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前言

冰毒即甲基苯丙胺，又称甲基安非他明、去氧麻黄素。

其本身具有旋光性，市面上常见的是右旋体盐酸盐，分子式

C10H15N•HCl，分子量186.5。为无色片状结晶，熔点170℃ - 2℃，

沸点212℃，易溶于水、乙醇、不溶于乙醚，游离碱有氨臭。由于

其熔点和沸点相对较低，因此，甲基苯丙胺存在一定得挥发性，

对于实验室日常检测存在很大的空气污染风险。

甲基苯丙胺纯品呈白色或无色，为结晶体或粉末状，出售时

常被加工成块状、粉状、膏状，以及片剂、粉剂等形态。如果在

实验室环境中有大量固体粉末存在，在整个实验室空气环境中极

有可能存在甲基苯丙胺的空气污染。

甲基苯丙胺的疏水常数LogP值＝2.07，化合物的logP值是其

在正辛醇与水对数(coctanol/cwater)之间分配系数的对数，是一种

公认的化合物亲水性的测量方法。甲基苯丙胺其疏水常数值相对

合理，处于中等极性水平，因此无论在水、有机试剂中其溶解性

均相对较好。因为其较好的溶解性，其更容易在日常检测中有残

留和污染风险。

甲基苯丙胺的解离常数pKa＝9.87，当PH值越小时，其更容易

形成M+H峰，但其保留能力相应会有所下降，因此，在反相色谱

体系中，如果流动相体系是酸性体系，其保留时间相对较短，出

峰时间会更早。

由于甲基苯丙胺性质的特殊性，在甲基苯丙胺的日常检测中

经常常出现以下问题：
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1、 噪音干扰：很多的甲基苯丙胺检测实验室在进行数据检测时都

会遇到噪音干扰问题，主要表现在色谱图基线太高，对定量检

出限、阳性、阴性判断等都有很大的影响。

2、 污染问题：对于很多检测人员污染问题是目前面临最大的挑

战，严重时可导致无论进什么样品都会出现色谱峰的情况，这

就会严重影响实际检材样品阴性、阳性的正确判断。

本文目的在于解决测试中遇到的上述问题，提供甲基苯丙胺

（冰毒）检测的解决方案和实验室标准操作规程。

仪器设备

高性能的Triple Quad™ 4500和4000 QTRAP®质谱系统，搭载

SCIEX ExionLC™液相色谱系统，对于数据的采集提供强有力的硬

件支持，完全满足甲基苯丙胺的检测需求。

SCIEX ExionLC™液相系统

SCIEX Triple Quad™ 4500质谱系统
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质谱方法

扫描方式 MRM

离子源 ESI, 正离子模式 

CUR 35 psi

IS +5500 V

TEM 550 ℃

GS1 55 psi

GS2 60 psi

离子对信息：

Q1 Q3 Dwell ID DP CE

150.1 119.1 100 MA 1 55 16

150.1 91.1 100 MA 2 55 16

 

色谱条件

色谱柱：Phenomenex Kinetex C18, 2.6 µm

 50×4.6 mm

流动相A：水（含5 mM 醋酸铵+0.1%甲酸）

流动相B：乙腈

洗脱比例：A：B = 30：70（v/v）

流速：1.0 mL/min

柱温：40 ℃

进样量：5 µL

样品前处理推荐

血浆、全血样品提取方法：

标准曲线的提取：

标准曲线配置在全血中（注意，加入试剂的量小于全血体积

的5 %，即，可取5 µL标准溶液加入到95 µL全血中，保证体积比

即可），取上述全血1倍体积，加入至少3倍体积（或者更多）

的沉淀试剂（如甲醇、乙腈等），涡旋，16000 r • min-1高速离心

后，取上清液进样分析。

实际样品提取：

取1倍体积的全血，加入与标准曲线相同量的沉淀试剂（如乙

腈），涡旋，16000 r • min-1高速离心后，取上清液进样分析。

尿液样品提取方法：

尿液样品的前处理，可直接用水进行稀释后直接进样，为防

止样品中存在蛋白，也可以用甲醇或乙腈进行稀释（同时出去蛋

白），16000 r • min-1高速离心后，取上清液直接进样。

注意事项：

建议样品处理后，先大比例稀释再进样，例如尿液或者全血

一般浓度可能达到mg/mL的浓度级别，需要预稀释到ng/mL的浓

度水平再进样，先进实测样品，其响应值最好不要超过E6，之后

再将标准曲线上清液稀释相同的倍数，采集定量数据，其目的是

保证基质效应倍数一致，定量才能准确。如果由于稀释倍数过大

导致不能检出，再重新调整标准曲线和样品的稀释倍数。（由于

有基质效应的干扰，标准曲线应该保持跟实测样品相同的稀释倍

数，保证定量数据的准确性，如果只做定性时可不考虑稀释倍数

问题）。

进样顺序推荐

样品尽量不要重复进样，特别是空白样品（推荐是纯水），

建议的进样顺序是：

1. 两针纯水样品（两个小瓶，两个样品），查看出峰情况和基线。

2. Sd1-Sd6（标准曲线）

3. 两针纯水样品（两个小瓶，两个样品），可以多摆放几个不同

样品进样。

4. 实际检材样品

注意事项：

该进样顺序的推荐，目的在于帮助客户判断仪器和样品是否

存在污染问题，同时可以监控仪器和色谱柱的残留问题，上述所

有进的纯水样品中应该没有甲基苯丙胺色谱峰出现，此时的实际

样品测试结果才有效，如果纯水样品中出现甲基苯丙胺色谱峰，

需要考察出峰原因，排除干扰。

常见问题解决方案

噪音干扰问题：

可在无色谱柱的情况下进样查看仪器的信号噪音，样品可以

是纯水，可能遇到的进样谱图如下： 
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噪声干扰问题解决方案推荐：

1. 建议甲醇、乙腈等有机试剂现用现开，开过的（特别是放在预

处理室的）不要再使用。

2. 水相建议现用现配。

3. 甲酸和醋酸铵的使用，应该严格注意污染问题，仪液器和移液

枪头可以专用，并密封存放保存。

4. 流动相瓶子请多次清洗后再使用（干净的纯净水和干净的乙

腈，反复清洗）。

5. 色谱柱也有可能导致基线噪音高，正常没有色谱柱进样和有色

谱柱进样基线噪音应该大致相同。

6. 换上干净的流动相一直冲洗仪器（反复、多次purge），之后反

复进空白样品（建议是纯水样品），可降低噪音。

7. 此外，为避免仪器室内环境和空气中甲基苯丙胺暴露量过多对

流动相的污染，应尽量保证流动相瓶子封存完好，Phenomenex

公司生产的流动相安全过滤器和瓶盖（型号：SecurityCAP™ 

Mobile Phase Starter），其使用可以大大降低流动相被空气中

暴露的甲基苯丙胺污染的风险，可应用在甲基苯丙胺检测的实

验室中。

经过降噪处理后，可以得到以下谱图：
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经过污染排查和降噪处理，从上述图中可以查看到两处不同

实验室的噪音降低了几十倍，其降噪效果十分明显，通过该方法
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图 1-1  某公安厅噪音干扰情况（数据采集使用 4000 QTRAP®

） 

 
图 2-1  某公安局噪音干扰情况（数据采集使用 4000 QTRAP®

） 

     

图 3  容易被污染的器皿 

 
图 1-2  某公安厅噪音降低后情况（数据采集使用 4000 QTRAP®

） 

 
图 2-2  某公安局噪音降低后情况（数据采集使用 4000 QTRAP®

） 
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流动相的污 染，应尽 量 保证流动相 瓶子封存 完 好，

Phenomenex 公司生产的流动相安全过滤器和瓶盖（型号：

SecurityCAP™ Mobile Phase Starter），其使用可以大大降低流动相

被空气中暴露的甲基苯丙胺污染的风险，可应用在甲基苯丙胺

检测的实验室中。 
 
经过降噪处理后，可以得到以下谱图： 

 
经过污染排查和降噪处理，从上述图中可以查看到两处不同

实验室的噪音降低了几十倍，其降噪效果十分明显，通过该方法

进行降噪处理后，数据的采集、样品的测试，噪声干扰问题将不

会造成太大影响。 
 
 
  

 
图 1-1  某公安厅噪音干扰情况（数据采集使用 4000 QTRAP®

） 

 
图 2-1  某公安局噪音干扰情况（数据采集使用 4000 QTRAP®
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图 3  容易被污染的器皿 

 
图 1-2  某公安厅噪音降低后情况（数据采集使用 4000 QTRAP®

） 

 
图 2-2  某公安局噪音降低后情况（数据采集使用 4000 QTRAP®

） 
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常见问题解决方案 
噪音干扰问题： 
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等）、流动相瓶子、瓶口分液器、移液器枪头等。 
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反复清洗）。 
5. 色谱柱也有可能导致基线噪音高，正常没有色谱柱进样和有色
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被空气中暴露的甲基苯丙胺污染的风险，可应用在甲基苯丙胺

检测的实验室中。 
 
经过降噪处理后，可以得到以下谱图： 

 
经过污染排查和降噪处理，从上述图中可以查看到两处不同

实验室的噪音降低了几十倍，其降噪效果十分明显，通过该方法

进行降噪处理后，数据的采集、样品的测试，噪声干扰问题将不

会造成太大影响。 
 
 
  

 
图 1-1  某公安厅噪音干扰情况（数据采集使用 4000 QTRAP®
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图 2-1  某公安局噪音干扰情况（数据采集使用 4000 QTRAP®
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图 3  容易被污染的器皿 

 
图 1-2  某公安厅噪音降低后情况（数据采集使用 4000 QTRAP®

） 

 
图 2-2  某公安局噪音降低后情况（数据采集使用 4000 QTRAP®

） 

图1-1. 某公安厅噪音干扰情况（数据采集使用4000 QTRAP®）

图1-2. 某公安厅噪音降低后情况（数据采集使用4000 QTRAP®）

图2-2. 某公安局噪音降低后情况（数据采集使用4000 QTRAP®）

图2-1. 某公安局噪音干扰情况（数据采集使用 4000 QTRAP®）

图3. 容易被污染的器皿。

从图中可以看出两处不同实验室在没有色谱柱的情况下，纯

水样品进样，噪声干扰均达到的1.0E4以上，并且均有不同程度的

出峰情况，这已经严重干扰实际检材样品的测定，对于阴性、阳

性结果的判断存在很大争议，检测人员已经没有办法准确的对检

材样品做出定性和定量结果的判断。

经过反复排查，上述情况中遇到的噪音干扰问题可归结为流

动相的污染，其主要来源有可能是流动相本身（甲醇、乙腈、水

等）、流动相瓶子、瓶口分液器、移液器枪头等。
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经过污染排查和降噪处理，从上述图中可以查看到两处不同

实验室的噪音降低了几十倍，其降噪效果十分明显，通过该方法

进行降噪处理后，数据的采集、样品的测试，噪声干扰问题将不

会造成太大影响。

污染问题：

目前，客户端存在最严重的问题是检测室甲基苯丙胺的污

染，导致无论是什么样的样品（甚至是纯水样品），在数据分析

时均会出现甲基苯丙胺出峰的情况（如图5所示），这对于阳性结

果的判断产生非常大的阻碍。

3. 色谱柱污染：

实验证明，进过特别大浓度样品的色谱柱上会有甲基苯丙胺

残留，且其很难被完全清洗干净，这种情况建议直接更换色谱柱

（专用于甲基苯丙胺的检测）。

数据展示（数据来自于Triple Quad™ 4500质谱
系统）

标准曲线和灵敏度考察：

标准曲线及色谱峰如下图所示：线性范围0.1 -1000 ng/mL（血

浆浓度，样品处理过程参照“血浆、全血样品提取方法”）：
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污染问题： 

目前，客户端存在最严重的问题是检测室甲基苯丙胺的污染，

导致无论是什么样的样品（甚至是纯水样品），在数据分析时均

会出现甲基苯丙胺出峰的情况（如图 5 所示），这对于阳性结果

的判断产生非常大的阻碍。 

 
污染问题解决方案： 

经过排查，排除污染主要可以从以下几个方面：  

1. 环境污染： 
仪器所在的室内不要出现浓度过高的样品或冰毒纯品样品，

预处理室内样品要严格避免污染，高浓度标准品盖子要盖好，

溶液有滴洒立刻反复擦干净，固体粉末也有可能挥发，尽量避

免与其他预处理设备接触。此外环境污染还可能导致比如移液

枪、枪头、EP 管等的污染，建议全部使用新开封的。 
对于需要使用 LC-MS 法检测的项目，建议使用单独的前

处理室，进行样品的存放和预处理，避免与其他高污染源（如

冰毒纯品检材）的接触。 
 

2. 试剂污染： 
基线噪音降低后，要重新对实验所需的甲醇、乙腈、水等

试剂进样考察，新开封后，装小瓶直接进样分析，可不接色谱

柱，如果有出峰情况，需逐一排查后再使用，配制流动相的地

方要尽量远离高浓度样品出现的地方，最好在另一个房间进行，

现用现配。 
 

3. 色谱柱污染： 
实验证明，进过特别大浓度样品的色谱柱上会有甲基苯丙

胺残留，且其很难被完全清洗干净，这种情况建议直接更换色

谱柱（专用于甲基苯丙胺的检测）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

数据展示（数据来自于 Triple Quad™4500 质谱系统） 
标准曲线和灵敏度考察： 
 

标准曲线及色谱峰如下图所示：线性范围 0.1 -1000 ng/mL
（血浆浓度，样品处理过程参照“血浆、全血样品提取方法”）： 

 
 
 
其中以 m/z = 150.1/119.1 为定量离子对， 
线性回归方程为 y = 11597.76632x + 71.04719，r = 0.99940，线

性关系良好。 
其中甲基苯丙胺在 0.60 min 出峰，峰型较好。 
 
 
  

 

图 5  纯水样品柱上进样出峰情况（数据来源于 4000 QTRAP®
） 

 

图 6  标准曲线及色谱图展示 
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会出现甲基苯丙胺出峰的情况（如图 5 所示），这对于阳性结果

的判断产生非常大的阻碍。 
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经过排查，排除污染主要可以从以下几个方面：  
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预处理室内样品要严格避免污染，高浓度标准品盖子要盖好，

溶液有滴洒立刻反复擦干净，固体粉末也有可能挥发，尽量避

免与其他预处理设备接触。此外环境污染还可能导致比如移液

枪、枪头、EP 管等的污染，建议全部使用新开封的。 
对于需要使用 LC-MS 法检测的项目，建议使用单独的前

处理室，进行样品的存放和预处理，避免与其他高污染源（如

冰毒纯品检材）的接触。 
 

2. 试剂污染： 
基线噪音降低后，要重新对实验所需的甲醇、乙腈、水等

试剂进样考察，新开封后，装小瓶直接进样分析，可不接色谱

柱，如果有出峰情况，需逐一排查后再使用，配制流动相的地

方要尽量远离高浓度样品出现的地方，最好在另一个房间进行，

现用现配。 
 

3. 色谱柱污染： 
实验证明，进过特别大浓度样品的色谱柱上会有甲基苯丙

胺残留，且其很难被完全清洗干净，这种情况建议直接更换色

谱柱（专用于甲基苯丙胺的检测）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

数据展示（数据来自于 Triple Quad™4500 质谱系统） 
标准曲线和灵敏度考察： 
 

标准曲线及色谱峰如下图所示：线性范围 0.1 -1000 ng/mL
（血浆浓度，样品处理过程参照“血浆、全血样品提取方法”）： 

 
 
 
其中以 m/z = 150.1/119.1 为定量离子对， 
线性回归方程为 y = 11597.76632x + 71.04719，r = 0.99940，线

性关系良好。 
其中甲基苯丙胺在 0.60 min 出峰，峰型较好。 
 
 
  

 

图 5  纯水样品柱上进样出峰情况（数据来源于 4000 QTRAP®
） 

 

图 6  标准曲线及色谱图展示 

图5. 纯水样品柱上进样出峰情况（数据来源于4000 QTRAP®）

图6. 标准曲线及色谱图展示。

污染问题解决方案：

经过排查，排除污染主要可以从以下几个方面： 

1. 环境污染：

仪器所在的室内不要出现浓度过高的样品或冰毒纯品样品，

预处理室内样品要严格避免污染，高浓度标准品盖子要盖好，溶

液有滴洒立刻反复擦干净，固体粉末也有可能挥发，尽量避免与

其他预处理设备接触。此外环境污染还可能导致比如移液枪、枪

头、EP管等的污染，建议全部使用新开封的。

对于需要使用LC-MS法检测的项目，建议使用单独的前处理

室，进行样品的存放和预处理，避免与其他高污染源（如冰毒纯

品检材）的接触。

2. 试剂污染：

基线噪音降低后，要重新对实验所需的甲醇、乙腈、水等试

剂进样考察，新开封后，装小瓶直接进样分析，可不接色谱柱，

如果有出峰情况，需逐一排查后再使用，配制流动相的地方要尽

量远离高浓度样品出现的地方，最好在另一个房间进行，现用现

配。

其中以 m/z =150.1/119.1为定量离子对，

线性回归方程为y=11597.76632x + 71.04719，r=0.99940，

线性关系良好。

其中甲基苯丙胺在0.60 min出峰，峰型较好。



方法重现性考察： 

重现性考察如下：进样浓度（血浆浓度）：0.10 ng/mL、

0.50 ng/mL，连续进样8针得到以下数据：
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实验操作步骤总结：

1. 进样前先换上干净的流动相，冲洗仪器，观察基线噪
音，判断噪音是否干扰检材样品的测定。

如果基线过高，尝试排查污染来源（一般为流动相和色谱

柱）。建议流动相直接开封、现用现配。如果很难排除水相的污

染，可使用如屈臣氏或者娃哈哈这种可直接开封使用的水相。换

上干净的流动相后，一直冲洗仪器（反复purge），可不接色谱

柱，并反复进空白样品（纯水），如此反复操作，可明显降低仪

器噪音。

2. 判断实验中所使用的各种东西是否存在污染，如进样小
瓶（尽量全新开封），装入新开封的水，或者甲醇/乙腈，
直接进样，不接色谱柱，看是否有色谱峰。

如果有峰，请首先检查试剂（如，水或者甲醇/乙腈是否污

染）和实验中使用其他东西（如，瓶口分液器、移液器、移液器

枪头、进样小瓶等）是否存在污染，如果污染仍然存在，检查液

相色谱仪的针座污染，如果判断为针座有污染可咨询液相厂家维

修工程师如何清洗针座，并更换洗针液（可适当添加异丙醇增强

洗针效果）。

注意：如果实验中发现有机试剂甲醇/乙腈，在放置一段时间

后进样出峰，请反复更换样品后进样，避免一个样品重复进样，

影响对污染源的判断，此种情况也有可能与针座污染和色谱柱污

染有关。

3. 基线问题、污染问题解决后，即可做样分析。

目前，发现血浆样品进行测试时，甲基苯丙胺可能存在基质

效应（信号增强），由于检材样品浓度较大，可以将实际样品进

行稀释后进样（按流动相比例稀释），但要注意的是，稀释时要

将标准曲线和实际样品（检材）同比例的进行稀释，以避免基质

效应的影响，导致样品测试时定量浓度的不准确。
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方法重现性考察：  
 

重现性考察如下：进样浓度（血浆浓度）：0.10 ng/mL、
0.50 ng/mL，连续进样 8 针得到以下数据： 

 
 
其中血浆样品浓度分别为 0.10 ng/mL、0.50 ng/mL，连续进样 8
针，其 CV 值分别为 4.7 %和 3.3 %，其中 0.10 ng/mL 为该方法

最低定量限，其重现性良好。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

实验操作步骤总结： 
1. 进样前先换上干净的流动相，冲洗仪器，观察基线噪音，判

断噪音是否干扰检材样品的测定。 
 

如果基线过高，尝试排查污染来源（一般为流动相和色谱柱）。建

议流动相直接开封、现用现配。如果很难排除水相的污染，可使用

如屈臣氏或者娃哈哈这种可直接开封使用的水相。换上干净的流动

相后，一直冲洗仪器（反复 purge），可不接色谱柱，并反复进空

白样品（纯水），如此反复操作，可明显降低仪器噪音。 
 
2. 判断实验中所使用的各种东西是否存在污染，如进样小瓶

（尽量全新开封），装入新开封的水，或者甲醇/乙腈，直接

进样，不接色谱柱，看是否有色谱峰。 
 
如果有峰，请首先检查试剂（如，水或者甲醇/乙腈是否污染）和实

验中使用其他东西（如，瓶口分液器、移液器、移液器枪头、进样

小瓶等）是否存在污染，如果污染仍然存在，检查液相色谱仪的针

座污染，如果判断为针座有污染可咨询液相厂家维修工程师如何清

洗针座，并更换洗针液（可适当添加异丙醇增强洗针效果）。 
 
注意：如果实验中发现有机试剂甲醇/乙腈，在放置一段时间后进样

出峰，请反复更换样品后进样，避免一个样品重复进样，影响对污

染源的判断，此种情况也有可能与针座污染和色谱柱污染有关。 
 

3. 基线问题、污染问题解决后，即可做样分析。 
 
目前，发现血浆样品进行测试时，甲基苯丙胺可能存在基质效应

（信号增强），由于检材样品浓度较大，可以将实际样品进行稀释

后进样（按流动相比例稀释），但要注意的是，稀释时要将标准曲

线和实际样品（检材）同比例的进行稀释，以避免基质效应的影响，

导致样品测试时定量浓度的不准确。 
 

 

 

 

图 7  重现性考察 
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图7. 重现性考察。

其中血浆样品浓度分别为0.10 ng/mL、0.50 ng/mL，连续进样

8针，其CV值分别为4.7 %和3.3 %，其中0.10 ng/mL为该方法最

低定量限，其重现性良好。


