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引言

包装材料是商品的重要组成部分，可以保护商品不受外来生

物、物理和化学因素的影响，尤其在食品和药品行业应用十分广

泛。根据材质的不同，可以将包装材料分为塑料、橡胶、金属和

玻璃等类别。包装材料根据其用途，应兼具安全性、适应性、稳

定性、功能性和便利性等特点。为了达到上述目的，在包装材料的

生产过程中，往往需要使用不同种类的添加剂，如增塑剂、抗氧化

剂、稳定剂、硫化促进剂等[1,2]。此外，在包材的生产和储藏过程

中，由于温度或者光照的影响，这些添加剂有可能发生降解，产生

新的物质[3]。作为与食品或药品直接接触的包装材料，这些化合物

有可能迁移到药物或食物中，威胁人类健康。如常用的酚类抗氧剂

BHT，对有肺、肝等组织有直接损害作用，并有致癌风险[4]；高分

子材料合成中常用的双酚A为雌激素类似物，对肝脏和生殖系统都

有损害[5]。因此需要对包装材料中的各类化合物进行检测，控制用

量和种类。如化学药品注射剂与塑料包装材料相容性研究技术指导

原则（征求意见稿）中规定，注射剂包装中添加抗氧剂不能超过三

种，总量不得超过0.3%。

市面上包装材料的材质、厂家各异，其中的添加剂也种类繁

多，因此在检测中无法固定对某一化合物进行限量检测，而需要

先确定化合物种类，也就是定性。一般的定性思路为2个MRM离子

对，并与标准品对比离子比率和保留时间。但由于添加剂种类繁

多，获得全面的标准品比较困难，导致化合物筛查范围较窄。本文

结合实际介绍了一种利用QTRAP®技术进行包材筛查的通用工作流

程（图2），无需标准品，通过与二级谱库匹配，直接得到化合物

的定性信息。
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实验流程

本实验在QTRAP®质联用系统上进行，利用QTRAP®特有的

MRM-IDA-EPI功能，只需在方法中输入待测化合物离子对，软件在

采集过程中根据预设的二级质谱采集条件，对满足条件的化合物进

行二级扫描，同时得到化合物的MRM色谱图和二级质谱图（原理

示意图见图2）。采集到的数据导入SCIEX OS软件，即可自动与包

材专属二级谱库进行匹配，得出化合物名称和匹配度得分，操作

流程见图3。考虑到不同电离模式的化合物对流动相的要求不同，

为兼顾灵敏度，因此将化合物分成正、负两组，分别用两种不同

流动相进行洗脱。正负两组化合物的色谱洗脱时间分别为11 min和

9 min，即总共只需20 min就可以完成样品采集。数据采集典型图

谱请见图1.
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图1. 包材混标在正离子和负离子模式下典型色谱图。
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1. 液相条件：

色谱柱：Phenomenex Kinetex F5, 2.6 µm, 2.1 mm×100 mm;

流动相（正模式）：A相： 0.1%甲酸水         B相：甲醇

流动相（负模式）：A相： 0.01%氨水           B相：甲醇

流速：0.5 mL/min；

色谱柱温度：40 ℃；

进样量：2 µL；

洗脱程序（正模式）：

Time(min) A (%) B (%)

0.0 75 25

3.5 5 95

6.5 5 95

6.6 75 25

9 75 25

Time(min) A (%) B (%)

0.0 80 20

1.5 35 65

5.0 5 95

8.5 5 95

8.6 80 20

11 80 20

条件判断

感兴趣的母离子

N

Y

步骤1. 若干个MRM同时采集，可用于定量

步骤2. 系统自动判断：某个MRM通道采
集到的信号强度超过预设值（即“出现色
谱峰”）；

步骤3，当步骤2的条件满足时，系统自动切换
（<1ms）为线性离子阱模式，触发EPI，获得
对应母离子的MSMS谱图，可用于定性分析；
返回步骤1。

多反应监测 (MRM)

Q0 Q1 Q2
Q1 Q2 LITIQ3 EXB

增强子离子扫描(EPI)

图2 MRM-IDA-EPI原理示意图。

图3.  QTRAP®系统化合物筛查流程。 

谱库匹配结果及得分 

Step 1:MRM-IDA-EPI 方法建立 

Step 2:同时采集色谱和二级质谱图 

Step 3:SCIEX OS 软件自动进行谱库匹配 

○表示采集二级谱图的位置 

MRM 色谱图 二级质谱图及谱库匹配结果 

绿勾表示谱库匹配得分高 
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洗脱程序（负模式）：

2. 质谱方法：

扫描模式：MRM-IDA-EPI

气帘气 CUR: 30 psi 碰撞气 CAD: High

雾化气 GS1: 50 psi 辅助气 GS2: 55 psi

IS电压: 5500 V 源温度 TEM: 500 ℃    

EPI碰撞电压：40±20

EPI扫描范围：50-1000 Da（正模式），50-800 Da（负模式）

3. 样品测定

利用上述方法及包材谱库，对某氯化丁基橡胶塞的甲苯浸提物

进行筛查，结果检出包括抗氧化剂和邻苯二甲酸酯类增塑剂在内的
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20种化合物（表1）。样品正负离子模式色谱图见图4.

化合物
名称

RT
（min）

峰面积
谱库匹配
得分

抗氧化剂1076 7.27 6.47E+07 100

邻苯二甲酸二丁酯 4.59 1.46E+06 100

N-亚硝基二甲胺 1.34 1.09E+06 100

抗氧剂1010 6.97 1.77E+05 99.5

3114 6.23 1.55E+06 98.3

芥酸酰胺 5.95 3.20E+07 97.7

油酸酰胺 5.35 1.21E+07 97.1

二苯胺 3.63 8.74E+04 79.4

邻苯二甲酸酯二甲酯 2.89 7.91E+05 95.4

Ethanox703-1 3.33 4.13E+05 94.8

Irganox 1098-1 5.67 7.37E+06 93.1

2246 4.52 1.30E+06 100

BHT-CHO 3.82 1.95E+06 100

BHT-1 4.35 2.79E+06 98.2

对特辛基苯酚 4.25 5.50E+07 97.3

BHT-OH 3.87 5.05E+06 95.5

1310 1.97 1.37E+06 94.9

棕榈酸 2.83 2.13E+07 91.2

对叔丁基苯酚 3.67 5.59E+05 90.9

BHT-COOH 1.81 3.44E+05 86.8

表1. 氯化丁基橡胶塞可提取物筛查结果。

联用系统与SCIEX OS软件结合，拥有强大定性采集功能和数据处理

功能，非常适合于各行业包装材料的可提取物测定。
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总结

本文利用QTRAP®液质联用系统建立了一个简单、快速的包装

材料可提取物的筛查方法并用于实际样品的测定。该方法充分考虑

了包材可提取物的种类多样性，分为正、负离子两个部分，兼顾了

化合物灵敏度和方法的简便性，并且拥有良好的可扩展性，可以随

时新增待测物而几乎无需对方法做改动。实验证明，QTRAP®液质

图4. 氯化丁基橡胶塞甲苯提取物筛查色谱图。
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