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前　言

市場上染髮劑產品琳琅滿目、種類多元，

隨著染髮劑產品的顏色多樣化與使用便利性增

加，使用年齡層有下降的趨勢，據調查指出

在歐美日等國約有50-80%的女性曾使用過染
髮劑(1)，由於染髮劑的廣泛使用，產生的風險

也逐漸受到關注。常見關於染髮劑的議題包括

染髮劑致癌，但至今研究仍未被證實有直接關 
聯 (2)，另有文獻 (3)指出化粧品中的染髮劑成

分，是除防腐劑外最易引起接觸性過敏的原

因。而染髮劑引起過敏的情形，最嚴重可導

致死亡(4)。鑒於染髮劑可能引起過敏、接觸性

皮膚炎等之潛在風險，若不慎使用到含有禁用

染髮劑成分之產品更可能產生嚴重危害，因此

我國衛生福利部訂有染髮劑之使用規範，並於

110及111年分別公告修正「化粧品禁止使用成
分表」(5,6)，載列有多項不得使用於染髮用途

之成分品項(下稱禁用染髮劑成分)。本研究考
量法規中規範不得使用於染髮用途且衛生福

利部食品藥物管理署(下稱食藥署)尚未建立檢
驗方法之品項，以及標準品是否可取得與儀

器分析性之適用性等因素，選擇其中5項成分
作為分析標的，包括Sulfanilic acid、Disperse 
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摘　要

衛生福利部分別於110及111年公告修正「化粧品禁止使用成分表」，增列多
項不得使用於染髮用途之化粧品成分，為保障消費者產品使用安全及完備化粧
品檢驗方法，本研究以液相層析串聯質譜法(Liquid Chromatography/Tandem Mass 
Spectrometry, LC-MS/MS)建立化粧品中5項禁用染髮劑成分之檢驗方法，利用電灑游
離法(Electrospray Ionization, ESI)搭配多重反應偵測模式(Multiple Reaction Monitoring, 
MRM)，並以ACQUITY UPLC HSS T3 (1.8 μm, 2.1 × 100 mm)作為分析管柱，檢測化
粧品中Sulfanilic acid、Disperse brown 1、Disperse orange 3、Disperse red 11及Disperse 
blue 7等5項成分。檢體經甲醇萃取，以10 mM甲酸銨水溶液(pH 8)及甲醇：乙腈(1：
1, v/v)溶液作為移動相，進行梯度沖提，並以LC-MS/MS分析，整體分析時間為15分
鐘，即可獲得良好分析結果。另分別以粉、液及膏劑等3種劑型之染髮產品進行基質
標準品添加試驗，以評估方法偵測極限及專一性，結果顯示不同劑型之基質添加標
準品均無干擾，各分析物層析峰滯留時間、定性離子之相對離子強度及訊躁比(S/N ≥ 
3)具良好的鑑別及重複性。在偵測極限部分，Disperse brown 1、Disperse orange 3及
Disperse blue 7均為2 μg/g，Disperse red 11為0.1 μg/g，而Sulfanilic acid則為200 μg/g。
未來將公開本研究之檢驗方法，供各界參考使用。

關鍵詞：化粧品、禁用染髮劑、液相層析串聯質譜法

+, −, ×, ÷,=, ≥, ≤, >, < 以上符號均為Time字型
表格上下框線0.5，中間0.25

圖檔的解析度不好，麻煩請作者提供清晰的圖檔。謝謝。
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brown 1、Disperse orange 3、Disperse red 11
及Disperse blue 7等5項成分，相關資訊列於
表一。另比較國際規範，其分別收載於歐盟

Regulation (EC) No 1223/2009之Annex II- List 
of substances prohibited in cosmetic products (7)

及中國化粧品安全技術規範2015年版之化粧品
禁用組分表(8)。由於這5品項在我國及其他國
家均規範為禁用成分，故以建立定性分析方法

為主。本研究採用液相層析串聯質譜儀搭配電

灑游離法，其具有適合小分子、可多重快速分

析等特性，為目前染髮劑檢驗常用之儀器。另

考量市售染髮劑化粧品種類眾多，本研究依劑

型，分別以粉、液及膏劑之市售染髮劑作為研

究基質，以驗證方法可行性。

材料與方法

一、檢體來源

本研究檢體係自大賣場、藥粧店及藥局價

購之染髮劑化粧品。

二、化學試藥及器材

㈠試藥
1. 對照用標準品
 Disperse brown 1、Disperse orange 3、

Disperse red 11及Disperse blue 7等對
照用標準品(AccuStandard,  USA)；
Sulfani l ic  acid對照用標準品 (Chem 
Service, USA)。

2. 試劑及溶劑
 甲酸銨 (Ammonium ace ta te )採用質

表一、5項禁用染髮劑成分於我國「化粧品禁止使用成分表」之規範及基本資訊

項次 成分名 CAS No. 化學結構 分子量(g/mol)

1 4-Aminobenzenesulfonic acid (Sulfanilic acid) and its 
salts  
不得使用於染髮用途化粧品

121-57-3 173.19

2 2,2'-((3-Chloro-4-((2,6-dichloro-4-nitrophenyl) azo)
phenyl)imino)bisethanol (Disperse Brown 1) and its 
salts  
不得使用於染髮用途化粧品

23355-64-8 433.70

3 4-[(4-Nitrophenyl)azo]aniline (Disperse Orange 3) and 
its salts  
不得使用於染髮用途化粧品

730-40-5 242.23

4 1,4 -Diamino-2-methoxy-9,10-anthracenedione 
(Disperse Red 11) and its salts  
不得使用於染髮用途化粧品

2872-48-2 268.27

5 1,4-Dihydroxy-5,8-bis[(2-hydroxyethyl)amino]
anthraquinone (Disperse Blue 7) and its salts  
不得使用於染髮用途化粧品

3179-90-6 358.30
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譜級 (S igma-Ald r i ch ,  USA)；氨水
(Ammonium hydroxide, 25%)、甲酸
(Formic  ac id ,  100%)均採用質譜級
(Honeywell, Germany)；甲醇(Methanol)
及乙腈(Acetonitrile)均採用LC級(J.T. 
Baker, USA)。

㈡實驗器材
 3 mL無針針筒(Terumo, Taiwan)；PTFE針
筒式濾膜(直徑為25 mm，孔徑為0.22 μm)
(Waters, USA)。

三、儀器與裝置

㈠液相層析串聯質譜儀(Waters Xevo TQ-S 
micro Detector, Waters, USA)。
㈡質譜資料之分析軟體(MassLynx 4.2 SCN 

989, Waters, USA)。
㈢純水製造機(Milli-Q SP Advantage A10 

System, Millipore, USA)。
㈣旋渦混合器(Vortex Genie 2, Scientific 

Industries, USA)。

四、方法

㈠稱取甲酸銨0.63 g，以去離子水溶液溶解
使成1,000 mL，經濾膜過濾，即得。
㈡標準溶液之配製
 取Sulfanilic acid等5種對照用標準品各約

10 mg，精確稱定，分別以甲醇溶解並定
容至10 mL，作為標準原液，冷藏貯存。
臨用時取適量各標準原液混合，以甲醇稀

釋，供作標準溶液。

㈢檢液之配製
 將檢體混勻，取約0.5 g，精確稱定，加入
甲醇約8 mL，以超音波振盪30分鐘，再以
甲醇定容至10 mL，經濾膜過濾，供作檢
液。

㈣LC-MS/MS測定條件
 層析管柱為ACQUITY UPLC HSS T3 (1.8 

μm，內徑2.1 mm × 100 mm)，移動相為10 

mM甲酸銨溶液(pH 8)與甲醇：乙腈(1：
1, v/v)溶液依表二進行梯度沖提，流速為
0.3 mL/min；注入量為3.0 μL；管柱溫度
為30℃。質譜儀參數設定，以電灑離子法
搭配多重反應偵測模式進行偵測，毛細管

電壓(Capillary Voltage)為2.85 kV，離子源
(Ion Source)溫度為150℃，溶媒揮散溫度
(Desolvation Temperature)為500℃，進樣
錐氣體流速(Cone Gas Flow Rate)為30 L/
hr，溶媒揮散流速(Desolvation Gas Flow)
為900 L/hr，碰撞氣體(Collision Gas)為氬
氣，偵測離子對及MRM模式偵測參數詳
見表三。

㈤鑑別試驗
 精確量取檢液及標準溶液各3 μL，分別注
入液相層析串聯質譜儀中，依前述(四)條
件進行分析。就檢液與標準溶液所得波峰

之滯留時間及多重反應偵測相對離子強度
(註)鑑別之。

 註： 相對離子強度由二偵測離子對之波
峰面積比而得(≦100%)，容許範圍如
下：

相對離子強度(%) 容許範圍(%)
> 50 ± 20
> 20∼50 ± 25
> 10∼20 ± 30
≤ 10 ± 50

表二、移動相梯度沖提條件

Time (min) A (%) B (%)

0 →   3 95→ 95 5→   5

3 →   8 95→ 70 5→ 30

8 → 10 70→   5 30→ 95

10 → 13 5→   5 95→ 95

13 → 13.5 5→ 95 95→   5

13.5→ 15 95→ 95 5→   5

A：10 mM甲酸銨溶液(pH 8.0)；B：甲醇：乙腈(1:1, v/v)
溶液
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㈥確效試驗
1. 空白樣品分析
 以不同劑型(液、粉及膏劑)之市售染髮
劑產品作為本方法之空白樣品，依檢液

調製步驟製備空白檢液進行分析比對，

確認空白樣品無待測物。

2. 偵測極限之評估
 取前述不同劑型(液、粉及膏劑)之市售
空白染髮劑產品，添加一系列不同濃度

之標準溶液，並進行5重複添加試驗，
依檢液製備步驟進行檢液製備，再注

入液相層析串聯質譜儀進行檢測。就

所測得波峰之訊號強度計算其訊噪比

(Signal-to-Noise ratio, S/N)，並記錄5重
複添加試驗所得各分析成分波峰之滯留

時間、相對離子強度及訊噪比。依所建

立之檢驗方法步驟求得感度最佳之第一

定性離子對及感度次之第二定性離子對

之訊噪比均≥ 3，且MRM層析圖譜峰形
清晰、滯留時間相符且相對離子強度均

在容許範圍內之最低添加濃度作為方法

之偵測極限(Limit of Detection, LOD)。
3. 方法專一性評估
 取前述不同劑型(液、粉及膏劑)之市售

空白染髮劑產品，添加相當於LOD檢
體濃度之標準溶液，5項成分添加濃度
Disperse brown 1、Disperse orange 3及
Disperse blue 7均為2 μg/g，Disperse red 
11為0.1 μg/g，而Sulfanilic acid則為200 
μg/g，依檢液製備步驟進行檢液製備，
再注入液相層析串聯質譜儀進行檢測，

記錄波峰之滯留時間及相對離子強度。

結果與討論

一、分析條件最適化探討

㈠層析管柱最適化之測試
 選擇 3種層析管柱進行測試，分別為

ACQUITY BEH Shield RP 18 (1.7 μm，內
徑2.1 mm × 100 mm)，其具有適用pH範
圍較寬及耐高溫等特性、CORTECS C18+ 
(1.6 μm，內徑2.1 mm × 100 mm)，具有
耐高壓與提升解析度等特性及ACQUITY 
UPLC HSS T3 (1.8 μm，內徑2.1 mm × 
100 mm)，可適用於極性及非極性、高
水相分析且選擇性高等特性，測試結

果以Disperse blue 7為例(圖一)，使用
ACQUITY UPLC HSS T3層析管柱進行分

表三、5項禁用染髮劑成分以LC-MS/MS分析之MRM偵測參數

分析物
離子化
模式

RT
(min)

離子對 進樣錐電壓
(V)

碰撞能量
(eV)

前驅離子＞產物離子(m/z)

Sulfanilic acid ESI- 0.91 172
172
＞
＞

  80
108 28 10

  6

Disperse blue 7 ESI+ 10.57 359
359
＞
＞

283
255 20 26

42

Disperse red 11 ESI+ 10.66 269
269
＞
＞

254
169 18 18

40

Disperse orange 3 ESI+ 10.90 243
243
＞
＞

122
  92 28 14

22

Disperse brown 1 ESI+ 11.06 433
433
＞
＞

197
153 18 22

26
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(a) 

(b) 

(c) 

Time (min) 

Time (min) 

Time (min) 

圖一、 Disperse blue 7標準品分別以(a) ACQUITY BEH Shield RP 18、(b) CORTECS C18+及(c) ACQUITY 
UPLC HSS T3層析管分離之MRM層析圖。
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析時，化合物滯留情形較為理想且解析度

及感度最佳。

㈡萃取溶劑之選擇
 萃取溶劑部分，續以此管柱分別以50%甲
醇溶液、甲醇、50%乙腈溶液及乙腈進
行測試，結果以Disperse brown 1為例(圖
二)，4種萃取溶劑所呈現之峰形及感度並
無顯著差異，因乙腈為環境部列管之第四

級毒性化學物質，於使用及儲存等運作均

有管制，基於環境保護及健康危害，並考

量溶劑取得之方便性及配製之便利性，選

擇甲醇作為萃取溶劑。

㈢移動相pH值條件之測試
 在移動相pH值條件之測試部分，調整移
動相之pH值會使化合物的解離/非解離狀
態發生變化而導致滯留時間不同，因此可

提供分析物不同選擇性，有助分析物於層

析管柱中穩定進行分離。分別配製10 mM
甲酸銨溶液，以甲酸調整至pH 3.5、10 
mM甲酸銨溶液(pH 6.2)及10 mM甲酸銨溶
液，以氨水調整至pH 8.0，搭配甲醇：乙
腈(1：1, v/v)溶液作為移動相，進行梯度
沖提分析，以Sulfanilic acid為例(圖三)，
結果以含10 mM甲酸銨溶液(pH 8)搭配甲
醇：乙腈(1：1, v/v)溶液之移動相，所得
峰形及感度為最好。

綜合上述層析條件探討，本研究選定以

甲醇為萃取溶劑，以10 mM甲酸銨溶液(pH 
8)及甲醇：乙腈(1：1, v/v)溶液之移動相於
ACQUITY UPLC HSS T3管柱進行梯度沖提，
可於15分鐘內完成5項禁用染髮劑成分之分
析。

二、液相層析串聯質譜儀參數

本研究利用LC-MS/MS進行分析，以電灑
游離法之離子化方式，針對質譜之質量解析

度及感度進行最佳化參數之調整，以三段式

四極桿MRM模式進行分析，先於第一段四極

桿(Q1)選擇一特定前驅離子，於第二段四極桿
(Q2)通入氬氣進行碰撞後，產生產物離子碎
片，再由第三段四極桿(Q3)選擇特定之產物離
子進行偵測。於個別化合物之選擇反應偵測得

到一個最佳化之條件，經氬氣碰撞後產生訊號

最強的產物離子為第一定性離子，訊號次之

為第二定性離子，各化合物之MRM偵測參數
如表三所示。本方法以最佳化層析條件及質譜

參數進行分析，利用MRM模式偵測，可將5項
禁用染髮劑成分波峰分離，層析圖譜如圖四所

示。

三、偵測極限之評估

本研究為建立5項禁用染髮劑成分之定性
檢驗方法，以感度最佳及次佳之定性離子對

訊噪比均≥ 3，且MRM層析圖譜峰形清晰、相
對離子強度均在容許範圍內之最低濃度作為

方法之偵測極限。於3種不同劑型基質添加各
標準品之偵測極限5重複結果如表四及圖五所
示。添加各標準品Disperse brown 1、Disperse 
orange 3及Disperse blue 7均為2 μg/g，Disperse 
red 11為0.1 μg/g，Sulfanilic acid為200 μg/g至
液劑、粉劑及膏劑染髮劑基質中，在Sulfanilic 
acid之第一及第二定性離子對之訊噪比均遠大
於3，惟當降低添加濃度時，因波峰面積較小
( < 103)，導致相對離子強度超出容許範圍，故
最終以200 μg/g作為偵測極限。另在Disperse 
blue 7及Disperse orange 3於3種基質之最佳感
度定性離子對之訊噪比(S/N 1)均遠大於3，惟
感度次之定性離子對(S/N 2)較低，故未再下修
偵測極限。此外，Disperse brown 1於膏劑基質
之S/N 1及S/N 2較高(約416-2303)，惟於液劑
及粉劑基質之S/N 1及S/N 2則較低(約18-53)，
故考量在不同基質之整體適用性，維持相同的

偵測極限。本研究最終採用在3種劑型基質均
能有良好的專一性及鑑別度之值作為偵測極

限，各成分之偵測極限在Disperse brown 1、
Disperse orange 3及Disperse blue 7均為2 μg/g，
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(a) 

(b) 

(c) 

(d) 

Time (min) 

Time (min) 

Time (min) 

Time (min) 

圖二、 Disperse brown 1標準品分別以(a)含50%甲醇溶液、(b)甲醇、(c)含50%乙腈溶液及(d)乙腈等不同溶
劑萃取之MRM層析圖
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Disperse red 11為0.1 μg/g，而Sulfanilic acid則
為200 μg/g。
本研究方法為開發適用於極性至非極性成

分之分析方法，未來將以此方法為雛形，逐

漸加入禁用染髮劑成分，以達到效率較高之

多重分析方式，本次5項成分偵測極限範圍較
廣(0.1-200 μg/g)，但實務上如需更低之偵測極
限，可另行調整分析參數，建立單一成分之優

化方法。另比對現行可偵測54項成分之染髮劑

多重成分分析方法(9)，偵測極限分布在1-500 
μg/g，仍在可接受範圍。且為達到染髮之目的
性，違法添加成分含量應與合法成分相當，而

染髮劑中染料之添加量可達0.1-1.0 wt%(一劑
型產品)及0.2-0.5 wt%(二劑型產品) (10)，相當於

產品中至少含有1,000 μg/g，因此以本次研究
之偵測極限仍可測出。

四、方法專一性之評估

m/z 172 > 80

m/z 172 > 80

m/z 172 > 80(a) 

(b) 

(c) 

Time (min) 

Time (min) 

Time (min) 
圖三、 Sulfanilic acid標準品分別以(a) pH 3.5、(b) pH 6.2及(c) pH 8.0等不同pH值之10 mM甲酸銨溶液移動

相沖提之MRM層析圖
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Sulfanilic acid

Disperse blue 7

Disperse red 11

Disperse orange 3

Disperse brown 1

圖四、 5項禁用染髮劑成分標準品之MRM層析圖
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取液劑、粉劑及膏劑之染髮劑空白樣品，

依前述檢液調製方法配製及分析，結果顯示，

空白樣品於5項禁用染髮劑成分之滯留時間處
無出現干擾波峰；另取前述3項空白樣品，添
加相當於LOD濃度之5項禁用染髮劑成分標準
品，再依前述檢液調製方法配製及分析，結果

顯示於不同基質添加標準品之滯留時間與個別

標準品差異落於 ± 0.1分鐘內，且相對離子強
度均符合容許範圍(如表五及圖五)，表示5項

禁用染髮劑成分於不同基質均有良好的專一

性。

本研究利用LC-MS/MS建立化粧品中5項
禁用染髮劑成分之定性檢驗方法，針對宣稱染

髮用途之化粧品可進行快速篩檢，有效縮短分

析時間及降低因基質複雜而造成檢驗誤判之可

能性。所建立的方法已完成在不同劑型染髮劑

之方法確效，包括方法之專一性及偵測極限評

估，各分析物均有良好的鑑別性，可應用於化

表四、5項禁用染髮劑成分標準品及其於3種基質中添加LOD濃度經5重複分析之第一及第二定性離子對之訊

噪比

分析物

標準品 不同基質重複分析

濃度 
(μg/mL) S/N 1 S/N 2

添加
濃度 
(μg/g)

1 2 3 4 5

S/N 1 S/N 2 S/N 1 S/N 2 S/N 1 S/N 2 S/N 1 S/N 2 S/N 1 S/N 2

液劑

Sulfanilic acid 10 405 133 200 312 227 292 232 292 262 322 232 303 191

Disperse blue 7 0.1 204 39 2 163 42 173 67 150 54 145 44 146 51

Disperse red 11 0.05 25 37 0.1 29 22 34 33 23 38 29 42 24 31

Disperse orange 3 0.1 1,093 109 2 696 14 589 13 889 13 689 12 698 14

Disperse brown 1 0.1 331 269 2 39 18 41 21 43 22 40 21 44 18

粉劑

Sulfanilic acid 10 405 133 200 205 98 228 88 285 97 257 103 278 98

Disperse blue 7 0.1 204 39 2 165 38 214 50 205 56 176 44 235 46

Disperse red 11 0.05 18 13 0.1 5 5 4 5 6 5 5 5 5 5

Disperse orange 3 0.1 16,443 634 2 418 13 324 12 405 11 450 12 471 12

Disperse brown 1 0.1 640 705 2 39 48 38 42 35 35 43 55 42 53

膏劑

Sulfanilic acid 10 405 133 200 128 123 128 140 124 127 120 94 121 125

Disperse blue 7 0.1 204 39 2 417 91 542 119 433 115 531 142 506 121

Disperse red 11 0.05 25 37 0.1 30 11 27 14 38 22 37 21 46 25

Disperse orange 3 0.1 1,093 109 2 1,269 28 1,006 25 813 21 830 23 975 28

Disperse brown 1 0.1 640 705 2 801 604 510 416 630 446 717 2,303 550 791
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粧品中禁用染髮劑成分之例行性檢驗。本研究

建立之檢驗方法將公開於食藥署網站，提供地

方衛生局及檢驗單位使用，可提升國內產業水

準，增加國際競爭力並可應用於監測上市後化

粧品之品質，保護民眾化粧品使用安全。
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Establishment of an Analytical Method for Prohibited 
Hair Dye Ingredients in Cosmetics
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ABSTRACT

The Ministry of Health and Welfare in Taiwan announced amendments to the “List of Ingredients 
Prohibited in Cosmetic Products” in 2021 and 2022, adding several ingredients prohibited for hair dyeing 
purposes. In order to ensure user safety, and the completeness of analytical methods of cosmetics, a liquid 
chromatography-tandem mass spectrometry (LC-MS/MS) method was developed for the determination 
of five banned hair dye ingredients in cosmetics. Employing electrospray ionization (ESI) coupled with 
multiple reaction monitoring (MRM) mode, and utilizing ACQUITY UPLC HSS T3 (1.8 μm, 2.1 × 100 
mm) as the analytical column, the method was used to detect the presence of sulfanilic acid, disperse 
brown 1, disperse orange 3, disperse red 11, and disperse blue 7 in hair dye cosmetic products. Methanol 
was used as the extraction solvent, along with a gradient elution composed of a 10 mM ammonium 
formate aqueous solution (pH 8) and a solution of methanol: acetonitrile (1:1, v/v) as the mobile phase 
with a total analysis time of 15 minutes to achieve optimal analytical results. Furthermore, matrix spiking 
tests were conducted to evaluate the detection limits and specificity of the method on three types of hair 
dye products with the formulation forms of powder, liquid, and cream. The results showed that there 
was no interference from different types of matrix, and the method exhibited good discrimination and 
repeatability for each analyte in terms of retention time, relative ion intensity and signal-to-noise ratio 
(S/N ≥ 3). The detection limits of disperse brown 1, disperse orange 3, and disperse blue 7 were 2 μg/g, 
and those of disperse red 11 and sulfanilic acid were 0.1 μg/g and 200 μg/g, respectively. The established 
testing method will be published for public use.

Key words: cosmetics, banned hair dyes, LC-MS/MS


