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［摘　要］　为研究氟苯尼考在红笛鲷体内的药代动力学特征，在水温（２０±２）℃条件下，氟苯尼考

以１０ｍｇ／ｋｇ单剂量腹注和口灌健康红笛鲷（Ｌｕｔｊａｎｕｓｓａｎｇｕｉｎｅｕｓ），采用 ＨＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ测定组织中

的药物浓度，数据用ＤＡＳ３．０软件分析。结果显示，两种给药方式下红笛鲷血浆药时数据均符合一

级吸收二室模型；腹注给药后血浆、肝脏、肾脏和肌肉的峰浓度（Ｃｍａｘ）分别为１０．６２μｇ／ｍＬ、８．３６、

２２．５７和４．７６μｇ／ｇ，达峰时间（Ｔｍａｘ）分别为１．２、１．０、１．０和６．０ｈ，消除半衰期（ｔ１／２β）分别为２９．７６、

１７．８４、１７．２３和１９．４８ｈ；口灌给药后血浆、肝脏、肾脏和肌肉的Ｃｍａｘ分别为２．３５μｇ／ｍＬ、１．４５μｇ／ｇ、

４．０６μｇ／ｇ和１．７３μｇ／ｇ，Ｔｍａｘ分别为２．６９、１．５、１．５和４．０ｈ，ｔ１／２β分别为 ４０．５９、１２．２９、３７．７８和

４７．３４ｈ。结果表明，腹注给药方式下氟苯尼考在红笛鲷体内的吸收快于口灌给药，在血浆和肝脏中

的消除快于口灌给药，在肌肉和肾脏中的消除则慢于口灌给药。研究结果为氟苯尼考在临床上的

合理应用提供了科学依据。
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　　氟苯尼考（Ｆｌｏｒｆｅｎｉｃｏｌ，ＦＦ）又名氟甲砜霉素，由
一种新型动物专用的氯霉素类抗生素。氟苯尼考

具有极广的抗菌谱，对大多数革兰氏阳性菌、阴性

菌、螺旋体、衣原体、立克次氏体、原虫等均有较强

的抑杀作用，尤其对鳗弧菌（Ｖｉｂｒｉｏａｎｇｕｉｌｌａｒｕｍ）［１］、
迟缓爱德华氏菌（Ｅｄｗａｒｄｓｉｅｌｌａｔａｒｄａ）［１］、美人鱼发
光杆菌杀鱼亚种（Ｐｈｏｔｏｂａｃｔｅｒｉｕｍｄａｍｓｅｌａｅｓｕｂｓｐ．Ｐｉ
ｓｃｉｃｉｄａ）［１－２］、杀鲑气单胞菌（Ａｅｒｏｍｏｎａｓｓａｌｍｏｎｉｃｉ
ｄａ）［３］和嗜水气单胞菌（Ａｅｒｏｍｏｎａｓｈｙｄｒｏｐｈｉｌｉａ）［４］

等病原菌均具有高效的抗菌活性，在动物医学临床

上发挥着重要作用。由于其具有高效、安全、广谱、

吸收好和组织分布广泛等优点，已成为氯霉素禁用

后的主要替代药物，广泛应用于假结核病、爱德华

氏菌病、弧菌病、疥疮病等水生动物细菌病的防

治［５］。目前国内外开展氟苯尼考药代动力学研究

的水 生 动 物 有 凡 纳 滨 对 虾 （Ｌｉｔｏｐｅｎａｅｕｓｖａｎ
ｎａｍｅ）［６］、九孔鲍（Ｈａｌｉｏｔｉｓｄｉｖｅｒｓｉｃｏｌｏｒｓｕｐｅｒｔｅｘｔａ）［７］、
大西洋鲑 （Ｓａｌｍｏｓａｌａｒ）［８］、大西洋鳕 （Ｇａｄｕｓ
ｍｏｒｈｕａ）［９］、大黄鱼（Ｐｓｅｕｄｏｓｃｉａｅｎａｃｒｏｃｅａ）［１０］、鲫
（Ｃａｒａｓｓｉｕｓａｕｒａｔｕｓ）［１１］、吉富罗非鱼（Ｏｒｅｏｃｈｒｏｍｉｓ
ｎｉｌｏｔｉｃｕｓ）［１２］和 眼 斑 拟 石 首 鱼 （Ｓｃｉａｅｎｏｐｓｏｃｅｌ

ｌａｔｕｓ）［１３］等，而其在南方地区的重要经济鱼类红笛
鲷体内药代动力学研究尚未见相关报道。因此，通

过腹腔注射和口灌两种给药方式研究氟苯尼考在

红笛鲷体内的药代动力学规律，为氟苯尼考在红笛

鲷健康养殖中科学合理用药提供理论依据。

１　材料与方法
１．１　材料
１．１．１　药品和试剂　氟苯尼考标准品（纯度
９９％），德国ＤＲ．ＥｈｒｅｎｓｔｏｒｆｅｒＧｍｂＨ公司；氟苯尼考
原药（纯度９８％），批号２０１２０６１２，购自湖北兴银河
化工有限公司；乙腈、甲醇为 ＨＰＬＣ级，购自德国
Ｍｅｒｃｋ公司；乙酸乙酯、正己烷等均为分析纯，购自
广州化学试剂厂；肝素钠注射液，购自江苏万邦生

化医药股份有限公司。

１．１．２　试验仪器　液质联用仪 ＴＳＱＱｕａｎｔｕｍ
Ａｃｃｅｓｓ，美国 ＴｈｅｒｍｏＦｉｓｈｅｒ公司；ＳｕｐｅｌｃｌｅａｎＬＣ－
Ａｌｍｍｉｎａ－Ｎ中性氧化铝固相萃取小柱，１ｇ／３ｍＬ，
美国 Ｓｕｐｅｌｃｏ公司；Ｓｉｇｍａ３－１８Ｋ高速冷冻离心
机，德国Ｓｉｇｍａ公司；Ｓａｒｔｏｒｉｕｓａｒｉｕｍ－６１１ＶＦ超纯水
仪，德国Ｓａｒｔｏｒｉｕｓ公司；ＹＧＣ－２４氮吹仪，成都雅源
科技有限公司。
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１．１．３　试验动物　试验用红笛鲷购自湛江市某海
水养殖场，平均体质量为１００±１８ｇ，健康活力好，
无病虫害，试验前暂养７ｄ，经抽样检测鱼体内无氟
苯尼考及氯霉素、氟苯尼考等同类药物残留。试验

在１ｍ３玻璃钢桶中进行，试验期间海水盐度２８，水
温２０±２℃，连续充气，每天早上换水１／２，投喂不
含任何药物的全价配合饲料。

１．２　方法
１．２．１　给药及样品采集　试验前１ｄ停止投饲，将
试验鱼随机分成两组，每组１００尾，另选数尾没给
药的鱼作空白对照。试验组 Ｉ单剂量腹腔注射给
药，剂量１０ｍｇ／ｋｇ；试验组ＩＩ单剂量口灌给药，剂量
１０ｍｇ／ｋｇ，无回吐者保留用以试验。分别于给药后
的第９、１５、３０ｍｉｎ及 １、１．５、２、４、６、８、１２、２４、４８、
７２、９６、１２０ｈ用含肝素钠的注射器尾静脉采集血
样，每个时间点采集 ５尾鱼，４０００ｒ／ｍｉｎ离心
１０ｍｉｎ，取上层血浆于 －８０℃保存。同时取肝脏、
肾脏及肌肉样品，置 －８０℃保存至药物浓度分析。
另取空白血液和组织样品作为对照。

１．２．２　样品前处理　血液样品的前处理血浆置于
室温自然解冻后，取１ｍＬ血浆，加入１５ｍＬ氨化乙
酸乙酯（乙酸乙酯／氨水，９８∶２，Ｖ／Ｖ）和５ｇ无水硫
酸钠，漩 涡 振 荡 １５ｍｉｎ，超 声 提 取 １５ｍｉｎ，
４０００ｒ／ｍｉｎ转速离心１０ｍｉｎ，将上层清转移至另一
干净的离心管中，重复提取两次，合并上清液，氮气

吹干，加入２５ｍＬ（甲醇∶水＝３∶７）溶液，经０．２２μｍ
微孔滤膜过滤，吸取适量上机检测。

组织样品前处理样品室温下自然解冻，准确称

取组织样品２．００ｇ，加入１５ｍＬ氨化乙酸乙酯、无
水硫酸钠３ｇ溶液，均质３０ｓ，再加入５ｍＬ碱性乙
酸乙酯清洗刀头合并提取液，旋涡混合１０ｍｉｎ，超
声提取１５ｍｉｎ，涡旋振荡１０ｍｉｎ，１００００ｒ／ｍｉｎ离心
５ｍｉｎ。取上层清液，氮气吹干，加入２５ｍＬ（甲醇∶
水＝３∶７）溶液，经０．２２μｍ微孔滤膜过滤后，取适
量上机检测。

１．２．３　色谱和质谱条件　检测的色谱和质谱条件
参陶昕晨［１４］等的方法。

１．２．４　标准曲线制备及线性范围的测定　标准曲
线与最低检测限准确称取氟苯尼考０．０１００ｇ，用少
量甲醇助溶后定容至 １００ｍＬ，配制成 １００μｇ／ｍＬ
的母液，再依次用甲醇溶液稀释成浓度为０．００５、
０．０１０、０．０２０、０．０５０、０．１００μｇ／ｍＬ的标准液，采用
上述液相色谱和质谱条件进行检测，以峰面积为纵

坐标，药浓度为横坐标绘制标准曲线，分别求出回

归方程和相关系数。最低检测限（ＬＯＤ）和最低定
量限（ＬＯＱ）参照梁俊平［１５］等的方法确定。

回收率和精密度的测定 取２．００ｇ空白肌肉样
品，分别加入不同浓度的氟苯尼考标准液，使样品加

标浓度分别为１．０、５．０和２５．０μｇ／ｋｇ，然后按样品前
处理方法处理后测定，每个浓度设５个重复，同时连
续测定３ｄ，按黄月雄等［１３］计算回收率和精密度。

１．２．５　数据分析与休药期计算　数据处理应用
ＭｉｃｒｏｓｏｆｔＥｘｃｅｌ２００７绘制标准曲线和药时数曲线
图，应用ＤＡＳ３．０进行模型拟合和相关药动学参数
的推算。

休药期计算氯霉素类药物在水产动物体内按一

级动力学模型消除，即在消除相服从指数消除规律：

Ｃｔ＝Ｃ０ｅ
－ｋｔ。根据以下公式计算理论休药期：ＷＴＤ＝

Ｌｎ（Ｃ０／ＭＲＬ）／Ｋ。其中 ＷＴＤ为理论休药期（ｄ），Ｃ０
为残留消除对数曲线的截距（μｇ／ｋｇ），ＭＲＬ为最高
残留限量（μｇ／ｋｇ）），Ｋ为残留消除速率常数。
２　结 果

２．１　线性范围与检出限　氟苯尼考标准液在
０．００５～０．１００μｇ／ｍＬ浓度范围内具有良好的线性相
关性，标准曲线为 Ｙ＝４０７．４７＋２６９５．５２×Ｘ，Ｒ２＝
０．９９９９。氟苯尼考在组织中的中的最低检出限
（ＬＯＤ）为０．２μｇ／ｋｇ，定量限（ＬＯＱ）为０．５μｇ／ｋｇ。
２．２　回收率和精密度　药物在肌肉组织中的回收
率和精密度见表１。氟苯尼考的回收率在８９．６％～
１０１．０％，日间精密度为４．６％～６．２％，日内精密度
为２．６％～４．１％，满足本试验的要求。

表１　氟苯尼考的加标回收率
浓度／（μｇ·ｋｇ－１） 回收率／％ 日间精密度／％ 日内精密度／％

１．０ ８９．６±７．５ ６．２±０．８ ４．１±０．７

５．０ ９６．２±３．６ ５．４±０．６ ３．５±０．６

２５．０ １０１．０±５．４ ４．６±０．３ ２．６±０．４

２．３　氟苯尼考在红笛鲷各组织中的药时浓度特征
　红笛鲷经腹注和口灌给药后，各组织样品药时曲
线分别见图１和图２。由图１和图２可见，氟苯尼
考在血浆和３种组织中的药物浓度均呈先升高后
降低的趋势，其中血浆、肾脏和肝脏的药时曲线均

呈现双峰现象。腹注给药后血浆、肝脏、肾脏和肌

肉的 Ｃｍａｘ分别为 １０．６２μｇ／ｍＬ、８．３６、２２．５７和
４．７６μｇ／ｇ，Ｔｍａｘ分别为１．２、１、１和６ｈ。口服给药
后血浆、肝脏、肾脏和肌肉的Ｃｍａｘ分别２．３５μｇ／ｍＬ、
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１．４５、４．０６和１．７３μｇ／ｇ，Ｔｍａｘ分别为２．６９、１．５、１．５
和４ｈ，表明红笛鲷腹注氟苯尼考不仅吸收速率快
于口服给药，而且吸收度也大于口服给药。

图１　红笛鲷腹注氟苯尼考后各组织中的药－时曲线

图２　红笛鲷口灌氟苯尼考后各组织中的药－时曲线

２．４　氟苯尼考在红笛鲷血浆的药代动力学参数　
应用ＤＡＳ３．０软件对两种给药方式下的药时数据
进行分析处理和房室模型拟合，结果表明腹注和口

灌两种给药方式下氟苯尼考在血浆的代谢过程均

符合一级吸收二室模型，其动力学理论方程分别

为：Ｃ腹注 ＝１１．３４４ｅ
－０．１４１ｔ＋１．９７ｅ－０．０２３ｔ－１３．３１４ｅ－２．２６８ｔ；

Ｃ口灌 ＝１４．４１５ｅ
－０．３２６ｔ＋０．４５４ｅ－０．０１７ｔ－１４．８６９ｅ－０．４８１ｔ，其

主要药动学参数见表２。
２．５　氟苯尼考在红笛鲷组织中的药代动力学参数
　根据统计矩原理推算氟苯尼考在红笛鲷体内各
组织的药代动力学参数，结果见表３。同一给药途
径下氟苯尼考在肾脏的 ＡＵＣ和 Ｃｍａｘ高于肝脏和肌
肉，但其在肾脏的ｔ１／２β和ＭＲＴ短于肌肉。在不同给
药途径下腹注给药各组织 ＡＵＣ均高于口灌给药，
但药物在各组织中 ｔ１／２β和 ＭＲＴ均长于腹注给药。
表明腹注给药较口灌给药吸收量大，但消除较快，

而且氟苯尼考在肾脏组织的吸收度最高，在肌肉组

织消除最慢。

３　讨 论

３．１　甲砜霉素在红笛鲷血浆的药代动力学特征　
本研究通过经典房室模型分析两种给药方式下氟

苯尼考在红笛鲷血液的药代动力学特征，结果表明

红笛鲷单剂量腹注和口灌给药的血药代谢过程均

符合一级吸收二室模型，与大西洋鲑［８］、眼斑拟石

首鱼［１３］体内房室模型结果相一致，与大西洋鳕［９］、

大黄鱼［１０］、鲫［１１］、罗非鱼［１２］、眼斑拟石首鱼［１３］、斑

点叉尾
$

［１６］和黄鳝［１７］等动物的模型研究结果存在

差异，此差异可能是由于种属、给药方式、给药剂

量、温度等试验条件不同造成。肝脏、肾脏和肌肉、

的药代动力学数据则采用非房室模型统计矩原理

处理，由于非房室模型的限制性假设较少，目前已

逐渐成为国际上药动学研究的主流方法［１３］，提示

进行药动学分析时可同时采用两种方法进行分析，

以确保分析的准确性和一致性，同时也有利于不同

研究之间的比较。

表２　氟苯尼考单剂量腹腔注射及口灌方式给药后红笛鲷血浆中的药代动力学参数

药动学参数 单位
给药途径

腹注给药 口灌给药

分布相的零时截距Ａ ｍｇ／Ｌ １１．３４４ １４．４１５
分布速率常数α １／ｈ ０．１４１ ０．３２６

消除相的零时截距Ｂ ｍｇ／Ｌ １．９７ ０．４５４
消除速率常数β Ｌ／ｈ ０．０２３ ０．０１７

药物吸收速率常数Ｋａ Ｌ／ｈ ２．２６８ ０．４８１
分布相半衰期ｔ１／２α ｈ ４．９２９ ２．１２７
消除相半衰期ｔ１／２β ｈ ２９．７５８ ４０．５９４
吸收半衰期ｔ１／２ｋａ ｈ ０．３０６ １．４４２
表观分布容积Ｖｄ Ｌ １．５４ ３．３７５
总清除率ＣＬｓ Ｌ／ｈ ０．０９３ ０．２１３

药物自中央室的消除速率ｋ１０ １／ｈ ０．０８１ １．１１９
药物自中央室到周边室的一级运转速率ｋ１２ １／ｈ ０．０４３ ０．００８
药物自周边室到中央室的一级运转速率ｋ２１ １／ｈ ０．０４１ １．４５７

药时曲线下面积ＡＵＣ０－７２ （ｍｇ／Ｌ）·ｈ １５８．１１８ ３５．７６７
药时曲线下面积ＡＵＣ０－∞ （ｍｇ／Ｌ）·ｈ １６８．６５ ４０．４

达峰时间Ｔｍａｘ ｈ １．２ ２．６８８
峰浓度Ｃｍａｘ ｍｇ／Ｌ １０．６２±１．４６ ２．３５±０．２８
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表３　氟苯尼考单剂量腹腔注射及口灌方式给药后红笛鲷组织中的药代动力学参数

药动学参数
腹注给药 口灌给药

肝脏 肾脏 肌肉 肝脏 肾脏 肌肉

消除半衰期ｔ１／２β／ｈ １７．８４２ １７．２３３ １９．４７６ １２．２９４ ３７．７８２ ４７．３４

药时曲线下面积

ＡＵＣ０－７２／（ｍｇ／Ｌ·ｈ）
７６．８１４ １８３．１０６ ９８．９２３ １０．７６９ １９．９８３ １４．８４５

药时曲线下面积

ＡＵＣ０－∞ ／（ｍｇ／Ｌ·ｈ）
７８．３０８ １８５．０４４ １０１．５４５ １０．８２５ ２０．３１７ １６．０８９

平均驻留时间ＭＲＴ０－７２／ｈ １９．５ １３．７１５ ２１．６６６ １３．３５１ ６．９７５ １２．８３１

平均驻留时间ＭＲＴ０－∞ ／ｈ ２１．４５ １４．８３８ ２４．３１１ １３．８６９ ９．３３５ ２４．５４５

达峰时间Ｔｍａｘ／ｈ １ １ ６ １．５ １．５ ４

峰浓度Ｃｍａｘ／（ｍｇ／Ｌ） ８．３５３３±１．０４８６ ２２．５７１０±１．９７６２ ４．７６１５±０．３８８４ １．４４７０±０．２６９５ ４．０６０４±０．６３１８ １．７２８６±０．２６４７

３．２　氟苯尼考在红笛鲷体内的吸收和分布特征　
Ｔｍａｘ和Ｃｍａｘ是衡量药物吸收速率和吸收程度的重要
药动学参数。氟苯尼考以１０～３０ｍｇ／ｋｇ的剂量口服
给药后水生爬行动物和鱼类的血药Ｔｍａｘ较长，如大西

洋鲑（７ｈ）［９］、大西洋鳕（１０．３ｈ）［８］、大黄鱼
（７．９３ｈ）［１０］、罗非鱼（５．０５～１２ｈ）［１２，１８］、中华鳖
（３．５４ｈ）［１９］、牙鲆（４ｈ）［２０］、鲫（４．１～１３．７９ｈ）［１１，２１］

和斑点叉尾
$

（５．９５３～１１．１３６ｈ）［１６，２２］。该研究
中口灌给药后红笛鲷血药 Ｔｍａｘ为２．６８８ｈ，与眼斑
拟石首鱼（２ｈ）接近。氟苯尼考以１０ｍｇ／ｋｇ的剂量
口灌给药后大西洋鲑［８］、大西洋鳕［９］、斑点叉尾

$

［１６］、鲫［１１］、眼斑拟石首鱼［１３］的血药 Ｃｍａｘ分别为
４．０、１０．８、４．０７～７．０６、２．９９和６．３０７μｇ／ｍＬ，该研
究中红笛鲷血药 Ｃｍａｘ为２．３５μｇ／ｍＬ，低于上述鱼
类。相比较而言，药物在虾、蟹等甲壳动物体内的

吸收速率比其他水生动物不仅吸收迅速，而且吸收

程度更高。中国明对虾［２３］单剂量口服３０ｍｇ／ｋｇ氟
苯尼考后血药Ｔｍａｘ为０．６０５ｈ，凡纳滨

［１４］对虾口服

氟苯尼考后血浆 Ｔｍａｘ为１ｈ，远快于上述的水产动
物，究其原因可能与虾蟹的血液循环系统为开放式

循环系统有关。

此外，该研究中红笛鲷腹注和口灌氟苯尼考后

鱼体内的药时曲线均呈现双峰现象，与鲫灌服氟苯

尼考和吉富罗非鱼口灌氧氟沙星以及眼斑拟石首

鱼腹注和口灌氟苯尼考的药代动力学试验中均出

现双峰现象结果一致［１１，１３，２４］。双峰现象通常在口

灌给药的药物代谢过程中较为常见［２５］，其原因可

能是药物在小肠的吸收存在肝肠循环和非齐性

吸收［２５－２６］。

ＡＵＣ和Ｖｄ是反映药物在机体内吸收和分布的
主要药动学参数。甲砜霉素以１０ｍｇ／ｋｇ剂量口服
给药后，大西洋鲑［８］、大西洋鳕［９］、斑点叉尾

$

［１６，２２］、眼斑拟石首鱼［１３］血浆ＡＵＣ分别为１１２．０、
５２４、８１．２７９～１７４．５４７和１３７．６７５ｈ·μｇ／ｍＬ，该研
究中腹注和口服给药红笛鲷血浆、肝脏、肾脏和肌肉

ＡＵＣ分别为１５８．１１８和３５．７６７ｈ·μｇ／Ｌ、７６．８１４和
１０．７６９ｈ·μｇ／Ｌ、９８．９２３和１４．８４５ｈ·μｇ／Ｌ，其血浆
ＡＵＣ远小于上述鱼类。该文中口服给药方式下氟苯
尼考血药Ｖｄ为３．３７５Ｌ／ｋｇ，与鲫（２．８７Ｌ／ｋｇ）

［１１］和

锦鲤 （２．９Ｌ／ｋｇ）［２７］较 为接近，与大西洋鲑
（１．１２Ｌ／ｋｇ）［７］、大西洋鳕（０．０１５Ｌ／ｋｇ）［８］和眼斑
拟石首鱼（２６．５１５Ｌ／ｋｇ）［１３］差别较大，这差异可能
是因为种属不同所导致。目前的研究表明，氟苯尼

考在水生动物体内的 Ｖｄ大多都大于１．０Ｌ／ｋｇ
［２７］，

说明氟苯尼考在水生动物体内分布较广泛，在组织

中药物浓度高，这可能是与氟苯尼考的高脂溶性和

低血浆蛋白结合率特性密切相关［２７］。

３．３　氟苯尼考在红笛鲷组织的消除特征　ｔ１／２β是
反映药物体内消除规律的重要参数，在不同动物体

内存在差异。该研究中红笛鲷腹注给药后血浆分别

为 ２９．７５８ｈ，远长于日本囊对虾（Ｍａｒｓｕｐｅｎａｅｕｓ
ｊａｐｏｎｉｃｕｓ）（３．７６６ｈ）［２８］、鲫（１．３６７ｈ）［２１］和眼斑拟石
首鱼（７．２８８ｈ）［１３］；口灌给药后红笛鲷血药 ｔ１／２β为
４０．５９４ｈ，远 长 于 日 本 鳗 鲡 （Ａｎｇｕｉｌｌａｊａｐｏｎｉｃａ）
（２１．２４ｈ）、罗非鱼（１１．１８ｈ）［１２］、斑点叉尾

$

（２．３０１～
９．１１ｈ）［１６，２２］和眼斑拟石首鱼（１２．０８ｈ）［１３］，与大西洋
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鳕（４３ｈ）［１８］和牙鲆（５１ｈ）［２０］相近，表明腹注跟口
灌氟苯尼考在红笛鲷体内消除相对较慢。刘永

涛［１６］等研究发现１８℃和２８℃两种不同温度条件
下斑点叉尾

$

经口灌给药后血药 ｔ１／２β分别为３．８４５

和２．３０１ｈ。Ｍａｒｔｉｎｓｅｎ等［８］研究表明，大西洋鲑在

静脉注射和口灌给药后 ｔ１／２β分别为 １２．２和
１４．７ｈ。可见，ｔ１／２β还可能与水温和给药途径有关。
此外，ｔ１／２β与药物制剂形式、剂量及等因素也有一
定关系。

综上所述，氟苯尼考在红笛鲷体内具有吸收迅

速、峰浓度高、消除相对较缓慢及组织中广泛分布

的特征。因此，在临床实践中，要根据实际情况制

定给药方案及休药期，避免耐药性的产生和药物残

留，以保障水产品的质量安全。

氟苯尼考胺是氟苯尼考主要的活性代谢产物。

栾鹏［２７］和王瑞雪［２９］等以１５ｍｇ／ｋｇ体重的剂量口灌
鲤和西伯利亚鲟，用 ＨＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ检测在鲤和西
伯利亚鲟的血液、肌肉、肝肾等组织中检出主要代谢

物氟苯尼考胺，而刘永涛［１６］等在１８℃和２８℃条件
下给斑点叉尾

$

单剂量以１０ｍｇ／ｋｇ混饲给药，用
ＨＰＬＣ法检测在血浆中未检出氟苯尼考胺；８℃条件
下大西洋鳕鱼以单剂量１０ｍｇ／ｋｇ静脉注射及口服
给药，用ＨＰＬＣ法检测在血浆中也未检出氟苯尼考
胺；该试验中在红笛鲷的血液和组织中均未检出氟

苯尼考胺，这一结果表明，氟苯尼考胺在血浆中含量

的多少可能与试验鱼种类、水温、药物剂量、检测方

法以及代谢速度等有关，为水产品中氟苯尼考和氟

苯尼考胺的残留检测提供了有益的参考。

３．４　休药期探讨　氟苯尼考在动物组织中残留
不仅直接危害动物和人健康，而且导致细菌耐药

性增强，已成为社会关注的公共卫生问题，因此

各国都规定了其在动物性食品中最高残留限量

（ＭａｘｉｍｕｍＲｅｓｉｄｕｅＬｅｖｅｌ，ＭＲＬ）。我国、欧盟均规
定在氟苯尼考（胺）可食用动物组织中 ＭＲＬ为
１０００μｇ／ｋｇ［１６，３０］，本研究通过计算可得到红笛鲷腹
注和口灌两种给药方式下理论休药期分别为 ４和
２ｄ，与氟苯尼考在大黄鱼的休药期结果相似［１０］。

在实际给药时，还应综合考虑制剂类型、给药方式、

给药剂量、给药次数、给药时间间隔、鱼的健康状

况、温度、养殖环境等因素对休药期的影响，因此建

议氟苯尼考的休药期均不少于７ｄ，以确保水产品
中药物残留量低于ＭＲＬ和水产品质量。
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