
第 10 卷 第 7 期 食 品 安 全 质 量 检 测 学 报 Vol. 10 No. 7 

2019 年 4 月 Journal of Food Safety and Quality Apr. , 2019 

 

                            

基金项目: 2017 年北京市农林科学院青年基金项目(QNJJ201710) 

Fund: Supported by Beijing Academy of Agriculture and Forestry Science Youth Fund in 2017(QNJJ201710) 

*通讯作者: 李淑静, 硕士, 工程师, 主要研究方向为兽药残留检测。E-mail: lishujing0412@126.com 

*Corresponding author: LI Shu-Jing, Master, Intermediate Engineer, Liaocheng Institute for Food and Drug Control, No.6, Hunan Road, 
Dongchangfu District, Liaocheng 252000, China. E-mail: lishujing0412@126.com 

 

高效液相色谱-三重四极杆-离子阱串联质谱法在
食品分析中的应用 

杜兴兰 1, 李淑静 1*, 牟  慧 2, 姜  楠 3 

(1. 聊城市食品药品检验检测中心, 聊城  252000; 2. 山东省沂水县农业局, 临沂  276400; 

3. 北京农业质量标准与检测技术研究中心, 北京  100097) 

摘  要: 三重四极杆-离子阱串联质谱(quadruple/linear ion trap mass spectrometry, Q-Trap MS)不仅具有一般三

重四极杆质谱的特征离子提取功能, 而且具有线性离子阱的离子捕获、富集等功能, 可以大大提高复杂基质中

的检测选择性和灵敏度; Q-Trap MS 技术独特的多反应监测-信息依赖性采集-增强子离子扫描模式可以同时获

得多反应监测数据以及感兴趣的二级全扫描质谱图, 通过自建谱库比对可进行未知物的筛查确证及化合物结

构分析。因此 Q-Trap MS 技术在食品科学领域发挥着越来越重要的作用。本文主要对高效液相色谱-三重四极

杆-离子阱串联质谱法在食品痕量分析、高通量快速筛查、化合物确证、降低基质效应及化合物结构分析方面

的应用进行了概述, 以期为 Q-Trap MS 技术在食品中的进一步发展应用提供参考。 
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ABSTRACT: Quadruple/linear ion trap mass spectrometry (Q-Trap MS) not only has the extraction function of the 

characteristic ion of general triple-quad mass, but also has the function of the ion capture and enrichment of linear ion 

trap. It can greatly improve the selectivity and sensitivity in complex matrix. The unique multiple- reaction 

monitoring (MRM)-information dependent acquisition-enhanced production of Q-Trap MS can get MRM data and 

interested second-order full-scan mass spectra at the same time. The self-established spectral database can be used for 

screening and confirmation of unknown substances and analysis of compound structure. Q-Trap MS technology is 

playing an increasingly important role in the field of food science. This paper summarized the applications of high 

performance liquid chromatography-quadruple/linear ion trap mass spectrometry (HPLC-Q-Trap-MS) in food trace 

analysis, high throughput rapid screening, compound identification and matrix effect reduction, compound structure 

analysis, so as to provide references for the further development and application of Q-Trap MS in food. 
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1  引  言 

随着经济的日益增长, 污染问题层出不穷, 食品安全

的法规标准越来越严格, 有毒有害物质的含量要求越来越

低, 待测样品量与日俱增, 涉及的问题越来越复杂, 传统

的检测手段如气相色谱法、光谱法、层析法等已经很难满

足日常分析的要求。三重四极杆 - 离子阱串联质谱

(quadruple/linear ion trap mass spectrometry, Q-Trap MS)技

术, 结合了色谱的高分离能力和质谱检测器对不同结构分

子的强定性能力, 具备高分离能力, 灵敏度比常规的三重

四极杆高出数十倍至数百倍, 在复杂样品测定中能降低信

噪比, 消除基质干扰, 在目标物检出的时候降低假阳性率, 

并可提供结构级的分析能力, 在食品科学等诸多领域发挥

着越来越重要的作用[1,2]。 

近年来, 随着电喷雾离子化(electrospray ionization, ESI)

和串联质谱(tandem mass spectrometry, MS/MS)技术的发展, 

超高效液相色谱 -电喷雾串联四极杆质谱联用法 (ultra 

performance liquid chromatography-electrospray quadrupole 

mass spectrometry, UPLC-ESI-MS/MS), 在化合物分析中得

到广泛的应用。UPLC-ESI-MS/MS 中的质谱检测器通常分

为低分辨质谱和高分辨质谱 2大类, 一般低分辨质谱中最常

用 的 便 是 三 重 四 极 杆 质 谱 (tandem quadrupole mass 

spectrometry, QqQ) 和 三 重 四 极 杆 - 离 子 阱 串 联 质 谱

(quadruple/linear ion trap mass spectrometry, Q-Trap MS), 高

分辨质谱中常用的是飞行时间质谱 (time-of-flight mass 

spectrometer, Tof)和轨道阱质谱(orbitrap MS)。QqQ 以及

Q-Trap MS 凭借其高灵敏度和高选择性成为质谱定量方面

目前灵敏度最高、选择性最好、扫描最快的技术。Q-Trap MS

独有的 MS3 技术通过对离子对的选择大大提高复杂基质中

的检测选择性和灵敏度。同时, Q-Trap MS 技术独特的方式

可以同时获得多反应监测 (multiple reaction monitoring, 

MRM)数据以及感兴趣的二级全扫描质谱图, 通过自建谱库

比对进行半未知或完全未知物的筛查, 匹配值大于 70%时, 

就可以准确地定性该化合物[3,4]。 

本文主要对高效液相色谱-三重四极杆-离子阱串联质

谱 法 (high performance liquid chromatography-quadruple 

/linear ion trap mass spectrometry, HPLC-Q-Trap-MS)在食

品痕量分析、高通量快速筛查、化合物确证、降低基质效

应及化合物结构分析方面的应用进行了概述, 并对今后食

品检测分析工作进行了展望, 以期为 Q-Trap MS 技术在食

品中的进一步发展应用提供参考。 

2  HPLC-Q-Trap MS 在食品痕量分析中的应用 

液质联用技术在食品安全方面的应用主要集中在农

药、兽药残留和生物毒素的分析, 由于食品中这些有害成

分含量很低, 往往需要进行痕量分析, 对分析方法的灵敏

度要求较高。离子阱功能是通过最后一级四极杆切换, 在

保留传统三重四极杆功能的同时对目标离子进行富集, 提

高灵敏度。在离子阱模式下, MS/MS 谱的灵敏度比常规的

三重四极杆高出数十倍至数百倍。例如藻类毒素在水体中

含量低, 采用 MRM 法进行分析时, 质谱绝对响应值较低, 

目标分析物容易受到基质干扰的影响, 定性离子和定量离

子丰度比率易超出容许范围, 影响定性判定, 造成假阳性

或假阴性的情况。而离子阱可将满足 MRM 模式的目标物

的离子进行富集, 经过累积的离子在一定碰撞能下获得更

多二级碎片离子, 随后进入检测器扫描获得 EPI 谱图, 检

出限可达到 0.0015~0.0050 μg/L 之间[2,5]。张秀尧等[6]向鸡

肉中添加 1.0 μg/kg 利巴韦林, 采用 MRM-IDA-EPI 模式进

行检测, 样品的 EPI 谱图谱库检索的匹配值为 86.3%。颜

流水等[7]建立了高效液相色谱-离子阱二级质谱法同时测

定饮用水中内分泌干扰物、农药残留和丙烯酰胺等 15 种痕

量有机污染物的方法, 检测限在 0.2~20 ng/L 之间, 实际水

样的加标回收率在 75.1%~99.5%之间 , 相对标准偏差为

4.6%~12.3%。候粲等[8]采用超高效液相色谱-三重四极杆复

合线性离子阱质谱法(UPLC-Q-Trap MS)测定动物组织中

的甾类同化激素 , 计算得出方法的检出限为 0.04~     

0.19 μg/kg, 定量限为 0.10~0.64 μg/kg, 与传统三重四极杆

质谱法相比, UPLC-Q-Trap MS 的检出限较低, 仅为传统质

谱法的 1/4-1/7。张秀尧等 [9]采用 UPLC-Q-Trap MS 的

MRM-IDA-EPI 扫描方式对食品中的 6 种罂粟壳标志物进

行分析, 方法的检出限为 0.05~0.5 μg/kg, 平均加标回收率

为 81.1%~98.6%, 相对标准偏差为 2.9%~15.7%(n=6)。由此

可见, 应用 HPLC-Q-Trap MS 可在痕量水平上进行检测, 

大大提高了检测的灵敏度, 有利于食品中低含量有害成分

的定性及定量。 

3  HPLC-Q-Trap MS 在食品高通量快速筛查中

的应用 

以兽药残留检测为例, 我国目前针对动物源性食品

中药物残留检测方法主要还是以药物分类检测为主, 对于

非检测项目药物残留筛查能力不足, 多个指标分项检测, 

耗时费力, 难以体现产品整体特征, 无法满足大批量样品
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高效快速测定的目的。而如今, 兽药的使用更趋向于多成

分低含量添加代替之前的单一组分高浓度添加, 使得动物

产品的安全监控面临技术支撑极为不足的问题。由于

Q-Trap MS 可以直接测定物质的准分子离子及特征碎片信

息, 因而无需对样品进行衍生化和固相萃取等复杂的前处

理, 就可以直接上机测定, 这大大简化分析步骤, 提高分

析效率。有研究采用 HPLC-Q-Trap MS 的 MRM-IDA-EPI

扫描模式, 建立了适合动物源性食品中 15 类 90 种兽药检

测的药物谱库, 测定低限范围为 0.5~2.0 μg/kg[10]。尹志强
[11]采用HPLC-Q-Trap MS建立了 20 min内筛查猪肉组织中

21 类 210 种药物、鸡蛋中 25 类 65 种化学污染物的新方法。

王浩等[12]将样品经 QuEChERS方法提取, 用固相萃取小柱

净化后, 直接上 HPLC-Q-Trap MS 进行测定, 在电喷雾离

子化正离子模式下, 采用 MRM-IDA-EPI 模式建立了脱氧

雪腐镰刀菌烯醇等 12 种真菌毒素的筛查和定量。张柏瑀等
[13]采用同样方法实现了 5 种防腐剂、6 种甜味剂的同时准

确定性、定量分析, 经方法学验证, 相关系数均＞0.992, 

回收率为 85.2%~96.7%, 相对标准偏差为 1.2%~12.5%。郭

萌萌等[14]建立了水产加工食品中 23 种全氟烷基化合物的

定性确证和定量测定方法。这些报道不胜枚举 , 可见

HPLC-Q-Trap MS 技术在食品的筛查检测中可以大大缩短

检前处理和仪器分析时间, 提高检测效率, 可满足对食品

中多种有害成分同时分析的要求, 提升食品安全监督水

平。 

4  HPLC-Q-Trap MS 在食品确证分析中的应用 

对某种未知成分进行定性分析的最有效的手段有紫

外法、红外法、核磁法和质谱法, 以上定性方法均需要获

得单一成分的目标物, 而对于基质复杂的混合物, 则需要

联合色谱的分离功能和质谱的定性功能。随着科技的发展, 

各种色谱与质谱串联仪、色谱与杂交质谱的串联仪都得到

了广泛应用[15]。欧盟 2002/EC/657 委员会决议[16]规定了质

谱确证分析的相关要求, 包括确证点的要求、离子比率和

保留时间的容许范围等。但在实际分析中, 有时采用上述

确证规则时会出现困扰。最典型情况是目前每个目标物都

用 2 对 MRM 离子进行检测, 其中 1 对离子进行定量分析, 

第 2 对离子与定量离子对的比值与标准品的相应比值进行

比较来进行定性确认。而 Q-Trap MS 的 MRM-IDA-EPI 模

式通过一次进样, 不仅可得到高灵敏度的 MRM 定量结果, 

也可同时得到相应的二级全扫描质谱图, 通过二级特征碎

片离子标准数据库检索进行确证, 即使在没有标准品的情

况下也能对化合物进行确证[17,18]。 

Kaufmann 等[19]发现对于单电荷离子存在多质子位点

的化合物(如双氟沙星等)采用欧盟确证规则会导致结果误

判。Dahane 等[20]也认为在离子对响应差别较大(10 倍以上)

时采用欧盟规则进行低浓度水平确证分析存在困难。张鸿

伟等[21]采用 MRM 模式分析喷布洛尔优选的 2 个离子对, 

响应差别在 6 倍以上, 在低浓度水平时由于定性离子绝对

响应较低, 定量时容易导致离子比率接近容许限而出现结

果判定困难。而采用 MRM-IDA-EPI 模式采集目标物的喷

布洛尔等 9 种 β-受体阻断剂的 EPI 谱图, 并与标准溶液图

谱比对, 结果显示各目标物的 EPI 谱图匹配值均大于 95%, 

可以对结果进行明确判定。此外, 按照国家标准方法 GB/T 

5009.97-2016[22]检测甜蜜素, 可能会由于白酒中环己醇及

环己基的类似物质与亚硝酸钠反应生成环己醇亚硝酸酯, 

而被误认为是甜蜜素与亚硝酸钠的反应, 造成白酒中含有

甜蜜素的假象。鉴于此, 方慧文等[23]采用 HPLC-Q-Trap 

MS 的 MRM 和 EPI 模式建立了白酒中甜蜜素的测定方法, 

采集到的 MRM 数据用于定量测定, 同时得到的 EPI 谱图

用于谱图库检索的方法进行定性确证分析, 可避免甜蜜素

的假象。王海波等[24]采用 MRM-IDA-EPI 方法与国家标准

要求方法对 2017 年的部分监督抽样样品进行 12 种真菌毒

素的测定, 两者结果基本一致, 其中 2 批疑似检出 AFB1 的

样品, 通过谱库的匹配与特征离子的校对, 排除了阳性结

果的可能。有文献[25,26]报道食品中吗啡易出现假阳性结果, 

然而张秀尧等[9]将添加定量浓度吗啡的卤猪肉样品的 EPI

谱图与标准谱库检索, 匹配值为 91.2%, 避免了假阳性结

果。黎娟等[27]也采用同种方法建立了面粉及面制品中氨基

脲的确证方法, 张鸿伟等[28,29]建立了肌肉中 16种同化甾体

激素类物质、蜂蜜中痕量硝基咪唑类药物及其代谢物共 7

种目标残留的确证, 吕品等[30]实现了对饮料中生物碱、皂

苷和有机酸等 24 种植物源性成分进行确证。由于对食品中

含有非法添加物的产品往往采取较为严厉的处理措施, 所

以要求数据必须准确可靠, HPLC-Q-Trap MS 可提供足够

的信息证明判断的准确。 

5  降低基质效应 

所谓基质效应, 是指样品中的其他成分对待测物测

定值的影响, 即基质对分析方法准确测定分析物能力的干

扰 。 与 气 相 色 谱 - 质 谱 法 (gas chromatography-mass 

spectrometry, GC-MS)相比较, LC-MS/MS 样品前处理简单, 

一般不需要水解或衍生化处理, 可以直接用于药物及其极

性较大的代谢物的同时分离和测定。但是, 液质联用技术

是基于物质的质荷比进行定性和定量, 因此, 任何能够干

扰待测物离子化的物质都可能影响结果的准确性[12,31-37]。

在 LC-MS 中, 基质效应是由于与被分析物一起流出的其

他内源性物质(如盐类、胺类、脂肪酸、甘油酸酯等)造成

的。这些物质与分析物共同流出喷雾针, 对电荷产生竞争, 

它们将产生的雾滴牢牢吸在一起, 阻止其分裂成更小的微

滴, 改变了带电雾滴的表面张力, 影响分析物的雾化、挥
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发、裂分、化学反应及带电过程, 致使从带电雾滴到气相

的离子变少, 最终进入质谱的离子增强(基质增强)或减少

(基质减弱)[38], 基质增强效应往往会造成假阳性样品的检

出, 基质减弱效应则可使阳性样品未检出, 二者都会给分

析结果带来很大的误差[33]。 

对于 MS3 扫描, 质谱仪将打碎的子离子作为母离子

继续打碎获得二级子离子, 在动态富集时间内, 二级子离

子聚集在 Q-Trap 中, 当富集满整个离子阱以后, 经过激发

释放, 获得 MS3 谱图。在 MS3 模式中, Q-Trap 的扫描速度

可以达到 20000 Da/s, 可以获得更多的离子碎片, 选择性

更好, 灵敏度更髙。因此, 当背景信号比较高或者基质干

扰强烈时, MS3 模式可以有效降低基质效应。王妮[4]研究了

UPLC-Q-Trap MS 在降低基质效应方面的作用, 结果表明

韭菜样品中的咕螨灵基质效应降低到 5.3%, 多菌灵降低到

-3.2%, 生姜样品中的苯醚甲环唑降低到-7.5%, 基质效应

均在-10%~10%之间。徐诚等[39]对比了在 MS2 和 MS3 条件

下螺虫乙酯及其代谢产物的基质效应。结果表明, 使用

MS3 检测时, 相较于 MS2, 螺虫乙酯及其代谢产物在 3 种

基质(柑橘全果、果肉、果皮)中的基质效应分别降低了

55.55%、64.77%和 58.97%。因此使用 MS3 检测存在较高

基质背景值的复杂样品可在一定程度上减小基质效应引起

的偏差。 

6  HPLC-Q-Trap MS 在食品中成分结构分析中

的应用 

HPLC-Q-Trap MS 不仅能够给出样品分子质量的相关

信息, 而且还可以从复杂的一级质谱中选择一个或几个特

定的母离子出来, 然后用 CID 技术将离子诱导分裂, 对产

生的子离子碎片进行检测得到二级质谱图, 获得子离子

谱、母离子谱、恒定中性丢失谱及作多反应监测等, 找到

有机质谱反应的若干母-子离子对, 大大提高了离子间的

特异性, 经过分析可以得到质谱反应机理、离子结构、化

合物裂解规律等信息[40-42]。 

唐锡招等[43]采用 HPLC-Q-Trap MS 对鲤鱼腹腔注射

恩诺沙星后肝脏中的代谢产物进行分析, 根据保留时间、

各色谱峰质谱裂解规律和二级质谱碎片离子推测了恩诺沙

星在鲤鱼肝脏中的代谢产物、代谢途径及代谢产物结构。

结果显示, 恩诺沙星进入鲤鱼肝脏后, 除以恩诺沙星原形

药物(MO)和 N-去乙基代谢产物环丙沙星(MZ)形式存在外, 

还有少量恩诺沙星脱梭代谢产物(Ml)和恩诺沙星羟基化代

谢产物(M3-1 和 M3-2)。邢丽红等[44]采用类似方法分析了

恩诺沙星在海参体内的代谢产物, 给药 6 h 后海参体内共

鉴定出 10 种恩诺沙星代谢产物。汪丽娜等[45]对食品中常

见的几种非法添加工业染料碱性橙 21、22 和罗丹明 B 进

行裂解规律探析, 发现此类化合物容易先失去 Cl-, 形成

N+离子; 在电离源的轰击下, 容易失去ꞏCH3 和ꞏCH2CH3。

瞿德敬等[46]分析得到了 12 种大豆异黄酮的相对分子质量、

保留时间并推断了它们异黄酮糖苷的组成结构、异黄酮糖

苷中糖的类型等。徐英等[47]分析了 4 个黄酮苷元和 6 个异

黄酮苷元的质谱数据(包括碎片离子的质荷比和相对离子

丰度), 并总结了 2 类化合物 C 环上的裂解规律, 可以推测

黄酮类化合物的结构类型和取代状况。李鑫等[48]通过总离

子流、一级质谱、二级质谱离子树识别脂质指纹信息, 识

别获知二十二碳六烯酸(docosahexaenoic acid, DHA)和二

十碳五烯酸(eicosapentaenoic acid, EPA)在乙酯型深海鱼油

中存在方式为 CH3CH2O-DHA 和 CH3CH2O-EPA, 而在天

然甘油酯型深海鱼油的存在方式为甘油三酯指纹信息, 此

方法能准确区分合成乙酯型和天然甘油酯型深海鱼油。可

见, HPLC-Q-Trap MS 已被广泛应用于食品中化合物的结

构分析。 

7  展  望 

HPLC-Q-Trap MS 尽管具有多样性的功能和高超的定

量分析能力, 但它对非目标化合物的检测和未知物的定性

分析只能依赖标准物质及谱库的建立, 过程繁琐又需要长

期积累与维护。单一仪器检测还不足以使检测结果完全确

信, 为了使检验结果更加真实可信, 建立多套仪器检测方

法联合运用, 彼此互相补充确证, 充分发挥利用各类分析

仪器的优势, 将定性和定量需求都能达到最优的结果, 从

而大大降低检测结果的假阳性率。随着前处理技术向快速、

高效、操作方便、易于实现自动化方向发展, 仪器分析技

术将向快速、灵敏度高、抗干扰能力强的方向发展。与此

同时应该加大各种新兴技术的利用, 不仅限于实验室科研, 

要发展成真正在实际工作中得以利用, 使科研真正与实际

需求相结合, 将各种方法有效的在各部门得以最大程度利

用, 为确保食品安全添砖加瓦。 
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