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液相色谱－串联质谱法测定马饲料中的抗凝血类药物

高　照，张亦农
（国家体育总局中国反兴奋剂中心，北京　１０００２９）

摘要：建立了马复合饲料中双香豆素、香豆素、醋硝香豆素、苄丙酮香豆素、苯茚二酮５种抗凝血类药物 的 高

效液相色谱－串联质谱（ＨＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ）同时快速筛查和 定 量 测 定 方 法，并 对 该 类 化 合 物 在 电 喷 雾 电 离 条 件

下的主要碎裂途径进行了探讨。方法以甲醇和０．０２ｍｏｌ／Ｌ　ＮａＯＨ溶液作为提取溶剂，饲料样品经提取后利

用混合型阳离子交换固相萃取进行净化，采用正负切换多反应监测（ＭＲＭ）模式对试样中５种香豆素类及茚

二酮类抗凝血剂进行定性与定量分析。苯 茚 二 酮 的 检 出 限 为１５ｎｇ／ｇ，香 豆 素 和 醋 硝 香 豆 素 的 检 出 限 为４

ｎｇ／ｇ，华法林和双香豆素的检出限为１０ｎｇ／ｇ。５种 药 物 的 定 量 限 在１０～４０ｎｇ／ｇ之 间，日 内 日 间 精 密 度 分

别不高于８．６３％和１０．２０％。
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８．６３％ａｎｄ　１０．２０％，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．
Ｋｅｙ　ｗｏｒｄｓ：ＬＣ－ＥＳＩ－ＭＳ／ＭＳ；ａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｎｔｓ；ｅｑｕｉｎｅ　ｄｏｐｉｎｇｓ；ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ　ａｎａｌｙｓｉｓ

　　抗 凝 血 药 物 是 国 际 马 术 联 合 会（Ｉｎｔｅｒｎａ－
ｔｉｏｎａｌ　Ｅｑｕｅｓｔｒｉａｎ　Ｆｅｄｅｒａｔｉｏｎ，ＦＥＩ）禁 用 药 物 名

录中的一类药物［１］，由于香豆素类及茚酮类抗凝

血药物具有生物活性且广泛存在于天然产物中，
近年来有关该类物质的临床应用和毒性引起了

人们的普遍关注。欧洲食品安全局在对动物肝

中毒实验的非显著性不良效应水平研究基础上，
规 定 了 人 每 日 可 承 受 的 最 大 摄 入 量 为０．０７
ｍｇ／ｋｇ［２］。目前针 对 该 类 药 物 主 要 采 用 液 相 色

谱法进行药物毒理和体内代谢方面的研究，对几

种药物，尤其是双香豆素和苯茚二酮类的液相色

谱－质谱（ＬＣ－ＭＳ／ＭＳ）测定方法的研究较少［３－４］。

ＨＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ法 灵 敏 度 高、专 属 性 和 特 异 性

好，是 近 年 来 兴 奋 剂 检 测 方 法 主 要 的 发 展 方

向［５］。本实验通过固相萃取净化 等 手 段 纯 化 和

富集样品，运用ＨＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ进行快速分析和

筛查，并对该类化合物的电喷雾离子化裂解途径

进行归纳，建立能够同时快速筛查和定量测定饲

料中该类药物的方法。

１　试验部分

１．１　主要仪器与装置

Ａｇｉｌｅｎｔ　６４１０ＬＣ－ＭＳ／ＭＳ系 统（１２００ｂｉｎａｒｙ
快速液相，６４１０／２ｋ－Ａ三重四极杆质谱仪）：美国

Ａｇｉｌｅｎｔ公司产品；高速冷冻离心机：美国Ｓｉｇｍａ
公司产品；涡旋振荡器：Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ　Ｉｎｄｕｓｔｒｙ公 司

产品；固 相 萃 取 装 置：美 国 Ｗａｔｅｒｓ公 司 产 品；

Ｍｉｌｌｉ－Ｑ纯水系统：美国 Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ公司产品。
双香豆素（ｄｉｃｏｕｍａｒｉｎ）和雌三醇（ＩＳ）：购自

中国药品生 物 制 品 检 定 所；醋 硝 香 豆 素（ａｃｅｎｏ－
ｃｏｕｍａｒｉｎ）、苯茚 二 酮（ｐｈｅｎｉｄｉｏｎｅ）、苄 丙 酮 香 豆

素（ｗａｒｆａｒｉｎ）、香 豆 素（ｃｏｕｍａｒｉｎ）：均 购 自 上 海

安谱科学仪器有限公司。双香豆素使用氯仿溶

解，其他标准品使用甲醇溶解，各配制１ｇ／Ｌ标

准储备液，分别用甲醇稀释标准储备液制备系列

标准工作液。甲醇、乙腈、乙酸乙酯（色谱纯）：均
购自沃凯公司；氯仿、高氯酸（分析纯）：购自北京

试剂 公 司；乙 酸 胺（色 谱 纯）：购 自Ｂａｋｅｒ公 司；

ＭＣＸ固 相 萃 取 柱（１５０ｍｇ）：美 国 Ｗａｔｅｒｓ公 司

产品。

１．２　仪器实验条件

１．２．１　色 谱 及 质 谱 条 件　色 谱 柱：Ｚｏｒｂａｘ　ＳＢ
Ｃ１８柱（２．１ｍｍ×１００ｍｍ×３．５μｍ）；柱 温３０
℃；流速２．５ｍＬ／ｍｉｎ；流动相Ａ：１０ｍｍｏｌ／Ｌ乙

酸铵 水 溶 液；流 动 相Ｂ：乙 腈 溶 液；干 燥 气 温 度

３２０℃；干燥气流速１２Ｌ／ｍｉｎ；雾化器压力２．７９４
×１０５　Ｐａ；毛 细 管 电 压：３　５００Ｖ（＋）／３　０００Ｖ
（－）；流 动 相 梯 度 为：０～２ｍｉｎ、２０％Ｂ，２～１０
ｍｉｎ、２０～２８％Ｂ，１０～１０．０１ｍｉｎ、２８％～９０％Ｂ；

１０．０１～１５ｍｉｎ，９０％Ｂ；Ｐｏｓｔ　ｒｕｎ：６ｍｉｎ；进样量

１０μＬ。５种药物及内标 ＭＲＭ 优化的采集参数

列于表１。

表１　ＭＲＭ 检测模式下５种药物优化的质谱条件

Ｔａｂｌｅ　１　Ｔｈｅ　ｏｐｔｉｍｉｚｅｄ　ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ　ｏｆ　ＭＲＭ　ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ　ｆｏｒ　ｆｉｖｅ　ａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｎｔｓ

药物名称
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

碎裂

电压／Ｖ

分段

采集

采集模式／

驻留时间／ｍｓ

苯茚二酮 ２２１．１　 １９３．１　 ２５　 １６４．９　 ３０　 １６０　 １ （－）／２００

香豆素 １４７．１　 ９１．０　 ２４　 １０２．９　 １５　 ９５　 ３ （＋）／２００

双香豆素 ３３５．１　 １６１．１　 １６　 １１７．０　 ４０　 ８０　 ５ （－）／２００

卞丙酮香豆素 ３０７．１　 １６１．１　 １０　 ２５０．１　 １５　 １３０　 ２ （－）／２００

醋硝香豆素 ３５２．０　 ２６５．１　 ２５　 ２９５．１　 １５　 １５０　 ２ （－）／２００

雌三醇（ＩＳ） ２８７．０　 １７１．０　 ３０　 １４０　 ４ （－）／２００
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１．２．２　样品预处理　精确称量（１．００±０．０２）ｇ
经粉碎的饲料于５０ｍＬ具塞离心管中，加入１００

μＬ　１μｇ／Ｌ雌 三 醇 内 标，静 置１ｈ后 准 确 加 入

４．０ｍＬ甲醇，涡旋振荡２ｍｉｎ后超声２０ｍｉｎ，然
后以９　０００ｒ／ｍｉｎ冷冻（－４℃下）离心１０ｍｉｎ，
吸取上清液于 另 一５０ｍＬ离 心 管 中，再 向 残 渣

中加入１６ｍＬ　０．０２ｍｏｌ／ｍＬ　ＮａＯＨ溶液，涡旋

振荡５ｍｉｎ后，相同条 件 下 冷 冻 离 心，合 并２次

提取溶液后加入４０μＬ高氯酸溶液调节ｐＨ　４，
涡旋振 荡２ｍｉｎ后 以４　０００ｒ／ｍｉｎ离 心５ｍｉｎ。

上清液通过Ｏａｓｉｓ　ＭＣＸ（１５０ｍｇ／６ｍＬ）萃取小

柱（依次用６ｍＬ甲醇、６ｍＬ水活化）净化，离心

管底层 白 色 胶 状 蛋 白 沉 淀 用１ｍＬ甲 醇、５ｍＬ
水洗涤后，离心后一同过柱。５ｍＬ　１５％甲醇水

淋洗后，２０ｍｍ　Ｈｇ负压下抽干３ｍｉｎ，用５ｍＬ
Ｖ（氯仿）∶Ｖ（异丙醇）＝５∶１的混合溶液洗脱。
收集洗 脱 液 于５０℃下 氮 气 吹 干，用４００μＬ　Ｖ
（甲醇）∶Ｖ（水）＝１∶１的混合溶液溶解后检测。

５种物质定 量 下 限 及 内 标 提 取 离 子 色 谱 图 示 于

图１。

图１　５种物质定量下限及内标的提取离子色谱图

Ｆｉｇ．１　Ｔｈｅ　ｅｘｔｒａｃｔｅｄ　ｉｏｎ　ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ　ｏｆ　ａｌｌ　ｄｒｕｇｓ　ａｔ　ｔｈｅ　ｌｅｖｅｌ　ｏｆ　ｌｏｗｅｒ　ｌｉｍｉｔ　ｏｆ　ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ

２　结果与讨论

２．１　质谱色谱条件优化及稀释溶剂的选择

实验选用Ｚｏｒｂａｘ　ＳＢ　Ｃ１８色谱柱（２．１ｍｍ×

１００ｍｍ×３．５μｍ），５种药物有较好的灵敏度和

分离度，且相互间无明显干扰。根据香豆素类药

物及茚二酮类药物的理化性质和结构特征，分别

在正负模式下考察了５种药物的质谱响应，结果

发现香豆素在正离子模式下一级全扫描均有较

好的响应，主要为准子离子峰［Ｍ＋Ｈ］＋，另外有

较弱的［Ｍ＋Ｎａ］＋ 峰。其 余 的 药 物 均 为 在 负 离

子模 式 下 有 较 好 的 响 应，主 要 为 准 分 子 离 子 峰

［Ｍ－Ｈ］－。选 择 性 质 较 为 相 似 的 雌 激 素 雌 三

醇［６］作为内标。通过对不同碰撞 能 量 下 主 要 碎

片离 子 的 分 析，对５种 药 物 的 裂 解 途 径 进 行 解

析，所选择的主要离子与其结构特征相符，保证

了该类物质定性分析的准确性。每个待测物选

取两对丰度较大、基质干扰小的离子对作为定量

离子对和辅助定性离子对，采集分为５段，分别
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采用正负切换的离子扫描模式，各时间段内通过

优化驻留时间保证定性定量的准确度，使待测物

选择离子色谱峰上采集点不少于２０个。实验比

较了 甲 醇，甲 醇 水 溶 液（Ｖ（甲 醇）∶Ｖ（水）＝
１∶１），乙腈水溶液（Ｖ（乙腈）∶Ｖ（水）＝１∶１）作

为复 溶 溶 剂 进 样，结 果 表 明，用 甲 醇 水 溶 液

（Ｖ（甲醇）∶Ｖ（水）＝１∶１）定容后，上样各药物

峰型较好且响应良好。

２．２　样品预处理方法的优化

目前针对几类药物的提取方法多采 用 加 入

酸性缓冲液后，用乙酸乙酯、氯仿等有机溶剂液

液萃取［７－１１］后浓缩进样，但赛马饲料为植物性复

合饲料，基质较为复杂［１２］，故选择固相萃取提取

净化。有文献报道Ｙｕ［１３－１４］等用反相混合型阳离

子交换固相萃取柱对沉淀蛋白后赛马血液中的

违禁药物进 行 了 提 取 净 化，以Ｖ（二 氯 甲 烷）∶
Ｖ（乙酸乙酯）＝４∶１的混合溶液洗脱中性和酸

性药物，以含２％浓氨水的Ｖ（乙酸乙酯）∶Ｖ（二

氯甲烷）∶Ｖ（异丙醇）＝５∶４∶１的混合溶液洗

脱碱性药物，结果有较好的灵敏度和重现性。基

于化合物的性质（香豆素类药物极微溶于醇和醚

试剂，略溶于氯仿，而香豆素及茚二酮类在碱性

溶液中易溶），实验了渗透组织能力较好的甲醇

浸润和沉淀蛋白后用０．０２ｍｏｌ／ＬＮａＯＨ溶液提

取５种药物后，提取上清液经阴离子交换混装柱

Ｏａｓｉｓ　ＭＡＸ净化后，以２％甲 酸 乙 腈 溶 液 洗 脱，
结果表明，净化后双香豆素和苄丙酮香豆素的回

收率均较低且波动较大，这可能是由于香豆素类

物质在碱性环境下过柱时间较长发生不可逆开

环，部分待测物降解造成的。在相同条件下提取

上清液，用 ＨＣｌＯ４ 调ｐＨ值至弱酸性后，分别通

过阳离子交换混装柱Ｏａｓｉｓ　ＭＣＸ及Ｏａｓｉｓ　ＨＬＢ
萃取柱净化，结果显示固相萃取柱 ＨＬＢ净化后

基质 干 扰 较 多；ＭＣＸ 萃 取 柱 净 化 后 用Ｖ（氯

仿）∶Ｖ（异丙醇）＝５∶１溶 液 洗 脱，５种 药 物 的

回收率及重现性较好，空白提取样品中相同时间

不出现与标准物质提取离子峰干扰的杂质峰，净
化专属性较强，且省去了有机试剂提取液过萃取

柱净 化 前 的 浓 缩 过 程，故 采 用 ＭＣＸ萃 取 柱 净

化，具体见１．２．２样品预处理。

２．３　定量方法的建立

２．３．１　标准工作曲线及检出限　准确称量６份

（１．００±０．０２）ｇ空白饲料于５０ｍＬ具塞离心管

中，加入１００μＬ　１ｍｇ／Ｌ内 标 试 剂 雌 三 醇 试 剂

后，分别添加系列标准工作液制备醋硝香豆素，
香豆素 的 质 量 浓 度 分 别 为１０、２０、４０、１００、２００、

５００ｎｇ／ｇ；苄丙酮香豆素，双香豆素的质量浓度

为２０、４０、８０、２００、５００、８００ｎｇ／ｇ；苯茚二酮的质

量浓度为４０、８０、２００、４００、８００、１　０００ｎｇ／ｇ的基

质加标样品。静置１ｈ后 按１．２．２项 进 行 批 处

理，以饲料样品中添加待测物浓度为横坐标，待

测物与内标物的提取定量离子色谱峰面积比值

为纵坐标进行回归运算得到标准工作曲线，列于

表２。制备系 列 质 量 浓 度 空 白 加 标 样 品 经 预 处

理后连续进样，为保证定性定量的准确性，以不

低于１０倍信噪比（Ｓ／Ｎ≥１０）对应的基质添加浓

度作为 方 法 的 检 出 限，以 不 低 于２０倍 信 噪 比

（Ｓ／Ｎ≥２０）对应 的 基 质 添 加 浓 度 作 为 方 法 的 定

量限，最终 确 定 苯 茚 二 酮 的 检 出 限 为１５ｎｇ／ｇ，
定量限为４０ｎｇ／ｇ；香豆素和醋硝香豆素的检出

限为４ｎｇ／ｇ，定 量 限 为１０ｎｇ／ｇ；华 法 林 和 双 香

豆素的检出 限 为１０ｎｇ／ｇ，定 量 限 为２０ｎｇ／ｇ；５
种物质定量下限及内标物提取离子色谱图示于

图１。

表２　５种药物的工作曲线，相关系数和定量下限

Ｔａｂｌｅ　２　Ｌｉｎｅａｒ　ｒａｎｇｅ，ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ　ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ　ｏｆ

ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ　ｃｕｒｖｅｓ　ａｎｄ　ＬＯＱ　ｏｆ　ｆｉｖｅ　ｄｒｕｇｓ

药物名称 标准工作曲线
相关系

数（ｒ２）

定量限／

（ｎｇ／ｇ）

苯茚二酮 ｙ＝７．９５２　７ｘ＋０．１００　９　０．９９５　１　 ４０

香豆素 ｙ＝３．９１５　１ｘ＋０．００２　２　０．９９６　８　 １０

双香豆素 ｙ＝０．７１９　０ｘ＋０．００８　９　０．９９８　７　 ２０

醋硝香豆素 ｙ＝６．５４３　０ｘ＋０．６５０　３　０．９９６　４　 １０

卞丙酮香豆素 ｙ＝２．５０９　８ｘ＋０．１６７　９　０．９９５　７　 ２０

２．３．２　方法的回收率，精密度及准确度　制备

５种药物的低、中、高３个 浓 度 的 空 白 基 质 加 标

样品，每一浓度进行５样本分析，以当日随行标

准曲线计算ＱＣ样品的浓度，同时另取空白饲料

（１．００±０．０２）ｇ，除 不 加 内 标 溶 液 外，按１．２．２
项的方法制备上清液，向固相萃取柱洗脱溶剂中

加入等体积的内标溶液和相应浓度的标准溶液

混合后，５０℃下氮气挥干，残渣用４００μＬ　Ｖ（甲

醇）∶Ｖ（水）＝１∶１的 混 合 溶 液 溶 解 后 进 样 分

析，获得相应峰面积（每个浓度５份样品测定的

平均值）。以每一浓度下两份基质加标质量浓度

相同的样品待测物与内标峰面积比值计算相对
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回收率，结果列于表３。连续５天对相同的空白

饲料低、中、高３个浓度加标样品进行批处理，计
算方法的日内日间精密度和准确度。结果表明，
本方法测定马饲料中５类抗凝血药物的日内精

密度、日间精密度和准确度良好，可以满足检测

的要求，结果列于表４。

２．４　质谱谱图解析

５种药物的 主 要 碎 片 碎 裂 途 径 的 推 测 示 于

图２～６。
双香豆素的主要碎片离子为ｍ／ｚ　１６１．１的

负离子，将碎裂能量加大至４０ｅＶ得到较强的脱

掉中性碎片ＣＯ后 的ｍ／ｚ　１１７．０负 离 子。苯 茚

二酮的结构中有２个羰基，分别失掉一个ＣＯ分

子后得到ｍ／ｚ１９３．１和ｍ／ｚ１６４．９的负离子，加
大碎裂能量到３５ｅＶ时得到ｍ／ｚ　１４５．０的负离

子，进 一 步 加 大 碎 裂 能 量 到４０ｅＶ以 上 时 得 到

ｍ／ｚ１１７．０的负离子，推断分别为失掉Ｃ６Ｈ４ 中

性分子和进一步失掉ＣＯ后得到的碎片离子。

表３　５种药物的加标提取回收率

Ｔａｂｌｅ　３　Ｔｈｅ　ｒｅｌａｔｉｖｅ　ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ　ｏｆ

ｆｉｖｅ　ｄｒｕｇｓ　ｉｎ　ｆｅｅｄ（ｎ＝５）

药物名称 添加浓度／（ｎｇ／ｇ） 回收率／％

６０　 ６０．３±９．９

苯茚二酮 ３００　 ６２．８±６．７

９００　 ７７．１±５．０

１５　 ９１．２±７．８

醋硝香豆素 ８０　 ７４．３±５．３

２００　 ７５．７±６．９

３０　 ６２．５±１２．４

卞丙酮香豆素 １００　 ７３．２±５．１

５００　 ７２．３±４．４

１５　 ７６．４±６．９

香豆素 ８０　 ７８．７±５．７

２００　 ８６．５±６．２

３０　 ７８．３±６．４

双香豆素 １００　 ９９．２±５．７

５００　 ７６．９±８．２

表４　５种药物的日内、日间精密度和准确度

Ｔａｂｌｅ　４　Ｉｎｔｅｒ－ｄａｙ　ａｎｄ　ｉｎｔｒａ－ｄａｙ　ａｓｓａｙ　ａｃｃｕｒａｃｙ
ａｎｄ　ｐｒｅｃｉｓｉｏｎ　ｄａｔａ　ｆｏｒ　ｆｉｖｅ　ｄｒｕｇｓ

药物名称 添加浓度／（ｎｇ／ｇ） 测得浓度／（ｎｇ／ｇ） 准确度（ｎ＝５）／％ 批内精密度（ｎ＝５）／％ 批间精密度（ｎ＝５）／％

６０　 ６４．４±２．２　 ７．３１　 ２．６０　 ３．４２

苯茚二酮 ３００　 ３０５．３±７．５　 １．７９　 ２．４９　 ３．１１

９００　 ９１２．９±５０．１　 １．３３　 ５．５６　 ７．８５

１５　 １６．３±１．３　 ８．５９　 ８．６３　 ８．９２

香豆素 ８０　 ８２．５±６．５　 ３．１２　 ８．１１　 ８．２３

２００　 １９３．０±１０．２ －３．５０　 ５．０８　 ６．０４

３０　 ２７．５±１．１ －８．３３　 ３．５１　 ４．１３

双香豆素 １００　 １０７．９±２．６　 ７．９０　 ２．５７　 ８．７５

５００　 ４８５．８±１７．３ －４．８４　 ３．４７　 ４．９１

１５　 １５．７±１．３　 ４．５９　 ７．０９　 ９．１２

醋硝香豆素 ８０　 ８４．６±３．１　 ５．７５　 ３．９３　 ５．３３

２００　 １９１．０±１２．２ －４．５０　 ６．１２　 ８．９２

３０　 ３２．８±２．０　 ９．３３　 ６．２２　 １０．２０

卞丙酮香豆素 １００　 ９５．１±８．４ －５．１５　 ８．４１　 ９．２４

５００　 ４８７．１±２２．８ －２．６４　 ４．６７　 ６．５８

　　苄丙酮香豆素的主要碎片ｍ／ｚ　２５０．１为脱

掉丙酮奇电子离子后的负离子，当碎裂能量达到

２５ｅＶ时出现明显的ｍ／ｚ１６１．１离子峰，当碎裂

能量达到４０ｅＶ以上时有明显的ｍ／ｚ　１１７．０离

子峰。香豆素分子在正离子模式下有更好的响

应，主要通过 脱 掉ＣＯ和ＣＯ２ 中 性 分 子 形 成 稳

定的带有芳香性的ｍ／ｚ９１．０和１０２．９的碳正离

子。
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图２　双香豆素的裂解过程

Ｆｉｇ．２　Ｐｏｓｓｉｂｌｅ　ｆｒａｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ　ｐａｔｈｗａｙ　ｏｆ　ｄｉｃｏｕｍａｒｉｎ

图４　苄丙酮香豆素的裂解过程

Ｆｉｇ．４　Ｐｏｓｓｉｂｌｅ　ｆｒａｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ　ｐａｔｈｗａｙ　ｏｆ　ｗａｒｆａｒｉｎ

图３　苯茚二酮的裂解过程

Ｆｉｇ．３　Ｐｏｓｓｉｂｌｅ　ｆｒａｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ　ｐａｔｈｗａｙ　ｏｆ　ｐｈｅｎｉｄｉｏｎｅ

图５　香豆素的裂解过程

Ｆｉｇ．５　Ｐｏｓｓｉｂｌｅ　ｆｒａｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ　ｐａｔｈｗａｙ　ｏｆ　ｃｏｕｎａｒｉｎ

图６　醋硝香豆素的裂解过程

Ｆｉｇ．６　Ｐｏｓｓｉｂｌｅ　ｆｒａｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ　ｐａｔｈｗａｙ
ｏｆ　ａｃｅｎｏｃｏｕｍａｒｉｎ

　　醋 硝 香 豆 素 响 应 最 强 的 碎 片 离 子 为 ｍ／ｚ
２６５．１，推 测 为 准 分 子 离 子 失 去 一 分 子 Ｏ＝Ｃ＝

ＣＨ－ＮＯ２。当碎裂能量加到４０ｅＶ以上时有明

显 的 ｍ／ｚ　１４５．１ 离 子 峰，推 测 为 失 去 一 个

Ｃ８Ｈ８Ｏ 分 子，另 外 还 有 较 强 的 ｍ／ｚ　１６１．１，

１１７．１的 离 子 峰。经 过 中 性 丢 失 扫 描（ｎｅｕｔｒａｌ
ｌｏｓｓ）证 实 在 碰 撞 能 量 达 到２０ｅＶ，ＭＳ１从２６０
到３６０有一个明显的质量数８７（Ｃ２ＨＮＯ３）的中

性碎片 丢 失，ＭＳ１从１００到２６０有 一 个 明 显 的

质量数为１２０（Ｃ８Ｈ８Ｏ）的 中 性 碎 片 丢 失。上 述

结果表明，ｍ／ｚ１６１．１，１１７．１为４－羟基香豆素类

抗凝血药物的主要特征碎片，可作为该类抗凝血

剂衍生物的特征筛查离子。

３　结论

本实验建立了马饲料中的４种香豆 素 类 抗

凝血剂和１种茚二酮类抗凝血剂同时快速筛查

和定量分析 的 液 相 色 谱－质 谱 法，该 方 法 的 预 处

理较为便捷、高效，且有较好的专属性、重现性和

灵敏度，适用于复杂基质中该类药物的痕量分析

和测定。
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