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量子点免疫层析技术在兽药残留
快速检测中的应用
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摘要：近年来，免疫层析技术在动物源食品的现场快速检测中发挥了重要作用，对开展兽药残留高效监管提供了有力

保障。量子点作为新型荧光材料，用作免疫层析检测中的标记材料，能够有效提高检测性能，在快速检测技术研究领

域具有广阔的应用前景。文章总结了量子点的分类、合成及免疫探针的制备，综述了量子点免疫层析技术在动物源食

品兽药残留快速检测中的应用进展，并对量子点免疫层析检测技术在量子点合成、兽药人工抗原及抗体制备方面的研

究进行了展望。
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Application of quantum dot immunochromatography in 
rapid detection of veterinary drug residues
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Abstract: In recent years, immunochromatography has been a key player in the field of rapid detection of food of animal origin, providing 
a strong guarantee for the efficient supervision of veterinary drug residues. As a new type of fluorescent material, quantum dots can be 
used as a marker material in immunochromatographic detection, which can effectively improve the detection performance and has broad 
application prospects in the research field of rapid detection technology. This paper summarized the classification, synthesis, and 
preparation of immune probes of quantum dots, reviewed the application of quantum dot-based immunochromatographic assay in the rapid 
detection of veterinary drug residues in animal-derived food, prospected the research of quantum dots synthesis, and the veterinary drugs 
artificial antigens and antibodies preparation in quantum dot-based immunochromatographic assay.
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兽药违规使用导致动物源食品中兽药残留超标的现

象频繁发生 [1]，为保障消费者的食品安全和养殖业的可持

续发展，必须严格控制动物源食品中兽药及其代谢物的

含量 [2]。

为控制食品中兽药残留对消费者的潜在危害，中国

规定了动物源食品中兽药最大残留限量（GB 31650—
2019）[3]，并建立了高效液相色谱、液相色谱串联质谱、气

相色谱串联质谱等多项标准检测方法 [4-8]。此类方法灵

敏度高，可以提供精准定量检测，但样品预处理操作复杂

且耗时，而且对仪器设备和检测人员的技术都有较高的

要求，不利于对大规模的样品进行现场快速检测。免疫

层析技术（immunochromatography assay，ICA）是利用抗

原抗体特异性反应，结合固相层析及各种标记技术而建

立的检测方法，它具有良好的特异性和灵敏度，在短时间

内可完成检测，且不需要复杂的样品预处理过程以及专

业的检测人员操作和贵重的仪器设备，能够提高现场快
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速筛查效率。传统免疫层析方法使用胶体金作为标记

物，可通过目测进行定性分析，但胶体金的荧光信号在背

景噪音中的对比度较低。所以当目标检测物的浓度很低

时，胶体金无法提供清晰的信号。因此，胶体金在灵敏度

和定量检测方面需要改进。为优化免疫层析检测性能，

可 以 选 择 优 质 的 荧 光 材 料 作 为 标 记 物 [9]。 量 子 点

（quantum dots，QDs）是一类优异的荧光材料，特别是其

荧光特性优于传统染料，将其作为荧光标记物偶联抗体

制备免疫探针，结合免疫层析原理构建量子点免疫层析

技术（quantum dot ⁃ based immunochromatographic assay，
QICA），可根据抗原抗体特异性反应引起的荧光变化对

待测物进行高灵敏的定量分析 [10]。目前，QICA 应用于生

物、医药、食品等领域 [11-12]。研究对量子点的合成方法及

其与抗体偶联方法进行总结，并对 QICA 在动物源食品中

兽药残留检测中的应用进行综述，以期为量子点在兽药

残留检测中的应用提供参考。

1　量子点概述

量子点是一种球形或类球形，单个粒子直径为 2~
20 nm 的纳米级半导体荧光晶体。自 20 世纪 80 年代由伊

基莫夫发现至今，在合成材料、合成工艺、化学修饰、复合

物、结构等方面不断拓展研究和提升，已被许多领域广泛

关注、研究和应用。2023 年诺贝尔化学奖授予蒙吉·G·巴

文迪、路易斯·E·布鲁斯和阿列克谢·伊基莫夫，以表彰他

们在量子点的发现和合成方面的贡献 [11]。量子点的激发

光谱宽且连续分布，发射光谱窄而对称。此外，通过在表

面修饰不同的活性基团和衍生外壳层可优化量子点的生

物相容性、稳定性和水溶性等性质。相比于异硫氰酸荧

光素、苯胺紫、罗丹明等传统有机染料，量子点的荧光寿

命更长 [13-14]；且相比于经典标记物胶体金，量子点具有颜

色可调，光亮度大、光化学稳定性高、荧光寿命长、尺寸均

一、构型一致、分散性好等特点，是一种优异的荧光显示

材料。在兽药残留的免疫层析快速检测方法研究中，Cd
系的 CdS、CdSe 和 CdTe 应用最广泛。

1.1　量子点的分类及各类的特点

根据量子点的结构可以将其分为单核结构量子点、

核壳结构量子点以及量子点微球。目前常用的量子点由

Ⅱ ~ Ⅵ族或Ⅲ ~ Ⅴ族元素组成，其种类和性质如表 1 所

示 [15]。CdSe、CdS、ZnSe、InP 等单核结构量子点外壳无材

料附着。而核壳型量子点会在内核外层附着 ZnS 或 CdS
等无机材料，如核壳型量子点 InP/ZnS、CdTe/CdS 和

CdTe/ZnS 等（结 构 表 示 中 CdTe 为 核 结 构 ，ZnS 为 壳

结构）。

单核型量子点与核壳型量子点均是两种常见的量子

点结构，单核型量子点的制备过程相对简单，可通过水相

或有机相一步合成。由于简单的合成步骤，单核型量子

点的制备成本相对较低，然而此类量子点无外壳层保护，

直接暴露于外界环境，更容易受到氧化，所以稳定性较

差。核壳型量子点具有壳层附着，可有效保护量子点内

核，避免与外界环境直接接触，从而提高了化学稳定性和

光稳定性。另外，通过合适的核壳材料匹配，可以降低量

子点表面缺陷，减少非辐射复合，提高量子效率和发光亮

度。但复杂的制备过程会增加成本及试验条件的控制难

度，且核壳之间可能存在晶格不匹配或界面缺陷的问题，

影响量子点的性能。

动物源食品基质复杂且部分生物分子自带荧光，因

此，在实际检测应用中要求量子点生物相容性高，稳定性

强且量子产率高 [16]。核壳型量子点通过惰性气体将阳离

子和阴离子交替注入核心纳米晶体的反应物中，层层附

着以提高比表面积，从而优化量子点本身的稳定性及荧

光效率 [17]；量子点微球（quantum beads，QBs）则是通过将

大量的量子点封装于无机材料内部形成球形整体，大幅

降低外界环境对量子点的影响，使其具备更高的荧光强

度和稳定性，能提高生物检测系统的灵敏度。

1.2　量子点的合成

量子点合成方法可分为有机相合成和水相合成两

类。其中有机相合成量子点包括热溶剂合成、微波加热

表 1　常见的量子点材料及其特性［15］

Table 1　Common quantum dot materials and their 
properties

材料

CdS

CsPbl3

ZrS2

MA3Bi2Br9

MA3Bi2Cl9

CoTe2

Sb2Te3

ReS2

N⁃Ti3C2

ZnSeTe

CdTe

CsPbBr3

WO3⁃WS2

CdSe

PbS

Si

PbTe

InP/ZnS

激发波

长/nm

/

/

240~360

254

254

300~400

300~600

320~440

360

422~00

480

480

600

600~650

785

825

870

1 200

尺寸/
nm

3.50

11.00~16.00

3.00

3.05

2.00~4.00

3.10

2.30

2.70

3.40

5.30

2.30~2.70

10.00

0.80~2.10

4.00

6.00~10.00

4.00

5.00~16.00

2.10~4.10

峰值/
nm

505

673~692

379~454

360~540

360

400~448

400~450

420~490

447

460

/

/

630

/

700~1 600

/

700~1 000

480~590

量子荧光

效率/%

50.0

100.0

53.3

12.0

15.0

62.8

/

75.6

18.7

75.0

80.0

93.0

11.6

97.0

26.0

90.0

42.0

68.0

174



| Vol.40， No.8 宋乾召等：量子点免疫层析技术在兽药残留快速检测中的应用

合成、热注射合成以及非注射加热合成量子点 [18-21]。在

有机相合成中可选择使用不同沸点的有机溶剂控制体系

内反应温度，改变反应时间及前驱体中水分含量控制量

子点的尺寸、形状和结晶度 [22]。但有机溶剂易燃、有毒、成

本高，且合成方法缺乏再现性。此外，有机相合成的量子

点表面通常附着的三正辛基氧化膦，会大幅降低量子点

的水溶性，不利于偶联抗体。相比有机相合成量子点，水

相合成过程不需要使用有机溶剂，常使用水或含水溶液

作为反应介质，可有效降低试验成本和环境污染，并在制

备过程中量子点表层附着的羧基可以优化量子点的水溶

性，降低了量子点与抗体偶联制备免疫探针的难度 [23-25]。

2　量子点免疫探针偶联方法

在检测方法构建过程中，需要选择合适的偶联方法

制备，以确保免疫探针具备优质的反应特异性和荧光特

性，从而保证检测方法的准确度与灵敏度 [26]。量子点的标

记不仅要求量子点与大分子物质偶联，且要求偶联后具

备生物活性及原有化学特性 [27]。目前量子点与抗体的偶

联方法可分为共价结合和非共价结合两类，在 QICA 探针

制备中多数采用共价结合的方法偶联。

2.1　共价结合

共价结合的方式包括醛基和酰肼共价结合、羧基与

氨基共价结合及巯基与氨基共价结合等。部分量子点水

溶性较差，需要使用偶联剂在量子点表面引入功能性基

团以提高量子点与生物分子的偶联率。在共价结合中通

常使用的偶联剂有 N,N '⁃二环己基碳二亚胺 (DCC)、碳酰

二亚胺（EDC）和 N⁃羟基琥珀酰亚胺（NHS）等，它们是相

对分子质量在 200~600 且具备两个或两个以上反应基团

的小分子化合物，在常温下可保持稳定性。

在醛基和酰肼共价结合中，常将抗体在氧化作用下

生成醛基后与量子点结合。Sahoo 等 [28]使用高碘酸钠将

抗体氧化生成醛基后与标记有 BSA 的 CdSe/ZnS 发生共

价结合，用于人免疫球蛋白的定量分析。羧基和氨基的

共价结合通常使用 NHS 对量子点表面的羧基活化，之后

在 EDC 的作用下与抗体表面的氨基结合形成酰胺键。朱

芳茜等 [29]使用 EDC 和 NHS 偶联 CdSe 和志贺氏菌单抗，

建立了肉制品中志贺氏菌的检测方法。羧基和氨基共价

结合的方法简单易行，使用广泛 [30]。而巯基和氨基的共价

反应使用相对较少，反应中通常会使用琥珀亚酰胺基作

为偶联剂，以二硫苏糖醇活化抗体产生巯基之后与琥珀

亚酰胺基末端的顺丁烯二酰亚胺基结合完成偶联 [31]。

2.2　非共价结合

非共价结合包括亲和素与生物素结合和静电吸附结

合两种方式。在亲和素与生物素结合中，二者的结合能

力极强，具有高特异性和稳定性。静电吸附是正电荷遇

到电负性强的原子时产生的静电吸引。张丹丹 [32]采用静

电吸附的方法合成量子点，保证了量子点在荧光强度不

变的基础上优化了在酸、碱性环境中的稳定性。

3　QICA 在不同兽药残留检测中的应用

3.1　QICA 检测氟喹诺酮类

氟喹诺酮类药物是一种人工合成的抗菌药物，常用

于治疗畜、禽和水生动物的疾病，但违规使用会导致动物

体内残留超标，其中恩诺沙星、环丙沙星、氟罗沙星和氧

氟沙星超标案例最为常见。长期摄入含氟喹诺酮的动物

源产品，会增加人体肠胃菌群紊乱、致癌、致畸的风险 [33]。

Sheng 等 [34]使用 ZnCdSe/ZnS 偶联恩诺沙星单抗，建

立的 QICA 在动物组织及牛奶样品中的检测限分别为 5，
10 μg/kg。Liu 等 [35]将 CdSe/ZnS 与环丙沙星单抗以共价

结合的方法偶联，组装 QICA 试纸，结合智能读取设备，可

定 量 检 测 鱼 肉 样 品 中 环 丙 沙 星（图 1），检 测 限 为

0.1 μg/kg，远低于欧盟委员会设定的鱼类中环丙沙星限

量标准。Yang 等 [36]用 EDC 法对量子点 CdSe/ZnS 羧基活

化，以共价结合法将其与氟罗沙星单抗偶联。建立的

QICA 在猪肉样品的检测限为 2.5 ng/mL。Taranova 等 [37]

进一步提高了 QICA 技术的实用性及应用范围。该方法

用 EDC 法对量子点活化，以共价结合的方法偶联氧氟沙

星、氯霉素和链霉素 3 种单抗，建立的 QICA 结合智能读

取设备，可对牛奶样品中氧氟沙星、氯霉素和链霉素定量

检测，其检测限分别为 0.30，0.12，0.20 ng/mL。该方法具

备较高的准确度和灵敏度。

上述方法将量子点标记技术和免疫层析检测技术有

效结合，为动物源食品中氟喹诺酮类药物的免疫学检测

提供了高灵敏度的方法。

3.2　QICA 检测四环素类

四环素类兽药主要包括四环素、金霉素、土霉素、氯

霉素，是一类广谱抗生素药物。四环素类兽药通常添加

于动物饲料中，合理使用四环素类药物可起到杀菌作用，

但人体长期摄入四环素超标的动物源食品会有致敏、肝

肾损伤等风险 [38]。

Xie 等 [39]将量子点与土霉素抗体偶联，建立的 QICA
可检测动物组织中土霉素及其衍生物。结合读取器后可

作定量检测，检测限为 0.39 μg/L，经高效液相色谱法验

证，该方法呈现较高的准确度。Sheng 等 [40]用 EDC 法活

化量子点 ZnCdSe/ZnS，以共价结合的方式将其与卵清蛋

白（OVA）偶联并喷于试纸的检测线（T 线）和质控线（C
线），将所制备的四环素人工抗原喷于 T 线，并将金纳米

粒子（AuNPs）作为荧光猝灭剂偶联抗体（图 2），该方法在

动物肌肉组织和牛奶中的检测限分别为 40，20 μg/L。Li
等 [41]以共价结合的方法将量子点微球分别与四环素和磺

酰胺的单抗偶联，结合智能读取设备建立四环素和黄酰
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胺的 QICA，在蜂蜜中的检测限为 0.4 μg/kg，相比 Chen
等 [42]建立蜂蜜中四环素的胶体金免疫层析检测法（检测限

40 μg/L）呈现出更高的灵敏度。

目前，越来越多的 QICA 会结合智能读取设备完成定

量检测，这种方法不仅提高了目标物的检测效率，也使检

测结果更加直观。

3.3　QICA 检测呋喃类

呋喃类药物如呋喃妥因、呋喃唑酮、呋喃西林等，此

类药物抗菌广和药效强。然而长期食用此类药物残留超

标的动物源食品有多发性神经炎、致畸和致癌的风险 [43]。

Le 等 [44]采用共价结合的方法将量子点 CdSe/ZnS 与

单抗偶联制备免疫探针，建立的 QICA 对动物可食用组织

中呋喃 1⁃氨基乙内酰脲的检测限为 0.14 μg/kg。Xie 等 [45]

将量子点 CdSe/ZnS 与 3⁃氨基 ⁃5⁃甲基吗啉 ⁃2⁃恶唑烷酮的

单抗偶联制备探针，在动物可食用组织中该方法检测限

为 0.07 μg/L，经 LC⁃MS/MS 验证，有较高准确度。Cheng
等 [46]使用不同荧光激发波长的 CdSe/ZnS 量子点微球作

为荧光标记物，分别偶联氨基脲（2⁃NPSEM）和 3⁃氨基⁃2⁃
恶唑烷酮（2⁃NPAOZ）的单抗，建立了海产品中硝基呋喃

代谢物的 QICA（图 3），对于两种靶标的检测限分别为

0.5，1.0 μg/L。该方法可对两种靶标物质进行同时检测，

提高了检测效率。

呋喃类药物的代谢物多，开发其广谱性抗体可实现

多靶标物质的检测。这样可大幅提高检测效率，使 QICA
更具使用价值。

3.4　QICA 检测磺胺类

磺胺类药物是一类以对氨基苯磺酰胺为母核结构的

抗菌药物，通常添加到动物饲料中用来预防疾病。但磺

胺类药物的不规范使用导致动物体内残留过量，会通过

饮食对人体造血系统和中枢神经造成严重损害 [47]。

Hu 等 [48]以量子点偶联 OVA 喷在试纸条的 C 线和 T
线，将 AuNPs 作为荧光猝灭剂偶联磺胺喹恶啉抗体，建立

动物源食品中磺胺喹恶啉的 QICA（图 4），检测限为

1 μg/L，相比胶体金免疫层析试纸，灵敏度有较大提升，

与商业 ELISA 试剂盒的检测结果高度一致。Wei 等 [49]通

过乳液封装技术合成 CdSe/ZnS 量子点微球，采用 EDC
法将量子点微球与磺胺二甲基嘧啶单抗偶联制备荧光探

针，用于牛奶和鸡肉中磺胺二甲基嘧啶的检测，检测限分

别为 0.2，0.1 μg/L。

鉴于磺胺类药物的最高残留限量均低于 100 μg/kg，
这就要求具备更高的灵敏度。目前，QICA 在磺胺类兽药

的检测应用较少，仍有很大的发展空间。

图 2　四环素的双模式 QICA
Figure 2　Dual⁃mode QICA for tetracycline

图 1　环丙沙星的 QICA 便携定量检测方法

Figure 1　QICA for portable quantitative detection of ciprofloxacin
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3.5　QICA 检测其他药物

QICA 作为一种高灵敏检测方法，也应用于动物源食

品中其他禁用兽药的检测。Li等 [50]采用 EDC 法偶联量子

点与喹乙醇单抗制备量子点免疫探针，建立了猪肉中喹

乙醇的 QICA，检测限为 0.65 μg/L。Li 等 [51]通过封装量

子点 CdSe/ZnS 制备量子点微球，偶联盐酸赛庚啶单抗制

备免疫探针，建立 QICA 用于猪尿及猪肉中盐酸赛庚啶检

测，该方法检测限为 0.01 μg/L，相比于仅使用单核量子点

的检测限有明显提高。Hu 等 [52]使用核壳型量子点 CdSe/
CdS/ZnS 和胶体金分别偶联喹乙醇单抗制备免疫探针，

建立了猪饲料中喹乙醇的 QICA 和传统胶体金 ICA，

QICA 的检测限为 0.12 μg/kg，是传统胶体金 ICA 方法的

2.7 倍。

虽然 QICA 具有较高的灵敏度，但其在违禁兽药检测

中的应用仍需扩展，可通过制备更多高质量人工抗原和

灵敏度高、特异性强的单克隆抗体，拓展 QICA 在违禁兽

药检测领域的应用。

4　总结与展望

以量子点为标记物的免疫层析技术具备高灵敏等优

势，在兽药残留检测领域具有广阔的应用前景。但 QICA
在量子点的合成及检测靶标的多样化方面仍有较大的发

展空间。

在免疫层析检测的实际应用中，要求量子点本身具

备良好的水溶性。虽然有机相合成量子点可以通过亲水

基团的引入提高量子点水溶性，但量子点的荧光强度会

有不同程度的降低。水相合成法使用疏醇作为稳定剂，

在提高量子点稳定性和溶解度的同时可以在其表面引入

亲水基团，但水相合成量子点的量子产率低于有机相合

成。因此，进一步改善水相合成方法，制备量子产率高、

稳定性强、水溶性好的量子点可以提高 QICA 检测性能。

目前，QICA 涉及的兽药检测种类不够丰富，部分兽

药由于结构复杂、水溶性差难以制备人工抗原，缺乏特异

性抗体。如抗球虫药中的拉沙洛西、癸氧喹酯、妥曲珠利

等，抗病毒药中的利巴韦林、吗啉胍、硫唑嘌呤等。针对

此类兽药应完善人工抗原改造方法和偶联方法，制备出

高效抗体用于 QICA 的研究。此外，可开发广谱性抗体用

于 QICA 的构建，实现对同类药物的多靶标同时检测。在

此基础上，研发便携式信号读取设备与 QICA 结合可以增

图 3　硝基呋喃代谢物的比率型 QICA
Figure 3　Ratio type QICA for nitrofuran metabolites

图 4　磺胺喹恶啉的荧光猝灭 QICA
Figure 4　Fluorescence quenching QICA for 

sulfaquinoxaline
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强定量检测的实用性及准确度，使之成为更高效的动物

源性食品兽药残留检测工具。
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