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同时测定保健食品中洛伐他汀

及其类似物
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摘要!建立超高效液相色谱(串联质谱法同时检测保健

食品中
,

种降脂类药物"洛伐他汀%辛伐他汀%美伐他汀%

去羟基洛伐他汀%洛伐他汀羟酸钠盐#的方法!样品以甲

醇超声提取后!用
G1H;KBF>

T

=2H

I

VWWP!

色谱柱分离!

乙腈(
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甲酸水溶液梯度洗脱!流速为
':!0[

)

027

!

电喷雾离子源正负离子同时扫描!多反应监测"

?@?

#方

式检测!外标法定量&结果表明$该条件下
,027

内可准

确地定性定量分析
,

种化合物!分离度好!检出限为

",

#
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!定量限为
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#
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)

S

8

!加标回收率为
-+:#b

"
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&用此方法检测
"$

批市售降血脂保健食品!其中

"

批次样品测出洛伐他汀%洛伐他汀羟酸钠盐%去羟基洛

伐他汀&该方法简便%快速%灵敏%准确!适合于保健食品

中的洛伐他汀及其类似物的快速测定&

关键词!超高效液相色谱(串联质谱'保健食品'洛伐他

汀类似物
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保健食品亦称功能性食品'具有调节人体功能的作

用'但不以治疗疾病为目的'适于特定人群食用+

"

,

(据报

道+

&

,

'

&'"%

年中国保健品的产值达到
+'''

亿元人民币(

高血脂等心脑血管疾病成为严重危害中国人民健康的隐

形杀手'降血脂类保健食品在保健食品中占有重要地位(

总黄酮-茶多酚-总皂苷-总蒽醌-粗多糖是降脂保健食品

的主要功能因子'而银杏叶-绞股蓝-山楂-荷叶-泽泻是

使用频率最多的原料+

!

,

(市面上的保健食品名称中常含

(%

)XX*Y?FEVAZ.@(

第
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卷第
!

期 总第
&'-

期
"

&'"-

年
!

月
"



有螺旋藻-大豆磷脂-鱼油-沙蒜-红曲等名词'带给消费

者营养健康的感觉'受到目标人群的青睐(然而'一些不

法分子通过在保健食品中非法添加化学药物'使其功效

显著'从而达到获取高额利润的目的'此类非法添加物的

含量往往具有随意性'甚至超过相应药品的推荐服用剂

量'可能导致消费者发生轻微中毒'严重的甚至危及自身

生命+

+

,

(

&'"%

年
,

月'中国市场监督管理总局公布了

&'"$

年
$

月以来全国各地保健食品整治案件信息'非法

经营行为占全部案件总数高达
+,:"-b

'其中又以非法添

加药物为主+

&

,

(他汀类药物是目前最有效的降血脂药

物'是不法商家非法添加的首选(他汀类药物通过阻断

羟甲戊酸代谢途径'促使细胞内的胆固醇合成变少'从而

刺激细胞膜表面低密度脂蛋白受体活性增加'加速清除

血清胆固醇'从而达到降低血脂和治疗动脉粥样硬化的

目的+

,U#

,

(

为保证降血脂类保健食品行业的良性发展'中国有

关部门发布一系列保健食品监督抽检细则'降低保健食

品的安全风险(

&'"%

版1国家食品安全监督抽检实施细

则2

+

$

,中明确将烟酸-洛伐他汀-辛伐他汀
!

种药物列为

日常监督抽检项目'对应的检测方法为食药监办许

+

&'"'

,

""+

号+

%

,

'定量方法为高效液相色谱法(

&'"%

年

"'

月'中国食品保健食品欺诈和虚假宣传整治工作领导

小组办公室发布1食品保健食品欺诈和虚假宣传整治2问

答+

-

,

'将美伐他汀-洛伐他汀羟酸钠盐-去羟基洛伐他汀

作为辅助降血脂食品抽检风险监测项目'未公布具体检

验方法(在文献报道中'他汀类化合物常用的检测方法

有薄层色谱法+

"'

,

-高效液相色谱法+

""

,

-气相色谱)质谱

联用法!

\E/?W
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-液相色谱)质谱联用法+
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(

这些检测方法涵盖洛伐他汀-辛伐他汀等常见的药物'但

是对去羟基洛伐他汀及羟基洛伐他汀羟酸钠盐的研究较

少(于泓等+

"#

,

-钮正睿等+

"$

,采用超高效液相色谱)四级

杆)飞行时间串联质谱!
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#测定保健食

品中的去羟基洛伐他汀及羟基洛伐他汀羟酸钠盐'但使

用
[E/?W

*

?W

的检测方法鲜有报道(相比于
[E/PX)/

?W

而言'

[E/?W

*

?W

仪器价格相对廉价'方便快捷'许

多实验室都有配备(因此开发一种同时检测洛伐他汀及

其类似物的方法对促进保健食品行业健康发展'保障食

品安全具有重要意义(

本试验拟以
,

种常见辅助降血脂药物为目标'采用

D̂[E/?W

*

?W

'以多反应监测模式'建立定性-定量检测

辅助降血脂保健食品中
,

种降血脂药物的方法(并对
"$

批市售的辅助降血脂功能保健食品进行检测'为降血脂

类保健食品的安全风险监控提供一定理论依据(

"
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材料与方法
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!

材料与试剂

洛伐他汀-辛伐他汀-美伐他汀"规格为
"''

#

8
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'
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'美国
)2KBHWH17<1K<

公司$

去羟基洛伐他汀"纯度为
-%:'b

'
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8

'美国
)2KBH

WH17<1K<

公司$

洛伐他汀羟酸钠盐"纯度为
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'

"'0

8

'美国
)2KBH

WH17<1K<

公司$

甲醇-乙腈"

VD[E

级'美国
?;K>S

公司$

"$

种辅助降血脂保健食品"市售(

":&

!

仪器与设备

液质联用仪"

G1H;KBP̀ *

型'美国
G1H;KB

公司$

色谱柱"

FÈ ÂP( D̂[E VWWP!

型'

,' 00c

&:"00

'

":%

#

0

'美国
G1H;KB

公司$

超纯水器"

?2332/̀

型'法国密理博公司$

孔径滤膜"

':&&

#

0

'天津市津腾实验设备有限公司$

涡旋振荡器"

P13RJ

I

B

型'上海安谱实验科技股份有

限公司$

高 速 离 心 机"

FL17H2faZ/!'

型'美 国
Q;>S017

EJ=3H;K

公司$

电子天平"

?.&'+

型'梅特勒
/

托利多仪器有限公司$

数控超声波清洗器"

W"%'V

型'德国
.301

公司(
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方法
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相关溶液的配制
!

分别精密量取
%''

#

[

浓度为

"''

#

8

*

0[

的洛伐他汀-辛伐他汀-美伐他汀于
"'0[

容

量瓶'用甲醇稀释并定容至
"'0[

'配制浓度为
%

#

8

*

0[

的单标溶液(用甲醇溶解
"0

8

去羟基洛伐他汀'并转移

到
"'0[

容量瓶'定容'配制浓度为
"''

#

8

*

0[

标准溶

液$称取洛伐他汀羟酸钠盐
+0

8

'用甲醇溶解'并定容到

"'0[

'配制浓度为
+''

#

8

*

0[

标准溶液(标准工作液

根据需要稀释(

":!:&
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样品前处理
!

参考1国食药监办许+

&'"'

,

""+

号2

+

%

,的前处理方法并加以改进(油状胶囊"刺破胶囊'

将内容物挤出'混匀(口服溶液"取同一批次口服液混

匀(固体颗剂"用研钵将片剂研磨成粉状'混匀(精密称

取混匀的样品
":'

8

'置于
,'0[

容量瓶中'加入甲醇约

+'0[

'混匀'超声处理!功率
%'' G

'频率
!$SV5

#

!'027

'取出'放冷'用甲醇定容到刻度'取续滤液'过

':&&

#

0

滤膜'备用(

空白基质"精密称取空白样品适量'使用与样品同样

的前处理方式'得到空白基质(

":!:!
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超高效液相色谱条件
!

采用
FÈ ÂP( D̂[E

VWWP!
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#为固定相$流

动相
F

为乙腈'流动相
Q

为
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甲酸水溶液'洗脱梯度

为"
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$流速
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质谱条件
!

离子源"电喷雾离子源$扫描模式"正
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同时测定保健食品中洛伐他汀及其类似物



负离子同时扫描$毛细管电压"

!'''

!

.WAj

#'

U&,''_

!

.WAU

#$源温度"

",'C

$脱溶剂温度"

!,'C

$脱溶剂气

流速"

%''[

*

6

$锥孔气流量"

,'[

*

6

$采集模式"多反应监

测!

?@?

#(各化合物的质谱参数见表
"

(

表
"

!

,

种化合物的质谱参数e

P1R3;"
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化合物名称 电离模式 母离子!

:

*

O

# 子离子!

:

*

O

# 锥孔电压*
_

碰撞能量*
;_

洛伐他汀
!!!!

正离子
+',:& "--:"

(

'

&%,:" &+ "&

*

"'

辛伐他汀
!!!!

正离子
+"-:& "--:'

(

'

&+!:' &# "&

*

"&

美伐他汀
!!!!

正离子
!-":& &&-:"

(

'

"%,:& !& "#

*

"&

去羟基洛伐他汀
!

正离子
!%$:! "--:"

(

'

&%,:& &% "'

*

%

洛伐他汀羟酸钠盐 负离子
+&":! !"-:&

(

'

"'':- +% "#

*

&#

!!!!!!

e

!(

:

定量离子(

&

!

结果与讨论
&:"

!

质谱条件优化

采用蠕动泵分别将浓度为
"

#

8

*

0[

的
,

种标准品注

入离子源'在全扫描模式下分别对
,

种化合物进行一级

质谱分析'发现洛伐他汀-辛伐他汀-美伐他汀-去羟基洛

伐他汀采用正离子扫描模式响应高'洛伐他汀羟酸钠盐

采用正负离子扫描响应均高'但后续试验发现采用负离

子扫描干扰小'故采用负离子扫描(分别对分子离子进

行二级质谱分析'选取丰度强且干扰少的
&

对子离子'通

过优化锥孔电压-碰撞能量等质谱参数'使相应离子响应

达到最大值'得出最佳质谱条件'见表
"

(

&:&

!

液相条件优化

流动相的组成会影响色谱峰形-分离度及灵敏度(

[E/?W

*

?W

分析中正离子模式通过添加甲酸'负离子通过

添加氨水或易挥发缓冲盐来提高离子化效率'通过改变流

动相洗脱梯度来分离化合物(本试验考察了水
j

乙腈-

':"b

甲酸水溶液
j

乙腈-水
j

甲醇-

':"b

甲酸水
j

甲醇作

为流动相时'

,

种目标化合物离子对的响应强度及色谱峰

形(结果表明以
':"b

甲酸水溶液
j

乙腈作为流动相时'

,

种化合物的响应最高'峰形尖锐且对称(还考察了流速为

':&

'

':!

'

':+0[

*

027

时的色谱图'发现
':+0[

*

027

时峰形

最尖锐'但系统压力高'且灵敏度低于
':!0[

*

027

条件

下的灵敏度'因此本试验采用
':!0[

*

027

流速(

,

种化

合物的总离子流图见图
"

(

&:!
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基质效应

D̂[E/?W

*
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是定性定量检测保健食品中非法添

加药物的常用检测方式'但这种检测方式可能有基质效

应'造成检测方法不稳定'结果不准确(在实际检测中'

当基质效应为
%'b

"

"&'b

时可忽略(本试验研究了
!

种不同类型的降血脂保健食品!油状胶囊-口服溶液-固

体颗粒#的基质效应(试验结果表明'

,

种化合物在
!

种

不同基质中的基质效应均为
%'b

"

"&'b

'基质效应可以

忽略(
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方法学验证

&:+:"

!

线性范围-检出限及定量限
!

配制一系列质量浓

度的标准溶液在
":!

的条件下进行测定'以响应为纵坐

标'化合物质量浓度为横坐标'绘制线性方程'得出
,

种

物质在一定线性范围内呈现出良好的线性关系'相关系

数均
&

':--

'以
!

倍信噪比确定目标化合物的检出限'

"'

倍信噪比确定目标物的定量限'结果见表
&

(

图
"

!
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种化合物的总离子流图
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种化合物的线性范围&线性方程&相关系数&检出限和定量限

P1R3;&

!

[27;1KK17

8

;B

$

327;1K;

T

=1H2J7B

$

>JKK;31H2J7>J;MM2>2;7HB

"

A

#$

3202HBJM<;H;>H2J7

"

[X*B

#

17<

3202HBJM

T

=17H2M2>1H2J7

"

[X̀ B

#

JMH6;727;6JK0J7;B

"

,k#

#

化合物名称
线性范围*

!

7

8

.

0[

U"

#

校准曲线方程 相关系数
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":'

"

,'':'

5

k&#&:%Ej':#" ':--#-$ ", ,'

表
!

!

,

种化合物的加标回收率及相对标准偏差
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平均回收率*
b @W*

*
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口服溶液

平均回收率*
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*
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固体颗粒

平均回收率*
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方法的回收率及精密度
!

按
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'
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'

":''0

8

*

S

8

!

个质量浓度水平对空白样品进行添加回收试验'每个添

加水平平行测定
#

次'按照本方法进行检测'计算平均回

收率及标准偏差(结果!表
!

#显示'

,

种化合物平均回收

率为
-+:#b

"

"',:$b

'相对标准偏差均
#

"'b

'该方法的

回收率和相对标准偏差均具有较好的准确度和精密度'

满足分析要求(

&:,

!

实际样品检测结果

本试验共检测辅助降血脂类保健食品
"$

批次(结

果发现某品牌大豆磷脂胶囊检出洛伐他汀-洛伐他汀羟

酸钠盐-去羟基洛伐他汀'其含量分别为
"%'':''

'

"":"!

'

':"&0

8

*

S

8

(

!
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结论
本试验用
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同时测定保健食品中
,

种

洛伐他汀及其类似物'方法简便-快速'系统的方法学评

价结果表明该方法操作简便-回收率好-灵敏度高-定量

准确'能满足降血脂类保健食品中洛伐他汀及其类似物

的测定要求(但本试验没有对临床上常用的其它他汀类

物质同时检测'今后可以进一步对保健食品中风险较大

的他汀类物质进行
D̂[E/?W

*

?W

检测(
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