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超高效液相色谱串联质谱检测再生水及土壤中的医药品∗
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医药品环境污染及其生态效应已成为我国乃至全球所面临的重大环境问题之一. 医药品残留的同步检测技术中,固
相萃取结合高效液相色谱串联质谱联用技术是目前较为常用的方法. 但目前国内研究较多的是单类医药品的同时检测,
比如抗生素类(单类或多类)、β-受体阻断剂等,对于多类医药品同时检测的方法的研究还比较少.

本研究利用 50%Mg(NO3) 2 -10% NH3·H2O 缓冲液和含 50%甲醇的 Na2EDTA-McIlvaine 缓冲液(pH = 4)固相萃取浓

缩净化,结合超高效液相色谱串联质谱(UPLC-MS / MS)分析技术,建立了同时检测再生水和土壤中 10 种医药品的分析

方法,在 13 min 内完成了 10 种医药品的快速分离检测.

1　 实验部分

1. 1　 仪器与试剂

ACQUITY UPLC 超高效液相色谱仪、Quattro Premier XE 质谱联用仪、Masslynx 4. 1 工作站(美国 Waters 公司);
ACQUITY UPLC BEH C18 色谱柱(2. 1 mm × 100 mm,1. 7 μm)、 Oasis HLB 固相萃取柱(6 mL / 500 mg,美国Waters 公司);
氧氟沙星(OFL)、诺氟沙星(NOR)、磺胺嘧啶( SDZ)、磺胺甲恶唑( SMX)、四环素( TC)、土霉素(OTC)、氨苄青霉素

(AMP)、布洛芬(IBP)、双氯芬酸(DCF)均购自德国 Dr. Ehrenstorfer GmbH 公司;环丙沙星(CIP)购自美国 Sigma 公司;甲
醇、乙腈和乙酸乙酯(色谱纯,Dikma 公司);超纯水(电阻率≥18. 2 MΩ·cm).
1. 2　 样品采集与前处理

考虑到再生水及土壤中医药品的种类较多,性质差异较大,选择在不加任何酸碱的原 pH 条件下进行固相萃取.
取 1 L 水样,静置,将上清液过 0. 45 μm 的滤膜. 预先采用 5 mL 甲醇、5 mL 超纯水对 HLB 柱进行活化处理. 控制流

速约为 3—5 mL·min - 1使提取液通过 HLB 柱,然后用 10 mL 超纯水冲洗,继续抽真空 10 min 以除去柱中残留水分. 最后,
以 2 mL 甲醇淋洗 3 次,收集洗脱液在室温下用 N2吹扫至近干,用甲醇-水(V ∶ V = 1 ∶ 1)定容至 1 mL,待测.

土样采自北京农林科学院国家农业信息化工程技术研究中心深 100 cm 的自然发育的土壤(平均分 5 层测定). 自然

风干后过 100 目筛. 称取 1. 0000 g 土样,加入 50% Mg(NO3) 2 -10% NH3·H2O 缓冲液 5 mL,振荡 5 min,超声提取15 min,
离心收集上清液. 反复提取 3 次后合并提取液稀释至 200 mL. 另外称取 1. 0000 g 土样,加入含 50% 甲醇的 0. 1 mol·L - 1

Na2EDTA-McIlvaine 缓冲液(pH = 4)10 mL,重复之前操作,合并提取液稀释至 500 mL. 后均同水样处理.
1. 3　 色谱及质谱条件

流动相为 0. 2% 乙酸的水溶液(A)和乙腈(B);柱温 30 ℃;流速 0. 2 mL·min - 1;梯度洗脱程序:(0 min,95% A)→
(1 min,95%A)→(5 min,75%A)→(8 min,10%A)→(9. 5 min,10%A)→(10 min,95%A)→(13 min,95%A);进样量 10 μL.

电喷雾离子源;正负离子扫描;雾化气、脱溶剂气、锥孔气为氮气,碰撞气为氩气;源温度和脱溶剂气温度分别为

120 ℃和 400 ℃;脱溶剂流速和锥孔气流速分别为 650 L·h - 1和 50 L·h - 1;毛细管电压为 3. 5 kV;检测方式为 MRM 模式.

2　 结果与讨论

2. 1　 色谱与质谱条件优化

比较了不同的流动相组合(含 0. 1% 、0. 2% 、0. 5% 的甲酸、乙酸、草酸或乙酸铵的水溶液分别与甲醇或乙腈组合)、
柱温(25、30、35、40 ℃)、梯度洗脱顺序(5 种)对目标物分离效果的影响. 最后综合考虑目标物的峰形、灵敏度及平衡时

间,最终选择 0. 2%乙酸(pH 值在 2. 7—2. 8 之间)作为水相流动相(A)和乙腈作为有机相流动相(B)的组合、30 ℃柱温、
时间为 13 min 的梯度洗脱顺序. 在以上条件下,10 种医药品在 10 min 内实现了较好的分离.

10 种医药品的扫描模式、母 /子离子及其优化电压如表 1 所示.



　 8 期 伊丽丽等:超高效液相色谱串联质谱检测再生水及土壤中的医药品 1583　

表 1　 多反应监测模式下 10 种医药品的质谱分析参数
物质 类别 母 / 子离子 锥孔电压 / V 碰撞电压 / V ESI 模式
OFL 氟喹诺酮类 362. 0 > 318. 2、362. 0 > 260. 9 25 15、25 +
NOR 氟喹诺酮类 320. 0 > 233. 0、320. 0 > 275. 9 35 23、22 +
CIP 氟喹诺酮类 332. 0 > 288. 0、332. 0 > 313. 8 30 18、27 +
SDZ 磺胺类 250. 9 > 91. 2、250. 9 > 155. 2 20 28、15 +
SMX 磺胺类 253. 7 > 106. 8、253. 7 > 155. 0 25 25、15 +
TC 四环素类 445. 0 > 153. 3、445. 0 > 409. 9 28 15、18 +
OTC 四环素类 461. 0 > 426. 1、461. 0 > 443. 0 15 15、13 +
AMP 青霉素类 382. 0 > 159. 5、382. 0 > 222. 8 25 25、13 +
IBP 消炎止痛药类 205. 0 > 160. 9 18 8 -
DCF 消炎止痛药类 293. 9 > 249. 8、293. 9 > 213. 7 23 10、20 -

2. 2　 洗脱溶剂和土壤样品提取缓冲液的选择

在 500 mL 超纯水中添加混合标准溶液使其中医药品的浓度为 500 μg·L - 1,进行固相萃取试验. 分别考察不同极性

有机溶剂的洗脱效果和不同提取缓冲液的提取效率. 洗脱溶剂分别为:6 mL 甲醇、6 mL 乙腈、6 mL 乙酸乙酯、6 mL甲醇-
乙酸乙酯(V ∶ V = 1 ∶ 1). 提取缓冲液分别为:A. 0. 1 mol·L - 1 Na2 EDTA-McIlvaine 缓冲液(pH = 4)、B. 含 50% 甲醇的 0. 1
mol·L - 1 Na2 EDTA-McIlvaine 缓冲液 ( pH = 4)、 C. 0． 2 g 的 Na2 EDTA + 含 50% 乙腈的磷酸盐缓冲液 ( pH = 2)、
D. 50% Mg(NO3) 2 -10% NH3·H2O 缓冲液. 根据实验结果,甲醇对大多数化合物具有较好的洗脱效果. 乙酸乙酯对于氟喹

诺酮类药物的洗脱效果较差,原因可能是乙酸乙酯的极性较弱,对氟喹诺酮类药物的溶解能力较差. 乙腈对于氟喹诺酮

类药物的洗脱效果较好但对其他药物的洗脱效果较差. 综合考虑,最终选定 6 mL 甲醇为洗脱溶剂. A 缓冲液对 10 种医

药品的回收率大多在 40%—60% ,在其中加入甲醇后,大部分医药品的回收率得到改善,但对氟喹诺酮类药物的回收率

较低. 原因可能是氟喹诺酮类药物的极性结构决定了其可溶于有机溶剂和碱性水溶液,而 A 缓冲液的 pH 较低. C 缓冲液

仅对 NOR 和环丙沙星的 CIP 较好. 为了提高氟喹诺酮类药物的回收率,选择 D 缓冲液对其单独提取. 其他化合物采用 B
缓冲液提取.
2. 3　 线性范围、检出限、回收率

配制 10—1000 μg·L - 1的系列工作标准溶液,绘制标准工作曲线. 10 种医药品的浓度与峰面积线性关系很好,相关

系数 R2 > 0. 99. 设定信噪比(S / N = 3)为检出限. 在 500 mL 超纯水中添加混合标准溶液使其中医药品的浓度为

500 μg·L - 1、100 μg·L - 1,进行水样回收率实验. 在土壤,称取 1. 0000 g 不含目标物的土样(0—20 cm)添加混合标准溶液

使其中医药品的浓度为 500 μg·kg - 1、100 μg·kg - 1,在室温下暗处放置 24 h 后进行土样回收率实验. 10 种医药品在水样

和土样中的检出限和回收率如表 2 所示.

表 2　 10 种医药品在水样和土样中的检出限和回收率(n = 3)

物质
水样检出限 /
(ng·L - 1)

土样检出限 /
(μg·kg - 1)

水样回收率% ± RSD / %
100 μg·L - 1 500 μg·L - 1

土样回收率% ± RSD / %
100 μg·L - 1 500 μg·L - 1

OFL 1. 93 6. 73 65. 4 ± 5. 7 61. 3 ± 8. 5 57. 4 ± 6. 7 51. 1 ± 5. 4
NOR 10. 17 14. 94 72. 5 ± 9. 3 73. 6 ± 4. 8 69. 2 ± 4. 3 76. 2 ± 7. 5
CIP 14. 41 21. 12 69. 2 ± 9. 1 75. 6 ± 13. 0 68. 7 ± 6. 8 68. 5 ± 5. 7
SDZ 2. 96 1. 53 60. 1 ± 14. 2 61. 8 ± 13. 6 72. 1 ± 9. 4 67. 8 ± 8. 9
SMX 3. 29 5. 35 67. 2 ± 6. 4 60. 7 ± 4. 3 66. 5 ± 7. 9 80. 5 ± 6. 5
TC 6. 85 23. 67 76. 4 ± 11. 1 83. 0 ± 3. 0 77. 8 ± 19. 7 83. 2 ± 19. 6
OTC 0. 98 3. 56 86. 3 ± 3. 7 86. 6 ± 1. 9 87. 3 ± 20. 2 78. 3 ± 7. 8
AMP 15. 94 28. 90 87. 9 ± 10. 8 89. 1 ± 12. 0 77. 6 ± 19. 5 73. 1 ± 12. 1
IBP 24. 82 36. 77 78. 0 ± 5. 8 87. 8 ± 7. 5 78. 5 ± 15. 1 77. 4 ± 5. 8
DCF 15. 39 29. 38 79. 7 ± 8. 4 90. 5 ± 9. 3 68. 0 ± 17. 5 85. 3 ± 4. 4

2. 4　 实际样品测定

用本研究建立的方法检测中国科学院生态环境研究中心草坪灌溉所用的再生水,检出 2 种氟喹诺酮类抗生素. 氧氟

沙星浓度为 107. 8 ng·L - 1;诺氟沙星浓度为 68. 0 ng·L - 1 . 与国内相关文献报道的水平相比浓度偏低[1] . 采自北京农林科

学院国家农业信息化工程技术研究中心深 100 cm 的自然发育的剖面土壤中未检出目标医药品.

3　 结论

利用 HLB 固相萃取柱结合超高效液相色谱串联质谱技术,可同时对再生水、土壤中的 10 种不同种类的医药品进行

萃取测定. 该套方法简便、快速,方法的检出限和回收率可以满足测定实验室模拟样品的需求.
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