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减肥食品中酚丁类化合物筛查与质谱裂解规律

李晓芹  王 伟  张 玲  曹叶中  丁洪流

（苏州市食品检验检测中心，江苏  苏州   215000）

摘要：［目的］运用超高效液相色谱（UPLC）和超高效液相色谱—四极杆—飞行时间质谱（UPLC-Q-TOF-MS），建立减肥

食品中非法添加酚丁类化合物的筛查方法。［方法］采用标准物质构建紫外光谱库，并通过高分辨质谱建立含保留时

间、母离子和特征碎片离子的质谱库。通过二级质谱分析，明确酚丁类化合物的特征裂解途径，确定酚丁类化合物二

级质谱特征性碎片离子。并对 UPLC-Q-TOF-MS 方法的数据分析方法、特异性、检出限和稳健性展开方法学考察。［结

果］酚丁类化合物光谱特征相似，特征性碎片离子为 m/z 224.070 6 和 m/z 196.075 7，氯代衍生物特征性碎片离子为 m/z 

258.032 1 和 m/z 230.037 2，氟代衍生物为 m/z 242.061 1 和 m/z 214.066 2，检出限为 0.5~5.0 mg/kg。实际样品检测中检

出一种未知酚丁类化合物，经确认其为一种氟代双醋酚丁。［结论］该方法抗干扰能力强，稳定性好，适用于减肥食品中

酚丁类化合物的快速筛查和确证分析。
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Screening and fragmentation pattern analysis of oxyphenisatine 

and its derivatives in dietetic foods

LI Xiaoqin WANG Wei ZHANG Ling CAO Yezhong DING Hongliu

（Suzhou Institute for Food Control, Suzhou, Jiangsu 215000, China）

Abstract: ［［Objective］］ To establish a screening method for illegally added oxyphenisatine and its derivatives in dietetic foods using ultra-

performance liquid chromatography (UPLC) and UPLC quadrupole time-of-flight mass spectrometry (UPLC-Q-TOF-MS). ［［Methods］］ A 

UV spectral library was constructed using reference standards, and a high-resolution mass spectral database containing retention time, 

precursor ions, and characteristic fragment ions was established. Tandem mass spectrometry (MS/MS) was employed to elucidate 

characteristic fragmentation pathways of oxyphenisatine compounds and to determine their diagnostic fragment ions. The UPLC-Q-TOF-

MS method was further evaluated for data processing, specificity, limit of detection (LOD), and robustness. ［［Results］］ Oxyphenisatine 

compounds exhibited similar spectral features, with diagnostic fragment ions at m/z 224.070 6 and m/z 196.075 7. Chlorinated derivatives 

produced characteristic ions at m/z 258.032 1 and m/z 230.037 2, while fluorinated derivatives yielded ions at m/z 242.061 1 and m/z 214.066 2. 

The LODs ranged from 0.5 to 5.0 mg/kg. In actual sample analysis, one unknown oxyphenisatine compound was detected and confirmed to 

be a fluorinated diacetophenbutate. ［［Conclusion］］ This method demonstrates strong anti-interference capacity, good stability, and is suitable 

for the rapid screening and confirmatory analysis of oxyphenisatine compounds in dietetic foods.
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食品中非法添加化学药物严重影响食品安全［1］。在

监管部门的严厉打击下，不法分子为逃避监管，会选用特

定药物的同系物、结构修饰物或衍生物等，来替代公开的

化合物进行非法添加［2-3］。2023 年破获的减肥食品非法

添加案，检出的双辛酚丁、双环己甲酰酚丁均为新型酚丁

衍生物。这两种新型酚丁衍生物，与酚丁具有相同的母
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核结构，具有相似的减肥功效，同时也具有相似的危害

性［4-5］。这些新合成的化合物被用于非法添加时，隐蔽性

极强，给监管工作带来极大挑战，常规的检测手段难以对

其有效监控。

液相色谱、液相色谱串联质谱、高分辨质谱等方法是

表征相同母核结构化合物化学性质的重要技术手段［6-9］。

一般母核结构相同的化合物光谱特征具有一定的相似

性，在质谱中的裂解途径也有一定的规律，产生共同的碎

片离子，即特征性碎片离子［10］。特征性光谱和特征性碎

片离子在未知化合物的检测中有较强的提示性，为发掘

潜在结构类似化合物提供了可行的技术路线［11-12］。夏金

涛等［13］采用液相—二极管阵列检测器检测分析，发现一

种与伪伐地那非紫外吸收十分相似但保留时间不同的化

合物，通过特征碎片离子分析确认其为新型那非类化合

物。马春艳等［14］基于超高效液相色谱—四极杆—飞行时

间质谱技术对地平类药物进行二级质谱分析，分析地平

类化合物质谱裂解规律，将发现的特征性离子碎片用于

新型地平类化合物的鉴别和结构解析。

目前关于酚丁类化合物检测方面的研究主要集中在

方法学优化，不能满足发现未知的新型酚丁化合物的要

求。研究拟通过收集酚丁类化合物光谱特性、特征碎片

离子等信息，总结质谱裂解规律，达到酚丁类未知物识别

的目的［15］，以期为减肥食品中酚丁类化合物的筛查确证

提供技术参考。

1　材料与方法

1.1　仪器设备

超 高 效 液 相 色 谱 — 四 极 杆 — 飞 行 时 间 质 谱 仪 ：

ACQUITY I-Class Xevo G2-XS TOF MS 型，沃特世科技

（上海）有限公司；

超高效液相色谱仪：H-Class型，沃特世科技（上海）有

限公司；

高速冷冻离心机：Allegra X-30R 型，贝克曼库尔特有

限公司；

超 纯 水 仪 ：RiOs TM 型 ，密 理 博（上 海）贸 易 有 限

公司。

1.2　试剂与材料

乙腈、甲醇：质谱纯，德国默克公司；

甲酸：质谱纯，阿拉丁生化科技股份有限公司；

乙醇：分析纯，国药集团化学试剂有限公司；

果蔬汁饮料、咖啡固体饮料、青梅样品：网购；

酚丁、双醋酚丁、三醋酚丁溶液、双丙酚丁、双丁酚

丁、双戊酚丁、双己酚丁、双庚酚丁、双辛酚丁、5-氯酚丁、

5-氯双醋酚丁、6-氟双丙酚丁、双环丙甲酰酚丁、双环己甲

酰酚丁、三环丙甲酰酚丁 15 种标准物质溶液：质量浓度为

1 000 μg/mL，天津阿尔塔科技有限公司。

1.3　方法

1.3.1　标准溶液配制　准确移取 15 种标准物质溶液，用

乙腈配制成 10 μg/mL 混合标准中间液，棕色储液瓶存储，

-18 ℃保存，保存期 6 个月。移取适量的混合标准中间

液，用 70% 乙醇溶液稀释配制成 1 000 ng/mL 的混合标准

工作溶液，保存期 1 个月。

1.3.2　样品前处理　准确称取 1.00 g 试样于 10 mL 容量

瓶中，加入适量 70% 乙醇溶液。混匀，超声提取 30 min，冷

却至室温后定容。转移至离心管中，8 000 r/min 离心

3 min。上层清液经 0.22 μm 有机滤膜过滤，取滤液进行

UPLC 和 UPLC-Q-TOF-MS 分析。

1.3.3　色谱条件　色谱柱为 waters BEH C18 2.1 mm×
100 mm，1.7 μm；进 样 量 2 μL；柱 温 40 ℃ ；流 量

0.4 mL/min；流动相：A 相为 0.1% 甲酸水溶液，B 相为乙

腈，梯度洗脱条件见表 1；二极管阵列检测器（PDA）；采集

波长 200~400 nm。

1.3.4　质谱条件　Q-TOF-MS 条件：ESI 源，MSe 正模式，

灵敏度（sensitivity）扫描，毛细管电压 3.0 kV，锥孔电压

40 V，离子源温度 140 ℃；脱溶剂气温度 500 ℃；脱溶剂气

流速 800 L/h；锥孔气 50 L/h。扫描范围 m/z 50~600，扫描

时间 0.2 s。碰撞能量：Low off，High 10~65 V。Lockspray

扫描时长 0.2 s，间隔 10 s。采集前使用亮氨酸脑啡肽（LE）

溶液和甲酸钠溶液进行校准，校准液流量 10 μL/min。

1.3.5　数据处理　PDA 采集和光谱库构建在 Empower 3

上进行，质谱数据采集和谱图处理在 Masslynx V4.2 上进

行，质谱数据库构建和数据分析在 Unifi 1.8.2.169 上进行。

2　结果与分析

2.1　光谱分析

酚丁、5-氯酚丁、双醋酚丁、5-氯双醋酚丁、双丙酚丁、

6-氟双丙酚丁标准物质紫外吸收光谱见图 1。6 种酚丁类

化合物光谱均呈“L”型，最高吸收峰在 200 nm 附近。酚丁

类化合物具有相似的核心母核结构，母核结构的共轭体

表 1　梯度洗脱条件

Table 1　Gradient elution procedures

时间/min

0

0.83

7.50

12.00

15.00

15.10

18.00

流动相体积分数/%

0.1% 甲酸水溶液

90

90

65

5

5

90

90

乙腈

10

10

35

95

95

10

10
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系决定了其主要的光谱吸收特征，吲哚苯环卤代、酚羟基

取代对其光谱特征影响较小。收集相同检测条件下酚丁

类化合物的光谱图构建光谱库，样品采集后使用谱库自

动进行匹配，可以实现此类未知物的初步筛查，简单有

效，适用范围广。

2.2　建立质谱数据库

基于经过严格分析和整理的质谱数据，这些数据与

所研究的样品处于相同的试验体系，数据的一致性和相

关性高，将这些数据归纳管理形成质谱数据库，用于筛查

样品时采用软件直接对比分析，更准确、目的性更强。构

建质谱数据库可先通过 chemicalbook 等途径获取化合物

的 CAS 号、分子式、化学结构式 MoL 文件、准母离子等基

本信息，再通过标准物质采集，确定主要碎片离子、保留

时间、离子加合方式。15 种酚丁类化合物主要信息和高

分辨质谱采集信息见表 2。

由表 2 可知，酚丁、双醋酚丁、双丙酚丁、双丁酚丁等

有相同的碎片离子，吲哚苯环上氯代的 5-氯酚丁、5-氯双

醋酚丁也有相同的碎片离子。说明在质谱碎裂过程中，

这些母核结构相同的化合物拥有相似的裂解途径，在相

同或相似位置发生化学键断裂，从而产生相同的碎片。

通过碎片离子推测裂解途径，总结裂解规律，可为未知酚

丁类化合物确证提供直接信息。

2.3　质谱裂解规律分析

酚丁类化合物母核结构为两个苯环与吲哚环通过碳—

碳键相连。通过质谱碎裂获得各化合物母离子和主要碎

片离子，推测酚丁类化合物的裂解途径。质谱碎裂产生

的二级碎片离子见图 2，推测的质谱裂解途径见图 3。

2.3.1　酚丁裂解途径分析　酚丁进入离子源后，正离子

模式下加氢质子化形成母离子［M+H］+m/z 318.112 5。

推测连接两个羟基苯环与吲哚环的碳—碳键碰撞后更容

易发生断裂，［M+H］+失去一个羟基苯环 m/z 94.041 9，

形成吲哚环和一个羟基苯环相连的新结构，即为碎片离

子 m/z 224.070 9。该结构再失去一个“C=O”结构，形成

碎片离子 m/z 196.075 9。

2.3.2　双醋酚丁裂解途径分析　双醋酚丁进入离子源

后，质子化形成母离子［M+H］+，质荷比为 m/z 402.134 4。

图 1　几种典型酚丁类化合物标准物质紫外吸收光谱图

Figure 1　UV absorption spectra of reference standards of 

several typical oxyphenisatine and its derivatives

表 2　15种酚丁类化合物主要信息和高分辨质谱采集信息

Table 2　Essential information and high-resolution mass spectrometry acquisition data of 15 oxyphenisatine and its 

derivatives

化合物

酚丁

5-氯酚丁

双醋酚丁

5-氯双醋酚丁

双丙酚丁

三醋酚丁

6-氟双丙酚丁

双环丙甲酰酚丁

双丁酚丁

三环丙甲酰酚丁

双戊酚丁

双己酚丁

双环己甲酰酚丁

双庚酚丁

双辛酚丁

CAS

125-13-3

861070-76-0

115-33-3

2910823-02-6

2943075-86-1

18869-73-3

/

2943075-87-2

/

/

/

/

/

/

/

分子式

C20H15NO3

C20H14NO3Cl

C24H19NO5

C24H18NO5Cl

C26H23NO5

C26H21NO6

C26H22NO5F

C28H23NO5

C28H27NO5

C32H27NO6

C30H31NO5

C32H35NO5

C34H35NO5

C34H39NO5

C36H43NO5

保留时间/min

6.97

8.33

9.72

10.15

10.53

10.58

10.64

10.65

11.20

11.75

11.77

12.25

12.44

12.67

13.05

母离子（m/z）

318.112 5

352.072 8

402.134 4

436.095 6

430.165 3

444.144 3

448.155 8

454.165 6

458.197 1

522.192 4

486.228 8

514.260 7

538.260 7

542.291 1

570.322 0

主要碎片离子（m/z）

224.070 9，196.075 9

258.032 3，230.037 0，223.063 5

224.071 1，196.076 3，266.081 7

258.032 1，230.037 5，300.042 1

224.070 9，196.075 9，280.097 2

224.070 8，196.076 2，266.081 7，402.133 9

242.061 7，214.066 5，298.087 5

224.071 1，196.076 3，292.096 9

224.071 5，196.076 0，294.112 5

224.071 8，196.076 1，292.097 0，454.165 1

224.071 5，196.076 3，308.128 5

224.072 1，196.076 3，322.144 3

224.071 8，196.076 2，334.144 3

224.071 3，196.076 2，336.159 9

224.071 1，196.076 4
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碰撞后，母离子解离产生碎片 m/z 266.081 7、m/z 224.071 1

和 m/z 196.076 3。m/z 266.081 7 的形成机制是母离子失

去一个苯乙酰基（m/z 136.052 4）所致，从而形成吲哚环和

一个苯乙酰基相连的结构。同时，因未丢失的酚羟基上

仍带有取代基，因此，此处裂解后的碎片离子摩尔质量数

受酚羟基上取代基影响。苯乙酰基上酯键断裂失去乙酰

基结构，形成吲哚环和羟基苯基相连的碎片离子 m/z 

224.071 1，该碎片再失去一个“C=O”结构，形成碎片离子

m/z 196.076 3，这两步断裂使双醋酚丁产生了和酚丁相同

的碎片离子。可见，酚丁和双醋酚丁具有相似的裂解途

径 ，有 相 同 的 准 二 级 碎 片 离 子 m/z 224.070 6 和 m/z 

196.075 7，即特征性碎片。

2.3.3　5-氯双醋酚丁裂解途径分析　5-氯双醋酚丁是在

双醋酚丁的基础上，吲哚苯环上 5 号位一个氢原子被氯原

子取代，5-氯双醋酚丁在离子源内质子化形成母离子

［M+H］+m/z 436.095 6，即 m/z 436.095 1［402.133 6+
34.969 4-1.007 9］（中括号内为准离子质量数）。碰撞后

产 生 的 碎 片 离 子 m/z 300.042 1、m/z 258.032 1 和 m/z 

230.037 5，即比双醋酚丁的碎片高出一个氯原子，即 m/z 

300.042 7［266.081 2+34.969 4-1.007 9］、m/z 258.032 1

［224.070 6+34.969 4-1.007 9］和m/z 230.037 2［196.075 7+

34.969 4-1.007 9］，且这些碎片的离子丰度比均符合氯

代同位素 3∶1 分布特征。可见，5-氯双醋酚丁和酚丁、双

醋酚丁有相似的裂解途径，m/z 258.032 1和 m/z 230.037 2，

只受吲哚苯环上氯代的影响，质量数相对稳定，可以作为

特征性碎片离子。

2.3.4　6-氟双丙酚丁裂解途径分析　6-氟双丙酚丁是在

吲哚苯环上 6 号位氢原子被一个氟原子取代。进入离子

源 后 ，6- 氟 双 丙 酚 丁 质 子 化 形 成 母 离 子［M+H］+m/z 

448.155 8，碰撞后产生碎片 m/z 242.061 7和 m/z 214.066 5，

对 应 准 碎 片 离 子 m/z 242.061 1［224.070 6+18.998 4-
1.007 9］和 m/z 214.066 2［196.075 7+18.998 4-1.007 9］，

是吲哚苯环上一个氟原子取代氢原子。可见，6-氟双丙酚

丁的裂解途径和 5-氯双醋酚丁相似，m/z 242.061 1 和 m/z 

214.066 2，只受吲哚苯环上氟代的影响，质量数相对稳

定，可以作为特征性碎片离子。

由此可以得出，m/z 224.070 6 和 m/z 196.075 7（准离

子质量数）为酚丁类化合物特征性碎片离子，不受酚羟基

上的取代基影响。吲哚苯环上的卤代酚丁则是在原有碎

片 上 卤 素 取 代 氢 原 子 ，氯 代 特 征 性 碎 片 离 子 为 m/z 

258.032 1 和 m/z 230.037 2，氟代为 m/z 242.061 1 和 m/z 

214.066 2。

图 2　几种酚丁类化合物标准物质二级质谱图

Figure 2　Secondary mass spectrum of reference standards of several oxyphenisatine and its derivatives
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2.4　设置数据分析参数

高分辨质谱定性确证根据目标物的保留时间、准确

质量数、响应强度、碎片离子、同位素峰等信息进行化合

物匹配。设置合适的数据分析参数，可以降低干扰，提高

筛选准确率。

2.4.1　保留时间　保留时间作为定性的关键指标，易受

基质、溶剂、温度等多种因素干扰，将可接受误差设置为

±0.2 min，在保障定性可靠性的同时避免遗漏。

2.4.2　质量准确性　采集的质量数的准确性可能会受环

境等因素影响，将质量数可接受误差放大到±5 mDa 或

1×10-5。

2.4.3　信号强度　通常情况下，离子强度越高，所获得的

检测结果的可靠性相对越高。设置信号阈值为 e5，匹配结

果以信号强度排列，利于筛选。

2.4.4　特征碎片离子的应用　对已知的特征碎片离子加

以标记，当数据库搜索到相同碎片，系统自动提示，提升

分析筛查的效率与准确性。

2.4.5　光谱数据应用　一些化合物在紫外上有较强的信

号，但在质谱上信号较差时，借助二极管阵列检测器

（PDA）的光谱数据避免质谱采集的遗漏，也利于未知物

确认与鉴定。

2.5　特异性

在筛查过程中，基质干扰可能会对离子信息的匹配

结果造成影响。通过在果蔬汁待测液中添加酚丁类标准

溶液和 10.0 mg/kg 常见的防腐剂（苯甲酸、山梨酸、脱氢乙

酸）、甜味剂（糖精钠、阿斯巴甜）、着色剂（柠檬黄、日落

黄、胭脂红、诱惑红、亮蓝）、柠檬酸等食品添加剂及咖啡

因、金丝桃苷，考察基质对目标物定性产生的干扰。二级

质谱总离子流图和以特征碎片离子提取的质谱图见图 4。

结果表明，由于酚丁类化合物的结构稳定性与特征碎片

的特异性，这些常见的食品添加剂和天然成分不会对

15 种酚丁类的定性确认造成明显影响，酚丁类化合物在

复杂基质中仍能保持稳定的裂解规律，降低了基质成分

对其定性的干扰。

2.6　检出限（LOD）

样品中加入 0.1，0.5，5.0，10.0 mg/kg 的酚丁类化合物

图 3　几种酚丁类化合物质谱裂解途径示意图

Figure 3　Proposed fragmentation pathway of several oxyphenisatine and its derivatives
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混合标准溶液。经前处理得到待测液，以加标浓度从低

到高依次进样，重复进样 20 次。结果显示，以目标物 e5信

号响应临界点，双辛酚丁在高于 5.0 mg/kg 时，能达到 95%

以上的检出率，确认双辛酚丁的检出限为 5.0 mg/kg。其

他 14 种酚丁类化合物在高于 0.5 mg/kg 时，能达到 95% 以

上的检出率，确定检出限为 0.5 mg/kg。检出限浓度下特

征碎片离子质谱图见图 4。

2.7　稳健性

考察流动相、校准溶液及前处理对方法稳健性的影

响。连续 3 d 每天重新配制流动相、校准溶液和加标样品

待测液，进行采集和数据处理。结果表明，15 种化合物检

出率均为 100%，说明该方法稳定可靠。

2.8　样品筛查

应用以上筛查条件对 20 批次网购减肥类样品进行

筛查，在 1 批次青梅样品中筛出双环己甲酰酚丁和一种

未知化合物，其他 19 批次未检出酚丁类化合物。该未知

化合物的保留时间和 15 种酚丁类化合物保留时间不同，

其光谱图（图 5）和酚丁的紫外光谱图类似，结合该食品

暗示的减肥功能，考虑酚丁类化合物可能性。由质谱图

（图 6）可知，该化合物主要碎片离子有 m/z 242.061 2 和

m/z 214.066 3，为氟代酚丁的特征性碎片离子。母离子

为 m/z 420.124 0，比双醋酚丁的准母离子 m/z 402.133 6

高出约 18，即一个氟原子。由此推测，该未知化合物为

某 氟 代 双 醋 酚 丁 衍 生 物 ，其 取 代 位 置 位 于 吲 哚 环 结

构上。

3　结论

基于液相色谱和高分辨质谱技术对酚丁类化合物光

谱和质谱裂解规律进行分析，确认了酚丁类化合物的光

谱特征和特征性碎片。光谱特征首先为新型未知酚丁化

合物的确认提供方向，质谱中特征性碎片实现酚丁类化

合物的快速确认。试验建立了食品中非法添加物鉴别确

证方法，并在样品中检测出疑似新型非法添加物某氟代

双醋酚丁。尽管已初步确定该未知化合物的大致结构，

但对于氟原子在吲哚环上的具体取代位置，目前的信息

还不足以明确，需进一步开展鉴定工作予以明确。
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