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摘要:酰胺醇类药物半衰期较长,进入人体后难以通过自

身代谢排出体外,过量的酰胺醇类药物残留会对人体器

官造成严重的危害,因此中国制定了酰胺醇类药物最高

残留限量标准,其中氯霉素在所有可食组织中均不得检

出.文章综述了动物源性食品中常见的酰胺醇类药物残

留检测方法,包括色谱法、质谱法、电化学法与电致化学

发光法、免疫法、荧光法和表面增强拉曼光谱法等,分析

了这些方法的优缺点,并对今后酰胺醇类药物残留检测

的新技术进行了展望.

关键词:动物源性食品;酰胺醇类;药物残留;检测方法

Abstract:Amidealcoholdrugshavealong halfＧlifeandare

difficulttoexcretethroughthemetabolicprocessafterentering

thehumanbody．Excessiveamidealcoholdrugswillcauseserious

harmtohumanorgans．Therefore,Chinahasformulatedastrict

maximumresiduelimitstandardforamidealcoholdrugs,in

whichchloramphenicolcan’tbedetectedinalledibletissues．

Thisreviewintroducestheapplicationofchromatography,mass

spectrometry, electrochemical method, electrochemiluminescence

method, immunoassay, fluorescence method and surfaceＧ

enhancedRamanspectroscopymethodinthedetectionofamide

alcoholdrugsinanimalＧoriginfoods,andtheadvantagesand

disadvantagesofthesemethodsareanalyzedandnewtechniques

forthe detection ofamidolalcoholdrugsinthefutureare

prospected．
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酰胺醇类药物作为广谱抗菌药被广泛应用于动物的

抗 菌 治 疗,常 用 的 酰 胺 醇 类 药 物 有 氯 霉 素

(chloramphenicol)、甲砜霉素(thiamphenicol)和氟苯尼考

(florfenicol)[１].由于酰胺醇类药物半衰期较长,进入人

体后难以通过消化系统排出[２].氯霉素和甲砜霉素对人

体均有较强的毒性,不仅会使人体产生耐药性,严重时还

会导致白血病、再生性障碍性贫血及灰色婴儿综合症的

发生;氟苯尼考虽无致癌、致畸和致突变作用,但会可逆

性地 抑 制 红 细 胞 的 生 成,且 具 有 胚 胎 毒 性[３－４].GB

３１６５０—２０１９对食品中氯霉素、甲砜霉素和氟苯尼考的最

高残留限量均作出了规定(表１).目前酰胺醇类药物残

留的检测方法主要有色谱法[５]、质谱法[６－７]、电化学法与

电致化学发光法[８－９]、荧光法[１０]、免疫法[１１]、表面增强拉

曼光谱法[１２]等.文章拟综述近５年来上述方法在动物源

表１　中国规定的食品中酰胺醇类药物最高残留限量

Table１　Themaximumresiduelimitofamidoalcohol

drugsinfoodstipulatedbyChina

药物 靶组织
最高残留限量/

(μgkg－１)

氯霉素　 所有可食组织 不得检出

甲砜霉素 所有可食组织 ５０

氟苯尼考 牛/羊、猪、家禽肌肉 ２００,３００,１００

牛/羊、猪、家禽肝 ３０００,２０００,２５００

牛/羊、猪、家禽肾 ３００,５００,７５０

鱼(肉＋皮) １０００

３３２
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性食品中氯霉素、甲砜霉素和氟苯尼考检测的各种应用,
以期为动物源性食品中酰胺醇类药物残留检测新方法的

开发提供依据.

１　色谱法
色谱法可以对复杂的组分进行分离并实现定量检

测,被广泛应用于药物、食品、化工等领域,具有分离效率

高、重现性能好、能与多种检测器兼容且易于自动化等

特点[１３－１４].
样品前处理过程中萃取方法的选择是影响色谱法检

测动物源性食品中酰胺醇类药物残留的重要因素之一.

Moudgil等[１５]利用高效液相色谱结合二极管阵列检测器

来检测牛奶中的氯霉素,借助 OasisHLB固相萃取柱净

化样品中的氯霉素,在最佳的试验条件下,氯霉素的线性

范围为５０~５００ng/mL,检出限为２１．４ng/mL.

加速溶剂萃取法是在高温高压条件下利用未达到临

界点的液体作为萃取溶剂的提取方法,具有萃取时间较

短和溶剂使用量少的优点.Wang等[１６]使用加速溶剂萃

取法提取禽蛋中的甲砜霉素和氟苯尼考,利用液相色

谱—荧光检测器可以在５min内准确检出甲砜霉素和氟

苯尼考,２种残留物的检出限为１．８~４．９μg/kg,回收率

＞８０．１％,说明该法可以用于检测不同品种禽蛋中的甲砜

霉素和氟苯尼考残留.
浊点萃取法是通过改变pH 值、温度或离子强度等使

表面活性剂产生浊点析相,从而将疏水性物质和亲水性

物质分离,该法不使用挥发性有机溶剂,是一种较为环保

的提取方法[１７].Sürücü等[１８]使用聚乙二醇６０００作为表

面活性剂,在添加pH 为５．０的 BrittonＧRobinson缓冲溶

液与２０％的硫酸钠溶液后提取样品中的氯霉素,经涡旋、
孵育、离心、相分离等步骤后,氯霉素便吸附至聚乙二醇

６０００表面,最后使用乙醇洗脱后利用高效液相色谱—二

极管阵列检测器检测,该法在检测牛奶样品中氯霉素时

回收率为９５．４％~１０２．４％,检出限为２．９８ng/mL.
气相色谱法在检测酰胺醇类药物残留时一般需经过

衍生处理,步骤较为繁琐,但农业部９５８号公告Ｇ１３Ｇ２００７
(水产品中氯霉素、甲砜霉素、氟甲砜霉素残留量的测定)
选择气相色谱法来检测水产品中的氯霉素和甲砜霉素,

说明气相色谱法具有一定的适用性.胡红美等[１９]利用气

相色谱—电子捕获方法来测定水产品中的氯霉素,样品

经乙酸乙酯超声萃取和正己烷除脂后,使用 NＧ丙基乙二

胺固相吸附剂净化并通过硅烷化试剂衍生,再使用气相

色谱进行检测,氯霉素的线性范围为１．５~１００．０μg/L,检
出限为０．１μg/kg,该法在鳗鲡、鳜鱼和大管鞭虾３种不同

基质中的回收率为７８％~１０８％,在实际样品复杂基质检

测的应用中效果良好.

色谱法具有准确度较高、可同时快速检测多种药物残

留的优点,整体耗费较低,因此较为适合市、县级检测机构

对酰胺醇类药物残留的日常监测.但色谱法在检测酰胺

醇类药物时具有前处理方法较为繁琐、前处理时间较长以

及挥发性有机试剂消耗较多等缺点,需进一步完善.

２　质谱法
质谱法是根据目标分析物的质荷比进行定量检测,

可以在较短时间内同时检测上百种目标分析物.质谱仪

可连接不同的色谱仪进行分离步骤,GB/T２２３３８—２００８
中规定了动物源性食品中氯霉素类残留量的气相色谱—
质谱和液相色谱—质谱/质谱测定方法,GB/T２０７５６—

２００６、GB３１６５８．２—２０２１使用了液相色谱串联质谱的测

定方法.除了这些国家标准,广大科研人员也借助质谱

法来开发新的方法用于检测动物源食品中的酰胺醇类药

物残留,并取得了令人满意的结果.

与色谱法一样,前处理过程的效果直接影响质谱法

在检测药物残留应用中的准确度,科研人员在使用质谱

法检测酰胺醇类药物残留时,常常会尝试多种方法以寻

找合适的提取试剂和方法.SaitoＧShida等[２０]建立了一种

利用液相色谱串联质谱法检测牛和鳗鱼中氟苯尼考与氟

苯尼考胺总残留量的方法,样品经盐酸水解及固相萃取

净化,最大限度地降低了基质效应,该法在检测氟苯尼考

残留时回收率＞９０％.Xie等[２１]利用乙酸乙酯—乙腈—

氨水(V乙酸乙酯 ∶V乙腈 ∶V氨水 为４９∶４９∶２)混合溶液作为

提取剂提取鸡蛋中氯霉素、甲砜霉素和氟苯尼考药物残

留,３种药物残留的检出限为０．０４~０．５０μg/kg,回收率

为９０．８４％~１０８．２３％.
气相色谱—质谱法检测酰胺醇类药物残留时也需要

对样品进行衍生化处理.劳哲等[２２]对样品进行提取、净
化、衍生化和定容后,利用在线凝胶渗透色谱—气相色谱

串联质谱检测氯霉素,上机溶液经凝胶渗透色谱柱后由切

换阀可以排出残留的脂肪和色素,在优化提取溶剂、衍生

温度、衍生时间等试验条件后,该法在检测食品中氯霉素

时检出限为０．０５μg/kg,线性范围为０．２５~１０．００ng/mL.
固相萃取过程中吸附剂的选择直接影响萃取效果,

Zhou等[２３]建立了一种新的微波辅助合成硼酸改性膨胀

石墨(BＧEG)方法,得到了蠕虫状和片状结构的 BＧEG,并
将BＧEG作为固相萃取吸附剂来富集和分离鸡蛋样品中

的氯霉素,利用液相色谱串联质谱法检测时,检出限为

０．２７ng/g,在５０ng/g的添加浓度下,氯霉素回收率为

８７％~９４％.
内标法可以显著提高质谱法检测的准确度,内标物

的加入可以在一定程度上消除进样量和色谱条件的微小

变化,并且可以部分补偿待测组分在前处理过程中的损

失.氘代氯霉素(d５Ｇ氯霉素)为氯霉素的内标物,在开发

新的检测方法时往往会选择加入氘代氯霉素作为内标

物.表２展示了利用内标法在检测动物源性食品中酰胺

醇类药物残留的应用效果.

４３２
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表２　内标法在检测酰胺醇类药物残留中的应用效果

Table２　Applicationofinternalstandardmethodinthedetectionofamidoalcoholdrugs

检测药品 基质 检出限/(μgkg－１) 线性范围/(μgL－１) 回收率/％ 参考文献

氯霉素　 罗非鱼 ０．１０ ０．１~１００．０ ８８．６０~１０８．００ [２４]

氯霉素　 水产品 ０．１０~１．００ ０．５~２５．０ ８０．９０~１０２．００ [２５]

甲砜霉素 ５．０~２５０．０

氟苯尼考 ５．０~２５０．０

氯霉素　 鹌鹑蛋 ０．０８ ０．０８~２５．００ ９１．７０~１０６．２０ [２６]

甲砜霉素 ０．８０ ０．８~１５０．０

氟苯尼考 ０．２７ ０．２７~２５０．００

　　质谱法检测速度快、准确度和自动化程度高,在农

业、食品、药品等检测工作中具有十分重要的作用,但是

质谱法也具有仪器和耗材昂贵、前处理过程繁琐、有机溶

剂使用量多等缺点.

３　电化学法与电致化学发光法
电化学法是通过分子识别元件与目标分析物发生作

用产生信号,经信号转换器转换为可以识别的电信号来

实现定性与定量分析.电化学法检测速度较快,通常几

十秒便可 以 完 成 一 次 检 测,灵 敏 度 高,检 出 限 可 达 到

“fg/mL”级,且 电 化 学 法 仪 器 简 单 便 宜,便 于 小 型

化[２７－２８].电化学传感器是电化学法的基础和重点,其性

能直接影响电化学法的灵敏度.常见的电化学法检测方

式有循环伏安法和差分脉冲伏安法[２９－３０].
电致化学发光法是将电化学法与化学发光法结合而

产生的方法,也是利用电化学传感器来检测目标分析物,
与电化学法不同的是电致化学发光法是检测光信号,因

此灵敏度要比电化学法更高[３１].由表３可知,在检测酰

胺醇类药物残留时,贵金属、金属氧化物、聚合物、石墨

烯、核酸适配体、金属有机框架材料等均可以作为电极材

料用于构筑电化学传感器.

　　电化学法在检测一种药物残留时性能优秀,但在同

时检测多种药物残留时存在较大的缺陷:① 多种药物的

氧化还原峰很接近,难以区分;② 一种固定浓度药物的电

流响应值会随另一种药物浓度的变化而发生较大变化,
严重影响测定的准确性;③ 电化学法的稳定性和重现性

不理想,利用滴涂法制作的电化学传感器在几个测量之

后表面的电极材料脱落严重.

４　荧光法
荧光法是基于辐射跃迁原理的检测方法,当利用一

定波长的激发光照射目标分析物时,具有特定结构的分

子/原子会发出荧光.该法具有特异性,适合复杂样品中

药 物 残 留 的 检 测[４１].Yi等[４２]使 用 上 转 换 纳 米 材 料

表３　不同电化学传感器在检测酰胺醇类药物残留中的应用

Table３　Applicationofdifferentelectrochemicalsensorsinthedetectionofamidealcoholdrugs

修饰电极 检测药品
线性范围/

(μmolL－１)

检出限/

(μmolL－１)
回收率/％

参考

文献

二硫化钼/还原氧化石墨烯修饰玻碳电极 氯霉素　 １~５５ ０．６ ８９．２４~８９．７３ [３２]

聚二烯丙基二甲基氯化铵/石墨烯/银/金修饰玻

碳电极

氯霉素　 ０．００１~１．０００ １８．６ ８６．８０~１０１．８０ [３３]

FeＧ金属有机框架材料修饰玻碳电极 氯霉素　 ０．０４~６８．１８ ０．０１１ ８７．００~９８．９０ [３４]

磁性氧化铁/氮掺杂石墨烯修饰磁性丝网印刷

电极

氯霉素　 ０．０１~２．００

　５~２００

０．０１ ９７．８０~１０６．５０ [３５]

金/金属碳化物/核酸适配体修饰玻碳电极 氯霉素　 １×１０－７~１×１０－２ ３×１０－８ ９５．７０~１０６．００ [３６]

PtＧPd/N掺杂石墨烯修饰玻碳电极 氟苯尼考 ０．０５~８．００ ０．００１ ９３．００~１０３．００ [３７]

磁性分子印迹化合物/生物质碳/CoFeＧCoFe２O４

修饰玻碳电极

甲砜霉素 ０．０１~２．００

　２．０~４００．０

４００~５０００

０．００３ ９５．１１~１０５．００ [３８]

聚多巴胺纳米颗粒修饰金丝网印刷电极 氯霉素　 ６．２５×１０－４~２．５０×１０－４ ０．００２５７ ８７．００~１０４．００ [３９]

槲皮素修饰银纳米粒子/玻碳电极 氯霉素　 ０~８０ ０．２６５６ ８９．７０~１０１．６６ [４０]

５３２
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NaYF４:Yb与金纳米粒子设计了一种荧光探针,当加入

甲砜霉素时,金纳米颗粒会聚集从而抑制荧光共振能量

转移过程,使荧光强度减弱来实现对甲砜霉素的定量检

测,该法在检测鸡蛋中甲砜霉素时回收率为 ９８．２％ ~
１０５．３％,检出限为０．００３μmol/L.

与传统的荧光探针相比,量子点荧光探针的荧光强

度高、稳定性好,且量子点具有良好的生物相容性[４３].

Sadeghi等[４４]采用水热法一步合成了新型离子液体包覆

CdS量子点的荧光探针,在碱性介质中加入氟苯尼考后

会引起荧光猝灭,可据此来实现对氟苯尼考的定量分析,

优化试验条件后,氟苯尼考检出限为０．０９８μmol/L,线性

范围为０．３~５６．０μmol/L,该法在检测鱼肉和鸡肉中氟苯

尼考时结果令人满意,可用于肉制品中氟苯尼考残留的

快速筛查.SaＧNguanprang等[４５]制备了 CdTe∗CdS∗
ZnS量子点,随后与介孔碳、分子印迹聚合物结合制备了

用于灵敏检测甲砜霉素的混合荧光传感探针,在检测牛

奶中甲砜霉素时回收率为９３．５％~１００．１％.

荧光生物传感器是将生物技术与荧光技术结合而

成,识别元件主要有各种抗原、抗体、蛋白和核酸等,其中

由核酸构成的荧光生物传感器对待测物具有特异性的识

别能力,在检测药物残留时具有优秀的灵敏度[４６].Li
等[４７]利用三倍体 DNA和杂交链式反应扩增的无酶荧光

共振能量转移传感平台来检测牛奶中残留的氯霉素,氯
霉素能够特异性地与适配体结合引发杂交链式反应形成

三倍体 DNA导致荧光降低,进而检测牛奶中的氯霉素残

留,该 法 对 氯 霉 素 的 检 出 限 为 １．２pg/mL,回 收 率 为

９７．５％~１０６．０％.

以蛋白为模板合成的金纳米簇在生物相容性、光稳

定性、绿色合成以及表面功能化修饰等方面具有十分重

要的研究价值[４８].成玉梁等[４９]合成了大豆蛋白—金纳

米簇,根据氯霉素对大豆蛋白—金纳米簇的荧光猝灭现

象开发 了 可 以 检 测 氯 霉 素 的 荧 光 传 感 器,检 出 限 为

２２．８６μmol/L,回收率为８７．８０％~９８．４５％,可靠性较高,

可用于检测猪肉中的氟苯尼考.

碳点是一种新型的碳纳米荧光材料,具有光学性能

稳定、生物相容性良好、易于制备等优点,既可以通过生

物质碳源制备,也可以由非生物质碳源制得,来源十分广

泛[５０].Fu等[５１]分别利用柠檬酸盐、乙二胺和香菜制备

了非生物质碳点与生物质碳点,然后将SiO２和沸石咪唑

酯骨架结构材料(ZIFＧ８)结合制备了下/上转换双激发多

发射荧光印迹传感器,在３７０,７８０nm 光源激发条件下,

该传感器对甲砜霉素表现出双通道荧光响应,线性范围

分别为５．０×１０－３~６．０,６．０~２６．０μmol/L,可用于检测

肉类样品与牛奶样品中的甲砜霉素,回收率为９５．０％~
１０５．０％.

荧光法具有耗费低、仪器结构简单、灵敏度高等优

点,适合现场高通量快速筛查,在食品检测领域应用广

泛.但是荧光物质稳定性差的缺点还未解决.

５　免疫法

免疫法是以抗原抗体的特异性反应为基础而进行测

定抗原抗体含量的一种分析方法,主要有酶联免疫法和

免疫层析法,具有检测速度快、价格便宜、便携性好等

优点[５２].

胶体金免疫层析法是以胶体金作为示踪物应用于抗

原抗体反应的一种免疫法,该法特异性强且灵敏度高,不

需要借助任何设备仪器[５３].Lei等[５４]利用以纳米金为基

础的单克隆抗体和间接竞争酶联免疫法建立了可以检测

鸡蛋中氟苯尼考和甲砜霉素药物残留的方法,优化条件

后,该试纸条在检测氟苯尼考与甲砜霉素的检出限为

０．０５３ng/mL.

近年来,免疫法与仪器分析技术相结合开发的时间

分辨荧光免疫分析技术具有检测速度快且可以实现定量

分析的特点,该法使用稀土元素作为标记物,可以明显提

升方法的灵敏度[５５].崔乃元等[５６]合成了羧基化的铕微

球,并将其与氯霉素鼠单克隆抗体进行偶联标记,使用氯

霉素抗原与羊抗鼠二抗分别包被于硝酸纤维膜上作为检

测线和控制线,将羧基化铕微球标记的氯霉素单克隆抗

体喷洒在释放垫上一起制成了试纸条,利用荧光免疫定

量分析仪检测水产品中的氯霉素时,定量限为０．１μg/kg.

免疫法常用于养殖场和屠宰场对动物尿液进行现场

分析,在动物源性食品安全监管方面发挥了很大作用.

但是,免疫法具有假阳性的缺点,当出现假阳性时,还需

要借助其他方法进行确证,而且大部分免疫法在检测酰

胺醇类药物残留时均不能给出具体的残留量,免疫法与

其他仪器结合使用可以克服这一缺点.

６　表面增强拉曼光谱法

表面增强拉曼光谱法结合了拉曼光谱和表面材料技

术,由于局域表面等离子体共振和化学吸附现象导致拉

曼散射信号显著提升,检测灵敏度得以提升,同时具有样

品消耗少、无损伤、响应速度快等优点[５７].Li等[５８]合成

了具有３D结构的ZnO＠Ag纳米花,Ag纳米粒子均匀分

布在ZnO表面,将ZnO＠Ag纳米花通过浸渍法组装至聚

酯纤维膜上制备了柔性基板,将含氟苯尼考的鸡肉样品

利用乙酸乙酯提取后得到的上清液滴加至柔性基板上进

行表面增强拉曼光谱测量,在最佳的试验条件下,该法检

测氟苯尼考的检出限达０．２２３nmol/L.

７　结论
(１)色谱法与质谱法在同时检测多种酰胺醇类药物

残留的应用方面优势明显,准确度高,已有许多国家标准

采用色谱—质谱联用法用于检测动物源性食品中的酰胺
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醇类药物残留,后续研究重点可聚焦于以下方面:① 开发

有机溶剂使用量少、萃取效率高、绿色环保以及安全的前

处理方法;② 合成性能优异的新型吸附剂,如磁性纳米材

料;③ 建立多种类药物同时提取、检测的方法,提高检测

效率,降低试验成本.
(２)除了常见的循环伏安法、差分脉冲伏安法等方

法,电化学法也可使用交流阻抗谱进行酰胺醇类药物残

留的定性与定量分析,以提高电化学法的灵敏度和准确

性.此外,可以合成新型功能化纳米复合材料用于改善

电化学传感器的重现性,也可探索使用电沉积、电聚合、

金—硫键反 应 等 方 式 制 作 稳 定 性 能 更 好 的 电 化 学 传

感器.
(３)联合使用免疫法与荧光法,既保留了特异性也满

足定量分析,可合成具有多种颜色的荧光标记物实现多

种酰胺醇类药物残留的同时检测,并且利用有机材料包

裹荧光物质制成纳米微球可以显著提高荧光探针的稳

定性.
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