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摘要!文章综述了化学合成类抗球虫药残留的检测方法"

重点介绍了高效液相色谱串联质谱法!酶联免疫吸附测

定法!免疫层析试纸法!表面增强拉曼光谱法等的研究进

展"总结了检测方法发展现状与趋势"并对其未来发展方

向进行了展望#

关键词!抗球虫药$残留检测$动物性食品$化学合成
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球虫病是由艾美球虫属的传染性寄生虫引起的疾

病!其卵囊寄生于畜禽的肠道上皮细胞组织!破坏细胞的

正常生理结构!导致炎症和出血)

!

*

!使畜禽体重减轻(产

蛋率下降)

9

*

!料肉比增加)

.

*

"当前!临床对球虫的防控方

式分为球虫疫苗和抗球虫药!前者含有小剂量的球虫卵

囊!可在肠道定殖!通过卵囊循环使动物机体获得免疫!

起到预防效果而无治疗作用)

=

*

+后者主要用于治疗也可

用于预防!且选择范围广!在实际养殖过程中大规模应

用"近年来!兽药残留超标已成为食品安全监督抽检中

发现的主要不合格问题之一)

V

*

"长期不规范使用抗球虫

药不仅会对畜禽产生毒性作用!使其耐药性增强!增加养

殖成本!对养殖业健康发展和畜禽贸易产生不良影响+还

会造成动物源性食品中残留超标!将严重影响胃肠道菌

群平衡!对人体健康造成潜在的慢性毒性危害)

5Y:

*

"为

严格监控动物源食品中的兽药残留情况!中国制订了食

品安全国家标准)

#

*

!规范了食品中化学合成类抗球虫药

的最高残留限量#见表
!

%"当前有关抗球虫药残留检测

方法仅侧重于一类检测方法)

"Y!-

*

!针对性强但全面性不

够"文章拟综述近年来化学合成类抗球虫药的多种残留

检测方法!如超高效液相色谱串联质谱法(酶联免疫吸附

测定法(免疫层析试纸法等!以期为抗球虫药检测方法的

深入研究提供参考"

!

!

抗球虫药概述
当前!用于畜禽球虫病防治的抗球虫药主要分为聚

醚离子载体类(化学合成类和中草药制剂类
.

类!其中化

学合成类由于价格低廉(防治效果好而被广泛使用"化

学合成类抗球虫药包含磺胺类(吡啶类(三嗪类(二硝基

类等多个种类!其作用机理各不相同)

!!

*

"磺胺类药物与

对氨苯甲酸争夺二氢叶酸合成酶!影响叶酸形成!阻碍核

蛋白合成!抑制球虫的生长繁殖+吡啶类药物可通过抑制

虫体的呼吸作用来影响正常的新陈代谢)

!9

*

+三嗪类抗球

虫药通过抑制呼吸链酶的活性影响虫体新陈代谢)

!.

*

+二

硝基类抗球虫药具有广谱活性!尼卡巴嗪可抑制琥珀酸

连接的烟酰胺腺嘌呤二核苷酸还原)

!=

*

+胍类抗球虫药阻

止球虫成熟裂殖体的形成)

!V

*

+喹啉类中癸氧喹酯抗球虫

(""
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9==

期
"
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年
9

月
"



药可降低球虫卵囊孢子形成率)

!5

*

+抗硫胺素类抗球虫药

可抑制艾美球虫对硫胺素的吸收!使硫胺素辅酶形成受

阻+常山酮可抑杀球虫早期生殖性芽孢以及第一(第二代

裂殖体)

!:

*

"过量的抗球虫药在发挥药效的同时!会对动

物产生一定的毒副作用"高剂量的磺胺喹恶啉对幼鸡的

肝索细胞(肝脏淋巴区域(胆管(肾脏(骨髓和甲状腺造成

损伤)

!#

*

+氯羟吡啶对小鼠有致畸和致突变作用)

!"Y9-

*

+地

克珠利可引起小鼠肝细胞和肝窦细胞肿胀(肠系膜组织

细胞增生症等不良反应+尼卡巴嗪在饲喂孕鼠时出现母

体死亡率增加(幼鼠延迟骨化及胎儿体重降低等现象+常

山酮可使牛腹泻(胃肠道充血发炎!伴随出现低蛋白血

症(高尿毒症等现象)

9!

*

"

9

!

化学合成类抗球虫药残留检测方法

90!

!

超高效液相色谱串联质谱法

超高效液相色谱串联质谱法#

fILQ%HK

'

HK

%是一

种集高效分离和多组分定性(定量于一体的方法!具有分

离效率高(特异性强(灵敏度高等优点"梁飞燕等)

99Y9.

*

建立了
fILQ%HK

'

HK

法用于氯羟吡啶的残留检测!前者

选用
IT>H$RLd

固相萃取柱作为纯化柱!降低了样品

杂质的影响!提高了检测灵敏度!定量限和检出限远低于

后者"

i8';

等)

9=

*建立了
RILQ%HK

'

HK

和
fILQ%HK

'

表
!

!

化学合成类抗球虫药残留限量标准"

#

#
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类别 名称 动物种类 靶组织
残留限量'

#

%

,

.

]

,

Y!

%

类别 名称 动物种类 靶组织
残留限量'

#

%

,

.

]

,

Y!

%

磺胺类

磺胺氯吡嗪

磺胺二甲嘧啶

磺胺间甲氧嘧啶

所有食品动物

#产蛋期禁用%

牛'羊

鱼

肌肉
!--

脂肪
!--

肝
!--

肾
!--

奶
!--

皮
b

肉
!--

吡啶类 氯羟吡啶
!!!

牛'羊

猪

鸡'火鸡

肌
9--

肝
!V--

肾
.---

奶
9-

可食组织
9--

肌肉
V---

肝
!V---

肾
!V---

三嗪类

地克珠利

托曲珠利

绵羊'兔

家禽#产蛋期

禁用%

家禽#产蛋期

禁用%

所有哺乳类食

品动物#泌乳

期禁用%

肌肉
V--

脂肪
!---

肝
.---

肾
9---

肌肉
V--

皮
b

脂
!---

肝
.---

肾
9---

肌肉
!--

皮
b

脂
9--

肝
5--

肾
=--

肌肉
!--

脂肪
!V-

肝
V--

肾
9V-

二硝
!

基类
!

二硝托胺

尼卡巴嗪

鸡

火鸡

鸡

肌肉
.---

脂肪
9---

肝
5---

肾
5---

肌肉
.---

肝
.---

肌肉
9--

皮
b

脂
9--

肝
9--

肾
9--

胍类
!

氯苯胍 鸡
皮

b

脂
9--

其他可食组织
!--

喹啉类 癸氧喹酯 鸡
肌肉

!---

可食组织
9---

抗硫胺

素类
!

氨丙啉

牛

鸡'火鸡

肌肉
V--

脂肪
9---

肝
V--

肾
V--

肌肉
V--

肝
!---

肾
!---

蛋
=---

植物
!

碱类
!

常山酮

牛#泌乳期

禁用%

鸡'火鸡

肌肉
!-

脂肪
9V

肝
.-

肾
.-

肌肉
!--

皮
b

脂
9--

肝
!.-

)""
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庞杏豪等!化学合成类抗球虫药残留检测方法研究进展



HK

两种方法检测牛肉中
#

种抗球虫药残留!结果表明两

种方法均具有高灵敏度和良好的准确性!可满足不同机

构所用设备的检测需求!且
fILQ%HK

'

HK

的准确性更

好"

dA;1]'1A?

等)

9V

*建立了
fILQ%HK

'

HK

法用于蔬菜

中地克珠利(尼卡巴嗪等
5

种抗球虫药的残留检测!定量

限为
-0.-

"

90"#

%

,

'

]

,

"在使用超高效液相色谱串联质

谱法检测药物残留时!样品的基质效应对检测方法的定

量限(检出限(准确度和精密度均会产生不良影响"此

外!该法所用仪器不仅价格昂贵!还对研究人员的检测技

术有较高要求!限制了其大规模应用"

909

!

酶联免疫吸附测定法

酶联免疫吸附测定法#

$L>KJ

%将酶催化反应的放大

作用和抗原抗体亲和反应的专一性相结合)

95

*

!大大提高

了检测灵敏度!常被用于样品的快速筛查"在检测抗球

虫药等小分子物质时!该方法多基于竞争
$L>KJ

原理建

立!即通过待检抗原与包被在固相载体上的抗原竞争性

结合单克隆抗体来达到检测目的"张梦等)

9:

*用重氮化方

法合成磺胺氯吡嗪钠抗原!制备单克隆抗体!建立间接竞

争
$L>KJ

方法检测动物组织中磺胺氯吡嗪残留检测!线

性检测范围为
9-

"

=--+

,

'

&L

"龚云飞等)

9#

*建立了间接

竞争
$L>KJ

方法检测鸡蛋和鸡肉样品中磺胺二甲嘧啶

残留!鸡蛋和鸡肉样品实际检出限分别为
9

!

V+

,

'

,

"

L(

等)

9"

*建立了间接竞争
$L>KJ

方法检测牛奶样品!其中磺

胺甲唑(磺胺喹喔啉(磺胺间二甲氧嘧啶和磺胺二甲嘧

啶的检出限分别为
!09V

!

90"V

!

.0.V

!

50!-

%

,

'

L

!为抗球虫

药残留检测提供了一种简单(灵敏(高通量的筛选工具"

i8'+

,

等)

.-

*建立了一步间接竞争
$L>KJ

方法!用于动物

源性食品中地克珠利的残留检测!

>Q

V-

为
-0"V9

%

,

'

]

,

!相

较于传统间接竞争
$L>KJ

方法至少节省
.-&(+

"

d'(

等)

.!

*同时建立了直接竞争
$L>KJ

方法和非竞争性

$L>KJ

方法用于鸡肉中常山酮残留检测!与使用相同抗

体的竞争法相比!非竞争性
$L>KJ

方法在灵敏度和检测

范围方面显示出明显优势!检出限为
-0!.+

,

'

&L

!线性检

测范围为
!0.

"

V.0=+

,

'

&L

"

$L>KJ

方法中常用的辣根

过氧化物酶等天然酶的催化活性有限!稳定性受环境(温

度等因素的影响较大"在检测过程中!抗体和包被原浓

度(各操作过程的反应时间都会影响
$L>KJ

结果!大量的

手动加样步骤易导致人为误差"

90.

!

免疫层析试纸法

免疫层析试纸法是在单克隆技术(免疫层析技术及

标记技术基础上发展起来的一种快速检测方法!具有灵

敏度高(特异性强(携带方便等优点!在兽药残留的快速

检测方面发展迅速"免疫层析试纸条主要由带压敏胶的

支撑底板(

SQ

膜(吸水纸(胶金垫(样品垫按序组装而成

)如图
!

#

'

%*!根据检测所需在
SQ

膜上喷涂
Q

线和
N

线!

其中
Q

线作为质控线始终显色!若不显色即为试纸失效"

在检测抗球虫药这类小分子物质时!多以胶体金为显色

媒介构建 胶 体 金 免 疫 层 析 试 纸)

.9Y.V

*

"反 应 原 理 如

图
!

#

E

%所示!当样品中不含待测物时!金标抗体先后与

N

线上的包被抗原以及
Q

线上的羊抗鼠二抗反应!

N

(

Q

线均显色!呈阴性+当样品中含有待测物时!待测物与包

被原竞争有限的金标抗体!且待测物含量越高!

N

线显色

越浅!呈阳性"

X'+

,

等)

.5

*建立了胶体金免疫层析试纸

法用于检测鸡肉样品中的地克珠利!

!V&(+

即可完成检

测过程!定性及半定量临界值为
9-

%

,

'

]

,

!机读检出限为

!0-#

%

,

'

]

,

"

Q8';

等)

.:

*用高灵敏度单克隆抗体创建胶体

金免疫层析试纸法!用于快速筛查生鸡肉样品中氯羟吡

啶残留!定性及半定量临界值为
V

%

,

'

]

,

!机读检出限为

-0!=

%

,

'

]

,

"尽管基于胶体金免疫层析试纸法的建立已

经成熟化!但针对抗球虫药的检测靶标相对单一!无法满

足多种药物同时检测的需求!而且其灵敏度依赖于抗体

的特性和标记物的稳定性!灵敏度与假阴性问题始终是

困扰该方法的关键问题"

图
!

!

免疫层析试纸的组成及原理示意图&

.9

'

M(

,

3A1!

!

Q;&

C

;@(?(;+;F?81?1@?@?A(

C

'+2?81@481&'?(4

F;A@'&

C

)1@21?14?(;+

90=

!

表面增强拉曼光谱法

表面增强拉曼光谱#

K$TK

%法是一种灵敏度更高(信

号更强的拉曼技术)

.#

*

!已被应用于动物性食品中抗球虫

药残留检测"金纳米粒子#

J3SI@

%是
K$TK

法常用的活

性基底!可显著增强
K$TK

信号强度)

."

*

!提供好的化学稳

定性和生物相容性"

L(

等)

=-

*以微波法合成磁性离子液

体'金纳米粒子#

H>L%J3SI@

%作为
K$TK

底物!用于测定

鸡蛋样品中的氯羟吡啶残留!

H>L%J3SI@

粒径均一分

散!

K$TK

信号明显高于普通
J3SI@

#见图
9

%!该方法检

出限低至
-0V

%

,

'

]

,

"银纳米粒子#

J

,

SI@

%表面增强活

性高于
J3SI@

)

=!

*

!在实际应用中效果更佳"

K8';

等)

=9

*

将
J

,

SI@

应用于
K$TK

法检测鸭肉和鸡肉样品中二硝托

胺和托曲珠利残留!线性浓度范围分别为
-0.-

"

..0.-

!

-0.-

"

550:-+&;)

'

L

!检出限分别为
-0"!V

!

!0-.+&;)

'

L

"

双金属纳米结构相比于单一金属基底具有更好的
K$T$

*#"
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图
9

!

微波法合成磁性离子液体*金纳米粒子作为超灵敏
K$TK

基底用于痕量氯羟吡啶检测&

=-

'

M(

,

3A19

!

H(4A;*'B1&1?8;2@

G

+?81@(@;F&'

,

+1?(4(;+(4)(

D

3(2

*

,

;)2+'+;

C

'A?(4)1@'@3)?A'@1+@(?(B1K$TK@3E@?A'?1@

F;A?A'414);

C

(2;)21?14?(;+

活性!

d(

等)

=.

*基于
J3SI@

和
J

,

SI@

制备出核壳结构作

为
K$TK

底物!检测鸡(鸭样品中盐酸氨丙啉残留"在检

测过程中药物分子固定于金核和银壳之间!显著增强了

药物的拉曼信号!且
J3

!

J

,

纳米粒子的负电性使其通

过静电作用均匀地分散在水中!形成稳定的胶体"随着

检测灵敏度的提高!对
K$TK

基底性能的要求越来越高!

合成优良性能的基底成为新的研究方向"

90V

!

毛细管电泳法

毛细管电泳法是一种依据带电化合物在高压电场中

分配系数和淌度差异达到鉴定和分离目的的强大工

具)

==

*

!因其快速(高效率(样品消耗量少的显著优势而被

广泛应用)

=V

*

"样品前处理是毛细管电泳法开发的关键!

在线固相萃取技术的应用是样品净化的重要手段!同时

也是提高实验室通量的最佳策略之一"

H'

等)

=5

*在毛细

管电泳法中应用了离线分散液$液微萃取与在线场放大

样品进样相结合的双富集方法!用于同时测定包括磺胺

二甲嘧啶在内的
=

种磺胺类药物!为复杂水基质中磺胺

类药物测定提供了广阔前景"张建等)

=:

*使用胶束溶剂堆

积法在线富集模式并进行条件优化!建立了高效毛细管

电泳法检测鸡蛋中
.

种磺胺类药物残留!检出限约

!0-+

,

'

&L

"实际检测过程中!现有技术与毛细管电泳法

结合使用!有利于提高检测灵敏度"

905

!

电化学传感器

电化学传感器可在复杂基质中实现抗球虫药残留的

快速检测!其灵敏度与电极的性能息息相关"而在电极

表面修饰碳纳米管(石墨烯(石墨碳氮化物等不同的材

料!可提高电极灵敏度(选择性和稳定性)

=#

*

"

R3'+

,

等)

="

*将合成分子印迹聚合物固定在氧化石墨烯和二氧化

钛修饰的铂电极表面!制备了分子印迹电化学传感器

#图
.

%!用于鸡肌肉和鸡蛋样品中托曲珠利检测"氧化石

墨烯和二氧化钛具有较大的活性表面积和较高的催化活

性!可放大电化学信号!提高传感器的灵敏度"改性碳糊

电极可同时修饰多种生物传感器材料!具有较宽的工作

电位范围!且易制备(成本低(表面构建过程方便快捷!近

图
.

!

分子印迹电化学传感器示意图&

="

'

M(

,

3A1.

!

N81@481&'?(4())3@?A'?(;+;F?81&;)143)'A)

G

(&

C

A(+?121)14?A;481&(4')@1+@;A

!#"

"

W;)0.#

$

S;09

庞杏豪等!化学合成类抗球虫药残留检测方法研究进展



年来被广泛应用)

V-

*

"

K;)1

G

&'+

C

;3A

等)

V!

*用磺胺喹喔啉

钠与
9

!

.

!

V%

三苯基四唑氯化物制备离子络合物应用于碳

糊电极!制备了电化学传感器传感器!并用于测定生物样

品和牛奶中磺胺喹喔啉!检出限低至
.0-e!-

Y5

&;)

'

L

"

JE21)%T';;F

等)

V9

*制备了氧化镍纳米粒子修饰多壁碳纳

米管作为传感材料!用于鸡肉中盐酸氨丙啉的残留检测"

与裸碳糊电极相比!该电极响应时间短(重现性良好!方

法检出限低至
50.e!-

Y:

&;)

'

L

!线性范围为
!-

Y5

"

!-

Y9

&;)

'

L

"目前大多数电化学传感器的构建都处于实

验室阶段!实现批量化生产需要考虑不同修饰材料的稳

定性(生产成本以及携带便捷性等问题"

.

!

总结与展望
化学合成类抗球虫药常在家禽的生产养殖过程中使

用!出于对消费者健康考虑!近年来中国已经为动物源性

食品中的抗球虫药残留设定了相关限量标准!促使抗球

虫药残留检测方法朝着灵敏度更高(特异性更好的方向

发展"色谱法检测极性抗球虫药残留物时!常规的反相

色谱吸附剂不能达到理想的分析效果!需要开发更有效

的样品制备程序!以减少由样品基质引起的离子抑制或

增强作用"目前已有的免疫学检测方法中!天然酶的活

性限制了研究的发展!而纳米材料的酶模拟物#纳米酶%

作为一种新型的人工酶!具有合成容易(稳定性好(成本

低(设计灵活等显著特性!不仅有望替代天然酶在
$L>KJ

中广泛应用!还可作为标记物用于免疫层析试纸法"同

时!开发新型高效基底是
K$TK

法发展的关键!新型稀土

掺杂半导体基底)

V.

*

(

HOM

基底)

V=

*以及仿生结构的
K$TK

基底)

VV

*已分别应用至医学(药残检测领域!未来会有更多

的新型材料用于基底研发!实现食品中抗虫球药残留的

快速灵敏检测"毛细管电泳与质谱法(化学发光法等现

有技术联用是未来发展的重点!既提高了检测效率和精

确度!也为药残检测提供了新的方向"对于电化学传感

器来说!功能化界面的不可再生性导致电极只能满足单

个样品的测试!难以通过批量化检测来降低成本!因此开

发灵敏度高(稳定性好(可重复使用的电极应用于电化学

传感器!将推动电化学传感器朝着小型化(便捷化方向

发展"
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