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摘要：毛发作为一种易于采集的生物检材，在吸毒人员筛查中被广泛应用。针对传统快速筛

查技术存在假阳性率、假阴性率高、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，提出了一种基于封闭式化学电离的生物样本

快速质谱检测方法。该研究了热脱附亚大气压化学电离源，将其与便携式现场快速筛查质谱

仪结合，得到了高效快速的前处理方法。基于该仪器和前处理方法，6种常规毒品（甲基苯

丙胺、氯胺酮、可卡因、O6-单乙酰吗啡、去甲氯胺酮和甲卡西酮）的毛发加标溶液的检出

限可以优于 10ng/mL，且每种毒品定量检测的线性相关系数大于 0.999。除此之外，6 种常

规毒品多次检测结果的相对标准偏差为 2.35%—5.37%，加标回收率为 91.6%—98.1%，说明

便携式质谱可以达到良好的准确度和重复性。该研究成果可有力应用于禁毒实战，有望提升

一线执法服务水平。
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1 背景

《2021年中国毒情形势报告》相关数据显示，吸毒人员筛查技术是毒品监管和禁毒工

作的重要支撑，为管控吸毒提供科学依据。2017年中国公安部公布了《吸毒成瘾认定办法》，

表明毛发中的毒品检测是常用的吸毒人员筛查手段之一，其检测结果也被认为是吸毒成瘾认

定的标准[1]。尽管毒品及其代谢物的浓度在血液和尿液中较高，但其只能了解吸毒者近几日

的吸毒情况，极其容易作假以及假阴性率较高[2]。相比于尿液检测，吸入的毒品会随着人体

的血液循环在毛发中长期稳定存在半年甚至更久，因此毛发检测的追溯期更长[3]。此外，与

血液和尿样样本相比，毛发样本更易于采集和保存。传统的免疫胶体金分析法存在假阳性和
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假阴性比例高、单次可检测物质种类少等缺点[1-3]；光谱法技术在检测混合物样品时，存在

定性和定量能力不足等问题[4]。

质谱是生物样本中毒品物质分析与检测的金标准[5]，常规实验室质谱对于单个样品检测

前处理过程相对复杂、环境要求苛刻、耗时长，不能很好满足毒品现场及快速检测需求[5-6]。

近年来，大气压电离技术的快速发展为毒品的现场快速质谱检带来了可能，已经发展的如实

时直接分析（DART）、解吸电喷雾离子源（DESI）、介质阻挡放电离子源(DBDI)等，仅需

简单的样品前处理即可实现样品原位分析，分析速度快，灵敏度也较高[7-10]，在复杂环境中

可实现现场快速检验。但存在的问题也较多，比如难以控制进样量，造成重复性较差，无法

实现准确定量。同时在毛发等检测中，阳性阈值大多要求在 0.1-0.2ng/mg，因此对仪器提出

了较高的灵敏度要求[11]。对于大气压便携式质谱来说，由于没有色谱浓缩和分离，毛发中

的毒品检测存在灵敏度不足的问题，难以适应国家法规对于毛发等检材中毒品的检测需求

[12]。

本工作基于亚大气压热脱附电离源与便携式现场快速筛查质谱仪联用的快检平台，建立

面向生物样本的封闭式热脱附化学电离的检测方法，已成功应用于毛发等其他基质中的毒品

检测[13-14]。其中，大体积进样方式有效解决了常规大气压下质谱进样量少和进样量不精准导

致系统灵敏度低、定量重复性差等问题；封闭式的电离环境有效去除了环境杂质和交叉污染

对实验的干扰，使得反应更加充分，离子化效率高，大幅度提高了仪器的灵敏度，满足现场

毛发中毒品检测的速度快、检出限低、定性和定量准确的需求。

2 仪器系统

便携式现场筛查质谱仪 QitVenture 6E（宁波大学和宁波盘福生物科技有限公司联合研

制，中国，图 2-1）。仪器包括亚大气压热脱附电离源、用于离子导入的非连续控制装置、

离子阱质量分析器、用于离子检测的电子倍增器、真空系统和电子控制模块。中
国
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图 2-1 便携式现场快速筛查质谱仪

2.1 大体积进样亚大气压热脱附电离源

常规大气压化学电离源通常采用敞开式结构，探针蘸取样品的进样方式。样品离子化后

易无规则扩散，形成冷凝粘附，不仅离子化效率降低，而且引起交叉污染，造成假阳性问题。

蘸取进样的方式取样量少，难以精准计算控制每次进样量，导致仪器无法精准定性定量。

本实验提出了大体积进样亚大气压热脱附电离源装置（图 2-2），其做法是通过建立二

级真空，使得离子源工作在封闭环境中，该方法解决了常规敞开式离子源环境和样品间交叉

污染的干扰；并通过微量进样针进样和可梯度控温的热脱附装置，将待测样品直接注入热脱

附器内置玻璃衬管或惰性化管路中，使样品瞬间气化，体积膨胀后形成气流迅速下移至电离

区电离，因此精准控制注入样品的体积，提高了质谱装置的灵敏度和定性定量能力。

图 2-2 大体积进样亚大气压热脱附电离源结构

2.2 多靶标目标物的离子阱串联质谱分析方法

在便携式离子阱质谱里中使用了一种新的多靶标目标物的离子阱串联质谱分析技术[15]

（QPSW）（图 2-3），可以提高目标化合物的准确识别。该技术可以有效实现多靶标目标
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物二级碎裂，即一次混样进样，多靶标目标物串联质谱定性定量分析。通过该方法可以去除

离子阱中不需要的离子，从而提供了更高的检测灵敏度和更低的检测限。在最佳实验条件下，

QPSW波形比传统 SWIFT 波形能更有效地降低背景噪声，对目标分析物的检测灵敏度提高

约 3.5倍。离子阱是按照离子的质荷比（m/z）依次扫描，因此扫描完成第一个离子的串联

质谱分析后，高质量的离子依然在离子阱中，因此通过同样方法（QPSW），选择下一个目

标离子作为母离子，再进行串联质谱分析，获得第二次目标离子的串联质谱图。如此根据应

用要求，能够连续地完成多靶标离子的串联质谱检测。

图 2-3 基于 QPSW 时序实现多靶标目标离子的串联质谱

3 应用实验和数据分析

3.1 仪器与试剂

便携式现场筛查质谱仪 QitVenture 6E（宁波大学和宁波盘福生物科技有限公司联合研

制，中国）；电子天平（ATY124，岛津菲律宾工厂）；离心机（湖南湘仪实验室仪器开发

有限公司）；纯水机（Milli-Q，美国 Sigma-Aldrich）；乙腈（色谱纯，美国 Sigma-Aldrich）；

甲酸（色谱纯，赛默飞世尔科技有限公司）；二硫苏糖醇（上海麦克林生化科技有限公司）；

裂解液（华高生物科技有限公司）；甲基苯丙胺（Methylamphetamine）、氯胺酮（Ketamine）、

可卡因（Cocaine）、O6-单乙酰吗啡（O6-Monoacetylmorphine）、去甲氯胺酮（Nor Ketamine）

和甲卡西酮（Methcathinone）6种标准品溶液（色谱纯，美国 Sigma-Aldrich）。空白毛发样

本由浙江省毒品技术中心提供。

3.2 实验方法

1）样品制备

配制溶剂，乙腈:水:甲酸 = 4:1:0.1%，用配置好的溶剂分别对 6种毒品标准液进行稀释，
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获得 50ng/mL、100ng/mL、200ng/mL、500ng/mL的 6种单标溶液。

称取约 150mg毛发经过超纯水清洗干净后于 40℃烘箱烘 30min。烘干后的空白毛发进

行修剪，长度为 10mm，置于 3%二硫苏糖醇水溶液中 2h进行还原反应。浸泡后的毛发取出

用超纯水清洗两遍后于 40℃烘箱烘 30min。称取 20mg烘干后的毛发 4份，分别浸入 5个不

同浓度的 1mL毒品标样（50ppb、100ppb、200ppb、500ppb）于 1.5mL离心管中。15h后取

出，于 40℃烘箱烘 30min，使毛发达到干燥状态。

2）样品前处理

制备好的四份阳性毛发依次装进 1.5mL离心管并准确分别称取 10mg，加入 200μL的裂

解液，浸置 5分钟后取上清液静置待测。

3.3 标准品下仪器性能指标检测

使用 20ng/mL的甲基苯丙胺、氯胺酮、可卡因、O6-单乙酰吗啡、去甲氯胺酮和甲卡西

酮、6种单标溶液，通过微量进样针抽取 5μL，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 3-1所示是 6种毒品的MS1数据图，图 3-2 所示是六种毒品的MS2数据图。

可以看到大体积进样的热脱附亚大气压化学电离源结和便携式质谱仪不仅能够准确定性目

标样品，而且检测出的子离子也具有较高的信噪比。以信噪比（S/N）大于或等于 3作为判

断是否检出的依据，6种毒品的检出限（LOD）为 0—10ng/mL，这表明仪器系统具有较高

的灵敏度。

MS1 MS2

.
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图 3-1 分别是 6 种毒品（50ppb）的 MS1数据与 MS2数据

在上述仪器优化后的条件下，通过对 50ppb、100ppb、200ppb、500ppb的 6种毒品稀释

溶液采用前处理，每种毒品的每个加标溶液进行 5次检测且每次更换不同的采样微量进样

针，保证每次进样的体积相同，均进样 5μL。其在各自的线性范围内响应关系如表 1所示。

从表 1中可以看到，毛发基质加标的 6种毒品质谱信号呈良好的线性关系，甲基苯丙胺、氯

胺酮、可卡因、O6-单乙酰吗啡、去甲氯胺酮和甲卡西酮毒品的母离子与子离子信号强度总

和与质量浓度之间的相关系数（R2）均大于 0.999，如图 3-2 所示为氯胺酮的线性相关系数。

表 1 毛发基质中 6 中常见毒品的线性范围、相关系数和相对标准偏差（n=6）

毒品 回归方程 判定系

数

线性范围

/(ng/mL)

重复性

（%）

相对标准偏差

(%)

甲基苯丙

胺

Y=790.682X+4542.97 0.9996 0-500 0.952 1.45-3.2

氯胺酮 Y=819.448X+7632.54 0.9999 0-500 0.981 0.03-1.34

可卡因 Y=490.890X+8329.40 0.9996 0-500 0.953 1.05-4.02

O6-单乙酰

吗啡

Y=1161.48X+2769.94 0.9997 0-500 0.967 0.86-3.27

去甲氯胺

酮

Y=657.958X-6992.84 0.999 0-500 0.941 1.89-4.67

甲卡西酮 Y=764.920X-3809.29 0.9992 0-500 0.945 0.98-3.18
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图 3-2 为毛发基质加标的 6 种毒品的线性相关系数

3.4 毛发基质下的加标检测

为能够适应场景，以及探究毛发基质对检测的影响，使用热脱附亚大气压化学电离源联

用便携式快速筛查质谱仪检测平台分别对空白毛发样本进行了 6 种常规毒品不同水平的加

标回收测试。空白毛发中各物质的加标水平分别为 50、100、200ng/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 2，可以看出在 3个水平

下的加标回收率为 91.6%—98.1%，相对标准偏差为 2.35%—5.37%。由此说明仪器具有较好

的准确性和稳定性，对毛发中毒品检测具有较好的适用性。

表 2 6 种毒品在制备毛发样本中的加标回收率、相对标准偏差和检出限

毒品/浓度 50ng/mL 100ng/mL 200ng/mL

回收率

/%

相对标准偏

差/%

回收率

/%

相对标准偏

差/%

回收率

/%

相对标准偏

差/%

甲基苯丙胺 91.6 5.37 92.3 5.23 94.5 4.43

氯胺酮 94.3 4.23 94.6 4.15 95.3 3.18

可卡因 93.2 4.87 93.9 4.67 94.7 3.75
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O6-单乙酰

吗啡

95.6 3.41 96.6 3.23 97.8 2.89

去甲氯胺酮 91.9 5.32 93.0 5.22 94.8 3.85

甲卡西酮 96.7 3.22 97.4 2.87 98.1 2.35

通过利用便携式现场快速筛查仪器，不仅检测所需时间短而且能对样本目标物进行混

检，能够适用于实际毛发样本的检测并具有较高的准确率，甲基苯丙胺、氯胺酮、O6-单乙

酰吗啡、去甲氯胺酮和甲卡西酮的检出限达到司法鉴定检测标准。

4 结论

针对实验室质谱技术在毛发检测中存在的检测耗时长、给出了有效替代方案，本工作研

究了亚大气压大体积进样离子源方式，优化离子源条件，集成出了新型的便携式现场筛查质

谱仪，提升了检测灵敏度、定性定量能力以及对实际样本的检测水平和准确性。结果表明该

方法操作简便、具有检测速度快、检出限低、定性准确、定量准确性高、重复性好的优点，

解决了现有快速筛查技术在毛发毒品检测中存在假阴/阳性率高、定量能力不足的问题，能

够适应毛发司法检测的法规要求，并可作为现场吸毒人员快速筛查的有力“武器”。该技术和

手段的普及有助于提升一线实战水平，为国家和人民的公共安全利益做出贡献。
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