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气相色谱-质谱法和液相色谱-串联质谱法测定保

健食品中比沙可啶及其类似物适用性研究 

蒋力维, 闫  昕, 赵一哲* 
(国家毒品实验室北京分中心, 北京  100164) 

摘  要: 目的  探讨气相色谱-质谱法(gas chromatography-mass spectrometry, GC-MS)和液相色谱-串联质谱法

(liquid chromatography-tandem mass spectrometry, LC-MS/MS)分析保健食品中比沙可啶、脱乙酰比沙可啶和环

丙甲酰去乙酰比沙可啶的可行性。方法  样品经乙腈超声提取后, 分别使用 GC-MS 和 LC-MS/MS 进行分析。

结果  GC-MS 可用于比沙可啶及其类似物的初步定性分析, LC-MS/MS 适用于比沙可啶及其类似物的定性定

量分析。使用 LC-MS/MS 分析, 3 种目标物在 0.1~20.0 ng/mL 的质量浓度范围内线性关系良好, 线性相关系数

(r)均大于 0.998, 检出限为 0.003~0.006 ng/mL, 定量限均不高于 0.020 ng/mL。在 3 个加标水平下, 各物质的加

标回收率为 83.35%~116.90%, 相对标准偏差处于 0.48%~8.22% (n=6)。采用 GC-MS 对缴获的 10 份可疑样品

进行检测, 在其中 3 份样品中检出比沙可啶结构类似物, 经 LC-MS/MS 验证, 3 份样品均含有比沙可啶和脱乙

酰比沙可啶, 含量处于 0.12%~1.92%。结论  本方法具有准确、简单、快速的优点, 可以满足相关鉴定工作的

要求, 也可为具有相似结构物质的定性定量分析提供参考。 
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Study on the applicability of gas chromatography-mass spectrometry and 
liquid chromatography-tandem mass spectrometry for the determination of 

bisacodyl and its analogues in health foods 

JIANG Li-Wei, YAN Xin, ZHAO Yi-Zhe* 
(National Narcotics Laboratory Beijing Regional Center, Beijing 100164, China) 

ABSTRACT: Objective  To discuss the feasibility of analyzing bisacodyl, desacetyl bisacodyl and bisacodyl 
dicycloproyl carboxylate in health foods by gas chromatography-mass spectrometry (GC-MS) and liquid 
chromatography-tandem mass spectrometry (LC-MS/MS). Methods  After ultrasonic extraction with acetonitrile, 
the sample was analyzed by GC-MS and LC-MS/MS. Results  GC-MS could be used for preliminary qualitative 
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analysis of bisacodyl and its analogues, while LC-MS/MS was suitable for qualitative and quantitative analysis of 
bisacodyl and its analogues. The 3 kinds of target analytes showed good linear relationships between 0.1–20.0 ng/mL by 
LC-MS/MS, with correlation coefficients (r) better than 0.998. The limits of detection were between 0.003–0.006 ng/mL 
and the limits of quantitation were all lower than 0.020 ng/mL. At the 3 kinds of spiked levels, the recoveries ranged 
from 83.35%–116.90% and the relative standard deviations were 0.48%–8.22% (n=6), respectively. GC-MS analysis 
was applied in 10 suspected samples, while bisacodyl structural analogues were detected in 3 samples. LC-MS/MS 
analysis showed that bisacodyl and desacetyl bisacodyl were present in the 3 suspected samples, with content in the 
ranges of 0.12%–1.92%. Conclusion  The developed method is accurate, simple and rapid, which can satisfy the 
requirements of related identification work and provide a reference for the qualitative and quantitative analysis of 
substances with similar structures. 
KEY WORDS: gas chromatography-mass spectrometry; liquid chromatography-tandem mass spectrometry; 

bisacodyl; desacetyl bisacodyl; bisacodyl dicycloproyl carboxylate 
 
 

0  引  言 

比沙可啶[4,4’-(2-吡啶亚甲基)二苯酚双醋酸酯]是一

种刺激性缓泻药, 通过对肠道壁产生刺激作用, 起到促进

排便、缓解便秘的效果, 常被用来治疗功能性便秘[1–3]。长

期服用比沙可啶可能会引起肠道电解质异常和药物依赖, 
甚至会导致肠神经和平滑肌损伤[4]。依据《中华人民共和

国食品安全法》第三十八条, 生产经营的食品中不得添加

药品, 但是可以添加按照传统既是食品又是中药材的物

质。尽管比沙可啶从未被批准作为食品添加剂或食品原

料 , 但由于它能通过腹泻使体重降低 , 所以仍有不法商

家在减肥类保健食品中非法掺入比沙可啶, 严重危害人

们健康[5–6]。脱乙酰比沙可啶和环丙甲酰去乙酰比沙可啶

(图 1)具有与比沙可啶相同的核心药效团, 它们与比沙可

啶具有同等属性和有毒有害性。2025 年, 中国国家市场监

督管理总局发布通知, 加大对食品中非法添加比沙可啶及

其系列衍生物违法行为的监管力度[7]。因此, 开发快速、

高效、准确的食品基质中比沙可啶及其系列衍生物的检测

方法十分重要。 
目前 , 比沙可啶的检测方法有紫外分光光度法

(ultraviolet spectrophotometry, UV)[8–9]、表面增强拉曼光谱

法(surface enhanced Raman spectroscopy, SERS)[10]、表面增

强 红 外 光 谱 法 (surface enhanced infrared spectroscopy, 
SEIRA)[11]、液相色谱法(liquid chromatography, LC)[12–14]、

气相色谱-质谱法(gas chromatography-mass spectrometry, 
GC-MS)[15–17] 和 液 相 色 谱 - 串 联 质 谱 法 (liquid 
chromatography-tandem mass spectrometry, LC-MS/MS)[18–23]。

UV 分析速度快, SERS 和 SEIRA 操作简单, LC 准确性高, 但
对于基质复杂的保健食品, GC-MS 和 LC-MS/MS 的适用性

更强。GC-MS 和 LC-MS/MS 不仅选择性好, 而且灵敏度高, 
在食品安全检测方面的应用十分广泛[24–29]。尽管色谱-质谱

法在比沙可啶的检测方面报道较多, 但是同时检测保健食

品中比沙可啶、脱乙酰比沙可啶和环丙甲酰去乙酰比沙可

啶的应用较少。本研究针对减肥类保健食品 , 探讨了

GC-MS 和 LC-MS/MS 分析比沙可啶及其类似物的适用性, 
建立了比沙可啶、脱乙酰比沙可啶和环丙甲酰去乙酰比沙

可啶的 GC-MS 和 LC-MS/MS 分析法, 旨在为保健食品中

非法添加比沙可啶及其类似物的定性定量分析提供可靠的

技术支持。 

1  材料与方法 

1.1  材料、试剂与仪器 

空白保健食品购自电商平台; 实际样品来自国家毒

品实验室北京分中心受理的案件检材。 
甲醇、乙腈、甲酸、乙酸铵(色谱纯, 美国赛默飞世尔

科技公司); 比沙可啶、脱乙酰比沙可啶、环丙甲酰去乙酰

比沙可啶(纯度为 99.5%, 上海安谱璀世标准技术服务有限

公司)。 
 

 
 

图 1  3 种目标物分子结构式 
Fig.1  Structural formulas of the 3 kinds of target analytes 
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GC-MS QP2020NX 气相色谱-质谱联用仪、SH-5MS
色谱柱(30 m×0.25 mm, 0.25 µm)、SH-35MS 色谱柱(30 m× 
0.25 mm, 0.25 µm)、LC-MS/MS-8060NX 液相色谱-质谱联

用仪、Shim-pack GIST C18 色谱柱(100 mm×2.1 mm, 2 µm) 
(日本岛津公司); Milli-Q Reference 超纯水发生器(美国

Millipore 公司); KQ-500E 超声波清洗器(昆山市超声仪器

有限公司); Sigma 3K15 低温高速冷冻离心机(德国 Sigma
公司 ); VORTEX GENIE 2 可调速涡旋混匀器 ( 美国

Scientific Industries 公司)。 

1.2  实验方法 

1.2.1  标准溶液配制 
单一标准工作溶液: 准确称取各标准品粉末, 分别用

乙腈定容于 1 mL 容量瓶, 得到 3 种目标物质量浓度均为

10.0 mg/mL 的单一标准储备液, 密封, –20 ℃保存。 
混合标准工作溶液: 分别移取质量浓度为 10.0 mg/mL

的比沙可啶及其类似物的单一标准物质溶液, 用乙腈配制

成质量浓度为 100 μg/mL 的混合标准物质工作溶液, 密封, 
–20 ℃保存。量取上述 100 μg/mL 的混合标准物质工作溶

液适量, 用乙腈配制成质量浓度为 1.0 μg/mL 的混合标准

物质工作溶液, 再将 1.0 μg/mL 的混合标准物质工作溶液

用乙腈稀释为质量浓度为 200 ng/mL 的混合标准物质工作

溶液; 量取 200 ng/mL 的混合标准物质工作溶液适量, 用
乙腈稀释, 配制成质量浓度分别为 0.1、0.2、0.5、1.0、2.0、
5.0、10.0、20.0 ng/mL 的系列混合标准溶液供 LC-MS/MS
备用。 
1.2.2  样品处理 

称取1.0 g均质化样品于具盖离心管中, 加入乙腈10 mL, 
密封并超声 10 min, 4000 r/min 离心 5 min 得到溶液 A。取 A
溶液 1 mL, 过滤膜后作为样品溶液, 供 GC-MS 分析; 取 A
溶液 0.1 mL, 用乙腈稀释至 100 mL并涡旋均匀, 取适量溶

液过滤膜后作为样品溶液, 供 LC-MS/MS 分析。 
1.2.3  仪器条件 

(1) GC-MS 分析 
初始温度为 150 ℃, 保持 1 min, 以 20 ℃/min 升温至

300 ℃, 保持 21 min。进样口温度 250 ℃, 载气为高纯氦气, 
流速为 1.2 mL/min, 分流比 10:1, 溶剂延迟 2 min, 进样体

积 1 µL。 
电子轰击离子源(electron impact ion source, EI), 电离

能量 70 eV; 离子源温度 230 ℃, 传输线温度 250 ℃, 扫描

范围为 40~500 amu, 扫描方式为全扫描。 
(2) LC-MS/MS 分析 
流动相 A 为 5 mmol/L 乙酸铵水溶液, 流动相 B 为乙

腈, 流速为 0.3 mL/min; 柱温为 40 ℃; 进样量为 1 μL。梯

度洗脱程序: 0~1.5 min, 35% B; 1.5~5.0 min, 35%~90% B; 
5.0~8.0 min, 90% B; 8.0~8.1 min, 90%~35% B; 8.1~10.0 min, 
35% B。 

电喷雾电离源(electrospray ionization source, ESI): 正
离子模式 (+); 监测方式 : 多反应监测 (multiple reaction 
monitoring, MRM); 雾化气: 3 L/min; 干燥气: 10 L/min; 
加热气: 10 L/min; 接口温度: 250 ℃。 

1.3  基质效应评价方法 

选取不同品牌的保健食品按 1.2.2 步骤处理, 在 1.2.3
条件下进行 LC-MS/MS 分析, 确保选取的保健食品中不含

3 种目标物。以未检出 3 种目标物的保健食品作为基质效

应的供试样品, 制作上机质量浓度为 0.2、1.0、10.0 ng/mL
等 3 个水平的基质加标样品。采用相对响应值法评价基质

效应, 对应计算公式(1)如下。 
 基质效应/%=A 基质/A 溶剂×100%          (1) 
式中: A 基质为目标物在基质中的响应值; A 溶剂为目标

物在乙腈中的响应值。基质效应范围在 80%~120%之间

时 , 评价为弱基质效应 , 此时基质效应可忽略 ; 基质效

应范围在 80%~120%之外时, 表明存在基质效应且不可

忽略[30–31]。  

1.4  数据处理 

本研究采用 Origin 2021 软件和 ChemDraw 2023 软件

作图并处理数据, 基质效应考察实验为 3 次平行测定, 方
法学验证为 6 次平行测定。 

2  结果与分析  

2.1  GC-MS 方法 

本研究比较了 SH-5MS 毛细管色谱柱(5%苯基-95%聚

二甲基硅氧烷)和 SH-35MS毛细管色谱柱(35%苯基-65%聚

二甲基硅氧烷)的影响。由图 2a 和 2b 可知, 当使用弱极性

的 SH-5MS 毛细管色谱柱分析时, 在 100 μg/mL 质量浓度

下, 比沙可啶和环丙甲酰去乙酰比沙可啶均有良好的响应, 
但脱乙酰比沙可啶无明显响应 ; 当使用极性更强的

SH-35MS 色谱柱时, 不仅脱乙酰比沙可啶有良好响应, 而
且比沙可啶和环丙甲酰去乙酰比沙可啶的响应更好。因此, 
选择 SH-35MS 色谱柱进行 GC-MS 法分析。 

结果发现, 当使用甲醇或乙腈为溶剂时, 除目标峰外, 
GC-MS 总离子流图上还出现了 3 个未知峰(图 2a), 且它们

在甲醇中的色谱响应比乙腈中大。由表 1 可知, 这些未知

峰均具有比沙可啶核心药效团特征离子(m/z 为 199、276、
277), 推测它们为比沙可啶衍生物。经单标验证(图 2c), 未
知峰 1 由比沙可啶产生, 未知峰 2 和未知峰 3 由环丙甲酰

去乙酰比沙可啶产生(图 2d)。这可能是由于 GC 进样口、

色谱柱、传输线持续处于较高的温度, 使比沙可啶和环丙

甲酰去乙酰比沙可啶结构变异, 生成新的物质, 而甲醇是

能提供 H+的质子性溶剂, 在高温下各物质的降解反应更明

显。此外, 当使用 GC-MS 法分析比沙可啶单标时,  
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注: a. 3 种目标物在 SH-35MS 色谱柱上总离子流色谱图; b. 3 种目标物在 SH-5MS 色谱柱上总离子流色谱图; c. 比沙可啶在 SH-35MS 色

谱柱上总离子流色谱图; d. 环丙甲酰去乙酰比沙可啶在 SH-35MS 色谱柱上总离子流色谱图; 1. 脱乙酰比沙可啶; 2. 未知物 1;  
3. 比沙可啶; 4. 未知物 2; 5. 未知物 3; 6. 环丙甲酰去乙酰比沙可啶。 

图 2  总离子流色谱图 
Fig.2  Total ion chromatograms 

 
表 1  3 种目标物与 3 种未知物的保留时间以及 MS 特征离子 
Table 1  Retention time and MS characteristic ions of the 3 
kinds of target analytes and 3 kinds of unknown compounds 

化合物 保留时间
/min 

质谱特征离子(m/z) 

脱乙酰比沙可啶 14.025 277, 276, 199 

未知物 1 14.189 319, 277, 276, 199, 183 

比沙可啶 14.266 361, 319, 277, 276, 199 

未知物 2 16.944 345, 277, 276, 199, 69 

未知物 3 17.031 387, 345, 277, 276, 199 
环丙甲酰去乙酰

比沙可啶 
22.032 413, 345, 277, 276, 199 

 
GC-MS 总离子流图上还出现了脱乙酰比沙可啶的色谱峰, 
即脱乙酰比沙可啶也是比沙可啶的热降解产物之一。当降

低进样口温度, 提高载气流速后, 这些未知峰的峰面积能

明显降低, 但仍无法避免, 且未知峰的峰面积大小没有明

显规律, 表明本研究建立的 GC-MS 并不适用于比沙可啶、

脱乙酰比沙可啶和环丙甲酰去乙酰比沙可啶的准确定性和

定量分析。综上, 尽管 GC-MS 无法用于比沙可啶及其类似

物的准确定性和定量分析, 但可依据比沙可啶核心药效团

的特征峰(m/z 为 199、276、277), 将其用于比沙可啶结构

类似物的初步定性判断。 

2.2  LC-MS/MS 方法 

2.2.1  色谱条件的优化 
为降低目标物发生降解反应的概率, 本研究选择了乙

腈为有机流动相, 并分别考察了纯水、0.1%甲酸、5 mmol/L
乙酸铵和 0.1%甲酸-10 mmol/L 乙酸铵作为水相的分析效

果。结果发现, 比沙可啶在 4 种流动相中的响应接近, 而脱

乙酰比沙可啶和环丙甲酰去乙酰比沙可啶在 5 mmol/L 乙酸

铵溶液中的响应则明显高于其他流动相, 它们在 4 种流动相

中的整体响应效果为: 5 mmol/L 乙酸铵>0.1%甲酸-10 mmol/L
乙酸铵>0.1%甲酸>水。这可能是由于加入甲酸、乙酸铵等改

性剂后, 流动相的 pH 发生了改变, 使各类物质的质子化分

子形式增多引起的。因此, 最终选择采用 5 mmol/L 乙酸铵

溶液作为水相。3 种目标物的 MRM 模式色谱图见图 3。 
2.2.2  质谱参数的优化 

采用质量浓度为 200 ng/mL 的标准品溶液, 在 m/z 为

200~500 范围内同时以正离子和负离子模式进行母离子扫

描, 找到每种分析物稳定的准分子离子[M+H]＋或[M-H]–

峰。分别以得到的分子离子作为母离子进行子离子扫描分

析, 选择最佳子离子作为定性与定量子离子。通过优化碰

撞能量等参数, 确保每种化合物的特征碎片离子对效果达

到最好, 优化后的质谱条件见表 2。 
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图 3  3 种目标物的 MRM 模式色谱图 
Fig.3  MRM mode chromatograms for the 3 kinds of target analytes 

 
表 2  3 种目标物的 MS 参数 

Table 2  MS parameters for the 3 kinds of target analytes 

化合物 母离子
(m/z) 

定量离

子(m/z) 
碰撞能

量/eV 
定性离

子(m/z)
碰撞能量

/eV 
比沙可啶 362 184 27 226 19 

脱乙酰比沙可啶 278 184 19 167 37 
环丙甲酰去乙酰 

比沙可啶 
414 184 32 252 21 

脱乙酰比沙可啶、比沙可啶和环丙甲酰去乙酰比沙可

啶的主要裂解途径见图 4。由图 4 可知, m/z 184 为比沙可

啶类物质的特征离子。鉴于本研究分析的 3 种目标物在高

温条件下不稳定, 针对表 1 中的 3 种潜在降解产物[质谱特

征离子(m/z) 319, 345, 387], 实验在 ESI 正离子模式下, 以比

沙可啶类物质的特征离子 184为子离子进行筛查, 结果未检

测到 3 种降解产物。这可能是由于与 GC-MS 全流程高温相比,  

 

 
 

图 4  脱乙酰比沙可啶(a)、比沙可啶(b)和环丙甲酰去乙酰比沙可啶(c)的 MS 裂解途径 
Fig.4  MS fragmentation patterns of desacetyl bisacodyl (a), bisacodyl (b) and bisacodyl dicycloproyl carboxylate (c) 
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LC-MS/MS 仅 MS 端处于高温段, 且持续时间极短, 比沙

可啶和环丙甲酰去乙酰比沙可啶在较短的分析时间内来不

及发生降解。由于 LC-MS/MS 是先经 LC 分离而后 MS 高

温检测, 因而由比沙可啶降解而成的脱乙酰比沙可啶的保

留时间应与比沙可啶的保留时间相同, 但研究过程中未发

现此现象 , 进一步表明比沙可啶类物质在本研究的

LC-MS/MS 条件下较为稳定。 

2.3  LC-MS/MS 方法学评价 

2.3.1  基质效应 
保健食品的组成基于人体必需的营养素, 主要成分

包括维生素、矿物质、蛋白质、脂类、碳水化合物、膳食

纤维等。此外, 保健食品可能添加益生菌、鱼油或植物提

取物等(如葡萄籽提取物、蜂胶)。鉴于保健食品的基质较

为复杂 , 实验对基质效应进行了考察。由图 5 可知 , 
LC-MS/MS 的基质效应值处于 80%~120%之间, 3 种目标物

的 相 对 标 准 偏 差 (relative standard deviation, RSD) 为
0.78%~2.36%, 这可能是由于提取样品经过 1000 倍稀释

后弱化了基质效应 , 因此 LC-MS/MS 采用直接外标法

定量。 
2.3.2  线性范围、检出限和定量限 

制作质量浓度为 0.1~20.0 ng/mL的系列混合标准工作

溶液用于定量分析。由表 3 可知, 在 0.1~20.0 ng/mL 范围内, 
3 种目标物线性关系良好, 相关系数(r)为 0.9981~0.9988, 检
出 限 和 定 量 限 分 别 为 0.003~0.006 ng/mL (S/N=3) 、
0.010~0.020 ng/mL (S/N=10), 表明该 LC-MS/MS 方法具有

较高的灵敏度。 

 

 
 

图 5  3 种目标物的基质效应(n=3) 
Fig.5  Matrix effects of the 3 kinds of target analytes (n=3) 

 

表 3  3 种目标物的线性相关系数、检出限、定量限、回收率和 RSDs (n=6) 
Table 3  Correlation coefficients, limits of detection, limits of quantitation, recoveries and RSDs of the  

3 kinds of target analytes (n=6) 

化合物 相关系数
(r) 

检出限 
/(ng/mL) 

定量限 
/(ng/mL) 

0.2 ng/mL 1.0 ng/mL 10.0 ng/mL 

回收率/% RSDs/% 回收率/% RSDs/% 回收率/% RSDs/%

比沙可啶 0.9981 0.003 0.010 86.82 8.09 104.80 0.48 113.40 0.75 

脱乙酰比沙可啶 0.9986 0.006 0.020 87.07 3.03 83.55 0.96 83.35 0.61 

环丙甲酰去乙酰比沙可啶 0.9988 0.006 0.020 85.03 8.22 105.80 1.26 116.90 0.69 
 

2.3.3  准确度及精密度 
选取保健食品(未检出目标物), 加入一定质量的比沙

可啶类物质, 制作上机质量浓度为 0.2、1.0、10.0 ng/mL
的加标样品。在 1.2.3 条件下, 将 3 个加标样平行测定 6 次, 
开展回收率与精密度试验。结果表明(表 3), 3 种目标物的

加 标 回 收 率 和 精 密 度 分 别 为 83.35%~116.90% 和

0.48%~8.22%, 表明方法准确、可靠, 能满足减肥类保健食

品中比沙可啶、脱乙酰比沙可啶和环丙甲酰去乙酰比沙可

啶等 3 种物质的分析要求。 

2.4  实际样品分析 

采用 1.2.3 的 GC-MS 条件, 对国家毒品实验室北京分

中心受理的 10 份减肥类保健食品样品进行检测, 发现其

中 3 份样品均具有 m/z 为 199、276、277 的特征峰, 推测

其可能含有比沙可啶结构类似物。采用 LC-MS/MS 对 10
份样品展开分析, 确认 3 份可疑样品中均含有脱乙酰比沙

可啶和比沙可啶, 含量处于 0.12%~1.92%之间, 具体数据

见表 4。 
 

表 4  实际样品检测结果(%) 
Table 4  Test results in actual samples (%) 

样品 比沙可啶 
脱乙酰比沙 

可啶 
环丙甲酰去乙酰 

比沙可啶 

1 ND ND ND 

2 ND ND ND 

3 1.89 0.12 ND 

4 ND ND ND 

5 1.85 0.13 ND 

6 ND ND ND 

7 ND ND ND 

8 ND ND ND 

9 1.92 0.12 ND 

10 ND ND ND 

注: ND 为未检出。 
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3  结  论 

本研究建立 GC-MS 和 LC-MS/MS 测定比沙可啶、脱

乙酰比沙可啶和环丙甲酰去乙酰比沙可啶的方法。GC-MS
操作简单, 但比沙可啶和环丙甲酰去乙酰比沙可啶在本研

究 GC-MS 条件下易发生降解, 仅适用于初步定性筛查; 
LC-MS/MS 重复性好, 灵敏度高, 能够准确测定样品中比

沙可啶、脱乙酰比沙可啶和环丙甲酰去乙酰比沙可啶的含

量, 可用于定性定量分析。通过对缴获的实际样品进行检

测, 确证了GC-MS和LC-MS/MS的适用性, 可为相关案件

中比沙可啶结构类似物的定性定量提供参考。 
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