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介绍

电子烟出现于2007年，作为传统香烟的替代品之一，其使用在全世界有

显著的增速。电子烟油(e-liquid)可能含有尼古丁，这是一种非常容易上瘾

且在高剂量时有毒的物质，摄入尼古丁可能会增加心脏病发作的风险，

并可能影响生殖健康。研究表明，尼古丁会影响吸烟者的注意力和记忆

力，尤其是青少年。

为保护人们的健康，并履行欧盟根据《世界卫生组织烟草控制框架公

约》承担的义务，烟草产品指令2014/14/EU (TPD)第20条第4款，包含含

有尼古丁的电子香烟和再填充容器，药品和保健产品管理局(MHRA)负责

执行第20条的大部分规定，明确规定尼古丁含量的限制不超过20毫克/毫

升。

现有的电子烟油的定量分析多采用液相色谱和气相色谱技术，仪器配置

为GC-FID、LC-UV以及质谱。但是这些方法的灵敏度和选择性不能满足

定量分析需求。高分辨率和极高的质量精度使得GC-Orbitrap成为电子烟

油定性定量分析的不二选择。

使用GC-Orbitrap-MS高分辨质谱对电子烟
油中尼古丁成分进行定量分析



本实验通过对电子烟油中尼古丁的定量分析展现了Exactive 

GC Otbitrap高分辨质谱系统的高灵敏度和高质量精度。

实验

标准品与样品

本地购买尼古丁含量为0，6，12mg/mL的无香和有香的电

子烟油用于实验分析。同样，也分析了尼古丁含量为0mg/

mL的“shortfill”无尼古丁添加烟油，shortfill”无尼古丁添

加的烟油，因其不含有尼古丁，因此购买量不受法规限制，

单次购买量可大于10ml。“shortfill”这类烟油是一种烟油

的稀释剂，消费者在购买了该产品后，需要另行购买尼古丁

油，在使用前，由使用者自行进行添加勾兑。在英国，这类

零尼古丁添加的烟油不受TPD法规管制。

电子烟油的尼古丁定量分析采用分流/不分流进样。取50uL

烟油样品使用乙腈做溶剂稀释至5mL（LC/MS级别），混

匀，取100uL烟油稀释液及50uL内标物（0.1mg/mL，8-羟

基喹啉），直接于GC进样瓶中以乙腈为溶剂稀释至1mL上

机测试。

校准曲线：尼古丁浓度范围46ng/mL至13792ng/mL，溶剂

为乙腈，尼古丁标品为LGC（特丁顿，英国）认证烟油标准

物质，内标物（8-羟基喹啉）浓度5000ng/mL。

仪器及方法

所有试验中采用Thermo Scientic™ Exactiv GC Orbitrap质谱

仪联用Thermo Scientic™ TRACE 1310 气相色谱搭载Ther-

mo Scienti_c™ TriPlus RSH 自动进样器并配备了Thermo 

Scientic™即插式分流/不分流进样口。

色谱柱采用Thermo Scientic™ TG-WaxMS 30 m x 0.25 mm 

i.d. x 0.25 μm (P/N 26088-1420).

使用FC43（CAS311-89-7）对质谱系统进行调谐和校正，

耗时＜1.5min，调谐结果质量精度＜0.5ppm。质谱系统使

用电子电离源（EI）模式，在60,000分辨率下进行全扫描分

析（m/z200 FWHM）。仪器详细参数见表1和表2.

表1. 气相色谱和进样参数

TRACE 1310 GC 气相色谱参数

进样体积
（μl）

1.0

衬管
Thermo Scientific™ LinerGOLD™ 4 mm i.d. 
78.5 mm length (P/N 453A1255-UI)

进样口温度
（℃）

260

载气（mL/
min）

He，1.2

进样模块及
模式

分流不分流进样口，分流模式

分流比 10:1
吹扫流量
（mL/min）

5.0

色谱柱
TG-WaxMS 30 m x 0.25 mm i.d. x 0.25 μm 
film capillary column (Thermo Scientific™ Tra-
ceGOLD™ GC Column) (P/N 26088-1420)

柱温箱条件 RT(min)
升温速率
（℃/min）

目标温度
（℃）

保持时间
（min）

初始温度 0 - 40 3.00
终止温度 3.00 13 250 6.00
运行时间 25 - - -

表2.质谱参数

Exactive GC Orbitrap 质谱参数

传输线温度(˚C): 250
电离方式: EI
离子源温度(˚C): 230
电力能量(eV): 70
采集模式: Full-scan
扫描范围(Da): 75–500
分辨率: 60,000 FWHM at m/z 200

数据处理

使用Thermo Scientic™ TraceFinder软件进行数据处理。该软

件集成仪器控制、方法开发和定性定量数据处理为一体，同

时也包含高分辨数据解卷积和谱库搜索匹配功能。



结果与讨论

本实验验证了高分辨Orbitrap-GC/MS技术对电子烟油中尼古

丁的定量分析能力，方案采用液体进样，优化得到本方案的

仪器参数，分辨率、仪器灵敏度及线性范围。

色谱结果

按照表1的色谱条件，目标物获得了良好的色谱分离结果。

尼古丁和内标物8-羟基喹啉的总离子流图（TIC）见图1.

在使用TraceFinder软件建立尼古丁的定量分析工作流程时，

需要先建立一个数据库（CDB），将所需的化合物信息进行

汇总，见表2.图3为尼古丁的定性定量离子的提取离子色谱

图叠加谱图。

图 1. [1] 尼古丁 和 [2]8- 羟基喹啉（内标物）总离子流（TIC）特征谱图，尼古丁浓度 13,792 ng/mL，8- 氰基喹啉浓度 5000 ng/mL。保留时间在
12.12,11.81 和 17.30 的色谱峰，以及其他的色谱峰的定性结果均在扣除基质背景后按照 NIST 谱库中最高匹配度给出了定性结果

图 2. 尼古丁和 8- 氰基喹啉的 CDB 数据库，包含详细的定性定量特征离子（m/z），保留时间（RT），保留窗口以及特征离子比率



定量及灵敏度

本文使用Exactive GC Orbitrap GCMS系统进行了尼古丁的定

量方法学验证，包括系统灵敏度、线性相关系数，峰面积重

现性。此外，还对目标化合物在线性浓度范围内的质量准确

性进行了测试。线性范围在46-13792ng/mL范围内，测试了

11个浓度级别（相当于电子烟油样品中0.046-13.79mg/mL

的含量）。数据采用全扫描方式，数据的保留时间漂移窗口

±0.5min，质量准确度允许范围±5ppm，定性定量梨子比率

偏差范围±15%。全扫描采集方式获得的数据可满足已知物

定量分析，以及对未知物组分进行探索和进行进一步的数据

挖掘工作。在46ng/ml浓度下，尼古丁物质具有良好的检出

能力（该浓度相当于烟油中0.046mg/ml浓度）。

质量精度

质谱的质量精度和色谱的稳定性是实现电子烟油中尼古丁成

分准确定量的先决条件。图4给出了在校正浓度范围内高低

浓度的尼古丁碎片离子的质量精度，每一个离子碎片离子的

质量精度均＜1ppm。

图 3 尼古丁的定性和定量离子提取离子流图（EICs）【A】为标曲浓度的低浓提取离子流图叠加谱图 (46 ng/mL), ）【B】为标曲浓度高浓提取离子流图
叠加谱图 (13792 ng/mL)

图 4， 尼古丁的低浓度（46ng/mL）和高浓度（13792ng/mL）质谱图质谱图中每一个离子碎片的质量精度均小于 1ppm，注释内容分别是测量质量数、
元素组成、理论质量数以及质量精度 (ppm)。
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Peak area repeatability in matrix
In order to have confidence in the routine nicotine
quantitation results achieved, the stability of responses
in the matrix is critical. Repeatability of nicotine
responses in matrix were assessed by carrying out n=3
repeat injections of two e-liquids with stated nicotine
concentrations of 6 mg/mL. Excellent repeatability
was obtained as shown in Table 3, with %RSD for
quantification ions peak area counts between 3.7% and
3.9%.

Linearity of response
To assess compound linearity, 11 calibration levels
(46 to 13,792 ng/mL) were quantified using an internal
standard calibration, using a 1/x weighting factor.
Excellent peak area repeatability for the internal
standard (8-hydroquiniline) was acheived, as shown in
Figure 5A, with a %RSD of 5.3. Excellent linearity was
demonstrated for nicotine, with an R2 value of 0.9991, an
average residual %RSD of 4.4, and an amount deviation
tolerance at each point of <10%. An example calibration
curve for nicotine is shown in Figure 5B where both the
coefficient of determination (R2) and the residual %RSD
are annotated.

Table 3. Nicotine results summary for replicate injections (n=3) for two e-liquid samples with stated nicotine concentration of 
6 mg/mL, f = branded flavored, and g = flavorless. The concentration results (mg/mL) are internal standard corrected. 

Nicotine results summary

Sample: f g

Replicate number Peak area RT (min) Conc. (mg/mL) Peak area RT (min) Conc. (mg/mL)

1 227988757 13.78 5.523 274002489 13.78 7.053

2 234018241 13.77 5.619 290141336 13.77 7.422

3 245967546 13.77 5.463 29386353 13.77 7.297

Average 235991515 13.77 5.535 285993392 13.77 7.257

Std dev 9150386 0.006 0.079 10547493 0.006 0.1877

%RSD 3.88 0.042 1.422 3.69 0.042 2.59

Claimed (mg/mL) 6.00 6.00

% of claimed 92.25 120.96

Figure 5. (A) Average peak area for 8-hydroxyquinline (internal standard), and (B) example calibration curve for nicotine, illustrating the 
linearity obtained, over 11 calibration levels ranging from 46 to 13,792 ng/mL (two injections per calibration level)



基质中尼古丁峰面积重现性

测定尼古丁在基质中的重现性，对准确定量尼古丁含量十

分重要，本方案测试了两种烟油基质，使用6mg/mL添加浓

度，重复进样三次，获得重现性数据，见表3，定量离子的

峰面积重现性为3.7%至3.9%。

线性结果

内标法建立11个级别的线性结果（46-13792ng/mL），使

用1/X权重因子，如图5A，获得完美的线性相关系数内标曲

线（内标物8-羟基喹啉），内标物峰面积重现性RSD5.33%

，尼古丁11个点的线性相关系数R2为0.9991，峰面积重现性

RSD4.4%，标曲上每个点的回读值偏差。图5B为尼古丁的

标准曲线及线性相关系数（R2）以及峰面积重现性。

图 5.（A）8- 羟基喹啉峰面积重现性（内标物）（B）尼古丁内标曲线，浓度范围为 46 to 13,792 ng/mL 的 11 点标曲，每个浓度点进样两次取平均

表3. 两种电子烟油样品尼古丁含量的重现性（n=3），添加浓度为6mg/mL，f代表有香味烟油，g代表无香味烟油。含量结果使用内标法计算获得。
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电子烟油样品中尼古丁的定量分析

本方案中一共对10个电子烟油样本进行了处理及分析，分析

结果见表6A，样品的定量分析均采用内标法定量，在每个样

品中均添加了内标物，使用内标曲线对尼古丁含量进行了校

准。对三种标注含有尼古丁成分的烟油进行了测试，标注结

果与测试结果的对比见图6B。测试结果显示，电子烟油中的

尼古丁含量的实测值与说明书中的标注含量差异很大，测试

结果表明，尼古丁含量的实测值与标注含量之间的含量偏差

在-8%到+21%之间。

A 

Sample Description
Declared nico-
tine concent-
ration (mg/mL)

Nicotine 
concentration 
(mg/mL)

a Flavorless 0 <0.046

b Flavored (branded) 0 <0.046

c Flavored (branded) 0 <0.046

d Flavored (vanilla) 0 <0.046

e Flavored (mint) 0 <0.046

f Flavored (branded) 6 5.5

g Flavorless 6 7.3

h Flavored (lemon) 12 12.2

i Flavored (strawberry) 0 <0.046

j Flavored (lemon) 0 <0.046

B  

图 6 .(A) 电子烟油中尼古丁实测含量，（B）三个标注含有尼古丁的烟油中

尼古丁的测试含量和标注含量对比

结论

•该研究表明，Orbitrap GC-MS技术具有高分辨率和高质量

精度的优势，是电子烟油定量分析的不二选择

•使用液体进样对尼古丁进行目标物定量分析：线性相关系

数R2=0.999，峰面积重现性RSD%=4.4%,11个点的标准曲

线浓度范围在46 至13,792 ng/mL之间（相当于烟油中尼古

丁含量0.046 - 13.79 mg/mL）；全谱中各离子碎片质量数

的质量精度均＜1ppm（低浓度与高浓度下均适用）

•对种市售的电子烟油中尼古丁含量进行了定量分析，其中

包含有香及无香的烟油十个烟油样品中，有2个零尼古丁

的“shortfill”烟油稀释液，其余8个测试的烟油样品尼古丁

标注含量为0,6,12mg/mL。在样本选择时，尼古丁的标注

含量相同的情况下，又选择了不同香味的样本进行多因素

的考察比对。对含有尼古丁的样品进行重现性测试，结果

显示，峰面积重现性RSD＜3%，具有良好的重现性。
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