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超高效液相色谱 –二极管阵列检测器法同时测定
电子烟中依托咪酯与美托咪酯含量

赖昌威，李嘉炜，黄财顺，王素娟 *

（中山市食品药品检验所，中山 528400）

摘 要：目的 建立超高效液相色谱 – 二极管阵列检测器（UPLC–PDA）法快速、准确地检测电子烟中的依托

咪酯与美托咪酯，以甄别电子烟的非法添加行为。方法 分析方法采用 Waters ACQUITY UPLC® HSS T3 色谱

柱（1.8 μm，2.1 mm × 100 mm）；流动相为甲醇 – 水（60∶40），等度洗脱 ；体积流量为 0.15 mL/min ；检测波

长为 241 nm ；柱温为 35 ℃。结果 依托咪酯、美托咪酯分别在 1.123~224.6 μg/mL、1.043~208.6 μg/mL 范围

内线性关系良好，依托咪酯、美托咪酯的平均加样回收率分别为 95.92%（RSD 为 0.60%）、104.16%（RSD 为

0.52%）。结论 该方法准确、快速，可用于电子烟中违法添加物依托咪酯与美托咪酯的检验分析。
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0  引  言

依托咪酯为非巴比妥类短效催眠药物，主要通过激

活 γ– 氨基丁酸 A 型受体，抑制兴奋性递质传递，从而发

挥镇静与麻醉效应 [1]，临床实践中用于全麻诱导及短时手

术麻醉。2021 年起，含依托咪酯“上头电子烟”问题显

现，成为国家重点打击对象 [2]。2023 年 1 月—8 月期间，

全国范围共侦破相关犯罪案件 3400 余起，抓获涉案人员

6800 余名，缴获依托咪酯 636 公斤，含依托咪酯烟弹 4.5

万余个 [3]。药理毒理研究 [4] 表明，在治疗剂量下，依托

咪酯可诱发肾上腺皮质功能抑制、呼吸循环系统异常及肌

阵挛等不良反应。在超剂量使用时，依托咪酯还可引发呼

吸抑制直至呼吸暂停。长期滥用者除生理依赖外，易出

现认知功能障碍及精神行为异常等神经毒性表现 [5-9]。美

托咪酯为依托咪酯的结构类似物，发挥着与依托咪酯相似

的药理作用，被美国食品药品监督管理局批准用于观赏鱼

类的镇静和麻醉。最近不法分子将美托咪酯作为依托咪酯

“平替”，各地相继报道了相关违法行为。由于兽用药品

纯度、杂质等质量控制均低于人用药品，未经人体临床试

验，故美托咪酯的安全风险较大。

依托咪酯滥用出现时间早，其体外检材（烟油、烟

粉、烟草等）及体内检材（血液、尿液、毛发等）的检测技

术及方法较为完善，而新兴滥用物质美托咪酯的相关研究

文献较少。本文参照《中华人民共和国药典》 [10] 四部通

则 0512 高效液相色谱法的定性方法，通过比对保留时间

及光谱相似度来对化学成分进行定性分析，并结合超高效

液相的快速分析特点来建立超高效液相色谱 – 二极管阵列

检测器（UPLC-PDA）法，旨在为电子烟中非法添加物的检

测分析提供一定参考与支持。

1  材料与方法

1.1  仪器与材料

ACQUITY UPLC H-CLASS 超高效液相色谱仪，配置

二极管阵列检测器（PDA，沃特世公司）；XS205 电子分析

天平（梅特勒托利多仪器有限公司）。依托咪酯对照品（批

号：101132–202203，含量：99.8%）购自中国食品药品检

定研究院；盐酸美托咪酯对照品（批号：0140–RE–0037，

含量：99.7%）购自广州佳途科技股份有限公司；相关样品

来自缴获的涉案物品；甲醇（美国 Honeywell 公司）为色谱

纯；水为超纯水（本实验室纯水机制备）。

1.2  色谱条件

Waters ACQUITY UPLC® HSS T3 色谱柱（1.8 μm，
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2.1 mm × 100 mm）；流动相为水 – 甲醇（40∶60）；流速为

0.15 mL/min；柱温为 35 ℃；检测波长为 241 nm；进样

量为 1 μL。

1.3  溶液的制备

对照品：分别称取依托咪酯、美托咪酯对照品约

10 mg，置于 100 mL 量瓶中，加入适量流动相，振摇溶

解，用流动相稀释至刻度。烟油供试品溶液和烟粉供试品

溶液的制备：称取样品约 10 mg，制备流程同对照品。

2  结果与分析

2.1  专属性试验

精密吸取阳性烟油供试品、对照品溶液、阴性烟油供

试品各 1 μL，按 1.2 项下色谱条件进行进样检测。烟油中

各成分色谱峰对目标检测物出峰位置无干扰，见图 1；经

PDA 扫描（210~400 nm）可知，供试品中目标检测物色谱峰

的吸收光谱图特征与对照品的一致，依托咪酯、美托咪酯

的最大吸收波长分别为 241.2 nm 和 241.8 nm，见图 2、3。

时间 /min

响
应

注：a—美托咪酯；b—依托咪酯；1—阳性烟油供试品；2—阴性

烟油供试品；3—对照品

图 1 UPLC 专属性色谱图
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注：a—美托咪酯；b—依托咪酯

图 2 供试品主峰光谱图

响
应
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注：a—美托咪酯；b—依托咪酯

图 3 对照品主峰光谱图

2.2  方法学考察

2.2.1 线性关系考察

精密吸取系列浓度的混合对照品溶液各 1 μL，按 1.2

项色谱条件下进行进样检测，并绘制标准曲线，结果见 

表 1，可知两种成分在线性范围内线性关系良好。

表 1 线性关系

成分 回归方程 线性范围 /（μg/mL） r

依托咪酯 Y=20371X－4515 1.123~224.6 1

美托咪酯 Y=18484X－2823 1.043~208.6 1

2.2.2 精密度试验

精密吸取混合对照品溶液 1 μL，按 1.2 项色谱条件下

连续进样测定 6 次，测得依托咪酯、美托咪酯峰面积的

RSD 分别为 0.03%、0.05%，表明仪器精密度良好。

2.2.3 重复性试验

称取烟油样品适量，按 1.3 项下方法平行制备供试品

溶液 6 份，并在 1.2 项色谱条件下进行进样测定，测得依

托咪酯、美托咪酯含量的 RSD 分别为 1.47%、1.35%，表

明该方法重复性良好。

2.2.4 稳定性试验

精密吸取烟油供试品溶液 1 μL，分别于 0、2、4、6、

12、24 h 在 1.2 项色谱条件下进行进样测定，测得依托咪

酯、美托咪酯峰面积的 RSD 分别为 0.74%、0.71%，表明

供试品溶液在 24 h 内稳定性良好。

2.2.5 加样回收率试验

称取含量已知（依托咪酯、美托咪酯含量分别为

53.89、19.99 mg/g）的烟油样品约 50 mg，置 100 mL 量瓶

中，继续精密加入混合对照品溶液（依托咪酯、美托咪酯

含量分别为 2.719、1.122 mg/mL）1 mL，按 1.3 项下方法

平行制备供试品溶液 6 份，并在 1.2 项色谱条件下进行进

样测定，结果见表 2。

表 2 加样回收率结果（n = 6）

成分
称样量 /

mg
原有量 /

mg
加入量 /

mg
测得量 /

mg
回收率 /

mg

平均

回收率

（RSD）/%

依托

咪酯

51.12 2.755 2.719 5.376 96.41

95.92
（0.60）

47.35 2.552 2.719 5.165 96.13

55.19 2.974 2.719 5.582 95.94

59.29 3.195 2.719 5.820 96.56

54.39 2.931 2.719 5.516 95.10

52.66 2.838 2.719 5.430 95.36

美托

咪酯

51.12 1.022 1.122 2.195 104.61

104.2
（0.52）

47.35 0.947 1.122 2.118 104.43

55.19 1.103 1.122 2.274 104.38

59.29 1.185 1.122 2.358 104.57

54.39 1.087 1.122 2.246 103.32

52.66 1.053 1.122 2.215 103.64

2.2.6 检测限及定量限

在阴性烟油中加入依托咪酯、美托咪酯对照品适量，
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用流动相逐级稀释，以信噪比为 3∶1 时相应浓度作为

检测限，以信噪比为 10∶1 时相应浓度作为定量限。测

得检测限为 0.14 μg/mL（依托咪酯）、0.10 μg/mL（美托咪

酯）；定量限为 0.34 μg/mL（依托咪酯）、0.25 μg/mL（美托

咪酯）。

2.3  样品含量测定

分别取烟油及烟粉样品各 3 批，按 1.3 项下方法制备

供试品溶液，在 1.2 项色谱条件下进行进样测定。通过比

对保留时间及光谱相似度进行鉴别后计算含量，测定结果

见表 3。在 3 批烟油样品中，依托咪酯及美托咪酯的含有

量差别较大，是添加配方不一样所致；而在 3 批烟粉样品

中，它们均为较高纯度的依托咪酯，且未检出美托咪酯。

表 3 含量测定结果

样品 编号 依托咪酯含量 /（mg/g） 美托咪酯含量 /（mg/g）

烟油

S1 65.28 100.1
S2 84.38 109.1
S3 51.41 19.13

烟粉

S1 957.6 0
S2 900.4 0
S3 911.8 0

3  讨论与结论

3.1  方法的选择及优化

针对电子烟中依托咪酯及美托咪酯的检测需求，当前

尚未建立统一的标准方法。为突破这一问题，实验室初步

建立了基于 UPLC-PDA 的分离分析方法。为进一步提高

方法的定性鉴别能力，实验室下一步将利用液相色谱 – 质

谱联用（LC-MS）技术对包括但不限于以上两种非法添加物

进行检测。LC-MS 通过结合液相色谱的高分离效能与质

谱的强鉴别能力，可显著提升目标物鉴别的可靠性。

3.2  检验数据分析

本单位累计完成了辖区内公安委托的 146 批电子烟

烟油、烟粉及相关涉案物品的检验分析任务。由于美托

咪酯是依托咪酯列管后的新兴滥用物质，故实验室所检

验的涉案物品中，尚未发现检出美托咪酯。对于依托咪

酯，其在烟油中的质量分数主要在 1%~25%（w/w）范围

内，其中以含约 5%，10%，20% 的最为常见；烟粉中依

托咪酯的质量分数则主要在 80%~100%（w/w）范围内，以

近 95%~100% 的最为常见。除了常规样品外，还有装过烟

油、烟粉的容器、袋子、吸食完的烟弹等非常规样品。这

些样品通过流动相浸渍提取后，同样可以参照本方法来开

展检验分析。

3.3  色谱条件的考察

本方法以 2020 年版《中华人民共和国药典》中依托

咪酯有关物质项下色谱条件为基础，对柱温（25、35、

45、55 ℃）、水相中乙酸铵浓度（0%、0.062%、0.1%）、

流速（0.1、0.15、0.2 mL/min）与检测波长进行了考察优

化。结果显示，柱温过低会使各色谱峰分离度减小、分析

时间增长、峰形变宽，过高则会损耗色谱柱寿命而使柱效

降低，综合考虑下选择 35 ℃ 作为柱温；水相中的乙酸铵

浓度对依托咪酯及美托咪酯色谱峰均没有显著影响，故

直接选择甲醇 – 水作为洗脱液；综合考虑色谱柱耐受压

力，本方法选择 0.15 mL/min 作为流速。经液相色谱仪的

PDA 扫描可知，依托咪酯及美托咪酯的最大吸收波长均在

241 nm 附近处，故选择 241 nm 作为检测波长。

本实验建立的 UPLC-PDA 法通过比对保留时间及光

谱相似度来进行定性分析，并利用超高效液相快速分析的

特点，在 10 min 内即可完成电子烟中依托咪酯、美托咪

酯的含量分析。该方法专属性良好，可快速、准确地检测

出电子烟中依托咪酯与美托咪酯，为涉案电子烟及其相关

物品的检验分析提供一定的参考。
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