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由于医疗#个人护理品#养殖等领域几十年来的抗生素滥

用'有的抗生素在土壤中的残留量已达到了有机农药污染物的

水平(

/

)

'所带来的一系列问题已引起警觉$据报道'

$1/-

年中

国抗生素的产量达
/$./$

万吨'成为世界第一抗生素生产和消

费大国$目前常见抗生素检测方法为微生物检测法#免疫学分

析法#电磁传感器#现代仪器法等(

$*%

)

$微生物检测法用于抗生

素残留检查的初筛'存在耗时#定性差等问题"免疫法的检测对

象较为单一"传感器虽可快速检测多种抗生素'但难以确认种

类'而现代仪器法能同时对多种残留抗生素进行准确检测$本

文就国内外对自然水体#蜂蜜#牛奶#水产品#禽肉#蛋等样品中

残留抗生素的检测技术#样品预处理及应用前景进行综述'其

中重点介绍以色谱法为代表的现代仪器检测技术$

$

!

自然水体

!!

21

多种抗生素在我国地表水中被测出'其总体浓度与检

出频率均高于其他国家$这些抗生素主要来源于制药厂和医

院废水的排放#畜牧养殖的废水及粪便等残渣#生活污水$

自然水体中抗生素多为
D

E

*

>

"

&

E

*

>

级别'因此良好的样

品富集方法#高效的分离手段及高灵敏检测器就尤为重要$杨

常青等(

0

)采用固相萃取
*

液相色谱
*

串联质谱%

:+'*Y+>"*W:

*

W:

&法建立了水中磺胺%

:!8

&#氟喹诺酮%

_k8

&#四环素%

)"8

&

和氯霉素%

"!+8

&

%

类共
/2

种抗生素同时检测的方法$该研

究选择了
Y>&

作为固相萃取填料'采用两种溶剂%甲醇及含

氨水的甲醇&组合对目标抗生素进行洗脱'在减少洗脱溶剂用

量的同时又提高了回收率'获得了良好的富集效果'还利于下

一步的氮吹操作$该方法的回收率为
23.0e

"

/$$.2e

'检出

限达到
1.10

"

1.-$D

E

*

>

$

YI

等(

2

)采用冻干法%

_#+

&对样品进行富集'采用
>"*

W:

*

W:

法共测量了水样中
$2

种残留抗生素$这种富集方法

操作简单'可同时对
2

大类
$2

种抗生素进行富集'能减小目标

分析物的损耗'回收率高'优于液液萃取和固相微萃取技术$

富集后的样品'应选用适合
':a*W:

系统的溶剂溶解'必要时

需进行冷冻离心%

%f

&及过滤处理$

较于高效液相色谱%

Y+>"

&'超高效液相色谱%

]+>"

&具

有更省时#更灵敏#分离效果更好#抗基质干扰能力更强等特

点$

GMA8

等(

=

)采用
:+'*]+>"*W:

*

W:

对医院#城市废水及

自然水体中的
0-

种残留抗生素及其代谢产物进行了检测$

GMA8

在
Y>&

和
W"h

间也选了净化富集能力更好的
Y>&

$

研究表明富集前加入
'#)!*5C

$

并采用低
L

Y

条件%

L

Yd

$.0

&'可获得更好的富集效率$该研究用新型
!J

X

I79

P

Y::

)-

色谱柱取代了
"/?

'使用梯度洗脱技术后更能大大改善峰

形#提高分离效果"检出限达到了
D

E

*

>

级别'回收率为
-1e

"

/$1e

$

目前'

Y>&

材料对水体中残留抗生素具有较高的富集效

率而被优先采用'研究也表明
"/?

柱对于自然水体中的喹诺

酮类抗生素有较高的富集效率(

?

)

$由于
W:

*

W:

灵敏度高'可

对紫外吸收较低的抗生素%如氨基糖苷类&进行检测'因此常与

>"

联用$由于
W:

强大的定性#定量分析能力'甚至可认为

>"

不过是
W:

的进样系统$

!

!

动物组织类食品

!!

在养殖业中作为治病和促生长药物的抗生素被动物大量

摄入"此外'动物还会通过进食%如水#食物#花蜜等(

3

)

&摄入环

境中残留的抗生素$其中'

31e

的抗生素会以原形和活性代谢

产物等形式排到自然界中(

/1

)

'使水环境出现持续低浓度抗生

素污染'不光会对水生生物产生远期毒性作用'还会使得水环

境中微生物群落产生对抗生素的耐药性"另一部分抗生素将在

动物组织内残留蓄积进入人类食物链'导致人类进一步滥用抗

生素$由于动物组织样品较复杂'含有大量的蛋白质和脂类'

如不进行合适的样品预处理%提取#净化&及富集'会对色谱柱

产生不可逆转的破坏'因此良好的样品预处理方案将有助于残

留抗生素的准确检测$

萃取法是最经典的样品预处理方案'该方法简单易行'在

对动物组织中残留抗生素的研究中用得较多$

#C8FDCU7

等(

//

)

采用
]Y+>"*':a*W:

*

W:

对鱼#猪#家禽肉中的
/=

种磺胺类

抗生素和
0

种四环素类抗生素进行了分离分析$该研究采用

萃取法对均浆后的样品进行提取净化'线性范围为
$1

"

/01

&

E

*

U

E

'线性相关系数高于
1.3?

'检出限为
/1

"

$1

&

E

*

U

E

$

!QOC@@CB

等(

/$

)采 用 了 优 化 了 的 -

kI'"B'(:

.方 法

%

kI7JU

#

'C8

P

#

"BFC

L

#

(I

EE

FO

#

:CNF

&对样品进行了快速样品前

处理'使用
Y+>"*Y(W:

对猪#牛#羊#鸡的肾#肝#肉中
$$

种

磺胺类抗生素及其代谢产物进行了检测$该研究检出限为
-

"

$2

&

E

*

U

E

'定量限为
/

"

??

&

E

*

U

E

'回收率为
??e

"

//$e

$

:+'

法也常用于这个领域中$

RCNCM7

等(

/-

)采用
"/?

富集

了鸡肉中的残留抗生素'并第一次采用离子淌度谱检测了禽肉

中的
-

种抗生素$离子淌度谱具有检出限低#响应快速#便携

性好的特点$该研究采用了连续电晕放电的电离源'获得了更

高数量级的离子流'提高了检测分辨能力'线性关系可达
1.33

以上'定量限为
/$.0

"

/3.=

&

E

*

U

E

$

湍流色谱法是一种直接在线进样预处理技术'能使大分子

的生物基质成分与小分子抗生素良好分离$

&AI8AVC

等(

/%

)采

用
>"*W:

*

W:

对鸡肉中
-2

种抗生素进行了分离分析$该方

法先用乙腈与
$e

三氯乙酸%

%0l00

'

V

*

V

&对均浆后的鸡肉样

品进行萃取#离心#过滤之后采用湍流色谱法进行富集净化$

结果表明'湍流色谱法的富集效率优于固相萃取技术'该方法

对
$%

种抗生素及其代谢产物的检出限达到了
1.-

&

E

*

U

E

'定量
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限为
/.1

&

E

*

U

E

'回收率为
?1e

"

/$1e

$

目前
>"*W:

*

W:

在动物源性食品中残留抗生素检测中大

量应用'我国也有成熟的检测标准%如'

G&

*

)$/-/=*$11=

'

G&

*

)$/-$1*$11=

'

G&

*

)$/-/0*$11=

'

G&

*

)$/-/$*$11=

等&$在与

>"

联用后'

W:

不光可以对目标抗生素进行定性#定量#结构

分析'还能对抗生素在动物体内的代谢产物进行定量和结构分

析'这大大方便了药代动力学的研究(

/0

)

$

"

!

蜜!乳!蛋等

!!

抗生素也会在动物所产的蜜#乳#蛋中残留(

/2

)

'各国都明

确规定了蜜#乳#蛋中抗生素最大允许残留量$

".$

!

色谱质谱联用技术
!

各国基于
>"*W:

建立起来的蜜#

乳#蛋中抗生素检测方法%如我国'

G&

*

)$$32?*$11?

'

G&

*

)

/?3-$.$0*$110

'

G&

*

)$-%//*$113

等&'基本上采用
:+'

法对

样品进行净化富集$

&AB4

等(

/=

)用
Y>&

材料的
:+'

法对蜂蜜样品进行了预

处理和富集'然后采用
>"*W:

*

W:

对样品中
-=

种抗生素进行

了准确测量'确定限%

""

$

&达到了
=.0

"

/$.3

&

E

*

U

E

'检测容量

%

""

)

&达到
3.%

"

/3.3

&

E

*

U

E

'回收率为
3$e

"

/12e

$

R74rDFZ

等(

/?

)也采用了
>"*W:

*

W:

对蛋进行检测$不同

的是'该研究采用了加压萃取技术%

+>'

&对蛋中残留抗生素进

行了净化和富集$提取物无需再进行其他的净化处理'用微孔

滤膜过滤后即可直接采用
]Y+>"*W:

*

W:

进行检测$该方

法一共测定了蛋中
%/

种残留抗生素'

""

$

可达到
1.0

"

-.1

&

E

*

>

'

""

)

达到
/.1

"

-.1

&

E

*

>

$但结果表明'该研究对蛋中

残留四环素的定量分析能力略为逊色$为了得到较高的萃取

效率'

hI

等(

/3

)采用了改良后的中空纤维液相微萃取技术%

Y_*

:'&>>W'

&$这种技术需要一种含有金属丝的中空纤维管'

内充萃取液'放入样品溶液中$开启磁力搅拌器'含金属丝的

中空纤维管会快速转动'能大大提高萃取效率$提取物经富集

后'采用
G"

进行检测'线性范围为
1.$1

"

$1.11D

E

*

4>

'检出

限为
1.1$

"

1.12D

E

*

4>

'定量限为
1.1=

"

1./3D

E

*

4>

'回收

率为
3-.2e

"

/1%.2e

$研究数据表明这种萃取技术拥有更

低的检出限'优势明显$

".!

!

毛细管电泳技术%

"'

&

!

邵钰秀等(

$1

)建立了一种采用电

堆积方式在线富集的毛细管电泳技术对牛奶#鸡蛋和蜂蜜中四

环素#土霉素#强力霉素进行了检测$在正向进样电压作用下'

L

Y

值为
-

的样品溶液中以阳离子形态存在的
)"

#

,)"

和
#"

在高场作用下快速电泳进入毛细管'当其穿越低电导率样品和

高电导率运行缓冲液界面时'由于进入低场区'其运动速度将

立即降低'发生分析物离子在样品与缓冲液界面处的堆积'由

此实现了对分析物的在线富集$在优化条件下'四环素#土霉

素和强力霉素的富集倍数分别为
?2

#

0%

和
0%

'检出限为
/.=

"

$./

&

E

*

U

E

'

/.?

"

$.$

&

E

*

U

E

和
/.3

"

$.$

&

E

*

U

E

'定量限均为

$1

&

E

*

U

E

$

分子印迹技术也可以用于样品的预处理和富集'具有非常

高的选择性'称为分子印迹固相萃取技术(

$/

)

%

Wa+8*:+'

&$

WAMFDA*GADZn@FZ

等(

$$

)就利用了这种技术'采用
"'*W:

联用

技术对牛奶中
?

种喹诺酮类抗生素进行了检测$首先他在毛

细管的一端内嵌进自制的分子印迹材料'通过加压进样的方式

压入约
$$

&

>

样品溶液'然后压入甲醇*水*氨水%

21

*

-=

*

-

&溶

液%约
21D>

&进行分子印迹材料上保留物的洗脱$加电压前'

还需用缓冲液将这段洗脱物从吸附材料上替换下来$该方法

的回收率为
=1.1e

"

/1$.-e

$该研究认为此富集技术与在

线富集技术并不一样'因此称为管内嵌入式富集技术%

aD*@7DF*

Wa:+'

&$该研究还对比了不同方法在测量牛奶中喹诺酮类抗

生素时的检出限和定量限'见表
/

'该研究所提出的方法具有

较高的准确性和灵敏度$

#

!

现状与展望

!!

抗生素残留带来的一系列问题已引起了民众和政府的重

视$研究者们依然在孜孜不倦地寻找着富集效率更高的样品

预处理方法'以及分离效率更好#检测灵敏度更高#可测种类更

多的分离检测手段'见表
$

$

表
/

!!

不同方法在测量牛奶中喹诺酮类药物时的检出限和定量限对比

项目
]Y+>"*W:

*

W:

%

&

E

*

>

&

Y+>"*_>

%

&

E

*

U

E

&

Y+>"*]b

%

&

E

*

U

E

&

"'*W:

*

W:

%

&

E

*

>

&

"'*]b

%

&

E

*

>

&

"'*>a_

%

&

E

*

U

E

&

+MA

L

A8FO

Wa:+'*"'*W:

*

W:

%

&

E

*

U

E

&

样品预处理
:+'

%

,C878Y>&

&

Wa:+'

液相微萃取
:+'

%

,C878W!h*Y>&

&

WC

E

DF97J:+' Wa:+' aD*@7DF*Wa:+'

检出限
1.1%

"

1.0% 1.0

"

-.% /1

"

01 %

"

2 3

"

/$ 1./=

"

1.3? /.1

"

/.%

定量限
1./%

"

/.?1 /.3

"

//.= /?

"

$% 1.00

"

-.$- -.$

"

%.=

表
$

!!

样品净化和富集技术及分离和检测方法的优劣势比较

项目 优势 劣势

检测技术
]b

灵敏度#准确度较高'设备简单'操作方便'价廉$ 只能检测有紫外光吸收能力的化合物"需要相应的标准品

才能进行定量分析$

#!#

灵敏度高'准确度好'能进行定性和定量分析$

#!#

的紫外图谱进行定性分析的专属性较差$

W:

化合物能电离即能被检测'样品范围广"灵敏度比
]b

高

/

"

$

个数量级"可同时进行定量和结构分析"可直接对代

谢产物进行分析"分析速度快$

_>

可对样品中某种抗生素进行检测'专属性强'灵敏度高$ 往往要进行检测前衍生"难以同时对多种残留抗生素进行

准确检测$

分离技术
G"

省时#分离度高$ 适合能气化#对热稳定的化合物分析'有时需要对样品进

行衍生处理$

Y+>"

无须对抗生素的极性部分进行衍生化$ 相对
G"

成本较高'色谱柱通用性不强$

]Y+>"

更省时#更灵敏#分离效果更好#抗基质干扰能力更强'流

动相用量更少$

在超高压环境下'设备易老化'维护困难$

"'

分离度高'结合了在线富集技术后'分析更简便#时间更

短$

操作技术要求高'重现性差$

$=$/
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续表
$

!!

样品净化和富集技术及分离和检测方法的优劣势比较

项目 优势 劣势

样品净化和富集技术 传统液液萃取技术 适用范围广'价格便宜$ 耗时'繁琐'效率低$%新萃取技术'如液液微萃取等正在

改变这些劣势$&

+>'

有机溶剂用量少#快速#基质影响小'具有较高的回收率和

重现性$

不能萃取对热不稳定'易发生热降解的物质$

kI'"B'(:

回收率#精确度和准确度高'溶剂使用量少'污染小'价格

低廉'操作简便'分析速度快'应用范围广$

不适合高度复杂的食品的分离检测'其食品基质在处理后

基体干扰会更严重'对质谱仪的污染大$

:+'

快速简单#溶剂用量少'重现性好#回收率较高'能有效去

除干扰物'易于自动化操作$灵敏度较高'宜用于受抗生

素污染轻的地下水和饮用水$

材料常一次性使用'成本较高$

WC

E

DF97J*:+'

可实现全自动化#萃取速度较快'适合环境水样等大体积

样品$

需用到专门的磁性材料和设备$

_#+

耗时少#适用范围广'宜用于样本数多#分析物范围广的常

规分析$

低温操作条件较苛刻$

)_"

样品处理成本低'省时'可成为分离系统的在线富集组件$

!!

对于抗生素残留的研究将向着两个方向发展!%

/

&快速准

确检验'其研究重点集中在高效快速的检测手段开发$目前的

研究希望整个样品的分析时间能控制在
$047D

以内'可无论

是
:+'

等预处理法'还是
>"*W:

*

W:

等检测技术'都存在着

耗时#昂贵#对操作者技术要求过高等问题'难以应对当前广泛

的残留抗生素检测需求"而一些快速筛查技术'却又存在着定

性弱#准确性较差#检测种类单一等问题$未来新型检测手段

必将面临方便#快捷#准确#可同时检测多种抗生素等要求的考

验$%

$

&抗生素的生物代谢情况及环境中的分布#转归#降解等

情况的研究$这类研究将有助于揭开抗生素在生物体内代谢

情况和环境降解情况'也能为残留抗生素的检测寻找合适的残

留标识物"还能揭示残留抗生素在环境中的转归及分布规律'

为残留抗生素的环境修复工程提供准确有效的数据和技术

支持$
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多发性硬化磁敏感加权成像的研究进展'
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多发性硬化$磁敏感加权成像$综述
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!
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!

!

$文章编号%

!

/2=/*?-%?

"

$1/2

%

13*/$=%*1-

!!

多发性硬化%

4I@97

L

@F8J@FMA878

'

W:

&是常见的同时累及灰

白质的炎性脱髓鞘病变$临床上常导致运动#感觉认知功能障

碍'部分病例还会导致癫痫或智力障碍$目前'国际公认的

W:

诊断标准主要是依据
$1/1

年修订版的
WJ#ADC@O

标准'此

版修订简化了诊断标准#满足了各种人群的适应性'在更广泛

用于临床的同时强调了磁共振在诊断和治疗多发性硬化中的

价值(

/*-

)

$近年来'各类磁共振功能成像在
W:

的应用也逐步

得到关注'如磁敏感加权成像%

8I8JF

L

97Q7@79

P

6F7

E

B9FO74C*

E

7D

E

'

:Ha

&'该技术不仅促进了对
W:

病灶病理生理特点#临床

病征与颅内病变关联性的理解'还对
W:

患者颅内深部静脉改

变'深部灰质核团或局部脑区铁含量异常等改变提示了有用信

息$本文就
:Ha

在
W:

的研究进展进行回顾与综述$

$

!

:Ha

的原理和研究进展

!!

:Ha

是反映组织磁化属性的对比增强技术'通过运用高

分辨率扫描#相位图像蒙片和最小密度投影等技术'同时获得

磁距图像%

4C

E

D79IOF74C

E

F

&和相位图像%

L

BC8F74C

E

F

&两组图

像'相位图可反映不同磁化率组织在磁场中导致的感应磁场变

化'适合于判断脑内物质的磁化率特性$

:Ha

运用于人脑研

究的原理是利用组织间磁敏感差异形成图像$无论顺磁性物

质%如静脉内脱氧血红蛋白&或反磁性物质%如动脉内氧合血红

蛋白及脑实质&均可使局部磁场发生改变'进而使质子自旋频

率产生差别'随着
)'

的延长'这些质子形成明显的相位差别'

从而在相位图上得以显示(

%

)

$另一方面'由于动静脉中脱氧血

红蛋白含量的不同'又可将脱氧血红蛋白作为一种内源性对比

剂'使得静脉血与周围组织间产生相位差'从而使细小动脉得

以清楚显示$更进一步'在脑组织中绝大多数磁敏感改变与铁

的不同形式或出血等相关'而
:Ha

能检测任何形式的铁沉积'

包括脱氧血红蛋白#铁蛋白和含铁血黄素等'且该技术对顺磁

性物质非常敏感'故而理论上通过对铁沉积物质引起相位位移

改变定量分析'可间接测量物质相对含量'还可以清晰显示慢

流速的静脉系统并可清晰观察脑内微量铁的代谢$如今'

:Ha

已广泛应用于帕金森病#脑血管畸形#脑肿瘤性病变及肝硬化

等多种疾病的研究或鉴别中'均表现为对血管畸形#出血#钙化

及铁代谢产物的显示有较高的敏感性和特异性'并可进一步定

量评价铁沉积强度及容积'是对各种疾病
W(a

检查常规序列

的重要补充$总之随着
/.0)
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乃至
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高场强磁共

振设备的逐渐普及'各种功能磁共振也在临床上应用日益广

泛'
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逐步作为一种常用序列运用于各种疾病的诊疗$
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多发性硬化
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的研究进展
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W:

是一种进展性#炎症性和退行性疾病'具有多样的临

床和病理的特点$根据病程发展通常可分为复发缓解型#继发

进展型#原发进展型及进展复发型'而不论何种临床类型'均可

以观察到颅内或脊髓器质性病灶'这些组织损伤可广泛分布于

脑室周围白质#视神经#脊髓的传导束#脑干和小脑等处'并且

这些组织损伤常常不局限于在常规磁共振上可肉眼观察到的

区域'常累及全脑'如深部灰质核团及表现正常的脑白质$由

于病灶部位与临床关系更密切且病情轻重与病灶大小不成比

例'对于这些多部位的器质性损伤近年来各类研究从不同方面
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