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前言

河豚毒素（tetrodotoxin, TTX）是一种具有强烈毒性和稳定化

学性质的非蛋白质神经毒素，主要分布于河豚鱼等水产品之中。

河豚毒素在河豚鱼各部位的分布不尽相同，通常肌肉组织中不含

河豚毒素。然而，在河豚鱼死亡后，内脏中的毒素可能渗透至

肌肉组织，从而使鱼肉中也含有少量毒素。水产品中河豚毒素的

检测主要遵循《食品安全国家标准  水产品中河豚毒素的测定》

（GB5009.206-2016）。该标准规定了四种检测方法，包括小鼠生

物法（第一法）、液相色谱-串联质谱法（第二法）、液相色谱-荧

光检测法（第三法）及酶联免疫吸附法（第四法）。其中，液相

色谱-串联质谱法以其高灵敏度、广泛适用性及无需衍生化的优点

而备受瞩目。

本研究基于SCIEX Triple Quad液质联用系统，建立了水产品中

河豚毒素的高效检测方案。该方案具备以下特点：

1. 高灵敏度，河豚毒素的定量限低于现行标准要求；

2. 稳定性良好，河豚毒素的线性关系优良，相关系数大于0.995。

前处理方法

参照《食品安全国家标准  水产品中河豚毒素的测定》

（GB5009.206-2016）中第二法的前处理方法，对水产品样品进行

提取和净化。

液相方法

色谱柱：Phenomenex Kinetex HILIC (2.1×100 mm，2.6 µm) ；

流动相A：10mM甲酸铵的水溶液（含0.01%甲酸） ；

流动相B：乙腈；

流速：0.4 mL/min；

柱温：40℃；

质谱方法

质谱型号：SCIEX Triple Quad液质联用系统；

离子源：ESI源，正模式；

离子源参数：

IS电压：1500V         气帘气：25psi

雾化气GS1：45psi           辅助气GS2：55psi

源温度TEM：650℃ 碰撞气CAD：Medium

表1. 流动相梯度程序

时间（min） A（%） B（%）

0 20 80

1 50 50

4 50 50

4.1 20 80

6 20 80



The Power of Precision

For Research Use Only. Not for use in Diagnostic Procedures.

p 2

表2.  化合物MRM方法

图1. 河豚毒素典型色谱图（左：稀释剂为乙腈-0.6%乙酸水（1+1）；右：

乙腈-水（1+1））

图2. 河豚毒素典型色谱图（左：Kinetex HILIC；右：BEH Amide）

图3. 河豚毒素线性方程及相关系数

图3. 河豚毒素稳定性结果（n=6）

Q1 Q3 TIME, min ID DP EP CE CXP

320.1 302.1 1.69 TTX-1 115 10 34 12

320.1 162 1.69 TTX-2 115 10 52 4

Fig.1

Fig.2

Fig.3

Fig.4
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结果与讨论

1.  标准品和样品溶剂的选择

河豚毒素在水及无水乙醇中微溶，几乎不溶于其他有机溶

剂，但易溶于稀酸水溶液。在本实验中，分别采用了乙腈-水

（1+1）与乙腈-0.6%乙酸水（1+1）作为稀释剂，以配制标准溶

液。实验成果表明，在即配即用的情况下，两种稀释剂对标准溶

液的影响并无显著差异。然而，随着保存时间的延长，由乙腈-水

（1+1）配制的标准溶液呈现出响应降低、色谱峰拖尾，甚至出现

新的杂质峰（如图1）等现象。因此，建议在实验过程中采用乙

腈-0.6%乙酸水（1+1）作为标准品及样品的溶剂。

2.  液相色谱柱的选择

河豚毒素具有较大的极性，在常规C18液相色谱柱上的保留能

力较弱，因此需采用HILIC模式进行检测。本研究对Kinetex HILIC

与BEH Amide两种HILIC保留模式色谱柱进行了对比分析。实验结

果显示，在相同色谱条件下，Kinetex HILIC对河豚毒素的响应水平

优于BEH Amide（见图2）。因此，本实验选择Kinetex HILIC作为分

析色谱柱。

3.  河豚毒素线性关系和稳定性

采用乙腈-0.6%乙酸水（1+1）配制河豚毒素的系列标准曲线，

结果显示河豚毒素线性关系良好，相关系数大于0.999，连续进样6

针，峰面积RSD小于2%。
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总结

本实验采用SCIEX Triple Quad液质联用系统，建立了水产品中

河豚毒素的快速检测方法，方法灵敏度高，稳定性好，满足水产

品中河豚毒素的检测需求。
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