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摘要:[目的]为做好高效液相色谱—串联质谱法测定饮

用水中癸甲氯胺、苯扎氯铵消毒剂残留量的质量控制,促

进检测方法的改进.[方法]通过建立数学模型和不确定

度来源鱼骨图,评估引入的不确定度分量,计算合成标准

不确定度和扩展不确定度.[结果]取包含因子k＝２,当

饮用 水 样 中 癸 甲 氯 胺、苯 扎 氯 铵 残 留 量 分 别 为 ４．３,

４．７μg/L时,其扩展不确定度U 分别为０．５２,０．４８μg/L.
[结论]采用高效液相色谱—串联质谱法测定饮用水中癸

甲氯胺、苯扎氯铵,其不确定度主要来源于系列标准溶液

配制、测定重复性、仪器校准等分量.

关键词:消 毒 剂;季 铵 盐;液 相 色 谱—串 联 质 谱 法;不 确

定度

Abstract:[Objective]Toachievegoodinternalqualitycontrolof

determination of decamethylammonium chloride and

benzalkonium chloride residues in drinking water by high

performanceliquidchromatographytandem massspectrometry,

and to promote the improvement of detection methods．
[Methods]A mathematicalmodelandfishbonediagram were

establishedtoevaluatetheintroduceduncertaintycomponents,

andthecombinedstandarduncertaintyandexpandeduncertainty

werecalculated．[Results]Undertheinclusionfactork＝２,and

thedecamethylammonium chlorideand benzalkonium chloride

residueindrinkingwatersampleswas４．３μg/Land４．７μg/Land

theirexpandeduncertaintyU was０．５２μg/Land０．４８μg/L,

respectively．[Conclusion]Theuncertaintyindeterminingthetwo

disinfectants with high performance liquid chromatography
tandem massspectrometrymainlycomesfromthepreparationof

theseriesstandardsolutions,determinationrepeatability,and

instrumentcalibration,etc．

Keywords:disinfectants;quaternary ammonium compounds;

liquid chromatography tandem mass spectrometry method;

uncertainty

季铵盐(QACs)是一类高活性阳离子活性剂[１－２],同
时也作为杀菌剂、防腐剂、柔性剂等被广泛应用于工业、

农业、食品业以及医护行业,其中又以癸甲氯胺(DDAC)

和苯扎氯铵(benzalkoniumchloride,BAC)使用最为广泛:

苯扎氯胺常被用于医疗领域,如消毒外科手术器械、伤口

以及皮肤黏膜等部位,防止感染引起的并发症,在眼药

水、创口贴等医用品中,常见其作为有效成分.癸甲氯铵

在日用消费品领域应用较多,常被添加到洗手液、洗洁

精、口腔清洁剂、湿巾等产品中作为杀菌消毒成分.随着

QACs的大规模生产使用,导致其不可避免地进入水环

境:美国、德国、奥地利和中国的污水、工业废水、地表水、

水体沉积物及土壤[３－７]中均有 QACs检出.同时,QACs
杀菌剂对水生生物的毒性效应明显:如,BAC(C１２)对大型
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溞(Daphniamagna)的半数效应质量浓度 EC５０(４８h)为

１５．６μg/L,对日本三角涡虫(Dugesiajaponica)的半数致

死质量浓度LC５０(９６h)为２１０μg/L,对藻类和无脊椎动物

的EC５０(９６h)为２３~３８０μg/L
[３,８－１０],以上数据足以说明

微量的 QACs即可对水生生物的生长繁殖乃至生存产生

重要的影响,并通过食物链的富集作用,危及人类健康.

目前对于饮用水中 QACs残留限量标准尚未正式出

台,监测部门采用了滴定法、紫外分光光度法、高效液相

色谱法[１１]对 QACs残留量开展监测.测量不确定度可在

一定程度上降低测试结果的判定风险,也能提高分析测

试结果的质量[１２].研究拟以自来水中 DDAC、BAC的液

相色谱—串联质谱(HPLCＧMS/MS)测定方法为研究对

象,基于测量不确定度理论,以中国常用的GUM 法(测量

不确定度评定与表示)[１３]对测定过程中引入的各影响量

进行分析,计算包含因子k＝２时的 DDAC、BAC残留量

分布区间,以 校 正 测 量 结 果,以 期 做 好 水 源 水 中 微 量

QACs类物质检测的质量控制,为饮用水的环境安全性评

估提供技术支撑.

１　材料与方法

１．１　材料与仪器

１．１．１　材料与试剂

DDAC 标 准 品:纯 度 ８８．５％,德 国 SigmaＧAlorich
公司;

BAC标准品:纯度８０％,上海 Macklin公司;

甲酸、乙腈:色谱纯,德国 Merck公司;

亲水—亲油(HLB)固相萃取小柱:６０mg(３cc),美国

ThermoFisherScientific公司;

玻璃纤维滤膜:孔径０．７μm,英国 Whatman公司;

容量瓶(１０,１００,５００,１０００mL)、移液管(１,２mL):

A级,天津市天科玻璃仪器制造有限公司;

移液器:１０~１００,１００~１０００μL,德 国 Eppendorf
公司;

试验用超纯水:电导率≥０．０５５μS/cm,实验室自制;

水样:以南京市政自来水为本底配制[溶解性总固体

(TDS)１５０~２００mg/L].

１．１．２　主要仪器设备

高效液相色谱—三重四极杆串联质谱仪:ABSCIEX
TripleQuad４５００型,美国 AB公司;

分析天平:CPA２２４S型(最小分度值d＝０．１mg),德
国Sartorious公司;

固相萃取装置:DionexAutoTrace ２８０SPE２L型,

美国 ThermoFisherScientific公司;

全自 动 氮 吹 浓 缩 仪:TalboysＧ３２ＧPort 型,美 国

Talboys公司;

玻璃砂芯抽滤装置:DPＧ２０００型,宁波群安实验仪器

有限公司;

恒温水浴锅:BＧ４９１型,德国Buchi公司.

１．２　试验方法

１．２．１　标准系列溶液配制　万分位分析天平准确称取

１１３．０mgDDAC标准品,用乙腈溶解后倒入１００mL容量

瓶中,定容至刻度,配制成１０００mg/LDDAC标准储备

液.用１mL移液管移取 DDAC标准储备液１mL置于

１０００mL容量瓶中,用乙腈定容至刻度,配制成１mg/L
的 DDAC中间液.同样方法称取１２５．０mg的BAC标准

品配制成１mg/LBAC中间液.

用１mL移液枪分别量取 DDAC中间液０．０５,０．１０,

０．２０,１．００mL,至一系列１０mL容量瓶中,用乙腈定容至

刻度;用２mL移液管移取 DDAC中间液,至１０mL容量

瓶中,用 乙 腈 定 容 至 刻 度;用 １ mL 移 液 管 分 别 移 取

DDAC标准储备液１mL,至１０００,５００mL容量瓶中,用
乙腈定容至刻度.以上方法配制成的 DDAC标准系列溶

液质量 浓 度 分 别 为 ０．００５,０．０１０,０．０２０,０．１００,０．２００,

１．０００,２．０００ mg/L.按同样方法配制相同质量浓度的

BAC标准系列溶液.

１．２．２　样品前处理

(１)水样过滤:取２５０mL水样,经载有０．４５μm 玻璃

纤维滤 膜 的 玻 璃 砂 芯 抽 滤 装 置 过 滤,量 取 滤 后 水 样

１００mL,待固相萃取.
(２)SPE 固 相 萃 取:取 HLB 固 相 萃 取 柱,先 后 以

５mL乙腈、１０mL去离子水活化(自然滴滤),在活化液

面低于填 料 之 前,接 入 大 体 积 采 样 器,真 空 状 态 下 以

１．５mL/min速度使１００mL水样过柱,再以２０mL混合

洗脱液进行洗脱(V乙腈 ∶V水 ∶V甲酸 ＝８１∶９∶１０),收集洗

脱液于２５mL定量管中.
(３)提取液浓缩:将刻度试管置于氮吹装置的恒温水

浴中,调节水浴温度３０℃,在微气流下氮吹浓缩至５mL
以下.

(４)定容:用乙腈—水(V乙腈 ∶V水 ＝１∶１)将浓缩后

的提取液定容至５mL,待测.

１．２．３　液相色谱条件　色谱柱:AgilentEclipseplusC１８

(１５０mm×２１mm,３．５μm);柱温:２５℃;流动相 A:０．２％
甲酸;流 动 相 B:乙 腈,梯 度 洗 脱 程 序 见 表 １;进 样 量:

５μL.

１．２．４　质谱条件　离子源:电喷雾离子源(ESI);扫描模

式:多反应监测(MRM);扫描方式:正离子扫描;扫描频

率:２０ms.质谱参数见表２.

１．２．５　不确定度数学模型

x＝C０×
V１

V０
×fR, (１)

式中:

　　x———水样中 DDAC/BAC残留量,mg/L;

８７
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表１　流动相梯度洗脱程序

Table１　Gradientelutionprogramofthemobilephase

时间/min 流速/(μLmin－１)流动相 A/％ 流动相B/％

０ ５００ ５０ ５０

５．５０ ５００ ５ ９５

５．５１ ５００ ５０ ５０

６．３０ ５００ ５０ ５０

７．００ ５００ ０ １００

７．５０ ５００ ０ １００

　　C０———通 过 标 准 工 作 曲 线 得 到 的 试 样 中 DDAC/

BAC质量浓度,mg/L;

V１———试样体积,mL;

V０———水样体积,mL;

fR———回收率修正因子.

　　 考 虑 到 试 样 经 萃 取、洗 脱、浓 缩 的 完 全 程 度 对

DDAC/BAC残留量x 存在影响,故采用回收率修正因子

fR对模型修正;因试样溶剂为有机物,样品均匀性对残留

量的影响可忽略.

表２　DDAC、BAC测定的质谱参数

Table２　MassspectrometryparametersforDDACandBACdetermination

组分
定量离子对

m/z

定性离子对

m/z

去簇电压/

V

入口电压/

V

碰撞能量/

eV

碰撞室出口

电压/V

DDAC ３２６/１８６ ３２６/５７ １２０ １０ ３８．０ ７

BAC ３０４/２１２ ３０４/９１ １０５ １０ ２８．７ ７

１．２．６　样品的标准不确定度来源　水样中 DDAC/BAC
残留量测量结果的不确定 度 来 源 用 鱼 骨 图[１４]表 现 为

图１.

　　通过以上测量不确定度数学模型评估分析整个检测

过程,确定了 DDAC和BAC残留量测定结果的不确定度

来源主要包括样品量取及进样、溶液配制过程、方法的回

收率、仪器校准以及重复性试验等环节.

２　结果与分析

２．１　不确定度分量的评定

２．１．１　样品量取及进样引入的不确定度　样品前处理涉

及量取水样(１００mL容量瓶)、定容(１０mL刻度试管)过

图１　DDAC和BAC测定的不确定度来源

Figure１　SourceofuncertaintyinDDACandBAC
measurement

程,容量允差参考JJG１９６—２００６«常用玻璃量器检定规

程»,１００mL移液管容量允差为±０．０８mL,A 级１０mL
刻度试管容量允差为±０．０５mL,假设在区间内为均匀分

布,取k＝ ３.若实验室温度变化为±５ ℃,已知乙腈的

体积膨胀系数为１．３７×１０－３℃－１,因乙腈的温度变化体

积膨胀系数大于玻璃量器的体积膨胀系数,故仅考虑乙

腈体积膨胀引入的不确定度.评定结果见表３.

　　容量误差及温度变化影响量间不相关,引入的相对

不确定度合成如下.DDAC与 BAC样品前处理过程相

同,故不确定度计算结果相同.

ucrel (preＧDDAC ) ＝ ucrel (preＧBAC ) ＝

０．０００５２＋０．００２９２＋０．００４０２＋０．００４０２ ＝０．００６３.

使用液质联用仪自动进样系统每次进样量为５μL,

容积相对标准偏差为±１％,假设均匀分布,引入的相对

不确定度为:

　　urel(spＧDDAC)＝urel(spＧBAC)＝
０．０１
３

＝０．００５８.

将样品量取与进样过程引入的不确定度合成得:

ucrel (C１ＧDDAC ) ＝ ucrel (C１ＧBAC ) ＝

０．００６３２＋０．００５８２ ＝０．００８５.

２．１．２　溶液配制引入的不确定度

(１)标准品纯度引入的相对标准不确定度:按照标准

表３　样品量取引入的不确定度

Table３　Uncertaintyintroducedbyvolumetricapparatusduringsamplemeasurement

项目
容量误差引入的不确定度

容量误差/mL 相对标准不确定度urel(V)

温度变化引入的不确定度

温度误差/℃ 乙腈膨胀体积/mL 相对标准不确定度urel(t)

１００mL容量瓶 ±０．０８ ０．０００５ ±５ ０．００６８５ ０．００４０

１０mL刻度试管 ±０．０５ ０．００２９ ±５ ０．０６８５ ０．００４０

９７
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品证书,DDAC 标准品纯度的最大允许误差(MPE)为

±０．４％,BAC标准品纯度的 MPE为±０．３％.按照均匀

分布,取k＝ ３,由标准品纯度引入的不确定度和相对不

确定度分别为:

u(pＧDDAC)＝０．４％/３＝０．２３％,

urel(pＧDDAC)＝０．２３％/８８．５％＝０．００２６,

u(pＧBAC)＝０．３％/３＝０．１７％,

urel(pＧBAC)＝０．１７％/８０．０％＝０．００２２.
(２)储备液配制引入的不确定度:BAC和 DDAC储

备液配制使用了分析天平(d＝０．１mg)、１mL移液管(A
级)、１００mL容量瓶两只(A 级),称量、移取、定容过程均

有不确定度引入,按均匀分布处理.

根据检定证书,分析天平为一级,d＝e＝０．１ mg,

１１３,１２５mg载荷对应最大允许误差为±０．０５mg,由标准

品称量引入的不确定度和相对不确定度分别为:

u(bＧDDAC)＝０．０５/３＝０．０２９mg,

urel(bＧDDAC)＝０．０２９/１１３＝０．０００２６,

u(bＧBAC)＝０．０５/３＝０．０２９mg,

urel(bＧBAC)＝０．０２９/１２５＝０．０００２３.

移液管、容量瓶容量误差及实验室温度变化引入的

不确定度结果见表４.因为使用了不同的移液管、容量

瓶,其容量影响量间不相关.同时,DDAC与 BAC储备

液配制过程相同,故不确定度计算结果相同.

　　由于称重、容量、温度影响量间不相关,将分量合成

得到:

ucrel(cbＧDDAC)＝(０．０００２６２＋０．００４０２＋０．００４０２＋

０．０００６２×２＋０．００４０２×２)１/２＝０．００８０,

ucrel(cbＧBAC)＝(０．０００２３２＋０．００４０２＋０．００４０２＋

０．０００６２＋０．００４０２×２)１/２＝０．００８０.

(３)标准系列溶液配制引入的不确定度:标准系列溶

液配制使用的１００μL可调式移液枪(量程１０~１００μL)

和１mL可调式移液枪(量程１００~１００μL)、１mL移液管

和２mL 移液管、５００ mL 容量瓶和１０００ mL 容量瓶,

１０mL容量瓶５只,容量误差及温度变化在配制过程中

引入的不确定度按照以上方法计算,其中,移液枪的容量

允许误差值对照JJG６４６—２００６«移液器检定规程»表１
选取,结果见表５.

　　由表５可知,１mL移液枪移取０．１,０．２,１．０mL溶液

的过程,由于使用同一分度吸管,输入量间正强相关,相

关系数取１,用式(２)计算得到标准溶液配制引入的不确

定度.其余玻璃量器引入的不确定度与之用方和根法合

成.DDAC与 BAC标准溶液配制过程相同,配制引入的

不确定度相同.

urel ＝ ∑
N

i＝１
urel(Vi). (２)

　　则标准溶液配制过程引入的不确定度:

表４　储备液配制量器引入的标准不确定度

Table４　Uncertaintyintroducedbyvolumetricapparatusduringpreparationofstocksolution

量器
容量误差引入的不确定度

容量允差/mL 相对标准不确定度urel(V)

温度变化引入的不确定度

温度误差/℃ 乙腈膨胀体积/mL 相对标准不确定度urel(t)

１mL移液管 ±０．００７ ０．００４０ ±５ ０．００６８５ ０．００４０

１００mL容量瓶 ±０．１ ０．０００６ ±５ ０．６８５ ０．００４０

表５　标准系列溶液配制引入的不确定度

Table５　Relativestandarduncertaintyduringpreparationofthestandardseriessolution

项目

容量误差引入的不确定度

应用体积

V/mL

刻度误差/

mL

相对标准不确

定度urel(V)

温度变化引入的不确定度

温度误

差/℃

乙腈膨胀

体积/mL

相对标准不确

定度urel(t)

１００μL移液器 ０．０５ ±０．００１５ ０．０１７ ５ ０．０００３４２５ ０．００４０

１mL移液器 ０．１ ±０．００２ ０．０１２ ５ ０．０００６８５ ０．００４０

０．２ ±０．００３ ０．００８７ ５ ０．００１３７ ０．００４０

１ ±０．０１ ０．００５８ ５ ０．００６８５ ０．００４０

１mL移液管 １ ±０．００７ ０．００４０ ５ ０．００６８５ ０．００４０

２mL移液管 ２ ±０．０１ ０．００２９ ５ ０．０１３７ ０．００４０

１０mL容量瓶 １０ ±０．０２ ０．００１２ ５ ０．０６８５ ０．００４０

５００mL容量瓶 ５００ ±０．２５ ０．０００３ ５ ３．４２５ ０．００４０

１０００mL容量瓶 １０００ ±０．４ ０．０００２ ５ ６．８５ ０．００４０
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　　ucrel (byＧDDAC)＝ucrel (byＧBAC)＝ [０．０１７２ ＋
(０．０１２＋０．００８７＋０．００５８)２ ＋０．００４０２ ＋０．００２９２ ＋
０．００１２２×５＋０．００４０２×１３]１/２＝０．０３５.

整个溶液配制过程引入的不确定度为:

urel(c２ＧDDAC)＝ ０．００２６２＋０．００８０２＋０．０３５２ ＝

０．０３６,

urel (c２ＧBAC)＝ ０．００２２２＋０．００８０２＋０．０３５２ ＝

０．０３６.

２．１．３　试样测量重复性引入不确定度　分别对同一试样

中 DDAC、BAC重复测量５次(n＝５),平均残留量x 按

式(３)计算,平均值的试验标准差s(x)按式(４)、式(５)计
算,测量重复性引入的不确定度urel(C４)按式(６)计算,测
量及计算结果见表６.

x ＝
１
n∑

n

i＝１
xi , (３)

s＝
１

n－１∑
n

i＝１

(xi －x)２, (４)

u(x)＝s(x)＝
s
n

, (５)

urel(C４)＝
u(x)
x

. (６)

２．１．４　回收率测量　各取５份１００mL平行水样,分别添

加DDAC和BAC中间液(１mg/L)１０mL,按照１．３进行

样品前处理,分别测量样品回收率.５份样品回收率平均

值的标准偏差即为萃取、洗脱、浓缩过程对样品回收率产

生的影响,引入的相对不确定度urel(C５)按式(３)~式(６)

计算,结果见表７.

表６　DDAC及BAC重复性测量结果

Table６　ResultsofrepeatabilitydeterminationofDDACandBAC

测定次数
样品体积/

mL

DDAC

C０/(mgL－１) 残留量x１/(mgL－１)

BAC

C０/(mgL－１) 残留量x２/(mgL－１)

１ １００ ０．０８０ ０．００４０ ０．０８６ ０．００４３

２ １００ ０．０７８ ０．００３９ ０．０９８ ０．００４９

３ １００ ０．０９４ ０．００４７ ０．１０２ ０．００５１

４ １００ ０．０８２ ０．００４１ ０．０８８ ０．００４４

５ １００ ０．０９６ ０．００４８ ０．０９２ ０．００４６

平均值 １００ ０．０８６ ０．００４３ ０．０９３ ０．００４７


s(x) — ０．００８４ ０．０００１９ ０．００６７ ０．０００１５

urel(C４) — — ０．０４４ — ０．０３２

表７　DDAC、BAC回收率测量及显著性检验

Table７　RecoveriesdeterminationandsignificancetestofDDACandBAC

QACs 回收率R/％ 平均回收率R/％ s u(C５) urel(C５) t 显著性

DDAC １１０,１１２,１１３,１１４,１１６ １１３．０ ０．０２２ ０．０１ ０．００８９ １３ t＞２．７７６,显著

BAC ９４,１０１,９２,９３,１０２ ９６．４ ０．０４７ ０．０２ ０．０２２ １．７ t＜２．７７６,不显著

　　用t检验法[１５],即式(７)确定平均回收率与１．０的显

著性差异.

t＝
|１－R|
u(C５)

. (７)

经计算 DDAC对应的t＝１３,包含概率９５％,自由度

取４时,查临界值t(９５)＝２．７７６,则 DDAC的R 与１．０有

显著性差异,需要考虑回收率引入的不确定度urel(C５);

而经t检验 BAC对应t＝１．７(＜２．７７６),无显著性差异,

故无需考虑回收率引入的不确定度urel(C５).

２．１．５　仪器校准带来的相对标准不确定度Urel(X校 )　液

相色谱—质谱联用仪器校准引入的不确定度Urel(X校 )按

照Urel(X校 )＝U/k.从校准证书中可知,U＝３％,k＝２,

则Urel(X校 )＝０．０１５.

２．２　合成标准不确定度urel(X)

DDAC、BAC残留量测量结果的各不确定度分量见

表８.

　　由表８可知,水样中 DDAC、BAC残留量测量的不确

定度主要来源于溶液配制、测量重复性、仪器校准、样品

量取及进样,以及添加回收(按照不确定度分量大小排

序).假设输入量间不相关,合成相对不确定度为:

ucrel ( DDAC ) ＝

０．００８５２＋０．０３６２＋０．０４４２＋０．００８９２＋０．０１５２ ＝０．０６０,

ucrel(BAC)＝ ０．００８５２＋０．０３６２＋０．０３２２＋０．０１５２ ＝
０．０５１.

２．３　扩展不确定度

取包含因子k＝２,水样中DDAC、BAC残留量的扩

１８
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表８　DDAC、BAC残留量测量不确定度各分量汇总表

Table８　 Thesummarytable ofallcomponents of

uncertaintyofresiduedeterminationofDDAC
andBAC

主要来源 DDAC BAC

样品前处理及进样 ０．００８５ ０．００８５

溶液配制过程 ０．０３６ ０．０３６

测定重复性 ０．０４４ ０．０３２

加标回收 ０．００８９ /

仪器校准 ０．０１５ ０．０１５

展不确定度分别为:

U(DDAC)＝kucrel(DDAC)x１ ＝２×０．０６０×

０．００４３＝０．５２μg/L≈０．５μg/L,

U(BAC)＝kucrel(BAC)x２＝２×０．０５１×０．００４７＝

０．４８μg/L≈０．５μg/L.

UPLCＧMS/MS法测定水样中 DDAC残留量测量结

果表示为:(４．３±０．５)μg/L,k＝２;水样中 BAC残留量测

量结果表示为:(４．７±０．５)μg/L,k＝２.

３　结论

采用高效液相色谱—串联质谱法测定饮用水中的

DDAC和BAC消毒剂残留量,对测量方法的不确定度进

行了分析.影响其准确定量的因素主要来自溶液配制、

测量重复性、仪器校准、样品量取及进样,以及添加回收

等不确定度分量,以溶液配制和测定重复性影响较为突

出.１mL移液器多次使用导致各移取量间产生强相关

是影响标准溶液浓度配制准确性的根源,如配制标准溶

液时每次更换移液器枪头,经测算该项不确定度分量将

有效降低３０％以上;峰面积测量重复性、标准溶液配制的

准确度、仪器固有误差等是标准曲线拟合过程引入不确

定度的主要因素,可采取增加浓度点以减小标准溶液浓

度分布间距、增加对标准溶液浓度的测量次数、对液质联

用仪定期校准及期间核查等方法.
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核,对于切分破坏严重的鲜桃还不能自动筛选,为了更好

地实现对不同直径的鲜桃精准切片去核,可以设计一种

对不同直径的鲜桃自动定位摆正装置,对于切分破坏严

重的鲜桃,可设计一种自动筛选装置,用于筛选切分破坏

严重的鲜桃.
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