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引言

我国野生菌类资源丰富、种类繁多，毒蘑菇约有100多种。

每年因误食野生毒蘑菇中毒事件，时有发生，以春夏季最为多

见，严重可致人死亡。引起中毒的毒蘑菇毒素类型较多，其中主

要毒素为鹅膏肽类毒素。它是一类环状多肽类毒素，根据氨基酸

的组成和结构，可分为鹅膏毒肽类（Amatoxins）、鬼笔毒肽类

（Phallotoxins）、毒伞肽类（Virotoxins）三大类。鹅膏毒肽为双

环八肽，主要包括α-鹅膏毒肽（α-amanitin）、β-鹅膏毒肽（ 

β-amanitin）和γ-鹅膏毒肽（γ-amanitin）；鬼笔毒肽为双环七

肽，主要包括羧基二羟鬼笔毒肽（phallacidin）、二羟鬼笔毒肽 

（phalloidin）和羧基三羟基鬼笔毒肽（phallisacin）；毒伞素为

单环七肽，致命性相对较弱，相关研究较少[1-4]。鹅膏毒肽类毒素

引起的中毒，致死率高，由该毒素引起的中毒占毒蘑菇中毒死亡

病例的90%以上。它的中毒症状在大量细胞被损坏后才出现，当

中毒症状出现时，大部分的毒素都已进入靶器官，尿液和血浆中

浓度较低，常规的检测方法无法检出。建立快速、准确检测尿液

和血液中毒蘑菇毒素的确证检测方法，帮助疑似中毒病人的尽早

诊断，降低死亡率具有非常重要意义。

本方案运用SCIEX QTRAP®系统对野生菌中6种常见的蘑菇毒素

进行快速测定，并建立起6种蘑菇毒素的专属数据库，用于日常快

速筛查，特别适合于毒蘑菇中毒的确证分析。一次进样分析仅需 

7 min。具有灵敏度高、快速、简便、选择性好的特点。

SCIEX QTRAP®系统是将三重四极杆质谱技术与线性加速离子

阱技术相结合；不仅具有这两类质谱的所有扫描模式，还提供多

种独特的复合功能。其质量分析器可在两类质谱的工作模式之间

进行瞬时切换，故可智能化的实现一针进样，同时获得不同扫描

模式下的数据。本实验应用QTRAP系统的MRM-IDA-EPI 的扫描模式

（如图1），实现一针进样，同时进行定性或定量分析。

实验方法特点：

1.  建立LC-MS/MS方法，7 min完成检测，快速高效，省时省力，可

以快速筛查并定量野生菌中蘑菇毒素。

2.  化合物种类齐全，涵盖了常见的α-鹅膏毒肽、β-鹅膏毒肽、

γ-鹅膏毒肽、羧基二羟鬼笔毒肽、二羟鬼笔毒肽和羧基三羟基

鬼笔毒肽6种蘑菇毒素；

3.  检测方法简单高效，一针进样，应用QTRAP系统的MRM-IDA-EPI

复合扫描模式同时获得MRM数据以及增强型高灵敏度的二级全

谱数据（EPI）（见图1）；

4.  强大的定性功能：QTRAP® 系统的EPI模式，即增强型子离子扫

描模式，可得到灵敏度更高（与三重四极杆相比可提高两个数图1. MRM-IDA-EPI扫描模式下的6种蘑菇毒素的色谱图以及二级EPI质谱图
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量级以上），且不同能量碎裂的全质量范围的二级碎片谱。软

件通过与标准品的谱库自动比对，帮助更准确的筛查和定性；

5. 卓越的定量功能：QTRAP® 系统具有与三重四极杆质谱完全一致

的定量性能，同时，拥有出色的系统重现性和稳定性。线性各

浓度点准确度均在85 - 110%之间，且r均大于0.999，线性相关

性良好，定量准确。

实验方法

1. 色谱条件

a）色谱柱：Phenomenex Luna Omega Polar C18

（100×2.1 mm, 1.6 μm），或性能相当者。

b）流动相：A为 0.005%甲酸水溶液，B为甲醇，梯度洗脱程

序（表1）。

c）流速：400 μL/min。

d）柱温：40 ℃。

实验结果

1. 定性实验结果

1.1  蘑菇毒素标准谱库建立

QTRAP® 系统的EPI扫描模式，利用碰撞池的多能量碎裂功能以

及离子阱质量分析器的阱集功能，可得到更全质量范围的二级碎

片谱，根据其二级碎片全谱信息，建立蘑菇毒素标准谱库，可用

于野生菌中蘑菇毒素的快速筛查以及定性确证。

1.2  定性实验结果

SCIEX 系统搭载全新OS软件，提供强大的数据分析和结果报告

功能。其快捷的数据处理功能，可以自动根据化合物的保留时间

和二级碎片谱图进行目标化合物筛查和定性。如图2，根据软件结

果显示，在野生菌样本中检测出α-鹅膏毒肽，其保留时间和二级

表1. 梯度洗脱程序表

梯度时间/min 流动相A/% 流动相B/%

0 95 5

4 5 95

5.5 5 95

5.6 95 5

7 95 5

2.质谱方法

扫描方式： MRM-IDA-EPI 

离 子 源： ESI源

离子源参数： 

 电  压  IS ：4500 V（-）       源温度 TEM :  650 ℃

气帘气 CUR : 30 psi             碰撞气CAD :  Medium

雾化气 GS1 : 45 psi              辅助气GS2 :  60 psi

6种蘑菇毒素的MRM参数列表2：

序号 化合物
母离子

Q1
子离子

Q3
DP
(V)

CE
(V)

RT
(min)

1
β-鹅膏
毒肽

918.4 900.3 -190 -44

3.28
918.4 205.1 -190 -67

918.4 463.2 -190 -64

918.4 561.2 -190 -53

2
α-鹅膏
毒肽

917.4 899.4 -190 -36

3.04
917.4 560.2 -190 -53

917.4 463.2 -190 -54

917.4 865.4 -190 -38

3
γ-鹅膏
毒肽

901.4 883.3 -190 -36

3.27901.4 849.4 -190 -45

901.4 544.3 -190 -53

4
羧基二氢
鬼笔毒肽

845.4 771.3 -160 -51

3.96
845.4 827.4 -160 -42

845.4 809.4 -160 -43

845.4 783.4 -160 -49

5
二氢鬼笔
毒肽

787.4 743.3 -210 -45
3.72

787.4 582.2 -210 -51

6
羧基三氢
鬼笔毒肽

861.4 787.3 -160 -50
3.77

861.4 825.4 -160 -43



碎片离子比率满足要求，且实测二级谱图与数据库匹配Purity得分

为99.0分，即便在复杂基质中的低浓度化合物仍可得到高灵敏度

的二级碎片全谱，基于样本实测二级全谱与标准品谱库的自动比

对，可帮助更好的排判别假阳性和假阴性，保证定性结果的准确

无误。

2.3方法重现性：

使用不同空白基质考察实验的重现性，添加浓度0.5 ng/ml、

5 ng/ml、50 ng/ml，连续进样6针，所有化合物RSD值均小于5%，

表明样品在Turbo V™离子源作用下，在复杂基质中，仍然具有良

好的重现性。
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图2. 阳性检出样品的α-鹅膏毒肽色谱图及实测二级谱图与数据库匹配情况

图4. 6种蘑菇毒素的标准曲线。

表3. 6种蘑菇毒素的线性范围、回归曲线、回归系数。

2. 定量实验结果

2.1  6种蘑菇毒素的提取离子流色谱图：

图3. 6种蘑菇毒素提取离子流图。

2.2  线性范围、回归方程、回归系数以及检出限：

6种蘑菇毒素在0.1~200 ng/mL均具有良好的线性，其回归系数

r > 0.999，详见表3。

化合物名称 线性范围
(ng/mL）

 回归方程 回归系数r

β-鹅膏毒肽 0.1-200 y = 6.82955e4 x r = 0.99980

α-鹅膏毒肽 0.1-200 y = 1.29250e5 x r = 0.99981

γ-鹅膏毒肽 0.1-200 y = 9.22069e4 x r = 0.99957

羧基二氢鬼笔毒肽 0.1-200 y = 9.79314e4 x r = 0.99968

二氢鬼笔毒肽 0.1-200 y = 1.17731e5 x r = 0.99956

羧基三氢鬼笔毒肽 0.1-200 y = 5.92982e4 x r = 0.99961

化合物名称 0.5 ng/ml 
RSD%(n=6)

5 ng/ml 
RSD%(n=6)

50 ng/ml 
RSD%(n=6)

β-鹅膏毒肽 4.11 3.04 2.72

α-鹅膏毒肽 4.30 2.31 0.90

γ-鹅膏毒肽 4.09 3.63 2.13

羧基二氢鬼笔毒肽 3.60 3.38 1.30

二氢鬼笔毒肽 4.04 3.36 3.12

羧基三氢鬼笔毒肽 3.40 2.66 1.62



The Power of Precision

p 4

实际样品的检测：

对云南省内某地区内一批野生菌样品进行检测，在某样品中检

测出羧基二羟鬼笔毒肽，其色谱图见图5。经测试含量0.64 μg/g，同

时通过QTRAP进行定性确证，二级谱库搜库对比评分为99.5分，进

一步阳性确证，快速完成定性定量工作。

3. SCIEX Turbo V™离子源设计和主动排废功能带来高离子化效率和

卓越的抗污染能力，确保在日常工作大批量样本检测过程中，

仍可以保证稳定的高灵敏度和重现性。

4. QTRAP® 质谱EPI扫描模式，可获得全质量范围的二级碎片谱，

根据其二级碎片全谱信息，建立蘑菇毒素专有标准谱库，用于

日常快速定性筛查确证。
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图5. 某批次样品中检测出羧基二羟鬼笔毒肽的色谱图以及二级数据库匹配
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总结

1. 本文基于SCIEX QTRAP®系统MRM-IDA-EPI模式建立野生菌中6种

蘑菇毒素的测定的LC-MS/MS方法。实现一针进样，同时得到高

质量的MRM和EPI数据，定量和定性一针完成，省时省力。

2. 7  m i n梯度，简便快速，灵敏度高，定量准确。线性范围

0.1~200 ng/mL各浓度点准确度均在85-110%之间，且 r＞0.999，

线性相关性良好。


