液萃取净化方法来检测猪血中的醋酸泼尼松、泼尼

松、泼尼松龙、可的松和氢化可的松。固相萃取方法

是用 C18 柱净化, 乙腈洗脱后吹干, 再用二氯甲烷定
容; 液液萃取方法是用二氯甲烷和乙醚的混合溶液
提取, NaOH 溶液净化, 无水硫酸钠干燥, 二氯甲烷
定容后进样。结果表明, 液液萃取方法的回收率略高
于固相萃取方法, 但是液液萃取方法作比较麻烦, 且
消耗溶剂较多。 

Delahaut等[30]取牛奶样品, 离心除脂, 脱脂乳用
水稀释, 过 C18固相萃取柱后再用免疫亲和柱进一步

净化, 之后衍生化。 
Brambilla 等[31]用醋酸盐缓冲溶液提取牛血中的

氟米松, 用 C18 柱净化, 甲醇洗脱, 氮气吹干后, 用
醋酸盐缓冲溶液溶解, 叔丁基甲基醚再次净化。崔晓
亮等[24]同样用醋酸盐缓冲溶液和一定比例的甲醇超

声提取牛奶中 12种糖皮质类激素, 去除部分蛋白质, 
然后用正己烷脱脂, 依次经 HLB 柱、硅胶柱和氨基
柱浓缩、净化。祝伟霞等[32]利用乙腈提取奶粉中待

测组分, 提取液经冷冻离心后, 采取相似的净化方法, 
即用正己烷除脂, 再经 HLB柱、氨基柱净化。 

邓泮等[33]测定家兔血浆中的倍他米松, 先用乙
醚-正己烷溶液提取, 之后离心、上层溶剂吹干, 残留
物中加入流动相溶解后用 LC-MS/MS 分析。前处理
过程中未使用固相萃取柱净化, 该方法同样具有选
择性好、灵敏度高的特点。 

除此以外, 还有在前处理过程中引入酶解的步
骤。张毅等[34]利用分散固相萃取净化与液相色谱串

联质谱法建立了牛奶中 8 类禁用药物残留的分析方
法, 其中包括 7种糖皮质类激素。样品以 β-葡萄糖醛
甙酶-芳基硫酸酯酶在乙酸铵缓冲溶液中酶解, 用氨
化乙腈和酸化乙腈各提取一次 , 提取液用 C18、

PSA(N-丙基乙二胺)、无水硫酸镁混合吸附剂净化。
Tolgyesi 等[35]用 pH 5.2 乙酸钠溶液提取牛奶中的糖
皮质类激素, 加 β-葡萄糖醛甙酶于 37 ℃下酶解反应
16 h, 再用乙腈提取, 25 ℃离心除去油脂, 上层转移, 
氮吹近干, 用 5%乙酸水溶液溶解, 过MCX固相萃取
柱, 丙酮洗脱, 氮吹至干, 以甲醇和水的混合溶液定
容, 过膜后上机检测。 
3.1.2  半固体样品的前处理方法  

动物源性食品中的半固体样品主要有肌肉、肝

脏、肾脏组织等, 由于这些组织中含有大量的葡萄
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糖苷酸轭合物和少量的硫酸轭合物, 通常需要酶解
后再提取和测定糖皮质类激素。一般先将样品用水

或适当的缓冲溶液如醋酸盐等匀质、简单预处理后, 
加入 β-葡萄糖醛甙酶或蛋白酶酶解。酶解反应速度
一般较慢, 处理样品通常需要的时间较长, 短的也至
少要 2 h, 有的需要过夜甚至 15~16 h; 酶解过程中可
以适当地提高温度以加快反应速率[7]。酶解后, 通常
用有机溶剂将目标物从水溶液中提取出来后再用固

相萃取柱(如 C18、HLB)或液液分配的方法净化。 
Antignac 等[36]用甲醇和醋酸盐的缓冲溶液提取

牛肉中的糖皮质类激素。以氟氢可的松为内标, 加入
Helix pomatia 于 52 ℃下酶解反应 15 h, 之后用 C18

和正相硅胶柱净化。 
Van den hauwe[25]以异氟泼尼松为内标, 检测了

牛的毛发、肌肉、肾中泼尼松、泼尼松龙、地塞米松、

倍他米松、氟米松、甲基强的松龙、曲安西龙、曲安

奈德、倍氯米松、氟氢可的松共 10种糖皮质类激素。
肌肉样品中加入异氟泼尼松内标、Tris-HCl 溶液(三
羟甲基氨基甲烷缓冲溶液)和蛋白酶在 60 ℃下酶解
反应 2 h, 之后用甲醇提取, 蒸干后用乙醇溶解残渣, 
加水过 C18小柱; 肾脏样品与其类似处理, 只是改为
加醋酸钠缓冲溶液后用 Helix pomatia 酶解。作者比
较了肾脏样品中地塞米松和倍他米松的含量, 经过
酶解步骤后, 倍他米松的含量是 7.8 μg/kg, 不经过酶
解, 倍他米松含量是 5.2 μg/kg; 地塞米松没有明显区
别, 经过酶解和不经过酶解的含量分别为 5.5 μg/kg
和 5.2 μg/kg。 

崔晓亮等[37]建立了猪肉、猪肝、猪肾、牛奶和

鸡蛋中 16 种糖皮质类激素的分析方法。样品用乙酸
钠-乙酸缓冲溶液提取后, 加入 β-葡萄糖醛甙酶-磺酸
酯酶溶液酶解过夜, 甲醇提取, 正己烷除油后稀释, 
以石墨化碳黑(graphitized carbon blacks, GCB)和氨基
固相萃取柱浓缩、净化。 

我国出入境检验检疫行业标准 SN/T 2222-2008[38]

中规定了进出口动物源性食品中曲安西龙、泼尼松

龙、氢化可的松、泼尼松、地塞米松、氟米松、曲安

奈德残留量的液相色谱-质谱检测方法。样品中加入
甲醇、醋酸铵缓冲溶液、β-盐酸葡萄糖醛甙酶-芳基
硫酸酯酶, 37 ℃下培养 16 h, 乙酸乙酯萃取, 过无水
硫酸钠柱后浓缩至近干。醋酸铵缓冲溶液溶解残渣后

过 HLB柱, 甲醇洗脱。 
Croesa等[39]测定了牛肝中的12种糖皮质类激素, 

先加醋酸盐缓冲溶液和超纯水提取, 60 ℃下酶解 2 h, 
再加去离子水、甲醇和磷酸溶液提取, 离心, 加入乙
醚利用液液分配的方法净化, 之后用碳酸盐溶液进
一步除去杂质, 浓缩后用乙醇和超纯水溶解, 过 C18

固相萃取小柱, 乙酸乙酯洗脱, 40 ℃下氮气吹干后用
流动相定容。该文献比较了两种酶提取物 -Helix 
pomatia和 Keyhole Limpet; 当选用 Helix pomatia时, 
泼尼松龙目标峰前有杂质干扰; 对比乙酸乙酯、乙腈
和甲醇, 选用乙腈洗脱时基线背景比较高, 甲醇的重
复性较差。 

李存等[23]建立了同位素稀释高压液相色谱-质谱
法测定猪肝中地塞米松和倍他米松残留量的分析方

法。样品经 β-葡萄糖醛甙酶-芳基硫酸酯酶于 40 ℃烘
箱中酶解 2 h, 之后用乙腈提取, 正己烷、乙酸乙酯除
脂净化, 再经 C18固相萃取柱和碳酸钠溶液液液萃取

净化, 氮气吹干后用流动相(乙腈和 0.5%甲酸水溶液)
溶解, 进高压液相色谱串联质谱分析。 

Dusi[40]等用乙酸铵溶液超声提取肝脏中的 9 种
糖皮质类激素, 冰乙酸调节 pH至 5.0, β-葡萄糖醛甙
酶-芳基硫酸酯酶酶解, 离心, 提取液转移, 乙腈和
乙酸铵溶液再次提取, 合并, 离心后取一半过 HLB
固相萃取柱, 乙酸乙酯洗脱, 氮气吹干后用乙腈和
0.1%乙酸溶液定容。 

Tolgyesi等[41]同时测定了牛组织中的 8种糖皮质
类激素, 取样品后加入醋酸盐缓冲溶液、Helix po-
matia, 于 37 ℃下酶解过夜, 再用不同 pH 值的溶液
提取, 用不同的酸性、中性、碱性固相萃取柱净化, 根
据萃取柱的性质选用不同的淋洗、洗脱和定容溶剂。

结果表明: 系统 pH 值与基质效应有较大关系, 中性
条件比酸性条件和碱性条件的基质效应明显。牛肉中

酸性条件最好; 肝脏样品中, 酸性和碱性条件下没有
明显区别; 肾脏样品中, 碱性条件略好于酸性条件。 

此外, 一些不经过酶解步骤的前处理方法也被
用于半固体样品中糖皮质类激素的提取和净化。 

Shearan等[42]以甲基强的松龙为内标检测了牛的

不同组织(肌肉、肾脏、肝脏、脂肪)中的地塞米松, 加
NaOH溶液提取后, 肌肉、肾脏、肝脏样品用乙酸乙
酯再次提取, 脂肪样品用乙醚再次提取, 之后用 C18

固相萃取柱净化, 采用高压液相色谱分析。 
侯亚莉等[43]在碱性条件下利用乙酸乙酯提取牛

肉样品中的地塞米松、倍他米松和倍氯米松药物残留, 
正己烷脱脂后, 用 MCX 固相萃取小柱净化, 之后进
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液相色谱-质谱联用仪分析。李建中等[5]同样用乙酸

乙酯提取, 之后改用 HLB 柱净化猪肉样品中的泼尼
松、泼尼松龙、氢化可的松、可的松、甲基泼尼松、

倍氯米松、地塞米松、倍他米松、氟氢可的松 9种糖
皮质类激素。当添加水平为 10 μg/kg时, 准确度和灵
敏度良好。 

徐锦忠[44]和齐士林[45]用有机溶剂(前者用乙腈, 
后者用乙酸乙酯)提取、正己烷净化的方法分别建立
了鸡肉和鸡蛋、猪肉中的几种糖皮质类激素的液相色

谱-质谱检测方法。 
罗辉泰等[46]利用 QuEChERS 方法建立了鱼肉中

30种激素类及氯霉素类药物残留的液相色谱-串联质
谱检测方法, 其中包括地塞米松、倍他米松、泼尼松
等 8 种糖皮质类激素。首先用水和乙腈提取, 加入
QuEChERS盐析剂分层, 无水硫酸镁、中性氧化铝、
PSA净化, 之后浓缩上机测定。 

近几年来, 加速溶剂萃取被引进到残留样品前
处理过程中。加速溶剂萃取也称为加压溶剂萃取, 是
在较高的温度和压力下用有机溶剂萃取固体或半固

体的自动化提取技术。 
Draisci 等[47]选用牛肝为研究基质, 以氟米松为

内标, 正己烷为脱脂溶剂, 正己烷-乙酸乙酯(体积比
为 1:1)为提取溶剂, 利用加速溶剂萃取技术成功地提
取了样品中地塞米松及其差向异构体—倍他米松。 

Chen 等[48]利用加压溶剂萃取-液质联用的方法
检测了猪、牛、羊可食性组织中的 8种糖皮质类激素
(地塞米松、倍他米松、泼尼松、泼尼松龙、甲基强
的松龙、倍氯米松、氢化可的松、氟尼缩松), 比较
了乙酸乙酯、乙腈、甲醇和正己烷-乙酸乙酯(体积比
为 1:1)的提取效率, 最后选用正己烷-乙酸乙酯作提
取溶剂。同时, 他们优化了提取的温度(50 ℃)、压力
(1000 psi)、次数(2次)、时间(5 min)。 

样品前处理的方法除与样品状态有关, 与所选
的检测仪器也有关。当选用气相色谱法或气相色谱-
质谱联用的方法分析糖皮质类激素时, 需要将目标
物衍生化后再用仪器测定。例如, 要分析泼尼松龙、
氟泼尼松龙、曲安西龙和倍他米松的残留, 需要在室
温用 N,O-二(三甲基硅烷)乙酰胺、三甲基硅烷咪唑和
三甲基氯硅烷的混合物对分析物硅烷化处理[24]。 

McLaughlin 等[49]利用 3 个连接在一起的不同柱
之间的柱切换技术对牛组织中的地塞米松进行了净

化和浓缩。样品首先通过苯基硅胶柱, 初步分离后进

入硅胶柱浓缩, 再用强的洗脱溶剂洗脱过氰基丙基
硅胶柱, 这样地塞米松就可以从牛的组织中分离出
来。洗脱溶剂用氮气吹干后加醋酸钠溶液和甲醇的混

合物、丙酮净化, 之后加入 N,O-二(三甲基硅烷)乙酰
胺和吡啶在90 ℃下反应100 min, 最后用环己烷定容, 
再用气相色谱-质谱联用仪检测。 

Hartmann 和 Steinhart[26]用甲醇和水提取牛肉中

的类固醇激素, 之后用正己烷除脂肪, 浓缩后过 C8

固相小柱, 极性较大的可的松和氢化可的松等用甲
醇和水的混合溶液洗脱, 氮气吹干后, 用水饱和的乙
酸乙酯超声溶解, 再过硅胶柱, 流出液吹干。用内标
的甲醇溶液溶解后将甲醇蒸发, 加入 N-甲基-N-(三
甲基硅烷基)三氟乙酰胺、三甲基碘硅烷、1,4-二硫丁
四醇的混合物衍生化, 所得溶液直接进气相色谱-质
谱联用仪检测。 

Delahaut 等[30]用醋酸盐缓冲溶液提取牛肝中的

糖皮质类激素, Helix pomatia酶解后用乙腈提取, 正
己烷、二氯甲烷净化, 萃取液吹干后用乙醇定容, 之
后加水溶解过 C18萃取柱、免疫亲和柱净化, 衍生化, 
进样分析。 

丁罡斗[50]用气相色谱-离子阱-质谱法测定猪肉
组织中的氢化泼尼松和甲基氢化泼尼松。样品加入醋

酸-醋酸钠缓冲溶液、酶解汁(含 β-葡萄糖醛甙酶)提
取, 之后加入乙腈并振荡, 离心后将上清液转移至另
一离心管内, 再加入正己烷、二氯甲烷轻微振荡, 离
心后移取中间层至比色管内并用氮气吹干。乙醇溶解

残渣, 再加入水混匀, 过 C18柱净化, 乙酸乙酯洗脱, 
收集洗脱液并用氮气吹干。乙腈复溶残渣, 加酸性
K2Cr2O7溶液反应, 再加入 10%碳酸钠溶液、去离子
水、二氯甲烷超声提取体系中的目标物。将下层有机

相转移, 氮气吹干, 加乙酸乙酯定容。  

3.2  糖皮质类激素的分析方法 

样品经过必要的提取和净化步骤后, 糖皮质类激
素化合物可以用液相色谱、气相色谱、液相色谱-质谱、
气相色谱-质谱等方法进行分析。气相色谱法和高压液
相色谱法的灵敏度较低, 特异性差, 不适用于痕量兽
药残留分析的要求[24,51]。气相色谱-质谱测定时具有较
高的灵敏度, 但由于类固醇激素的挥发性不够, 通常
需要进行适当的衍生化反应才适用于气相色谱技术。

此类激素结构中具有多个羟基和羰基, 在测定时可以
进行硅烷化、酰化和肟化等衍生化过程[32,52]。液相色
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谱-质谱法不仅具有较高灵敏度, 而且不需要衍生化, 
可以直接测定, 还能很好地对分析物进行定性确认, 
提高了分析样品的工作效率; 由于各种糖皮质类激素
的化学性质相似, 很难在短时间内同时分离出十多种
糖皮质类激素化合物, 而使用超高压液相色谱-质谱
法则可以提高色谱的分辨率及分析通量[24], 目前已成
为分析糖皮质类激素残留的主要手段。Krone[53]等比

较了利用液相色谱-质谱(LC-MS/MS)检测器和气相色
谱-质谱(GC-MS)检测器分析类固醇激素的优缺点。
GC-MS 与 LC-MS/MS 相比, 需要衍生化, 耗费时间
较长, 且只有进样步骤能够自动化; LC-MS/MS 不如
GC-MS 的分辨率高, 且目标物在柱子上的保留时间
较短。GC-MS 可以很好地分离差向异构体 , 而
LC-MS/MS分离差向异构体比较困难。 
3.2.1  气相色谱法和气相色谱-质谱法 

早期用于糖皮质类激素的气相色谱分析方法使

用 OV-17275 cm 柱、电子捕获检测器, 检测的是糖
皮质类激素的三甲基硅烷 (TMS)的衍生物 [54]。

McLaughlin等[49]用气相色谱-质谱法选择离子扫描模
式检测了牛肉和肝脏中的地塞米松。而 Delahaut[30]

等使用氯铬酸吡啶衍生化, 采用化学电离源检测牛
奶、牛肝和牛尿、牛粪中的 5种糖皮质类激素, LOQ
为 0.5 μg/kg。Hartmann[26]则利用电子轰击电离源在

选择离子模式下检测牛肉中的类固醇激素, 同样取
得良好的回收率。丁罡斗[50]经全扫描色谱图和标准

谱库确认氢化泼尼松和甲基氢化泼尼松是甾环结构

上 3位和 11位的羟基被氧化, 生成羰基甾类衍生物。
选用离子阱质谱电子轰击电离源、二级质谱扫描模式, 
每种药物选择 1个母离子、2个定性离子; 两种目标
物在猪肉组织中的 LOQ为 2 μg/kg。 
3.2.2  液相色谱法和液相色谱-质谱法 

在过去十几年的时间里, 糖皮质类激素的检测
通常选用配有紫外检测器的液相色谱, 反相色谱和
正相色谱都可以用来检测血浆中的地塞米松[41,55~57], 
其紫外检测波长为 254 nm。Alivneife等[28]使用高压

液相色谱正相系统紫外检测器在 254 nm波长下以氢
化可的松为内标检测狗血中的可的松和地塞米松 , 
流动相为二氯甲烷、甲醇和 0.4%冰乙酸, 采用峰高
定量。Prasad等[29]同样使用正相系统在 254 nm波长
处以地塞米松为内标检测猪血中的醋酸泼尼松、泼尼

松、泼尼松龙、可的松和氢化可的松, 流动相为二氯
甲烷、水饱和的二氯甲烷、四氢呋喃、甲醇和冰醋酸

的混合溶液, 峰面积定量分析。Krzenminski 等[27]选

用甲醇和水(体积比为 3:1)为流动相, 以高压液相色
谱紫外检测器在 254 nm处使用峰高定量检测了牛奶
中甲基强的松龙。Shearan等[42]利用反相高压液相色

谱分析了牛组织中的地塞米松, 采用紫外检测器在
254 nm处分析, 选用 C18色谱柱, 以水、乙腈和三乙
胺(72: 28: 0.02, v/v/v)为流动相, 峰高定量。 

此后, 液相色谱-质谱技术迅速发展, 使用的色
谱柱包括 C18柱、Hypercarb柱、Hypersil ODS C18柱

和 Zorbax TMS 柱等, 流动相一般为水-甲醇、水-乙
腈, 或在流动相中加入一定浓度的醋酸铵、甲酸或乙
酸等, 而质谱大多选用离子阱和四极杆质谱, 离子源
一般为电喷雾电离源源(electrospray ionization, ESI)
或大气压化学电离源(atmospheric pressure chemical 
ionization, APCI), 根据目标物的性质和质谱响应选
用正离子或负离子模式检测。 

选用甲醇或乙腈与甲酸水溶液为流动相、采用负

离子扫描模式时 , 一般以  [M+HCOO]- 为母离子 , 
[M-H]-和[M-H-CH2O]-为特征离子。例如, 崔晓亮等[24]

采用超高压液相色谱-串联电喷雾四极杆质谱在多反
应监测(multiple reaction monitoring, MRM)模式下测
定了牛奶中 12 种糖皮质类激素的残留, 流动相为甲
醇和 0.1%甲酸溶液 , [M+CH3COO]-为母离子 , 
[M-H]-、[M-H-CH2O]-为特征离子。Chen等[48]选用选

择反应监测模式(selective reaction monitoring, SRM), 
流动相为乙腈和 0.2%甲酸溶液 , 母离子为
[M+HCOO]-, 特征离子为[M-H]-、[M-H-CH2O]-, 成
功建立了可食性肉组织中的糖皮质类激素的分析方

法。徐锦忠等[44]以甲醇和 0.1%甲酸水溶液为流动相, 
经 C18 柱分离后, 在 SRM 进样方式下, 母离子选用
[M+HCOO]-, 由于质谱中很容易失去所加的甲酸形
成分子离子峰, 而且通常分子离子峰的强度均最大, 
为了避免假阳性检测结果, 作者选择了 3个碎片离子
进行定性确认。李存等[23]以乙腈、水、0.5%甲酸混
合溶液为流动相, 以 MRM 为进样方式, 分析猪肝中
地塞米松和倍他米松的含量。由于二者互为差向异构

体, 利用特殊的色谱柱 Hypercarb C18 将其分离, 以
[M+HCOO]-为分子离子峰, 两种目标物添加浓度均
为 0.75、1.5和 2.0 μg/kg  时回收率良好。  

Van den hauwe[25,58]采用正离子模式检测时, 以
[M+H]+为母离子, 溶剂标样有较高的响应值。而基质
标样在浓度小于 1 μg/kg时, 11种糖皮质类激素只有
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地塞米松、倍他米松和曲安奈德能够检测到。所以选

用 ESI 负离子扫描模式, 流动相为乙腈和水(含 0.3%
甲酸)。由于流动相中含有甲酸 , 除了曲安西龙以
[M-H]-为母离子 , 其他均以[M+HCOO]- 为母离子 ; 
提高锥孔电压, 大部分物质以[M-H-CH2O]-为母离子, 
结构不同会失去 H2O、CH4、HF 或 HCl 等。同时选
用Hypercarb色谱柱区分倍他米松和地塞米松差向异
构体化合物。 

还有些检测系统选用挥发性盐和有机溶剂为流

动相。例如, Draisci等[47]以乙腈、5 mmol/L乙酸铵和
甲酸溶液为流动相 , 以 APCI 负离子模式、
[M-H-CH2O]-为母离子检测牛肝脏中的倍他米松和地

塞米松。Brambilla等[31]选用高压液相色谱和液相色谱

-质谱联用仪, 以地塞米松为内标对比检测牛血中的
氟米松。其中液相色谱用甲醇和水为流动相, 紫外检
测器在 240 nm 紫外波长处分析; 液相色谱-质谱联用
仪以甲醇和 1 mmol/L甲酸铵为流动相, 大气压电离源
(atmospheric pressure ionization, API)负离子模式检测, 
以[M-H-CH2O]-为母离子。液相色谱的 LOD 为 15 
ng/mL, 液相色谱-质谱联用仪的 LOD为 30 pg/mL。 

崔晓亮等[37]比较了甲醇/乙腈和甲酸水溶液(含
量为 0.05%~0.3%)为流动相时糖皮质类激素的响应
值, 证明了选用甲醇和 0.1%甲酸水溶液时负离子模
式下 16种糖皮质类激素的响应值最高。 

Croesa 等[39]选用乙腈和 0.2%乙酸为流动相, 在
负离子模式下, [M+CH3COO]-为分子离子峰, 地塞米
松、倍氯米松等也是以[M-H]-和[M-H-CH2O]-为特征

离子来定量分析牛肝中的糖皮质类激素。Dusi 等[40]

采用 0.1%乙酸和乙腈为流动相, ESI负离子模式下以
[M+CH3COO]-为母离子, 每种目标物另外选取 3 个
子离子。Antignac 等[36]利用 C18 色谱柱, 以甲醇和
0.5%乙酸溶液为流动相, 同样选择[M+CH3COO]-为

母离子, [M-H]-和[M-H-CH2O]-为特征离子。 
李建中等[5]以流动相(乙腈和水的混合溶液)为定

容液, 在 ESI源负离子模式下, 猪肉样品中的 7种糖
皮质类激素化合物也形成[M-H+HCOOH]- 形式的分

子离子峰。 
选用正离子模式检测时, 一般以甲醇(乙腈)与甲

酸水溶液或挥发性盐为流动相, 选择[M+H]+为母离

子。侯亚莉等[43]测定牛肉中的地塞米松、倍他米松

和倍氯米松, 选用ESI正离子模式, 流动相为含 0.1%
甲酸的乙腈和含 0.1%甲酸的水溶液, 地塞米松和倍

他米松以 [M+H-HF]+为特征离子 , 倍氯米松以
[M+H-HCl]+为特征离子。邓泮等[33]选用正离子模式, 
乙腈、5 mmol/L 醋酸铵、甲酸(体积比为 80:20:0.1)
为流动相, 分析了家兔血浆中倍他米松的含量。其中
以[M+H]+为母离子, [M+H-HF]+和[M+H-HF-H2O]+为

定量离子。 
齐士林[45]采用液相色谱-电喷雾串联四级杆质谱

法在正离子模式下检测猪肉中地塞米松、倍他米松和

倍氯米松的残留。作者比较了乙腈和水、甲酸溶液、

乙酸铵溶液等多种流动相, 最后确定为乙腈和 0.1%
甲酸溶液。为了分离倍他米松和地塞米松, 采用了梯
度洗脱的方式。三种化合物的分子离子峰均为

[M+H]+型。地塞米松和倍他米松选用[M+H-HF]+为定

量离子, 倍氯米松以[M+H-H2O]+为定量离子。 
祝伟霞等[32]以乙腈和 0.1%甲酸为流动相检测婴

幼儿配方奶粉中的激素(包括 17 种糖皮质类激素), 
色谱柱为普通硅胶基质的 C18柱。文献比较了 APCI
和 ESI两种电离方式, 发现它们在测定激素时离子化
效率相同。以[M+H]+为母离子, 39 种激素定量限为
0.02~5 μg/kg, 分别以 LOQ、1.5倍 LOQ、2倍 LOQ
进行添加回收实验, 结果符合要求。 

4  讨  论 

目前, 液相色谱-质谱法因其高灵敏度和选择性
而常用于动物源性食品中糖皮质类激素的检测。但主

要用于测定已知的目标化合物, 对于未知激素的筛
选和鉴定能力还较低。飞行时间质谱等技术的发展为

食品中高风险物质的筛查提供了有力的分析工具。 
检测技术作为保障食品安全的支撑技术之一 , 

尽管它的发展很重要, 但保障食品安全一定要从源
头抓起, 要避免食品中激素残留对我们和子孙后代
的危害, 需要做的工作还很多, 包括以下几点:  

首先, 各主管部门要完善相关法规, 加大执法
力度, 从种植、养殖环节进行源头治理。在畜牧生产
实践中规范用药, 建立药物残留监控体系, 建立责任
追究制度, 制定违规的相应处罚手段。 

其次, 加强食品安全知识的宣传, 提倡消费者
到正规市场购买畜禽肉及其制品, 同时为消费者提
供监督的渠道。 

第三, 加强动物源性食品中糖皮质类激素对人
体健康影响的研究, 制定科学合理的限量标准, 确保
动物源性食品的食用安全和人类健康。 
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