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超高效液相色谱-串联质谱法测定蔬菜水果中 

苦参碱残留量 
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郑州  450003; 3. 特殊食品工程技术研究中心, 郑州  450003] 

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)测定蔬菜水果中苦参碱残留量的分析方法。方法  样品经乙腈提取, 乙二胺-N-

丙基硅烷(primary secondary amine, PSA)净化。采用 2 mmol 乙酸铵(A)和甲醇(B)作为流动相进行梯度洗脱, 采

用三重四极杆质谱对苦参碱进行检测定量。考察实验的重复性、苦参碱在各样品基质的基质效应及样品提取

溶液的稳定性等指标。结果  本研究方法的条件下, 基质标准曲线方程为 Y1=1180.6X1+63.317 (r2=0.9998), 试

剂标准曲线方程为 Y2=1831X2+404.28 (r2=0.9995)。检出限为 2 μg/kg, 定量限可达到 5 μg/kg。苦参碱在 10 种

食品种类中在 5、50 和 500 μg/kg 3 个添加水平的回收率为 69.88%~108.19%, 相对标准偏差(relative standard 

deviations, RSDs)均小于等于 8.09% (n=6)。样品的重复性、稳定性较好, 均小于 10%。结论  该方法快速、准

确、灵敏, 适用于水果、蔬菜中苦参碱的大批量检测。 
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Determination of matrine residues in vegetables and fruits by ultra 
performance liquid chromatography-tandem mass spectrometry 
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ABSTRACT: Objective  To establish a method for the determination of matrine residues in vegetables and fruits 

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

were extracted by acetonitrile and purified by primary secondary amine (PSA). 2 mmol of ammonium acetate (A) and 

methanol (B) were used as mobile phase for gradient elution, and matrine was determined by triple quadrupole mass 

spectrometry. The experimental repeatability, the matrix effects of matrine in different food types, the stability of the 

extraction solution were also investigated. Results  The standard curve in blank matrix was Y1=1180.6X1+63.317 

(r2=0.9998), the standard curve in acetonitrile was Y2=1831X2+404.28 (r2=0.9995). The limit of detection of this 

method was 2 μg/kg and the limit of quantitation was 5 μg/kg. The recoveries of matrine at the levels of 5, 50 and 
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500 μg/kg in ten food types were 69.88%‒108.19%, and relative standard deviations (RSDs) were less than 8.09% 

(n=6). The repeatability and stability of the samples were good, which were less than 10%. Conclusion  The method 

is rapid, accurate, sensitive and suitable for mass determination of matrine in fruits and vegetables. 

KEY WORDS: matrine; ultra performance liquid chromatography-tandem mass spectrometry; fruits; vegetables; 

matrix effect 
 
 

0  引  言 

苦参碱(matrine)分子式为 C15H24N2O(结构图见图 1), 

其相对分子量为 248.37, 又名母菊碱, 是一种以六氢吡啶

为母体的吡啶衍生物类生物碱, 属于生物农药[1]。常被用

于秋玉米草地贪夜蛾的田间防治 [2], 以及棉蚜 [3]、缨翅   

目[4]、高粱紫斑病[5]等的防治。尽管这种植物源农药具有

低毒、低残留、广谱高效、不易产生抗药性等优点, 但有

研究表明苦参碱对小鼠有亚急性毒性, 主要毒性靶器官为

脑、肝胀、肾胀, 且高剂量的苦参碱对小鼠生殖细胞有损

伤作用, 能诱发精子畸变[6]。 

苦参碱作为人用药物治疗的研究报道[7‒8]较多, 有研

究表明, 苦参碱能抑制宫颈鳞状细胞癌的增殖[9]; 与黄连

解毒汤联合具有良好的抗肿瘤作用[10], 能够促进肝癌细胞

凋零[11]、减轻囊性纤维化[12]、小鼠病理性心脏纤维化[13]

等; 苦参碱衍生物也被应用于抗肿瘤评价[14]。目前药用苦

参碱的检测方法主要包括高效液相色谱法[15]、紫外分光光

度法[16]、电化学法[17]、电导法[18]、气相色谱-质谱法[19] 、

高效液相-质谱法[20]等。 

 

 
 

图 1  苦参碱结构图 

Fig.1  Structure of matrine 
 

食品中苦参碱的检测报道较少, 目前已报道的检测方法

前处理方式主要有试剂直接提取[21‒23]、乙二胺-N-丙基硅烷

(primary secondary amine, PSA)净化[24‒26]、QuEChERS 法提 

取[27]、固相萃取[21,24‒26,28]的方式; 目前采集定量方式一般为高

效液相色谱法[22,29‒31]、超高效液相色谱-串联质谱法(ultra 

performance liquid chromatography-tandem mass spectrometry, 
UPLC-MS/MS)[21,25,27]、气相色谱-串联质谱法[26]、气相色谱带

氮磷检测器法[30]。 

GB 2763—2019《食品安全国家标准 食品中农药最大

残留限量》中规定了苦参碱作为杀虫剂在结球甘蓝、黄瓜、

柑、橘、橙、梨中最大残留(临时)限量, 但是在这些基质中, 

苦参碱残留量测定的国家检验标准方法尚属空白, 因此本

研究建立一种蔬菜水果中苦参碱残留量的超高效液相色谱-

串联质谱检测方法, 以期为标准方法的建立提供技术支撑。 

1  材料与方法 

1.1  材料与试剂 

黄瓜、沃柑、杏、生菜、结球甘蓝、西红柿、梨、油

桃、苹果、橙子: 购于当地超市。 

乙腈、甲醇、乙酸铵(质谱纯, 德国 Merk 公司); 甲酸(质

谱纯, 美国飞世尔科学世界公司); 苦参碱标准品(纯度≥

99%, 北京中科质检生物技术有限公司); 无水硫酸镁(分析

纯, 天津市大茂化学试剂厂); 乙二胺-N-丙基硅烷(primary 

secondary amine, PSA)(40~60 μm, 上海博升生物科技有限

公司); C18 [40 μm, 安捷伦科技(中国)有限公司]; 0.22 μm 滤

膜(有机系, 天津市领航实验设备股份有限公司)。 

1.2  仪器与设备 

Multi-tube Vortexer MV-3000 多管振荡器(成都莱普科技

有限公司); Milli-Q 去离子水发生器(美国 Millipore 公司); 

ACQUITY UPLC H-CLASS XEVO TQ-S MICRO 液相色谱-串

联质谱仪[配有电喷雾离子源, 沃特世科技(上海)有限公司]; 

XSE105DU、ME203 分析天平(感量分别为 0.1 mg、0.001 g, 瑞

士梅特勒-托利多公司); KQ-500TDB 超声波清洗器(昆山超声

仪器有限公司); 4-16ks 高速冷冻离心机(德国 Sigma 公司); 

IKA-T18 组织捣碎机(德国 IKA 公司); ACQUITY-UPLC®BEH 

C18 (50 mm×2.1 mm, 1.7 μm) (美国 Waters 公司)。 

1.3  实验方法 

1.3.1  溶液配制 

苦参碱标准储备液: 准确称取 20 mg 苦参碱标准品, 用

甲醇溶解定容至 20 mL, 配制成质量浓度为 1.0 mg/mL 的苦

参碱标准储备液。此溶液在 0~4 ℃避光保存, 可使用 6 个月。 

苦参碱中间标准液: 准确吸取 0.1 mL标准储备液, 用

甲醇定容至 100 mL, 质量浓度为 1 μg/mL。此溶液在

0~4 ℃避光保存, 可使用 3 个月。 

苦参碱基质标准工作液: 根据需要吸取适量苦参碱

中间标准溶, 用空白样品提取液稀释成适当质量浓度的基
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质工作溶液, 使用前配制。 

苦参碱标准工作液: 根据需要吸取适量苦参碱中间

标准溶, 用乙腈稀释成适当质量浓度的基质工作溶液, 使

用前配制。 

2 mmol/L 乙酸铵缓冲溶液: 称取 0.154 g 乙酸铵溶于

水中, 定容至 1000 mL。 

1.3.2  样品前处理 

方法(a): 分别取黄瓜、生菜、结球甘蓝、西红柿、梨、

油桃、苹果 7 种基质样品各 2 g 于 50 mL 离心管中, 加入

乙腈 20 mL, 涡旋混匀 3 min, 4000 r/min 离心 5 min, 取全

部上清液定容至 25 mL, 取 2 mL 样液加入 PSA 100 mg(每

毫升样液中含有 PSA 50 mg), 涡旋混匀 2 min, 4000 r/min

离心 5 min, 取上清液, 经 0.22 µm 滤膜过滤后上机测定。 

方法(b): 分别取沃柑、杏、橙子 3 种基质样品各 2 g

于 50 mL 离心管中, 加入乙腈 20 mL, 涡旋混匀 3 min,  

4000 r/min离心5 min, 取全部上清液定容至25 mL, 取2 mL

样液加入 PSA 300 mg(每毫升样液中含有 PSA 150 mg), 涡

旋混匀 2 min, 4000 r/min 离心 5 min 取上清液, 经 0.22 µm

滤膜过滤后上机测定。 

1.3.3  液相色谱-质谱条件 

(1)液相色谱条件 

ACQUITY-UPLC®BEH C18 (50 mm×2.1 mm, 1.7 μm), 
A 为 2 mmol/L 乙酸铵溶液, B 为甲醇溶液, 洗脱程序见表 1。 

 

表 1  参考洗脱程序 
Table 1  Reference elution procedure 

时间/min 流动相 A/% 流动相 B/% 

初始 95  5 

1.5 95  5 

2.5  5 95 

4.0  5 95 

4.1 95  5 

7.0 95  5 

 
(2)质谱条件 

电离方式 : 电喷雾离子源 (electron spray ionization, 

ESI); 扫描方式: 正离子扫描; 检测方式: 多反应离子监测

(multiple reaction monitoring, MRM); 毛细管电压: 3.5 kV; 

离子源温度: 150 ℃; 脱溶剂气温度: 550 ℃; 脱溶剂气(N2)

流量: 800 L/Hr。监测离子参数情况见表 2。 
 

表 2  苦参碱主要质谱参数 
Table 2  Main mass spectrometric parameters of matrine 

化合物 
定性离子对 

(m/z) 
定量离子对 

(m/z) 
锥孔电压

/V 
碰撞能量

/V 

苦参碱 

 249.2>148.3* 

249.2>148.3 

53 28 

249.2>176.2 53 30 

249.2>150.3 53 28 

注: *为定量离子。 

1.3.4  计算公式 

试样中苦参碱残留量的计算按公式(1)计算。 

×
=

× 1000

c V
X

m
                (1) 

式中: X—试样中被测组分的含量, mg/kg;  

c—从标准工作曲线中得到的被测组分溶液质量浓度, 

ng/mL;  
V—试样溶液定容的体积, mL;  

m—试样溶液所代表的试样质量, g;  

1000—换算系数。 

注: 结果保留 3 位有效数字。 

1.3.5  数据处理 

数据处理使用 Microsoft Office Excel 2007, 绘图采用

OriginPro 9。 

2  结果与分析 

2.1  试样前处理条件的选择 

2.1.1  提取溶剂的选择 

根据已有文献研究结果, 本研究选取水、甲醇、乙腈、

乙醇等试剂对样品进行提取。8 份 2 g 黄瓜加标(苦参碱 100 ng)

样品, 分别用水、乙醇、甲醇、乙腈、0.5%甲酸水、0.5%

甲酸乙醇、0.5%甲酸甲醇、0.5%甲酸乙腈试剂进行前处理

提取。经仪器测定, 以化合物对应峰面积为指标, 考察提

取结果, 结果如图 2 所示。结果表明乙腈对样品中苦参碱

的提取效果较优, 故选择乙腈为提取溶剂。 

 

 
 

图 2  不同提取溶剂对黄瓜中苦参碱残留物的提取结果比较(n=6) 

Fig.2  Comparison of the extraction results of different extraction 
solvents for matrine residues in cucumber (n=6) 

 
2.1.2  净化步骤的优化 

考察方法: 选用黄瓜、沃柑、杏、生菜、结球甘蓝、

西红柿、梨、油桃、苹果、橙子 10 种基质。各称取样品 4 g

于 50 mL 离心管中, 加苦参碱标准中间液 0.4 mL, 加入乙腈

40 mL, 涡旋混匀 3 min, 4000 r/min 离心 5 min, 取全部上清

液定容至 50 mL, 摇匀作为溶液 B, 取上述溶液 B 2 mL 各 8

份, 分别加入无水硫酸镁0.5 g; 无水硫酸镁1.0 g; 无水硫酸
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镁 0.2 g、PSA 50 mg; 无水硫酸镁 0.4 g、PSA 100 mg; 无水

硫酸镁 0.3 g、PSA 50 mg、C18 50 mg; PSA 50 mg; PSA 100 mg; 

PSA 200 mg, 涡旋 2 min, 取全部上清液, 经 0.22 µm 滤膜

过滤后上机测定。 

结果如图 3 所示, PSA、C18 和 GCB 3 种吸附剂处理的

样液结果表明加入单一吸附剂 PSA 时回收率最好。黄瓜、

生菜、结球甘蓝、西红柿、梨、苹果、油桃 7 种基质加入

PSA 100 mg 时回收率最好。沃柑、杏、橙子 3 种基质加入

PSA 300 mg 时回收率较好。 

2.2  基质效应考察 

基质效应是指样品中除目标分析物以外的其他成分对待

测物测定值的影响, 抑制或者增强目标化合物响应的现象。对

基质效应做出合理的评价, 并选取适当的方法减少或消除基质

效应, 可以提高目标分析物测定的准确性。本研究通过比较苦

参碱利用空白基质提取液与提取溶剂配制标准曲线的斜率来

评价苦参碱在 10 种基质中的基质效应, 目标化合物在基质中

与纯溶剂中斜率比值小于 1, 表明基质对其具有电离抑制作用; 

比值大于 1, 表明具有电离增强作用。由表 3 可知, 柑、橙子样

品对苦参碱的响应有较强抑制作用, 比值均低于 0.70。故实验

中柑、橙子样品选择用空白基质标准曲线进行定量计算, 除柑、

橙外的样品用试剂标准曲线直接进行定量计算。 

2.3  线性范围 

对苦参碱基质标准工作溶液在 0.2~50.0 ng/mL范围内

进行测定, 以质量浓度(X1, ng/mL)为横坐标, 峰面积 Y1 为

纵坐标, 绘制标准曲线, 结果见表 4。对苦参碱乙腈试剂标

准工作溶液在 0.2~50.0 ng/mL 范围内进行测定, 以质量浓

度(X2, ng/mL)为横坐标, 峰面积Y2为纵坐标, 绘制标准曲线, 

结果见表 5。由表 4、5 可知, 苦参碱在 0.2~50.0 ng/mL 质量

浓度范围内线性关系均良好, 相关系数 r2 均可达到 0.999, 

可通过线性方程对样品中苦参碱含量进行准确定量。 
 
 
 

 

 
图 3  不同净化方式在 10 种样品基质中的回收率(n=6) 

Fig.3  Recoveries of different purification methods in 10 kinds of sample types (n=6) 
 

 
表 3  苦参碱在 10 种基质中的基质效应 

Table 3  Matrix effects of matrine in 10 kinds of substrates 

食品种类 基质效应 

黄瓜 1.04 

沃柑 0.63 

杏 1.02 

生菜 0.99 

结球甘蓝 0.95 

西红柿 1.01 

梨 1.03 

油桃 0.99 

苹果 1.01 

橙子 0.67 

表 4  苦参碱橙空白基质标准曲线方程 
Table 4  Standard curve equation of matrine in orange blank matrix 

苦参碱质量浓度 
/(ng/mL) 

苦参碱 

峰面积 
线性方程 

 0.2   275 

Y1=1180.6X1+63.317 
(r2=0.9998) 

 0.5   640 

 1.0  1095 

 2.0  2522 

 5.0  6429 

10.0 11733 

20.0 23314 

50.0 59219 
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表 5  苦参碱乙腈试剂标准曲线方程 
Table 5  Standard curve equation of matrine in acetonitrile 

苦参碱质量浓度
/(ng/mL) 

苦参碱峰面积 线性方程 

 0.2   365 

Y2=1831X2+404.28 
(r2=0.9995) 

 0.5   899 

 1.0  1811 

 2.0  3927 

 5.0  9608 

10.0 19342 

20.0 38398 

50.0 91295 

 

2.4  检出限、定量限及精密度 

为研究本方法的检出限、定量限及精密度, 分别对 10

种样品基质进行加标回收实验, 加标水平分别为 5、50、

500 μg/kg, 回收率结果见表 6。在 5 μg/kg 添加水平下, 苦

参碱回收率为 72.75%~103.75%, 相对标准偏差 (relative 

standard deviations, RSDs)为 0.90%~3.74% (n=6); 在 50 μg/kg

添加水平下, 苦参碱回收率为 69.88%~101.68%, RSDs 为

2.24%~8.09% (n=6); 在 500 μg/kg 水平, 苦参碱回收率为

70.22%~108.19%, RSDs 为 2.31%~6.88% (n=6)。结果表明, 

各样品在 5 μg/kg 的添加水平下, 能准确地定量, 回收率良

好, 信噪比约为 8。故选择在 1、2 μg/kg 的添加水平下进

行方法检出限的摸索。实验结果表明, 在 1 μg/kg 添加水平

下, 定性离子 249.2>176.2 的响应信噪比小于等于 3, 达

不到检验要求。2 μg/kg 的添加水平下 10 种食品基质中 3

个定性离子信噪比均大于等于 3。故本方法检出限可达到

2 μg/kg, 定量限可达到 5 μg/kg。从表 6 中还可看出, 本方

法在 10 种样品基质中的重现性与平行性均较好, 可满足

多种样品基质大批量检测的需求。 

2.5  稳定性 

测定苦参碱在 10 种基质加标样品的稳定性, 通过采

用间隔一定的时间上机分析, 对比 10 种基质同一加标样

品响应面积差异性。RSDs 为 4.37%~9.14% (n=6), 详见表

7, 结果表明 10 种基质加标样品的稳定性良好。 

 
表 6  3 个水平加标回收结果(n=6) 

Table 6  Recoveries results on 3 levels of standard addition (n=6) 

食品 

种类 
添加水平
/(μg/kg) 

回收率/% 平均回收率
/% 

RSDs 
/% 平行 1 平行 2 平行 3 平行 4 平行 5 平行 6 

黄瓜 

  5  95.00 96.75 90.25  91.25  97.50  98.25 94.83 3.54 

 50  86.83 86.43 84.65  87.18  79.13  80.80 84.17 4.05 

500  79.53 84.17 81.96  73.20  86.69  84.84 81.73 5.94 

沃柑 

  5  91.25 93.50 93.75  90.25  96.25  90.75 92.63 2.47 

 50  97.08 93.73 92.70 101.68  95.95 100.03 96.86 3.61 

500 102.07 92.67 99.41  98.18 103.10 101.75 99.53 3.84 

杏 

  5  72.75 73.50 74.50  74.25  73.25  74.00 73.71 0.90 

 50  77.88 79.23 78.58  75.55  75.35  75.63 77.03 2.24 

500  73.78 79.76 71.77  75.39  74.96  70.34 74.33 4.41 

生菜 

  5  87.25 87.25 88.50  83.75  85.00  86.75 86.42 2.00 

 50  81.85 83.38 77.95  79.60  77.85  81.63 80.38 2.81 

500  83.95 88.72 85.28  84.95  85.57  89.06 86.25 2.45 

结球甘

蓝 

  5  92.25 92.50 97.25  97.00  94.75  89.75 93.92 3.14 

 50  73.65 70.33 78.45  80.65  69.88  79.43 75.40 6.29 

500  78.08 70.22 76.38  76.65  77.56  72.83 75.29 4.10 

西红柿 

  5  92.25 92.50 87.75  94.00  94.75  89.75 91.83 2.87 

 50  82.88 89.13 92.10  87.70  89.25  82.65 87.28 4.33 

500  82.12 86.45 88.80  86.85  86.66  78.59 84.91 4.47 

梨 

  5  85.00 83.50 83.25  87.25  83.50  82.75 84.21 1.98 

 50  82.63 80.33 72.25  81.10  76.30  75.45 78.01 5.09 

500  85.01 84.14 85.03  85.43  79.15  85.00 83.96 2.85 
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表 6(续) 

食品 

种类 
添加水平
/(μg/kg) 

回收率/% 平均回收率
/% 

RSDs 
/% 平行 1 平行 2 平行 3 平行 4 平行 5 平行 6 

油桃 

  5  90.75  92.25 88.25 89.50  91.75  88.75 90.21 1.81 

 50  78.80  82.33 83.28 84.33  70.75  70.18 78.28 8.09 

500  80.31  81.20 82.51 87.09  81.37  86.27 83.12 3.43 

苹果 

  5  88.50  90.25 90.00 86.00  93.50  94.25 90.42 3.41 

 50  76.43  75.70 79.55 72.50  69.90  78.03 75.35 4.74 

500  81.74  84.00 79.31 82.01  84.68  82.86 82.43 2.31 

橙子 

  5 103.75 100.00 94.50 99.25  94.25  96.50 98.04 3.74 

 50  86.35  85.88 85.18 90.73  94.35  90.05 88.75 4.02 

500  91.70 100.07 96.17 95.46 108.19 108.08 99.94 6.88 

 
表 7  10 种基质不同上机时间响应稳定性(n=6) 

Table 7  Response stability of 10 kinds of substrates in different time detection (n=6) 

食品种类 
不同上机时间, 同一进样小瓶的响应值(峰面积) 平均值 

(峰面积) 
RSDs 

/% 0 h 2 h 6 h 10 h 18 h 24 h 

黄瓜 5980 5415 5252 5461 6057 6246 5735.17 7.13 

沃柑 3830 3617 3520 3807 4137 3923 3805.67 5.77 

杏 6055 5678 5846 5729 6321 6197 5971.00 4.37 

生菜 6337 6311 6157 5666 6798 6839 6351.33 6.85 

结球甘蓝 6835 6629 6261 5895 7167 7604 6731.83 9.14 

西红柿 6972 6694 6382 6263 6846 7578 6789.17 6.94 

梨 5218 4867 4673 4930 5126 5780 5099.00 7.56 

油桃 7237 6790 6350 6613 7409 7863 7043.67 7.96 

苹果 6125 5974 5702 5827 6506 6712 6141.00 6.43 

橙子 3894 4088 3752 3742 4136 4521 4022.17 7.33 

 

2.6  实际样品检测 

GB 2763—2019《食品安全国家标准 食品中农药最大残

留限量》中规定了苦参碱作为杀虫剂在结球甘蓝、黄瓜、柑、

橘、橙、梨中最大残留(临时)限量, 故选择结球甘蓝、黄瓜、

柑、橘、橙、梨等代表性样品按照本研究方法进行定量检测, 

结果均为未检出。 

3  结  论 

通过对提取液的选择、净化方式的优化、超高效液相

色谱-串联质谱条件的优化, 确立了水果蔬菜中苦参碱残

留量测定的超高效液相色谱-串联质谱方法。10 种食品基

质在本研究方法的前处理和液相色谱质谱条件下, 回收

率、精密度、重复性、检出限、定量限以及样品提取液中

苦参碱的稳定性均满足苦参碱残留量的检测要求。通过对

10 种样品基质进行基质效应考察, 发现沃柑、橙子对苦参

碱的液相色谱-质谱响应有一定的基质抑制效应, 故沃柑、

橙子采用基质标准曲线进行定量。本研究方法的检出限可

达到 2 μg/kg, 定量限可达到 5 μg/kg。苦参碱在 10 种食品

种类中在 5、50 和 500 μg/kg 3 个添加水平的回收率为

69.88%~108.19%, 相对标准偏差均小于等于 8.09%。本研

究方法快速、准确、灵敏, 适用于水果、蔬菜中苦参碱残

留量的大批量检测。 
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