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摘要
要确定可疑毒品样品中是否存在管制药物，常见的筛查步骤需要能够将主要成分分
离为单独的化合物。对此，法医化学家通常使用配备质量选择检测器 (MSD) 的毛细
管气相色谱 (GC)。氦气 (He) 是一种惰性气体，历来是气相色谱/质谱 (GC/MS) 的首
选载气。由于其化学和物理特性，可以实现高分离度色谱分离，同时大幅降低分析
物之间的相互作用。近年来，GC 和 GC/MS 用户在获得常规超高纯度 (UHP) 氦气
供应方面遇到了困难，同时相关的成本也在增加。氢气 (H2) 已成为 GC/MS 的第二
选择；但氢气也存在一些缺点，如与一些分析物反应、灵敏度降低、峰拖尾增加，
以及与氦气生成的参比谱图相比，谱图保真度降低。本研究的目的是证明 Agilent 
HydroInert 离子源能够成功整合到基于现有 GC/MS 系统的当前法医学工作流程中。
本应用简报概述了通过 Agilent HydroInert 离子源将 GC/MS 法医学药物筛查方法从
使用氦气载气转换为使用氢气载气的过程。该方法还综合考虑了与这一过渡相关的
最佳实践和面临的困难。 

使用氢气载气和 Agilent HydroInert  
离子源进行法医学街头毒品分析的
评估
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前言
在过去十年中，采购能够满足整个实验
室运行需求的 UHP 氦气难度加大，同时 
UHP 罐装氦气的总成本也急剧攀升。配
备常压检测器的气相色谱仪通常使用氮
气、氩气和氢气等替代载气。然而，当气
相色谱仪在高真空下与质谱仪联用时，就
需要考虑基于离子分子平均自由程、惰
性、真空度、低背景和高灵敏度的参数。
基于氮气和氩气的这些参数限制，氢气是
一种实用的替代载气。然而，氢气也确
实存在一些缺点，可能导致 GC/MS 分析
人员重新评估换用氢气载气系统的紧迫
性。本研究减少了一些未知因素，为使用 
HydroInert 离子源和氢气载气筛查和鉴定
街头违禁药物奠定了有效的基础。 

换用氢气载气方法和选择色谱柱配置的
前期步骤之一是确定 GC/MS 系统可以安
全有效地处理多少氢气流量。对于涡轮
分子泵，建议的最高色谱柱氢气流速约
为 2.0 mL/min，扩散泵不支持氢气载气
或 Extractor 离子源[1]。氢气的粘度不及氦
气，这意味着要实现与氦气相似的流速，
需要使用更低的柱头压。这通常会导致色
谱柱配置发生改变，如直径变小、薄膜变
厚或长度变长，或三者的不同组合。理想
情况下，如果色谱柱相比率可以从原始氦
气方法沿用到新的氢气方法中，就能实现
相似的色谱模式和分析物洗脱顺序[2]。这
样就无需确定和重新了解目标分析物的洗
脱顺序或常见干扰物质的分离情况。为了

获得理想的 MS 灵敏度，通常将流速控制
在 0.8–1.2 mL/min 之间[1]。为了协助进
行这些参数变更，安捷伦提供了在线工
具，可在尝试改变色谱柱尺寸时帮助确定
最终流速和色谱柱参数。安捷伦压力流量
计算器和方法转换软件可从安捷伦网站免
费下载，也可通过 Agilent OpenLab 软件
或 Agilent MassHunter 采集软件获得。

为了优化性能，安捷伦还建议在使用氢气
作为载气时，根据离子源的型号，在离
子源体内安装 9 mm（或 6 mm）的拉出
透镜或提取透镜[1]。热量、氢气和金属离
子源组件的组合会引起源内反应。扩大拉
出透镜或提取透镜的孔口可减少透镜的表
面积，有助于降低分析物在金属表面发生

反应的可能性。安捷伦不锈钢、惰性和
惰性 Extractor 离子源配备 3 mm 透镜，
作为大多数氦气应用的标配。表 1 列出
了不同透镜的相应安捷伦部件号，具有
取决于现有仪器的离子源类型。此外，
HydroInert 离子源采用专有材料，可降低
离子源内的催化活性并减少拖尾，从而大
幅降低反应性。使用氢气载气时一个常见
的源内反应是硝基苯通过氢化反应转化为
苯胺，如图 1 所示。由于结构相似性和
元素组成，在两张谱图中发现了相似的离
子碎片，但离子比不同，导致谱库匹配得
分 (LMS) 出现问题。即使使用 9 mm 拉
出透镜或提取透镜，这种反应仍然存在。

离子源设计

部件号

3 mm 6 mm 9 mm

不锈钢离子源 ― 拉出透镜 05971-20134 G3163-20530 –

惰性离子源 ― 拉出透镜 G2589-20100 G2589-20045 G3440-20022

惰性 Extractor 离子源 ― 提取透镜 G3870-20444 G3870-20448 G3870-20449

Hydroinert 离子源 ― 提取透镜 G7078-20906 G7078-20908 G7078-20909

表 1. 配备不同拉出透镜或提取透镜的安捷伦离子源部件号

图 1. 硝基苯在离子源内发生氢化反应生成苯胺

NO2 NH2

分子量 123
苯胺

分子量 93
硝基苯

∆ + 催化剂

H2
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然而，如图 2 所示，HydroInert 离子源
的改进功能大幅减少了源内氢化反应，使
谱图保真度提高，并且硝基苯的 LMS 更
高，拖尾减少。此外，图 3 和图 4 以两种
常见的滥用药物为例，进一步显示了惰性 
Extractor 和 HydroInert 离子源之间的谱图

差异。LMS 的差异程度取决于化合物和
离子源。HydroInert 离子源可采用 6 mm 
和 3 mm 提取透镜，可增加目标分析物的
信噪比 (S/N)，但也提高了其他化合物发
生反应的可能性[1]。与推荐的 9 mm 提取
透镜相比，需要进行更多的测试，从而根

据目标化合物的响应和反应性确定理想配
置。基于非反应性 HydroInert 离子源，在
氢气载气下使用 HydroInert 离子源开发了
多种通常基于氦气的应用[3–6]。

图 2. 使用氢气载气在安捷伦惰性 Extractor 离子源和 HydroInert 离子源上生成的硝基苯谱图（LMS 基于 NIST20 谱库检索结果）
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图 3. 使用氢气载气通过安捷伦惰性 Extractor 离子源和 HydroInert 离子源获得的可卡因的谱图差异（柱上进
样量 1 ng，atune，解卷积提取谱图，NIST20 谱库）

图 4. 使用氢气载气通过安捷伦惰性 Extractor 离子源和 HydroInert 离子源获得的海洛因的谱图差异（柱上进
样量 1 ng，atune，解卷积提取谱图，NIST20 谱库）

本研究介绍了通过在现有 Agilent 5977B 
GC/MSD 和 Agilent 8890 气相色谱系统
上应用 HydroInert 离子源，将药物筛查
方法从使用氦气载气转换为使用氢气载气
的过程。使用氢气方法分析了约 120 个 
法医学街头毒品案件中的样品，另外
还有约 120 个药物标准品。由 Agilent 
MassHunter 采集软件控制 GC/MS 数
据采集，并在 MassHunter 未知物分析
软件中使用解卷积法进行数据分析。使
用 NIST20 和 SWGDRUG 3.8 质谱库鉴定 
LMS ≥ 70 的组分。

可卡因 LMS 87.5
惰性 Extractor 离子源 (9 mm)
H2 载气

可卡因 LMS 94.1
HydroInert 离子源 (9 mm)
H2 载气

海洛因 LMS 76.5
惰性 Extractor 离子源 (9 mm)
H2 载气

海洛因 LMS 90.2
HydroInert 离子源 (9 mm)
H2 载气
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氢气条件下的气相色谱/质谱参数
采用的 MS 为配备高性能涡轮分子泵的 
5977B GC/MSD 系统。对氢气的泵送能
力约为氦气的一半，这限制了色谱柱的选
择和可实现的线速度（氢气的平均线速度
为 30–55 cm/s）。为了尽量减少方法开
发过程，使用安捷伦方法转换软件将现有
的药物筛查方法从使用氦气载气转换为使
用氢气载气。图 5 描述了方法转换所需
的过程和由此产生的参数计算。从氦气换
用氢气，氢气流速增至 1.2 mL/min（红
色框）。由于这是理想 MS 流速的上限，
并超过了氢气的平均线速度，因此将流速
降至 1.0 mL/min。将柱温箱升温速率分
别转换为 33 °C/min 和 44 °C/min。但为
了优化较早洗脱的苯乙胺类药物和较晚洗
脱的特定阿片类、苯二氮卓类药物和丁丙
诺啡的分离度，将初始柱温箱温度降至 
55 °C，并将第二个柱温箱升温速率降至 
40 °C/min。这些变更导致最终运行时间
为 10.23 min，如表 2 所示。尽管与原始
的方法转换存在微小偏差，但方法转换软
件节省了数小时（也可能为数天）的反复
试错进样试验时间。确定最终的氢气方法
后，将苯环己哌啶 (PCP) 的保留时间锁
定 (RTL) 为 5.94 min。两种方法的数据均

使用 8890 气相色谱分流/不分流进样口
（非惰性）生成，并使用  Agilent J&W 
DB-5ms 超高惰性 (UI) 20 m × 0.18 mm, 
0.18 µm 分析柱（部件号 121-5522UI）进
行采集。使用氦气载气采集的 MS 数据在

配备 3 mm 提取透镜的惰性 Extractor 离
子源上生成，而所有氢气质谱数据则使用
配备 9 mm 提取透镜的 HydroInert 离子
源生成。 

 图 5. 安捷伦方法转换软件将氦气方法转换为氢气方法
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调谐稳定性和 HydroInert 离子源失活
稳定性
所有案件样品和标准品的数据均在 atune、
etune 和 stune 算法下生成，以便使用 
NIST20 和 SWDRG 谱库比较 LMS。在本
研究之前，对离子源温度与分析物响应和
峰形的关系进行了初步比较（数据未显
示），使用 atune 和 etune 时确定 285 °C 
为理想整体温度。然而，出于一致性和历
史遗留原因，一些法医实验室在 230 °C 
下运行 stune。在本研究中，所有三种调
谐算法均在一周开始时运行，然后再进行
一周的样品运行。 

根据非 HydroInert 离子源上的硝基苯氢
化反应和 HydroInert 离子源上反应减弱
的情况（图 2），每 50–100 次进样后进
样一次 0.5 µL 硝基苯 (0.5 mg/mL)，确定

离子源失活是否在本研究过程中保持稳定
和一致，本研究整个过程包含约 1800 次
案件样品和标准品进样。

氦气和氢气条件下的谱图保真度和分析
物响应比较
如前所述，氢气方法由现有的氦气方法转
换而来。所有标准品和案件样品均在惰性 
Extractor 离子源上使用氦气方法在所有三
种调谐算法下运行。这样做是为了在比较 
LMS 与 HydroInert 离子源生成的谱图时，
为谱图比较和基于算法的变更奠定基础。 

为了确定分析物响应在氦气和氢气环境下
的变化，使用氦气（惰性 Extractor 离子
源）和氢气（HydroInert 离子源）方法分
析了一系列案件样品和标准品，并将相应
的电子倍增器增益设置为 1 [1]。 

氯化溶剂对气相色谱/质谱系统的影响
二氯甲烷和氯仿能够溶解许多药物，是法
医学街头毒品分析样品前处理中的常用
溶剂。粉末、残留物和痕量样品还经常
使用甲醇 (MeOH) 进行稀释，作为一种快
速简便的样品前处理方法。为了反映实
际样品并模拟法医学工作流程和样品前
处理过程，我们采集了 36 份甲醇稀释液
和 80 份二氯甲烷 (DCM) 酸/碱提取物。
样品分别标识为 DCM 1 到 80 和 MeOH 
1 到 36。每个样品重复进样三次，使用 
HydroInert 离子源在每种调谐算法下生
成数据，同时还生成了约 120 种药物标
准品和混合物的数据，最终在 HydroInert 
离子源和气相色谱仪进样口进行了约 
1800 次进样。 

为了保持数据的准确度和重现性，并确定
何时对 HydroInert 离子源进行维护，使用
了适用于 J&W DB-1 和 DB-5 色谱柱的安
捷伦测试标准品（部件号 200-0310）。
通过 8 种分析物组分可测试色谱柱的分离
特性、柱效和惰性，并对整个流路进行测 
试 [7]。在每个序列开始时分析测试标准
品，并且每 100 次进样后进行一次测试
标准品与硝基苯标准品进样。如果有迹象
表明存在活性位点或流路被污染，将导致
峰展宽、分析物响应降低、峰拖尾、保留
时间偏移或分析物响应完全丢失。 

进样模式差异（分流/不分流）
与当地不同法医化学家的个人交流表
明，他们在使用氢气载气并以不分流模
式进样阿片类药物时，会出现进样口反
应并生成分解产物。为了检测这一现
象，采用氦气方法以分流和不分流两种
模式进样吗啡（Cayman Chemical，部
件号  ISO60147）和可待因（Cayman 

参数 值

进样器 自动进样器塔/样品盘

进样量 0.5–1 µL

GC 分流/不分流进样口 260 °C，分流模式 10:1 和 20:1

进样口衬管 安捷伦不分流 UI 砂芯进样口衬管，单锥，底部砂芯（部件号 5190-5112）

隔垫吹扫 3 mL/min

升温程序

55 °C（保持 0.2 min） 
以 33 °C/min 升至 170 °C（保持 0.2 min） 
再以 40 °C/min 升至 320 °C（保持 2.3 min） 
运行时间 10.23 min

分析柱 Agilent J&W DB-5ms UI, 20 m × 0.18 mm, 0.18 µm（部件号 121-5522UI）

色谱柱流速 H2，1 mL/min，恒流模式

初始进样口压力 9.3 psi

线性流速 66 cm/s

MS 传输线温度 285 °C

离子源温度 285 °C；atune、etune 和 stune (230 °C)

四极杆温度 150 °C

扫描范围 40–550 m/z

增益 etune：1；atune：2；stune：3 

阈值 0

A/D 样品 21

表 2. 使用 Agilent HydroInert 离子源的氢气方法的方法参数
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Chemical，部件号 ISO60141），并将数
据与氢气方法下的相同进样进行比较。
氦气方法和氢气方法均以分流比为 20:1 
的分流模式（柱上进样量约 50 µg）、不
分流模式（柱上进样量约 1000 µg）和脉
冲不分流模式运行，同时通过进样口进
样 1 µL 可待因 (1 mg/mL) 和 1 µL 吗啡 
(1 mg/mL)。我们特意使用高浓度，因为
大多数法医实验室不清楚其未知样品的浓
度水平，通常会在一次进样中注入高浓度
样品。 

结果与讨论

氦气条件下的气相色谱/质谱参数
方法转换软件生成的氢气载气方法的运
行速度是原始氦气方法的大约 1.7 倍。然
而，在优化载气流速并略微调整柱温箱升
温速率后，最终氢气方法的速度是氦气方
法的大约 1.4 倍，并保持了相似的洗脱模
式和峰分离度，同时将运行时间缩短约 
3 min，如图 6 所示。氢气方法还实现了
苯胺类药物（苯丙胺、苯丁胺和甲基苯丙
胺）的基线分离，并为多种合成阿片类、
苯二氮卓类和芬太尼类似物提供了可靠分
离，而且有足够的运行时间在运行结束前
捕获士的宁和丁丙诺啡。 

图 6. 苯二氮卓类药物混标（Cerilliant，部件号 B-033）。(A) 使用安捷伦惰性 Extractor 离子源的氦气方法的
分离度；(B) 使用 Agilent HydroInert 离子源的氢气方法的分离度
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调谐稳定性和 HydroInert 离子源失活
稳定性
如前所述，所有标准品和案件样品均在 
atune、etune 和 stune 参数下运行。请
注意，为了获得稳定且可重现的结果，在
运行样品或验证过程之前，必须在氢气载
气条件下对系统进行平衡。即使各调谐通
过了相应的调谐标准，所需的时间也会
因系统的状况（现有的旧系统、新购买
的系统）而有所不同。这项研究于 7 月
开始，并于同年 11 月完成。表 3 显示，
调谐参数变化次数最少的时间段是 9 月
至 11 月。这并不意味着 7 月和 8 月生成
的数据无效，因为 LMS 和谱图保真度在
整个研究过程中均可重现；但是，根据本
研究的数据，调谐参数将随时间变化和稳
定。这种现象在预期内，因为氢气是一种
还原性气体，会与所有接触表面发生作
用，包括溶剂、基质和目标分析物[1]。

在多代仪器中，stune 算法一直被用作基
础调谐参数。然而，stune 算法在保持可
重现的谱图保真度和离子比的同时，降低
了许多分析物的离子源整体灵敏度。在本
研究中，在 stune 算法下生成的案件样品
数据实现了所有主要目标分析物的鉴定。
然而，如图 7 和图 8 中的数据库电子表
格所示，与在 atune 或 etune 算法下生成
的相同数据相比，许多低响应分析物未被
检测到。未检出低浓度成分，可能无法帮
助证实色谱图中检测到的其他已鉴定的化
合物的存在（例如，4-ANPP、氟芬太尼
异构体和苯乙基 4-ANPP）。 

本研究中的所有数据分析均使用带解卷
积功能的 MassHunter 未知物分析软件进
行，LMS 临界值 ≥ 70。对于在 atune 标
准下进行采集的氦气和氢气方法，图 7 
中检出的所有分析物的 LMS 均 ≥ 70。未
使用标准品来确认是否存在美托咪定、
氟芬太尼异构体或苯乙基 4-ANPP，但在 
atune 和 etune 算法下分析的约 120 个案
件样品中，许多样品都以相应的保留时间
检测到了这些分析物。每种算法使用不同
的增益因子（见表 2）。

调谐参数 atune etune stune

推斥极 34.9 4.7 至 0.5* 19.96

提取透镜 NA –1.9 至–0.4 NA

电子倍增器电压 998 至 867* 912 至 782* 1037 至 976*

同位素保真度**
1.3 至 1.1， 
4.4 至 4.3， 
10.9 至 9.3**

1.1 至 1.2， 
4.4 至 4.6， 
9.6 至 10.4**

1.1 至 1.2， 
4.2 至 5， 

9.1 至 12.9**

增益因子 0.33 至 0.47 0.10 至 0.19 0.4 至 1.8

* 开始时高；在 7 个月内下调 
** m/z 比分别为 69/70、219/220 和 502/503

表 3. 7 个月内，在 Agilent HydroInert 离子源上进行约 1800 次进样后的调谐参数范围

图 7. 从数据电子表格中提取的 DCM 案件样品条目 14 列出了根据 atune 标准检测到的分析物及各自的 LMS（NE = 无条目） 

样品编号 化合物 RT 内标 
NIST20 LMS SWGRUG LMS 

第 1 次进样 第 2 次进样 第 3 次进样 第 2 次进样 第 3 次进样 NIST20 SWGDRUG 3.8 第 1 次进样 
匹配度 (%) 匹配度 (%) 匹配度 (%) 匹配度 (%) 匹配度 (%) 平均值 平均值 差异 匹配度 (%) 

氦气 GC/MS 方法 NIST20 LMS SWGDRUG LMS 
氢气载气数据集 

Atune 

化合物 
咖啡因
苯海拉明
美托咪定
塞拉嗪
可卡因

4-苯胺基-N-苯乙基哌啶
二乙酰吗啡
氟芬太尼异构体

芬太尼
奎宁

苯乙基 4-ANPP 
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当使用 HydroInert 离子源并运行实际街
头毒品样品时，尚不清楚失活特性持续的
时长及其是否随时间而变化。为了确定这
些问题的短期答案，我们使用了硝基苯，
因为它是已知的在氢气载气条件下具有反

图 8. 从数据电子表格中提取的 DCM 案件样品条目 14 列出了根据 stune 标准检测到的分析物及各自的 LMS（ND = 未检出）

样品编号 化合物 RT 内标 
NIST20 LMS SWGRUG LMS 

第 1 次进样 第 2 次进样 第 3 次进样 第 2 次进样 第 3 次进样 NIST20 SWGDRUG 3.8 第 1 次进样 
匹配度 (%) 匹配度 (%) 匹配度 (%) 匹配度 (%) 匹配度 (%) 平均值 平均值 差异 匹配度 (%) 

氦气 GC/MS 方法 NIST20 LMS SWGDRUG LMS 
氢气载气数据集 

Stune 

化合物 
咖啡因
苯海拉明
美托咪定
塞拉嗪
可卡因

4-苯胺基-N-苯乙基哌啶
二乙酰吗啡

氟芬太尼异构体
芬太尼
奎宁

苯乙基 4-ANPP 

图 9. 约 1300 次进样生成的硝基苯谱图，最小 LMS ≥ 94

组分 RT 化合物名称 

硝基苯

匹配因子 谱库文件 组分峰面积 最佳匹配 

色谱图 组分 

离子峰 

组分 RT：2.5054 

采集时间 (min) 

所有调谐 

H2 Hydrolnert 方法 

更换衬管 

NIST20 LMS 进样次数 

更换衬管
切割色谱柱 

应性的化合物。图 9 显示了约 1400 次进
样过程中 18 次硝基苯进样的结果。根据 
LMS 得分和谱图数据审查，HydroInert 
离子源失活特性似乎在整个研究期间保
持稳定。最低 LMS 为 94，发生在更换衬

管和切割色谱柱入口（约 6 cm）前，切
割色谱柱入口是因为更换衬管后色谱柱测
试标准品仍未达到峰形和响应标准。
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氦气和氢气条件下的谱图保真度和分析
物响应比较
表 4 和表 5 列出了 DCM 和甲醇提取物中
的各种分析物，这些分析物是从案件样
品数据库的电子表格中随机选择的。为
了在数据采集过程中保持可比性，两个
表格均代表在增益设置为 1 的 atune 算
法下采集的分析物，并使用 MassHunter 
未知物分析软件解卷积和 Agile2 积分仪
进行积分。在氦气和氢气方法下使用安
捷伦搜索算法，NIST20 和 SWGDRUG 
3.8 谱库中相同化合物的最大 LMS 差异为 
2.4。对于大多数分析物，使用 HydroInert 
离子源的氢气方法获得了与使用惰性 
Extractor 离子源的标准氦气方法相当或
更好的 LMS。与前面讨论的谱图保真度
降低（使用惰性 Extractor 氢气载气方法
生成谱图）相比，使用 HydroInert 离子
源时，与商用 NIST20 或公开 SWGDRUG 
3.8 谱库中的谱图条目相比，保持或略微
提高了谱图保真度。此外，一些分析物在 
HydroInert 离子源上产生的信号响应与惰
性 Extractor 氦气方法相似，而另一些分析
物在 HydroInert 离子源上产生的信号响应
则是惰性 Extractor 离子源的两到三倍。

分析物 NIST20 LMS SWGDRUG 3.8 LMS 组分峰面积响应

哌替啶 98.9 97.4 4915190

美沙酮 95.2 92.9 5384547

可待因 98.3 97.3 5166966

氢可酮 99.1 97.2 6063934

羟考酮 98.5 96.9 5248754

4-ANPP 97.3 95.7 2175883

可卡因 99.0 98.6 6066265

古柯乙烯 98.7 96.3 6200280

苯甲酰爱康宁 95.9 96.1 1424026

2-乙氨基-1-(3,4-亚甲基二
氧基)苯丙酮-1 (Ethylone)

87.6 90.0 2024200

丁丙诺啡 (HCl) 98.7 97.6 11668192

表 4. 使用 3 mm 安捷伦惰性 Extractor 离子源和氦气载气方法获得的分析物 LMS 和响应

分析物 NIST20 LMS SWGDRUG 3.8 LMS 组分峰面积响应

哌替啶 99.4 98.5 8308348

美沙酮 96.2 93.8 8772967

可待因 99.3 98.2 5710259

氢可酮 99.4 97.7 6877950

羟考酮 98.5 97.6 4282091

4-ANPP 98 97 3629448

可卡因 99.2 98.9 11626484

古柯乙烯 99.0 97.0 12131391

苯甲酰爱康宁 97.9 97.9 4241150

2-乙氨基-1-(3,4-亚甲基二氧
基)苯丙酮-1 (Ethylone)

96.6 96.1 1969345

丁丙诺啡 (HCl) 99.0 97.4 12633590

表 5. 使用 9 mm Agilent HydroInert 离子源和氢气载气方法获得的分析物 LMS 和响应
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氯化溶剂对气相色谱/质谱系统的影响
当使用氯化溶剂（如 DCM）时，通过在
低于 280 °C 的进样口温度下运行可以降
低形成 HCl 的可能性。在本研究中，氢
气方法的进样口温度设定为 260 °C。对
于许多样品，以 DCM 作为溶剂似乎对色
谱和质谱质量没有影响。然而，在研究快
结束时，我们发现了一个有趣的现象。
在约 1030 次进样时，即使首先更换了衬
管，也必须切割色谱柱入口才能恢复色谱
性能。按色谱柱上已运行的样品数量来
说，这是一个非常规事件。从面对面讨论
的结果来看，许多法医药物化学分析人员
在几个月内都不会切割色谱柱入口，或者
直到有数千个样品通过进样口和色谱柱之
后才会需要切割。出现这种需要更早进行
维护的原因可能是将氯化溶剂和氢气载气
同时送入了热金属进样口中，从而产生
了 HCl 或其他活性化合物，但在本研究
中无法确定。如图 10 所示，衬管更换情
况与之前文献中所述的街头毒品样品分析
工作一致，即根据基质和样品前处理情
况，每 600 次进样后更换一次[7]。每进样 
300–350 次后更换一次安捷伦预穿孔进
样口隔垫（部件号 5183-4757）。

进样模式差异（分流/不分流）
图 11 显示了以分流比为 20:1 的分流模
式进样至惰性 Extractor 离子源（氦气方
法）中的可待因谱图，得到了可待因单
峰。图 12 显示了以不分流模式进样至同
一系统中的情况，结果出现了额外的背景
峰，并在罂粟中检测出吗啡喃生物碱异构
体，但未检出额外的可待因或阿片类异构
体。压力脉冲不分流进样获得了相似的结
果。图 13 显示了 HydroInert 离子源上的 
20:1 分流进样（氢气方法），获得的结果
与氦气方法分流模式相当。然而，使用 
HydroInert 离子源和不分流进样时，可待
因产生了较大的氢可酮峰（可待因的结构
异构体），以及更大的吗啡喃生物碱异构
体峰，如图 14 所示。这可能是可待因发
生了异构化反应，在进样口处生成了氢可
酮；不过，本研究的目的只是确定不同进
样模式之间的差异，而不是探索形成途
径。压力脉冲不分流进样产生了同样的氢
可酮和吗啡喃异构体强峰。以不分流模式
将吗啡进样至 HydroInert 离子源中，产
生了氢吗啡酮（吗啡的结构异构体），该
物质可能来自氢化反应。未对进样口参数
进行优化来确定具体的进样口参数设置，
进而衡量在不分流模式下发生反应/生成
产物的具体条件。此外，并非对所有分流
设置均进行了研究和/或优化。在使用氢
气载气开发和验证药物分析方法时，分析
人员需要注意进样口发生反应以及离子源
内发生反应的可能性。 

图  10. 对含有  DCM 和甲醇提取物的案件样品进
行 700 次进样后的安捷伦 UI 不分流衬管（部件号  
5190-5112）。所示的安捷伦预穿孔进样口隔垫
（部件号 5183-4757）经历了约 300–350 次进样
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图 11. 使用安捷伦惰性 Extractor 离子源和氦气方法对 1 mg/mL 可待因标准品（柱上进样量 50 µg）进行分流进样 (20:1) 获得的结果

图 12. 使用安捷伦惰性 Extractor 离子源和氦气方法对 1 mg/mL 可待因标准品（柱上进样量约 1000 µg）进行不分流进样获得的结果
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图 13. 使用 Agilent HydroInert 离子源和氢气方法对 1 mg/mL 可待因标准品（柱上进样量 50 µg）进行分流进样 (20:1) 获得的结果

图 14. 使用 Agilent HydroInert 离子源和氢气方法对 1 mg/mL 可待因标准品（柱上进样量约 1000 µg）进行不分流进样获得的结果
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结论
虽然氦气是首选载气，但本研究表明，如
果使用 Agilent HydroInert 离子源，则可
以选择氢气作为载气。与使用安捷伦惰
性 Extractor 系统的氦气载气方法相比，
HydroInert 离子源提高了许多化合物的谱
图保真度，并获得了相似的 LMS。在整
个研究过程中，HydroInert 离子源始终保
持表面失活，并为强反应性化合物硝基
苯提供了出色的谱图质量。二氯甲烷和
甲醇溶剂似乎不会对色谱或整个色谱系
统的稳定性产生不利影响；但是，在约 
1000 次进样后从色谱柱入口处切割掉了
约 6 cm，表明与大多数氦气 GC/MS 系
统环境相比，样品引入后发生反应的时间
比预期的要早。本研究介绍了最佳整体实
践，包括具体的 MS 离子源注意事项和必
要的采集参数，以便成功地过渡至氢气载
气。在分析任何真正的未知物时，强烈建
议使用由氢气载气生成的 GC/MS 数据作
为另一种正交技术。氢气载气总是有可能
与溶剂、样品基质和样品中含有的任何分
析物发生反应，产生非常规谱图，或与色
谱系统相互作用。在开发氢气 GC/MS 方
法并进行验证的过程中，需要预留时间来
应对这些挑战。
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