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超高效液相色谱-四极杆/静电场轨道阱高分辨 

质谱法快速筛查保健品中 136种非法 

添加降血压药物 
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摘  要: 目的  建立一种无需标准品即可快速检测保健品中 136 种非法添加降血压药物的超高效液相色谱-

四极杆/静电场轨道阱高分辨质谱分析方法。方法  样品经甲醇溶液适当稀释, 超声处理后, 经 Waters Acquity 

BEH C18 色谱柱(100 mm×2.1 mm, 1.7 μm)分离, 以 0.1% (V:V)甲酸水溶液-乙腈作为流动相, 进行梯度洗脱。将

采集的样品质谱信息与自建立的 136 种非法添加降血压药物质谱信息库通过分子离子精准质量数比对、同位

素分布比对进行初筛, 初筛出的阳性化合物通过二级碎片离子解析进行进一步确证。结果  该方法能够在没

有标准品的情况下, 在 20 min 内对保健食品中 136 种非法添加降压药物同时进行精准筛查, 14 种降压药物的

添加回收实验表明实际样品的检出限在 2.0~3.0 g/kg, 采用本方法对市售实际样品进行检验, 1 款声称具有降

血脂的保健食品中有坎地沙坦酯检出。结论  该方法通量高、速度快、成本低, 可用于保健食品中非法添加

降血压药物的快速筛查。 
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ABSTRACT: Objective  To establish a method for rapid determination of 136 kinds of illegally added 

antihypertensive drugs in health food without standards by ultra performance liquid chromatography-quadrupole/ 

electrostatic field orbitrap high resolution mass spectrometry. Methods  Samples were diluted and extracted by 
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ultrasound extraction with methanol solvent, separated on Waters Acquity BEH C18 chromatographic column (100 

mm × 2.1 mm, 1.7 μm). Gradient elution was carried out with 0.1% (V:V) formic acid aqueous solution and 

acetonitrile as mobile phase. The acquired sample information and the self-established mass spectrometry information 

database of 136 kinds of illegally added antihypertensive drugs were preliminarily screened through accurate mass 

comparison and isotope distribution comparison. The positive compounds initially screened were further confirmed 

by secondary fragment ion analysis. Results  This method could accurately screen 136 kinds of illegally added 

antihypertensive drugs in health food within 20 minutes without standards. The addition and recovery experiments of 

14 kinds of antihypertensive drugs showed that the limit of detection of actual samples was 2.0‒3.0 g/kg. This 

method was used to test the actual samples on the market, and candesartan ester was detected in one health food 

claimed to have blood lipid reduction. Conclusion  The method has high throughput, high speed and low cost, and 

can be used for rapid screening of illegal blood pressure lowering drugs in health food. 

KEY WORDS: ultra performance liquid chromatography-quadrupole/electrostatic field orbitrap high resolution 

mass spectrometry; rapid screening; antihypertensive drugs; illegal addition 
 
 

0  引  言 

高血压是我国常见的慢性非传染性疾病之一, 也是

冠状动脉粥样硬化、脑卒中等多种心脑血管疾病的危险因

素[1‒2]。随着人们健康意识的增强, 人们更倾向于通过饮食

来达到降血压的目的, 许多声称具有降血压功能的保健食

品也不断涌向市场[3]。然而, 为了追求利益, 部分不法生产

者会在一些保健食品中非法添加各种降血压药物以吸引消

费者购买[4], 长期食用这种食品, 可能会给消费者造成严

重的身体健康问题[5‒7]。因此, 非常需要一种灵敏、高效的

检测方法对其进行检测。 

当前, 常用的降高血压药物超过上百种, 包括血管紧

张素转化酶抑制剂、血管紧张素受体Ⅱ阻滞剂、β 受体阻滞

剂、钙通道阻滞剂和利尿剂[8‒9]等。对于这些药物的检测, 报

道的方法主要有拉曼法[10‒11]、毛细管电泳法[12‒13]、荧光光

谱法[14‒15]、近红外光谱法[16‒18]、气相色谱-串联质谱法[19‒21]、

高效薄层色谱法[22‒23]、高效液相色谱法[24‒25]和液相色谱-

串联质谱法[26‒30]等。如果使用这些方法对上百种降血压药

物同时进行检测, 都需要首先购买标准品才能建立相关分

析方法, 成本高、效率低。近些年, 使用液相色谱-高分辨

质谱法对食品中未知有害物进行高通量检测的方法已有大

量报道, 但在不使用标准品的情况下对食品中降血压药物

进行高通量检测的方法尚未见报道。赵孔祥等[31]报道了一

种使用液相色谱-高分辨质谱法测定食品中 11 种降高血压

药的分析方法, 但该方法需使用标准品且覆盖的种类少, 

无法满足实际检测的需要。 

本研究基于自建立的 136 种降压药物质谱数据库, 建

立了一种不需要标准品即可对保健食品中 136 种降压药物

进行精准筛查的超高效液相色谱-四极杆/静电场轨道阱高分

辨质谱法(ultra performance liquid chromatography-quadrupole/ 

electrostatic field orbitrap high resolution mass spectrometry, 

UPLC-Q-Orbitrap-HRMS), 自建立的降压药物质谱信息数

据库覆盖所有已知降血压药类别, 数据信息, 包括降压药

物的中文名称、英文名称、CAS 号、分子式、理论质量数

和加合方式等信息。通过综合运用分子离子精准质量数比

对、同位素分布比对、以及二级碎片离子解析等方式, 在

没有标准品的情况下实现真实食品样品中非法添加的降压

药物的精准筛查。 

1  材料与方法 

1.1  仪器、试剂与材料 

Waters Acquity UPLC BEH C18 色谱柱(100 mm×2.1 mm, 

1.7 μm)、Q-Exactive 四极杆/静电场轨道阱高分辨质谱系

统及 Dionex Ultimate 3000 超高效液相色谱系统(美国 Thermo 

Fisher Scientific 公司); XP 105 分析天平(精度 0.1 mg, 瑞士梅

特勒托利多公司); VORTEX KB-3 涡旋振荡器(其林贝尔仪

器制造有限公司); Allegra X-22R 冷冻离心机(美国贝克库

曼库尔特有限公司); Milli-Q Advantage A 10 超纯水机(美

国 Millipore 公司);   

甲醇中纳多洛尔溶液(100 μg/mL)、奥美沙坦(纯度

98.3%)、盐酸普萘洛尔 (纯度 99.0%)、托拉噻米 (纯度

99.9%)、雷米普利(纯度 99.9%)、厄贝沙坦(纯度 98.0%)、

坎地沙坦(纯度 99.4%)、盐酸地拉普利(纯度 98.0%)、氯沙

坦羧酸(纯度 99.4%)、甲醇中硝苯地平溶液(1000 μg/mL)、

布美他尼(纯度 99.9%)、缬沙坦(纯度 98.0%)、尼索地平(纯

度 99.4%)、坎地沙坦酯(纯度 98.0%)(天津阿尔塔科技有限

公司); 甲醇、乙腈(色谱纯, 美国 Thermo Fisher Scientifi

公司); 甲酸(色谱纯, 德国默克公司); 超纯水(实验室一级

水)由 Milli-Q 超纯水机制备。 

片剂和药酒样品(声称具有降血压功效的保健品)均购

自于电商平台。 
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1.2  溶液制备 

标准储备液: 精确称取适量纳多洛尔、奥美沙坦、普

萘洛尔、托拉噻米、雷米普利、厄贝沙坦、坎地沙坦、地拉

普利、氯沙坦羧酸、硝苯地平、布美他尼、缬沙坦、尼索地

平和坎地沙坦酯对照品, 用甲醇溶解配制成 1000 mg/L 的储

备液, 于‒20℃储存。 

混合标准中间液: 分别取 14 种降压药对照品的储备

液, 用同样的溶剂甲醇配制成 10 mg/L 混合标准溶液; 于

‒20℃储存, 使用时根据需要用甲醇溶剂或空白基质溶液

稀释到所需浓度, 临用前恢复至室温现用现配。 

1.3  样品前处理 

对于片剂样品, 研磨后, 精确称重片剂食品样品粉

末(0.5 g)置于 50 mL 具塞离心管中, 加甲醇 30 mL, 涡旋

1 min 使其混合均匀, 在 25℃下通过超声波(40 kHz, 250 W)

提取 30 min。提取后, 用甲醇定容至 50 mL 摇匀, 混合物

以 7000 r/min 离心 5 min, 收集离完心的样品溶液上清液。

过 0.2 μm 尼 龙 滤 膜 , 滤 液 作 为 供 试 品 溶 液 。 供

UPLC-Q-Orbitrap-HRMS 分析测定。对于液体样品, 用移

液枪精确吸取 0.5 mL 置于 50 mL 具塞细心管中, 后续步骤

与片剂样品前处理过程一致。 

1.4  色谱条件 

色谱柱 : Waters Acquity UPLC BEH C18 色谱柱

(100 mm×2.1 mm, 1.7 μm); 流动相由 0.1%甲酸水溶液(A)

和乙腈 (B)组成。梯度洗脱程序 : 0~2.0 min, 95% A; 

2.0~12.0 min, 95%~5% A; 12.0~15.0 min, 5% A; 

15.0~15.1 min, 5%~95% A; 15.1~20.0 min, 95% A; 流速和

柱温分别设定为 0.3 mL/min 和 35℃。样品进样量为 3 μL, 

自动进样器温度设定为 10℃。  

1.5  质谱条件 

离子源 : 加热电喷雾离子源 ; 喷雾电压 3.5 kV (正

离子模式), 喷雾电压‒3.0 kV (负离子模式); 透镜电压 : 

55.0 V; 以氮气为鞘气和辅助气, 鞘气压力 35 unit, 辅助

气压力 10 unit; 离子传输管温度 350℃; 辅助气加热器温

度 350℃; 扫描模式: 一级母离子全扫描和数据依赖的二

级子离子扫描模式检测(Full MS/dd-MS2); 一级扫描范围

m/z 100~1200; 一级质谱扫描分辨率为 70000 半高峰宽

(full width at half maxima, FWHM); 一级自动增益控制

目标离子数 : 1e6; 最大注入时间 : 100 ms; 二级扫描分

辨率为 35000 FWHM; 目标离子数 : 2e5; 最大注入时间 : 

100 ms; 归一化碰撞能为 15、30、45 eV; 动态排除: 6.0 s。

用于进行二级子离子扫描的降血压药物清单见表 1。这些

化合物的质谱信息也作为自建立的筛查数据库, 用于实

际样品检测。 

表 1  136 种降血压药物名称、CAS 号、分子式、 

理论质量数和加合方式 
Table 1  Compound name, CAS number, molecular formula, 

theoretical mass and adduct of 136 kinds of antihypertensive drugs 

序号 化合物名称 CAS 号 分子式 
理论 

质量数

加合

方式

1 醋丁洛尔 37517-30-9 C18H28N2O4 337.2122 M+H

2 乙酰唑胺 59-66-5 C4H6N4O3S2 220.9809 M-H

3 阿拉普利 74258-86-9 C20H26N2O5S 407.1635 M+H

4 阿普洛尔 13655-52-2 C15H23NO2 250.1802 M+H

5 阿米洛利 1428-95-1 C12H18ClN7O 312.1334 M+H

6 氨美啶 642-44-4 C9H13N3O2 196.1081 M+H

7 胺碘酮 1951-25-3 C25H29I2NO3 646.0310 M+H

8 阿米美啶 550-28-7 C9H13N3O2 196.1081 M+H

9 氨氯地平 88150-42-9 C20H25ClN2O5 409.1525 M+H

10 阿罗洛尔 68377-91-3 C15H21N3O2S3 372.0869 M+H

11 阿替洛尔 29122-68-7 C14H22N2O3 267.1703 M+H

12 阿奇沙坦 147403-03-0 C25H20N4O5 457.1506 M+H

13 阿奇沙坦酯 863031-21-4 C30H24N4O8 569.1667 M+H

14 阿佐塞米 27589-33-9 C12H11ClN6O2S2 369.0001 M-H

15 贝那普利 86541-75-5 C24H28N2O5 425.2071 M+H

16 地巴唑 621-72-7 C14H12N2 209.1073 M+H

17 苄氟噻嗪 73-48-3 C15H14F3N3O4S2 420.0305 M-H

18 贝尼地平 105979-17-7 C28H31N3O6 506.2286 M+H

19 倍他洛尔 63659-18-7 C18H29NO3 308.2220 M+H

20 贝凡洛尔 59170-23-9 C20H27NO4 346.2013 M+H

21 比索洛尔 66722-44-9 C18H31NO4 326.2326 M+H

22 布库洛尔 58409-59-9 C17H23NO4 306.1700 M+H

23 布屈嗪 36798-79-5 C14H16N4 241.1448 M+H

24 丁呋洛尔 54340-62-4 C16H23NO2 262.1802 M+H

25 布美他尼 28395-03-1 C17H20N2O5S 363.1020 M-H

26 布托洛尔 55165-22-5 C19H23NO6 362.1598 M+H

27 坎地沙坦 139481-59-7 C24H20N6O3 441.1670 M+H

28 坎地沙坦酯 145040-37-5 C33H34N6O6 611.2613 M+H

29 卡托普利 62571-86-2 C9H15NO3S 218.0845 M+H

30 卡拉洛尔 57775-29-8 C18H22N2O2 299.1754 M+H

31 卡替洛尔 51781-06-7 C16H24N2O3 293.1860 M+H

32 卡维地洛 72956-09-3 C24H26N2O4 407.1965 M+H

33 塞利洛尔 56980-93-9 C20H33N3O4 380.2544 M+H

34 氯噻嗪 58-94-6 C7H6ClN3O4S2 293.941 M-H

35 氯噻酮 77-36-1 C14H11ClN2O4S 337.0055 M-H

36 西拉普利 88768-40-5 C22H31N3O5 418.2336 M+H

37 西尼地平 132203-70-4 C27H28N2O7 493.1969 M+H

38 氯维地平 166432-28-6 C21H23Cl2NO6 456.0975 M+H

39 可乐定 4205-90-7 C9H9Cl2N3 230.0246 M+H

40 地拉普利 83435-66-9 C26H32N2O5 453.2384 M+H

41
去乙酰美 

替洛尔 
57193-14-3 C15H25NO3 268.1907 M+H

42 二氮嗪 364-98-7 C8H7ClN2O2S 230.9990 M+H

43 双肼屈嗪 484-23-1 C8H8N4 161.0822 M+H

44
6,7-二氢螺内

酯 A 
72959-46-7 C21H28O3 329.2111 M+H

45 地尔硫卓 42399-41-7 C22H26N2O4S 415.1686 M+H
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表 1(续) 

序号 化合物名称 CAS 号 分子式 
理论 

质量数

加合

方式

46 多沙唑嗪 74191-85-8 C23H25N5O5 452.1928 M+H

47 依那普利 75847-73-3 C20H28N2O5 377.2071 M+H

48 依那普利拉 76420-72-9 C18H28N2O7 385.1969 M+H

49 依普利酮 107724-20-9 C24H30O6 415.2115 M+H

50 依普沙坦 144143-96-4 C23H24N2O4S 425.1530 M+H

51 艾司洛尔 81147-92-4 C16H25NO4 296.1856 M+H

52 依他尼酸 58-54-8 C13H12Cl2O4 301.0040 M-H

53 依索唑胺 452-35-7 C9H10N2O3S2 257.0060 M-H

54 依托唑啉 73-9-6 C13H20N2O3S 285.1267 M+H

55 非洛地平 86189-69-7 C18H19Cl2NO4 384.0764 M+H

56 非诺多泮 67227-56-9 C16H16ClNO3 306.0891 M+H

57 氟司洛尔 87721-62-8 C15H22FN3O4 328.1667 M+H

58 福辛普利 98048-97-6 C30H46NO7P 564.3085 M+H

59 呋塞米 54-31-9 C12H11ClN2O5S 329.0004 M-H

60 戈洛帕米 16662-47-8 C28H40N2O5 485.3010 M+H

61 氢氯噻嗪 58-93-5 C7H8ClN3O4S2 297.9718 M+H

62 咪哒普利 89371-37-9 C20H27N3O6 406.1973 M+H

63 吲达帕胺 26807-65-8 C16H16O3N3ClS 366.0674 M+H

64 吲哚拉明 26844-12-2 C22H25N3O 348.2070 M+H

65 厄贝沙坦 138402-11-6 C25H28N6O 429.2397 M+H

66 伊拉地平 75695-93-1 C19H21N3O5 372.1554 M+H

67 拉贝洛尔 36894-69-6 C19H24N2O3 329.1860 M+H

68 拉西地平 103890-78-4 C26H33NO6 456.2381 M+H

69 兰地洛尔 133242-30-5 C25H39N3O8 510.2810 M+H

70 乐卡地平 100427-26-7 C36H41N3O6 612.3068 M+H

71 赖诺普利 76547-98-3 C21H31N3O5 406.2336 M+H

72 氯沙坦 124750-92-1 C22H23ClN6O 423.1695 M+H

73 甲吲洛尔 23694-81-7 C15H22N2O2 263.1754 M+H

74 醋甲唑胺 554-57-4 C5H8N4O3S2 234.9965 M-H

75 甲基多巴 555-30-6 C10H13NO4 212.0917 M+H

76 美替洛尔 22664-55-7 C17H27NO4 310.2013 M+H

77 美拉托宗 17560-51-9 C16H16ClN3O3S 364.0528 M-H

78 美托洛尔 81024-43-3 C15H25NO3 268.1907 M+H

79 米诺地尔 38304-91-5 C9H15N5O 210.1349 M+H

80 莫昔普利 103775-10-6 C27H34N2O7 499.2439 M+H

81 莫索尼定 75438-57-2 C9H12ClN5O 242.0803 M+H

82 莫唑胺 55294-15-0 C11H11Cl2N3O 272.0352 M+H

83 纳多洛尔 42200-33-9 C17H27NO4 310.2013 M+H

84 奈必洛尔 99200-09-6 C22H25F2NO4 406.1824 M+H

85 尼卡地平 55985-32-5 C26H29N3O6 480.2129 M+H

86 烟酸 59-67-6 C6H5NO2 122.0248 M-H

87 硝苯地平 21829-25-4 C17H18N2O6 347.1238 M+H

88 尼莫地平 66085-59-4 C21H26N2O7 419.1813 M+H

89 尼索地平 63675-72-9 C20H24N2O6 389.1707 M+H

90 尼群地平 39562-70-4 C18H20N2O6 361.1394 M+H

91 奥美沙坦 144689-24-7 C24H26N6O3 447.2139 M+H

92 奥美沙坦酯 144689-63-4 C29H30N6O6 559.2300 M+H

93 双肼酞嗪 484-23-1 C8H10N6 191.1040 M+H

94 氧烯洛尔 6452-71-7 C15H23NO3 266.1751 M+H

表 1(续) 

序号 化合物名称 CAS 号 分子式 
理论 

质量数

加合

方式

95 喷布洛尔 38363-40-5 C18H29NO2 292.2271 M+H

96 培哚普利 107133-36-8 C19H32N2O5 369.2384 M+H

97 酚苄明 59-96-1 C18H22ClNO 304.1463 M+H

98 酚妥拉明 50-60-2 C17H19N3O 282.1601 M+H

99 吲哚洛尔 13523-86-9 C14H20N2O2 249.1598 M+H

100 泊利噻嗪 346-18-9 C11H13ClF3N3O4S3 437.9636 M-H

101 普拉洛尔 6673-35-4 C14H22N2O3 267.1703 M+H

102 派唑嗪 19216-56-9 C19H21N5O4 384.1666 M+H

103 普罗帕酮 54063-53-5 C21H27NO3 342.2064 M+H

104 普萘洛尔 525-66-6 C16H21NO2 260.1645 M+H

105 依前列醇钠 61849-14-7 C20H32O5 353.2323 M+H

106 前列腺素 A1 14152-28-4 C20H32O4 337.2373 M+H

107 前列腺素 E2 363-24-6 C20H32O5 353.2323 M+H

108 喹那普利 85441-61-8 C25H30N2O5 439.2227 M+H

109 喹乙宗 73-49-4 C10H12ClN3O3S 290.0361 M+H

110 雷米普利 87333-19-5 C23H32N2O5 417.2384 M+H

111 利血平 50-55-5 C33H40N2O9 609.2807 M+H

112 利美尼定 54187-04-1 C10H16N2O 181.1335 M+H

113 硝普钠 13755-38-9 C5H2FeN6O 216.9759 M+H

114 索他洛尔 3930-20-9 C12H20N2O3S 273.1267 M+H

115 螺普利 83647-97-6 C22H30N2O5S2 467.1669 M+H

116 螺内酯 52-1-7 C24H32O4S 417.2094 M+H

117 螺利酮 74220-07-8 C24H28O3 365.2111 M+H

118 他林洛尔 57460-41-0 C20H33N3O3 364.2595 M+H

119 替米沙坦 144701-48-4 C33H30N4O2 515.2442 M+H

120
替米沙坦

甲酯 
528560-93-2 C34H32N4O2 529.2598 M+H

121 特拉唑嗪 63590-64-7 C19H25N5O4 388.1979 M+H

122 噻帕米 57010-31-8 C26H37NO8S2 556.2033 M+H

123 替尼酸 40180-04-9 C13H8Cl2O4S 330.9593 M+H

124 噻马洛尔 26839-75-8 C13H24N4O3S 317.1642 M+H

125 妥拉唑林 59-98-3 C10H12N2 161.1073 M+H

126 托拉塞米 56211-40-6 C16H20N4O3S 347.1183 M-H

127 群多普利 87679-37-6 C24H34N2O5 431.2540 M+H

128 氨苯蝶啶 396-01-0 C12H11N7 254.1149 M+H

129 三氯噻嗪 133-67-5 C8H8Cl3N3O4S2 377.8949 M-H

130 曲克芦丁 7085-55-4 C33H42O19 743.2393 M+H

131 血栓素 A2 57576-52-0 C20H32O5 353.2323 M+H

132 乌拉地尔 34661-75-1 C20H29N5O3 388.2343 M+H

133 缬沙坦 137862-53-4 C24H29N5O3 436.2343 M+H

134 维拉帕米 52-53-9 C27H38N2O4 455.2904 M+H

135 希帕胺 14293-44-8 C15H15ClN2O4S 353.0368 M-H

136 γ-氨基丁酸 56-12-2 C4H9NO2 104.0706 M+H
 

1.6  数据检索条件 

通过 Full MS-ddMS2模式对从实际样品采集到的数据

导入 TraceFinder (美国 Thermo Fisher Scientific 公司)软件

中进行筛查分析, 筛查参数设置为: 一级母离子目标峰面

积阈值强度设置为 1×105, 前体离子精确质量数偏差设置
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为 5×10‒6, 信噪比(S/N)设置为 5; 同位素分布判定模式选

择为 confirm, 其中同位素峰匹配度阈值设置为 90%, 精确

质量数偏差设置为 1×10‒6, 强度偏差设置为 10%。在此条

件下将样品中提取的化合物与自建立的数据库中 136 种降

压药进行自动匹配, 如果匹配信息高于特定阈值, 则作为

初步筛查检出化合物。对于检出阳性的样品, 通过对样品

中检出化合物的二级子离子扫描结果进行分析, 以其碎裂

片段与标准品结构式是否吻合作为是否是降血压药物的进

一步鉴定手段。 

2  结果与分析 

2.1  质谱条件的优化 

为了能在没有标准品的情况下快速筛查出样品中所

有可能添加的降血压类药物, 本研究采用静电场轨道阱高

分辨质谱以 Full MS/dd-MS2的模式对降压药化合物进行分

析, 考虑到不同降血压药物的电离方式不同, 所以本研究

选择了正负离子模式同时扫描的方式进行分析。此外, 为了

确保所有的降血压类药物都在侦查范围内, 同时提升仪器

的分析效率, 设定母离子的扫描范围为 m/z 100~1200, 在此

条件下, 可以涵盖表 1 中所有的 136 种降压药化合物的分

子离子质量范围。离子源的其他相应参数则参考相关文献

进行了优化, 具体参数设置情况见 1.5 质谱条件部分。 

2.2  数据检索条件优化 

对于样品中未知降血压药物的快速识别, 本研究通

过基于自建立的 136 种降压药化合物质谱数据库, 并将实

际样品采集获得的 raw 原始文件, 导入 TraceFinder 软件进

行数据检索而实现。研究表明, 数据检索条件的合理设置

对筛查结果的准确性也会有重要影响, 本研究通过对一级

母离子峰面积阈值、同位素峰匹配度阈值、同位素精确质

量数偏差等分别进行了优化。结果表明, 当一级母离子峰

面积阈值强度设置小于 5×104 时, 会将一些基线噪音也误

判为分析物, 而当一级母离子峰面积阈值强度设置大于

5×105 时会无法提取一些含量较低的目标化合物 , 为此 , 

本研究将一级母离子峰面积阈值强度设置参数设置为

1×105。类似, 将同位素峰匹配度及精确质量数偏差经过一系

列优化后表明, 同位素峰匹配度阈值设置为 90%、同位素精

确质量数偏差设置为 1×10‒6 可以确保筛查结果的准确度。 

2.3  灵敏度及准确度考察 

为了评价所建立的方法的灵敏度及准确度, 本研究

选择 6 种沙坦类化合物(奥美沙坦、厄贝沙坦、坎地沙坦、

氯沙坦羧酸、缬沙坦和坎地沙坦酯)、2 种血管紧张素转化

酶抑制剂化合物(雷米普利和地拉普利)、2 种芳氧基丙醇胺

类化合物(纳多洛尔和普萘洛尔)、2 种二氢吡啶类化合物

(硝苯地平和尼索地平)和 2 种噻嗪类化合物(布美他尼和托

拉噻米)作为质量控制化合物进行分析。判定方法为将 14

种不同浓度混标加入样品中, 样品经适当处理后进行上机

分析, 对有信号检出的最低浓度加标样品重复进样 3 次, 

用 3 次响应的信噪比(S/N)均大于 3 来确定为检出限, 检出

限条件下 3 次进样峰面积的标准偏差与平均值的比值确定

为准确度, 且准确度良好。结果表明 14 种降压药标准品的

检出限(limits of detection, LOD)范围为 2.0~3.0 μg/kg, 在此条

件下峰面积的标准偏差都小于 20%。结果表明, 该方法灵敏

度高, 可以满足检测要求。14 种降压药化合物在 10.0 μg/kg

浓度下的提取离子色谱图见图 1。 

 

 
 

注: A: 纳多洛尔; B: 奥美沙坦; C: 普萘洛尔; D: 托拉噻米; E: 雷米普利; F: 厄贝沙坦; G: 坎地沙坦; H: 地拉普利; I: 氯沙坦羧酸;  

J: 硝苯地平; K: 布美他尼; L: 缬沙坦; M: 尼索地平; N: 坎地沙坦酯。 

图 1  14 种降压药的 UPLC-Q-Orbitrap HRMS 提取离子色谱图 

Fig.1  Extract ion chromatograms of the 14 kinds of antihypertensive drugs using UPLC-Q-Orbitrap HRMS 
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注: A: 纳多洛尔; B: 奥美沙坦; C: 普萘洛尔; D: 托拉噻米; E: 雷米普利; F: 厄贝沙坦; G: 坎地沙坦; H: 地拉普利; I: 氯沙坦羧酸;  

J: 硝苯地平; K: 布美他尼; L: 缬沙坦; M: 尼索地平; N: 坎地沙坦酯。 

图 1(续)  14 种降压药的 UPLC-Q-Orbitrap HRMS 提取离子色谱图 

Fig.1  Extract ion chromatograms of the 14 kinds of antihypertensive drugs using UPLC-Q-Orbitrap HRMS 
 

2.4  实际样品测定 

基于上述方法, 本研究对从市场采购的 10 余批声称

具有降血压功能的普通食品样品进行了测定, 典型样品的

总离子流色谱图见图 2。将样品的总离子流信息通过

TraceFinder 按照 1.6 部分的分析方法进行检索后的结果表

明, 有 1 批样品中检出了降压药坎地沙坦酯, 其余样品均

未检出降血压药物。图 3、4 为检出的阳性样品的 m/z 

611.2610 提取离子色谱图以及该化合物与数据库中坎地沙

坦酯标准品的同位素比对结果, 可以看出该化合物色谱峰

形锐利, 其同位素比例与坎地沙坦酯标准品同位素比例吻

合较好。为了进一步判断该化合物是否为坎地沙坦酯, 本

研究对样品中 m/z 611.2610 化合物的二级碎片离子谱以及

对应的结构式进行了解析(图 5)。从图 5 可以看出, 该化合

物的裂解方式完全符合坎地沙坦酯的预期裂解途径, 因此, 

基本可以确认样品中检出的该化合物就是坎地沙坦酯。最

后, 本研究又通过购买坎地沙坦酯化合物标准品对结果进

行了验证, 样品中坎地沙坦酯二级质谱图与坎地沙坦酯标

准品二级质谱图对比结果见图 6, 结果显示, 样品中坎地

沙坦酯二级质谱图与坎地沙坦酯标准品二级质谱图匹配良

好。最终确认了本研究结果的准确性。  

3  结  论 

本研究采用液相色谱-四极杆/静电场轨道阱高分辨质

谱技术, 通过分子离子精准质量数比对、同位素分布比对进

行初筛, 阳性化合物二级碎片离子解析多重鉴别模式, 建立

了一种不需要标准品即可对保健食品中 136 种降压药进行快

速精准筛查的分析方法。本方法分析通量高, 速度快, 成本低, 

可应用于实际样品中非法添加降压类药物的精准筛查。 
 

 
 

注: A: 电喷雾电离源正离子模式; B: 电喷雾电离源负离子模式。 

图 2  典型样品总离子流图 

Fig.2  Total ion chromatograms of typical sample 
 

 
 

图 3  样品中 m/z 611.2610 的提取离子流色谱图 

Fig.3  Extracted ion chromatogram of m/z 611.2610 in sample 
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注: A: 同位素模式; B: 坎地沙坦酯标准品同位素模式。 

图 4  样品中 m/z 611.2610 的质谱图 

Fig.4  Mass spectrums of m/z 611.2610 in sample 
 

 
 

图 5  样品中 m/z 611.2610 的二级碎片离子谱 

Fig.5  Secondary fragment ion spectroscopy of m/z 611.2610 in sample 
 

 
 

注: A: 样品中坎地沙坦酯; B: 坎地沙坦酯标准品。 

图 6  二级质谱图 

Fig.6  Secondary mass spectrometry 

 
 

注: A: 样品中坎地沙坦酯; B: 坎地沙坦酯标准品。 

图 6(续)  二级质谱图 

Fig.6  Secondary mass spectrometry 
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