附件1：

化妆品中诺氟沙星等10种抗真菌类禁用物质的检测方法
（征求意见稿）
1 适用范围
本方法规定了采用液相色谱-串联质谱法测定化妆品中10种禁用物质：依诺沙星（CAS号：74011-58-8）、氟罗沙星（CAS号：79660-72-3）、氧氟沙星（CAS号：82419-36-1）、诺氟沙星（CAS号：70458-96-7）、培氟沙星（CAS号：70458-92-3）、环丙沙星（CAS号：85721-33-1）、恩诺沙星（CAS号：93106-60-6）、沙拉沙星（CAS号：98105-99-8）、双氟沙星（CAS号：98106-17-3）、莫西沙星（CAS号：151096-09-2）的检测方法。
本方法适用化妆品中禁用物质：依诺沙星、氟罗沙星、氧氟沙星、诺氟沙星、培氟沙星、环丙沙星、恩诺沙星、沙拉沙星、双氟沙星、莫西沙星含量的测定。
2 方法提要
样品经过提取后，用液相色谱-串联质谱法测定，以多反应离子监测模式进行监测，采用特征离子丰度比进行定性，待测化合物峰面积定量，以标准曲线法计算含量。本方法的检出限、定量限和取样品0.5 g时的检出浓度、定量浓度见表1。
表1 各违禁成分的检出限和检出浓度
	化合物
	检出限（ng/mL）
	定量限（ng/mL）
	检出浓度(μg/g)
	定量浓度(μg/g)

	依诺沙星
	10
	20
	0.5
	1

	氟罗沙星
	4
	10
	0.2
	0.5

	氧氟沙星
	10
	20
	0.5
	1

	诺氟沙星
	10
	20
	0.5
	1

	培氟沙星
	4
	10
	0.2
	0.5

	环丙沙星
	4
	20
	0.2
	1

	恩诺沙星
	1
	2
	0.05
	0.1

	沙拉沙星
	2
	4
	0.1
	0.2

	双氟沙星
	4
	10
	0.2
	0.5

	莫西沙星
	4
	10
	0.2
	0.5


3 试剂和材料
除另有规定外，所用试剂均为分析纯，水为去离子水。
3.1 乙腈，色谱纯。
3.2 甲醇，色谱纯。
3.3 40%乙腈溶液[φ（乙腈）= 40%]：量取40 mL乙腈于100 mL量瓶中，加入1 mL甲酸溶液，用水稀释并定容至刻度，摇匀。
3.4 3.3 饱和氯化钠溶液，称取40 g 氯化钠，置于250mL磨口锥形瓶中，加入100 mL水，超声15分钟，即得。
3.5 2%甲酸溶液：量取200mL水于500mL量瓶中，加入10mL甲酸溶液，用水稀释并定容至刻度，摇匀。
3.6 混合标准储备溶液[(（待测成分）= 1 mg/mL]：精密称取依诺沙星、氟罗沙星、氧氟沙星、诺氟沙星、培氟沙星、环丙沙星、恩诺沙星、沙拉沙星、双氟沙星、莫西沙星对照品10 mg（精确至0. 1 mg）置于同一10 mL量瓶中，加40%乙腈溶液（3.3）使溶解并定容至刻度，摇匀，即得质量浓度为1 mg/mL的混合标准储备溶液。
3.7 系列浓度标准工作溶液：用40%乙腈（3.3）稀释混合标准储备溶液，精密配制得质量浓度为10，25，50，100，200，500 μg /mL的系列浓度标准溶液。
4 仪器
4.1 液相色谱-三重四极杆质谱联用仪。
4.2 分析天平：感量0.0001 g。
4.3 分析天平：感量0.00001 g。
4.4 超声波清洗仪。
4.5 离心机。
4.6 涡旋混合仪。
5 测定步骤
5.1 样品处理
准确称取样品约0.5 g（精确至1 mg），置于25 mL比色管中，加入1 mL饱和氯化钠溶液（3.4），涡旋30 s后加入2%甲酸（3.5）15 mL，涡旋10 s后，加入乙腈（3.1）5mL，涡旋30 s，超声提取30 min，加入乙腈（3.1）定容至刻度，涡旋1min，4500 rpm离心5min，取上清液经0.45 μm微孔滤膜过滤后，滤液作为待测液备用。
5.2 系列浓度基质标准工作溶液制备
    准确称取空白样品约0.5 g（精确至1 mg），置于25 mL比色管中，分别加入系列浓度标准工作溶液（3.7）50 μL，按照“5.1 样品处理”步骤进行前处理，即得质量浓度为1，2.5，5，10，20，50 μg /g的系列浓度基质标准曲线工作溶液（随行基质标准曲线采用的空白样品的性状应与待测化妆品基本一致）。
5.3 液相色谱-三重四极杆质谱联用分析条件
5.3.1 色谱条件
色谱柱： 十八烷基硅烷键合硅胶色谱柱 (3.5 μm, 2.1*100mm)。
流动相：溶液A：0.2%甲酸水，溶液B：乙腈（含0.2%甲酸），梯度程序见表2，
表2 流动相的梯度程序
	时间（min）
	溶液A（%）
	溶液B（%）

	0
	90
	10

	3
	90
	10

	7
	70
	30

	9
	20
	80

	9.5
	90
	10

	16
	90
	10


流速：0.4 mL/min；柱温：30 ℃；进样量：1 μL。
5.3.2 质谱参考条件
离子源： 电喷雾离子源（ESI源）；
喷雾压力： 40 psi； 

干燥气流速： 10 L/min； 

干燥气温度： 350 ℃；
毛细管电压： 4000 V；
0 – 3 min：不进入质谱仪分析, 3 – 16 min：进入质谱仪分析。
监测模式： 正离子监测模式； 监测离子对及相关电压参数设定见表3。
表3 三重四极杆离子对及相关电压参数设定表
	编号
	物质名称
	母离子（m/z）
	Frag.(V)
	子离子（m/z）
	CE（V）

	1
	依诺沙星
	320.9
	130
	233.9*
	20

	
	
	
	130
	276.9
	15

	2
	氟罗沙星
	369.9
	150
	325.9*
	20

	
	
	
	150
	268.9
	25

	3
	氧氟沙星
	361.9
	130
	317.9*
	20

	
	
	
	130
	260.9
	30

	4
	诺氟沙星
	319.9
	130
	275.9*
	15

	
	
	
	130
	232.9
	20

	5
	培氟沙星
	333.9
	130
	289.9*
	15

	
	
	
	130
	232.9
	25

	6
	环丙沙星
	331.9
	130
	287.9*
	15

	
	
	
	130
	244.9
	20

	7
	恩诺沙星
	359.9
	130
	315.9*
	20

	
	
	
	130
	244.9
	30

	8
	沙拉沙星
	385.9
	130
	341.9*
	20

	
	
	
	130
	298.9
	30

	9
	双氟沙星
	399.9
	150
	355.9*
	20

	
	
	
	150
	298.9
	30

	10
	莫西沙星
	401.9
	150
	357.9*
	20

	
	
	
	150
	363.9
	30


*：定量离子对
5.4 定性判定
用液相色谱-串联质谱法对样品进行定性判定，在相同试验条件下，样品中应呈现定量离子对和定性离子对的色谱峰，被测禁用物质的质量色谱峰保留时间与标准溶液中对应物质的质量色谱峰保留时间一致；样品色谱图中所选择的监测离子对的相对丰度比与相当浓度标准溶液的离子相对丰度比的偏差不超过表4规定范围，则可以判断样品中存在对应的禁用物质。
表4 定性确证时相对离子丰度的最大允许偏差
	相对离子丰度（k）
	k≥50%
	50 %> k ≥ 20 %
	20 %> k ≥ 10 %
	k≤ 10 %

	允许的最大偏差
	±20%
	±25%
	±30%
	±50%


5.5 定量测定
在“5.3”项液相色谱-三重四极杆质谱联用分析条件下，用系列浓度基质标准工作溶液（5.2）分别进样，以禁用物质的系列浓度为横坐标，禁用物质的峰面积为纵坐标，进行线性回归，建立基质标准曲线，其线性相关系数应 大于0.99。取“5.1”项下处理得到的待测溶液进样，禁用物质的峰面积代入基质标准曲线，计算禁用物质的质量浓度，按“6 项计算”，计算样品中禁用物质的质量分数。
5.6 平行实验 

按以上步骤操作，对同一样品独立进行测定获得的两次独立测试结果的绝对差值不得超过算术平均值的15%。
6 计算
w   =  Df(
式中：w——化妆品中禁用物质的质量分数，μg /g；
f ——样品称量重量校正系数，0.5g /m（m —样品称量重量）；
( ——代入回归方程计算得到的待测样液中禁用物质的质量浓度，μg/g；
D —— 稀释倍数（不稀释则为1）。
7 回收率和精密度
多家实验室验证最低定量浓度的平均方法回收率为80.7%~111%，相对标准偏差小于14%，中、高浓度的平均方法回收率为85.3%~106%，相对标准偏差小于9.4%。
8 色谱图
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空白化妆品样品加10种禁用物质混合标准溶液的HPLC-MS/MS色谱图
色谱峰：1：依诺沙星， 2：氟罗沙星，3：氧氟沙星，4：诺氟沙星，5：培氟沙星，6：环丙沙星，7：恩诺沙星，8：沙拉沙星，9：双氟沙星，10：莫西沙星

化妆品中诺氟沙星等10种喹诺酮类禁用物质的检测方法起草说明
为加强化妆品中禁用物质的监督管理，国家食品药品监督管理局于2012年3月委托中国医学科学院药物研究所（以下简称药物所）开展化妆品中10种禁用物质（依诺沙星、氟罗沙星、氧氟沙星、诺氟沙星、培氟沙星、环丙沙星、恩诺沙星、沙拉沙星、双氟沙星、莫西沙星）检测方法的建立工作，现就起草工作有关情况说明如下：
1、 起草的必要性
《化妆品卫生规范》2007年版中规定抗生素类成分为禁用物质。喹诺酮类药物属于人工合成的广谱抗菌药，有可能被添加宣称具有祛痘和除螨作用的洗护类化妆品中。目前我国将此类药物纳入处方药管理，严格控制其使用量。该类药物的不良反应包括：中枢神经系统毒性、皮肤反应及光敏反应、软骨损害等，在化妆品中违法添加此类禁用成分会给人民身体健康带来潜在的危害。目前还没有化妆品中这10种喹诺酮类违禁成分的检测方法。本检测方法的制定旨在采用一个方法，同时检测化妆品中这10种禁用物质，并建立该10种禁用物质的确证依据，提供简便和准确筛查和确证10种禁用物质的检测方法，为化妆品中禁用物质的的监管提供快速、准确的检测方法，体现我国化妆品检测的水平和对化妆品监管的力度。
2、 起草依据及文献
（一）《化妆品卫生规范》2007年版.

（二）The cosmetic Directive of Council European Communities, 76/768/EEC.

（三）《中国药典》2010版，第二部.

三、起草原则
本检测方法兼具先进性与可行性，条理清晰，可操作性强的特点，尽量采用目前化妆品检测实验室普遍具备的先进的分析技术，选择准确、可行、便于实际操作的分析条件，保证检测方法的可操作性和重现性。
四、起草过程
国家食品药品监督管理局于2012年3月委托药物所开展化妆品中10种喹诺酮类禁用物质检测方法建立和验证工作。通过查阅国内外相关文献资料等调研工作后，药物所开始了实验研究，2012年8月初基本完成了该方法的研究和建立工作。2012年8月6日就该项工作的进展情况向国家食品药品监督管理局食品许可司进行汇报。
9月6日，药物所开始与北京市药品检验所、北京疾病预防控制中心、国家化妆品质量监督检验中心（北京）交流和沟通实验室间方法验证的事宜，就该方法的适用范围、原理、试剂材料、仪器设备、测定步骤等内容进行了交流，并交接了验证技术资料、验证用标准品和样品。三家方法验证单位于9月底陆续将验证材料报送药物所，药物所将多家实验室方法验证材料进行总结和分析，起草了检测方法和编制说明，并报送国家食品药品监督管理局。
11月16日，国家食品药品监督管理局保健食品化妆品监管司组织相关专家，在北京宣武门商务酒店，召开了专家论证会，听取了专家的意见和建议，对方法进行了进一步修改和完善，于11月23日将修改过的方法起草说明、检测方法、验证报告提交国家食品药品监督管理局保健食品化妆品监管司。
五、重点说明的问题
（一）关于体例。本检测方法的体例主要参照国家食品药品监督管理局已发布化妆品中禁用物质检测方法的体例，便于化妆品检验领域相关检验人员的阅读和实际操作。
（二）关于10种禁用物质。
10种禁用物质：依诺沙星（CAS号：74011-58-8）、氟罗沙星（CAS号：79660-72-3）、氧氟沙星（CAS号：82419-36-1）、诺氟沙星（CAS号：70458-96-7）、培氟沙星（CAS号：70458-92-3）、环丙沙星（CAS号：85721-33-1）、恩诺沙星（CAS号：93106-60-6）、沙拉沙星（CAS号：98105-99-8）、双氟沙星（CAS号：98106-17-3）、莫西沙星（CAS号：151096-09-2），是具有广谱抗菌作用的药物，化妆品中为禁用成分。
对目前国内市售宣称除螨和祛痘作用的洗护化妆品进行了分析检测，所检测的21种化妆品中，均未检测到含有这10种禁用物质。为了考察检测方法的准确性和可靠性，选择了两个国药准字的药品（诺氟沙星滴眼液、氧氟沙星乳膏）作为阳性样品进行了分析检测，该方法能够筛查和确证氟沙星和氧氟沙星的存在，并且所测诺氟沙星和氧氟沙星的含量与其标示量一致。
（三）关于检测方法的建立和验证。经过对化妆品中10种禁用物质样品前处理方法的选择，分析条件的优化，最终建立了化妆品中10种禁用物质的液相色谱-串联质谱检测方法。
方法验证表明，本方法在1~50μg/g浓度范围内呈线性（相关系数＞0.99），10种禁用物质的最低定量浓度均低于1 μg/g，考察的三个空白样品存在基质效应，低浓度平均方法回收率在102%-116%，相对标准偏差小于6.5%，中、高浓度平均方法回收率在90.1%-112%，相对标准偏差小于10%。上述结果证实，本方法可以满足化妆品中10种禁用物质的检测要求，并最终确定采用基质标准曲线计算化妆品中10种禁用物质的含量。
多家实验室验证最低定量浓度的平均方法回收率为80.7%~111%，相对标准偏差小于14%，中、高浓度的平均方法回收率为85.3%~106%，相对标准偏差小于9.4%。，证实所建立方法可作为化妆品中10种禁用物质的检测方法。
定量离子对
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定性离子对
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图1 空白化妆品加10种禁用物质混合标准溶液的HPLC-MS/MS色谱图
色谱峰：1：依诺沙星， 2：氟罗沙星，3：氧氟沙星，4：诺氟沙星，5：培氟沙星，6：环丙沙星，7：恩诺沙星，8：沙拉沙星，9：双氟沙星，10：莫西沙星

化妆品中诺氟沙星等10种喹诺酮类禁用物质检测方法编制说明
第一部分 基本信息
1. 简介
依诺沙星、氟罗沙星、氧氟沙星、诺氟沙星、培氟沙星、环丙沙星、恩诺沙星、沙拉沙星、双氟沙星、莫西沙星等均属于喹诺酮类人工合成抗菌药物，具有广谱性杀菌作用。《化妆品卫生规范》2007年版中规定抗生素类药物为禁用物质，这10种喹诺酮类化合物均为禁用物质，易于被添加至具有祛痘、除螨作用的化妆品中。
2. 属性信息
1) 依诺沙星
中文名称：依诺沙星；英文名称：Enoxacin；分子式：C15H17FN4O3；
分子量：320.32；CAS号：74011-58-8；
结构式：
[image: image4.png]



2) 氟罗沙星
中文名称：氟罗沙星；英文名称：Fleroxacin；
分子式：C17H18F3N3O3；分子量：369.34；CAS号：79660-72-3；
结构式：
[image: image5.png]



3) 氧氟沙星
中文名称：氧氟沙星；英文名称：Ofloxacin；分子式：C18H20FN3O4；
分子量：361.37；CAS号：82419-36-1；
结构式：
[image: image6.png]



4) 诺氟沙星
中文名称：诺氟沙星；英文名称：Norfloxacin；分子式：C16H18FN3O3；
分子量：319.33；CAS号：70458-96-7；
结构式：
[image: image7.png]



5) 培氟沙星
中文名称：培氟沙星；英文名称：Pefloxacin；分子式：C17H20FN3O3；
分子量：333.36；CAS号：70458-92-3；
结构式：
[image: image8.png]



6) 环丙沙星
中文名称：环丙沙星；英文名称：Ciprofloxacin；分子式：C17H18FN3O3；
分子量：331.34；CAS号：85721-33-1；
结构式：
[image: image9.png]OH
l




7) 恩诺沙星
中文名称：恩诺沙星；英文名称：Enrofloxacin；分子式：C19H22FN3O3；
分子量：359.4；CAS号：93106-60-6；
结构式：
[image: image10.png]o
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8) 沙拉沙星
中文名称：沙拉沙星；英文名称：Sarafloxacin；分子式：C20H17F2N3O3；
分子量：385.36；CAS号：98105-99-8；
结构式：
[image: image11.png]



9) 双氟沙星
中文名称：双氟沙星；英文名称：Difloxacin；分子式：C21H19F2N3O3；
分子量：399.39；CAS号：98106-17-3；
结构式：
[image: image12.png]O &
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10) 莫西沙星
中文名称：莫西沙星；英文名称：Moxifloxacin；分子式：C21H24FN3O4；
分子量：401.43；CAS号：151096-09-2；
结构式：
[image: image13.png]



3. 禁用标准
2007版《化妆品卫生规范》禁止在化妆品中添加使用这10种物质。
第二部分 方法选择与优化
1. 提取方法的选择
化妆品基质复杂，按样品物理状态分可以有液体、半流体、固体三大类。根据文献报道，大部分喹诺酮类化合物在酸性水溶液中具有较好的溶解性，因此本检测方法前处理采用添加两倍量的饱和氯化钠溶液后加入30倍量的2%甲酸进行提取。由于没有添加有机溶剂，化妆品起泡现象明显，为了保证定容的简便和准确，前处理定容采用乙腈溶液。经过20种以上的化妆品实验样品考察，乙腈溶液在定容过程中，可以明显消除泡沫，可以准确定容至刻度。
2. 液相色谱条件的建立
文献调研表明这10种禁用物质常用的缓冲溶液均添加了一定比例的有机溶剂作为流动相。而乙腈作为有机相对待测化合物分离效果明显好于甲醇，所以实验选择乙腈作为有机相。考虑到加入适量的酸可以提供质谱的离子化效果，最后选择乙腈-0.2%甲酸体系作为流动相。由于液质联用，质谱具有第二次分离的能力，色谱条件不需要达到10种禁用物质完全基线分离，这样节省了分析样品的时间，提高了分析效率。
3. 质谱条件的建立
根据色谱条件的流速为0.4mL/min，按照仪器厂家推荐设置气流、源温、毛细管电压等参数（分别为喷雾压力： 40 psi； 干燥气流速： 10 L/min； 干燥气温度： 350 ℃；毛细管电压： 4000 V）。三重四极杆质谱定量和定性分析，相关离子对选择和相关电压是非常重要的参数。我们针对每个化合物分别进样进行相关离子对参数的优化。主要参数有：定性和定量离子对的选择、Fragmentor电压和CE电压等。以恩诺沙星为例，我们首先选择MS2 Scan模式，比较不同的Fragmentor电压下，恩诺沙星的准分子离子峰[M+H]+的峰强度，将峰强度作为纵坐标，将Fragmentor电压作为横坐标，建立散点图，如图2.1所示。从图中可以发现，Fragmentor处于130V时，恩诺沙星的准分子离子峰[M+H]+的峰强度最高，从而确定合适的Fragmentor 电压。接着采用Product ion scan模式，选择子离子和CE电压。CE电压从5V-40V，按照5V的步长进行选择。从中挑选出两个最强的子离子，并按照CE电压作为横坐标，子离子峰强度作为纵坐标，建立散点图，如图2.2所示。确定子离子m/z 315.9为定量离子，CE电压为20V，子离子m/z 244.9为定性离子，CE电压为30V。采用上述方法，对10个违禁成分进行了定量离子对和定性离子对及其相关电压参数的摸索，结果见表2.1所示。
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图2.1：恩诺沙星Fragmentor参数摸索散点图（准离子峰强度最高点在130V处）
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图2.2：恩诺沙星子离子及其CE电压参数摸索散点图（确定子离子m/z 315.9为定量离子，CE电压为20V，子离子m/z 244.9为定性离子，CE电压为30V）
表2.1 三重四极杆离子对及相关电压参数设定表
	编号
	物质名称
	母离子（m/z）
	Frag.(V)
	子离子（m/z）
	CE（V）

	1
	依诺沙星
	320.9
	130
	233.9*
	20

	
	
	
	130
	276.9
	15

	2
	氟罗沙星
	369.9
	150
	325.9*
	20

	
	
	
	150
	268.9
	25

	3
	氧氟沙星
	361.9
	130
	317.9*
	20

	
	
	
	130
	260.9
	30

	4
	诺氟沙星
	319.9
	130
	275.9*
	15

	
	
	
	130
	232.9
	20

	5
	培氟沙星
	333.9
	130
	289.9*
	15

	
	
	
	130
	232.9
	25

	6
	环丙沙星
	331.9
	130
	287.9*
	15

	
	
	
	130
	244.9
	20

	7
	恩诺沙星
	359.9
	130
	315.9*
	20

	
	
	
	130
	244.9
	30

	8
	沙拉沙星
	385.9
	130
	341.9*
	20

	
	
	
	130
	298.9
	30

	9
	双氟沙星
	399.9
	150
	355.9*
	20

	
	
	
	150
	298.9
	30

	10
	莫西沙星
	401.9
	150
	357.9*
	20

	
	
	
	150
	363.9
	30


*：定量离子对
第三部分 验证
1 实验室内验证
实验室内验证，选择了三个空白化妆品样品作为验证的基质，分别编号为空白样品A（××牌暗疮水）、空白样品B（** PURIFYING CREAM ULTRA MOISTURE）、空白样品C（××牌香皂）
培氟沙星对照品购买于ALDRICH公司（批号：T-134686-10MG），莫西沙星对照品为欧洲药典对照品（Europen Pharmacopoeia Reference Standard）（批号000TF4），氧氟沙星对照品购买于Dr. Ehrenstorfer公司（批号：C15717000，标示纯度为99.0%），恩诺沙星对照品购买于梯希爱公司（批号：E0786，标示纯度大于98%），诺氟沙星对照品购买于东京化成公司（批号：N0817，标示纯度大于98%），依诺沙星倍半水合物对照品购买于梯希爱公司（批号：E0762，标示纯度大于98%），氟罗沙星对照品购买于东京化成公司（批号：F0646，标示纯度大于98%），环丙沙星和沙拉沙星为市售原料药，盐酸双氟沙星对照品购买于Fluka公司（批号：33984-100MG-R，标示纯度为99%）。
1.1 方法特异性
经过处理的空白化妆品样品、空白化妆品样品加对照品以及阳性样品，在选定的分析条件下注入液质联用仪进行分析，分析图谱见图3.1-图3.3，结果表明化妆品基质对10种待测化合物测定无干扰，说明所建方法适用于10种待测化合物的测定。
定量离子对
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定性离子对
[image: image17.emf]
图3.1 空白样品A的HPLC-MS/MS色谱图
峰编号：1、依诺沙星；2、氟罗沙星；3、氧氟沙星；4、诺氟沙星；5、培氟沙星；6、环丙沙星；7、恩诺沙星；8、沙拉沙星；9、双氟沙星；10莫西沙星
定量离子对
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定性离子对
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图3.2 空白样品A加混合对照品溶液的HPLC-MS/MS色谱图
峰编号：1、依诺沙星；2、氟罗沙星；3、氧氟沙星；4、诺氟沙星；5、培氟沙星；6、环丙沙星；7、恩诺沙星；8、沙拉沙星；9、双氟沙星；10莫西沙星
定量离子对
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定性离子对
[image: image21.emf]2

x10

0

+ESI MRM Frag=130.0V CID@** (320.9 -> 276.9) 078.d 

11

2 2

2

x10

0

+ESI MRM Frag=150.0V CID@** (369.9 -> 268.9) 078.d 

11

2 2

2

x10

0

+ESI MRM Frag=130.0V CID@** (361.9 -> 260.9) 078.d 

11

2 2

2

x10

0

+ESI MRM Frag=130.0V CID@** (319.9 -> 232.9) 078.d 

11

2 2

2

x10

0

+ESI MRM Frag=130.0V CID@** (333.9 -> 232.9) 078.d 

11

2 2

2

x10

0

+ESI MRM Frag=130.0V CID@** (331.9 -> 244.9) 078.d 

11

2 2

2

x10

0

+ESI MRM Frag=130.0V CID@** (359.9 -> 244.9) 078.d 

11

2 2

2

x10

0

+ESI MRM Frag=130.0V CID@** (385.9 -> 298.9) 078.d 

11

2 2

2

x10

0

+ESI MRM Frag=150.0V CID@** (399.9 -> 298.9) 078.d 

11

2 2

2

x10

0

+ESI MRM Frag=150.0V CID@** (401.9 -> 363.9) 078.d 

11

2 2

Counts (%) vs. Acquisition Time (min)

3.5 4 4.5 5 5.5 6 6.5 7 7.5 8 8.5 9 9.5 10 10.5 11 11.5 12 12.5 13 13.5 14 14.5 15 15.5

3


图3.3 阳性样品（氧氟沙星乳膏）的HPLC-MS/MS色谱图（检出3号峰：氧氟沙星）
1.2 线性及线性范围
1.2.1溶液标准曲线的配制
将10种禁用物质标准品配制成1mg/mL的混合标准储备液，再稀释成浓度为4，10，20，50，100，200，600，1000 ng/mL的系列浓度混合对照品标准溶液，经0.45μm微孔滤膜过滤后，得系列标准工作溶液。
1.2.2基质标准曲线的配制
将10种禁用物质对照品配制成1 mg/mL的标准储备液，再分别加入空白样品中，空白样品每份为0.5 g，加入相应的标液量，经过前处理后，得浓度为0.2，0.5，1，2.5，5，10，30，50 μg/g的系列基质标准工作溶液。
移取1μL系列基质标准工作溶液，注入高效液相色谱-串联质谱联用仪中进行测定，以峰面积对目标化合物的浓度制作标准曲线。
1.2.3标准曲线和线性范围
在设定的分析条件下，测定系列浓度的混合对照品标准溶液和两种空白化妆品基质标准溶液，以待测化合物的浓度（C）为横坐标，以待测化合物的峰面积（Y）为纵坐标，进行线性回归和标准曲线的绘制。测定的回归方程、相关系数、线性范围见表3.1-3.4。
表3.1 溶液标准曲线的回归方程、相关系数及线性范围
	化合物
	回归方程
	相关系数r
	线性范围
(ng/mL)
	检出限
(ng/mL)

	依诺沙星
	Y=163.1X-1498
	0.9991
	20-1000
	10

	氟罗沙星
	Y=870.1X-9011
	0.9985
	20-1000
	4

	氧氟沙星
	Y=956.0X-9264
	0.9985
	20-1000
	10

	诺氟沙星
	Y=364.6X-3427
	0.9989
	20-1000
	10

	培氟沙星
	Y=499.7X-4054
	0.9993
	20-1000
	4

	环丙沙星
	Y=303.7X-3120
	0.9985
	20-1000
	4

	恩诺沙星
	Y=761.8X-3649
	0.9988
	20-1000
	1

	沙拉沙星
	Y=430.2X-1901
	0.9996
	20-1000
	2

	双氟沙星
	Y=651.6X-5248
	0.9993
	20-1000
	4

	莫西沙星
	Y=189.8X-820.8
	0.9992
	20-1000
	4


表3.2 空白样品A标准曲线的回归方程、相关系数及线性范围
	化合物
	回归方程
	相关系数r
	线性范围
(μg/g)
	检出浓度
(μg/g)

	依诺沙星
	Y=3610X-1591
	0.9991
	1-50
	0.5

	氟罗沙星
	Y=18467X-7638
	0.9990
	1-50
	0.2

	氧氟沙星
	Y=20787X-9393
	0.9993
	1-50
	0.5

	诺氟沙星
	Y=7812X-3723
	0.9995
	1-50
	0.5

	培氟沙星
	Y=10977X-3797
	0.9991
	1-50
	0.2

	环丙沙星
	Y=6469X-1550
	0.9997
	1-50
	0.2

	恩诺沙星
	Y=16391X-4640
	0.9997
	1-50
	0.05

	沙拉沙星
	Y=9432X-3173
	0.9993
	1-50
	0.1

	双氟沙星
	Y=13982X-5258
	0.9997
	1-50
	0.2

	莫西沙星
	Y=4162X-1324
	0.9993
	1-50
	0.2


表3.3 空白样品B标准曲线的回归方程、相关系数及线性范围
	化合物
	回归方程
	相关系数r
	线性范围
(μg/g)
	检出浓度
(μg/g)

	依诺沙星
	Y=2936X-1343
	0.9989
	1-50
	0.5

	氟罗沙星
	Y=14974X-6171
	0.9995
	1-50
	0.2

	氧氟沙星
	Y=20581X-8600
	0.9992
	1-50
	0.5

	诺氟沙星
	Y=7485X-2828
	0.9985
	1-50
	0.5

	培氟沙星
	Y=10465X-3405
	0.9996
	1-50
	0.2

	环丙沙星
	Y=5852X-1395
	0.9996
	1-50
	0.2

	恩诺沙星
	Y=14539X-2832
	0.9996
	1-50
	0.05

	沙拉沙星
	Y=6317X-1536
	0.9998
	1-50
	0.1

	双氟沙星
	Y=11225X-3651
	0.9996
	1-50
	0.2

	莫西沙星
	Y=2914X-317.9
	0.9993
	1-50
	0.2


表3.4 空白样品C标准曲线的回归方程、相关系数及线性范围
	化合物
	回归方程
	相关系数r
	线性范围
(μg/g)
	检出浓度
(μg/g)

	依诺沙星
	Y=3651X-1744
	0.9989
	1-50
	0.5

	氟罗沙星
	Y=18254X-8171
	0.9989
	1-50
	0.2

	氧氟沙星
	Y=21026X-10546
	0.9985
	1-50
	0.5

	诺氟沙星
	Y=7862X-3657
	0.9996
	1-50
	0.5

	培氟沙星
	Y=10969X-5390
	0.9984
	1-50
	0.2

	环丙沙星
	Y=6521X-2309
	0.9996
	1-50
	0.2

	恩诺沙星
	Y=16011X-6656
	0.9990
	1-50
	0.05

	沙拉沙星
	Y=9125X-2457
	0.9985
	1-50
	0.1

	双氟沙星
	Y=13341X-4694
	0.9979
	1-50
	0.2

	莫西沙星
	Y=4002X-985.1
	0.9980
	1-50
	0.2


1.3 检出限和定量下限
稀释并检测10种禁用物质标准溶液，测定峰高信噪比为10:1时10种禁用物质的浓度确定为本方法的定量下限；测定峰高信噪比为3:1时10种禁用物质的浓度确定为本方法的检出限，结果见表5所示。
1.4 检出浓度和最低定量浓度
向不含10种禁用物质的空白样品中定量添加10种禁用物质标准溶液，按前处理方法处理后，测定峰高信噪比为10:1时添加的10种禁用物质量确定为方法的最低定量浓度；测定峰高信噪比为3:1时添加的10种禁用物质量确定为本方法的检出浓度，结果见表3.5所示。
表3.5 各违禁成分的检出限和检出浓度
	化合物
	检出限
（ng/mL）
	定量限
（ng/mL）
	检出浓度
(μg/g)
	定量浓度
(μg/g)

	依诺沙星
	10
	20
	0.5
	1

	氟罗沙星
	4
	10
	0.2
	0.5

	氧氟沙星
	10
	20
	0.5
	1

	诺氟沙星
	10
	20
	0.5
	1

	培氟沙星
	4
	10
	0.2
	0.5

	环丙沙星
	4
	20
	0.2
	1

	恩诺沙星
	1
	2
	0.05
	0.1

	沙拉沙星
	2
	4
	0.1
	0.2

	双氟沙星
	4
	10
	0.2
	0.5

	莫西沙星
	4
	10
	0.2
	0.5


1.5 基质效应
三种空白化妆品（空白样品A、空白样品B和空白样品C）的基质效应结果见表3.6-3.8，从数据中可以看出，三个空白化妆品存在明显的基质效应，且不同的空白化妆品基质效应差异较大，因此本检测方法采用基质标准曲线作为定量的校准曲线更为合适。
表3.6 空白样品A中10种待测化合物基质效应测定结果表
	分析物
	浓度 (ng/mL)
	峰面积(×102)
	绝对基质效应(%)

	
	
	Set 1(n=6)
	Set 2(n=6)
	

	
	
	平均值
	RSD(%)
	平均值
	RSD(%)
	

	依诺沙星

	49.8
	10694 
	3.4 
	11177 
	4.4 
	105 

	
	597
	151150 
	3.8 
	163114 
	5.2 
	108 

	氟罗沙星

	50.1
	58323 
	2.5 
	61176 
	3.8 
	105 

	
	601
	821294 
	2.0 
	857517 
	2.3 
	104 

	氧氟沙星

	50.8
	69184 
	2.0 
	74432 
	2.0 
	108 

	
	609
	982548 
	1.6 
	1044182 
	2.3 
	106 

	诺氟沙星

	50.5
	25522 
	4.9 
	27657 
	3.0 
	108 

	
	606
	417246 
	13
	435045 
	13.4 
	104 

	培氟沙星

	48.7
	33380 
	3.5 
	35485 
	8.7 
	106 

	
	584
	490770 
	3.4 
	53643 
	2.5 
	109 

	环丙沙星

	49.8
	21496 
	5.8 
	22716 
	7.1 
	106 

	
	598
	300886 
	2.9 
	332417 
	2.6 
	111 

	恩诺沙星

	50.0
	59135 
	2.5 
	62262 
	3.5 
	106 

	
	599
	788113 
	1.7 
	841672 
	2.3 
	107 

	沙拉沙星

	50.0
	28972 
	10 
	31135 
	6.6 
	108 

	
	599
	409490 
	4.7 
	432099 
	5.2 
	106 

	双氟沙星

	50.0
	41641 
	7.7 
	45581 
	6.3 
	110 

	
	599
	610348 
	5.9 
	654623 
	5.4 
	107 

	莫西沙星

	51.2
	15999 
	5.7 
	17078 
	2.6 
	107 

	
	614
	214348 
	2.8 
	227857 
	2.1 
	106 


表3.7空白样品B中10种待测化合物基质效应测定结果表
	分析物
	浓度 (ng/mL)
	峰面积(×102)
	绝对基质效应(%)

	
	
	Set 1(n=6)
	Set 2(n=6)
	

	
	
	平均值
	RSD(%)
	平均值
	RSD(%)
	

	依诺沙星

	49.8
	10694 
	3.4 
	10241 
	7.1 
	95.8 

	
	597
	151150 
	3.8 
	149391 
	5.8 
	98.8 

	氟罗沙星

	50.1
	58323 
	2.5 
	38712 
	3.5 
	66.4 

	
	601
	821294 
	2.0 
	557843 
	1.4 
	67.9 

	氧氟沙星

	50.8
	69184 
	2.0 
	72362 
	1.1 
	105 

	
	609
	982548 
	1.6 
	999953 
	2.6 
	102 

	诺氟沙星

	50.5
	25522 
	4.9 
	25562 
	9.5 
	100 

	
	606
	417246 
	13 
	386714 
	3.2 
	92.7 

	培氟沙星

	48.7
	33380 
	3.5 
	36654 
	7.4 
	110 

	
	584
	490770 
	3.4 
	532620 
	2.3 
	109 

	环丙沙星

	49.8
	21496 
	5.8 
	22542 
	5.9 
	105 

	
	598
	300886 
	2.9 
	313216 
	3.0 
	104 

	恩诺沙星

	50.0
	59135 
	2.5 
	58242 
	2.5 
	98.5 

	
	599
	788113 
	1.7 
	770239 
	1.9 
	97.7 

	沙拉沙星

	50.0
	28972 
	10 
	18890 
	7.2 
	65.2 

	
	599
	409490 
	4.7 
	248664 
	4.4 
	60.7 

	双氟沙星

	50.0
	41641 
	7.7 
	35013 
	4.6 
	84.1 

	
	599
	610348 
	5.9 
	491568 
	4.9 
	80.5 

	莫西沙星

	51.2
	15999 
	5.7 
	11456 
	3.5 
	71.6 

	
	614
	214348 
	2.8 
	149295 
	3.5 
	69.7 


表3.8空白样品C中10种待测化合物基质效应测定结果表
	分析物
	浓度 (ng/mL)
	峰面积(×102)
	绝对基质效应(%)

	
	
	Set 1(n=6)
	Set 2(n=6)
	

	
	
	平均值
	RSD(%)
	平均值
	RSD(%)
	

	依诺沙星

	49.8
	10694 
	3.4 
	11377 
	11 
	106 

	
	597
	151150 
	3.8 
	161661 
	5.1 
	107 

	氟罗沙星

	50.1
	58323 
	2.5 
	6480 
	2.1 
	111 

	
	601
	821294 
	2.0 
	857930 
	2.0 
	105 

	氧氟沙星

	50.8
	69184 
	2.0 
	76272 
	3.6 
	110 

	
	609
	982548 
	1.6 
	1025399 
	1.8 
	104 

	诺氟沙星

	50.5
	25522 
	4.9 
	26333 
	6.3 
	103 

	
	606
	417246 
	13 
	460605 
	9.8 
	110 

	培氟沙星

	48.7
	33380 
	3.5 
	38357 
	6.2 
	115 

	
	584
	490770 
	3.4 
	541839 
	2.6 
	110 

	环丙沙星

	49.8
	21496 
	5.8 
	23649 
	3.7 
	110 

	
	598
	300886 
	2.9 
	328626 
	2.9 
	109 

	恩诺沙星

	50.0
	59135 
	2.5 
	66668 
	2.7 
	113 

	
	599
	788113 
	1.7 
	844089 
	2.0 
	107 

	沙拉沙星

	50.0
	28972 
	10 
	32337 
	5.0 
	112 

	
	599
	409490 
	4.7 
	435654 
	3.4 
	106 

	双氟沙星

	50.0
	41641 
	7.7 
	47408 
	7.5 
	114 

	
	599
	610348 
	5.9 
	660239.6
	3.3 
	108 

	莫西沙星

	51.2
	15999 
	5.7 
	17509 
	4.6 
	109 

	
	614
	214348 
	2.8 
	231796 
	2.2 
	108 


1.6 精密度
对制备的两个浓度的精密度样品分别连续进样6次进行HPLC-MS/MS分析，测得的峰面积代入随行的溶液标准曲线，计算检出的浓度以及RSD和准确度，结果见表3.9-3.11。


表3.9空白样品A中10种待测物质的精密度（n=6）
	化合物
	浓度（μg/g）
	检出浓度（μg/g）
	RSD（%）
	准确度（%）

	依诺沙星

	2.49
	2.50
	3.7
	100

	
	29.8
	31.2
	4.3
	104

	氟罗沙星

	2.51
	2.59
	3.0
	104

	
	30.1
	30.5
	5.1
	101

	氧氟沙星

	2.54
	2.62
	1.6
	103

	
	30.4
	31.2
	5.5
	103

	诺氟沙星

	2.52
	2.59
	6.1
	103

	
	30.3
	30.6
	3.5
	101

	培氟沙星

	2.44
	2.20
	5.5
	90.3

	
	29.2
	29.0
	6.7
	99.4

	环丙沙星

	2.49
	2.35
	5.8
	94.5

	
	29.9
	30.3
	5.4
	101

	恩诺沙星

	2.50
	2.54
	3.7
	102

	
	30.0
	29.2
	6.8
	97.5

	沙拉沙星

	2.50
	2.60
	5.7
	104

	
	30.0
	30.1
	4.7
	101

	双氟沙星

	2.50
	2.50
	2.1
	100

	
	30.0
	29.0
	5.9
	96.6

	莫西沙星

	2.56
	2.50
	5.1
	97.9

	
	30.7
	29.0
	7.1
	94.7


表3.10空白样品B中10种待测物质的精密度（n=6）
	化合物
	浓度（μg/g）
	检出浓度（μg/g）
	RSD（%）
	准确度（%）

	依诺沙星

	2.49
	2.57
	4.7 
	103 

	
	29.8
	30.0
	6.4 
	100 

	氟罗沙星

	2.51
	2.63
	7.8 
	105 

	
	30.1
	30.3
	9.2 
	101 

	氧氟沙星

	2.54
	2.49
	12 
	98.3 

	
	30.4
	30.1
	8.7 
	98.7 

	诺氟沙星

	2.52
	2.58
	8.2 
	102 

	
	30.3
	30.7
	8.2 
	101 

	培氟沙星

	2.44
	2.34
	5.1 
	96.2 

	
	29.2
	27.0
	6.3 
	92.4 

	环丙沙星

	2.49
	2.72
	3.8 
	109 

	
	29.9
	30.4
	7.8 
	102 

	恩诺沙星

	2.50
	2.50
	13 
	100 

	
	30.0
	28.1
	9.1 
	93.6 

	沙拉沙星

	2.50
	2.69
	6.3 
	108 

	
	30.0
	30.2
	8.7 
	101 

	双氟沙星

	2.50
	2.46
	8.9 
	98.6 

	
	30.0
	29.0
	8.4 
	96.8 

	莫西沙星

	2.56
	2.50
	12 
	97.8 

	
	30.7
	28.8
	6.3 
	93.9 


表3.11空白样品C中10种待测物质的精密度（n=6）
	化合物
	浓度（μg/g）
	检出浓度（μg/g）
	RSD（%）
	准确度（%）

	依诺沙星

	2.49
	2.43
	5.1
	97.7

	
	29.8
	31.2
	2.0
	104

	氟罗沙星

	2.51
	2.40
	5.3
	95.8

	
	30.1
	31.1
	3.4
	103

	氧氟沙星

	2.54
	2.45
	4.9
	96.7

	
	30.4
	31.6
	4.8
	104

	诺氟沙星

	2.52
	2.55
	5.1
	101

	
	30.3
	31.2
	2.3
	103

	培氟沙星

	2.44
	2.43
	5.7
	99.8

	
	29.2
	30.1
	4.2
	103

	环丙沙星

	2.49
	2.57
	6.4
	103

	
	29.9
	30.9
	3.0
	103

	恩诺沙星

	2.50
	2.37
	5.4
	95.0

	
	30.0
	30.7
	4.6
	103

	沙拉沙星

	2.50
	2.48
	6.7
	99.5

	
	30.0
	31.0
	4.8
	104

	双氟沙星

	2.50
	2.40
	6.2
	96.1

	
	30.0
	31.0
	4.4
	103

	莫西沙星

	2.56
	2.40
	9.5
	94.0

	
	30.7
	31.4
	4.4
	102


1.7 回收率
对制备的回收率样品进行HPLC-MS/MS分析，测得的峰面积分别代入随行的溶液标准曲线和基质标准曲线，计算测得浓度，然后除以理论加入浓度，获得方法的回收率。三种不同基质化妆品的回收率数据见表3.12-3.14。可以看出，由于存在基质效应，采用基质标准曲线计算更能保证定量分析结果的准确性。
表3.12  空白样品A加标样品代入不同标准曲线所得回收率 (n=6)

	化合物
	标曲类型
	1 （μg/g）
	2.5（μg/g）
	30 （μg/g）

	
	
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)

	依诺沙星

	溶液
	116
	6.4
	101
	3.5
	99.4
	3.3

	
	空白样品A
	107
	6.5
	112
	3.4
	101
	3.4

	氟罗沙星

	溶液
	107
	2.6
	98.5
	2.5
	96.1
	2.4

	
	空白样品A
	106
	2.8
	99.2
	2.5
	101
	2.4

	氧氟沙星

	溶液
	106
	2.7
	93.0
	1.3
	93.5
	2.9

	
	空白样品A
	108
	2.9
	99.1
	1.2
	100
	2.9

	诺氟沙星

	溶液
	118
	3.0
	102
	2.0
	104
	3.4

	
	空白样品A
	109
	4.0
	111
	2.4
	92.7
	3.3

	培氟沙星

	溶液
	112
	3.6
	103
	3.9
	98.8
	3.9

	
	空白样品A
	109
	3.5
	106
	4.0
	101
	4.1

	环丙沙星

	溶液
	110
	4.0
	95.5
	1.4
	98.4
	3.3

	
	空白样品A
	109
	4.5
	97.5
	1.3
	102
	3.3

	恩诺沙星

	溶液
	108
	2.4
	96.5
	2.3
	97.1
	3.3

	
	空白样品A
	105
	2.4
	97.9
	3.4
	100
	3.2

	沙拉沙星

	溶液
	107
	2.8
	102
	2.1
	97.9
	3.0

	
	空白样品A
	110
	2.9
	101
	3.1
	106
	3.1

	双氟沙星

	溶液
	114
	3.2
	105
	3.0
	99.6
	3.2

	
	空白样品A
	106
	4.1
	102
	3.3
	108
	3.8

	莫西沙星

	溶液
	104
	3.3
	97.1
	3.5
	95.4
	1.8

	
	空白样品A
	102
	3.4
	100
	3.6
	100
	1.9


B加标样品代入不同标准曲线所得回收率
	化合物
	标曲类型
	1 （μg/g）
	2.5（μg/g）
	30 （μg/g）

	
	
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)

	依诺沙星

	溶液
	109
	1.8
	99.7
	3.0
	81.3
	3.2

	
	空白样品B
	106
	2.2
	97.5
	3.0
	94.2
	3.3

	氟罗沙星

	溶液
	88.5
	3.2
	65.0
	1.0
	57.5
	1.2

	
	空白样品B
	114
	3.3
	94.6
	1.1
	91.4
	1.2

	氧氟沙星

	溶液
	103
	2.5
	92.5
	2.6
	90.7
	1.2

	
	空白样品B
	107
	2.7
	97.4
	2.7
	97.0
	1.3

	诺氟沙星

	溶液
	117
	2.7
	99.4
	3.5
	91.4
	8.7

	
	空白样品B
	116
	2.8
	95.8
	4.0
	95.6
	8.8

	培氟沙星

	溶液
	108
	2.1
	104
	2.5
	89.1
	1.8

	
	空白样品B
	115
	2.1
	98.4
	2.6
	96.2
	1.8

	环丙沙星

	溶液
	106
	2.9
	95.7
	2.1
	86.2
	1.3

	
	空白样品B
	110
	2.4
	101
	2.2
	96.0
	1.2

	恩诺沙星

	溶液
	100
	3.5
	88.3
	4.9
	84.9
	0.85

	
	空白样品B
	105
	3.6
	96.5
	4.5
	96.9
	0.84

	沙拉沙星

	溶液
	73.4
	2.9
	64.4
	3.0
	48.8
	6.5

	
	空白样品B
	114
	2.8
	104
	3.1
	95.3
	6.4

	双氟沙星

	溶液
	100
	1.5
	81.9
	1.7
	63.3
	4.4

	
	空白样品B
	108
	1.6
	96.4
	1.8
	92.7
	4.2

	莫西沙星

	溶液
	85.1
	2.7
	65.6
	3.1
	58.1
	3.2

	
	空白样品B
	109
	2.3
	105
	3.0
	100
	3.1


表3.14  空白样品C加标样品代入不同标准曲线所得回收率
	化合物
	标曲类型
	1 （μg/g）
	2.5（μg/g）
	30 （μg/g）

	
	
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)

	依诺沙星

	溶液
	114
	4.0
	100
	6.3
	94.0
	3.0

	
	空白样品C
	110
	4.2
	99.3
	6.2
	94.2
	3.0

	氟罗沙星

	溶液
	107
	1.5
	94.4
	3.9
	94.3
	2.4

	
	空白样品C
	110
	1.8
	96.0
	3.9
	93.9
	2.4

	氧氟沙星

	溶液
	108
	3.3
	94.8
	2.1
	97.8
	1.2

	
	空白样品C
	113
	3.4
	95.2
	2.0
	95.9
	1.2

	诺氟沙星

	溶液
	116
	4.2
	97.9
	3.2
	114
	9.4

	
	空白样品C
	111
	4.2
	95.9
	4.0
	109
	10

	培氟沙星

	溶液
	113
	2.5
	97.0
	3.2
	93.9
	2.4

	
	空白样品C
	114
	2.5
	96.6
	3.0
	94.1
	2.4

	环丙沙星

	溶液
	106
	2.6
	92.6
	5.8
	96.0
	2.2

	
	空白样品C
	115
	2.6
	94.2
	5.7
	94.5
	2.1

	恩诺沙星

	溶液
	108
	4.8
	93.2
	1.8
	95.6
	2.1

	
	空白样品C
	107
	4.4
	92.8
	1.5
	95.2
	2.1

	沙拉沙星

	溶液
	104
	4.0
	90.4
	6.6
	90.4
	7.4

	
	空白样品C
	114
	4.0
	91.7
	6.7
	90.1
	7.5

	双氟沙星

	溶液
	116
	2.9
	96.4
	7.9
	90.7
	6.9

	
	空白样品C
	109
	3.3
	92.0
	8.0
	90.6
	6.1

	莫西沙星

	溶液
	104
	4.8
	89.1
	6.5
	94.1
	3.2

	
	空白样品C
	106
	4.6
	93.2
	6.3
	95.5
	2.7


1.8 稳定性
1.8.1日内稳定性
分别在0h、2h、4h、6h, 8h,12h和24h测定制备的两浓度日内稳定性样品，测得的峰面积代入随行的溶液标准曲线，计算检出浓度以及RSD和准确度，结果见表3.15-3.17，表明样品处理后室温放置24h是稳定的。
1.8.2 日间稳定性
连续6天分别测定制备的日间稳定性样品，测得峰面积代入随行的基质标准曲线，计算检出浓度以及RSD和准确度，结果见3.18-3.20，结果表明样品在4℃冰箱放置6天是稳定的。
表3.15空白样品A中10种待测物质的日内稳定性（n=7）
	化合物
	浓度（μg/g）
	检出浓度（μg/g）
	RSD（%）
	准确度（%）

	依诺沙星

	2.49
	2.41
	8.6
	97.0

	
	29.8
	28.9
	4.2
	96.8

	氟罗沙星

	2.51
	2.61
	5.9
	104

	
	30.1
	29.4
	6.6
	97.7

	氧氟沙星

	2.54
	2.42
	5.2
	95.6

	
	30.4
	29.9
	6.1
	98.3

	诺氟沙星

	2.52
	2.62
	6.1
	104

	
	30.3
	30.3
	9.2
	100

	培氟沙星

	2.44
	2.44
	7.6
	100

	
	29.2
	28.7
	5.9
	98.3

	环丙沙星

	2.49
	2.41
	7.8
	96.8

	
	29.9
	29.0
	7.5
	97.1

	恩诺沙星

	2.50
	2.58
	6.2
	103

	
	30.0
	28.6
	8.4
	95.4

	沙拉沙星

	2.50
	2.56
	6.0
	102

	
	30.0
	31.8
	8.7
	106

	双氟沙星

	2.50
	2.70
	5.9
	108

	
	30.0
	31.8
	9.2
	106

	莫西沙星

	2.56
	2.71
	4.9
	106

	
	30.7
	30.4
	6.5
	98.9


表3.16 空白样品B中10种待测物质的日内稳定性（n=7）
	化合物
	浓度（μg/g）
	检出浓度（μg/g）
	RSD（%）
	准确度（%）

	依诺沙星

	2.49
	2.48
	2.8 
	99.8 

	
	29.8
	29.2 
	5.2 
	97.9 

	氟罗沙星

	2.51
	2.29
	4.6 
	91.6 

	
	30.1
	28.9 
	2.5 
	96.1 

	氧氟沙星

	2.54
	2.38
	2.1 
	93.8 

	
	30.4
	30.1
	2.9 
	98.9 

	诺氟沙星

	2.52
	2.35
	4.7 
	92.9 

	
	30.3
	29.9 
	4.5 
	98.6 

	培氟沙星

	2.44
	2.26
	6.0 
	92.9 

	
	29.2
	28.9 
	3.6 
	98.8 

	环丙沙星

	2.49
	2.31
	7.0 
	92.7 

	
	29.9
	29.4 
	4.9 
	98.4 

	恩诺沙星

	2.50
	2.31
	4.0 
	92.8 

	
	30.0
	29.6 
	3.0 
	98.9 

	沙拉沙星

	2.50
	2.53
	3.7 
	101 

	
	30.0
	31.3 
	4.7 
	104 

	双氟沙星

	2.50
	2.44
	3.3 
	97.9 

	
	30.0
	30.9 
	4.1 
	103 

	莫西沙星

	2.56
	2.39
	5.0 
	93.4 

	
	30.7
	30.3 
	2.9 
	98.7 


表3.17 空白样品C中10种待测物质的日内稳定性（n=7）
	化合物
	浓度（μg/g）
	检出浓度（μg/g）
	RSD（%）
	准确度（%）

	依诺沙星

	2.49
	2.47
	10.1
	99.3

	
	29.8
	29.1
	8.6
	97.4

	氟罗沙星

	2.51
	2.35
	8.1
	93.8

	
	30.1
	29.1
	4.3
	96.7

	氧氟沙星

	2.54
	2.33
	7.5
	91.9

	
	30.4
	29.2
	6.3
	95.8

	诺氟沙星

	2.52
	2.37
	6.6
	94.1

	
	30.3
	29.9
	8.9
	98.8

	培氟沙星

	2.44
	2.36
	7.1
	96.9

	
	29.2
	28.1
	6.4
	96.1

	环丙沙星

	2.49
	2.35
	5.5
	94.3

	
	29.9
	28.9
	5.7
	96.9

	恩诺沙星

	2.50
	2.34
	5.6
	93.8

	
	30.0
	28.5
	8.6
	94.9

	沙拉沙星

	2.50
	2.50
	9.1
	100

	
	30.0
	30.0
	8.2
	100

	双氟沙星

	2.50
	2.56
	7.8
	103

	
	30.0
	30.9
	8.5
	103

	莫西沙星
	2.56
	2.51
	7.2
	98.3

	
	30.7
	30.0
	6.6
	97.6


表3.18空白样品A中10种待测物质的日间稳定性（n=6）
	化合物
	浓度（μg/g）
	检出浓度（μg/g）
	RSD（%）
	准确度（%）

	依诺沙星

	2.49
	2.43
	13
	97.7

	
	29.8
	29.5
	4.9
	98.7

	氟罗沙星

	2.51
	2.48
	4.1
	98.8

	
	30.1
	29.3
	6.0
	97.6

	氧氟沙星

	2.54
	2.46
	4.6
	97.0

	
	30.4
	29.8
	6.5
	97.9

	诺氟沙星

	2.52
	2.55
	10
	101

	
	30.3
	29.4
	6.4
	96.9

	培氟沙星

	2.44
	2.46
	7.2
	101

	
	29.2
	29.3
	6.7
	100

	环丙沙星

	2.49
	2.40
	3.8
	96.4

	
	29.9
	29.6
	5.7
	99.1

	恩诺沙星

	2.50
	2.43
	3.7
	97.4

	
	30.0
	29.5
	5.3
	98.5

	沙拉沙星

	2.50
	2.51
	2.7
	101

	
	30.0
	31.0
	8.0
	103

	双氟沙星

	2.50
	2.53
	6.1
	101

	
	30.0
	31.3
	8.8
	104

	莫西沙星

	2.56
	2.60
	3.6
	102

	
	30.7
	30.6
	4.0
	99.7


表3.19 空白样品B中10种待测物质的日间稳定性（n=6）
	化合物
	浓度（μg/g）
	检出浓度（μg/g）
	RSD（%）
	准确度（%）

	依诺沙星

	2.49
	2.53
	5.3
	102

	
	29.8
	30.5
	3.2
	102

	氟罗沙星

	2.51
	2.58
	8.8
	103

	
	30.1
	29.6
	8.4
	98.3

	氧氟沙星

	2.54
	2.51
	6.8
	99.1

	
	30.4
	30.8
	7.2
	101

	诺氟沙星

	2.52
	2.56
	8.7
	101

	
	30.3
	30.8
	9.4
	102

	培氟沙星

	2.44
	2.39
	3.8
	98.2

	
	29.2
	30.1
	8.4
	103

	环丙沙星

	2.49
	2.56
	9.3
	103

	
	29.9
	30.6
	6.6
	102

	恩诺沙星

	2.50
	2.54
	6.0
	102

	
	30.0
	30.8
	6.9
	103

	沙拉沙星

	2.50
	2.51
	7.9
	100

	
	30.0
	31.6
	6.5
	106

	双氟沙星

	2.50
	2.60
	8.2
	104

	
	30.0
	31.6
	6.6
	106

	莫西沙星

	2.56
	2.58
	8.1
	101

	
	30.7
	31.1
	6.1
	101


表3.20 空白样品C中10种待测物质的日间稳定性（n=6）
	化合物
	浓度（μg/g）
	检出浓度（μg/g）
	RSD（%）
	准确度（%）

	依诺沙星

	2.49
	2.49
	4.7
	100

	
	29.8
	28.9
	3.5
	96.9

	氟罗沙星

	2.51
	2.48
	2.8
	99.1

	
	30.1
	29.2
	5.6
	97.0

	氧氟沙星

	2.54
	2.45
	1.6
	96.5

	
	30.4
	29.6
	5.3
	97.2

	诺氟沙星

	2.52
	2.48
	2.9
	98.4

	
	30.3
	31.7
	5.9
	104

	培氟沙星

	2.44
	2.33
	2.3
	95.8

	
	29.2
	28.9
	6.3
	98.8

	环丙沙星

	2.49
	2.48
	5.8
	99.5

	
	29.9
	29.2
	4.8
	97.9

	恩诺沙星

	2.50
	2.48
	1.0
	99.4

	
	30.0
	29.7
	4.9
	99.1

	沙拉沙星

	2.50
	2.44
	3.2
	97.7

	
	30.0
	29.5
	6.0
	98.6

	双氟沙星

	2.50
	2.57
	2.8
	103

	
	30.0
	30.3
	5.1
	101

	莫西沙星
	2.56
	2.51
	5.0
	98.0

	
	30.7
	30.8
	4.9
	100


1.9 实际样品检测
利用本法，测定了21种化妆品和2种国药准字药品。
所有检测的化妆品均为阴性样品，2种国药准字药品代入随性空白样品加标基质标准曲线，根据方法中的计算公式，计算得到样品中禁用物质的质量分数如表3.21所示。
表3.21 阳性样品检测结果
	禁用物质名称
	Y-Y-1
	Y-Y-2

	
	质量分数
mg/g
	标示量
mg/g
	质量分数
mg/g
	标示量
mg/g

	依诺沙星
	-
	
	-
	

	氟罗沙星
	-
	
	-
	

	氧氟沙星
	-
	
	3.10
	3

	诺氟沙星
	3.08
	3
	-
	

	培氟沙星
	-
	
	-
	

	环丙沙星
	-
	
	-
	

	恩诺沙星
	-
	
	-
	

	沙拉沙星
	-
	
	-
	

	双氟沙星
	-
	
	-
	

	莫西沙星
	-
	
	-
	


2 多家实验室方法比对验证
2.1 检测单位
(1) 北京市疾病预防控制中心，简称CDC。
(2) 北京市药品检验所，简称药检所。
(3) 国家化妆品质量监督检验中心（北京），简称质检中心。
2.2 检测内容
2.2.1 溶液标准曲线线性范围
表3.22  CDC验证溶液标准曲线线性考察结果表
	                                                                                                                                                                        
	回归方程
	相关系数r
	线性范围
(ng/mL)
	检出限(ng/mL)
	定量限(ng/mL)

	依诺沙星
	Y = 666.859 + 183.611 X
	0.9998
	20-1000
	0.1
	0.5

	氟罗沙星
	Y = 796.920 + 253.698 X
	0.9995
	20-1000
	0.2
	0.5

	氧氟沙星
	Y = 1281.502 + 200.129 X
	0.9984
	20-1000
	0.2
	0.5

	诺氟沙星
	Y = 30.288 + 76.148 X
	0.9995
	20-1000
	0.2
	0.5

	培氟沙星
	Y = 442.188 + 53.694 X
	0.9991
	20-1000
	0.5
	1

	环丙沙星
	Y = 29.424 + 87.837 X
	0.9998
	20-1000
	0.2
	0.5

	恩诺沙星
	Y = 1020.437 + 216.370 X
	0.9999
	20-1000
	0.1
	0.2

	沙拉沙星
	Y = 324.995 + 101.315 X
	0.9998
	20-1000
	0.1
	0.2

	双氟沙星
	Y = 257.779 + 147.686 X
	0.9995
	20-1000
	0.1
	0.2

	莫西沙星
	Y = 349.500 + 76.610 X
	0.9995
	20-1000
	2
	4


表3.23  药检所验证溶液标准曲线线性考察结果表
	化合物
	回归方程
	相关系数r
	线性范围
(ng/mL)
	检出限(ng/mL)
	定量限
(ng/mL)

	依诺沙星
	Y = -2497.956 + 3496.310 X
	0.9998
	20-1000
	4
	10

	氟罗沙星
	Y=65817.508+16657.674X
	0.9997
	20-1000
	0.2
	0.5

	氧氟沙星
	Y = -11455.254 + 386566.057 X
	0.9999
	20-1000
	0.5
	1

	诺氟沙星
	Y=-31347.157+9952.700X
	0.9996
	20-1000
	2
	4

	培氟沙星
	Y=-10299.323+19584.879X
	0.9999
	20-1000
	0.5
	1

	环丙沙星
	Y=-13915.645+8123.742X
	0.9999
	20-1000
	1
	2

	恩诺沙星
	Y=69780.779+30067.621X
	0.9997
	20-1000
	0.2
	0.5

	沙拉沙星
	Y=-30607.120+6512.482X
	0.9998
	20-1000
	2
	4

	双氟沙星
	Y=-90332.477+15557.588X
	0.9995
	20-1000
	0.2
	0.5

	莫西沙星
	Y=-9985.558+6996.272X
	0.9996
	20-1000
	0.5
	1


表3.24  质检中心验证溶液标准曲线线性考察结果表
	化合物
	回归方程
	相关系数r
	线性范围
(ng/mL)
	检出限
(ng/mL)
	定量限
(ng/mL)

	依诺沙星
	Y = -7658.615 + 961.626 X
	0.9981
	20-1000
	10
	20

	氟罗沙星
	Y = -8001.677 + 1795.495 X
	0.9997
	20-1000
	4
	10

	氧氟沙星
	Y = -7462.268 + 2436.187 X
	0.9996
	20-1000
	10
	20

	诺氟沙星
	Y = -1898.803 + 890.098 X
	0.9999
	20-1000
	10
	20

	培氟沙星
	Y = -3747.299 + 1592.205 X
	0.9996
	20-1000
	4
	10

	环丙沙星
	Y = -4449.800 + 482.670 X
	0.9978
	20-1000
	4
	20

	恩诺沙星
	Y = 1176.856 + 2267.371 X
	0.9998
	20-1000
	1
	2

	沙拉沙星
	Y = -788.561 + 967.298 X
	0.9999
	20-1000
	2
	4

	双氟沙星
	Y = -1937.537 + 1691.109 X
	0.9998
	20-1000
	4
	10

	莫西沙星
	Y = -673.571 + 341.998 X
	0.9998
	20-1000
	4
	10


2.2.2 基质标准曲线线性范围
表3.25  CDC验证基质标准曲线线性考察结果-空白样品A

	化合物
	回归方程
	相关系数r
	线性范围
(μg/g)
	检出浓度(μg/g)
	定量浓度(μg/g)

	依诺沙星
	Y = 610.105 + 3821.580 X
	0.9944
	1-50
	0.005
	0.01

	氟罗沙星
	Y = 1312.573 + 4731.846 X
	0.9981
	1-50
	0.005
	0.01

	氧氟沙星
	Y = 1816.068 + 3890.205 X
	0.9953
	1-50
	0.005
	0.01

	诺氟沙星
	Y = 275.498 + 1429.735 X
	0.9980
	1-50
	0.005
	0.01

	培氟沙星
	Y = 330.109 + 991.708 X
	0.9969
	1-50
	0.005
	0.01

	环丙沙星
	Y = 151.691 + 1677.322 X
	0.9985
	1-50
	0.005
	0.01

	恩诺沙星
	Y = 801.524 + 4042.722 X
	0.9987
	1-50
	0.005
	0.01

	沙拉沙星
	Y = 384.885 + 1982.409 X
	0.9988
	1-50
	0.005
	0.01

	双氟沙星
	Y = 428.363 + 2936.470 X
	0.9985
	1-50
	0.005
	0.01

	莫西沙星
	Y = 405.530 + 1566.228 X
	0.9987
	1-50
	0.1
	0.2


表3.26  CDC验证基质标准曲线线性考察结果-空白样品C 

	化合物
	回归方程
	相关系数r
	线性范围
(μg/g)

	依诺沙星
	Y = 1522.224 + 5507.250 X
	0.9998
	1-50

	氟罗沙星
	Y = 2148.234 + 6521.179 X
	0.9995
	1-50

	氧氟沙星
	Y = 2744.266 + 5422.764 X
	0.9988
	1-50

	诺氟沙星
	Y = 342.301 + 1958.900 X
	0.9997
	1-50

	培氟沙星
	Y = 546.729 + 1336.649 X
	0.9999
	1-50

	环丙沙星
	Y = 419.890 + 2449.084 X
	0.9995
	1-50

	恩诺沙星
	:Y = 1939.226 + 5477.033 X
	0.9998
	1-50

	沙拉沙星
	Y = 792.705 + 2802.304 X
	0.9999
	1-50

	双氟沙星
	Y = 1525.162 + 3933.332 X
	0.9992
	1-50

	莫西沙星
	Y = 687.279 + 2124.812 X
	0.9997
	1-50


表3.27  药检所验证基质标准曲线线性考察结果-空白样品A
	化合物
	回归方程
	相关系数r
	线性范围
(μg/g)
	检出浓度(μg/g)
	定量浓度(μg/g)

	依诺沙星
	Y = 22915.013 + 76526.535 X
	0.9985
	1-50
	0.5
	1.0

	氟罗沙星
	Y = 5087.538 + 346703.605 X
	0.9998
	1-50
	0.02
	0.06

	氧氟沙星
	Y = -11455.254 + 386566.057 X
	0.9996
	1-50
	0.06
	0.1

	诺氟沙星
	Y = 1701.219 + 205895.495 X
	0.9995
	1-50
	0.1
	0.2

	培氟沙星
	Y = 15414.924 + 354585.739 X
	0.9904
	1-50
	0.06
	0.1

	环丙沙星
	Y = -709.531 + 166679.189 X
	0.9994
	1-50
	0.1
	0.2

	恩诺沙星
	Y = 73714.998 + 439099.418 X
	0.9931
	1-50
	0.02
	0.06

	沙拉沙星
	Y = 36384.961 + 108376.501 X
	0.9978
	1-50
	0.2
	0.5

	双氟沙星
	Y = 255.075 + 303105.247 X
	0.9991
	1-50
	0.02
	0.06

	莫西沙星
	Y = -12811.990 + 125965.472 X
	0.9907
	1-50
	0.06
	0.1


表3.28  药检所验证基质标准曲线线性考察结果-空白样品C

	化合物
	回归方程
	相关系数r
	线性范围
(μg/g)
	检出浓度(μg/g)
	定量浓度(μg/g)

	依诺沙星
	Y = -10099.996 + 84712.029 X
	0.9998
	1-50
	0.5
	1.0

	氟罗沙星
	Y = -316.612 + 349097.960 X
	0.9999
	1-50
	0.02
	0.06

	氧氟沙星
	Y = -52361.911 + 385328.068 X
	0.9952
	1-50
	0.06
	0.1

	诺氟沙星
	Y = -4759.699 + 208293.197 X
	0.9996
	1-50
	0.1
	0.2

	培氟沙星
	Y = -41260.082 + 357602.853 X
	0.9977
	1-50
	0.06
	0.1

	环丙沙星
	Y = -4591.083 + 157395.303 X
	0.9981
	1-50
	0.1
	0.2

	恩诺沙星
	Y = -36135.601 + 501813.888 X
	0.9954
	1-50
	0.02
	0.06

	沙拉沙星
	Y = 15289.462 + 130731.802 X
	0.9998
	1-50
	0.5
	1.0

	双氟沙星
	Y = 20572.448 + 289566.122 X
	0.9991
	1-50
	0.02
	0.06

	莫西沙星
	Y = -13733.660 + 122471.188 X
	0.9971
	1-50
	0.1
	0.2


表3.29  质检中心验证基质标准曲线线性考察结果-空白样品A

	化合物
	回归方程
	相关系数r
	线性范围
(μg/g)
	检出浓度(μg/g)
	定量浓度(μg/g)

	依诺沙星
	Y = -898.439 + 7783.493 X
	0.9996
	1-50
	0.5
	1

	氟罗沙星
	Y = -1205.360 + 16255.035 X
	1.000
	1-50
	0.2
	0.5

	氧氟沙星
	Y = -587.740 + 22722.852 X
	1.000
	1-50
	0.5
	1

	诺氟沙星
	Y = 151.190 + 6878.092 X
	1.000
	1-50
	0.5
	1

	培氟沙星
	:Y = -44.523 + 14168.007 X
	0.9999
	1-50
	0.2
	0.5

	环丙沙星
	:Y = -367.673 + 4259.894 X
	0.9999
	1-50
	0.2
	1

	恩诺沙星
	Y = 666.132 + 22713.396 X
	1.000
	1-50
	0.05
	0.1

	沙拉沙星
	Y = -233.580 + 8801.509 X
	0.9999
	1-50
	0.1
	0.2

	双氟沙星
	Y = 408.075 + 17900.994 X
	1.000
	1-50
	0.2
	0.5

	莫西沙星
	Y = -53.750 + 2860.655 X
	1.000
	1-50
	0.2
	0.5


2.2.3 多家实验室验证精密度
表3.30  CDC验证空白样品A中10中禁用物质的检测精密度（n=6）
	化合物
	浓度（μg/g）
	检出浓度（μg/g）
	RSD（%）
	准确度（%）

	依诺沙星

	2.56
	2.86
	4.6
	111

	
	30.8
	34.5
	2.6
	112

	氟罗沙星

	2.48
	2.55
	2.9
	103

	
	29.8
	31.3
	4.6
	105

	氧氟沙星

	2.50
	2.79
	4.7
	112

	
	29.9
	34.4
	2.9
	115

	诺氟沙星

	2.50
	2.44
	5.6
	97.4

	
	30.0
	31.3
	4.0
	104

	培氟沙星

	2.45
	2.58
	3.0
	105

	
	29.4
	31.9
	3.2
	108

	环丙沙星

	2.48
	2.68
	3.2
	108

	
	29.8
	32.9
	4.4
	110

	恩诺沙星

	2.53
	2.65
	3.8
	105

	
	30.4
	32.9
	3.3
	108

	沙拉沙星

	2.54
	2.78
	2.2
	109

	
	30.5
	33.8
	3.5
	111

	双氟沙星

	2.56
	2.74
	5.6
	107

	
	30.7
	32.9
	4.0
	107

	莫西沙星

	2.52
	2.57
	2.1
	102

	
	30.2
	32.2
	3.3
	107


表3.31  药检所验证空白样品A中10中禁用物质的检测精密度（n=6）
	化合物
	浓度（μg/g）
	检出浓度（μg/g）
	RSD（%）
	准确度（%）

	依诺沙星

	2.56
	2.52
	5.4
	98.4

	
	30.8
	32.5
	2.1
	106

	氟罗沙星

	2.48
	2.28
	3.8
	91.8

	
	29.8
	28.8
	1.3
	96.8

	氧氟沙星

	2.50
	2.35
	2.2
	94.1

	
	29.9
	28.5
	1.3
	95.3

	诺氟沙星

	2.50
	2.33
	2.5
	93.3

	
	30.0
	28.0
	2.4
	93.3

	培氟沙星

	2.45
	2.29
	3.3
	93.6

	
	29.4
	28.6
	2.0
	97.3

	环丙沙星

	2.48
	2.41
	3.6
	97.1

	
	29.8
	28.5
	2.0
	95.5

	恩诺沙星

	2.53
	2.44
	3.0
	96.5

	
	30.4
	32.5
	2.0
	107

	沙拉沙星

	2.54
	2.73
	6.2
	108

	
	30.5
	34.3
	6.0
	112

	双氟沙星

	2.56
	2.36
	3.8
	92.3

	
	30.7
	28.6
	3.0
	93.2

	莫西沙星

	2.52
	2.40
	2.9
	95.4

	
	30.2
	27.7
	3.1
	91.8


表3.32  药检所验证空白样品C中10中禁用物质的检测精密度（n=6）
	化合物
	浓度（μg/g）
	检出浓度（μg/g）
	RSD（%）
	准确度（%）

	依诺沙星

	2.56
	2.79
	5.3
	109

	
	30.8
	32.0
	2.4
	104

	氟罗沙星

	2.48
	2.46
	3.2
	99.0

	
	29.8
	30.6
	2.0
	103

	氧氟沙星

	2.50
	2.60
	3.4
	104

	
	29.9
	31.8
	1.1
	106

	诺氟沙星

	2.50
	2.47
	4.8
	99.0

	
	30.0
	31.2
	2.4
	104

	培氟沙星

	2.45
	2.56
	3.4
	105

	
	29.4
	31.6
	1.8
	107

	环丙沙星

	2.48
	2.72
	3.8
	110

	
	29.8
	32.8
	2.1
	110

	恩诺沙星

	2.53
	2.60
	2.2
	103

	
	30.4
	33.4
	1.6
	110

	沙拉沙星

	2.54
	2.60
	3.5
	103

	
	30.5
	31.4
	2.6
	103

	双氟沙星

	2.56
	2.44
	1.5
	95.4

	
	30.7
	31.1
	1.5
	101

	莫西沙星

	2.52
	2.68
	4.5
	106

	
	30.2
	33.7
	3.0
	112


表3.33  质检中心验证空白样品A中10中禁用物质的检测精密度（n=6）
	化合物
	浓度（μg/g）
	检出浓度（μg/g）
	RSD（%）
	准确度（%）

	依诺沙星

	2.56
	2.65
	6.2
	103

	
	30.8
	27.6
	4.8
	89.7

	氟罗沙星

	2.48
	2.58
	2.0
	104

	
	29.8
	25.6
	5.6
	86.1

	氧氟沙星

	2.50
	2.36
	5.0
	94.5

	
	29.9
	30.2
	4.7
	101

	诺氟沙星

	2.50
	2.28
	4.7
	91.3

	
	30.0
	29.7
	6.0
	99.0

	培氟沙星

	2.45
	2.22
	10
	90.5

	
	29.4
	30.2
	10
	103

	环丙沙星

	2.48
	2.19
	3.6
	88.2

	
	29.8
	28.5
	4.3
	95.4

	恩诺沙星

	2.53
	2.25
	5.5
	88.8

	
	30.4
	29.9
	4.8
	98.4

	沙拉沙星

	2.54
	2.36
	6.0
	92.8

	
	30.5
	29.8
	4.7
	97.9

	双氟沙星

	2.56
	2.49
	9.4
	97.4

	
	30.7
	26.9
	4.4
	87.5

	莫西沙星

	2.52
	2.24
	5.8
	89.0

	
	30.2
	27.8
	5.3
	92.1


2.2.4 多家实验室验证方法回收率
表3.34  CDC验证方法回收率结果表-空白样品A

	化合物
	标曲类型
	1 （μg/g）
	2.5（μg/g）
	30 （μg/g）

	
	
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)

	依诺沙星

	溶液
	106
	14
	100
	4.0
	107
	4.6

	
	空白样品A
	103
	14
	96.8
	4.0
	103
	4.6

	氟罗沙星

	溶液
	97.0
	3.1
	96.0
	3.6
	92.7
	4.6

	
	空白样品A
	93.1
	3.4
	98.5
	3.7
	99.0
	4.6

	氧氟沙星

	溶液
	36.7
	3.6
	52.1
	2.9
	61.7
	3.5

	
	空白样品A
	80.7
	4.2
	102
	3.0
	105
	3.6

	诺氟沙星

	溶液
	106
	9.9
	90.7
	2.0
	91.8
	4.1

	
	空白样品A
	95.6
	12
	89.7
	2.2
	97.3
	4.1

	培氟沙星

	溶液
	69.4
	12
	88.3
	3.7
	91.7
	5.1

	
	空白样品A
	86.7
	10
	100.3
	3.5
	99.7
	5.1

	环丙沙星

	溶液
	109
	10
	99.7
	5.1
	97.8
	4.3

	
	空白样品A
	107
	11
	101
	5.3
	102
	4.3

	恩诺沙星

	溶液
	93.3
	9.2
	89.1
	3.4
	93.4
	3.3

	
	空白样品A
	105
	8.7
	97.5
	3.3
	100
	3.3

	沙拉沙星

	溶液
	97.6
	9.2
	98.1
	3.1
	99.3
	4.4

	
	空白样品A
	96.8
	9.5
	99.1
	3.1
	101
	4.4

	双氟沙星

	溶液
	107
	5.7
	105
	3.3
	100
	4.7

	
	空白样品A
	102
	6.0
	103
	3.4
	101
	4.7

	莫西沙星

	溶液
	98.4
	6.1
	99.0
	1.5
	102
	3.7

	
	空白样品A
	92.7
	6.4
	95.4
	1.5
	99.6
	3.7


表3.35  CDC验证方法回收率结果表-空白样品C

	化合物
	标曲类型
	1 （μg/g）
	2.5（μg/g）
	30 （μg/g）

	
	
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)

	依诺沙星

	溶液
	163
	7.1
	150
	6.4
	150
	3.0

	
	空白样品C
	93.6
	8.2
	93.8
	6.9
	99.5
	3.0

	氟罗沙星

	溶液
	142
	4.6
	134
	4.8
	131
	3.4

	
	空白样品C
	89.8
	5.7
	96.0
	5.2
	101
	3.7

	氧氟沙星

	溶液
	146
	3.1
	152
	8.5
	140
	3.5

	
	空白样品C
	81.1
	4.1
	102
	9.4
	102
	3.5

	诺氟沙星

	溶液
	134
	7.3
	126
	8.5
	127
	2.5

	
	空白样品C
	88.4
	8.6
	91.2
	9.1
	98.0
	2.6

	培氟沙星

	溶液
	112
	8.4
	127
	4.9
	125
	1.9

	
	空白样品C
	82.3
	9.2
	98.7
	5.1
	99.8
	1.9

	环丙沙星

	溶液
	158
	4.8
	138
	6.5
	136
	2.4

	
	空白样品C
	97.6
	5.6
	92.3
	7.0
	97.3
	2.4

	恩诺沙星

	溶液
	132
	8.1
	128
	8.7
	128
	3.1

	
	空白样品C
	87.8
	9.7
	94.8
	9.3
	100
	3.1

	沙拉沙星

	溶液
	140
	7.5
	137
	7.2
	139
	3.2

	
	空白样品C
	85.2
	9.0
	92.6
	7.7
	100
	3.2

	双氟沙星

	溶液
	155
	6.3
	145
	5.9
	135
	3.1

	
	空白样品C
	84.8
	8.7
	96.0
	6.7
	100
	3.1

	莫西沙星

	溶液
	143
	5.4
	140
	6.2
	138
	3.6

	
	空白样品C
	87.6
	6.4
	94.3
	6.6
	99.3
	3.6


表3.36  药检所验证方法回收率结果表-空白样品A
	化合物
	标曲类型
	1 （μg/g）
	2.5（μg/g）
	30 （μg/g）

	
	
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)

	依诺沙星

	溶液
	129
	3.9
	115
	6.5
	106
	5.7

	
	空白样品A
	85.3
	5.3
	91.8
	7.4
	95.4
	5.7

	氟罗沙星

	溶液
	76
	4.9
	83.6
	5.4
	90.5
	1.9

	
	空白样品A
	90.7
	4.0
	87.4
	5.0
	87.5
	1.8

	氧氟沙星

	溶液
	73.8
	9.2
	76.9
	6.6
	78.4
	1.3

	
	空白样品A
	93.6
	8.1
	90.0
	6.3
	87.2
	1.3

	诺氟沙星

	溶液
	110
	5.9
	95.2
	2.9
	88.7
	2.6

	
	空白样品A
	90.5
	7.0
	85.6
	3.1
	85.2
	2.6

	培氟沙星

	溶液
	89.8
	4.1
	82.1
	2.6
	80.5
	3.1

	
	空白样品A
	91.8
	4.5
	87.8
	2.7
	88.7
	3.1

	环丙沙星

	溶液
	98.8
	5.1
	96.9
	3.4
	89.6
	4.6

	
	空白样品A
	88.3
	5.5
	91.2
	3.5
	871.1
	4.6

	恩诺沙星

	溶液
	66.4
	8.5
	67.1
	3.3
	72.1
	1.9

	
	空白样品A
	90.0
	8.5
	91.6
	3.3
	98.7
	1.9

	沙拉沙星

	溶液
	137
	6.9
	108
	5.3
	87.1
	7.6

	
	空白样品A
	104
	11
	106
	6.5
	103
	7.7

	双氟沙星

	溶液
	117
	3.6
	96.8
	2.1
	85.0
	4.7

	
	空白样品A
	91.3
	4.8
	87.7
	2.4
	86.3
	4.7

	莫西沙星

	溶液
	88.1
	2.3
	77.4
	5.4
	77.8
	1.3

	
	空白样品A
	100
	2.3
	86.9
	5.4
	86.5
	1.3


表3.37  药检所验证方法回收率结果表-空白样品C

	化合物
	标曲类型
	1 （μg/g）
	2.5（μg/g）
	30 （μg/g）

	
	
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)

	依诺沙星

	溶液
	122
	9.3
	113
	2.7
	113
	2.1

	
	空白样品C
	109
	8.6
	97.0
	2.6
	93.3
	2.1

	氟罗沙星

	溶液
	70.0
	4.4
	84.6
	3.7
	94.8
	3.3

	
	空白样品C
	85.9
	3.4
	88.4
	3.3
	92.2
	3.2

	氧氟沙星

	溶液
	71.5
	4.0
	76.3
	3.1
	82.3
	2.6

	
	空白样品C
	102
	3.1
	93.9
	2.8
	92.2
	2.5

	诺氟沙星

	溶液
	108
	5.2
	97.0
	3.3
	92.5
	2.0

	
	空白样品C
	90.1
	5.9
	87.6
	3.4
	88.0
	2.0

	培氟沙星

	溶液
	84.9
	6.5
	84.2
	2.9
	85.0
	1.9

	
	空白样品C
	102
	5.9
	95.7
	2.8
	93.4
	1.9

	环丙沙星

	溶液
	101
	6.0
	96.7
	3.4
	95.3
	3.3

	
	空白样品C
	98.6
	6.3
	97.4
	3.4
	98.2
	3.3

	恩诺沙星

	溶液
	60.3
	5.2
	67.1
	3.0
	75.1
	1.6

	
	空白样品C
	93.1
	4.1
	88.8
	2.7
	90.7
	1.6

	沙拉沙星

	溶液
	126
	9.2
	103
	5.7
	89.9
	2.7

	
	空白样品C
	91.0
	12.7
	89.2
	6.6
	88.4
	2.7

	双氟沙星

	溶液
	115
	3.9
	94.0
	4.1
	88.5
	2.9

	
	空白样品C
	86.2
	5.6
	86.1
	4.8
	93.8
	3.0

	莫西沙星

	溶液
	86.8
	8.8
	80.2
	2.2
	79.0
	3.9

	
	空白样品C
	102
	8.6
	92.8
	2.1
	90.4
	3.9


表3.38  质检中心验证方法回收率结果表-空白样品A

	化合物
	标曲类型
	1 （μg/g）
	2.5（μg/g）
	30 （μg/g）

	
	
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)
	平均回收率
（%）
	RSD

(%)

	依诺沙星

	溶液
	76.0
	1.5
	52.1
	2.0
	41.6
	3.6

	
	空白样品A
	103
	2.7
	94.8
	2.7
	100
	3.7

	氟罗沙星

	溶液
	65.3
	1.4
	52.9
	2.1
	45.1
	5.3

	
	空白样品A
	102
	1.9
	100
	2.4
	98.2
	5.4

	氧氟沙星

	溶液
	59.3
	2.4
	51.0
	2.5
	47.6
	1.7

	
	空白样品A
	96.9
	3.1
	97.1
	2.8
	101
	1.7

	诺氟沙星

	溶液
	47.9
	3.4
	41.1
	3.3
	38.9
	1.9

	
	空白样品A
	94.2
	4.5
	94.5
	3.7
	99.7
	2.0

	培氟沙星

	溶液
	54.5
	4.5
	46.6
	2.6
	43.2
	5.2

	
	空白样品A
	95.8
	5.7
	94.1
	2.9
	96.1
	5.2

	环丙沙星

	溶液
	86.5
	2.8
	58.1
	2.8
	45.8
	2.6

	
	空白样品A
	99.6
	5.4
	93.0
	3.9
	100
	2.7

	恩诺沙星

	溶液
	46.1.
	4.3
	48.5
	1.1
	50.1
	1.4

	
	空白样品A
	94.2
	4.2
	97.7
	1.1
	100
	1.4

	沙拉沙星

	溶液
	48.4
	2.5
	45.5
	4.7
	45.3
	2.9

	
	空白样品A
	100
	2.6
	97.6
	4.9
	99.4
	2.9

	双氟沙星

	溶液
	56.6
	5.1
	53.6
	3.1
	51.5
	5.1

	
	空白样品A
	94.2
	5.8
	96.1
	3.3
	96.9
	5.1

	莫西沙星

	溶液
	50.8
	6.3
	44.4
	6.8
	41.9
	4.8

	
	空白样品A
	100
	7.6
	97.5
	7.4
	99.5
	4.8


2.2.5 多家实验室验证样品的检测
利用本法，测定了8种化妆品和2种国药准字药品。
表3.39  CDC实际样品检测结果
	禁用物质名称
	Y-Y-1
	Y-Y-2

	
	质量分数
mg/g
	标示量
mg/g
	质量分数
mg/g
	标示量
mg/g

	依诺沙星
	-
	
	-
	

	氟罗沙星
	-
	
	-
	

	氧氟沙星
	-
	
	2.84
	3

	诺氟沙星
	2.99
	3
	-
	

	培氟沙星
	-
	
	-
	

	环丙沙星
	-
	
	-
	

	恩诺沙星
	-
	
	-
	

	沙拉沙星
	-
	
	-
	

	双氟沙星
	-
	
	-
	

	莫西沙星
	-
	
	-
	


表3.40  药检所实际样品检测结果
	禁用物质名称
	Y-Y-1
	Y-Y-2

	
	质量分数
mg/g
	标示量
mg/g
	质量分数
mg/g
	标示量
mg/g

	依诺沙星
	-
	
	-
	

	氟罗沙星
	-
	
	-
	

	氧氟沙星
	-
	
	2.88
	3

	诺氟沙星
	2.70
	3
	-
	

	培氟沙星
	-
	
	-
	

	环丙沙星
	-
	
	-
	

	恩诺沙星
	-
	
	-
	

	沙拉沙星
	-
	
	-
	

	双氟沙星
	-
	
	-
	

	莫西沙星
	-
	
	-
	


表3.41  质检中心实际样品检测结果
	禁用物质名称
	Y-Y-1
	Y-Y-2

	
	质量分数
mg/g
	标示量
mg/g
	质量分数
mg/g
	标示量
mg/g

	依诺沙星
	-
	
	-
	

	氟罗沙星
	-
	
	-
	

	氧氟沙星
	-
	
	3.12
	3

	诺氟沙星
	3.21
	3
	-
	

	培氟沙星
	-
	
	-
	

	环丙沙星
	-
	
	-
	

	恩诺沙星
	-
	
	-
	

	沙拉沙星
	-
	
	-
	

	双氟沙星
	-
	
	-
	

	莫西沙星
	-
	
	-
	


表3.42 多家验证阳性样品结果比较
	样品
编号
	检出成分
	测定结果（mg/g）
	平均值
	SD
	RSD

	
	
	CDC
	药检所
	质检中心
	
	
	

	Y-Y-1
	诺氟沙星
	2.99
	2.70
	3.21
	2.97
	0.26
	8.7

	Y-Y-2
	氧氟沙星
	2.84
	2.88
	3.12
	2.95
	0.15
	5.2
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