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基于敞开式直接电离质谱技术的尿液中毒品检测
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摘要：尿液作为一种易于获取的体内毒品检材，在吸毒人员快速筛查中被广泛应用。 针对传统快速筛查技术存在

假阳性率高、定量能力不足以及实验室质谱技术在快速检测中存在前处理复杂、检测耗时长、使用环境苛刻等问

题，该文提出了一种基于敞开式直接电离质谱技术的生物样本快速检测方法。 该研究采用探针式电喷雾离子源与

便携式质谱仪联用快速检测平台，优化了喷雾电压和质谱入口毛细管温度，开发了高效快速的前处理技术。 基于

该平台和前处理技术，５ 种常规毒品（甲基苯丙胺、氯胺酮、可卡因、Ｏ６ ⁃单乙酰吗啡和 ３，４⁃亚甲双氧甲基苯丙胺）的
尿液加标溶液的检出限为 ０􀆰 ５～３０ ｎｇ ／ ｍＬ，且其中 ４ 种毒品定量检测的线性相关系数大于 ０􀆰 ９９。 除此之外，５ 种常

规毒品在 ３ 个不同水平下的加标回收率为 ５６􀆰 １％ ～１０３􀆰 ７％，多次检测结果的相对标准偏差为 ９􀆰 ０％ ～２７􀆰 ８％，说明联

用检测平台与前处理方法结合可以达到良好的准确度。 为了进一步检验该联用仪器的实战能力，测试了某社区戒

毒康复中心 ４０ 份阳性和 １１０ 份阴性实际尿液样本，总体检测的准确率接近 ９９％，且通过一次进样在 ２０ ｓ 内可同时

检测多种毒品。 该研究成果有利于推动快速检测技术的发展，促进敞开式直接电离质谱仪技术的推广应用，提升

一线执法服务水平。
关键词：敞开式直接电离；便携式质谱仪；毒品；尿液；快速检测
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ｓｏｌｕｔｉｏｎｓ ｗｅｒｅ ａｌｓｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｄ． Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｓ ｆｏｒ ｔｈｅ
ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｍｅｔｈａｍｐｈｅｔａｍｉｎｅ， ｋｅｔａｍｉｎｅ， ｍｅｔｈｙｌｅｎｅｄｉｏｘｙｍｅｔｈａｍｐｈｅｔａｍｉｎｅ
（ＭＤＭＡ）， ａｎｄ ｃｏｃａｉｎｅ ｗｅｒｅ ｇｒｅａｔｅｒ ｔｈａｎ ０􀆰 ９９ ａｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｒａｎｇｉｎｇ ｆｒｏｍ １ ｔｏ １００ ｎｇ ／ ｍＬ．
Ｍｏｒｅｏｖｅｒ， ｔｈｅ ｌｉｍｉｔｓ ｏｆ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ （ＬＯＤｓ） ｆｏｒ ｔｈｅ ｆｉｖｅ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｄｒｕｇ⁃ｓｐｉｋｅｄ ｕｒｉｎｅ ｗｅｒｅ ０􀆰 ５
－３０ ｎｇ ／ ｍＬ． Ｔｈｅ ｓｐｉｋｅｄ ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ ｒａｎｇｅｄ ｆｒｏｍ ５６􀆰 １％ ｔｏ １０３􀆰 ７％， ｗｉｔｈ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｓｔａｎｄａｒｄ ｄｅｖｉａ⁃
ｔｉｏｎｓ （ＲＳＤｓ） ｏｆ ９􀆰 ０％ －２７􀆰 ８％， ｉｍｐｌｙｉｎｇ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｐｒｅ⁃
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｍｅｔｈｏｄ ｃａｎ ｌｅａｄ ｔｏ ｇｏｏｄ ａｃｃｕｒａｃｙ． Ｔｏ ｖａｌｉｄａｔｅ ｔｈｅ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｏｆ ｔｈｅ ｒａｐｉｄ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ
ｍｅｔｈｏｄ， ４０ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ａｎｄ １１０ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｕｒｉｎｅ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｔｅｓｔｅｄ ａｎｄ ａｎａｌｙｚｅｄ． Ｔｈｅ ｏｖｅｒａｌｌ ａｃｃｕ⁃
ｒａｃｙ ｗａｓ ｏｖｅｒ ９９％， ａｎｄ ｔｈｅ ｆｉｖｅ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｄｒｕｇｓ ｉｎ ｕｒｉｎｅ ｓａｍｐｌｅｓ ｃｏｕｌｄ ｂｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｗｉｔｈｉｎ
２０ ｓ． Ｔｈｅ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｏｆ ｔｈｉｓ ｗｏｒｋ ｃｏｕｌｄ ｐｒｏｍｏｔｅ ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｒａｐｉｄ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｔｅｃｈ⁃
ｎｏｌｏｇｙ， ａｃｃｅｌｅｒａｔｅ ｔｈｅ ｐｏｐｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ａｎｄ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ａｍｂｉｅｎｔ ｄｉｒｅｃｔ ｉｏｎｉｚａｔｉｏｎ ｍａｓｓ ｓｐｅｃ⁃
ｔｒｏｍｅｔｒｙ， ａｎｄ ｉｍｐｒｏｖｅ ｔｈｅ ｓｅｒｖｉｃｅｓ ｏｆ ｏｎ⁃ｓｉｔｅ ｌａｗ ｅｎｆｏｒｃｅｍｅｎｔ．

引用本文：熊士领，洪欢欢，闻路红，胡舜迪，陈安琪，熊伟，陈腊． 基于敞开式直接电离质谱技术的尿液中毒品检测． 色谱，２０２２，４０
（７）：６７７－６８３．
ＸＩＯＮＧ Ｓｈｉｌｉｎｇ， ＨＯＮＧ Ｈｕａｎｈｕａｎ， ＷＥＮ Ｌｕｈｏｎｇ， ＨＵ Ｓｈｕｎｄｉ， ＣＨＥＮ Ａｎｑｉ， ＸＩＯＮＧ Ｗｅｉ， ＣＨＥＮ Ｌａ． Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｄｒｕｇｓ ｉｎ ｕｒｉｎｅ ｂｙ
ａｍｂｉｅｎｔ ｄｉｒｅｃｔ ｉｏｎｉｚａｔｉｏｎ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ，２０２２，４０（７）：６７７－６８３．

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ａｍｂｉｅｎｔ ｄｉｒｅｃｔ ｉｏｎｉｚａｔｉｏｎ； ｐｏｒｔａｂｌｅ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｅｒ； ｄｒｕｇ； ｕｒｉｎｅ； ｒａｐｉｄ
ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ

　 　 《２０２０ 年中国毒情形势报告》相关数据显示，目
前国内毒品滥用人数增速减缓但吸毒群体规模依然

较大。 吸毒人员筛查技术是毒品监管和禁毒工作的

重要支撑，为管控吸毒人员提供科学依据。 自 ２０１１

年《吸毒成瘾认定办法》实施以来，尿液中的毒品检

测是常用的吸毒人员现场快速筛查手段之一，其检

测结果也被认为是吸毒成瘾认定的标准。 相比于体

外毒品，尿液中的毒品具有成分复杂、含量低、机体
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新陈代谢干扰大等特点［１］，对高效的现场毒品分析

技术提出了挑战。 传统的免疫胶体金分析法存在假

阳性和假阴性比例高、单次可检测物质种类少等缺

点［２］；光谱法技术在检测混合物样品时，存在定量

能力不足等问题［３］。 实验室质谱技术是目前常见

生物样本中毒品物质分析与检测手段的金标准方

法，然而其对于单个样品检测前处理过程相对复

杂［４］，使用环境要求相对苛刻，耗时较长，不满足一

线的毒品现场快速检测需求。
　 　 近年来，直接电离质谱技术突飞猛进，如实时直

接分析（ＤＡＲＴ） ［５］、解吸电喷雾离子源（ＤＥＳＩ） ［６］、
介质阻挡放电（ＤＢＤＩ） ［７，８］等，不需要样品前处理或

仅需简单的样品前处理即可实现样品原位分析，而
且分析效率高，灵敏度高，已成功应用于公共安全、
食品安全、环境检测等领域［９，１０］。 上述直接电离技

术因需载气工作，导致进样装置相对复杂，从而限制

了其在现场、便携式方向的应用。 脉冲式电喷雾离

子化技术［１１］，具有样品需求量少、体积小、重量轻、
无须载气等特点，已成功应用于实际样品中磺胺类

物质的筛查和分析［１２］；宁波华仪宁创智能科技公司

在脉冲式电喷雾离子化技术的基础上研制了探针式

电喷雾离子源，并已成功应用于毛发、污水等毒品检

测仪器中。
　 　 本工作基于探针式电喷雾离子源与便携式质谱

仪联用快检平台，建立面向生物样本的敞开式直接

电离质谱技术的检测方法，旨在满足一线毒品检测

的检测速度快、样品种类多、准确率高以及检出限低

等需求。

１　 实验部分

１．１　 仪器与试剂

　 　 ＣＲＡＩＶ⁃１１０ 便携式质谱仪、探针式离子源（宁
波华仪宁创智能科技有限公司），探针喷头（武汉微

探生物科技有限公司）； Ｖｏｒｔｅｘ⁃５ 涡旋仪（海门市其

林贝尔仪器制造有限公司）； ＴＧ１６⁃ＷＳ 台式高速离

心机（湖南湘仪离心机仪器有限公司）。
　 　 纯净水（娃哈哈，杭州娃哈哈集团有限公司）；
乙腈和乙酸乙酯（色谱纯，美国 ＴＥＤＩＡ）；磷酸氢二

钠、氢氧化钠（国药试剂）；甲基苯丙胺（ｍｅｔｈａｍ⁃
ｐｈｅｔａｍｉｎｅ）、 氯 胺 酮 （ ｋｅｔａｍｉｎｅ ）、 可 卡 因 （ ｃｏ⁃
ｃａｉｎｅ）、Ｏ６ ⁃单乙酰吗啡（６⁃ｍｏｎｏａｃｅｔｙｌｍｏｒｐｈｉｎｅ）和
３，４⁃亚甲双氧甲基苯丙胺（ＭＤＭＡ）５ 种标准品溶液

（质量浓度 １００ μｇ ／ ｍＬ，公安部门）。
　 　 空白尿液样本的采集对象为云南省某市的 ５ 名

健康男性，年龄区间在 ２０～３５ 岁。
１．２　 实验方法

１．２．１　 样品制备

　 　 使用乙腈溶液分别对 １００ μｇ ／ ｍＬ 的 ５ 种毒品

标准液进行稀释，获得 ５０ ｎｇ ／ ｍＬ 的 ５ 种单标溶液。
　 　 分别取空白尿液 ３００ μＬ，随后加入精确量取的

ｎ μＬ １００ μｇ ／ ｍＬ ５ 种毒品标准液至 １􀆰 ５ ｍＬ 离心管

中，加入（１０００－ｎ） μＬ 乙腈，涡旋 １ ｍｉｎ 后配制 １、
４、８、１０、２０、４０、５０、１００、２００、３００、１ ０００ ｎｇ ／ ｍＬ 等 ５
种毒品的稀释溶液，待测。
　 　 将 ５０ ｍＬ ０􀆰 ０５ ｍｏｌ ／ Ｌ 磷酸氢二钠溶液与 ２６􀆰 ９
ｍＬ ０􀆰 １ ｍｏｌ ／ Ｌ 氢氧化钠溶液混合均匀，加纯水稀释

至 １００ ｍＬ，配制成 ｐＨ １２ 的缓冲盐溶液。
１．２．２　 样品前处理

　 　 取 ３００ μＬ 待测尿液样品，加入 ３００ μＬ ｐＨ １２
的缓冲盐溶液，静置 １ ｍｉｎ，加入 ３００ μＬ 乙酸乙酯

直接萃取，静置 １ ｍｉｎ，之后涡旋 ３０ ｓ，离心 １ ｍｉｎ，
最后用探针蘸取上层有机相约 １ μＬ 待测。
１．３　 仪器条件

　 　 便携式质谱仪见图 １⁃Ⅰ。 采样毛细管：内径为

０􀆰 ３７ ｍｍ，长度为 １００ ｍｍ，直流电压为 ９０ Ｖ；线性

离子阱：共振激发所用交流电的电压为 １～４ Ｖ，射频

（ｒａｄｉｏ ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ， ＲＦ）幅值电压为 １２０ ～ １ ５００ Ｖ，
ＲＦ 频率为 １􀆰 ０８ ＭＨｚ；打拿极电压：－５ ５００ Ｖ；倍增

器电压：－１ １００ Ｖ；选择标准模式进行质量扫描，扫
描范围为 ｍ／ ｚ ５０～７００，仪器分辨率为 １ Ｄａ；前级真

空压力：０􀆰 ６９ ｋＰａ。
　 　 探针式离子源见图 １⁃Ⅲ。 离子源极性：正离子

模式（ＥＳＩ＋）；探针喷头为石英玻璃毛细管：外径为

１􀆰 ５ ｍｍ，内径为 １􀆰 １ ｍｍ，长度为 ５ ｃｍ；喷头针尖口

径：５０ μｍ；喷头针尖到质谱仪入口距离：１０ ｍｍ。
　 　 ＭＳ２ 分析质谱参数见表 １。

图 １　 探针式电喷雾离子源⁃便携式质谱仪联用系统
Ｆｉｇ． １　 Ｓｅｔｕｐ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｂｅ ｔｙｐｅ ｅｌｅｃｔｒｏｓｐｒａｙ ｉｏｎ ｓｏｕｒｃｅ

ａｎｄ ｐｏｒｔａｂｌｅ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｅｒ ｓｙｓｔｅｍ
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表 １　 各毒品的 ＭＳ２ 分析参数

Ｔａｂｌｅ １　 ＭＳ２ ａｎａｌｙｓｉｓ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｆｏｒ ｅａｃｈ ｄｒｕｇ

Ｄｒｕｇ
Ｐａｒｅｎｔ ｉｏｎ
（ｍ／ ｚ）

Ｄａｕｇｈｔｅｒ ｉｏｎｓ
（ｍ／ ｚ）

Ｉｓｏｌａｔｉｏｎ
ｖｏｌｔａｇｅ ／ Ｖ

ｑ
Ｆｒａｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ

ｖｏｌｔａｇｅ ／ Ｖ
Ｉｏｎ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ

ｔｉｍｅ ／ ｍｓ
Ｍｅｔｈａｍｐｈｅｔａｍｉｎｅ １５０ ９１∗， １１９ ２．５ ０．４０ ２ ５０
Ｍｅｔｈｙｌｅｎｅｄｉｏｘｙｍｅｔｈａｍｐｈｅｔａｍｉｎｅ （ＭＤＭＡ） １９４ １６３∗， １３５， １０５ ３．０ ０．４０ ３ ５０
Ｋｅｔａｍｉｎｅ ２３８ ２２０∗， １７９， １２５ ３．０ ０．３５ ３ ５０
Ｃｏｃａｉｎｅ ３０４ １８２∗， １５０ ３．０ ０．３５ ３ ５０
６⁃Ｍｏｎｏａｃｅｔｙｌｍｏｒｐｈｉｎｅ ３２８ ２１１∗， １６５ ４．０ ０．４０ ４ ５０

　 ∗ Ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｉｏｎ； ｑ： ｔｒａｐｐｉｎｇ ｐａｒａｍｅｔｅｒ ｏｆ ｉｏｎ ｔｒａｐ．

图 ２　 （ａ）相对离子强度和（ｂ）相对喷雾时间与喷雾电压关系，（ｃ）喷雾电压为 １􀆰 ８ ｋＶ 时离子强度随时间变化曲线，
（ｄ）相对离子强度与传输毛细管温度的关系（ｎ＝５）

Ｆｉｇ． ２　 （ａ） Ｒｅｌａｔｉｖｅ ｉｏｎ ｉｎｔｅｎｓｉｔｉｅｓ ａｎｄ （ｂ） ｒｅｌａｔｉｖｅ ｓｐｒａｙ ｔｉｍｅ ｖｅｒｓｕｓ ｓｐｒａｙ ｖｏｌｔａｇｅ， （ｃ） ｉｏｎ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｏｖｅｒ ｔｉｍｅ ａｔ ａ ｓｐｒａｙ
ｖｏｌｔａｇｅ ｏｆ １􀆰 ８ ｋＶ， ａｎｄ （ｄ） ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｉｏｎ ｉｎｔｅｎｓｉｔｉｅｓ ａｎｄ ｔｒａｎｓｐｏｒｔ ｃａｐｉｌｌａｒｙ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｓ （ｎ＝５）

２　 结果与讨论

２．１　 仪器条件的优化

２．１．１　 喷雾电压

　 　 为了使探针式电喷雾离子源⁃便携式质谱仪达

到最佳的检测状态，有必要提高离子化效率和提升

离子的传输效率，因此需对探针式离子源的喷雾电

压和便携式质谱仪的毛细管温度进行优化。 由于敞

开式离子源信号难免受到各种因素干扰，导致质谱

信号波动，因此本工作采用计算平均峰强的方法来

减小信号波动所带来的误差，离子强度信号的波动

可用相对标准偏差（ＲＳＤ）来表征。
　 　 使用 ５０ ｎｇ ／ ｍＬ 的可卡因乙腈溶液作为测试样

品，待检测前用等体积乙酸乙酯进行萃取，蘸取上层

有机相直接分析，并以二级质谱分析模式下可卡因

的子离子（ｍ／ ｚ １８２）强度作为考察指标，其中每个

数据点采样 ５ 次，且每次更换不同探针。 该强度取

值方式为：在整个采样时间内，当 ５ ｓ 后某一时刻的

离子强度下降到最初 ５ ｓ 时间内离子强度平均值的

１ ／ ２ 时，则将该段时间内的离子强度的平均值作为

有效强度。 在 ０􀆰 ３ ～ ４􀆰 ８ ｋＶ 喷雾电压范围内，考察

了探针式电喷雾离子源的喷雾电压对离子信号强度

和喷雾时间的影响。 由图 ２ａ 可以看出，随着喷雾电

压从 ０􀆰 ３ ｋＶ 升高至 １􀆰 ３ ｋＶ，信号强度从零开始陡

升，这是因为施加的喷雾电压在 １􀆰 ３ ｋＶ 时，达到液

体表面产生电荷分离所需的电场的阈值电压［１３］。
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在 １􀆰 ３～３􀆰 ３ ｋＶ 时随着喷雾电压的增加，信号强度

出现小幅度的先下降后上升，这是因为随着电压的

不断增大喷雾频率开始加大，产生的喷雾液滴出现

不稳定状态［１４］；在电压超过 ３􀆰 ３ ｋＶ 之后，喷雾频率

增加且喷雾液滴变大，去溶剂化效果变差［１５，１６］，从
而导致离子在质谱仪内传输时损失增加。 相比在

１􀆰 ３～３􀆰 ３ ｋＶ 喷雾电压下的各信号响应强度，喷雾电

压为 １􀆰 ８ ｋＶ 时，信号强度波动较小。
　 　 如图 ２ｂ 所示，随着喷雾电压的不断增大，产生

喷雾的持续时间（计算离子有效强度时其对应的时

长）与其呈负相关，因为在探针内溶液量一定的情

况下，喷雾电压越大喷雾的速度就越快，喷雾持续时

间就越短。 当喷雾电压在 １􀆰 ３ ｋＶ 以下时，无法产生

喷雾，因此图 ２ｂ 不包含该范围内数据。
　 　 当喷雾电压设为 １􀆰 ８ ｋＶ 时，离子峰强度随时间

变化曲线如图 ２ｃ 所示，可以看到离子峰强度在前

４５ ｓ 内相对比较稳定，ＲＳＤ＜１０％，随后信号强度逐

渐下降。 考虑到信号稳定性和喷雾时长对数据分析

的影响，除特殊说明外，本工作后续所有实验的喷雾

电压均设置为 １􀆰 ８ ｋＶ，所有离子峰强度检测均采用

喷雾前 ２０ ｓ 内的有效强度数据计算平均值。

表 ２　 尿液基质中 ５ 种常见毒品的线性范围、相关系数和相对标准偏差（ｎ＝５）
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｌｉｎｅａｒ ｒａｎｇｅｓ， ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｓ （Ｒ２）， ａｎｄ ＲＳＤｓ ｏｆ ｔｈｅ ｆｉｖｅ ｃｏｍｍｏｎ ｄｒｕｇｓ ｉｎ ｕｒｉｎｅ ｍａｔｒｉｘ （ｎ＝５）

Ｄｒｕｇ Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｅｑｕａｔｉｏｎ Ｒ２ Ｌｉｎｅａｒ ｒａｎｇｅ ／ （ｎｇ ／ ｍＬ） ＲＳＤｓ ／ ％
Ｍｅｔｈａｍｐｈｅｔａｍｉｎｅ ｙ＝ ０．１６２１ｘ＋０．６３９９ ０．９９８３ ４－５０ ６．９－１７．８
ＭＤＭＡ ｙ＝ １．５７３４ｘ－５．５０５２ ０．９９６９ １０－１００ １０．７－２７．９
Ｋｅｔａｍｉｎｅ ｙ＝ ０．３８１１ｘ＋０．９８３０ ０．９９８３ １０－１００ ８．８－２２．５
Ｃｏｃａｉｎｅ ｙ＝ ０．４０７９ｘ＋１．１９９７ ０．９９２９ １０－１００ １０．６－３１．４
６⁃Ｍｏｎｏａｃｅｔｙｌｍｏｒｐｈｉｎｅ ｙ＝ ０．０３１７ｘ＋０．４３１５ ０．９８９１ ２０－１００ ２８．３－４５．７
　 ｙ： ｉｏｎ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ； ｘ： ｍａｓｓ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ， ｎｇ ／ ｍＬ．

２．１．２　 进样口温度

　 　 由于便携式质谱仪的传输毛细管温度会对离子

源喷雾液滴的脱溶剂化及毛细管内带动离子传输的

气流状态产生影响［１７］，因此考察了不同毛细管温度

对信号强度的影响。 同样以 ５０ ｎｇ ／ ｍＬ 的可卡因溶

液做测试，其子离子（ｍ／ ｚ １８２）强度作为考察目标，
其中每个数据点采样 ５ 次，且每次更换不同探针，其
离子信号响应强度与温度的关系如图 ２ｄ 所示。 当

质谱毛细管温度在 ８５ ～ １４５ ℃范围内时，信号强度

随着温度的提高而增大，这是因为随着温度的升高

传输毛细管内的气流从湍流变成了层流［１８］，离子因

撞击到毛细管内壁上而造成的损失大大降低。 当温

度在 １４５～２４５ ℃范围内，信号强度的曲线波动较小

且呈现出缓慢上升的趋势，说明提高温度有利于提

升脱溶剂化效果，离子在质谱内的传输效率得到提

高。 这是因为信号强度的提升超过了因温度升高扩

散作用增强而带来的损失。 当温度为 １８５ ～ ２０５ ℃
时，信号强度相对稳定且差异性不大，其中温度为

２０５ ℃时，ＲＳＤ 相对较小；综合权衡了质谱毛细管加

热装置的寿命和密封圈的耐热性后，本工作后续实

验将质谱毛细管温度设为 ２０５ ℃。
　 　 综上，将探针式电喷雾离子源的喷雾电压设置

为 １􀆰 ８ ｋＶ，便携式质谱仪的毛细管温度设置为

２０５ ℃。
２．２　 标准溶液检测

　 　 使用 ５０ ｎｇ ／ ｍＬ 的甲基苯丙胺、氯胺酮、可卡

因、Ｏ６ ⁃单乙酰吗啡和 ＭＤＭＡ ５ 种单标溶液，在检测

前用等体积乙酸乙酯进行萃取，使用探针蘸取上层

有机相直接分析，采用正离子质谱模式，并同时记录

ＭＳ１ 和 ＭＳ２ 质谱数据，结果如图 ３ 所示。 可以看到

探针式电喷雾离子源结合便携式质谱仪不仅能够准

确定性目标样品，而且检测出的二级子离子也具有

较高的信噪比。
２．３　 线性范围、检出限和回收率

　 　 在前述仪器优化后的条件下，通过对 １．２．１ 节

中获得的 １、４、８、１０、２０、４０、５０、１００ ｎｇ ／ ｍＬ 的 ５ 种毒

品稀释溶液采用 １􀆰 ２􀆰 ２ 节方法进行前处理，每种毒

品的每个加标溶液进行 ５ 次检测且每次更换不同探

针，其在各自的线性范围内响应关系如表 ２ 所示。
从表 ２ 中可以看到，尿液基质加标的 ５ 种毒品质谱

信号呈现良好的线性关系，甲基苯丙胺、氯胺酮、
ＭＤＭＡ、可卡因毒品的子离子信号强度和质量浓度

之间的相关系数（Ｒ２）均大于 ０􀆰 ９９，线性关系良好，
说明该尿液前处理方法与联用检测平台结合使用具

有优良的检出能力。
　 　 为了验证 １􀆰 ２􀆰 ２ 节前处理方法的有效性，使用

探针式电喷雾离子源联用便携式质谱仪检测平台分

别对空白尿液样本进行了常规 ５ 种毒品不同水平的

加标回收测试。 空白尿液中各物质的加标水平分别
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图 ３　 ５ 种常见毒品标准溶液的 ＭＳ１ 和 ＭＳ２ 谱图

Ｆｉｇ． ３　 ＭＳ１ ａｎｄ ＭＳ２ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｔｈｅ ｆｉｖｅ ｃｏｍｍｏｎ ｄｒｕｇ ｓｔａｎｄａｒｄ ｓｏｌｕｔｉｏｎｓ

为 １０、５０、１００ ｎｇ ／ ｍＬ，各加标样品均进行 ５ 次平行

实验，采用定量子离子强度计算回收率和 ＲＳＤ，结
果见表 ３，可以看出在 ３ 个水平下的加标回收率为

５６􀆰 １％ ～ １０３􀆰 ７％ ，相对标准偏差为９􀆰 ０％ ～ ２７􀆰 ８％ 。

以信噪比（Ｓ ／ Ｎ）大于或等于 ３ 作为判断是否检出的

依据，５ 种毒品的检出限（ＬＯＤ）为 ０􀆰 ５ ～ ３０ ｎｇ ／ ｍＬ，
这表明仪器系统具有较高的灵敏度和准确性，对尿

液中毒品检测具有较好的适用性。
表 ３　 ５ 种毒品在尿液中的加标回收率、相对标准偏差和检出限

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ， ＲＳＤｓ， ａｎｄ ｌｉｍｉｔｓ ｏｆ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ （ＬＯＤｓ） ｏｆ ｔｈｅ ｆｉｖｅ ｄｒｕｇｓ ｓｐｉｋｅｄ ｉｎ ｕｒｉｎｅ ｓａｍｐｌｅｓ

Ｃｏｍｐｏｕｎｄ
Ｓｐｉｋｅｄ ａｔ １０ ｎｇ ／ ｍＬ

Ｒｅｃｏｖｅｒｙ ／ ％ ＲＳＤ ／ ％
Ｓｐｉｋｅｄ ａｔ ５０ ｎｇ ／ ｍＬ

Ｒｅｃｏｖｅｒｙ ／ ％ ＲＳＤ ／ ％
Ｓｐｉｋｅｄ ａｔ １００ ｎｇ ／ ｍＬ

Ｒｅｃｏｖｅｒｙ ／ ％ ＲＳＤ ／ ％
ＬＯＤ ／

（ｎｇ ／ ｍＬ）
Ｍｅｔｈａｍｐｈｅｔａｍｉｎｅ ５６．１ ２７．８ ７７．４ １７．３ ９４．４ ９．０ ０．５
ＭＤＭＡ ６２．４ ２４．３ ９１．０ １２．６ １０３．７ １０．３ １０
Ｋｅｔａｍｉｎｅ ７３．７ ２７．２ ８４．５ １７．８ ９５．５ ８．９ １０
Ｃｏｃａｉｎｅ ６７．２ ２７．０ ８５．２ １４．９ ９２．１ １０．６ １０
６⁃Ｍｏｎｏａｃｅｔｙｌｍｏｒｐｈｉｎｅ － － ６０．７ ２４．６ ８１．４ １５．８ ３０
　 －： Ｄａｔａ ａｒｅ ｎｏｔ ａｖａｉｌａｂｌｅ．
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２．４　 实际尿液样本测试

　 　 针对云南某地社区戒毒康复中心提供的一批实

际尿液样本（已进行过司法鉴定标准检测），利用本

工作建立的方法进行复检，进一步验证其在实际样

品检测中的适用性。 检测样本中同时吸食甲基苯丙

胺（俗称冰毒）与吗啡的样本数为 ５ 例，吸食冰毒的

样本数为 １０ 例，吸食吗啡的样本数为 ２５ 例，阴性样

本数为 １１０ 例。
　 　 采用联用检测平台完成所有样本的检测耗时为

５５ ｍｉｎ，无论对单个样本中的一种毒品还是多种毒

品的检测耗时均不超过 ２０ ｓ。 检测结果表明，５ 例

多组分混检 （ｍｕｌｔｉ⁃ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ） 的样本

（其中含有冰毒和吗啡两种毒品）均能够在所开发

的尿液前处理方法下使用联用检测平台准确检出，
仅 １ 例吗啡的阳性样本未检出，其他样本检测结果

均与司法鉴定标准检测结果一致，整体的检测准确

率超过 ９９％。 吗啡样本检测结果之所以存在未检出

的现象，这可能是因为该物质在人体内与葡萄糖醛

酸容易结合形成吗啡⁃３⁃葡萄糖醛酸苷等其他物

质［１９］，影响到该目标物的检测。
　 　 总体而言，利用联用检测平台结合所建立的尿

液前处理方法，不仅检测所需时间短而且能对样本

目标物进行混检，能够适用于实际尿液样本的检测

并具有较高的准确率，其对甲基苯丙胺的检出限接

近司法鉴定检测标准［２０］，且所有常规毒品检出限都

远低于胶体金行业标准（ＧＡ ／ Ｔ １６６６⁃２０１９， ＹＹ ／ Ｔ
１５９５⁃２０１７， ＧＡ ／ Ｔ １６６８⁃２０１９， ＧＡ ／ Ｔ １６９２⁃２０２０）。

３　 结论

　 　 本工作基于探针式电喷雾离子源与便携式质谱

仪联用检测平台，考察了探针式电喷雾离子源的喷

雾电压与质谱仪毛细管入口温度对仪器性能的影

响，开发了一套用于尿液生物检材的前处理技术，验
证了该联用检测平台结合前处理方法的检测灵敏

度、适用性、定性能力以及对实际样本的检测水平和

准确性。 结果表明该方法具有检出限低、操作简便、
快速、准确等优点，解决了传统快筛技术存在假阳率

高、定量能力不足的问题，并针对实验室质谱技术在

快速检测中存在的前处理复杂、检测耗时长、使用环

境苛刻等问题给出了有效替代方案，可进一步拓宽

敞开式直接电离质谱技术在现场快速检测领域中的

应用，并可作为现场吸毒人员快速筛查的有力“武

器”，提升一线实战水平，为健康中国、平安中国建

设做出贡献。
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