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引言 

2013 年的 4 月，中国高校再现投毒案，遭投毒的上海复

旦大学医学院 2010 级硕士研究生黄洋经抢救无效在上海

中山医院去世，投毒物为 N- 亚硝基二甲胺。N- 亚硝基二

甲胺又称二甲基亚硝胺（dimethylnitrosoamine；DMNA）由

二甲胺与亚硝酸盐在酸性条件下反应而生成，微量存在

于多种食品和消费品中，例如可食用腌制肉、鱼、啤酒和

烟草烟雾中等 [1]。此外，N- 亚硝基二甲胺还是用于自来水

消毒的氯或二氧化氯的副产物。它不容易降解、吸附或挥

发，不能被活性炭吸附，因此不容易从饮用水中去除。美

国环保署也对饮用水中亚硝胺的含量作出规定。[2]，故而

建立一简便灵敏的检测方法尤为重要。本文采用固相萃

取法 (SPE)，经过简单的前处理步骤后，建立 GCMS 法来检

测饮用水中是否含有 N- 亚硝基二甲胺。

实验部分

主要仪器设备与试剂

仪器：Trace GC Ultra 气相色谱仪（ThermoFisher），ISQ 质谱

检测器。

试剂：二氯甲烷，色谱纯（ThermoFisher）；甲醇 , 色谱纯

（ThermoFisher）; Hypersep PGC 固相萃取柱（ThermoFisher）

样品：矿泉水。

关键词

GC-MS，N- 亚硝基二甲胺，亚硝胺

对照液及供试液的配制

对照液：精密移取 N- 亚硝基二甲胺适量至 25ml 容量瓶中，

二氯甲烷定容至刻度，得到对照品储备液。逐级稀释对

照储备液，获得系列浓度对照工作液，浓度分别为 1.0µg/

mL、0.80µg/mL、0.60µg/mL、0.40µg/mL、0.20µg/mL、0.10µg/

mL、0.05µg/mL、0.025µg/mL 、0.01µg/mL。

供试液：使用配套的固相萃取装置，在使用前依次用甲醇、

超纯水对制备好的固相萃取柱活化，负压抽干，再将样

品上样（10ml），样品过柱，彻底抽干，用适量正己烷淋洗，

彻底抽干，用２ml 二氯甲烷洗脱，收集，定容后进样 [3]。

样品的测定

仪器条件见表 1。
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Introduction
Nitrosamines is the common term used for compounds 
of the class of N-nitrosodialkylamines. A large variety of 
compounds are known and described with different alkyl 
moieties [1]. The simplest N-nitrosodialkylamine with two 
methyl groups is the N-nitrosodimethylamine (NDMA). 
Nitrosamines are in common highly toxic compounds 
with high cancerogenity for humans and animals, in 
higher doses leading to severe liver damage with internal 
bleeding [2,3]. 

Nitrosamines in food are mainly produced from nitrites. 
Nitrites are added to food as preservatives in meat and 
meat products preventing the Botulinus poisoning. 
Antioxidant food additives like vitamin C can prevent the 
formation of nitrosamines from nitrites [4]. Another source 
of nitrosamines is described by the reaction of nitrogen 
oxides with alkaloids as it is reported from the drying 
process of the germinated malt in beer production [5]. As 
nitrosamine levels in malt and beer have been significantly 
reduced in the brewing process, high analytical 
performance is required. In addition to the regular control 
of other food products for daily consumption, malt in 
beer is also monitored for low levels of nitrosamines.

The “classical” nitrosamine analysis was performed for 
many years by gas chromatography using a thermal 
energy analyzer (TEA) as detector. This special TEA 
detector was used due to its selectivity for nitrosamines 
with to the specific chemilumniscent reaction of ozone 
with the detector generated NO from nitrosamines. Today, 
with increased sensitivity requirements, the detection 
limits of the TEA, and also its complex operation, no 
longer comply with the required needs for low detection 
limits and sample throughput. Mass spectrometric 
methods have increasingly replaced the TEA.

The EPA method 521 by Munch and Bassett from 2004 
provided at that time a suitable GC-MS method based 
on chemical ionization (CI) using an ion trap mass 
spectrometer with internal ionization [6, 7], in contrast 

to standard quadrupole or ion trap mass spectrometers 
using a dedicated (external) ion source design. Current 
developments in GC-MS triple quadrupole technology 
deliver today very high sensitivity and selectivity also in 
the small molecule mass range and allow the detection 
of nitrosamines at very low concentration levels even in 
complex matrix samples. This is made possible by using 
a much simpler and standard approach with the regular 
electron impact ionization (EI) for a very straightforward 
method for low level nitrosamine analysis.

This application note describes a turn-key GC-MS/MS 
method for routine detection and quantitation of food 
borne nitrosamine compounds. The food matrix in this 
work has been different malt beer products and as a 
final food product the commercial beer. Special focus 
in the method development has been made to provide 
the required high sensitivity for the detection of the 
nitrosamine compounds for a fast, easy to implement 
routine method.

The sample preparation is adapted and slightly modified 
from AOAC Official Method (2000), 982.11 [8]. An SPE 
column extraction method using a celite column and 
elution with DCM to isolate the nitrosamines from the 
beer samples was developed. 

Keywords: Nitrosamines, Food Safety, beer, TSQ 8000, GC-MS/MS, 
quantitation, confirmation, AutoSRM, TraceFinder
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表 1. 仪器参数设置

色谱柱及柱温 TG-1701 MS, 30 m, 0.25 mm, 0.25 μm（P/N：26090-1420；S/N：979802）

检测器类型、工作参数 柱温：35℃（4 min），15℃ /min 到 110℃ (0min)，30℃ /min 到 240℃ (3min)

载气类型及流速 质谱 EI 源，离子源温度 250℃，传输线温度 250℃。

进样方式及进样体积 选择离子检测（SIM），每个离子驻留时间 0.1s

柱温程序 氦气，恒流模式，流速：1 .2mL/min

SSL 进样口，进样模式：splitless, 进样口温度：250℃；进样体积：1 μL

15℃ /min 升温到 160℃

5℃ /min 升温到 210℃

25℃ /min 升温到 280℃，保持 5min

280℃

结果

方法的线性关系、检出限和定量限

取 1.0µg/mLN- 亚硝基二甲胺进行全扫描，得 N- 亚硝基二

甲胺的特征离子及保留时间，总离子流图及质谱图见图 1，

和 NIST 谱库的匹配结果见图 2。而后配制系列浓度标准

溶液，由低浓度至高浓度依次进样检测，以峰面积及浓

度作标准曲线线性回归。N- 亚硝基二甲胺的特征离子为

74、42、43；结果表明，在 0.01 ～ 1.00 mg/L 范围内 N- 亚

硝基二甲胺呈良好线性关系（图 4）。依据特征离子质量

色谱峰信噪比 RS/N=3 计算方法检出限，RS/N=10 计算方法定

量限，结果见表 2。N- 亚硝基二甲胺 50ng/ml 提取离子图

见图 3。

方法精密度和回收率的测定

移取矿泉水适量，测定提取回收率，在 3 份平行样品中

分别添加适量对照液，使最终进样溶液中对照液浓度为

100µg/L。结果表明，提取回收率为 55.11~59.67%，相对标

准偏差（RSD, n=3）为 3.98%。回收率和精密度数据结果见

表 3，谱图见图 5。

样品检测

取矿泉水适量，按上述前处理方法处理并检测样品中 N-

亚硝基二甲胺含量，样品测定结果表明，样品中未检出 N-

亚硝基二甲胺，谱图见图 6。

结论

本方法采用二氯甲烷提取溶解样品，经过简单的前处理

步骤，采用 Thermofisher 的 ISQ 气相色谱质谱联用仪检测

的技术，建立了食品中 N- 亚硝基二甲胺的含量测定方法，

且经过验证，该方法简便、快速、准确。
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图1. N-亚硝基二甲胺的全扫描总离子流图及对应的质谱图（7.26min） 

 

 
图2. N-亚硝基二甲胺的NIST谱库匹配结果（7.26min） 
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图3. N-亚硝基二甲胺50ng/ml提取离子图（7.25min） 

 

 

图4. N-亚硝基二甲胺的线性 

 

表2 方法的线性关系、检出限、定量限 
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图 3.  N- 亚硝基二甲胺的线性

表 2. 方法的线性关系、检出限、定量限

化合物 保留时间 min 线性范围 mg/L 相关系数 R2 检出限 µg/L 定量限 µg/L

N- 亚硝基二甲胺 7.26 0.01-1.00 0.9973 2.5 10.0
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图 5.  添加浓度为 100ng/L 的样品提取回收率的提取离子图

图 6.  样品的提取离子图

表 3. 方法回收率和精密度数据

化合物
添加水平（0.10mg/L）

提取回收率（%） RSD（%）

N- 亚硝基二甲胺 59.67% 3.98

57.82% 3.98

55.11% 3.98

3.2 方法精密度和回收率的测定 

移取矿泉水适量，测定提取回收率，在3份平行样品中分别添加适量对照液，使最终进

样溶液中对照液浓度为100µg/L。结果表明，提取回收率为55.11~59.67%，相对标准偏差（RSD, 

n=3）为3.98%。回收率和精密度数据结果见表3，谱图见图5。 

表3 方法回收率和精密度数据 

化合物 添加水平（0.10mg/L） 

提取回收率（%） RSD(%) 

N-亚硝基二甲胺 59.67% 3.98 
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 55.11% 3.98 

 

图5.添加浓度为100ng/L的样品提取回收率的提取离子图 

3.4 样品检测 

取矿泉水适量，按上述前处理方法处理并检测样品中N-亚硝基二甲胺含量，样品测定

结果表明，样品中未检出N-亚硝基二甲胺，谱图见图6。 

 

图6.样品的提取离子图 

 

4 结论 

本方法采用二氯甲烷提取溶解样品，经过简单的前处理步骤，采用Thermofisher的ISQ

气相色谱质谱联用仪检测的技术，建立了食品中N-亚硝基二甲胺的含量测定方法，且经过

验证，该方法简便、快速、准确。 
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