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［摘　 要］ 　 建立了高效液相色谱 －串联质谱（ＨＰＬＣ － ＭＳ ／ ＭＳ）法同时检测动物尿液中 β２ － 激动剂

类、β －阻断剂类、利尿剂类、糖皮质激素类、蛋白同化制剂类等 ４８ 种兴奋剂的检测方法。 样品经

１％甲酸乙腈提取，加氯化钠使其分层后，４０ ℃下氮气吹干，乙腈水溶液（Ｖ ／ Ｖ，５∶ ５，含 ０． １％甲酸）复
溶，采用 Ｃ１８色谱柱分离，用电喷雾正（ＥＳＩ ＋ ）负（ＥＳＩ － ）模式扫描，多反应监测模式（ＭＲＭ）进行检测

分析，单点内标或外标法进行定量。 克仑特罗等 ４８ 种兴奋剂能实现很好的分离，重复性良好，加标

水平为定量限时，目标化合物的回收率在６０％ ～１２０％ 之间，相对标准偏差为１． ０％ ～１９． ３％ 。 该方

法简单、快速、准确，极大地提高了检测效率，已应用于实验室常规兴奋剂检测，为保障体育赛事的

顺利进行提供了有力的技术支撑。
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ｓｔｉｍｕｌａｎｔｓ ｓｕｃｈ ａｓ ｃｌｅｎｂｕｔｅｒｏｌ ｃａｎ ａｃｈｉｅｖｅ ｇｏｏｄ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｇｏｏｄ ｒｅｐｅａｔａｂｉｌｉｔｙ． Ｗｈｅｎ ｔｈｅ ｓｐｉｋｅｄ ｌｅｖｅｌ ｉｓ ｔｈｅ
ｌｉｍｉｔ ｏｆ ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ， ｔｈｅ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｒａｔｅ ｏｆ ｔｈｅ ｔａｒｇｅｔ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ｉｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ６０％ ａｎｄ １２０％ ， ａｎｄ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｖｅ
ｓｔａｎｄａｒｄ ｄｅｖｉａｔｉｏｎ ｉｓ １． ０％ ｔｏ １９． ３％ ． Ｔｈｅ ｍｅｔｈｏｄ ｉｓ ｓｉｍｐｌｅ， ｆａｓｔ ａｎｄ ａｃｃｕｒａｔｅ， ｗｈｉｃｈ ｇｒｅａｔｌｙ ｉｍｐｒｏｖｅｓ ｔｈｅ
ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ． Ｉｔ ｈａｓ ｂｅｅｎ ａｐｐｌｉｅｄ ｔｏ ｒｏｕｔｉｎｅ ｄｏｐｉｎｇ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｉｎ ｌａｂｏｒａｔｏｒｉｅｓ， ａｎｄ ｐｒｏｖｉｄｅｓ ｓｔｒｏｎｇ ｔｅｃｈｎｉｃａｌ
ｓｕｐｐｏｒｔ ｆｏｒ ｅｎｓｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｓｍｏｏｔｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ ｓｐｏｒｔｓ ｅｖｅｎｔｓ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ｈｉｇｈ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ － ｔａｎｄｅｍ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ （ＨＰＬＣ － ＭＳ ／ ＭＳ）； ａｎｉｍａｌ
ｕｒｉｎｅ； ｄｏｐｉｎｇ

　 　 兴奋剂防控是大型赛事极其重要的一项工作，
主要是因为兴奋剂能够在短时间内使运动员身体

机能得到最大限度的发挥，进而提升运动成绩［１］。
食源性兴奋剂指的是来源于食物中的兴奋剂，既包

括食物中天然含有的成分，也包括在食物生产加工

过程中产生的或者人为添加的兴奋剂［２］，运动员误

服了含有违禁兴奋剂的动物源性食品后，轻者禁

赛、剥夺荣誉称号，重者断送职业生涯；同时也给运

动员的生理和心理造成长期的、甚至是不可逆转的

伤害［３］。 蛋白同化制剂又称为同化激素，俗称合成

类固醇，长期使用易造成肌腱细胞钙化，使胶原纤

维发生机能障碍，失去弹性、变脆，造成肌腱撕裂等

不可逆的危害［４］；β２ －激动剂能引起骨骼肌震颤造

成血钾偏低、心律紊乱等［５］；长期食用含有利尿剂

类药物的食品，可引起机体代谢紊乱、损害肾脏功

能［６］；糖皮质激素类又称肾上腺皮质激素，影响激

素水平特別是生长激素水平；诱发高血压和动脉硬

化等［７］。 兴奋剂应用到畜牧业生产中，可以明显增

加饲料的转化率、动物的体重以及胴体的瘦肉

率［８］。 动物尿液相对于其他肌体组织，具有宰前检

测［９］、日常可监控等优点，同时研究表明，兴奋剂主

要以尿液形式从动物体内排出［１０ － １４］，例如，刘佳在

研究 β －受体激动剂在肉牛体内代谢及残留规律

时发现，尿液中克仑特罗、沙丁胺醇、莱克多巴胺三

种药物残留量比血浆中高出几十倍［１５］。 Ｓｍｉｔｈ 研

究表明，克仑特罗在猪体内吸收迅速、广泛，主要是

以原药形式从尿液（占比 ５５． ０％ ～ ７７． ４％ ）中排

出［１６］。 崔晓亮对北京的动物源性样品（猪肉、猪
肝、猪肾、牛奶、鸡蛋）和猪尿样品中的十六种糖皮

质激素残留进行检测，结果表明仅在猪肾和猪尿中

含有泼尼松龙和氢化可的松［１７］。 因此检验动物尿

液中的兴奋剂含量，可以有效监控动物饲料、动物

肌肉中的兴奋剂含量。
兴奋剂的检测方法有液相色谱法［１８ － ２０］、气相

色谱 － 质谱联用法［２１ － ２３］、液相色谱 － 质谱联用

法［２４ － ２６］等。 但大多数检测方法都是只检测某一类

或者两类兴奋剂，比如利尿剂［２７ － ２９］、 β２ － 激动

剂［３０ － ３２］ 等。 世界反兴奋剂机构（ＷＡＤＡ）发布的

《２０２２ 年禁用清单》 ［３３］ 中明确规定 β２ － 激动剂类、
β －阻断剂类、利尿剂类、糖皮质激素类、蛋白同化制

剂类兴奋剂等为运动员禁、限用物质。 很少有同时

检测 β２ －激动剂类、β －阻断剂类、利尿剂类、糖皮质

激素类、蛋白同化制剂等 ５ 大类兴奋剂的方法。 因

此，本实验通过查询相关资料和文献，结合实验室的

条件和技术，利用液相色谱 － 串联质谱测定方法对

动物尿液中 ５ 大类、４８ 种兴奋剂进行检测。
１　 材料与方法

１． １　 仪器与试剂

１． １． １ 　 仪器 　 Ｕｌｔｉｍａｔｅ ３０００ － ＴＳＱ Ｑｕａｎｔｉｖａ 型高

效液相色谱 －三重四级杆质谱仪（美国赛默飞世尔

科技公司），配有 ＥＳＩ 源和 ＴｒａｃｅＦｉｎｄｅｒ 定量处理软

件；Ｍｉｌｌｉ２Ｑ 型超纯水器 （美国 Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ 公司）；
ｉ Ｓｗｉｘ ＭＶ型平行涡旋振荡器（英国 Ｎｅｕａｔｉｏｎ 科技）；
ＨＣ －３０１８Ｒ 型高速冷冻离心机（安徽中科中佳科

学仪器有限公司）；氮吹仪（美国 Ｏｒｇａｎｏｍａｔｉｏｎ 公

司）；ＭＳ１０５ 电子分析天平、ＭＥ２０４Ｅ 电子分析天平

（瑞士 Ｍｅｔｔｌｅｒ 公司）；５ ～ ５０ ｍＬ 数字式瓶口分液

器（德国 Ｂｒａｎｄ 公司）。
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１． １． ２ 　 试剂　 标准品：克仑特罗、沙丁胺醇、莱克

多巴胺、沙美特罗、喷布特罗、美托洛尔、克仑丙罗、
甲基泼尼松龙、诺龙、丙酸诺龙、勃地酮、睾酮购自

德国 Ｄｒ． Ｅｈｒｅｎｓｔｏｒｆｅｒ ＧｍｂＨ 公司；硫酸特布他林、肾
上腺素、盐酸普萘洛尔、阿替洛尔、氯噻酮、呋塞米、
螺内酯、卞氟噻嗪、氯噻嗪、氢氯噻嗪、氨苯蝶啶、泼
尼松、泼尼松龙、地塞米松、倍他米松、倍氯米松、氢
化可的松、甲基睾酮、丙酸睾酮、苯丙酸诺龙购自中

国食品药品检定研究院；氢溴酸非诺特罗、阿替洛

尔 － Ｄ７、睾酮 － Ｄ３购自 ＢｅＰｕｒｅ 公司；妥布特罗、泽
仑诺、齐帕特罗、克仑特罗 － Ｄ９购自于德国 ＷＩＴＥＧＡ
公司；西马特罗、氟氢可的松、β － 玉米赤霉醇、西马

特罗 －Ｄ７、勃地酮 － Ｄ３、甲睾酮 － Ｄ３购于上海 ＡＮＰＥＬ
公司；去甲乌药碱购于美国 ＣｈｒｏｍａＤｅｘ 公司；盐酸

曲托喹酚、氨苯蝶啶 － Ｄ５、美托洛尔 － Ｄ７、普萘洛

尔 －Ｄ７、呋塞米 － Ｄ５、卞氟噻嗪 － Ｄ５、沙美特罗 － Ｄ３、
地塞米松 － Ｄ５、坎利酮 － Ｄ６购于加拿大 ＴＲＣ 公司；
乙酰唑胺、坎利酮购于 Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｐｈａｒｍａｃｏｐｏｅｉａ；精磺

胺（４ －氨基 －６ － 氯 － １，３ 苯二磺酰胺）、美雄酮、群
勃龙购于英国 ＬＧＣ 公司；可的松、司坦唑醇购自于中

国药品生物制品检定所；肾上腺素 － Ｄ６、沙丁胺醇 －
Ｄ３、氢氯噻嗪 － Ｄ２购于加拿大 ＣＤＮ 公司；莱克多巴

胺 － Ｄ６盐酸盐购自于坛墨质检标准物质中心；喷布

特罗 － Ｄ９盐酸盐、氢化可的松 － Ｄ３、司坦唑醇 － Ｄ３购

自于美国 Ａ Ｃｈｅｍｔｅｋ 公司 Ｆｉｒｓｔ Ｓｔａｎｄａｒｄ；ɑ － 玉米赤

霉烯醇 － Ｄ５购自于美国 Ｈｏｎｅｙｗｅｌｌ Ｆｌｕｋａ 公司；
甲醇、乙腈（色谱纯，德国，Ｍｅｒｃｋ 公司）；氯化

钠（分析纯，国药集团化学试剂有限公司）；甲酸

（色谱纯，上海阿拉丁生化科技股份有限公司）；实
验室用水为 Ｍｉｌｌｉ － Ｑ 超纯水。
１． ２　 溶液制备

１． ２． １　 １％甲酸乙腈溶液　 取甲酸 １０ ｍＬ，用乙腈

稀释至 １０００ ｍＬ，混匀，即得。
１． ２． ２　 乙腈 － 水溶液（５０ ＋ ５０，体积比，含 ０． １％甲

酸） 　 取乙腈 ５０ ｍＬ，水 ５０ ｍＬ，加入 ０． １ ｍＬ 甲酸，
混匀，即得。
１． ２． ３　 ０． １％甲酸水溶液　 取甲酸 １． ０ ｍＬ，用水稀

释至 １０００ ｍＬ，混匀，即得。

１． ２． ４　 ０． １％甲酸甲醇溶液　 取甲酸 １． ０ ｍＬ，用甲

醇稀释至 １０００ ｍＬ，混匀，即得。
１． ３　 标准溶液制备

１． ３． １ 　 标准储备液　 分别准确称取适量 ４８ 种兴

奋剂标准物质（精确至 ０． ０１ ｍｇ），分别加入甲醇溶

解，配制成浓度为 １ ｍｇ ／ ｍＬ 的标准储备液，置于

－ １８ ℃以下避光冷冻保存。
１． ３． ２　 混合标准中间液　 按照表 １ 中兴奋剂的类

别，分别吸取同类别兴奋剂标准储备液适量于 １０ ｍＬ
容量瓶中，用甲醇分别稀释至刻度，配成浓度为 １０
μｇ ／ ｍＬ 的 β２ －激动剂类（肾上腺素除外）、β －阻断

剂类、蛋白同化制剂类、糖皮质激素类（氟氢可的松

除外）、利尿剂类共 ５ 类混合标准中间液。
１． ３． ３　 混合标准使用液　 分别精确吸取适量１． ３． ２
项中 ５ 类混合标准中间液，以及适量肾上腺素和氟氢

可的松标准储备液，用甲醇配成１００ ｎｇ ／ ｍＬ ～５ μｇ ／ ｍＬ
的混合标准使用液。 现配现用。
１． ３． ４　 同位素内标标准储备液　 分别准确称取或

精确吸取适量 ２２ 种同位素内标标准物质，分别加

入甲醇溶解，配制成浓度均为 １００ μｇ ／ ｍＬ 的标准储

备液，置于 － １８ ℃以下避光冷冻保存。
１． ３． ５　 混合同位素内标中间液　 分别精确吸取同

位素内标标准储备液适量，用甲醇稀释，配制成浓

度均为 １ μｇ ／ ｍＬ（肾上腺素 － Ｄ６为 １００ μｇ ／ ｍＬ）的
混合同位素内标中间液。
１． ３． ６　 混合标准工作液 　 精密移取 ２ ｍＬ 空白基

质提取液于 １０ ｍＬ 离心管中，分别准确吸取适量的

混合标准使用液和混合同位素内标中间液，涡旋混

匀，于 ４０ ℃下氮气吹干，准确加入 １ ｍＬ 乙腈 － 水

溶液（Ｖ ／ Ｖ，５∶ ５，含 ０． １％甲酸）溶解残渣，涡旋振荡

１ ｍｉｎ，过 ０． ２２ μｍ 尼龙滤膜，作为标准工作溶液。
１． ４ 　 液相色谱条件 　 色谱柱 １：资生堂 ＣＡＰＣＥＬＬ
ＰＡＫ Ｃ１８柱（粒径：５ μｍ，２． ０ ｍｍ ×１５０ ｍｍ）；色谱柱 ２：
Ｗａｔｅｒｓ ＡＣＱＵＩＴＹ ＵＰＬＣ ＢＥＨ Ｃ１８ （粒径：１． ７ μｍ，２ １
ｍｍ ×１００ ｍｍ）；柱温：３５ ℃；进样量：５ μＬ；流速：０． ３
ｍＬ ／ ｍｉｎ（色谱柱 １）；０． ２ ｍＬ ／ ｍｉｎ（色谱柱 ２）；色谱柱 １
流动相：Ａ 相为０． １％甲酸水溶液，Ｂ 相为０． １％甲酸甲

醇溶液，梯度洗脱程序：０ ～ １ ｍｉｎ：９５％Ａ；１ ～ ２ ｍｉｎ：

·９１·
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８０％Ａ；２ ～６ ｍｉｎ：４０％Ａ；６ ～８ ｍｉｎ：２０％Ａ；８ ～１０．５ ｍｉｎ：
１０％Ａ；１０．５ ～１５ ｍｉｎ：９５％Ａ。 色谱柱 ２ 流动相：Ａ 相为

０ １％甲酸水溶液，Ｂ 相为色谱乙腈，梯度洗脱程序：０ ～
１５ ｍｉｎ：７５％Ａ；１５ ～２０ ｍｉｎ：２０％Ａ；２０ ～２５ ｍｉｎ：７５％Ａ。
１． ５　 质谱条件 　 离子源：电喷雾离子源（ＥＳＩ ＋ 和

ＥＳＩ － ）；扫描方式：多反应监测（ＭＲＭ）；喷雾电压：
３． ５ ｋｖ（ＥＳＩ ＋ ）、２． ５ ｋｖ（ＥＳＩ － ）；离子传输管温度：
３５０ ℃；雾化温度：３５０ ℃；鞘气流速：４０ Ａｒｂ；辅助

流速：１０ Ａｒｂ；吹扫气流速：０ Ａｒｂ。
１． ６　 样品前处理 　 精密量取试样 ５ ｍＬ 于 ５０ ｍＬ
具塞离心管中，加入 １００ μＬ 混合同位素内标中间

液（１． ３． ５），涡旋混匀，加入 １０ ｍＬ １％甲酸乙腈，涡
旋振荡 １０ ｍｉｎ，加入 ３ ｇ 氯化钠，涡旋振荡 ２ ｍｉｎ，
８０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ，取上清液于另一干净的 ５０
ｍＬ 具塞离心管中，剩余部分再用 １０ ｍＬ １％甲酸乙

腈重复提取一次，合并上清液，精密移取 ２ ｍＬ 上清

液于 １０ ｍＬ 离心管中，于 ４０ ℃下氮气吹干，准确加

入 １ ｍＬ 乙腈 －水溶液（Ｖ ／ Ｖ，５∶ ５，含 ０． １％甲酸）溶
解残渣，涡旋振荡 １ ｍｉｎ，过 ０． ２２ μｍ 尼龙滤膜，供
液相色谱 －串联质谱仪测定。
２　 结果与分析

２． １　 质谱条件优化　 实验采用 １００ ｎｇ ／ ｍＬ 的各标

准品溶液，通过注射泵注入持续进样的方式，与适

当流速的流动相共同进入质谱仪中。 化合物进入电

喷雾离子源后形成带电液滴，当液滴的电荷密度超

过表面张力时，引起液滴自发的分裂，最终形成稳定

的带电离子。 离子源参数优化，在全扫描（Ｆｕｌｌ －
Ｓｃａｎ）模式下调节电压、鞘气、辅助气及尾吹气使母

离子响应最大且最稳定；然后分别对射频电压（ＲＦ
Ｌｅｎｓ）和裂解电压进行优化，选择强度（Ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ）较
强、出峰稳定的碎片作为定性定量离子。 ４８ 种兴奋

剂及 ２２ 种内标物质的质谱参数优化结果见表 １。
表 １　 ４８ 种兴奋剂及 ２２ 种内标物质的质谱参数

Ｔａｂ １　 Ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ４８ ｓｔｉｍｕｌａｎｔｓ ａｎｄ ２２ ｉｎｔｅｒｎａｌ ｓｔａｎｄａｒｄ ｓｕｂｓｔａｎｃｅｓ

类别 序号 化合物 扫描模式
母离子

质量数（ｍ ／ ｚ）
定量

离子（ｍ ／ ｚ）
定性

离子（ｍ ／ ｚ）
裂解

电压 ／ Ｖ
射频透镜电压

／ Ｖ

β２ － 激动剂类

１ 克仑特罗
（Ｃｌｅｎｂｕｔｅｒｏｌ） ＥＳＩ ＋ ２７７． ０ ２０２． ９ １６８． ０ １６ ／ ２９ ４９

２ 沙丁胺醇
（Ｓａｌｂｕｔａｍｏｌ） ＥＳＩ ＋ ２４０． ２ １４８． ０ １６６． ０ １８ ／ １０ ４２

３ 莱克多巴胺
（Ｒａｃｔｏｐａｍｉｎｅ） ＥＳＩ ＋ ３０２． ０ １６４． ０ １２１． ０ １５ ／ ２２ ５３

４ 特布他林
（Ｔｅｒｂｕｔａｌｉｎｅ） ＥＳＩ ＋ ２２６． ３ １５２． １ １０７． １ １６ ／ ３０ ４５

５ 沙美特罗
（Ｓａｌｍｅｔｅｒｏｌ） ＥＳＩ ＋ ４１６． ３ ３９８． ２ ３８０． ２ １４ ／ １８ ６９

６ 非诺特罗
（Ｆｅｎｏｔｅｒｏｌ） ＥＳＩ ＋ ３０４． ２ １０７． １ １３５． ０ ２７ ／ １７ ５６

７ 妥布特罗
（Ｔｕｌｏｂｕｔｅｒｏｌ） ＥＳＩ ＋ ２２８． ２ １５４． ０ １１８． ０ １６ ／ ２８ ４５

８ 喷布特罗
（Ｐｅｎｂｕｔｏｌｏｌ） ＥＳＩ ＋ ２９２． ２ ２３６． ０ １３３． ０ １６ ／ ２４ ５１

９ 西马特罗
（Ｃｉｍａｔｅｒｏｌ） ＥＳＩ ＋ ２２０． ２ ２０２． １ １４３． １ １０ ／ ２３ ３５

１０ 肾上腺素
（Ａｄｒｅｎａｌｉｎｅ） ＥＳＩ ＋ １８４． １ １６６． ３ １３５． ３ １１０ ／ １５ ３１

１１ 克仑丙罗
（Ｃｌｅｎｐｒｏｐｅｒｏｌ） ＥＳＩ ＋ ２６３． １ １３２． ０ ２０３． ０ ２７ ／ １８ ３８

１２ 去甲乌药碱
（Ｈｉｇｅｎａｍｉｎｅ） ＥＳＩ ＋ ２７２． ０ １０７． ２ ２５５． ２ ２５ ／ １４ ６５

１３ 曲托喹酚
（Ｔｒｅｔｏｑｕｉｎｏｌ） ＥＳＩ ＋ ３４６． ２ １６４． ２ １４９． ２ １９ ／ ５１ ６３

·０２·
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续表

类别 序号 化合物 扫描模式
母离子

质量数（ｍ ／ ｚ）
定量

离子（ｍ ／ ｚ）
定性

离子（ｍ ／ ｚ）
裂解

电压 ／ Ｖ
射频透镜电压

／ Ｖ

β － 阻断剂类

１４ 普萘洛尔
（Ｐｒｏｐｒａｎｏｌｏｌ） ＥＳＩ ＋ ２６０． １ １１６． １ １５５． ０ １８ ／ ２５ ６８

１５ 阿替洛尔
（Ａｔｅｎｏｌｏｌ） ＥＳＩ ＋ ２６７． １ １４５． ３ １９０． ３ ２５ ／ １８ ６１

１６ 美托洛尔
（Ｍｅｔｏｐｒｏｌｏｌ） ＥＳＩ ＋ ２６８． １ １１６． ４ １５９． ３ １７ ／ ２０ ６３

蛋白同化制剂类

１７ 美雄酮
（Ｍｅｔａｎｄｉｅｎｏｎｅ） ＥＳＩ ＋ ３０１． ２ １２１． ０ １４８． ９ ２４ ／ １４ ４１

１８ 司坦唑醇
（Ｓｔａｎｏｚｏｌｏｌ） ＥＳＩ ＋ ３２９． ２ ８１． ４ ９５． ４ ４１ ／ ３９ １５０

１９ 甲基睾酮
（Ｍｅｔｈｙｌ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ） ＥＳＩ ＋ ３０３． ２ ９７． ０ １０８． ９ ２４ ／ ２６ ８３

２０ 丙酸睾酮
（Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｐｒｏｐｉｏｎａｔｅ） ＥＳＩ ＋ ３４５． ２ ９７． ４ １０９． ４ ２３ ／ ２８ ６１

２１ 诺龙
（Ｎａｎｄｒｏｌｏｎｅ） ＥＳＩ ＋ ２７５． ２ １０９． ０ ２３９． １ ２６ ／ １６ ７１

２２ 丙酸诺龙
（Ｎａｎｄｒｏｌｏｎｅ ｐｒｏｐｉｏｎａｔｅ） ＥＳＩ ＋ ３３１． ２ ２５７． １ ２７５． １ １５ ／ １７ ６６

２３ 苯丙酸诺龙
（Ｎａｎｄｒｏｌｏｎｅ ｐｈｅｎｙｌｐｒｏｐｉｏｎａｔｅ） ＥＳＩ ＋ ４０７． ２ １０４． ９ ２５７． １ ２９ ／ １６ ９１

２４ 勃地酮
（Ｂｏｌｄｅｎｏｎｅ） ＥＳＩ ＋ ２８７． ２ １２０． ９ １３４． ９ ２４ ／ １５ ４１

２５ 群勃龙
（Ｔｒｅｎｂｏｌｏｎｅ） ＥＳＩ ＋ ２７１． １ ２５３． ４ １６５． ４ １９ ／ ５２ ５９

２６ 睾酮
（Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ） ＥＳＩ ＋ ２８９． ２ ９６． ９ １０９． ４ ２３ ／ ２５ ６０

２７ 泽仑诺
（Ｚｅｒａｎｏｌ） ＥＳＩ － ３２１． ２ ２７７． ３ ３０３． ２ ２２ ／ ２１ １００

２８ β － 玉米赤霉醇
（β － ｚｅｒａｎｏｌ） ＥＳＩ － ３２１． １ ２７７． ３ ３０３． ２ ２２ ／ ２１ １０１

２９ 齐帕特罗
（Ｚｉｌｐａｔｅｒｏｌ） ＥＳＩ ＋ ２６２． ２ ２４４． ０ １８５． ０ １３ ／ ２４ ５２

糖皮质激素类

３０ 泼尼松
（Ｐｒｅｄｎｉｓｏｎｅ） ＥＳＩ － ４０３． ２ ３２７． ２ ２９９． １ １３ ／ １７ ４７

３１ 泼尼松龙
（Ｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ） ＥＳＩ － ４０５． ２ ３２９． ２ ２９５． １ １７ ／ ３１ ５６

３２ 地塞米松
（Ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ） ＥＳＩ － ４３７． １ ３６１． ２ ３０７． １ １７ ／ ３１ ５７

３３ 倍他米松
（Ｂｅｔａｍｅｔｈａｓｏｎｅ） ＥＳＩ － ４３７． ２ ３６１． ２ ３０７． １ １７ ／ ３０ ６３

３４ 氟氢可的松
（Ｆｌｕｄｒｏｃｏｒｔｉｓｏｎｅ） ＥＳＩ － ３７９． ２ ３４９． ２ ２９５． １ １０ ／ ２５ ７９

３５ 甲基泼尼松龙
（Ｍｅｔｈｙｌｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ） ＥＳＩ － ４１９． ２ ３４３． ２ ２９４． １ １７ ／ ３４ ５８

３６ 倍氯米松
（Ｂｅｃｌｏｍｅｔｈａｓｏｎｅ） ＥＳＩ － ４５３． ２ ３７７． ２ ２９７． ２ １４ ／ ２６ ５４

３７ 可的松
（Ｃｏｒｔｉｓｏｎｅ） ＥＳＩ － ４０５． ２ ３２９． ２ ３０１． ２ １４ ／ １９ ５１

３８ 氢化可的松
（Ｈｙｄｒｏｃｏｒｔｉｓｏｎｅ） ＥＳＩ － ４０７． ２ ３３１． ２ ２８２． １ １７ ／ ３７ ５８

·１２·
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续表

类别 序号 化合物 扫描模式
母离子

质量数（ｍ ／ ｚ）
定量

离子（ｍ ／ ｚ）
定性

离子（ｍ ／ ｚ）
裂解

电压 ／ Ｖ
射频透镜电压

／ Ｖ

利尿剂类

３９ 乙酰唑胺
（Ａｃｅｔａｚｏｌａｍｉｄｅ） ＥＳＩ － ２２１． １ ８３． ０ ５８． ０ １７ ／ １５ ６９

４０ 坎利酮
（Ｃａｎｒｅｎｏｎｅ） ＥＳＩ ＋ ３４１． ２ １０７． １ １８７． １ ２９ ／ ２１ ８６

４１ 氯噻酮
（Ｃｈｌｏｒｔａｌｉｄｏｎｅ） ＥＳＩ － ３３７． ０ １９０． ０ １４６． １ １６ ／ １９ １１１

４２ 呋塞米
（Ｆｕｒｏｓｅｍｉｄｅ） ＥＳＩ － ３２９． １ ２８５． ０ ２０５． ０ １４ ／ ２０ ６５

４３ 螺内酯
（Ｓｐｉｒｏｎｏｌａｃｔｏｎｅ） ＥＳＩ ＋ ３４１． ２ １０７． １ １８７． １ ２９ ／ ２１ ８６

４４ 卞氟噻嗪
（Ｂｅｎｄｒｏｆｌｕｍｅｔｈｉａｚｉｄｅ） ＥＳＩ － ４２０． ２ ２８９． １ ３２８． ０ ２１ ／ ２４ １３６

４５ 氯噻嗪
（Ｃｈｌｏｒｏｔｈｉａｚｉｄｅ） ＥＳＩ － ２９４． ０ ２１４． ０ １７９． ０ ２９ ／ ４４ １４４

４６ 氢氯噻嗪
（Ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｏｔｈｉａｚｉｄｅ） ＥＳＩ － ２９６ ２６９． ０ ２０５． ０ １９ ／ ２２ １２６

４７ 氨苯蝶啶
（Ｔｒｉａｍｔｅｒｅｎｅ） ＥＳＩ ＋ ２５４． ４ ２３７． ０ １６８． ０ ２６ ／ ３５ ８７

４８

精磺胺（４ － 氨基 －
６ － 氯 － １，

３ 苯二磺酰胺）
（４ － Ａｍｉｎｏ － ６ －
ｃｈｌｏｒｏｂｅｎｚｅｎｅ － １，
３ － ｄｉｓｕｌｐｈｏｎａｍｉｄｅ）

ＥＳＩ － ２８４． ０ ２０４． ９ １６９． ０ ２１ ／ ２２ １１５

内标

４９
沙丁胺醇 － Ｄ３

（Ｓａｌｂｕｔａｍｏｌ － Ｄ３）
ＥＳＩ ＋ ２４３． ２ １５１． １ ２２５． ０ １８ ／ １０ ４４

５０
克仑特罗 － Ｄ９

（Ｃｌｅｎｂｕｔｅｒｏｌ － Ｄ９）
ＥＳＩ ＋ ２８６． ０ ２０３． ９ ２６８． ０ １６ ／ １１ ４８

５１
莱克多巴胺 － Ｄ６

（Ｒａｃｔｏｐａｍｉｎｅ － Ｄ６）
ＥＳＩ ＋ ３０８． ３ １６８． ２ ２９０． ２ １７ ／ １３ ５９

５２
沙美特罗 － Ｄ３

（Ｓａｌｍｅｔｅｒｏｌ － Ｄ３）
ＥＳＩ ＋ ４１９． ２ ４０１． ４ ３８３． ４ １３ ／ １７ ６４

５３
美托洛尔 － Ｄ７

（Ｍｅｔｏｐｒｏｌｏｌ － Ｄ７）
ＥＳＩ ＋ ２７５． ２ １２３． ４ １５９． ３ １８ ／ ２１ ６３

５４
普萘洛尔 － Ｄ７

（Ｒａｃ － Ｐｒｏｐｒａｎｏｌｏｌ － Ｄ７）
ＥＳＩ ＋ ２６７． ２ １８９． ３ １１６． ４ １７ ／ １８ ５９

５５
阿替洛尔 － Ｄ７

（Ａｔｅｎｏｌｏｌ － Ｄ７）
ＥＳＩ ＋ ２７４． ２ １４５． ３ １９０． ３ ２５ ／ １８ ６７

５６
肾上腺素 － Ｄ６

（Ａｄｒｅｎａｌｉｎｅ － Ｄ６）
ＥＳＩ ＋ １９０． ２ １７２． ３ １５７． ３ １０ ／ ２０ ３１

５７
西马特罗 － Ｄ７

（Ｃｉｍａｔｅｒｏｌ － Ｄ７）
ＥＳＩ ＋ ２２７． １ ２０９． ４ １６１． ３ １０ ／ １７ ３０

５８
喷布特罗 － Ｄ９

（Ｐｅｎｂｕｔｏｌｏｌ － Ｄ９）
ＥＳＩ ＋ ３０１． ２ ２３７． ２ １３３． １ １６ ／ ２４ ５６

５９
甲睾酮 － Ｄ３

（Ｍｅｔｈｙｌｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ － Ｄ３）
ＥＳＩ ＋ ３０６． ３ ２８８． ４ ２７０． ４ １５ ／ １８ ６０

６０
１７β － 勃地酮 － Ｄ３

（１７β － Ｂｏｌｄｅｎｏｎｅ － Ｄ３）
ＥＳＩ ＋ ２９０． ２ １２１． ３ １３８． ４ ２３ ／ １４ ４６

６１
睾酮 － Ｄ３

（Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ － Ｄ３）
ＥＳＩ ＋ ２９２． ２ １０９． ３ ２５６． ４ ２３ ／ １５ ５９

６２
α － 玉米赤霉烯醇 － Ｄ５

（ａｌｐｈａ － Ｚｅａｒａｌｅｎｏｌ － Ｄ５）
ＥＳＩ － ３２４． ２ ２８０． ２ １６０． ０ ２０ ／ ３０ ８７

·２２·
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续表

类别 序号 化合物 扫描模式
母离子

质量数（ｍ ／ ｚ）
定量

离子（ｍ ／ ｚ）
定性

离子（ｍ ／ ｚ）
裂解

电压 ／ Ｖ
射频透镜电压

／ Ｖ

内标

６３
司坦唑醇 － Ｄ３

（Ｓｔａｎｏｚｏｌｏｌ － Ｄ３）
ＥＳＩ ＋ ３３２． ２ ８１． １ ９５． １ ４３ ／ ４１ １２５

６４
氢化可的松 － Ｄ３

（Ｈｙｄｒｏｃｏｒｔｉｓｏｎｅ － Ｄ３）
ＥＳＩ － ４１０． ２ ３３４． ２ ３００． ２ １６ ／ ３１ ５８

６５
地塞米松 － Ｄ５

（Ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ － Ｄ５）
ＥＳＩ － ４４２． ２ ３６４． ３ ３１０． ２ １７ ／ ３２ ５７

６６
坎利酮 － Ｄ６

（Ｃａｎｒｅｎｏｎｅ － Ｄ６）
ＥＳＩ ＋ ３４７． ２ １８９． ３ ２０７． ３ ２１ ／ ２０ ８３

６７
呋塞米 － Ｄ５

（Ｆｕｒｏｓｅｍｉｄｅ － Ｄ５）
ＥＳＩ － ３３４． ０ ２９０． ２ ２０６． １ １５ ／ ２２ ６７

６８
卞氟噻嗪 － Ｄ５

（Ｂｅｎｄｒｏｆｌｕｍｅｔｈｉａｚｉｄｅ － Ｄ５）
ＥＳＩ － ４２５． ０ ２９４． ２ ３２８． ０ ２２ ／ ２５ １３５

６９
氢氯噻嗪 － Ｄ２

（Ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｏｔｈｉａｚｉｄｅ － Ｄ２）
ＥＳＩ － ２９８． ０ ２７０． １ ２０６． １ １９ ／ ２３ １０５

７０
氨苯蝶啶 － Ｄ５

（Ｔｒｉａｍｔｅｒｅｎｅ － Ｄ５）
ＥＳＩ ＋ ２５９． １ ２４２． ３ ２４１． ３ ２６ ／ ２６ １３４

２． ２　 前处理条件优化

２． ２． １ 　 流动相的选择　 由于检测的组分较多，选
择梯度洗脱。 本实验考察了甲醇 － 水、乙腈 － 水、
甲醇 － ０． １％ 甲酸水、乙腈 － ０． １％ 甲酸水、甲醇 －
含 ０． １％ 的甲酸的 １０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 乙酸铵溶液、乙腈 －
含 ０． １％的甲酸的 １０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 乙酸铵溶液、０． １％甲

酸甲醇 － ０． １％甲酸水等几种种流动相体系。 实验

发现流动相中加入酸可以给化合物在正离子模式

下更好地提供质子，有效改善峰形，提高分离度，增
强响应；用乙腈作为流动相，部分激动剂类物质容

易出现分叉现象；当用 ０． １％甲酸甲醇 － ０． １％甲酸

水溶液作为流动时所有化合物均能获得较好的峰

型及较高的响应。
２． ２． ２　 色谱柱的选择　 实验发现，使用普通 Ｃ１８柱

在短时间内不能把地塞米松和倍他米松这两种同

分异构体分离，但是由大型体育赛事的兴奋剂检测

需求，在初筛的时候可以先不将这两种物质分离，
如果样品在地塞米松和倍他米松的保留时间出现

色谱峰，则单独对该两种物质进行分离。 ４８ 种兴

奋剂总离子流图详见图 １。
由于同分异构体较难分离，为增加两者分离

度，选择粒径较小 （１． ７ μｍ） 的 Ｗａｔｅｒｓ ＡＣＱＵＩＴＹ
ＵＰＬＣ ＢＥＨ Ｃ１８柱进行分离，并取得了良好的分离效

果，详见图 ２。

图 １　 ４８ 种兴奋剂总离子流图

Ｆｉｇ １　 Ｔｏｔａｌ ｉｏｎ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ４８ ｓｔｉｍｕｌａｎｔｓ

·３２·
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图 ２　 倍他米松和地塞米松色谱图

Ｆｉｇ． ２ Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｂｅｔａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ａｎｄ ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ

２． ２． ３　 提取溶剂的选择 　 本实验对乙腈 － ３ ｇ 氯

化钠、乙腈 － ３ ｇ 无水硫酸钠、１％甲酸乙腈 － ３ ｇ 氯

化钠、１％甲酸乙腈 － ３ ｇ 无水硫酸钠四种提取体系

进行了比较。 结果表明，在相同添加水平下，用 １％
甲酸乙腈 － ３ ｇ 氯化钠作为提取溶剂时各组分的平

均回收率较高，详见表 ２。

表 ２　 不同提取体系回收率

Ｔａｂ ２　 Ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｒａｔｅｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｓｙｓｔｅｍｓ

类别 序号 化合物
乙腈 － ３ ｇ 氯化钠

平均回收率
／ ％

乙腈 － ３ ｇ 无水
硫酸钠平均
回收率 ／ ％

１％甲酸乙腈 － ３ ｇ
氯化钠平均
回收率 ／ ％

１％甲酸乙腈 － ３ ｇ
无水硫酸钠

平均回收率 ／ ％

β２ － 激动剂类

１ 克仑特罗
（Ｃｌｅｎｂｕｔｅｒｏｌ） ７９． ９ ９１． ６ １１６ １０４

２ 沙丁胺醇
（Ｓａｌｂｕｔａｍｏｌ） ９４． １ ８３． ６ ９８． ９ １００

３ 莱克多巴胺
（Ｒａｃｔｏｐａｍｉｎｅ） １２９ ９３． ０ １１０ １４１

４ 特布他林
（Ｔｅｒｂｕｔａｌｉｎｅ） ９５． １ ７５． ６ １１４ １０１

５ 沙美特罗
（Ｓａｌｍｅｔｅｒｏｌ） １２５ １２４ １０６ ９４． ９

６ 非诺特罗
（Ｆｅｎｏｔｅｒｏｌ） ５７． ５ ４４． ４ ７３． ７ ４０． ９

７ 妥布特罗
（Ｔｕｌｏｂｕｔｅｒｏｌ） ９６． ７ １５３ １１２ １７８

８ 喷布特罗
（Ｐｅｎｂｕｔｏｌｏｌ） ６８． ０ ７７． １ １０９ ６６． １

９ 西马特罗
（Ｃｉｍａｔｅｒｏｌ） １３７ ２７８ １０４ ５５１

１０ 肾上腺素
（Ａｄｒｅｎａｌｉｎｅ） １７０ １２３ ９７． ３ １１３

１１ 克仑丙罗
（Ｃｌｅｎｐｒｏｐｅｒｏｌ） ８３． ３ ７８． ２ ９９． ９ ８７． ３

１２ 去甲乌药碱
（Ｈｉｇｅｎａｍｉｎｅ） ３３． ４ ４５． ４ ７０． １ ４６． ８

１３ 曲托喹酚
（Ｔｒｅｔｏｑｕｉｎｏｌ） １４９ １９４ １０３ ２０１

·４２·
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续表

类别 序号 化合物
乙腈 － ３ ｇ 氯化钠

平均回收率
／ ％

乙腈 － ３ ｇ 无水
硫酸钠平均
回收率 ／ ％

１％甲酸乙腈 － ３ ｇ
氯化钠平均
回收率 ／ ％

１％甲酸乙腈 － ３ ｇ
无水硫酸钠

平均回收率 ／ ％

β － 阻断剂

１４ 普萘洛尔
（Ｐｒｏｐｒａｎｏｌｏｌ） １５３ １５２ １０９ １６９

１５ 阿替洛尔
（Ａｔｅｎｏｌｏｌ） ９７． ５ １２７ １０８ １０１

１６ 美托洛尔
（Ｍｅｔｏｐｒｏｌｏｌ） １３５ １４６ １０４ １６２

蛋白同化制剂类

１７ 美雄酮
（Ｍｅｔａｎｄｉｅｎｏｎｅ） ８６． ３ １０６ １０１ １０３

１８ 司坦唑醇
（Ｓｔａｎｏｚｏｌｏｌ） ９４． ４ １０５ １１８ ９９． ８

１９ 甲基睾酮
（Ｍｅｔｈｙｌ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ） ９０． ６ ８１． ８ ８３． ８ ７６． ９

２０ 丙酸睾酮
（Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｐｒｏｐｉｏｎａｔｅ） １１０ ７３． ６ １１４ １１０

２１ 诺龙
（Ｎａｎｄｒｏｌｏｎｅ） ９７． ８ １１９ １０３ ９１． ３

２２ 丙酸诺龙
（Ｎａｎｄｒｏｌｏｎｅ ｐｒｏｐｉｏｎａｔｅ） １１７ ７６． ５１ ９８． ４ ９１． １

２３ 苯丙酸诺龙
（Ｎａｎｄｒｏｌｏｎｅ ｐｈｅｎｙｌｐｒｏｐｉｏｎａｔｅ） ６９． ３ ３９． ３ ６４． ５ ６１． ７

２４ 勃地酮
（Ｂｏｌｄｅｎｏｎｅ） １０４ ９３． ７ ９１． ４ ８８． ６

２５ 群勃龙
（Ｔｒｅｎｂｏｌｏｎｅ） ２４０ ６０． ０ １１０ １１６

２６ 睾酮
（Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ） ８５． ０ ８３． １ １１２ １１１

２７ 泽仑诺
（Ｚｅｒａｎｏｌ） １３８ １２９ １０７ １２５

２８ β － 玉米赤霉醇
（β － ｚｅｒａｎｏｌ） ６１． ０ １２０ １０７ ９６． ８

２９ 齐帕特罗
（Ｚｉｌｐａｔｅｒｏｌ） １９． ２ ５７． ３ ６０． １ ４３． １

糖皮质激素类

３０ 泼尼松
（Ｐｒｅｄｎｉｓｏｎｅ） ６４． ８ ８０． ２ １１５ ７４． ５

３１ 泼尼松龙
（Ｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ） ７９． ４ ６１． ６ １００ ８６． ３

３２ 地塞米松
（Ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ） ９２． １ ８６． ９ １０９ １１０

３３ 倍他米松
（Ｂｅｔａｍｅｔｈａｓｏｎｅ） ８６． １ ８９． ５ １１１ ９１． ６

３４ 氟氢可的松
（Ｆｌｕｄｒｏｃｏｒｔｉｓｏｎｅ） ２３． ９ ０． ００ ６９． ９ ６４． ５

３５ 甲基泼尼松龙
（Ｍｅｔｈｙｌｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ） ６７． ０ ８３． ４５４ １１８ ７１． ４

３６ 倍氯米松
（Ｂｅｃｌｏｍｅｔｈａｓｏｎｅ） ８６． １ ５７． ６ １１１ １０２

３７ 可的松
（Ｃｏｒｔｉｓｏｎｅ） ４８５ ２８６ ９９． ２ ９４． ５

３８ 氢化可的松
（Ｈｙｄｒｏｃｏｒｔｉｓｏｎｅ） ７０． ７ ５７． ８ ８６． ２ ７５． １
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续表

类别 序号 化合物
乙腈 － ３ ｇ 氯化钠

平均回收率
／ ％

乙腈 － ３ ｇ 无水
硫酸钠平均
回收率 ／ ％

１％甲酸乙腈 － ３ ｇ
氯化钠平均
回收率 ／ ％

１％甲酸乙腈 － ３ ｇ
无水硫酸钠

平均回收率 ／ ％

利尿剂类

３９ 乙酰唑胺
（Ａｃｅｔａｚｏｌａｍｉｄｅ） １２１ １９２ ９５． ０ １３１

４０ 坎利酮
（Ｃａｎｒｅｎｏｎｅ） ７８． ６ ６５． ９ １０９

４１ 氯噻酮
（Ｃｈｌｏｒｔａｌｉｄｏｎｅ） ６２． ０ １８． ８ １０６ ２５． ７

４２ 呋塞米
（Ｆｕｒｏｓｅｍｉｄｅ） ３７１ ３５６ ８７． ４ １６６

４３ 螺内酯
（Ｓｐｉｒｏｎｏｌａｃｔｏｎｅ） １０８ ８６． ９ １１９ １２１

４４ 卞氟噻嗪
（Ｂｅｎｄｒｏｆｌｕｍｅｔｈｉａｚｉｄｅ） １０４ １０５ １００ １１４

４５ 氯噻嗪
（Ｃｈｌｏｒｏｔｈｉａｚｉｄｅ） ５９． ０ ４１． ９ ７２． ０ ３０． ６

４６ 氢氯噻嗪
（Ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｏｔｈｉａｚｉｄｅ） １１２ １５４ １０１ ８６． ３

４７ 氨苯蝶啶
（Ｔｒｉａｍｔｅｒｅｎｅ） １２４ ９１． １ １０６ ８９． ３

４８

精磺胺（４ － 氨基 － ６ －
氯 － １，３ 苯二磺酰胺）

（４ －Ａｍｉｎｏ －６ － ｃｈｌｏｒｏｂｅｎｚｅｎｅ －１，
３ － ｄｉｓｕｌｐｈｏｎａｍｉｄｅ）

１２４ １５３ ８５． ７ ９２． ２

２． ２． ４　 内标物质的选择　 查看文献以及联系标准

品厂家，对目标物质与内标物质进行了选择与匹

配，以目标物和内标物质结构相近，保留时间接近、

回收率较高为原则，选择相对最为适合的内标物

质。 最终确定了 ２２ 种内标物质，详见表 ３。

表 ３　 ４８ 种兴奋剂在定量限水平的加标回收率

Ｔａｂ ３　 Ｓｐｉｋｅ ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ ａｔ ｔｈｅ ｌｉｍｉｔ ｏｆ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｏｎ ｆｏｒ ４８ ｓｔｉｍｕｌａｎｔｓ

序号 化合物名称 对应内标
检出限

／ （μｇ·Ｌ － １）
定量限

／ （μｇ·Ｌ － １）
添加浓度

／ （μｇ·Ｌ － １）
回收率
／ ％

平均回
收率 ／ ％

ＲＳＤ
／ ％

１ 克仑特罗
（Ｃｌｅｎｂｕｔｅｒｏｌ）

克仑特罗 － Ｄ９ １ ２ ２ ８９． ３ ８２． ２ １１７． ４ ９６． ３ １９． ３

２ 沙丁胺醇
（Ｓａｌｂｕｔａｍｏｌ）

沙丁胺醇 － Ｄ３ １ ２ ２ ８７． ６ ９９． ７ ９１． ８ ９１． ８ ７． ５

３ 莱克多巴胺
（Ｒａｃｔｏｐａｍｉｎｅ）

莱克多巴胺 － Ｄ６ １ ２ ２ ９６． ６ ９３． １ ９１． ８ ９１． ８ ６． ０

４ 特布他林
（Ｔｅｒｂｕｔａｌｉｎｅ）

沙丁胺醇 － Ｄ３ １ ２ ２ １１７． ２ １１３． ２ １１４ １１４ ２． ６

５ 沙美特罗
（Ｓａｌｍｅｔｅｒｏｌ）

沙美特罗 － Ｄ３ ２ ４ ４ ８６． ９ ９９． ７ ９８． ３ ９８． ３ １１． １

６ 非诺特罗
（Ｆｅｎｏｔｅｒｏｌ） ／ １ ２ ２ ８１． ４ ９５． ８ ８５． ０ ８５． ０ １１． ３
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续表

序号 化合物名称 对应内标
检出限

／ （μｇ·Ｌ － １）
定量限

／ （μｇ·Ｌ － １）
添加浓度

／ （μｇ·Ｌ － １）
回收率
／ ％

平均回
收率 ／ ％

ＲＳＤ
／ ％

７ 妥布特罗
（Ｔｕｌｏｂｕｔｅｒｏｌ）

莱克多巴胺 － Ｄ６ １ ２ ２ ９３． ５ ８０． ６ ９３． ８ ９３． ８ １４． ３

８ 喷布特罗
（Ｐｅｎｂｕｔｏｌｏｌ）

喷布特罗 － Ｄ９ １ ２ ２ ９６． １ １０５． ８ ９６． ７ ９６． ７ ９． ２

９ 西马特罗
（Ｃｉｍａｔｅｒｏｌ）

西马特罗 － Ｄ７ ２ ４ ４ ８３． ４ １０１． ３ ９２． ９ ９２． ９ ９． ７

１０ 肾上腺素
（Ａｄｒｅｎａｌｉｎｅ）

肾上腺素 － Ｄ６ ４００ ８００ ８００ ９３． ８ ９１． ７ ９３． ７ ９３． ７ ２． ２

１１ 克仑丙罗
（Ｃｌｅｎｐｒｏｐｅｒｏｌ）

克仑丙罗 － Ｄ９ １ ２ ２ １１０． ２ １０２． ５ １０４． ６ １０４． ６ ４． ７

１２ 去甲乌药碱
（Ｈｉｇｅｎａｍｉｎｅ） ／ ３ ６ ６ ７９． ２ ７１． ３ ７６． １ ７６． １ ５． ５

１３ 曲托喹酚
（Ｔｒｅｔｏｑｕｉｎｏｌ）

莱克多巴胺 － Ｄ６ １ ２ ２ ９６． ３ ９０． ３　 ９９． ０ ９９． ０ １０． ４

１４ 普萘洛尔
（Ｐｒｏｐｒａｎｏｌｏｌ）

普萘洛尔 － Ｄ７ １ ２ ２ １０９． ４ １１２． ３ １０４． １ １０４． １ １１． ２

１５ 阿替洛尔
（Ａｔｅｎｏｌｏｌ）

阿替洛尔 － Ｄ７ ２ ４ ４ １１０． ６ １０６． ７ １０６． ２ １０６． ２ ４． ４

１６ 美托洛尔
（Ｍｅｔｏｐｒｏｌｏｌ）

美托洛尔 － Ｄ７ １ ２ ２ ８４． ２ ８７． ０　 ９１． ５ ９１． ５ １１． ４

１７ 美雄酮
（Ｍｅｔａｎｄｉｅｎｏｎｅ）

睾酮 － Ｄ３ ２０ ４０ ４０ ７６． ０　 ９１． ９ ８５． ８ ８５． ８ １０． ０

１８ 司坦唑醇
（Ｓｔａｎｏｚｏｌｏｌ）

１６β － 羟基司坦唑醇 － Ｄ３ ２． ５ ５ ５ ９２． ９ ９８． ４ ９６． ０ ９６． ０ ２． ９

１９ 甲基睾酮
（Ｍｅｔｈｙｌ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ）

甲睾酮 － Ｄ３ ５ １０ １０ １００． ３ ９４． ７ ９９． １ ９９． １ ３． ９

２０ 丙酸睾酮
（Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｐｒｏｐｉｏｎａｔｅ）

甲睾酮 － Ｄ３ ５ １０ １０ ９８． ５ ８４． ３ ９７． ２ ９７． ２ １２． ７

２１ 诺龙
（Ｎａｎｄｒｏｌｏｎｅ）

勃地酮 － Ｄ３ ５ １０ １０ ９７． ８ ８７． ９ ９２． ７ ９２． ７ ５． ３

２２ 丙酸诺龙
（Ｎａｎｄｒｏｌｏｎｅ ｐｒｏｐｉｏｎａｔｅ）

甲睾酮 － Ｄ３ １０ ２０ ２０ １０４． ６ ９４． ４ ９８． ８ ９８． ８ ５． ３

２３ 苯丙酸诺龙
（Ｎａｎｄｒｏｌｏｎｅ ｐｈｅｎｙｌｐｒｏｐｉｏｎａｔｅ） ／ １０ ２０ ２０ ８６． ０　 ８７． ８ ８７． ０ ８７． ０ １． ０

２４ 勃地酮
（Ｂｏｌｄｅｎｏｎｅ）

勃地酮 － Ｄ３ １０ ２０ ２０ ９３． ８ １１７． ８ １０５． ２ １０５． ２ ５． ２

２５ 群勃龙
（Ｔｒｅｎｂｏｌｏｎｅ）

勃地酮 － Ｄ３ ５ １０ １０ ８４． ５ １０５． ２ ８５． ８ ９１． ８ １２． ６
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续表

序号 化合物名称 对应内标
检出限

／ （μｇ·Ｌ － １）
定量限

／ （μｇ·Ｌ － １）
添加浓度

／ （μｇ·Ｌ － １）
回收率
／ ％

平均回
收率 ／ ％

ＲＳＤ
／ ％

２６ 睾酮
（Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ）

睾酮 － Ｄ３ １０ ２０ ２０ ７０． ６ ６６． ７ ７５． ９ ７１． １ ６． ５

２７ 泽仑诺（α －玉米赤霉醇）
（Ｚｅｒａｎｏｌ）

α －玉米赤霉烯醇 －Ｄ５ ５ １０ １０ １３０． ５ １２２． １ １０６． ７ １１９． ８ １０． １

２８ β － 玉米赤霉醇
（β － ｚｅｒａｎｏｌ）

α －玉米赤霉烯醇 －Ｄ５ ５ １０ １０ １０３． １ １０６． ３ １０１． ６ １０３． ７ ２． ３

２９ 齐帕特罗
（Ｚｉｌｐａｔｅｒｏｌ） ／ ８ １６ １６ ７０． ８ ７９． ８ ７１． ７ ７４． １ ６． ７

３０ 泼尼松
（Ｐｒｅｄｎｉｓｏｎｅ）

氢化可的松 － Ｄ３ ８ １６ １６ ７７． ４ ７６． ２ １０３． １ ８５． ６ １７． ８

３１ 泼尼松龙
（Ｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ）

氢化可的松 － Ｄ３ ４ ８ ８ １０１． ８ ９３． ４ １１０． ３ １０１． ８ ８． ３

３２ 地塞米松
（Ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ）

地塞米松 － Ｄ５ ２ ４ ４ １０５． ５ １０２． ８ ９９． ７ １０２． ６ ２． ８

３３ 倍他米松
（Ｂｅｔａｍｅｔｈａｓｏｎｅ）

氢化可的松 － Ｄ３ ２ ４ ４ ９９． ３ ９７． ８ ９９． ７ ９８． ９ １． ０

３４ 氟氢可的松
（Ｆｌｕｄｒｏｃｏｒｔｉｓｏｎｅ）

氢化可的松 － Ｄ３ ３００ ６００ ６００ １１０． ２ １０７． ２ ９５． ０ １０４． ２ ７． ７

３５ 甲基泼尼松龙
（Ｍｅｔｈｙｌｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ）

氢化可的松 － Ｄ３ ４ ８ ８ ９０． １ ７０． ９ １００． ２ ８７． １ １７． １

３６ 倍氯米松
（Ｂｅｃｌｏｍｅｔｈａｓｏｎｅ）

氢化可的松 － Ｄ３ ４ ８ ８ ９１． ９ ９３． ３ １０８． ４ ９７． ９ ９． ４

３７ 可的松
（Ｃｏｒｔｉｓｏｎｅ）

氢化可的松 － Ｄ３ ２ ４ ４ ７０． ８ ５６． ０　 ５６． ９ ６１． ２ １３． ６

３８ 氢化可的松
（Ｈｙｄｒｏｃｏｒｔｉｓｏｎｅ）

氢化可的松 － Ｄ３ ４ ８ ８ ８１． ９ ９１． ９ ６３． ０ ７９． ０ １８． ６

３９ 乙酰唑胺
（Ａｃｅｔａｚｏｌａｍｉｄｅ）

氢氯噻嗪 － Ｄ２ ２０ ４０ ４０ １０３． ６ １１０． ６ １０２． １ １０５． ４ ４． ３

４０ 坎利酮
（Ｃａｎｒｅｎｏｎｅ）

坎利酮 － Ｄ６ ５ １０ １０ １０４． ３ １０１． ７ ７９． １ ９５． ０ １４． ６

４１ 氯噻酮
（Ｃｈｌｏｒｔａｌｉｄｏｎｅ）

坎利酮 － Ｄ６ １０ ２０ ２０ ７９． ７ ９１． １ １１６ ９５． ６ １９． ５

４２ 呋塞米
（Ｆｕｒｏｓｅｍｉｄｅ）

呋塞米 － Ｄ５ ５ １０ １０ ８８． ８ ９９． ８ ９６． ２ ９５． ０ ５． ９

４３ 螺内酯
（Ｓｐｉｒｏｎｏｌａｃｔｏｎｅ）

坎利酮 － Ｄ６ １０ ２０ ２０ ９６． ４ ９４． ４ ７７． ３ ８９． ３ １１． ８

４４ 卞氟噻嗪
（Ｂｅｎｄｒｏｆｌｕｍｅｔｈｉａｚｉｄｅ）

卞氟噻嗪 － Ｄ５ ２． ５ ５ ５ １０６． ３ １０４． ７ １０４． ４ １０５． １ １． ０

·８２·
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续表

序号 化合物名称 对应内标
检出限

／ （μｇ·Ｌ － １）
定量限

／ （μｇ·Ｌ － １）
添加浓度

／ （μｇ·Ｌ － １）
回收率
／ ％

平均回
收率 ／ ％

ＲＳＤ
／ ％

４５ 氯噻嗪
（Ｃｈｌｏｒｏｔｈｉａｚｉｄｅ）

氢氯噻嗪 － Ｄ２ ２． ５ ５ ５ ７７． ６ ９４． １ ９７． ０ ８９． ６ １１． ７

４６ 氢氯噻嗪
（Ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｏｔｈｉａｚｉｄｅ）

氢氯噻嗪 － Ｄ２ ５ １０ １０ １００． ２ １２１． ８ １１３． １ １１１． ７ ９． ７

４７ 氨苯蝶啶
（Ｔｒｉａｍｔｅｒｅｎｅ）

氨苯蝶啶 － Ｄ５ ２． ５ ５ ５ １０５． ８ ９９． ３ ９７． ４ １００． ８ ４． ４

４８

精磺胺（４ － 氨基 － ６ －
氯 － １，３ 苯二磺酰胺）

（４ － Ａｍｉｎｏ － ６ －
ｃｈｌｏｒｏｂｅｎｚｅｎｅ － １，
３ － ｄｉｓｕｌｐｈｏｎａｍｉｄｅ）

氢氯噻嗪 － Ｄ２ ２０ ４０ ４０ １０８． ５ １０９． ５ ９８． ５ １０５． ５ ５． ８

２． ３　 方法回收率与精密度　 对本方法在定量限水

平进行 ３ 个平行的加标回收，结果详见表 ３。
２． ４　 实验间比对 　 为验证方法的有效性，以及精

密度和回收率等技术参数，本研究小组委托了 ３ 家

单位，采用本研究的方法对动物体液中进行了验证

实验，数据及分析见表 ４。 ４ 家验证单位所得实验

结果，平均回收率在 ７６． ６％ ～１０６． ５％之间，满足体

育赛事兴奋剂检测要求。

表 ４　 实验室间数据比对

Ｔａｂ ４　 Ｄａｔａ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｌａｂｏｒａｔｏｒｉｅｓ

中文名称

本实验室 实验室 Ａ 实验室 Ｂ 实验室 Ｃ

添加水平

／ （μｇ·ｋｇ － １）
回收
率 ／ ％

添加水平

／ （μｇ·ｋｇ － １）
回收
率 ／ ％

添加水平

／ （μｇ·ｋｇ － １）
回收
率 ／ ％

添加水平

／ （μｇ·ｋｇ － １）
回收
率 ／ ％

平均回
收率 ／ ％

变异
系数 ／ ％

克仑特罗 １． ９８６ ９６． ３ ２ １０２． ３ ２ １１２． ３ ２． ３３ １０２． ３ １０３． ３ ６． ４
沙丁胺醇 ２． １５２ ９１． ８ ２ ８６． ８ ２ １１３． ５ ２． １０８ １０４． ２ ９９． １ １２． ２

莱克多巴胺 １． ８６ ９１． ８ ２ １０８． ４ ２ １１１． ４ ２． １２ ９９． ９ １０２． ９ ８． ６
特布他林 １． ９８６ １１４ ２ １１１． ６ ２ ７６． ９ ２． ０１６ １０５． ４ １０２． ０ １６． ８
沙美特罗 ３． ５７６ ９８． ３ ４ １０３． ９ ４ １１０ ３． ７２ ９８． ２ １０２． ６ ５． ５
非诺特罗 １． ５７８ ８５ ２ ８５． ３ ２ ８１． １ １． ７ １０４． ３ ８８． ９ １１． ７
妥布特罗 ２． １３ ９３． ８ ２ １０６． ８ ２ １０３． ９ ２． ０４ １１３ １０４． ４ ７． ７
喷布特罗 １． ６５ ９６． ７ ２ ９２ ２ ８１． ４ １． ９ １０２． ５ ９３． ２ ９． ６
西马特罗 ３． ６５６ ９２． ９ ４ １０５． ２ ４ ７６． ５ ３． ９３９２ ８６． ７ ９０． ３ １３． ３
肾上腺素 ６５８． ４ ９３． ７ ８００ ９３ ８００ ７２． ９ ７９８． ２４ ９９ ８９． ７ １２． ８
克仑丙罗 １． ７６４ １０４． ６ ２ １１５． ９ ２ １０８． ７ ２． ０６２ ９６． ９ １０６． ５ ７． ５

去甲乌药碱 ６． １２ ７６． １ ６ ８７． ３ ６ ７８． ３ ６． ５４ ９２． ９ ８３． ７ ９． ４
曲托喹酚 １． ７９２ ９９ ２ ８９． ７ ２ １０３． ４ １． ７９２ １０２． １ ９８． ６ ６． ３
普萘洛尔 ２． １３６ ９０． ５ ２ ９５． ２ ２ ８７． ７ ２． １７４ ９０． ２ ９１． ０ ４． ２
阿替洛尔 ４． ４４８ １０６． ２ ４ ９５． ３ ４ ８８． ４ ４． ２５６ ７６． ９ ９１． ７ １３． ４
美托洛尔 ２． １５ ９１． ５ ２ ８９． ２ ２ １１０． ６ ２． ０２ ７５ ９１． ６ １６． ０
美雄酮 ３６． ４９６ ８５． ８ ４０ １０８． ２ ４０ １１２． ５ ４１． ８４ １０９． １ １０３． ９ １１． ７

司坦唑醇 ５． ０２４ ９６ ５ ９４． ２ ５ １１１． ９ ５． ８０５ １１１． ６ １０３． ４ ９． ３
丙酸睾酮 １１． ３９ ９７． ２ １０ ８２． ３ １０ １１０． ６ １０． ５８ ９４． ６ ９６． ２ １２． １

诺龙 ９． ８２４ ９２． ７ １０ ８１． ２ １０ ８２． ９ ９． ９ ７７． ２ ８３． ５ ７． ９
丙酸诺龙 ２２． ４４ ９８． ８ ２０ ８４． ８ ２０ ８７ ２０ ７０． １ ８５． ２ １３． ８

·９２·
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续表

中文名称

本实验室 实验室 Ａ 实验室 Ｂ 实验室 Ｃ

添加水平

／ （μｇ·ｋｇ － １）
回收
率 ／ ％

添加水平

／ （μｇ·ｋｇ － １）
回收
率 ／ ％

添加水平

／ （μｇ·ｋｇ － １）
回收
率 ／ ％

添加水平

／ （μｇ·ｋｇ － １）
回收
率 ／ ％

平均回
收率 ／ ％

变异
系数 ／ ％

苯丙酸诺龙 ２０． １ ８７ ２０ ４７． ４ ２０ ８５． ３ ２０． ６ ８６． ８ ７６． ６ ２５． ４
勃地酮 １８． ７９２ １０５． ２ ２０ ４６． ４ ２０ ７９． ４ ２１ １０９． ４ ８５． １ ３４． １
群勃龙 １０． ４８ ９１． ８ １０ ９８． ３ １０ ８３． ６ １０． ８４ ７３． ２ ８６． ７ １２． ５
睾酮 ２０． ３２ ７１． １ ２０ ８２． ８ ２０ １１１． ３ １９． ９２ ８１． ２ ８６． ６ １９． ９

泽仑诺 １０． ３ １１９． ８ １０ ９６． ３ １０ ８０． ３ ９． ４５２ １０９． ６ １０１． ５ １６． ８
β －玉米赤霉醇 ９． ９ １０３． ７ １０ １０６ １０ １０９． ４ ８． ３８ １０５． ８ １０６． ２ ２． ２

齐帕特罗 １４． ５２８ ７４． １ １６ １０３． ６ １６ ８４． ８ １７． ３６ ９２． ７ ８８． ８ １４． ０
泼尼松 １６． ８ ８５． ６ １６ １２９ １６ ７８． ３ １５． ８９１ ８５． ２ ９４． ５ ２４． ６

泼尼松龙 ９． ２７２ １０１． ８ ８ １０１． ２ ８ ８６． ４ ７． ８６８ ８７． ９ ９４． ３ ８． ８
地塞米松 ２． ５０６ １０２． ６ ４ ９３ ４ １１０． ５ ３． ９６８ ８２． ２ ９７． １ １２． ６
倍他米松 ２． ０５２ ９８ ４ ８９． ６ ４ １０７． ６ ４ １１０． ４ １０１． ４ ９． ４

氟氢可的松 ５７６． ３ ８８． ６ ６００ ８８． ６ ６００ ８２． ６ ５８５ １０１． ８ ９１． ０ １０． ８
甲基泼尼松龙 ７． ９９ ８７． １ ８ １０３． １ ８ ８４． ８ ８． ０８ ９９． ３ ９３． ６ ９． ６

倍氯米松 ８． ９４４ ９７． ９ ８ ８４． ９ ８ ８７． ５ ８． ０７２ ９１ ９０． ３ ６． ２
可的松 ４． １２８ ６１． ２ ４ １０７． ３ ４ ７８． ３ ４ １１４． ４ ９０． ３ ２７． ６

氢化可的松 ８． ３６８ ７９ ８ ９２． ４ ８ １０４． ７ ７． ８０５６ １０８． ８ ９６． ２ １４． ０
乙酰唑胺 ４３． ３２ １０５． ４ ４０ ９９． ５ ４０ １０９． ５ ３９． １２ １０１． ３ １０３． ９ ４． ３
坎利酮 １０． ９６ ９５ １０ ７２． ３ １０ ８４． ７ ９． ８５６ １１３． ７ ９１． ４ １９． ２
氯噻酮 ２０． ９２ ９５． ６ ２０ １０３． ２ ２０ ８９． １ １９． ８９２ ８９． １ ９４． ３ ７． １
呋塞米 １１． ４４ ９５ １０ ９１． １ １０ ８４． ７ ９． ９５ ６８ ８４． ７ １４． １
螺内酯 １８． ５６ ８９． ３ ２０ ９５． ６ ２０ ８２ ２１． ４ １１１． ７ ９４． ７ １３． ４

卞氟噻嗪 ５． ３７６ １０５． １ ５ １０１． ６ ５ ８３． １ ４． ５３２ ８６． ８ ９４． ２ １１． ５
氯噻嗪 ６． ４９ ８９． ６ ５ ８５． ８ ５ １０９． ５ ４． ７４ ８０． ２ ９１． ３ １４． ０

氢氯噻嗪 １０． ０２ １１１． ７ １０ ８６． ５ １０ ８１． ８ ９． ３４ ９０． １ ９２． ５ １４． ３
氨苯蝶啶 ４． ８６４ １００． ８ ５ ９９． ２ ５ １１２． ５ ４． ６１１ ７８． １ ９７． ７ １４． ７

精磺胺
（４ － 氨基 －
６ －氯 －１，３ 苯
二磺酰胺）

４０． ８８ １０５． ５ ４０ １１０． ５ ４０ １１０． ５ ３９． ６８ ９０ １０４． １ ９． ３

３　 讨论与小结

３． １　 样品前处理方法的优化　 王守英等［９］ 针对动

物尿液中 ２３ 种常见 β － 受体激动剂，样品经酸解

释放结合态药物，混合型阳离子固相萃取柱富集净

化，５％氨水甲醇洗脱、浓缩后进行检测；侯轩等［３４］

针对动物尿液样本中的蛋白同化制剂，在 ３７ ±

０． ５ ℃下酶解 １６ ｈ 后，调节 ｐＨ ＝ ７． ０（ ± ０． ５），Ｃ１８

固相萃取柱净化后，用 ＨＰＬＣ － ＭＳ ／ ＭＳ 进行检测。
本研究应用高效液相色谱 － 串联质谱法，将样品经

含 １％甲酸的乙腈溶液提取，加氯化钠使其分层后，
４０ ℃下氮气吹干，乙腈水溶液（Ｖ ／ Ｖ，５：５，含 ０． １％
甲酸）复溶后用于检测，该前处理操作简便，能够快

速、高通量测定动物体液中 β２ － 激动剂类、β － 阻

断剂类、蛋白同化制剂类、糖皮质激素类、利尿剂类

等五大类共 ４８ 种兴奋剂，涉及的目标物种类更多，

大大提高了检测效率，缩短了检验时长。

３． ２　 标准物质的选择　 查看文献以及联系标准品

厂家，对目标物质与内标物质进行了选择与匹配，
以目标物和内标物质结构相近，保留时间接近、回

收率较高为原则，选择相对最为适合的内标物质。

本方法测定了动物体液中五大类共 ４８ 种兴奋

剂，建立了动物体液中 ４８ 种兴奋剂残留量的高效液

相色谱 － 串联质谱方法。 克仑特罗等 ４８ 种兴奋剂

能实现很好的分离，重复性良好，加标水平为定量限
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时，目标化合物的回收率在 ６０％ ～ １２０％之间，相对

标准偏差为 １． ０％ ～ １９． ３％。 该方法简单、快速、准
确、灵敏，极大地提高了检测效率，能够满足运动会

等大中型赛事对于兴奋剂快速、准确的检测要求，为
运动会的成功举办贡献了技术力量，对办“干净”的
运动会、拿“干净”的奖牌具有重要意义。
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