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%%摘要! 目的%建立一种同时检测人尿样中草甘膦 "Mag# 和氨甲基膦酸 "GaMG# 含量的气相色谱联用质谱
"gD=aA# 分析方法+ 方法%采用 gD=aA 法$ -@检测器$ 色谱柱为 I?*(aA 毛细管色谱柱+ 进样前尿样经三氟乙
酸酐 "LKGG# 和七氟丁醇 " K̂?# 衍生化后用氮气吹干$ $7&i柠檬醛乙酸乙酯溶液溶解混匀后供 gD=aA 分析+
结果%Mag和GaMG在 !$h)$$ X3=.1范围内呈线性关系$ 最低检测限分别为 )7'' X3=.1和 !7++ X3=.1$ 最小检测
浓度 "HOQ# 分别为 !(7(& X3=.1% (7"! X3=.1$ 回收率分别为 #(7&ih"+7(i% #"7&ih""7!i$ 精密度均小于
!$i+ 结论%本实验可同时检测尿液中草甘膦及其代谢产物氨甲基膦酸$ 且最低检测限较单个检测方法灵敏+

关键词! 草甘膦 "Mag#/ 氨甲基膦酸 "GaMG#/ 除草剂/ 尿/ 衍生化/ 气相色谱联用质谱法 "gD=aA#/ 最
小检测浓度 "HOQ#
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%%草甘膦 "Mag#$ 化学名称为 #*膦酸甲基*甘氨
酸$ 属弱有机酸$ 稳定性好$ 纯品为非挥发性的白色
晶体$ &( n时在水中的溶解度为 !7& 3$ 难溶于一般
有机溶剂$ 在环境中降解产物主要为氨甲基磷酸
"GaMG# 和DO&+ 草甘膦作为目前世界上用量最大%
应用最广的农药品种之一$ 近年来其对生物和环境的
影响已经受到越来越多的关注,!$&- + 当草甘膦浓度在
!$ #3=.1以下时$ 临床中毒特征并不明显$ 当达到

&$ #3=.1以上时$ 则出现明显的中毒症状$ 如恶心
呕吐% 咳嗽% 胸闷% 呼吸困难% 抽搐% 昏迷等,,- +
)食品中农药最大残留限量* "ga&+',.&$$(#和)生
活饮用水卫生标准*"g?(+)".&$$'#都明确规定了草
甘膦在稻谷% 小麦% 水果% 甘蔗和棉籽油等农作物以
及饮用水中的最大残留限量$ 但尚无人体生物样品中
草甘膦检测的相应标准+ 对 Mag和 GaMG的分析方
法有高效液相色谱法,)h'- % 高效液相色谱*质谱法,+- %
离子色谱法,#h!$- % 气相色谱法,!!- % 气相色谱*质谱
法,!&- % 化学分析法,!,$!)- % 免疫分析法,!(-等+ 本实验
参考 )植物性产品中草甘膦残留量的测定气相色谱*
质谱法* "g?=L&,+($.&$$"# 建立了人体尿液中同
时检测Mag及其代谢产物 GaMG的检测方法+ 气相
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色谱*质谱联用 "gD=aA# 对草甘膦具有优越的分析
潜力$ 毛细管柱具有很高的分离能力$ 质谱灵敏度
高$ 选择性强+ 但是草甘膦本身极性强$ 不具有挥发
性$ 不能直接利用气相色谱分析$ 本文采用七氟丁醇
" K̂?# 和三氟乙酸酐 "LKGG# 衍生化反应后$ 用
gD=aA仪测定$ 外标法定量+
12材料与方法
1312仪器与试剂

美国 Ŝ>1S;;M/8f/UV gD'#"$*aA("+, 联用仪$
配有-@源和自动进样器/ 电子天平% 高速冷冻离心
机 "德国 A/U;9U0R[公司#/ @jGaA, 旋涡振荡仪 ,德
国$ 莱贝 "上海# 科学仪器有限公司-/ HG@̂-Bg
H*!&#氮吹浓缩仪 "北京来亨科贸有限责任公司#/
Î g*"!&,G干燥箱"上海右一仪器有限公司#/ ^̂ *)
型数显恒温水浴锅 "常州国华电器#/ 聚乙烯进样瓶
"美国安捷伦#+ 所用水为不含有机溶剂的纯净水+
标准品Mag "纯度$""i# "百灵威科技有限公司#$
GaMG "纯度$""i# "上海安谱实验科技股份有限
公司#/ 衍生化试剂 K̂?"纯度$"#i#"德国DBT#/
LKGG "纯度$""i#"美国 A@gaG*GHIE@D̂ #/ 乙酸
乙酯% 甲醇均为色谱纯$ 盐酸为分析纯$ 柠檬醛
"纯度$"(i#+
1342色谱条件

色谱柱为 I?*(aA ",$ .m$7&( ..m$7&( #.#
毛细管色谱柱$进样口温度 &$$ n/升温程序为 #$ n
保持 !7( .0X$以 ,$ n=.0X 升至 &'$ n$保持 ! .0X$
再以 ,$ n=.0X升至 ,$$ n/ 无分流进样$ $7+( .0X
后开阀/ 进样体积 & #1/ 载气为高度氦气 "纯度$
""7"""i#$ 流速 !7$ .1=.0X/ -@离子源 " +$S]#$
离子源温度 &($ n/ 接口温度 &+$ n/ 调谐方式为用
MKL?G在 ,($h'($ .=2范围$ 对 )!) .=2% ($& .=2%
'!) .=2进行手动调谐$ 使 !7$ X3=.1标准溶液的色
谱信噪比$!$ q!/ 选择离子监测方式 " A@a# 为
Mag衍生物的定性离子为 '!!% (#)% )'$$ GaMG衍
生物的定性离子为 ,+&% ($&$ Mag衍生物的定量离

子为 '!&$ GaMG衍生物的定量离子为 ))'+
1352对照品溶液配制

分别准确称取适量的草甘膦% 氨甲基膦酸标准品
于聚乙烯塑料瓶中$ 用水溶解$ 加 &滴盐酸$ 充分振
摇$ 确保其全部溶解$ 配制成浓度为 !7$ .3=.1的标
准储备溶液$ $h) n保存+ 用水将标准储备溶液分
别稀释成 !$7$ #3=.1和 !$$ #3=.1的混合中间溶液$
存放于聚乙烯塑料瓶中$ $h) n保存+ 用水将混合
标准中间溶液分别稀释成 $7! #3=.1% $7&( #3=.1%
$7( #3=.1% !7$ #3=.1% &7$ #3=.1% )7$ #3=.1系列
标准工作溶液$ 存放于聚乙烯塑料瓶中$ $h) n保
存$ 出现谱峰异常时应考虑重新配制+
1362衍生试剂的配制

三氟乙酸酐 "LKGG# q七氟丁醇 " K̂?# p& q!
"体积比#$ 临用前配制$ 并于P)$ n以下的低温冰
箱中冷冻保存+
1372样品预处理

取 $7# .1临时配制的衍生试剂加入 ) .1衍生瓶
中$ 加盖后放入P)$ n以下的低温冰箱中冷冻 $7( :
待用+ 吸取尿样 $7+ .1$ 加入 !$$ #1水和 &$$ #1甲
醇盐酸混合溶液 "标准曲线和质控样品为 $7+ .1空
白尿样r!$$ #1系列标准工作溶液r&$$ #1甲醇盐酸
混合溶液#$ 涡旋 ,$ [充分混匀$ 离心 '$ [后$ 取 &(
#1上清液在冰水浴条件下向衍生剂液面下缓慢加入
"混合标准工作溶液进行同步同体积衍生#$ 加盖小
心混匀后于 "$ n衍生 ! : "每 !( .0X 小心振摇 !
次#+ 取出冷却至室温$ 用氮气吹干$ 并继续氮吹
$7( :+ 加入 &($ #1$7&i柠檬醛乙酸乙酯溶液 "!$$
.1乙酸乙酯中加入 &$$ #1柠檬醛$ 混匀$ 避光冷藏#
溶解残渣$ 混匀后供gD*aA分析+
42结果
4312方法选择性

本实验条件下$ Mag衍生物% GaMG衍生物有较好
分离度$ 尿样中内源性杂质不干扰测定+ 见图 !% &+

图1%人空白尿样衍生物gD=aA色谱扫描图
4342标准曲线和检测限

在 $7+ .1空白尿样中$ 加入 !$$ #1不同浓度的
Mag和GaMG系列标准工作溶液$ 配制成含Mag和

GaMG终浓度均为 !$%&(%($%!$$%&$$%)$$ X3=.1的样
品+ 按 '样品预处理( 方法处理+ 以对照品浓度 <
为横坐标$ 对应的峰面积 !为纵坐标$ 求得直线方
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图4%空白尿样加Mag和GaMG混合标准品
衍生物gD=aA选择离子色谱扫描图

程即为标准曲线+ Mag在空白尿样中的标准曲线为
!p&(7'(<P"$7," "Pp$7""( (#$ 线性范围为 !$ h
)$$ X3=.1$ HOQ为 !(7(& X3=.1$ 最低检测限HOI为
)7'' X3=.1+ GaMG在空白尿样中的标准曲线为 !p
!&&7#(<P)$+7'' "Pp$7""! &#$ 线性范围为 !$h)$$
X3=.1$ HOQ为 (7"! X3=.1$ HOI为 !7++ X3=.1+
4352回收率和精密度

在 ! .1空白尿样中分别加入 !$$ #3=.1的混合
Mag和GaMG溶液 !% (% !$ #1$ 配制为 $7!% $7&(%
$7( #3=.1平行样 ( 份$ 按 '样品预处理( 方法操
作$ 测定并计算回收率和日内精密度$ 以后连续测定
, V$ 每天测定低% 中% 高 , 个浓度样品各 ( 份$ 计
算EAI作为日间精密度+ 测定结果见表 !+

表1%Mag和GaMG在尿中的回收率和精密度

化合物
加标量

"X3=.1#

测定值

"X3=.1#

回收率

"i#

平均回收

率 "i#

日内精密

度 "i#

日间精密

度 "i#

Mag !$ #7(&s$7,! #(7& "$7! ,7+ +7#
!$ "7!&s$7+( "!7& #7,
!$ "7,#s$7+( ",7# #7$
($ )&7(#s&7,) #(7& "!7+ '7! #7(
($ )'7!#s,7$& "&7) "7,
($ )#7+&s,7$$ "+7) '7"
!$$ "+7()s'7(" "+7( "$7# +7( #7)
!$$ "$7)#s,7!( "$7( ,7"
!$$ #)7,'s)7'" #)7) '7&

GaMG !$ "7&'s$7+& "&7' "&7+ +7+ +7)
!$ #7"&s$7++ #"7& #7+
!$ "7'&s$7)# "'7& (7$
($ )(7(&s,7!! "!7$ ",7, '7# (7'
($ )+7#$s&7!+ "(7' )7(
($ )'7'$s&7), ",7& (7&
!$$ ""7$'s&7+# ""7! "+7( &7# ,7#
!$$ "(7))s,7#$ "(7) )7$
!$$ "+7#'s)7&$ "+7" )7,

4362稳定性实验
取空白尿样 ! .1$ 按 '样品预处理( 方法配制

Mag和 GaMG低% 中% 高 , 个浓度 " $7!% $7&(%
$7( #3=.1# 样品$ 室温下 "&$ n# 放置 &) : 测定$

各浓度 , 份平行样$ $7!% $7&(% $7( #3=.1样本中
Mag% GaMG的标准偏差为 (7,i和 ,7#i% +7'i和
)7(i% '7!i和 ,7'i+ Mag和 GaMG尿样样品在室
温下至少可稳定存放 &) :+
4372样品的测定

随机抽取某草甘膦工厂工人共 !&$人的尿样$ 其
中接触草甘膦工人作为暴露组$ 不接触草甘膦和其他
有毒有害物质的厂内工作人员作为对照组+ 暴露组
'( 人$ 男性 '$ 人% 女性 ( 人$ 平均年龄 " ,,7&s
"7!# 岁/ 对照组 (( 人$ 男性 )# 人% 女性 + 人$ 平
均年龄 ",)7,s#7+# 岁/ 检测结果见表 &+ 其中 !名
暴露组受试者尿样 gD=aA 选择离子扫描色谱图见
图 ,+

表4%gD=aA法检测尿样中Mag和GaMG的浓度 X3=.1

组别 化合物
检出浓度

范围

检出浓度

中位

平均检出

浓度

检出率

"i#

暴露组 Mag $h)'7,, #7(! !&7', +"7),
GaMG $h,)7$+ '7,$ +7'( '&7(!

对照组 Mag $h(7,) !7+' !7$" !,7&!
GaMG $h&7)) !7$+ !7&, '7+(

图5%某受试者的尿样gD=aA选择离子扫描色谱图

52讨论
G8kR/YS11/,!'-等对居家农业工作者农药残留检验

的结果显示$ 农村附近居民尿中有草甘膦及其代谢物
残留$ 这表明环境暴露草甘膦已对人体健康构成潜在
威胁+ 由于草甘膦进入体内绝大部分通过原型经尿液
和粪便排出体外$ 因此可以通过检测尿中草甘膦浓度
反映患者的接触情况+ 有研究表明$ 经口给予 AI大
鼠!)D标记的草甘膦制剂$ 单次给药时有 ,$ih,'i被
吸收$ 低于 $7&+i通过生成 DO& 清除/ 多次给药时$
GaMG是唯一在尿液和粪便中发现的代谢物$ "+7(i
从尿液和粪便中以母体化合物形式清除+ 重复给药
,!$.3="f30次# - 在代谢% 分布% 排泄方面与单次
给药的差异无统计学意义,!+$!#- + 本研究检测了草甘膦
生产工人尿中草甘膦平均浓度为 !&7', X3=.1$ GaMG
平均浓度 +7'( X3=.1$ 由于草甘膦生产工人主要以吸
入形式接触$ 因此尿中Mag和GaMG浓度较口服中毒
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病人低$ 且检测结果与采样时间% 工人自身代谢相关$
此外$ 生产线上不同岗位的草甘膦暴露水平高低不等$
导致两者检出率在 '&7(ih+"7)i+

草甘膦具有优越的除草性能$ 但其本身极性强$
不具有挥发性$ 溶于水$ 不溶于其他有机溶剂$ 使得
对其的分析检测尤其是残留水平上的分析检测变得十

分困难+ 草甘膦的代谢产物GaMG$ 化学性质类似于
草甘膦$ 两者的化学性质与自然界存在的氨基酸和氨
基糖相似$ 不适合直接利用气相色谱法分析$ 需要先
经衍生生成含有特征官能团的衍生物才能进一步测

定+ ?9UWS[[9X和国内学者等,!"$&$-采用将三氟乙酸酐

和三氟乙醇 & q!比例在 !$$ n下衍生化 ! :$ 以气相
色谱或气相色谱联用质谱法测定的方法+ 马为民,&!-

在对草甘膦和氨甲基膦酸残留量检测方法的研究中将

体积比 ! q&的七氟丁醇和三氟乙酸酐加入到草甘膦
提取液中$ 在 "&h"+ n反应 ! :$ 用氮气吹干后用乙
酸乙酯溶解完成衍生化$ 与本文所用衍生方法类似+

应用液相色谱串联质谱法分析水和土壤等环境中

草甘膦较为常见+ /̂XfS,&&-利用 "*芴氯甲酸甲酯衍生
化样品$ 建立了一种灵敏的定量分析草甘膦的方法$
检出限可达 $7& X3=H+ A/;9j等,&,-建立了利用附有

安培检测器的gD*̂MHD法应用于尿样和血清样中草
甘膦的测定$ 检出限为 ($ #3=H+ 而gD*aA法因毛细
管柱的高分离能力和质谱的高灵敏度$ 对草甘膦具有
优越的分析潜力$ 随着 gD*aA 技术的不断成熟$ 国
外利用此技术在草甘膦领域上研究较多+ G1_SUXS[,&)-

利用七氟丁醇与三氟乙酸酐先对草甘膦衍生化$ 再进
行质谱检测/ jRV20X等,&(-用三氟乙酸 "LKG#% 三氟
乙酸酐 "LKGG#% 三甲基原甲酸酯 "LaOG# 衍生化
后$ 利用,!MBaE和 gD*aA 分析测定河水中的草甘
膦残留/ 程雪梅等,&'-利用弱阳离子交换固相萃取柱$
应用gD*aA法研究香蕉和灌溉水中草甘膦水平取得
较好的效果$ 获得了很好的回收率和重现性+

本实验建立的 gD*aA 法能同时检测尿中草甘膦
及其代谢产物氨甲基膦酸的含量$ 且 HOI分别为
)7'' X3=.1和 !7++ X3=.1$ 比已报道的单个样本检测
方法最低检测限 "Mag$7$, #3=.1$ GaMG$7$&
#3=.1# 更灵敏+ 作为一个农业大国$ 我国拥有超过
全球 ($i以上的原药市场$ 工农业职业因素接触草
甘膦的人群数量十分庞大$ 而目前对草甘膦的检测方
法相对落后+ 本研究以尿样作为内暴露的检测样本$
对人体无损伤$ 取样容易$ 易获得$ 方法前处理简
便% 快捷% 检测成本低$ 可用于草甘膦暴露的职业卫
生监测和职业暴露的检测手段+ 随着质谱技术不断进

步和成本的不断降低$ 质谱技术在草甘膦检测方面会
在我国得到进一步的普及+
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!病例报道!
采用 '齐鲁方案( 成功救治百草枯中毒1例
刘文广!$ 穆博!$ 菅向东&$ 王新文!$ 郁红军!

"!Z河北省清河县人民医院$ 河北 清河%$()#$$/ &Z山
东大学齐鲁医院急诊中毒与职业病科$ 山东 济南%&($$!&#

%%百草枯中毒无特效解毒剂$ 早期洗胃% 血液灌流清除吸
收毒物% 防止肺纤维化是治疗重点+ 我院 &$!( 年 ' 月收治 !
例百草枯中毒患者$ 利用 '齐鲁方案( 治疗后获得满意疗效+
12病例资料

患者$ 女$ ,'岁$ 农民$ 自服百草枯农药 ,$ .1$ ! : 入
院+ 查体! L,'7& n$ M"$ 次=.0X$ E!' 次=.0X$ ?M!!)=+!
.. 3̂$ 指脉氧分压 "#i$ 意识清$ 口腔黏膜% 咽部充血$
无溃疡$ 双肺呼吸音粗$ 未闻及干湿性音$ 心率 "$ 次=
.0X$ 律齐$ 各瓣膜听诊区未闻及杂音+ 入院后 , : 血液送某
医院毒检中心检测$ 检出百草枯浓度 (7, .3=H$ 诊断百草枯
中毒成立+ 采用洗胃% 全胃肠洗消% 血液灌流% 糖皮质激素%
抗凝% 抗氧化治疗方案即 '齐鲁方案( ,!- $ 来院后立即给予
清水彻底洗胃$ 活性炭悬浮液吸附剂吸附毒物/ 甘露醇导泻$
维生素D% 维生素-% 谷胱甘肽对抗氧自由基+ 入院后 & : 进
行血液灌流$ 使用双腔中心静脉导管插管建立股静脉血管通
路$ 采用珠海健帆生物科技股份有限公司 Ĝ*,,$树酯灌流器
行床旁单泵全血灌流治疗$ 预冲结束后连接病人上机治疗$
血流量调到 !+$h!"$ .1=.0X$ 每天灌流 ! 次$ 每次 & :$ 共
) V+ 血液灌流治疗第 &天送检血液百草枯浓度 !7( .3=H$ 第
)天血液毒物分析未检出百草枯成分+ 糖皮质激素 "甲强龙

($$ .3$ \0V# 冲击治疗$ 逐渐减量$ &! V 后停止+ 入院后第
&天患者出现口腔溃疡$ 给予生理盐水% 醋酸氯己定漱口治
疗+ 血常规T?D!,7!"m!$" =H/ 尿常规潜血 "rrr#$ 蛋白质
"rr#/ 血生化GHL#( d=H"(#% GAL+) d=H"(#% DU&#+
#.91=H"(#% ?dB&!7, #.91=H"(#% Dj,'# d=H"(#%
Dj*a?(" d=H"(#$ 提示有肝肾功能% 心肌损伤$ 给予保
肝% 改善心肌代谢% 利尿等治疗+ 第 +天复查胸部DL可见条
索状阴影$ 考虑为肺纤维化$ 患者无呼吸困难% 心悸% 胸闷
等表现+ 此后复查各项指标逐渐恢复$ 第 &!天患者出院+ 出
院后 !个月随访患者无明显不适$ 各项检查正常+
42讨论

百草枯中毒肺部损害最为严重$ 蓄积百草枯浓度最高的
器官为肺泡$ 人体肺泡表面的!型和&型肺泡细胞会对百草
枯进行主动的摄取$ 因此会有大量的百草枯聚集在肺部$ 通
常在服药后 !h) : 达到最高峰$ 百草枯在肺内浓度可达血浆
浓度的 !$h"$倍$ 口服后 !(h&$ : 血浆浓度缓慢下降$ 肺及
肌肉组织中能保持较高浓度$ 直至服毒后 " 周+ 因此$ 对百
草枯中毒者应强调早期% 全方位综合治疗,&- +

本次成功抢救百草枯中毒病人的体会是 "!# 严格按照
'齐鲁方案( 规范化治疗$ 大剂量激素r免疫抑制剂r血液灌
流是抢救成功的关键/ "&# 血液灌流对百草枯的清除是目前
公认的最佳方法$ 最好在服毒 ' :内进行$ 为急性百草枯中毒
患者赢得宝贵时间/ ",# 尽快进行全胃肠洗消$ 消除体内百
草枯残留$ 是减少百草枯吸收的重要措施+
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