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保健食品中非法添加物检出限测定的概述 

彭乃焕* 

(百色市食品药品检验所, 百色  533000) 

摘  要: 近年来, 保健食品非法添加化学药的现象日趋严重, 非法添加化学药的种类也不断变化和增加, 严

重地影响了保健食品的质量和信誉。不同的添加物有相应的检测方法。检出限是非法添加物检测方法的重

要指标, 关系到结果的判定。已有研究中关于检出限的测定方法多种多样, 即使分析方法和分析物相同, 但

由于检出限的测定方法没有统一, 导致结果相差甚远。本文通过对检出限定义的解读, 整理各种检出限测定

方法的操作步骤, 对文献中的检出限测定方法进行归纳总结, 并提出改进建议, 以期为规范开展检出限测

定提供参考。 
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Overview of detection limit determination of illegal additives in health food 

PENG Nai-Huan* 

(Baise Institute for Food and Drug Control, Baise 533000, China) 

ABSTRACT: In recent years, the use of illegal chemical additives in health food becomes more and more serious. 

The variety of illegally added chemical drugs is constantly changing and increasing, which seriously affects the 

quality and reputation of health food. Different additives have corresponding detection methods. Limit of detection is 

an important index of detection method of illegal additives, which is related to the determination of results. There are 

a variety of detection limit determination methods in existing studies. Although the analytical methods and analytes 

are the same, the results are far from each other due to the inconsistency of detection limit determination methods. 

Based on the interpretation of the definition of the limit of detection, this paper sorted out the operation steps of 

various detection limit determination methods, summarized the detection limit determination methods in the 

literatures, and put forward suggestions for improvement, in order to provide references for the standardization of 

detection limit determination. 
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1  引  言 

保健食品是一种带有功能性的特殊食品, 对特定人

群、特定年龄或者特殊病人, 有着辅助治疗作用的一种特

殊食品。然而, 为了追求利益和虚假的疗效, 向保健食品

中非法添加化学药物时有发生[1,2]。造成保健食品的安全

风险增加, 给监管带来了更大压力。非法添加物从几十种

增加到几百种 , 长期大量服用此类保健食品 , 可能造成

严重的不良反应。检出限是非法添加物分析方法的基本

性能参数之一, 无论是开发新方法, 制订标准, 以及实验

室检测能力确认 , 常规检测报告 , 都涉及方法检出限的

实验设计和评估[3]。由于检测分析者对检出限定义理解不
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同 , 对相同的分析方法采用检出限的测定方法不一致 , 

导致检出限结果偏差较大。再者, 旧的检验标准没有制定

方法检出限, 如国家食品药品监督管理局 2009 年~2014

年颁布的对非法添加物的药品补充检验方法 [4-13]中均未

给出方法检出限。在执行此类标准开展检测时, 检测人员

对方法检出限的实验设计和评估方法选择各不相同, 导

致检测结果没有可比性。因此, 本文综述了近年来保健食

品中非法添加化学药物的分析方法。对文献中的分析方

法及其检出限的确定方法进行了整理、分析和总结, 提出

改进的建议, 以期为研究此类分析方法和日常检测工作

提供参考。 

2  非法添加物分析方法和检出限测定方法汇总 

通过对相关文献的整理和和统计, 保健食品中非法

添加的化学药按功效分为壮阳类、提高免疫力类、减肥类、

调节血压类、调节血脂类、调节血糖类、镇静安神类、解

热镇痛类等, 针对这些非法添加物, 主要的分析方法有: 

理化分析法、薄层色谱法(thin layer chromatography, TLC)、

高效液相色谱-二极管阵列检测法(high performance liquid 

chromatography-diode array detector, HPLC-DAD)、液相色

谱 - 质 谱 联 用 法 (liquid chromatography-tandem mass 

spectrometry, LC-MS/MS)、超高液相色谱 -质谱联用法

(ultrahigh performance liquid chromatography- tandem mass 
spectrometry, UPLC-MS/MS)、液相色谱-高分辨率四级杆飞

行时间质谱(liquid chromatography-quadrupole-time of flight 

mass spectrometry, LC-Q-TOF)、超高效液相色谱-三重四极

杆 / 复 合 线 性 离 子 阱 质 谱 (high performance liquid 

chromatograph -triple quadrupole/composite linear ion trap 
mass spectrometry, UPLC-Qtrap-MS/MS)等。检出限的测定

方法主要有: 直观法、信噪比法、基于标准偏差-曲线斜率

法、目视评价法、数学模型法。现将近年来主要的分析方

法及其检出限的测定综述如下, 见表 1。 

从汇总结果看, 对非法添加物的检测, 液相色谱配备

各类质谱仪的联用, 具有快速、高效、定性准确、应用范

围广等特点, 是常用的检测分析方法, 在检出限评估方法

上, 信噪比法由于简便易行, 是检出限评估的常用方法。 

 
 

表 1  非法添加物分析方法和检出限测定方法汇总 
Table 1  Summary of methods for analysis and determination of detection limit of illegal additives 

添加物类型 分析方法 检出限测定方法 检出限测量值 文献 

壮阳类 UPLC-MS/MS 信噪比法 0.03~0.22 ng/mL [14] 

壮阳类 LC-MS/MS 目视评价法 0. 05 mg/kg [15] 

壮阳类 LC-MS/MS 信噪比法 0.1~5 ng [16] 

壮阳类 UPLC-DAD 信噪比法 0.3~0.6 μg/mL [17] 

壮阳类 UPLC-MS/MS 信噪比法 10.6 ng/mL [18] 

壮阳类 UPLC-Q-TOF-MS 目视评价法 0.1~50 mg/kg [19] 

减肥类 TLC 直视法 0.2 μg [20] 

减肥类 UPLC-DAD 信噪比法 0.10~4.1 ng [21] 

减肥类 LC-MS/MS 目视评价法 2~100 ng [22] 

减肥类 LC-MS/MS 信噪比法 0.95 μg/mL [23] 

减肥类 UPLC-MS/MS 信噪比法 0.0003~0.375 ng/g [24] 

减肥类 LC-MS/MS 信噪比法 5.0~15.6 ng [25] 

减肥类 毛细管电脉 信噪比法 0.16~0.65 μg/mL [26] 

降糖类 HPLC-Q-TOF 信噪比法 0.03~0.1 μg/g [27] 

降糖类 HPLC 信噪比法 0.02 μg/mL [28] 

镇静安神类 液相色谱-离子阱质谱法 信噪比法 0.1~5 ng [29] 

降血压类 HPLC-DAD 信噪比法 0.03~0.50 mg/g [30] 

抗炎镇痛类 UPLC-MS/MS 信噪比法 0.3~5.0 ng/g [31] 

尿酸调节类 液相色谱-串联质谱 定量离子对的信噪比 0.03~0.6 mg/kg [32] 

抗生素类 LC-MS/MS 目视评价法 0.001~205 ng [33] 
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3  方法检出限的定义 

有关检出限(limit of detection, LOD)的定义, 不同的

标准中有不同的描述。 

《中国药典》2010 年版一部[34]中药质量标准分析方

法验证指导原则和《中国药典》2015 年版四部[35]药品质量

标准分析方法验证指导原则中定义为: 检测限系指试样中

被测物能被检测出的最低量。 

GB/T 5009.1-2003[36]定义为: 把 3 倍空白值的标准偏

差(测定次数 n≥20)相对应的质量或浓度称为检出限。 

GB/T 27415-2013 分析方法检出限和定量限评估[37]中

定义实验室间检出限 (inter laboratory detection estimate, 

IDE)为: 能以较高概率检出的最小浓度, 即在 90%置信概

率下, 浓度是 IDE 的样品被检出的实验室的比例为 95%, 

浓度为 0 的样品不被检出的实验室的比例是 99%。 

国际纯粹与应用化学联合会(International Union of 

Pure and Applied Chemistry, IUPAC)1998 年发表的《分析术

语纲要》[38]中规定: 检出限以浓度(或质量)表示, 是指用特

定的分析步骤能够合理地检测出的最小分析信号, 求得的

最低浓度(或质量), 并规定应通过实验以足够多的测定次

数求出。 

4  测定方法[14,21,31,39-55] 

4.1  直观法   

用已知浓度的被测物, 实验得出能可靠地检测出的

最低浓度或量。以薄层色谱法为例, 主要操作步骤如下:  

(1)配制系列浓度的标准溶液(每个浓度水平可以是

相差一个数量级), 或通过调节点样量作系列浓度, 按检

验检测方法展开, 显色, 目测可检出斑点, 初定估计检出

限浓度。 

(2)取空白样品, 加入标准品使浓度达到估计检出限

浓度, 依法操作, 检视, 验证检出限。 

采用此法, 汪祺等[53]测得二甲双胍和苯乙双胍的检

出限为 2 μg。张宏莲等[54]测得二甲双胍和苯乙双胍的检出

限为 0.4 μg。 

4.2  信噪比法 

把已知低浓度试样测出的信号与空白样品测出的信

号(基线噪声)进行比较, 计算其检出限。 

采用此法, 倪赞等[14]测得氨基他达那非等被测物的

检出限在 0.03~0.22 ng/mL。贾昌平等[21]测定比沙可啶等

17 种减肥类药的检出限为 0.10~4.1 ng。黄越燕等[31]取阴性

样品按 0.5 mg/g 的添加量加入经适当稀释的混合对照品溶

液, 进样, 测定, 以信噪比为 3 时, 各被测物的检出限为

0.3~5.0 ng/g。 

4.3  基于响应值标准偏差和标准曲线斜率法。 

根据仪器检出限或分析方法中标明的检出限, 制备

空白样加标的工作曲线, 求得斜率 S, 再用最低浓度点重

复进样测定, 求得 δ(δ可以通过下列方法测得: ① 测定空白

值的标准偏差; ② 标准曲线的剩余标准偏差或截距的标准

偏差来代替)。孙晶等[55]用此法测得 54 种被测物的检出限

为 0.1~16 ng/mL。 

4.4  目视评价法 

目视评价法是通过在样品空白中添加已知浓度的分

析物, 然后确定能够可靠检测出分析物最低值的方法, 检

出依据母离子和碎片的保留时间、质量数、离子丰度比等

与标准品的匹配程度[1]。 

于泓等[19]通过在 10 种基质中加入标准品, 加入浓度

逐级递减, 直到能满足定性检出要求的浓度作为检出限。

测得 98 种被测物在 10 种基质中的检出限在 0.1~50 mg/kg

或 0.1~50 mg/L。 

4.5  数学模型法 

GB/T 27415-2013[37]和美国 ASTM 标准[56]采用此法, 

主要步骤是: 配制系列低水平浓度的空白样加标, 每个浓

度水平重复实验 n 次, 依法测定, 作浓度与标准偏差的函

数关系, 经“斜率为零”的 P 检验识别其关系是属于常数模

型还是直线模型、如果是直线模型则进一步识别是同方差

还是异方差, 同方差采用普通最小二乘法计算, 异方差用

加权最小二乘法得到迭代计算式, 通过迭代计算进一步确

定方法检出限。该法结果准确，可靠性高, 但计算繁杂, 在

所查阅的保健食品非法添加物检测的文献中, 未发现采用

此法。 

5  总  结 

5.1  常见测定方法的应用特点 

直观法主要用于理化分析法和薄层色谱法中检出限

的测定。理化分析法和薄层色谱法属于快速筛查, 检出判

定通过观察显色、沉淀等反应现象及薄层斑点清晰度等, 

检出限值一般较高。信噪比法操作简单, 多用于能显示基

线噪声的分析方法(如气相、液相色谱法), 信噪比法在仪器

检出限与方法检出限应用上容易混淆, 应注意区分。对于

液相质谱联用法, 信号峰有色谱峰、定量离子对峰、定性

离子对峰之分, 在检出确定时, 应考察被测物母离子及碎

片与标准品匹配度, 而不单以定量离子对的信噪比(S/N≥3)

确定, 因为一般定性离子对的响应较低而并未检出。基于

标准偏差和标准曲线斜率法中, 斜率应通过在基质中加入

系列低浓度求得, 而不是分析方法中的浓度对响应值标准

曲线回归方程中的斜率。如果斜率使用浓度对标准偏差作

的线性方程中的斜率, 则等效于 ISO 标准[57]中的同方差
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法。目视评价法定性指标是以母离子及碎片的保留时间、

相对分子量、离子丰度比等与标准品(或标准谱库)的匹配

度来判定, 定性指标多, 定性准确度高。数学模型法中计

算的数据来源于多家实验室, 评估建立在严密的数理统计

基础上, 采用的数据量大, 充分考虑低浓度区间目标物浓

度与测量值标准偏差之间的函数关系, 评定结果更客观、

真实。在建立分析方法或建标时, 应使用该法。 

5.2  如何提高方法检出限的可靠性 

(1)增加重复性实验次数, 即增大自由度。(2)延长测量

过程的时间跨度, 一般要求在 3 天内进行不连续的测定。

(3)在多台相同灵敏度级别的仪器上测定。(4)采用多家实验

室数据计算评估。 

在质谱分析方法中, 应关注被测物子离子与标准品

子离子是否一致, 考查定性离子是否检出, 因为检出限是

定性概念。在多组分质谱分析中, 几十种组分同时测定和

单一组分测定相比较, 后者灵敏度高, 检出限低。为保持

与分析方法同步, 建议开展方法检出限测定时, 采用多组

分同时测定。 
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