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引言

异噻唑啉酮类化合物是一种广谱、高效、非氧化性杀菌防腐

剂，通过杀灭细菌或者防止微生物繁殖而起到防腐的效果，主要应

用于食品接触材料、水、纺织品、皮革、化妆品、环境样品、玩具

等方面[1]。但是，人体暴露在异噻唑啉酮类的环境中会存在健康隐

患。研究发现甲基异噻唑啉酮类具有一定的细胞毒性和神经毒性，

与皮肤接触会产生过敏反应，吸入、不慎吞咽对人体有害[2-3]。

2-甲基-4-异噻唑啉-3-酮（MI）、5-氯-2-甲基-4-异噻唑啉-3-酮

(CMI)、1,2-苯并异噻唑啉-3-酮(BIT)和-辛基-4-异噻唑啉-3-酮(OIT)是

工业中常用的广谱杀菌防腐剂。MI和CMI的混合物是化妆品常用的

防腐剂。《化妆品安全技术规范》[4]规定MI和CMI的混合物仅能用

于淋洗类化妆品，且用量不得高于0.0015%，MI单独用于化妆品时

用量不得高于0.01%。同时，食品接触材料中常添加MI、CMI、BIT

和OIT，起到杀菌防腐的作用。中国及欧盟均限制MI、CMI和BIT在

食品容器、包装材料和玩具中的使用[1]。

GB/T 29666-2013[5]采用了液相方法对化妆品中的甲基氯异噻唑

啉酮和甲基异噻唑啉酮进行检测。而在检测食品接触材料中的异

噻唑啉酮类防腐剂时，SN/T 3655-2013 [6]方法中的前处理经过了两

次重复提取和固相萃取柱浓缩，步骤繁琐，可操作性差。因此，

需要建立快速、简便、灵敏度高的LC-MS/MS检测方法。

本实验的优势和特点

1、 快速高通量，采用ESI正模式扫描，一针7 min内完成四种异噻

唑啉酮类防腐剂的准确定性和定量。
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2、 前处理方法简单，称取样品后，采用直接提取的方法，省去重

复提取和固相萃取浓缩过程，快速易操作。

3、 灵敏度高，四种异噻唑啉酮类防腐剂的定量限为5 μg/kg，完全

满足化妆品和食品接触材料中的定量限要求。

4、 线性范围宽，线性范围为5-16000 μg/kg， 线性跨度4个数量级，

r 值均为0.995以上。

5、 准确度好，考察了化妆品和食品接触材料中的5  μ g / k g、

500  μg/ kg和5000 μg/kg的三个样品添加浓度，添加回收率均在

85.0%-96.7%之间。

6、 重现性好，三个不同浓度下的多份质控样本的RSD在1.4%-3.9%

范围内。

实验方法

1、 样品前处理

1.1 化妆品样品前处理

准确称取1.0 g样品于50 mL离心管中，加入10 ml甲醇，充分涡

旋混匀，超声15 min后，于12000 rpm、4 ℃离心10 min，上清液经

0.22 μm滤膜过滤后，供LC-MS/MS检测[2]。

1.2 食品接触材料样品前处理

准确称取1.0 g样品于50 mL离心管中，加入10 ml甲醇，充分

涡旋混匀，超声30 min后，于12000 rpm离心10 min，上清液经

0.22 μm滤膜过滤后，供LC-MS/MS检测。

2、液相方法

色谱柱：Kinetex®  F5, 2.6 μm, 3.0 mm×100 mm
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流动相：A：水（0.1%甲酸）

 B：乙腈（0.1%甲酸）

流速：0.4 ml/min

进样量：5 μL

梯度洗脱程序：如表1所示

结果与讨论

1、提取离子流图如图2所示，四种异噻唑啉酮类防腐剂在色谱条件

下实现良好的分离。

Time/min A/% B/%

0 80 20

2 80 20

3 5 95

5 5 95

5.1 80 20

7 80 20

表1. 液相梯度设置。

3、质谱方法

质谱仪器：SCIEX Triple Quad™ 3500

扫描方式： MRM采集模式，正离子扫描

离子源：ESI源

离子源参数：

IS电压: 5500 V 源温度 TEM: 600 ℃

气帘气 CUR: 30 psi 碰撞气 CAD: Medium

雾化气 GS1: 65 psi  辅助气 GS2: 45 psi

离子对参数如表2所示。

Compound Q1 Q3 ID RT(min) DP CE

MI
116 71.1 MI 1 1.28 70 28

116 101.1 MI 2 1.28 70 30

CMI
150 87.1 CMI 1 1.93 70 55

150 115.1 CMI 2 1.93 70 27

BIT
152 109.1 BIT 1 2.53 70 30

152 134.1 BIT 2 2.53 70 31

OIT
214 57.1 OIT 1 4.71 70 29

214 71.2 OIT 2 4.71 70 21

表2. 化合物离子对参数。

 116 101.1 MI 2 1.28 70 30 

CMI 150 87.1 CMI 1 1.93 70 55 

 150 115.1 CMI 2 1.93 70 27 

BIT 152 109.1 BIT 1 2.53 70 30 
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OIT 214 57.1 OIT 1 4.71 70 29 

 214 71.2 OIT 2 4.71 70 21 
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图 1 四种异噻唑啉酮类防腐剂的提取离子流图 

2、化合物线性范围 

     四种异噻唑啉酮类防腐剂在化妆品和食品接触材料基质中，线性范围为 5-16000 

μg/kg，线性关系良好，r>0.995，保证了不同浓度样品的定量准确性。结果如表 3 和图

2、图 3 所示。 

表 3 化合物线性范围 

2、化合物线性范围

四种异噻唑啉酮类防腐剂在化妆品和食品接触材料基质中，

线性范围为5-16000 μg/kg，线性关系良好，r > 0.995，保证了不同

浓度样品的定量准确性。结果如表3和图2、图3所示。

图1. 四种异噻唑啉酮类防腐剂的提取离子流图。

表3. 化合物线性范围。

序号
化合物
名称

线性范围
(μg/kg)

（化妆品）
相关系数r

（食品接触材料）
相关系数r

1 MI 5-16000 0.99523 0.99681

2 CMI 5-16000 0.99755 0.99722

3 BIT 5-16000 0.99851 0.99815

4 OIT 5-16000 0.99915 0.99914

序号 化合物名称 线性范围(μg/kg) （化妆品）相关系数 r （食品接触材料）相关系数 r

1 MI 5-16000 0.99523 0.99681 

2 CMI 5-16000 0.99755 0.99722 

3 BIT 5-16000 0.99851 0.99815 

4 OIT 5-16000 0.99915 0.99914 

 

 

 

图 2 四种异噻唑啉酮类防腐剂在化妆品基质中的线性关系图 

 

图 3 四种异噻唑啉酮类防腐剂在食品接触材料基质中的线性关系图 
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图2. 四种异噻唑啉酮类防腐剂在化妆品基质中的线性关系图。

 图3. 四种异噻唑啉酮类防腐剂在食品接触材料基质中的线性关系图。
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3、化妆品和食品接触材料中的前处理回收率：      

分别往化妆品和食品接触材料中按照5 μg/kg、500  μg/kg和

5000 μg/kg的样品添加浓度（对应样品实测浓度分别为0.5 ng/ml、

50 ng /ml和500 ng /ml）进行添加回收实验，按照样本前处理操

作，每浓度批次三份，计算回收率。实际测得回收率范围为

85.0%-96.7%。具体数值如表4和表5所示：

实际样本的检测

测试10个批次的化妆品，包括婴儿润肤露、沐浴露和洁面

乳产品，有4个批次检出MI和CMI两种防腐剂，MI的含量为682-

3320 μg/kg，CMI的含量为531-4155 μg/kg。

测试10个批次的食品接触材料纸品，包括食品包装用纸、汉

堡纸、纸垫和蒸笼纸，有3个批次中检出MI、CMT和BIT三种防腐

剂，MI的含量为610-1010 μg/kg，CMI的含量为125-1870 μg/kg，BIT

的含量为90 μg/kg。

总结

1、本文采用了SCIEX Triple Quad™ 3500系统，建立了快速检测化妆

品和食品接触材料中的四种异噻唑啉酮类防腐剂的方法；

2、前处理简单，采用直接提取的方式，减少了重复提取和固相萃

取浓缩步骤，处理样品更简单、快捷；

3、四种异噻唑啉酮类防腐剂在化妆品和食品接触材料中的定量限

为5 μg/kg，完全满足标准中定量限要求，并且在5-16000 μg/kg

的线性范围内，线性相关系数 r 均大于0.995，线性关系好，定

量准确；

4、在样品的添加回收实验中，分别添加5 μg /kg、500 μg /kg和

5000  μg/kg的样品浓度，回收率在81%-96.7%，相对标准偏差为

1.4%-3.9%，说明方法准确度好，重复性好。
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