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超高效液相色谱-串联质谱法测定婴幼儿配方奶粉
中的高氯酸盐和氯酸盐残留 
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摘   要 : 目的   建立超高效液相色谱 -串联质谱法 (ultra performance liquid chromatography-tandem mass 

spectrometry, UPLC-MS/MS)快速测定婴幼儿配方奶粉中高氯酸盐和氯酸盐残留量的分析方法。方法  样品经乙

腈提取后, 再经乙腈饱和的正己烷净化, Acclaim TRINITYP1 复合色谱柱(50 mm×2.1 mm, 3 μm)进行分离。高氯

酸盐和氯酸盐在优化后的色谱及质谱条件下, 采用负离子模式进行电离, 通过多反应监测(multiple reaction 

monitoring, MRM)模式对目标化合物进行测定, 使用内标法定量。结果  高氯酸盐和氯酸盐在各自线性范围内线

性关系良好, 所得校准曲线线性相关系数均在0.999以上, 且精密度实验结果良好, 加标回收率在87.9%~109.5%

之间。结论  本方法可以应用于婴幼儿配方奶粉中高氯酸盐和氯酸盐残留量的快速测定, 结果准确、可靠。 
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ABSTRACT: Objective  To establish a method for the rapid determination of perchlorate and chlorate in infant formula 

milk powder by ultra performance liquid chromatography-tandem mass spectrometry (UPLC-MS/MS). Methods  The 

samples were extracted with acetonitrile, purified with n-hexane saturated with acetonitrile, and purified with Acclaim 

TRINITYP1 composite chromatographic column (50 mm×2.1 mm, 3 μm) separate. Perchlorate and chlorate were ionized 

by negative ion mode under the optimized chromatographic and mass spectrometry conditions. The target compounds were 

determined by multiple reaction monitoring (MRM) mode and quantified by internal standard method. Results  The linear 

relationship between perchlorate and chlorate in their respective linear range was good, the linear correlation coefficients of 
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the calibration curves were more than 0.999, and the precision experimental results were good, and the recoveries of 

standard addition were between 87.9%‒109.5%. Conclusion  The method can be applied to the rapid determination of 

perchlorate and chlorate residues in infant formula milk powder with accurate and reliable results. 

KEY WORDS: ultra performance liquid chromatography-tandem mass spectrometry; infant formula milk powder; 

perchlorate; chlorate 
 

 

0  引  言 

近年来, 婴幼儿配方奶粉中高氯酸盐和氯酸盐的污染

问题引起了全社会的普遍关注[1]。高氯酸盐是一种新型持久

性环境污染物, 在运载火箭和烟花爆竹的燃料中大量存在, 

残留在环境中的高氯酸盐可通过空气、水源途径进入生产环

节[2]。高氯酸盐可以干扰人体甲状腺的正常功能, 它与碘离

子竞争进入人体的甲状腺, 从而干扰碘的吸收, 导致甲状腺

激素分泌减少[3‒4]。甲状腺激素对于神经系统生长发育有非

常重要的作用, 高氯酸盐往往能通过影响婴幼儿期的大脑

发育, 导致大脑发育迟缓并造成不可逆转的神经系统损伤, 

使其出现智商偏低、学习障碍、注意力分散等症状[5]。氯酸

盐作为生产环节消毒剂杀菌过程中的副产物很容易在婴幼

儿配方奶粉中存在残留。氯酸盐的亚慢性暴露同样会阻碍甲

状腺吸收碘, 此外, 氯酸盐具有较强的氧化性, 进入人体后

能破坏红细胞, 影响血液运输氧气的功能[6‒7]。 

当前, 关于高氯酸盐和氯酸盐的分析方法主要有分光光

度法[8]、离子色谱法[9‒11]、离子色谱-质谱法[12‒14]和液相色谱-

串联质谱法[15‒18]等。超高效液相色谱-串联质谱法因其检测灵

敏度高、结果选择性好的特点, 已广泛应用于食品类复杂基

质中痕量物质的检测[19‒23]。本研究基于超高效液相色谱-串联

质谱技术, 建立了一种快速、高效、准确同时测定婴幼儿配

方奶粉中高氯酸盐和氯酸盐残留量的方法, 以期用于婴幼儿

配方奶粉中高氯酸盐和氯酸盐的监控。 

1  材料与方法 

1.1  材料与试剂 

婴幼儿配方奶粉: 当地大型超市购买。 

高氯酸盐标准溶液、氯酸盐标准溶液(1000 μg/mL, 美

国 o2si 标准品公司); 高氯酸盐-18O4 标准溶液(100 μg/mL)、

氯酸盐-18O3 标准溶液(200 μg/mL) (上海甄准生物科技有限

公司); 乙腈、甲醇、正己烷(色谱纯, 德国 Merck 公司); 甲

酸铵(色谱纯, 美国 Thermo Fisher 公司); 超纯水(电阻率大

于 18MΩꞏcm, 美国 Millipore 公司)。 

1.2  仪器与设备 

LC-30A 超高效液相色谱仪、LCMS-8045 三重四极杆

质谱仪(配置有电喷雾离子源及 LabSolutions Ver.5.96 色谱

数据处理系统) (日本岛津公司); Milli Q 型超纯水仪(美国

Millipore 公司); HG05-500DB 数控超声波仪(上海安谱实验

科技有限公司); TD-600 离心机(四川蜀科仪器有限公司)。 

1.3  溶液的配制 

混合同位素内标液 : 分别准确量取适量高氯酸盐
-18O4 和氯酸盐-18O3 储备液, 使用超纯水配制成高氯酸盐
-18O4 和氯酸盐-18O3 质量浓度分别为 200、1500 ng/mL 的混

合同位素内标液。 

混合标准中间液: 分别准确量取适量高氯酸盐和氯

酸盐标准储备液, 置于 100 mL 容量瓶中, 用超纯水稀释至

刻度 , 制成高氯酸盐和氯酸盐质量浓度分别为 1.0、     

2.0 µg/mL 的混合标准中间液, 4 ℃保存。 

混合标准工作液: 分别准确量取高氯酸盐和氯酸盐混

合标准中间液适量, 再加入混合同位素内标液, 使用甲酸铵-

甲醇溶液(20 mmol/L 甲酸铵:甲醇=1:2, V:V)配制混合标准工

作溶液, 其中高氯酸盐质量浓度分别为 1、2.5、5、10、25、

50、100 ng/mL, 氯酸盐质量浓度分别为 2、5、10、20、50、

100、200 ng/mL, 各混合标准工作溶液中含有 2 种同位素内标

高氯酸盐-18O4和氯酸盐-18O3, 质量浓度分别为 2、15 ng/mL。 

乙腈饱和的正己烷溶液制备: 量取正己烷 80 mL置于

100 mL 的分液漏斗中, 加入适量乙腈后, 剧烈振摇, 待分

配平衡后, 弃去乙腈层即得。 

1.4  样品前处理 

准确称取 1 g (精确至 0.01 g)奶粉试样置于 10 mL 聚

四氟乙烯具塞离心管中, 依次加入高氯酸盐和氯酸盐混合

内标工作液 50 μL 及 2 mL 热水(60~70 ℃), 涡旋混匀后再

加入 3 mL 乙腈, 超声提取 10 min。再以 6000 r/min 离心   

5 min, 吸取 1 mL 上清液用 4 mL 乙腈饱和的正己烷溶液混

匀, 取下层溶液过 0.22 μm 微孔滤膜后进行液相色谱-串联

质谱仪分析。 

1.5  仪器条件 

(1)色谱条件 

色谱柱为 Acclaim TRINITYP1复合柱(50 mm×2.1 mm, 

3 μm); 流动相: 50 mmol/L 甲酸铵水溶液(A)和乙腈(B); 梯

度 洗 脱 程 序 : 0.00~2.00 min, 55% B; 2.00~2.50 min, 

55%~90% B; 2.50~3.00 min, 90% B; 3.00~3.50 min, 
90%~55% B; 3.50~5.00 min, 55%B; 流速: 0.55 mL/min; 柱

温: 35 ℃; 进样量: 3 μL; 分析时间为 5 min。 

(2)质谱条件 

采用电喷雾离子源负离子(electron spray ionization, 
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ESI-)检测, 多反应监测模式(multiple reaction monitoring, 

MRM)测定; 离子喷雾电压: 3.0 kV; 雾化气: 氮气, 流速: 

3.0 L/min; 干燥气: 氮气, 流速: 10 L/min; 加热气: 空气, 

流速: 10 L/min; 脱溶剂管温度: 200 ℃; 加热模块温度: 

400 ℃; 接口温度: 300 ℃; 碰撞气: 氩气。高氯酸盐和氯酸

盐的质谱采集参数见表 1。 

2  结果与分析 

2.1  前处理试剂的优化 

蛋白质是婴幼儿配方奶粉中的重要营养组分 , 且

含量相对较高。本研究使用水溶解样品, 比较了甲醇、

乙醇、甲醇-乙腈(1:1, V:V)和纯乙腈不同沉淀剂对蛋白质

的去除效果。实验结果表明 : 使用甲醇、乙醇、甲醇 -

乙腈(1:1, V:V)作为沉淀剂时, 样品经过离心后, 提取液

均会出现不同程度的浑浊现象; 而选择纯乙腈时 , 提取

液呈澄清透明状。因此, 本方法选择纯乙腈作为去除样

品中蛋白质的试剂。 

2.2  色谱柱的选择 

色谱柱是色谱分离的核心, 一般根据样品中分析物的

结构和特性选择合适的色谱柱。婴幼儿奶粉基质复杂, 富含

蛋白质、脂肪和糖类, 还有少量维生素和矿物质等。高氯酸

盐和氯酸盐都是无机离子型污染物, 易溶于水。为了能够与

基质干扰物有良好的分离 , 同时改善峰形 , 考察了

SHISEIDO PC HILIC 柱(150 mm×2.0 mm, 5 μm)、Acclaim 

TRINITYP1 复合柱(50 mm×2.1 mm, 3 μm)和 GL Sciences 

Inertsil HILIC 柱(150 mm×2.0 mm, 3 μm) 3 种色谱柱对高氯

酸盐和氯酸盐的分离效果。研究发现, 在乙腈-50 mmol/L 甲

酸铵水流动相体系下, 相比较其他 2 款色谱柱, Acclaim 

TRINITYP1 复合柱(50 mm×2.1 mm, 3 μm)对高氯酸盐和氯

酸盐有较好的保留能力, 并且峰形较好, 完成一个分析过程

仅需 5 min。Acclaim TRINITYP1 复合柱固定相采用纳米聚

合物硅杂交技术, 能够提供反相、阳离子交换和阴离子交换

多种保留机制。图 1 为使用 Acclaim TRINITYP1 复合柱得

到的高氯酸盐与氯酸盐标准样品 MRM 色谱图。 

 
表 1  高氯酸盐和氯酸盐的质谱采集参数 

Table 1  Mass spectrometry acquisition parameters of perchlorate and chlorate 

化合物名称 英文名称 监测离子对 Q1 偏置电压/V 碰撞能/V Q3 偏置电压/V 

高氯酸盐 sodiumperchlorate 
99.0>83.0* 18 28 28 

101.0>85.0 18 28 28 

高氯酸盐-18O4 sodiumperchlorate -18O4 107.0>89.0 18 28 28 

氯酸盐 sodiumchlorate 
 83.0>67.0* 14 28 22 

 85.0>69.0 14 28 22 

氯酸盐-18O3 sodiumchlorate -18O3  89.0>71.0 14 24 22 

注: “*”表示定量离子对。 

 

 
 

图 1  高氯酸盐(5 ng/mL)和氯酸盐(50 ng/mL)的 MRM 图谱 

Fig.1  MRM chromatograms of perchlorate (5 ng/mL) and chlorate (50 ng/mL) 
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2.3  基质效应 

使用液质分析复杂基质样品时, 目标组分常与样品

中的基质成分在离子源内雾滴表面离子化过程中发生竞争

关系, 会产生电离抑制现象。为了校正基质效应, 本研究

采用同位素内标法对奶粉中的高氯酸盐和氯酸盐残留进行

定量分析。同位素内标具有与待测目标组分相同的物理化

学性质, 因此其色谱保留和质谱电离行为均与目标组分相

似, 可以消除高氯酸盐和氯酸盐因基质干扰影响引起的质

谱响应值变化。 

2.4  线性范围与定量限、检出限 

将不同质量浓度的高氯酸盐和氯酸盐混合标准工作

液, 按照 1.5 中的分析条件进行测定, 使用内标法定量。以

浓度比为横坐标, 峰面积比为纵坐标, 绘制校准曲线。以

响应值为 3 倍噪音的浓度作为检出限(limit of detection, 

LOD), 以响应值为 10 倍噪音的浓度为定量限(limit of 

quantitation, LOQ)。所得校准曲线线性关系良好, 线性方

程、相关系数、校准点准确度及定量限和检出限见表 2。

其中, 校准点准确度由 A(%)=Ci/Cs×100%计算(Ci 表示曲线

回归方程计算得到的校准点浓度值, Cs 表示真实校准点浓

度值)。实验表明, 高氯酸盐和氯酸盐在各自线性范围内线

性关系良好, 且校准点准确度较高。 

2.5  精密度 

对不同浓度的高氯酸盐和氯酸盐混合标准工作液连

续测定 6 次, 考察仪器的精密度, 保留时间和峰面积的重

复性结果如表 3 所示。结果显示: 不同浓度样品溶液中高

氯酸盐和氯酸盐的保留时间和峰面积相对标准偏差

(relative standard deviations, RSD)分别在 0.04~0.18 min 和

0.76%~3.22%之间, 显示仪器精密度良好。 

2.6  加标回收率 

向测试样品中加入少量高氯酸盐和氯酸盐的标准储

备液, 制备 4 组加标样品, 使得高氯酸盐的加标浓度分别

为 5、25、50 和 150 µg/kg, 氯酸盐的加标浓度分别为 10、

50、100 和 300 µg/kg。加标样品经过上述前处理操作后, 测

定高氯酸盐和氯酸盐的加标回收率, 加标回收率结果见表

4。由结果可知 , 不同加标浓度水平的平均回收率在

87.9%~109.5%之间, RSD 在 0.98%~5.09%之间, 表明该方

法具有良好的准确度和精密度。 

2.7  实际样品检测 

对市售 6 种婴幼儿配方奶粉, 按照 1.4 样品前处理方

法提取净化, 上机测试。根据实验结果计算后, 均有不同

程度地检测到高氯酸盐和氯酸盐, 其中高氯酸盐的残留量

范围在 6.5~64.0 µg/kg 之间 , 氯酸盐的残留量范围在

15.5~112.0 µg/kg 之间。目前, 我国尚未制定奶粉中高氯酸

盐和氯酸盐污染物的限量标准, 参考欧盟关于食品污染物

限量的(EC) No 1881/2006 号法规[24], 有少部分奶粉中高氯

酸盐或氯酸盐的残留量超出了最大残留限量, 表明少部分

市售婴幼儿配方奶粉存在高氯酸盐和氯酸盐的残留风险

(例如图 2)。 

 
表 2  标准曲线与检出限信息 

Table 2  Calibration curve of perchlorate and chlorate 

化合物名称 校准曲线 r 线性范围/(ng/mL) 准确度/% 定量限/(μg/kg) 检出限/(μg/kg) 

高氯酸盐 Y=0.3422X‒0.01002 0.9995 1~100 85.9~107.4 5.0 1.7 

氯酸盐 Y=0.1127X‒0.07142 0.9995 2~200 98.1~104.3 10.0 3.3 

 
表 3  保留时间和峰面积重复性结果(n=6) 

Table 3  Repeatabilities of perchlorate and chlorate in different 
concentrations (n=6) 

名称 
质量浓度 
/(ng/mL) 

保留时间/min 峰面积 RSD/%

高氯酸盐 

5 0.05 1.26 

10 0.09 1.03 

25 0.04 0.76 

氯酸盐 

10 0.12 3.22 

20 0.18 3.05 

50 0.09 2.79 

表 4  高氯酸盐和氯酸盐的加标回收率结果(n=6) 
Table 4  Recoveries of perchlorate and chlorate in different 

concentrations (n=6) 

名称 加标水平/(µg/kg) 平均回收率/% RSD/%

高氯酸盐

5 108.8 4.18 

25 107.8 0.98 

50 109.5 2.02 

150 105.6 1.75 

氯酸盐 

10  96.3 4.09 

50  89.4 5.09 

100  93.2 3.89 

300  87.9 1.69 
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图 2  某品牌婴幼儿配方奶粉样品的 MRM 图谱 

Fig.2  MRM chromatograms of sample of a brand of infant formula 
 

3  结论与讨论 

本研究建立了超高效液相色谱-串联质谱法快速测定

婴幼儿配方奶粉中高氯酸盐和氯酸盐残留量的方法。通过对

比不同种类前处理试剂的提取效果, 发现纯乙腈除去奶粉

中蛋白质的效果较好。优化了液相色谱分离条件, 高氯酸盐

和氯酸盐的定量限分别为 5.0 μg/kg 和 10.0 μg/kg, 加标回收

率 87.9%~109.5%, 相对标准偏差在 0.98%~5.09%之间。本

方法样品前处理操作简便, 分析检测速度快, 且准确度高, 

稳定性好, 可用于生产企业或相关检测部门对婴幼儿配方

奶粉中高氯酸盐和氯酸盐残留量进行高通量检测。 
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