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QuEChERS-超高效液相色谱-大气压化学电离-串
联质谱法测定多种动物源性食品中的 

地塞米松残留 

曹丽丽*, 周鑫达, 张爱芝, 芦  童, 何海霞, 王志强, 忻璐琰, 刘  艳 
(宁波市食品检验检测研究院, 宁波  315048) 

摘  要: 目的  建立 QuEChERS-超高效液相色谱-串联质谱法测定多种动物源性食品中地塞米松残留量的分

析方法。方法  样品经含 1%甲酸的乙腈提取, QuEChERS 方法净化后, 以乙腈-0.1%甲酸水溶液为流动相, 经

Phenomenex Kinetex F5 色谱柱(100 mm×3.0 mm, 2.6 μm)分离, 采用大气压化学电离源(atmospheric pressure 

chemical ionization, APCI), 正、负模式同时扫描的离子化模式, 多反应监测(MRM)模式采集, 外标法定量。  

结果  地塞米松在 0.5~100 ng/mL 浓度范围内线性良好, 相关系数(r)为 0.99946, 检出限为 0.10 μg/kg; 在 3 个

加标水平下, 平均回收率为 73.2%~95.9%, 精密度(n=6)为 4.1%~10.7%。结论  该方法简单、快速、稳定性高、

重现性好, 可满足多种动物源性食品中地塞米松残留量的检测。 
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Determination of dexamethasone residues in various animal derived foods 
by QuEChERS-ultra performance liquid chromatography-atmospheric 

pressure chemical ionization-tandem mass spectrometry 

CAO Li-Li*, ZHOU Xin-Da, ZHANG Ai-Zhi, LU Tong, HE Hai-Xia, WANG Zhi-Qiang, 
XIN Lu-Yan, LIU Yan 

(Ningbo Institute for Food Control, Ningbo 315048, China) 

ABSTRACT: Objective To establish a method for the determination of dexamethasone residues in various 

animal-derived foods by QuEChERS-ultra performance liquid chromatography-tandem mass spectrometry. Methods  
The samples were extracted with acetonitrile containing 1% formic acid, purified by QuEChERS method, and 

separated by Phenomenex Kinetex F5 column (100 mm×3.0 mm, 2.6 μm) with acetonitrile-0.1% formic acid aqueous 

solution as mobile phase. Using atmospheric pressure chemical ionization, the positive and negative modes were 

simultaneously scanned by ionization mode and multiple reaction monitoring (MRM) mode. The samples were 

collected and quantified by external standard method. Results  The linearity of dexamethasone was good in the 

range of 0.5–100 ng/mL, the correlation coefficient (r) was 0.99946, and the detection limit  was  0.10 g/kg. Under 

the 3 standard addition levels, the average recovery rate was 73.2%–95.9%, and the precision (n=6) was 4.1%–10.7%. 
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Conclusion  This method is simple, rapid, stable and reproducible, and can meet the requirements for the detection 

of dexamethasone residues in various animal-derived foods. 
KEY WORDS: QuEChERS; ultra performance liquid chromatography tandem mass spectrometry; animal derived 

food; dexamethasone; atmospheric pressure chemical ionization source; simultaneous scanning of positive and 

negative ions; matrix effect 
 
 

1  引  言 

地塞米松(dexamethasone, DX)又名氟美松、氟甲强

地松龙、德沙美松, 属糖皮质类激素, 有着抗炎、抗敏等

治疗功能, 提高饲料的转化率、增加动物体重等功效[1‒3], 
在兽医临床上及饲养环节中被广泛应用, 但滥用现象严

重, 因此, 在食品链, 特别是动物源性食品中的残留受到

了大家的关注[4]。地塞米松能扰乱体内激素分泌, 降低机

体免疫力 , 造成肌肉萎缩无力 , 骨质疏松和生长迟缓等

危害, 还会出现发热、软弱无力、精神沉郁、食欲不振、

血糖和血压下降等症状[5‒7]。我国农业部在 235 号公告明

确指出地塞米松在猪、牛、马的肌肉和肾脏中不得超过

0.75 μg/kg, 肝脏中不得高于 2 μg/kg, 奶中含量不得超过

0.3 μg/kg[8]。 
目前 , 国内外对动物源性食品中地塞米松含量的

检测方法主要单一的适用于肌肉组织 [9,10]或者牛奶、奶

粉 [7,11,12], 较少有同时适用于检测动物源性食品(包括畜

肉、禽肉、牛奶、内脏、鸡蛋)中地塞米松的方法。在高

效液相色谱-串联质谱的检测方法中, 电喷雾电离(ESI)和
大 气 压 化 学 电 离 源 (atmospheric pressure chemical 
ionization, APCI)是两种最常用的离子化技术, 有较多研

究[10,13]以及国家标准[14,15]选用电喷雾(ESI)离子化模式。

ESI 虽是最常用的离子化技术, 但对于基质复杂的动物源

性食品, 有着严重的基质抑制现象。APCI 主要适用于弱

极性化合物, 相对于 ESI 基质效应较小, 适用于动物源性

食品中地塞米松的检测。    
本研究采用 QuEChERS 前处理方法对不同的动物源

基质进行净化处理, 同时采用 APCI 正负离子同时扫描的

离子化方法, 测定了多种动物源性食品中地塞米松残留量, 
以期为大批量动物源性食品中的地塞米松检测提供参考。 

2  材料与方法 

2.1  仪器与试剂 

Sceix Qtrap 5500 液质联用仪(美国 AB Sceix 公司); 
TGL-20M 高速台式冷冻离心机(上海卢湘仪离心机仪器有

限公司); TurboVap 多功能全自动氮吹浓缩仪(瑞典 Bioyage
公司); Vortex 3 自动漩涡混合器(德国 IKA 公司)。 

地塞米松(纯度大于 99%, 德国 Dr.Ehrenstorfer 公司);
乙腈、甲醇、乙酸乙酯(色谱纯, 德国 Merck 公司); 甲酸、

正己烷、无水硫酸钠、无水硫酸镁、中性氧化铝(Alu-N)(分
析纯, 国药集团化学试剂有限公司); N-丙基乙二胺(PSA)、
十八烷基键合硅胶(C18)(自上海安谱实验科技股份有限公

司); 实验用水为超纯水器(美国 Millipore 公司)制备的超纯

水, 电阻率为 18.2 MΩ·cm。 

2.2  标准溶液的配制 

称取适量的地塞米松标准物质, 用甲醇溶解, 配制成

1 mg/mL 的混合标准储备液, -20 ℃条件下保存, 待用。 

2.3  样品前处理 

称取 5.00 g 搅碎样品于 50 mL 聚丙烯离心管中, 加入

5 g 无水硫酸钠, 混匀后, 准确加入 15 mL 1%甲酸-乙腈溶

液, 均质 30 s, 9000 r/min, 4 ℃下离心 5 min。准确移取 5 mL
上清液于 10 mL 离心管中, 加入 300 mg 中性氧化铝、    
150 mg PSA 和 150 mg 无水硫酸镁, 涡旋混匀 1 min,   
4000 r/min, 常温离心 3 min, 取上清液, 40 ℃下氮吹至干。

用 1 mL 含 10%乙腈的水溶液复溶后, 加 5 mL 正己烷, 涡
旋混匀 1 min, 3000 r/min 离心 1 min, 取下清液 , 过    
0.22 μm 有机滤膜, 供液质联用仪上机。 

2.4  仪器条件 

色谱柱: Phenomenex Kinetex F5 色谱柱 (100 mm× 
3.0 mm, 2.6 μm); 柱温: 40 ℃; 流动相: A 相为 0.1%甲酸水

溶液 , B 相为乙腈 ; 流速 : 0.6 mL/min; 洗脱梯度程序 : 
0~0.50 min, 90%A; 0.50~3.00 min, 90% A~10% A; 
3.00~3.50 min, 10% A; 3.50~4.00 min, 90% A~10% A; 
4.00~5.00 min, 90% A, 进样量为 3 μL。 

离子源: 大气压力化学电离源, 正、负离子模式; 检
测方式: MRM 检测模式; 离子源温度: 500.0 ℃, 碰撞气: 
Medium。地塞米松的采集参数见表 1。 

2.5  基质效应的评价 

选择不同基质的阴性样品, 按照 2.3 节样品前处理步

骤进行处理, 加入地塞米松标准溶液, 配制成样品基质标

准溶液; 用乙腈-水(1:9, V/V)配制同样浓度的标准溶液。用

超高效液相色谱-串联质谱分析以上两种标准溶液, 并按

照式(1)计算 ME: 
ME=A/B×100%                (1) 
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式中, ME 表示基质效应的大小, 大于 100%时为基质增强

效应, 小于 100%时为基质抑制效应; A、B 分别为地塞米松

在样品溶液和纯溶剂中的峰面积。 

3  结果与分析 

3.1  质谱条件的优化 

实验采用 50 ng/mL 的标准品溶液, 以甲酸水作为流

动相, 用流动注射泵连续进样进行质谱条件的优化。分别

在 ESI+、ESI-、APCI+、APCI-的模式下对地塞米松进行

全扫描, 通过调节仪器参数使母离子的丰度达到最大, 结
果表明, 地塞米松在[M+H+]和[M+HCOO-]模式下具有较

高的响应, 因此, 在正离子模式下, 选用 393.2 这个母离子; 
在负离子模式下选用 437.1 这个母离子。在此基础上, 分
别对 393.2 和 437.1 这两个母离子进行碰撞诱导解离, 优化

去簇电压和碰撞电压, 选取相对丰度较强、干扰较小的子

离子作为定性、定量离子, 使地塞米松的灵敏度达到最佳。

在正离子模式下 , 选取了 393.2/373.2、 393.2/355.2、

393.2/147.0 这 3 组离子对 ; 在负离子模式下 , 选取了

437.2/361.0、437.2/391.3 这两组离子对。 
本文选择不同基质的阴性样品, 按照 2.3 节样品处

理步骤进行处理 , 后加入地塞米松标准溶液 , 配制成样

品基质标准溶液; 用乙腈-水(1:9, V/V)配制同样浓度的标

准溶液。详细考察了地塞米松在猪肉、牛肉、羊肉等基

质中采用 ESI+、ESI-、APCI+、APCI-等采集模式下的基

质效应。结果表明(见表 2), 在考察的基质中, APCI 采集

模式的基质效应均小于 ESI, 在牛肉、鸭肉、牛奶、猪肝、

鸡蛋等基质中尤为明显; 负离子模式的响应大于正离子

模式, 可能是因为 ESI 为电喷雾, 即样品先带电再喷雾, 
带电液滴在去溶剂化过程中形成样品离子, 从而被检测; 
APCI 为大气压化学电离源, 即样品先形成雾, 后电晕放

电针对其放电, 在高压电弧中, 样品被电离, 然后去溶剂

化形成离子, 从而被检测。在此过程中, APCI 模式下参与

离子化竞争的离子少于 ESI 模式, 即 APCI 模式的基质效

应小于 ESI 模式。因此, 选用 APCI 负源作为地塞米松定

量离子的质谱模式。 
以鸭肉基质为例, 比较了在 APCI 模式下, 基质干扰

对这 5 组离子对的峰形的影响(图 1), 结果显示, 这 5 组离

子对中有 3 组峰形尖锐、对称, 且 437.2/361.0 的响应最高, 
因此选择 APCI 负模式下的 437.2/361.0 作为定量离子, 
APCI 正模式下 393.2/373.2 和 393.2/355.2 作为定性离子, 
既避免了基质干扰对定量的影响, 又满足欧盟委员会指令

96/23/EC 对定性分析的要求。 

 
表 1  地塞米松保留时间及其质谱参数 

Table 1  Retention time and MS parameters of dexamethasone 

化合物 保留时间/min 离子源模式 离子对 (m/z) 去簇电压/V 碰撞电压/eV 

地塞米松 2.65 
APCI- 437.2/361.0* -80 -23 

APCI+ 
APCI+ 

393.2/373.2 
393.2/355.2 

55 
55 

12 
17 

注: *定量离子。 

 
表 2  不同的质谱模式对地塞米松基质效应的影响 

Table 2  Influence of the mass spectrometry modes on the matrix effects of dexamethasone 

 
 

基质效应/% 

ESI+ ESI- APCI+ APCI- 

猪肉 72.8 81.3 78.8 95.7 

牛肉 56.5 66.0 100.1 74.7 

羊肉 68.3 76.8 97.3 99.7 

鸡肉 72.5 83.6 111.6 97.0 

鸭肉 60.7 62.1 101.7 106.9 

牛奶 42.1 42.5 86.6 115.9 

猪肝 44.7 48.0 98.7 86.5 

猪肾 63.5 81.8 64.7 97.9 

鸡蛋 44.1 49.5 78.8 68.0 
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3.2  色谱条件的优化 

田海伟等[13]发现, 地塞米松在质谱的行为较为复杂, 
在 ESI-可产生[M-H]-、[M+CH3COO]-和[M+HCOO]-的负

离子, 在 ESI+可产生[M+H]+的正离子。本文考察了甲醇和

乙腈有机相体系与含 0.05%、0.1%、0.2%甲酸水溶液的水

相体系 , 在 Phenomenex Kinetex F5 色谱柱 (100 mm×    
3.0 mm, 2.6 μm)上, 对地塞米松在峰形、灵敏度等方面的影

响 。 实 验 发 现 , 当 甲 酸 含 量 为 0.1% 时 , 定 量 离 子

437.2/361.0 的响应最高, 可能是因为当甲酸含量过低时, 
影响目标物与甲酸离子的结合, 当甲酸浓度较高时, 影响

目标物离子化效率, 因此, 选择 0.1%甲酸水溶液作为水相

体系; 在甲醇有机体系下, 信号干扰强, 响应值低, 可能

是因为甲醇能共流出的杂质较多, 增大了基质干扰; 乙腈

基线噪音较小, 响应较高。因此选用乙腈-0.1%甲酸水溶液

作为流动相, 实验结论与前人研究结果[10]一致。 

3.3  前处理优化 

3.3.1  提取液的选择 
地塞米松属弱极性化合物, 易溶于有机试剂, 根据前

人研究结果[10,13,16], 考察了乙腈、甲醇、乙酸乙酯这 3 种

常用提取剂的提取效果。结果显示, 甲醇的盐析效果不佳, 
不利于后续采用 QuEChERS 方式净化样液; 乙酸乙酯的

共萃取物较多, 氮吹后残存较多的油性物质, 不易净化; 
而乙腈作为提取溶剂可以减少共提取物, 同时具有沉淀

蛋白的作用 , 因此选用乙腈为提取溶剂 , 实验结论与李

诗言等[17]结论相符。 
有研究表明[13]在乙腈中加入适量的酸有利于对样品

中蛋白质的沉淀, 因此比较了体积分数为 0.5%、1%、2%、

4%、6%的甲酸-乙腈溶液作为提取溶剂时的回收率效果, 
如图 2 所示, 1%甲酸-乙腈溶液提取效果最好, 地塞米松的

回收率较高, 因此选用含 1%甲酸的乙腈溶液作为最终的

提取液。 
3.3.2  净化方法的优化 

在对地塞米松净化过程中 , 固相萃取 (solid phase 

extraction, SPE)是最常用的前处理净化方法, 虽然 SPE 技术

对微量或痕量目标化合物的提取、分离能力较强, 但其操作

繁琐、耗时, 且成本较高, 不适于大批量样品的快速筛查。本

实验采用 QuEChERS 的提取方法, 根据动物源食品的基质特

点, 考察了 N-丙基乙二胺(PSA)(50~500 mg)、C18(50~500 mg)

和中性氧化铝(Alumina-N)(50~500 mg)这 3 种常用的吸附剂

材料及起脱水作用的无水硫酸镁(100~500 mg)对地塞米松的

吸附作用。结果表明, PSA 和 Alumina-N 对地塞米松吸附性较

小, 在 200 mg 以下范围时, PSA 吸附率小于 10%, 并随着量

的增加, 吸附率逐渐增加; 在 300 mg 以下范围时, Alumina-N

吸附率几乎为 0; C18 和无水硫酸镁对地塞米松均有较强的吸

附性, 吸附率可达 50%, 实验结论与任雪冬等[18]结论相符; 

而 PSA 通常用于去除提取液中的脂肪酸、有机酸、糖和酚类

等, 还可吸附部分极性色素, 且在无水的条件下能发挥更好

的效果; C18 及 Alumina-N 都具有良好的除脂能力, 因此选用

PSA 和 Alumina-N 作为地塞米松的净化吸附剂。进一步考察

了 PSA(50~200 mg)、Alumina-N(50~300 mg)及起脱水作用的

无水硫酸镁 (50~200 mg)的用量对回收率的影响。经试验, 以

150 mg PSA、300 mg Alumina-N 及 150 mg 无水硫酸镁为净

化剂组合的样品基质干扰最小, 回收率最高。优化的样品处

理条件如“2.3”所示。 
 

 
 

图 1  APCI 模式下 5 组离子对的峰形图(鸭肉基质) 
Fig.1  The peak shape of five ion pairs in APCI mode (duck) 
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图 2  乙腈中甲酸的含量对回收率的影响(n=6) 
Fig.2  Effect of formic acid content in acetonitrile on recovery (n=6) 

 
 

3.3.3  净化体积和进样量的优化 
张爱芝等[19]研究发现, 稀释样品和减小进样量有利

于减轻基质效应。因此, 考察了猪肉基质, 在 APCI 模式下, 
净化提取液为 3、5、10、15 mL 时与进样量为 3、5、10 μL
时的基质效应(ME值)(表 3)。由表 3可知, 地塞米松在APCI
模式下表现出基质增强, 当净化提取液体积为 3 mL、进样

体积为 3 μL 和净化提取液体积为 5 mL、进样体积为 3 μL
时, ME 值最接近 1, 即基质效应最小, 考虑到方法检出限

和仪器的灵敏度, 最终选择净化提取液体积为 5 mL, 进样

体积为 3 μL。 

 
表 3  净化液体积和进样量对地塞米松基质效应的影响 

Table 3  Influence of purified liquid and injection volume on the 
matrix effects of dexamethasone 

进样量/μL 
净化液体积/mL 

3 5 10 15 

3 98.8 102.3 121.3 128.3 

5 105.3 106.2 122.5 130.6 

10 110.6 108.5 124.7 134.5 

 
3.4  基质效应 

基质效应是指检测系统检测样品中的分析物时, 处
于分析物周围的所有非分析物质对分析物参与反应的干扰, 

从而影响分析结果的准确性, 是质谱分析中普遍存在的, 
因此, 在质谱检测过程中要尽量消除基质效应对最终分析

结果的影响。消除基质干扰的方法主要有合适的样品前处

理法、合适的色谱条件法、合适的质谱条件法、基质匹配

校准曲线法、内标法校准法等。采用基质匹配校准曲线是

消除基质干扰的常用方法, 但在实际检测过程中存在一定

困难; 内标法校准特别是同位素内标法是较为理想的消除

基质效应的方法, 但是由于其价格昂贵, 使得这种优越性

大打折扣。 
因此, 本研究主要从合适的样品前处理法、合适的色

谱条件法、合适的质谱条件法这 3 个方面来减弱或消除基

质效应。在样品前处理方面, 本研究将样品通过酸化乙腈

进行蛋白质沉淀处理, 冷冻高速离心再次对蛋白质沉淀, 
QuEChERS 法对提取液除蛋白、除色素、除糖类处理, 最
后正己烷除脂肪处理的方式最大限度地将目标物浓缩提取

的同时, 去除了内源物的干扰, 具体的样品前处理法见 2.3; 
在合适的色谱条件方面, 优化梯度洗脱程序, 尽可能地在

目标物出峰前将内源性物质洗脱出去, 减少基质效应, 优
化后的色谱条件见 2.4; 同时通过切换阀转换, 在目标物出

峰前 0.5 min 至出峰后 0.2 min 均将液相端口切入废液中, 
尽大可能减少了干扰物在质谱端的竞争; 在合适的质谱条

件方面, 通过比较在 ESI 和 APCI 离子化模式下, 不同基质

的基质效应, 选择了 APCI 负模式下的 437.2/361.0 作为定

量离子, APCI 正模式下 393.2/373.2 和 393.2/355.2 作为定

性离子(见表 1)。在上述 3 种方法的协同运用下, 基质效应

得到了有效的抑制。 
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表 4  不同基质样品中地塞米松的加标回收率和精密度(n=6) 
Table 4  Spiked recoveries and RSDs of dexamethasone in different kind of samples (n=6) 

化合物 加标水平/(μg/kg) 回收率/% 精密度/% 

猪肉 

0.10 80.2 6.9 

0.75 81.6 7.5 

1.00 85.6 7.9 

牛肉 

0.10 82.4 10.7 

0.75 83.5 10.3 

1.00 86.4 8.4 

羊肉 

0.10 90.5 8.5 

0.75 91.4 7.2 

1.00 92.8 7.0 

鸡肉 

0.10 80.0 7.8 

0.75 82.5 6.9 

1.00 84.6 6.3 

鸭肉 

0.10 79.2 8.4 

0.75 82.5 8.1 

1.00 85.3 7.3 

牛奶 

0.10 90.7 5.2 

0.30 93.5 4.3 

1.00 95.9 4.1 

猪肝 

0.10 73.2 9.3 

1.00 78.4 9.1 

2.00 80.1 8.2 

猪肾 

0.10 79.5 9.8 

0.75 80.4 9.2 

1.00 81.9 8.5 

鸡蛋 

0.10 73.5 10.6 

0.30 76.4 9.3 

1.00 80.3 8.4 

 
 

3.5  方法学验证 

本文参照 GB/T 27404-2008《实验室质量控制规范食

品理化检测》[20]标准进行了方法学验证。以地塞米松峰

面积(Y)为纵坐标、对应的质量浓度(X, μg/L)为横坐标, 采

用外标法绘制标准曲线, 地塞米松在 0.5~100 μg/L 范围

内线性关系良好, 相关系数 r=0.99942, 线性回归方程为

Y=8632.88043X+43.45008。向阴性样品中逐级添加不同水

平的混合标准工作液, 将在较低水平下目标化合物峰形
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较好且 S/N≥3 时的含量作为检出限。结果表明, 地塞米

松的检出限为 0.10 μg/kg, 完全满足我国农业部在 235 号

公告中的限量要求。 
参照 GB/T 27404-2008 中的要求, 对不同的基质样品

进行 3 个水平, 每个水平 6 个平行的加标回收试验(表 4)。
结果表明, 地塞米松在 3 个加标水平下, 平均回收率为

73.2%~95.9%, 精密度(n=6)为 4.1%~10.7%。 

3.6  实际样品的测定 

采用本方法测定了 90 批次的本地市售的动物源性食

品(猪肉、牛肉、羊肉、鸡肉、鸭肉、牛奶、猪肝、猪肾、

鸡蛋 9 种基质, 每种基质各 10 份), 均未检出地塞米松。 

4  结  论 

本研究采用含 1%甲酸的乙腈提取、QuEChERS 方法

净化, 以 APCI 正负同扫的离子化模式, 建立了多种动物

源性食品中地塞米松的超高效液相色谱-串联质谱的快速

检测确证方法。该方法简单、快速、重现性好、稳定性

高, 可满足多种动物源性食品中地塞米松残留量的检测

要求。 
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