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摘要

采用 Agilent 7000 系列三重四极杆气相质谱系统，建立了一个筛查七类 150 种以上违禁药

物的快速分析方法，检测水平不高于世界反兴奋剂机构（WADA）的最小要求检出限

（MRPL [1]）。方法使用一根短毛细管柱，采用快速扫描模式，以氢气为载气，在 8 min

内可完成分析。
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样品制备

将 1 mL 尿样与 b-葡萄糖醛酸酶混合，以有效分解葡萄糖醛酸缀合

物，获得游离的类固醇。然后用乙醚液液萃提取尿样，将蒸干后

的残渣进行衍生，用于气相质谱分析。

将干燥的样品溶于100 µL N-甲基-N-（三甲硅烷基）三氟乙酰胺

（MSTFA）- NH4I-乙硫醇（100:2:3，v/w/v）中，80 °C 加热

60 min [3]。

分析参数

采用安捷伦三重四极杆气相质谱系统分析几类违禁物质的参数见

表 2-6。

前言

伴随着当前不断涌现的新型疗法和“专门设计的”药物，“违禁使

用”（滥用药物和体育运动中服用禁药）药物已成为日益严重的

全球性挑战。鉴于该问题的严重性，早在 2000 年，WADA 就建立

并更新了一份违禁物质名单，并由经认证的兴奋剂检查实验室对其

进行监查。WADA 为名单上物质的检测制定了MRPL，包括：

• 五类永久禁用的物质（蛋白同化制剂、激素和相关物质、b-受

体激动剂、抗雌激素制剂、利尿剂和其它掩蔽剂）

• 体育竞赛中禁用的四类物质（兴奋剂、麻醉剂、大麻素类和糖

皮质激素）

虽然人们对诸如血液（血清/血浆）、唾液和头发等样品的分析有

着越来越浓厚的兴趣，但尿液仍是最常采用的样品类型。为了在

不高于其 MRPL 的水平下使所有不同类型的禁用物质都获得必要

的选择性，色质联用法成为首选 [2]，GC-MS 和 LC-MS 是当前兴

奋剂检查使用的互补技术。虽然已经发表了一些方法，但这些方

法普遍缺乏对内源性类固醇进行定量分析与对多种外源性类固醇

及其它违禁剂进行定性分析的有机结合。

本文描述了一个应用 Agilent 7000A 三重四极杆气相质谱系统开发

的，用于检测多种内源性和外源性蛋白同化类固醇及其它违禁剂

的方法，分析时间少于 8 min。

实验部分

标准品与试剂

本文所使用的标准品和试剂见参考文献 1。

仪器

方法开发采用带有分流/不分流毛细管进样口的 Agilent 7890 气

相色谱和 Agilent 7000A 三重四极杆气相质谱系统，使用 Gerstel

MPS2 自动进样器和 PTV 进样口。分析参数列于表 2–6。

气相色谱运行条件

分析柱 Agilent J&W HP-1 Ultra Inert 12.5 m × 0.2 mm id，

膜厚 0.11 µm（从 50 m 色谱柱上截取，

部件号 19091A-005）

进样量 5 µL；进样器条件：100 °C（保持 0.15 min），

以 12 °C/s 的速度升至 280 °C

载气 氢气，恒流，1.0 mL/min

柱温程序 100 °C（保持 0.4 min），以 90 °C/min 的速度升至

185 °C；以 9 °C/min 的速度升至 230 °C；再以

90 °C/min 的速度升至 310 °C（保持 0.95 min）

传输线温度 310 °C

质谱条件

调谐 自动调谐

EMV 增益 自动调整

采集参数 EI，多反应监测

碰撞气流量 N2
碰撞气：1.5 mL/min 

淬灭气流量 氦气，2.25 mL/min

质谱温度 离子源 280 °C；四极杆 180 °C

表 1. Agilent 7000A 三重四极杆气相质谱气相色谱质谱条件
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结果

样品制备

兴奋剂检查实验室需要在相对小体积的复杂生物基质样品（常为

尿样）中检测非常低水平的多种违禁物质。使用这个小体积样

品，实验室必须完成筛查并最终确证（采用完全独立的分析）任

何违禁物质的存在。由于串联质谱的检测灵敏度高和选择性强，

样品制备方法仅需要 1 mL 尿样用于筛查多种违禁剂，比它小

2-5 倍体积的样品用于采用气相质谱蛋白同化类固醇的常规筛查。

该方法也是综合性的，包括所有违禁麻醉剂、最常用的 b2-受体

激动剂、激素拮抗剂和调节剂，以及 b-受体阻断剂的一种或多种

代谢物。另外，此方法也适用于检测许多兴奋剂和一些其它类型

的违禁物质（见表 2-5）。只有那些不适合采用气相质谱分析的蛋

白同化剂（如四氢孕三烯酮、美曲勃龙和司坦唑醇）未被包括在内。

方法中包含了一些质量保证措施，覆盖了样品制备的三个基本步

骤：水解、提取和衍生。使用过量的 b-葡萄糖醛酸酶来保证在

56 °C 加热 1.5 h 后样品的有效水解。使用类似结构（d4-A-葡萄

糖醛酸化物和 d5-Et（游离））的葡萄糖醛酸化的和游离的类固

醇，可以充分评价水解效果。多种内标混合物的使用，允许不同

理化性质造成的提取效率差异。这些内标也可用于非氘代结构类

似物的定量分析。最后，方法中还包括单-TMS 衍生雄酮和还原

尿睾酮的离子对，有利于评价衍生效果。由于监控了所有重要的

样品制备步骤，该集成方法实现了对每个样品制备效果的全面评

价，而不是对每批或仅在方法认证时才进行。

本方法也对 5a-雄甾烷-3,17-二酮和 5b-雄甾烷-3,17-二酮的浓度

水平进行了监测，这些化合物浓度的增加意味着微生物的污染，

会改变内源性类固醇的存在状况。

气相色谱

本研究的目的是建立一个快速气相质谱方法，能够定量分析表 6 中

的内源性类固醇，同时定性分析范围广泛的各种违禁物质。化合

物间充分分离是实现满意定量分析的前提。在本方法中，较高浓

度（表 6）雄酮和还原尿睾酮这对异构体的分离，以及较小浓度的

其它异构体（11b-OH-A 和 11b-OH-Et，及5aab 和 5bab）的分

离，对色谱分离速度和进样量存在限制。本方法采用PTV 进样口

进样 5 µL，与先前方法使用分流/不分流进样方式相比大大提高

了进样量。

使用相对短的毛细管柱（12.5 m），载气氢气采用比氦气更高的

流速，可以将气相色谱分析时间大大缩短到 7.98 min。当然，即

使在高浓度下（4.8 µg/mL），雄酮和还原尿睾酮也可以达到充分

分离，实现满意的定量分析。（图 1）较短运行时间大大缩短了

样品分析周期，这对于那些要求很短样品分析报告时间（24-48 h）

的情况（如奥林匹克竞赛）非常必要。

图 1. 最高校准浓度时，雄酮-bis-TMS 和还原尿睾酮-bis-TM 的萃取离子色谱图（m/z 239 -> 167）(4.8 µg/mL)。
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质谱

采用多步程序确定和优化质谱条件。第一步，获取每一个衍生化

合物的全扫描图谱。在选择了合适的母离子后，采集不同碰撞能

量（10 和 25 eV）下的子离子全扫描质谱。选择合适的子离子并

确定 SRM 离子对。最终子离子（每种物质至少两个离子对）的选

择和碰撞能量（5、10、15、20、30 和 35 eV）的优化采用参考标

准品和加标尿样提取物进行。最佳的信噪比（S/N）用于确定每

种分析物最合适的离子转换通道和碰撞能量。表 2-5 列出了方法

收载的所有分析物的最终质谱仪设置。

定量分析方法验证

方法定量部分分析的物质包括那些兴奋剂检查中常见的禁用类固

醇类（T、E、A、Et、DHT、DHEA、雄烯二酮、5aab 和 5bab）。

该方法还可以监测其它不受服用天然蛋白同化激素（11bOH-A 和

11b-OH-Et）影响的内源性类固醇，还有微生物降解产物标志物

（5a-雄烷-二酮和 5b-雄烷-二酮）。由于微生物降解可提高内源

性类固醇的产率或者使其发生改变，这些附加参数的使用极有助

于非典型类固醇物质存在状况的评价过程。该方法还可以定量分

析最常用的 b2-受体激动剂沙丁胺醇、去甲雄酮以及大麻的主要代

谢物（11-正-9- 四氢大麻酚.-9 羧酸，THC-COOH）。

虽然被监测的化合物之间校正范围差异很大，但采用无类固醇尿

液制备的 6 点校正曲线（每个点平行测定三份）的相关系数还是令

人满意的。进一步分析表明，校正曲线上每一个点的剩余标准偏

差低于按照 Horwitz 法（www.cipac.org/document/Guidance%

20Documents/validat.pdf）计算的最大剩余标准偏差的 2/3。而

且，这些点的偏差均低于 15%，也证明了本方法的准确度令人满意。

因此，本方法可用于定量分析的验证，符合 Eurachem 准则[4]。

定性分析

针对无限量物质也按照 Eurachem 准则进行了方法验证。通过分

析 10 个空白尿样有无基质干扰来确证方法的选择性。给这些尿样

加标不同浓度水平的所有目标分析物。所有样品中在预期的保留

时间处（± 1%）获得的每个监测转换离子共存信号（S/N>3）对

应的最低浓度定义为检测限（LOD）。外源性物质的这些 LOD 列

于表 2-6。本方法检测了 41 种蛋白同化类固醇的代谢物、4 种其它

的蛋白同化剂、6 种 b2-受体激动剂、11 个激素拮抗剂和调节剂、

19 个麻醉剂和 16 个兴奋剂。

应该注意在某些情况下，观察到的代谢物 LOD 超过了 WADA 的

MRPL。对于这些物质，方法被认为未验证，虽然它们仍是方法的

一部分。对于所有这样的情况，方法即会检测相同母体药物的另

一个 LOD 不高于MRPL 的代谢物。例如氟甲睾酮就是这种情况：

6b-羟基氟甲睾酮的 LOD（表 2）为 20 ng/mL，而WADA 相应的

MRPL 规定是 10 ng/mL。而氟甲睾酮的另一个代谢物，9a-氟-

17,17-二甲基-18-正-雄烷-4,13-二烯-11-醇-3-酮，其 LOD 与MRPL

相符。除了少数物质外，WADA 技术文件并未规定要监测哪种代谢

物。因此，采用本方法检测氟甲睾酮可认为与WADA 的要求一致。

而且，采用多种代谢物而不是单一代谢物来测定滥用的违禁药物

有许多优点。首先，它可以为违禁药物滥用提供额外的支持证

据，虽然在大多数情况下，“阳性”样品中的药物浓度明显高于

MRPL。其次，多种代谢物的分析有助于在违禁物质服用后不同的

时间点对其进行检测。事实上，我们都知道代谢物的产生与时间

和个体本身性质有关。因此，一个人服用药物一定时间后的主要

代谢物，可能只是另一个人服用药物后同一时间的次要代谢物。

当前的方法也可以检测所有来自“其它蛋白同化剂”的化合物，

除了那些不包括在本研究中，仍在进行临床试验的选择性雄激素

受体调节剂。
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除了蛋白同化剂，许多其它的激素拮抗剂和调节剂也能在不高于

MRPL 水平时被检测。该列表包括带有其甾体结构的物质（福美

坦，6a-OH 雄烯二酮和依西美坦的代谢物：17b-羟基-6-亚甲基雄

烷-1,4-二烯-3-酮）及非甾体化合物（氨鲁米特、阿那曲唑、来曲

唑代谢物、雷洛昔芬、托瑞米芬、4-OH-环芬尼、4-OH-他莫昔芬

和 4-OH-甲氧基他莫昔芬的异构体）。另外，雄烷-1,4,6-三烯-

3,17-二酮也可代谢为 勃地酮及其代谢物[3]，本方法中不包括的该

类化合物是睾内酯、氯米芬和氟维司群，原因是缺少它们代谢物

的参考标准品。

大多数禁用麻醉剂也经历了广义的I相和II相代谢。因此，所有

WADA 禁用麻醉剂和/或它们的代谢物都包括在当前方法中。除

了具有较高液相质谱检测限的芬太尼，所有 LOD 均低于 WADA

MRPL，使该方法非常适合于监测麻醉剂的滥用。该方法也可以筛

查可待因，因为服用可待因可按吗啡被检测。当检测出吗啡可能

归于可待因的服用时，实验室不应报告这一情况 [5]。

一般来说，尿样不太适合通过采集的样品确定服药时间。当然，

当前的方法能通过监测代谢物确定一些物质的服用时间，因为代

谢物的产生情况与时间有关。例如海洛因就是这种情况，因为方

法不仅监测母体物质，而且监测吗啡和 6-单乙酰吗啡（MAM）。

该方法还可同时定量分析11-正-9-四氢大麻酚.9 羧酸（THC-

COOH），它是大麻的主要代谢物，以及世界上最常被检测到的违

禁剂之一。因此，该方法还可被用于法证科学、毒理学、药物滥

用和工作场所检测实验室。

与麻醉剂不同的是，大多数兴奋剂并不以缀合物的形式出现，并

且这些物质的检测不是本研究的重点。尽管如此，多种兴奋剂

（或者它们的代谢物），包括可卡因及其代谢物苯甲酰爱康宁也

包括在方法中。

方法覆盖了体育界最频繁使用的 b2-受体激动剂。而且，如非诺

特罗这种情况，母体药物（四-O-TMS 衍生物）和一个降解产物，

C,N-亚甲基非诺特罗-四-TMS 衍生物均可被监测 [6]。虽然该降解

产物在验证研究中未被检测到，但由于非诺特罗可以快速降解，

它包括在方法中可以提高方法检测实际样品的能力。

虽然 b-受体阻断剂仅在某些特定运动中禁用，15 种 b-受体阻断剂

包含在方法中，但包括它们可以在它们需要检测时最佳化实验室

效率。

虽然方法使用了最优化的衍生方法 [7]，但衍生各步骤的效果还是

要通过监测单-TMS衍生的雄酮和还原尿睾酮的含量来确证。其它

的一些化合物（如塞利洛尔和吲哚洛尔）也可能形成多种衍生

物。鉴于某个衍生物通常给出比另一个衍生物更理想的信号，所

以，方法中包括第二种衍生物可看做是一种安全防范措施。由于

Agilent 7000 系列三重四极杆 GC/MS 系统可以快速转变 SRM 离

子转换通道（500 个转换通道/秒），这个离子转换通道的加入就

不会降低方法的整体性能。
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表 2. Agilent 7890/7000A 气相质谱分析参数，针对内源性蛋白同化雄激素类固醇（AAS；禁用类别 S1a）

(min) (eV) 
LOD 
(ng/mL) 

MRPL 
(ng/mL) 

S1
a 

4.14 5β- -1- -17β- -3-
432.0 194.0 15 

5 10 
432.0  206.0 15 

5.32
430.0  206.0 10 

10 10 
430.0  191.0 30 

5.09
434.0  195.0 20 

5 10 
434.0  127.0 20 

5.05

1-

1-
432.0  194.0 5 

10 10 
432.0  206.0 10 

5.09 17α- -5α- -3α,17β-
435.0  255.0 20 

2 2 
435.0  213.0 20 

5.12 17α- -5β- -3α,17β-
435.0  255.0 20 

5 2 
435.0  213.0 20 

6.7
534.0  389.0 20 

10 10 
534.0  444.0 20 

4.15
358.0  301.0 15 

2 2 
358.0  196.0 5 

6.57 6β-
517.0  229.0 20 

5 10 
517.0  337.0 15 

5.63  PC
446.0  208.0 10 

5 10 
446.0  195.0 15 

4.92 1- -5α- -3α- -17-  
446.0  341.0 15 

20 10 
446.0  195.0 5 

5.64 17α- -5β- -3α,17β-
421.0  241.0 15 

10 10 
421.0  331.0 5 

5.4 17α- -5α- -3α,17β-
421.0  241.0 15 

5 10 
421.0  145.0 25 

4.77 2α- -5α- -3α- -17-
448.0  433.0 10 

10 10 
448.0  253.0 25 

6.05  PC
460.0  355.0 15 

10 10 
460.0  315.0 15 

5.62 7α,17α- -5β- -3α,17β-
284.0  269.0 5 

10 10 
284.0  213.0 10 

6.13  PC
460.0  355.0 15 

10 10 
460.0  315.0 15 

5.45 7 ,17α- -5β- -3α,17β-
229.0  105.0 30 

/ 10 
269.0  159.0 5 

5.07 1α- -5α- -3α- -17-
448.0  433.0 10 

5 10 
448.0  253.0 20 

5.63 4- -4- -3α- -17-  
466.0  181.0 20 

10 10 
466.0  431.0 15 

6.47
452.0  216.0 20 

2 10 
452.0  321.0 15 

6.67  PC
552.0  407.0 15 

/ 10 552.0  357.0 15 
552.0  319.0 15 

6.93 6β-OH-
640.0  640.0 10 

20 10 
640.0  143.0 25 

5.04 9α- -17,17- -18- - -4,13- -11β- -3-
462.0  208.0 15 

5 10 
462.0  337.0 15 

6.17
363,0  161,0 15 

10 10 
308.0  117.0 15 

5.56
363,0  161,0 15 

20 10 
308.0  117.0 15 

6.68  PC
478.0  285.0 20 

10 10 
478.0  353.0 5 

6.82 6β- -
315.0  227.0 20 

20 10 
315.0  241.0 15 

5.19 17α-
307.0  291.0 10 

10 10 
307.0  275.0 20 

7.1 2- -17α- -11α,17β- -3- 444.0  356.0 25 
/ 10 

367.0  257.0 25 

6.48 17α- -4- -11α,17β- -3-
534.0  389.0 15 

10 10 
534.0  339.0 25 

5.85
446.0  431.0 15 

10 10 
446.0  341.0 20 

6.14
456.0  316.0 15 

1 10 
456.0  301.0 15 

4.76 3α,5α-
431.0  167.0 20 

2 10 
431.0  193.0 20 

7.11
490.0  231.0 15 

10 10 
490.0  143.0 35 

5.94

16-OH-

 
430.0  285.0 10 

10 10 
430.0  325.0 10 

5.97 13β,17α- -5α- -3α, 17β-  
435.0  255.0 10 

20 10 
435.0  159.0 15 

6.14 13β,17α- -5β- -3α, 17β-
435.0  255.0 20 

5 10 
435.0  345.0 5 

3.68 madol 
345.0  255.0 15 

10 10 
345.0  201.0 15 

6.11 2α,17α- -17β- -5α- -3-
462.0  141.0 15 

10 10 
462.0  143.0 15 

6.27
506.0  147.0 20 

2 10 506.0  93.0 25 
506.0  195.0 20 

6.48
520.0  225.0 15 

2 10 
520.0  431.0 15 

6.33

4-OH-

4-OH-

6-OH-androstenedione
518.0  319.0 15 

1 10 
518.0

5.19 7β-OH-DHEA 
430.0

20 10 
430.0

15 
10 

10 

 413.0
 325.0

 220.0

PC = 
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(min) (eV) 

LOD 
(ng/mL) 

MRPL 
(ng/mL) 

S1
b 

4.04 19-
405.0  225.0 10 

1 2 
405.0  315.0 5 

4.12 5β - -3,17-
290.0  275.0 10 

EAAS / 

290.0  185.0 10 

4.64 5α - -3  ,17β-
256.0  185.0 15 
256.0  157.0 15 

4.71 5β- -3  ,17α-
256.0  185.0 15 
256.0  157.0 15 

4.58
239.0  167.0 35 
239.0  117.0 35 

4.63 
239.0  167.0 35 
239.0  117.0 35 

5.09 5α- -3,17-
290.0  275.0 10 
290.0  185.0 10 

4.98 DHEA 
432.0  327.0 10 
432.0  237.0 10 

5.14
432.0  209.0 10 
432.0  327.0 10 

5.13 5α- -3β,17β-
421.0  255.0 20 
421.0  213.0 20 

5.29 4-  
430.0  209.0 15 
430.0  234.0 15 

5.24 DHT 
434.0  195.0 20 
434.0  182.0 20 

5.41 
432.0  209.0 10 
432.0  327.0 10 

5.52 11β-OH-
522.0  236.0 10 
522.0  324.0 10 

5.6 11β-OH-
522.0  236.0 10 
522.0  324.0 10 

4.13  TMS 347.0  253.0 20 / qas

S1
c 

3.37
308.0  218.0 10 

5 10 308.0  203.0 15 
291.0  219.0 15 

6.43
433.0  295.0 15 

10 10 
433.0  309.0 15 

2.42
335.0  227.0 10 

0.2 2 
335.0  300.0 10 

5.37 3α-   
443.0  193.0 35 

5 10 
443.0  167.0 30 

S3
 

2.17
369.0  207.0 15 

25 100 
369.0  191.0 15 

1.96
356.0  267.0 25 

50 100 
356.0  355.0 25 

6.07
322.0  68.0 15 

100 100 
322.0  279.0 15 

6.6
308.0  207.0 15 

/ 50 
308.0  179.0 15 

S4
 

6.73
178.0  121.0 20 

50 100 
178.0  135.0 20 

7.82
311.0  149.0 15 

100 100 
311.0  121.0 25 

5.02
354.0  72.0 25 

5 100 
354.0  282.0 10 

3.63
361.0  206.0 30 

5 50 
361.0  221.0 10 

5.26
580.0  551.0 20 

/ 50 
580.0  519.0 20 

3.16
293.0  70.0 10 

50 50 
293.0  209.0 15 

3.17

 C,N-

 

 

1 

 2 

291.0  160.0 15 
2.5 50 

291.0  217.0 20 

6.94  PC
441.0  307.0 20 

/ 50 
441.0  193.0 20 

6.94 17β- -6- - -1,4- -3-
443.0  207.0 20 

25 50 
443.0  193.0 20 

6.43
518.0  221.0 15 

2 10 
518.0  190.0 10 

6.57
405.0  58.0 15 

25 50 
405.0  72.0 5 

6.86
489.0  72.0 5 

25 50 
489.0  58.0 15 

7.02
489.0  72.0 5 

25 50 
489.0  58.0 15 

5.78
459.0  72.0 5 

2 .5 50 
459.0  58.0 15 

7.74
578.0  193.0 35 

25 50 
578.0  413.0 30 

6.57
512.0  422.0 10 

2.5 50 
512.0  343.0 5 

S5 3.13

4-OH- -3,17-

4- -  1

4- -  2

4-OH-

4-OH-

328.0  103.0 25 
12 .5 250 

328.0  193.0 15 

PC = 

表 3. Agilent 7890/7000A 三重四极杆气相质谱系统分析参数，针对内源性 AAS，当服用了外源性的其它蛋白同化剂、b2-受体激动剂、

激素拮抗剂和调节剂、利尿剂和其它掩蔽剂时（禁用种类分别是 S1b、S1c、S3、S4 和 S5）
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表 4. Agilent 7890/7000A k 三重四极杆气相质谱系统分析参数，针对兴奋剂、麻醉剂和大麻素类（禁用

种类分别为 S6、S7 和 S8）
S6

 

2.16 
272.0  104.0 25 

50 500 
272.0  229.0 15 

4.98 6-OH-
395.0  91.0 30 

2,5 500 
393.0  91.0 30 

2.08 
178.0  104.0 10 

5 500 
392.0  178.0 10 

2.28 
174.0  866.0 5 

100 500 426.0  206.0 15 
426.0  179.0 15 

7.14 
316.0  144.0 15 

100 200 
316.0  220.0 10 

1.37 
154.0  86.0 10 

50 500 
154.0  69.0 15 

1.97 
295.0  223.0 25 

50 500 
295.0  265.0 20 

1.36 
215.0  186.0 5 

50 500 
215.0  98.0 15 

4.24 
241.0  96.0 10 

25 500 
241.0  154.0 10 

2.57 3,3-
174.0  86.0 15 

50 500 
174.0  100.0 15 

4.65 
238.0  58.0 20 

50 500 
238.0  91.0 20 

1.94 
168.0  125.0 20 

100 500 
168.0  89.0 35 

2.51 
360.0  178.0 15 

10 500 
360.0  247.0 15 

6.57 
286.0  72.0 20 

50 500 
286.0  214.0 15 

1.66  
148.0  91.0 20 

10 500 
148.0  65.0 35 

1.74 
156.0  45.0 35 

100 500 
156.0  84.0 10 

6.47  
193.0 115.0 15 

10 500 
193.0  178.0 15 

4.53  C5 
193.0  115.0 15 

50 500 
193.0  178.0 15 

2.7 
303.0  82.0 15 

50 500 
303.0 198.0 5 

3.07  
240.0  82.0 20 

100 500 
361.0 82.0 20 

3.56  14 
322.0 293.0 20 

excr 500 
322.0 205.0 20 

2.28/2.34  5a/b 
304.0 142.0 20 

excr 500 
304.0  75.0 20 

2.67  e9 
228.0 158.0 20 

excr 500 
228.0  138.0 20 

2.52  1 
158.0  116.0 10 

excr 500 
158.0  102.0 10 

2.74/2.82  2/3 
246.0  156.0 20 

excr 500 
246.0 84.0 20 

S7
 

7.47 
554.0 522.0 15 

0.5 10 
554.0 450.0 20 

6.57  
265.0 166.0 15 

20 200 
265.0  98.0 10 

4.91 
369.0  327.0 10 

2.5 200 
369.0  268.0 25 

4.66 MAM 
399.0  287.0 15 

20 200 
399.0  340.0 10 

5.37 
245.0  189.0 10 

/ 10 
245.0  146.0 15 

2.19 
175.0  120.0 5 

/ 10 
175.0  56.0 15 

4.32 
429.0  234.0 15 

100 200 
429.0  357.0 25 

2.73 
296.0  191.0 20 

10 200 
296.0  281.0 10 

2.93  2 
296.0  191.0 20 

40 200 
296.0  281.0 10 

2.37  1 
224.0  103.0 35 

100 200 
224.0  191.0 35 

2.73  2 
296.0  191.0 20 

10 200 
296.0  252.0 20 

2.14 EDDP 
277.0  105.0 25 

40 200 
277.0  220.0 20 

4.42 
429.0  287.0 20 

10 200 
429.0  220.0 35 

4.37 
459.0  368.0 15 

200 200 
459.0  312.0 15 

4.76  
502.0  70.0 30 

40 200 
517.0  355.0 15 

3.12 
357.0  246.0 15 

100 200 
357.0  289.0 15 

1.47 
247.0  71.0 5 

4 200 
247.0  173.0 5 

3.97 
371.0  229.0 5 

10 200 
371.0  234.0 5 

4.21 
385.0  214.0 35 

10 200 
385.0  234.0 10 

2.51 
239.0  161.0 20 

5 200 
239.0  221.0 20 

5.25 
261.0  103.0 35 

50 200 
261.0  175.0 15 

S8 6.06 THC-COOH 
371.0  289.0 15 

<5 7,5 
371.0  265.0 15 

PC = 
  

 

(min) (eV) 
LOD 
(ng/mL) 

MRPL 
(ng/mL) 
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P2
 

1.91 
150.0  109.0 15 

50 500 
221.0  72.0 15 

3.62 
364.0  209.0 10 

100 500 
364.0  172.0 10 

2.94 
405.0  56.0 25 

100 500 
405.0  172.0 15 

3.07  1 
204.0  133.0 15 

500 500 
220.0  75.0 15 

3.65  2 
205.0  130.0 15 

50 500 
292.0  218.0 15 

3.05 
352.0  193.0 5 

100 500 
352.0  56.0 15 

3.02 
366.0  281.0 5 

25 500 
366.0  239.0 15 

2.64 
316.0  231.0 5 

25 500 
316.0  75.0 15 

3.15  
373.0  186.0 15 

50 500 
373.0  70.0 35 

4.12 
421.0  186.0 15 

50 500 
421.0  365.0 5 

4.12 
234.0  233.0 5 

25 500 
234.0  217.0 10 

2  1 
319.0  129.0 15 

/ 500 205.0  89.0 15 

205.0  117.0 15 

3.45  2 
200.0  128.0 15 

500 500 
200.0  144.0 15 

4.53 
510.0  70.0 35 

250 500 
510.0  186.0 20 

6.2  1 + 2 
278.0  166.0 30 

500 500 
278.0  208.0 30 

1.72 
321.0  72.0 15 

250 500 
306.0  203.0 15 

6.67 
383.0  265.0 15 

100 500 
383.0  251.0 15 

IS
TD

 

4.66 5β - -3a,17b- -d5 
246.0  190.0 15 

ISTD / 

246.0  164.0 15 

4.62 5α- -3a,17b- -d3 
244.0  202.0 15 

244.0  188.0 15 

4.51 -d4 
423.0  333.0 20 

423.0  243.0 20 

4.56 -d5 
424.0  334.0 20 

424.0  244.0 20 

5.12 -d3 
435.0  330.0 5 

435.0  209.0 20 

5.38 -d3 
435.0  330.0 20 

435.0  209.0 20 

5.17 DHT-d3 
437.0  205.0 15 

437.0  195.0 15 

2.16 -d3 
372.0  210.0 20 

372.0  193.0 20 

5.97 17α-  
446.0  301.0 25 

446.0  198.0 20 

PC = 

  

 

(min) (eV) 
LOD 
(ng/mL) 

MRPL 
(ng/mL) 

表 5. Agilent 7890/7000A 三重四极杆气相质谱系统分析参数，针对β-受体阻断剂在某些体育竞赛中禁用（禁用

类别 P2）和内标（ISTD）
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表 6. 进行定量分析的目标物质

物质 内标 校正浓度 (ng/mL) 相关系数 (R2)

睾酮 d3-T 2-5-20-50-100-200 0.9918

表睾酮 d3-E 2-5-20-50-100-200 0.9933

雄酮 d4-A 48-120-600-1200-2400-4800 0.9903

还原尿睾酮 d5-E 48-120-600-1200-2400-4800 0.9716

11b-OH-雄酮 d4-A 40-100-500-1000-2000-4000 0.9769

11b-OH-还原尿睾酮 d5-E 40-100-500-1000-2000-4000 0.9877

雄诺龙 d3-DHT 4-10-40-100-200-400 0.9755

脱氢表雄酮 d3-DHT 4-10-40-100-200-400 0.9927

4-雄烯-3,17-二酮 d3-DHT 4-10-40-100-200-400 0.9908

5a-雄烷-3a,17b-二醇 d3-aab 4-10-40-100-200-400 0.9841

5b-雄烷-3a,17b-二醇 d5-bab 4-10-40-100-200-400 0.9603

5a-雄烷-3b,17b-二醇 d3-aab 4-10-40-100-200-400 0.9933

5a-雄烷-3,17-二酮 MT 4-10-40-100-200-400 0.9975

5b-雄烷-3,17-二酮 MT 4-10-40-100-200-400 0.9853

19-去甲雄酮 MT 1-3-5-10-15-20 0.9902

沙丁胺醇 d3-sal 100-300-500-1000-1500-2000 0.9807

THC-COOH MT 5-15-25-50-75-100 0.9862
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结论

建立和验证了一个用于类固醇类化合物、沙丁胺醇、THC-COOH

和去甲雄酮，以及 142 种违禁剂（或其代谢物）定性检测的气相

色谱-串联质谱快速定量分析方法。多种内标的使用实现了对样品

制备效果的评价，确保了分析结果的准确性。使用氢气作为载

气，采用一根短（12.5 m）毛细管柱和 Agilent 7000A 三重四极

杆气相质谱系统，所有违禁剂可以在少于 8 min 的单次运行时间

内被检测。
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