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环境水样中诺氟沙星的电喷雾萃取电离质谱测定法
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摘要：目的 建立环境水样中诺氟沙星的电喷雾萃取电离质谱（EESI-MS）快速测定法。方法 将经过简单过滤后的环境

水样直接进行电喷雾萃取电离质谱分析，雾化气压力为 1.6 MPa，质谱离子传输管温度为 200 ℃，喷雾电压为 2.5 kV；以甲

醇溶液为喷雾溶剂，流速为 4 μl/min；样品溶液流速为 11 μl/min。结果 在 50～10 000 μg/L 的线性范围内，该方法的线性回

归方程为 y=0.875 8x-0.289，r=0.999 8。该方法的检出限为 1.53 μg/L，加标回收率为 76.2%～86.5%，RSD 为 1.12%～8.55%。
结论 该方法灵敏度高、精密度好、分析速度快、能够承受环境水样中复杂基体的影响，适用于环境水样中诺氟沙星的直

接定量检测。
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Abstract: Objective To develop a rapid and sensitive extractive electrospray ionization mass spectrometry (EESI-MS) method
for the determination of norfloxacin in environmental water samples. Methods The environmental water samples with simple
filtering were directly analyzed by EESI-MS and the pressure of atomizing air，temperature of ion transport，electrospray voltage
were 1.6 MPa，200 ℃ ，2.5 kV，respectively. The CH3OH was used as electrospray solvent with 4 μl/min flow rate and the
sample flow rate was 11 μl/min. Results Under the optimized working conditions，the calibration graph was linear in the range
of 50-10 000 μg/L (r=0.999 8). The limit of detection was 1.53 μg/L. The relative standard deviations were ranged from 0.54%
to 6.93% and the recovery rates were 76.2%-86.5%. Conclusion The results show that EESI-MS is a powerful analytical
platform to provide high sensitivity，high precision，rapid analysis and high specificity for quantitative analysis of norfloxacin in
environmental water samples.
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诺氟沙星属于第三代氟喹诺酮类抗菌药物，具有

抗菌谱广、抗菌作用强、副作用小等特点，广泛应用于

动物和人类多种感染性疾病的防治。然而，人类和动

物所使用的大部分抗生素类药物并没有得到有效利

用，约有 40%～90%的抗生素会以母体药物的形式从

尿液或者粪便排出体外[1-3]。这些排泄物一部分直接通

过渗透、迁移、吸附等作用最终转入地表水、地下水等

环境水源中；另一部分被用作肥料进入农田和农作

物，最终经过雨水的冲刷及其它作用再次进入环境水

源。叶必雄等[4]对环境水体及饮用水中抗生素污染现

状及健康影响进行了阐述，并对水环境中抗生素的来

源，分布及对人体健康的影响进行了系统的总结，结

果表明，我国饮用水中的抗生素浓度与发达国家处于

同一个水平。王丹等[5]综述了我国地表水中含有抗生

素的种类，并统计了中国地表水中已检测到的主要药

物和个人护理品，其中，诺氟沙星排第 4，检出频率大

于 60%。尽管地表水中的抗生素对饮用水安全尚构不

成重大影响，但由此引发的生态风险并不应忽视。因

此，对于环境水样中的抗生素的监测具有重要的意

义。目前，环境水样中抗生素的分析检测方法主要包括

酶联免疫吸附法[6]、高效液相色谱法[7-9]、液相色谱-质

谱联用法[10-12]、生物传感器法[13]等。但这些方法一般均

需要经过复杂的样品预处理过程，具有操作步骤繁琐，

费时等缺点。电喷雾萃取电离质谱（EESI-MS）法[14-16]作

为近年发展起来的一种新兴质谱技术，具有分析速度

快、灵敏度高、基质耐受力强、无化学污染等特点，能

对复杂样品中的痕量物质进行快速质谱分析。本研究

建立环境水样中诺氟沙星的电喷雾萃取电离质谱

·技术与方法·
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（EESI-MS）快速测定法。

1 材料与方法

1.1 仪器与试剂 LTQ-XL 增强型线性离子阱质谱

仪（美国 Finnigan 公司），EESI 离子源（东华理工大学

研制），Xcalibur 型数据处理系统（美国 Finnigan 公司）。
诺氟沙星标准品（纯度为 99.5%，中国食品药品检

定研究院），甲醇（色谱纯，韩国 SK Chemicals 公司），

冰乙酸（色谱纯，西陇化工股份有限公司）。实验用水

为超纯水。
1.2 测定条件 设置 LTQ-MS 为正离子模式，雾化气

（N2，纯度 99.999%）压力为 1.6 MPa，质谱离子传输管

温度为 200 ℃，喷雾电压为 2.5 kV；以甲醇溶液为喷雾

溶剂，流速为 4 μl/min；样品溶液流速为 11 μl/min。
EESI 离子源装置如图 1 所示，EESI 离子源的两个毛

细管喷雾口到质谱进样口的距离（a）为 5 mm，两个毛

细管喷雾口之间的距离（b）为 1 mm，两个喷雾通道间

的夹角、样品雾化管与质谱进样口的角度分别为 60°
和 150°。碰撞诱导解离（CID）的时间为 100 ms，离子的

选择窗口为 1.0 Da，碰撞能量为 17%～25%，其他的参

数由 LTQ-MS 系统自行优化得到，所得质谱数据扣除

背景信息后导出。

1.3 标准曲线的绘制 准确称取 10 mg 诺氟沙星标

准品于 100 ml 的容量瓶中，加入 1 ml 浓度为 0.1 mol/L
的盐酸溶液，超声 0.5 h 后，用超纯水定容并转入棕色

试剂瓶中，得到 100 mg/L 诺氟沙星标准储备液，置于

冰箱中备用；用超纯水将其逐级稀释为 0.05、0.1、0.5、
1、10 mg/L 的诺氟沙星标准系列溶液。

选取母离子（m/z：320）的三级质谱中的特征碎片

离子（m/z：256）作为定量离子，在优化的实验条件下，

按 1.2 进行测定。对净响应信号强度的平均值以及样

品的浓度分别取对数（即 lgI、lgC），再以 lgI（y）对 lgC
（x）绘制标准工作曲线。
1.4 水样的预处理方法 水样先经充分饱和的定性

滤纸过滤，然后再用充分饱和的 0.45 μm 滤膜过滤，立

即送实验室冰箱，保存。测定水样时，先让其恢复至室

温，在优化的质谱条件下，直接进行 EESI-MS 分析。

2 结果与讨论

2.1 诺氟沙星标准溶液的 EESI-MS 分析 按照 1.3
的方法对 100 μg/L 诺氟沙星标准溶液进行 EESI-MS
分析，在一级质谱图（图 2A）中，可观察到[M+H]+（m/z：
320）准分子离子峰，这与文献[17]报道的诺氟沙星准

分子离子峰相一致。因 EESI 是在敞开的三维空间环

境中进行的电离、萃取及荷能传递，外部环境对实验

结果干扰性大，为排除假阳性，需采用串联质谱进一

步确认。
选择母离子（m/z：320）进行二级质谱分析，主要产

生 m/z 分别为 302 和 276 的碎片离子，推测为母离子

分别丢失一个 H2O 分子和 CO2 分子（图 2B）。
对二级质谱图中产生的主要碎片离子（m/z：276）进

行串联质谱分析，得到 3 个主要的特征离子（m/z 分别为

256、233、219）（图 2C），推测分别丢失一个 HF 分子、CH2=
CH-NH2 和 CH3-CH2-N=CH2 之后形成的碎片离子。

选取三级质谱中产生的主要碎片离子 （m/z 为

256）进行串联质谱分析，可以发现在相应的四级质谱

中，其进一步断裂生成 3 个主要的特征离子（m/z 分别

为 228、227、213）（图 2D），其中，m/z 为 228 的碎片离

子与 m/z 为 256 的碎片离子相比失去了一个质量数为

28 的基团，推测是重排失去一个 CO 的中性分子所

致；m/z 为 213 的碎片离子与 m/z 为 256 的碎片离子

相比失去了一个质量数为 43 的基团，推测为哌嗪环

断裂重排，丢失 1 个 CH2=CH-NH2 中性分子而形成，

m/z 为 227 的碎片离子与 m/z 为 256 的碎片离子相比

失去了 1 个质量数为 29 的基团，但该裂解途径还不

是很清楚。
2.2 EESI-MS 条件的优化

2.2.1 电喷雾溶剂的选择 分别考察了不同比例的

甲醇-水以及不同比例的甲醇-冰乙酸作为电喷雾溶

剂时对诺氟沙星特征碎片离子（m/z 为 256）信号强度

的影响，结果表明，以甲醇作为电喷雾溶剂时，m/z 为

256 的碎片离子信号强度最高。这可能是因为甲醇的

表面张力较小，液滴更容易去溶剂化，可以得到较多

的初级试剂离子。因此，本研究选择甲醇作为电喷

雾溶剂。
2.2.2 电喷雾溶剂流速的选择 分别考察了电喷雾

溶剂流速（1～8 μl/min）对诺氟沙星特征碎片离子（m/z
为 256）信号强度的影响，结果显示，随着电喷雾溶剂

流速的增加，m/z 为 256 的信号强度呈先上升后下降

的趋势；且当电喷雾溶剂流速为 4 μl/min 时，m/z 为

256 的信号强度达到最大值。这可能是因为雾化效率

会随着电喷雾溶剂流速的增加而增大，但是流速过大

会导致雾化不充分而使电离效率降低。所以本研究中

的电喷雾溶剂流速设定为 4 μl/min。

图 1 EESI 源装置示意图
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2.2.3 电喷雾电压的选择 分别考察了不同电喷雾

电压（2.0～4.5 kV）对诺氟沙星三级特征离子（m/z：256）
信号强度的影响，结果表明，喷雾电压在 2.0～3.0 kV
范围内的变化对于 m/z 为 256 信号强度的影响不明

显。这可能是因为在配制诺氟沙星水溶液时加了盐

酸，从而使得大部分诺氟沙星已成盐状态存在，在一

定条件下，喷雾端口本身因超声雾化而形成离子供质

谱分析[18]，所以喷雾电压对于其初级离子的产生便不

会有明显的影响。当电压高于 3.0 kV 后，m/z 为 256 的

信号强度下降，可能是因为 EESI 源两条通道间产生

了电晕放电，使得诺氟沙星的离子化效率降低所致。
因此，本研究选择的电喷雾压力为 2.5 kV。
2.2.4 喷雾气压力的选择 分别考察了喷雾气压力

（0.6～1.8 MPa）对诺氟沙星三级特征离子（m/z：256）信

号强度的影响，结果显示，在 0.6～1.6 MPa 范围内，随

着喷雾气压力的增大，m/z 为 256 的信号强度迅速增

强。因为随着喷雾气压力的增大，作用在带电液滴表

面的剪切力增加，目标物质会更容易克服液滴的表面

张力，小液滴会进一步雾化形成气相离子，更容易去

溶剂化。当喷雾气压超过 1.6 MPa 后，喷雾口所形成的

离子束分散程度增大，大部分离子会被分散到质谱口

以外的区域，从而进入质谱的离子便会减少，m/z 为

256 的信号强度大幅度下降。因此，选择喷雾气压力为

1.6 MPa。
2.2.5 离子管传输温度的选择 离子传输管温度的

变化对于离子的去溶剂化效果有很大的影响。分别考

察了离子传输管温度在 100～350 ℃范围内对 m/z 为

256 信号强度的影响，结果显示，在 100～200 ℃范围

内，随着离子传输管温度的升高，m/z 为 256 的信号强

度迅速增大；当离子传输管温度高于 200 ℃时，随着离

子传输管温度的升高，m/z 为 256 的信号强度迅速下

降，这可能是因为温度过高，诺氟沙星的热解离效应

增强所致。因此，选择离子传输管温度为 200 ℃。
2.2.6 样品溶液流速的选择 分别考察了不同样品

溶液流速（3～13 μl/min）的变化对诺氟沙星特征碎片

离子（m/z：256）信号强度的影响，结果显示，随着样品

溶液流速的增大，m/z 为 256 的信号强度呈先上升后

下降的趋势；且当样品溶液流速为 11 μl/min 时，m/z
为 256 的信号强度最高。因此，选择样品溶液流速为

11 μl/min。
2.3 线性范围、回归方程和检出限 在50～10 000 μg/L
的线性范围内，该方法的线性回归方程为 y=0.875 8x-
0.289，r=0.999 8。以 3 倍信噪比计算，该方法的检出限

为 1.53 μg/L。
2.4 加标回收试验结果 向不含诺氟沙星的过滤后

赣江水样中分别加入 400、2 000、4 000、6 000 μg/L 的

诺氟沙星标准溶液进行加标回收试验，平行 6 次，结

果见表 1。该方法的加标回收率为 76.2%～86.5%，RSD
为 1.12%～8.55%。

图 2 诺氟沙星标准溶液的 EESI-MS 质谱图

A 一级质谱图；B 二级质谱图；C 三级质谱图；D 四级质谱图

表 1 环境水样中诺氟沙星 EESI-MS 法的加标

回收试验结果（n=6）

加标值（μg/L） 测定值（x±s，μg/L） RSD（%） 回收率（%）

0 400 346±4.45 1.25 86.5

2 000 1 583±15.50 1.12 79.2

4 000 3 366±287.91 8.55 84.2

6 000 4 923±125.02 6.22 76.2
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2.5 实际水样的测定 于 2015 年 1 月 31 日，采集赣

江南昌段表层水样，采用本方法进行测定，结果显示，

水样中未检测出诺氟沙星。

3 小 结

本实验采用电喷雾萃取电离质谱法，在正离子模

式下，选取诺氟沙星三级特征碎片离子（m/z：256）作为

定量离子，通过优化电喷雾溶剂及组成、电喷雾电压、
离子传输管温度、电喷雾溶剂和样品溶液流速、喷雾

气压力，提高诺氟沙星的离子化效率。该方法灵敏度

高、精密度好、分析速度快、能够承受环境水样中复杂

基体的影响，适用于批量环境水样中诺氟沙星的直接

定量检测，可望在小型质谱仪上实现对环境水样中药

物残留及污染的现场分析，为 EESI-MS 在环境药物残

留及污染监测领域的应用提供了新的思路。
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