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高效液相色谱串联质谱法测定白酒中 

甜蜜素的含量 

张  福, 张周莉*, 李垚辛 

(南充市食品药品检验所, 南充  637000) 

摘  要: 目的  建立高效液相色谱串联质谱法检测白酒中甜蜜素的分析方法。方法  白酒样品经水浴加热后, 

用超纯水定容, 经 0.22 μm 水相过滤后, 采用 10 mmoL/L 乙酸铵(A)和甲醇(B)作为流动相进行等度洗脱, 采用

高效液相色谱串联三重四极杆质谱仪测定白酒中甜蜜素含量。结果  甜蜜素在 0.01~0.50 μg/mL 范围内线性关

系良好(r2=0.9999), 检出限为 0.015 mg/kg, 3 个浓度下的加标回收率分别为 96.18%、98.44%、92.69%, 相对标

准偏差为 1.94%~2.11%。结论  该方法灵敏度高、回收率高、检测限低, 适用于白酒中甜蜜素的检测。 

关键词: 液相色谱-串联质谱法; 白酒; 甜蜜素 

Determination of sodium cyclamate content in liquor by high performance 
liquid chromatography-tandem mass spectrometry 

ZHANG Fu, ZHANG Zhou-Li*, LI Yao-Xin 

(Nanchong Institute for Food and Drug Control, Nanchong 637000, China) 

ABSTRACT: Objective  To establish a method for determination of sodium cyclamate in liquor by high performance 

liquid chromatography-tandem mass spectrometry (HPLC-MS/MS). Methods  The liquor samples were heated in 

water bath, fixed volume with ultrapure water, filtered by 0.22 μm water phase, then 10 mmoL/L ammonium acetate (A) 

and methanol (B) were used as mobile phase for isocratic elution. The content of cyclamate in liquor was detected by 

high performance liquid chromatography tandem triple quadrupole mass spectrometry. Results  Sodium cyclamate had 

good linear relationships in the range of 0.01-0.50 μg/mL (r2=0.9999), the limit of detection was 0.015 mg/kg. The 

recoveries at 3 spiked levels were 96.18%, 98.44%, 92.69%, respectively, with the relative standard deviations of 

1.94%-2.11%. Conclusion  This method has high sensitivity, high recovery, low limit of detection, which is suitable 

for the determination of sodium cyclamate in liquor. 

KEY WORDS: liquid chromatography-tandem mass spectrometry; liquor; sodium cyclamate 
 
 

1  引  言 

甜蜜素(sodium cyclamate), 学名为环己基氨基磺酸钠, 

是一种无营养的合成甜味剂, 因其具有适口感强、价格低

廉、高甜度的特点[1], 广泛应用于饮料[2]、蜜饯[3]、酱腌菜

[4]等食品行业。白酒作为中国传统酿造酒, 深受消费者喜

爱。随着酒类消费市场扩大, 一些不良生产商为改善白酒

风味和感官性状, 降低生产成本, 擅自在白酒中添加甜蜜

素。有研究[5]表明摄入过量甜蜜素对小鼠精子具有一定的

致畸效应, 食用过量甜蜜素增加患癌症风险[6], 抑制成骨
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细胞的增殖和分化[7], 对骨细胞造成损伤。GB 2760-2014

《食品添加剂使用标准》[8]对其在食品中添加量有明确的

限定, 配制酒中最大使用量为 0.65 g/kg, 甜蜜素不得使用

在蒸馏酒和发酵酒中, 因此监测和评估甜蜜素的风险非常

重要。目前对甜蜜素的检测方法主要有比色法[9]、分光光

度法[10]、毛细管电泳法[11]、气相色谱法[12]、气质联用法[13]、

液相色谱法[14]和固相分散法[15]。但是由于酒中成分复杂, 

存在的干扰物质较多, 使得检测结果容易出现假阳性[16]。

目前 SN/T 1948-2007《进出口食品中环己基氨基磺酸钠的

检测方法 液相色谱-质谱/质谱法》[17]中采用的乙酸水: 甲

醇作为流动相, 而本方法采用乙酸铵: 甲醇作为流动相, 

提高了检测的灵敏度; GB 5009.97-2016《食品安全国家标

准 食品中环己基氨基磺酸钠的测定》[18]中液相条件采用

的梯度洗脱程序, 而本方法采用等度洗脱程序, 节省了检

测时间, 提高了工作效率。本研究对高效液相色谱串联质

谱法的液相条件和质谱条件进行优化, 拟建立一种可靠的

检测白酒中甜蜜素的分析方法, 以期为简便、高效的测定

白酒中的甜蜜素提供参考。   

2  材料与方法 

2.1  仪器与试剂 

Agilent 6420 三重串联四极杆液质联用仪 (美国

Agilent 公司); ML203/02 分析天平(0.001 g)(上海 Mettler 

Toledo 公司); HH-8 恒温水浴锅(金坛区西城新瑞仪器厂)。 

甲醇、乙酸铵(色谱纯, 美国 Fisher 公司); 环己基氨

基磺酸标准溶液(10000 μg/mL, 北京坛墨质检科技有限公

司); ZORBAX-SB-C18 柱(150 mm×2.1 mm, 3.5μm, 美国

Agilent 公司); 0.22 μm 水系滤膜(美国 Ameritech 公司); 实

验室用水为 Milli-Q 超纯水。 

白酒, 抽检。 

2.2  实验方法 

2.2.1  溶液配制 

准确吸取甜蜜素标准品 0.1 mL 于 10 mL 容量瓶中, 

用水定容至刻度, 得 100 μg/mL 甜蜜素标准工作溶液; 称

取空白样品 6 份, 分别加入标准工作溶液 10、20、50、100、

200、500 μL, 余下按照样品处理步骤操作, 即得最终浓度

的标准工作系列。 

2.2.2  样品前处理 

称取酒样 10.0 g, 置于 50 mL 烧杯中, 于 60 ℃水浴上

加热 30 min, 残渣全部转移至 100 mL 容量瓶中, 用超纯水

定容并摇匀, 经 0.22 μm 水相微孔滤膜过滤后备用(若样品

浓度过高, 应进行适当稀释)。 

2.2.3  液相色谱-串联质谱条件 

(1) 液相色谱条件 

安捷伦 ZORBAX-SB-C18 色谱柱(2.1 mm×150 mm, 

3.5μm), 流动相: 10 mmoL/L 乙酸铵(A)-甲醇(B), 流速: 0.3 

mL/min, 进样体积: 10 μL, 柱温: 40 ℃。液相色谱洗脱程序: 

A:B=1:1(0~2.5 min)  
(2) 质谱条件 

①负离子模式 

离子源: 电喷雾离子源(electrospray ionization, ESI); 

检测方式: 多反应监测(multiple reaction monitoring, MRM); 

保留时间: 1.406 min; 定性离子对: 178＞79.9 m/z，202/122 

m/z; 定量离子对:178＞79.9 m/z; 干燥气温度: 300 ℃; 干燥

气流量: 10 L/min; 雾化气压力: 40 psi; 毛细管电压: 3500 V; 

碎裂电压: 24 V; 碰撞能量: 2 V; 碰撞池加速电压: 2。 

②正离子模式 

离子源: ESI; 检测方式: MRM; 干燥气温度: 300 ℃; 

干燥气流量: 10 L/min; 雾化气压力: 40 psi; 毛细管电压: 

4000 V; 碎裂电压: 130 V; 碰撞能量: 80 V; 碰撞池加速电

压: 2; Delta EMV(+): 100。 

2.2.4  回收率和精密度 

称取空白样品 3 份, 分别加入标准工作溶液 10、20、

100 μL, 其他按 2.2.2 中样品前处理步骤操作。 

2.2.5  检出限溶液制备 

取标准曲线第一个点的标准溶液注入 HPLC-MS/MS, 

测得信噪比, 按照 S/N=3, 计算检出限。 

2.2.6  样品测定 

数据采集采用 Analyst Software 工作站进行采集处理, 

采用 Quantitative Analysis 软件进行数据处理, 使用外标法

进行数据分析, 得出样品溶液中甜蜜素的质量浓度。再根

据以下公式得出检测结果。 

结果计算公式: 
c V

X f
m


   

式中: X 为样品中甜蜜素(以环己基氨基磺酸计)的含量, 

mg/kg; c 为测得浓度, μg/mL; V 为定容体积, mL; m 为称样

量; ƒ 为稀释倍数。 

3  结果与分析 

3.1  标准曲线 

将标准曲线注入液相质谱仪中, 以相对质量浓度为

横坐标 X, 以峰面积为纵坐标 Y 进行线性回归建立标准曲

线, 结果见图 1。结果表明, 浓度在 0.01~0.50 μg/mL 范围

内线性关系良好, 其回归方程为 Y=10.724084X+27.333806, 

r2=0.9999。 

3.2  判断依据 

试样中化合物质量色谱峰的保留时间与标准溶液的

保留时间一致(变化范围在±2.5%以内), 且同时检测到相

应化合物的 2 对离子; 试样定性离子的相对丰度与浓度相

当的标准溶液中定性离子的相对丰度, 其偏差不超过表 1

的规定, 则可判定样品中存在环己基氨基磺酸钠。 
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图 1  甜蜜素标准曲线图 

Fig.1  Standard curve of sodium cyclamate 
 

表 1  定性判断依据 
Table 1  Qualitative judgment basis 

编号 相对离子丰度/% 允许的相对偏差/% 

1 ＞50 ±20 

2 20~50 ±25 

3 10~20 ±30 

4 ＜10 ±50 

 
将含有1 μg/mL的甜蜜素标准溶液分别在正离子和负离

子模式下进行多反应监测, 找到最佳的电离模式。结果表明

在正负离子模式下 , 各有一对离子响应较强 , 分别选择

[M-Na]以及[M+H]作为母离子, 进行碰撞能量的优化。以

178/79.9(－)离子对作为定量离子对, 178/79.9(－)、202/122(＋)离子

对作为定性离子对。 

3.3  重复性实验 

有研究表明[19], 重复性测定和液相色谱串联质谱仪稳

定性是用液相色谱串联质谱仪测定白酒中甜蜜素含量时影

响合成不确定度结果的主要因素。按照 2.2.2 样品前处理方

法制备 6 份样品溶液, 每份样品溶液重复进样 6 次, 测定其

甜蜜素浓度, 取 6 次测定平均值计算样品中甜蜜素的含量, 

各甜蜜素含量的相对标准偏差(relative standard deviation, 

RSD)在 1.51%~2.55%之间, 表明方法重复性良好。 

3.4  精密度和空白样品加样回收率 

将浓度为 0.10 μg/mL 的标准溶液平行测定 6 次, 通过

对比测得峰面积的 RSD, 结果在 1.51%~2.43%之间, 表明

该方法的精密度良好。称取空白样品 3 份, 分别加入标准

工作溶液 10、20、100 μL, 余下按 2.2.2 中样品前处理步骤

处理后, 平行测定 6 次, 计算平均回收率及 RSD, 结果如

表 2 所示。 

甜蜜素的加样回收率在 92.69%~98.44%之间, 与相关

研究结果接近[20-23], 相对标准偏差在 1.94%~2.11%之间, 

略优于张卫军等的研究[24]。由此表明, 本方法具有较高的

精密度和回收率, 可用于白酒中甜蜜素的常规检测。 

3.5  检出限测定 

取标准曲线第一个点的标准溶液注入 HPLC-MS/MS, 

分别测得在正离子和负离子模式下信噪比图, 如图 2 所示。 

按照 S/N=3, 以负离子模式信噪比为响应, 计算检出

限为 0.015 mg/kg。GB 5009.97-2016 《食品中环己基氨基

磺酸钠的测定》[18]中第三法液相色谱-质谱/质谱法的检出

限为 0.03mg/kg。本方法通过对液相色谱和质谱条件进行

优化, 得到的检出限远远低于国家安全标准中的检出限。 

3.6  样品检测结果 

采集 10 份白酒进行检测, 对样品进行前处理, 然后

进行分析。外标法进行定量, 并通过定性定量离子丰度比

对结果进行判定, 计算白酒样品中甜蜜素(以环己基氨基

磺酸计)的含量, 见表 3。 
 

表 2  方法的加样回收率及相对标准偏差结果(n=6) 
Table 2  Test results of recovery rate and RSD value (n=6) 

序号 取样量/g 加入量/(ng/mL) 平均测得浓度/(ng/mL) 平均回收率/% RSD/% 

1 10.103 10 9.6184 96.18 2.11 

2 10.205 50 49.2202 98.44 1.94 

3 10.044 100 92.6919 92.69 2.08 
 

表 3  白酒中甜蜜素含量测定结果 
Table 3  Test results of sodium cyclamate content in liquor 

样品编号 称样量 m/g 定容体积 V/mL 测得浓度 c/(μg/mL) 稀释倍数 样品含量 X/(mg/kg) 

样品 1 10.071 100 0.05286 1 0.5249 

样品 2 10.008 100 0.07215 1 0.7209 

样品 3 10.014 100 0.13592 1 1.357 

样品 4 10.021 100 0.10823 1 1.082 

样品 5 10.015 100 0.2018 1 2.015 

样品 6 10.014 100 0.05621 10 5.613 

样品 7 10.004 100 0.38532 100 385.2 

样品 8 10.033 100 0.40887 100 407.5 

样品 9 10.016 100 0.41865 100 418.0 

样品 10 10.009 100 0.04753 1000 474.8 
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图 2 正离子(A)及负离子(B)模式下信噪比 

Fig. 2  Signal to noise ratio in positive mode (A) and anion mode (B) 
 

4  结  论 

本研究采用高效液相色谱-质谱检测方法对白酒中甜

蜜素进行检测并对实际样品进行检测, 优化了洗脱程序、

流动相组成。结果表明, 该方法操作简便, 具有精密度和

精确性良好、回收率高、检测限低等优点, 检测结果准确

可靠, 符合分析要求, 满足白酒中甜蜜素的分析测定, 为

白酒中甜蜜素的检测提供更有效的保证。 
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