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［摘　 要］ 　 采用超高效液相色谱－串联质谱法（ＵＰＬＣ－ＭＳ ／ ＭＳ），结合 ＰＲＩＭＥ ＨＬＢ 快速通过式前处

理技术，优化样品前处理及色谱－质谱条件，建立了同时提取、动态多反应监测（ＭＲＭ）的测定 β－内
酰胺类、抗病毒类、大环内酯类、喹诺酮类、四环素类、林可胺类、磺胺类、氯霉素类和氟虫腈及其代

谢物共 ９ 类 ３８ 种药物残留的新方法。 鸡蛋样品经 ８０％（Ｖ ／ Ｖ）乙腈－水溶液（含 ０．０２ ｍｏｌ ／ Ｌ ＥＤＴＡ）
提取后，ＰＲＩＭＥ ＨＬＢ 固相萃取柱净化，基质匹配外标法定量。 ３８ 种药物在 ３ 个不同浓度水平下，平
均回收率为 ７１．４％ ～ １０８．２％；相对标准偏差 ＲＳＤ 为 ０．７％ ～ ８．１％；检出限（ＬＯＤ，Ｓ ／ Ｎ ＝ ３）和定量限

（ＬＯＱ，Ｓ ／ Ｎ＝ １０）分别为 ０．０１～１．０ μｇ ／ ｋｇ 和 ０．０５～３．５ μｇ ／ ｋｇ。 本方法简便快速，灵敏可靠，适用于鸡

蛋中药物多残留高通量快速检测分析。
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（ＵＰＬＣ－ＭＳ ／ ＭＳ） ｗａｓ ｄｅｖｅｌｏｐｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ３８ ｄｒｕｇ ｒｅｓｉｄｕｅｓ， ｂｅｌｏｎｇｉｎｇ ｔｏ ｎｉｎｅ ｃｌａｓｓｅｓ
（β－ｌａｃｔａｍｓ， ａｎｔｉｖｉｒａｌ ａｇｅｎｔｓ， ｍａｃｒｏｌｉｄｅｓ， ｑｕｉｎｏｌｏｎｅｓ， ｔｅｔｒａｃｙｃｌｉｎｅｓ， ｌｉｎｃｏｓａｍｉｄｅｓ， ｓｕｌｆｏｎａｍｉｄｅｓ， ｃｈｌｏｒａｍｐｈｅｎｉｃｏｌｓ，
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ｔｈｒｅｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｗａｓ ０．７％～８．１％． Ｔｈｅ ｌｉｍｉｔ ｏｆ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ （ＬＯＤ，Ｓ ／ Ｎ≥３） ａｎｄ ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ （ＬＯＱ，
Ｓ ／ Ｎ≥１０） ｗｅｒｅ ０．０１ ～ １．０ μｇ ／ ｋｇ ａｎｄ ０．０５ ～ ３．５ μｇ ／ ｋｇ，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ． Ｔｈｅ ｍｅｔｈｏｄ ｉｓ ｓｉｍｐｌｅ，ｆａｓｔ，ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ ａｎｄ
ｒｅｌｉａｂｌｅ，ａｎｄ ｉｓ ｓｕｉｔａｂｌｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｒａｐｉｄ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｒｕｇ ｒｅｓｉｄｕｅｓ ｉｎ ｅｇｇｓ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ＵＰＬＣ－ＭＳ ／ ＭＳ；ｒｅｓｉｄｕｅｓ；ｅｇｇ

　 　 鸡蛋富含优质蛋白以及丰富的维生素和矿物

质，是日常生活不可或缺的一种健康食品。 由于不

合理使用和滥用兽药以及不遵守休药期等原因，致
使鸡蛋中的各种药物残留（母体化合物和代谢物）
频频检出，其产生的危害不可忽视［１］。 因此，鸡蛋

中的兽药残留越来越引起人们的广泛关注。 目前

国内外现有的鸡蛋中多残留检测方法主要采用液

相色谱串联质谱法［２－１０］，存在检测药物的种类单

一，前处理方法复杂，灵敏度低等缺点。 本文选取

了日常检测中风险比较高的 β－内酰胺类、抗病毒

类、大环内酯类、喹诺酮类、四环素类、林可胺类、磺
胺类、氯霉素类和氟虫腈及其代谢物共 ９ 大类 ３８
种药物，结合 ＰＲＩＭＥ ＨＬＢ 快速通过式前处理技术，
研究建立了超高效液相色谱串联质谱同时测定方

法。 该方法简单快速、灵敏度高、准确性好，适用于

大批量鸡蛋样品的高通量快速定性定量检测，为鸡

蛋样品的风险监测提供了有力的技术手段。 将该

方法应用于 ２００ 批鸡蛋风险监测样品的检测，共检

出阳性样品 １０ 批，阳性药物有磺胺间甲氧嘧啶、磺
胺甲噁唑、多西环素、替米考星、氧氟沙星、诺氟沙

星、氟苯尼考，并将阳性样品通过国标方法进行复

检，结果吻合，进一步证明了该方法的准确性。
１　 材料与方法

１．１　 仪器与试剂　 Ｗａｔｅｒｓ Ｘｅｖｏ ＴＱ－Ｓ 高效液相－串
联质谱仪（美国 Ｗａｔｅｒｓ 公司），配有电喷雾电离接

口（ＥＳＩ）及 Ｍａｓｓｌｙｎｘ 数据处理系统； ＢＴ１２５Ｄ 电子

天平（感量 ０． ０１ ｇ、 ０． ００００１ ｇ， 德国赛多利斯公

司）； Ａｌｌｅｇｒａ６４Ｒ 台式高速冷冻离心机（美国贝克曼

公司）； ＸＷ－８０Ａ 涡旋混合器（上海精科实业有限

公司）； ＨＹ－４ 调速多用振荡器（北京踏锦科技有

限公司）； ＭｉｌｌｉＰＡＫ 纯水器（Ｍｉｌｌｐｏｒｅ 公司）； Ｏａｓｉｓ
ＰＲｉＭＥ ＨＬＢ 固相萃取柱（美国 Ｗａｔｅｒｓ 公司）。

对照品：阿莫西林（德国 Ｄｒ． Ｅｈｒｅｎｓｔｏｒｆｅｒ 公司，

批号：００９０７），氨苄西林（德国 Ｄｒ． Ｅｈｒｅｎｓｔｏｒｆｅｒ 公

司，批号：２１１０８），头孢氨苄（中国食品药品检定研

究院，批号：１３０４０８－２０１４１１），头孢喹肟（中国兽医

药品监察所，批号：Ｋ０３２０９０６），头孢噻呋（中国兽

医药品监察所，批号：Ｋ０３３１４０８），金刚烷胺（上海

安普科学仪器有限公司，批号：Ａ０３０９５７８），泰乐菌

素（中国兽医药品监察所，批号：Ｋ０１６１３０５），替米

考星（中国兽医药品监察所，批号：Ｋ０３１１４０７），红
霉素（中国兽医药品监察所，批号：Ｋ４０５２８），恩诺

沙星（中国兽医药品监察所，批号：Ｈ００８１２０６），环
丙沙星（中国食品药品检定研究院，批号：１３０４５１－

２０１２０３），沙拉沙星（中国兽医药品监察所，批号：
Ｈ０１８１１０８），达氟沙星（中国兽医药品监察所，批
号：Ｈ０２０１２１０），氧氟沙星（中国食品药品检定研究

院，批号：１３０４５４－２０１２０６），培氟沙星（中国食品药

品检定研究院，批号：１３０４５９ － ２０１４０２），诺氟沙星

（中国兽医药品监察所，批号：Ｈ００７１３０５），洛美沙

星（中国兽医药品监察所，批号：Ｈ０１２１５０５），噁喹

酸（德国 Ｄｒ． Ｅｈｒｅｎｓｔｏｒｆｅｒ 公司，批号：Ｇ１４２３７４），土
霉素（中国兽医药品监察所，批号：Ｋ００３１２０８），金
霉素（中国兽医药品监察所，批号：００４１１１０），四环

素（中国兽医药品监察所，批号：００１１２０９），多西环

素（中国兽医药品监察所，批号：０１３１２０９），林可霉

素（中国兽医药品监察所，批号：０１０１５０３），磺胺间

甲氧嘧啶（中国兽医药品监察所，批号：Ｃ００３１６１０），
磺胺二甲嘧啶 （ 中国兽医药品监察所， 批号：
Ｃ００６１００７），磺胺甲噁唑（中国兽医药品监察所，批
号：Ｈ０２６１１０６），磺胺二甲氧嘧啶（中国兽医药品监

察所，批号：Ｈ０３７１４０６），磺胺喹噁啉（中国兽医药

品监察所，批号：Ｈ０２５１４０７），磺胺氯吡嗪钠（农业

部环境保护科研检测所，批号：ＳＢ０６－０８７－２００８），
磺胺氯达嗪钠（农业部环境保护科研检测所，批号：
ＳＢ０５－０８３－２００８），氯霉素（中国兽医药品监察所，
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批号：Ｋ０３２０９０６），氟苯尼考 （中国兽医药品监察

所，批号：Ｋ０３２０９０６），氟苯尼考胺（中国兽医药品

监察所，批号：Ｋ０３２０９０６），甲砜霉素（中国兽医药

品监 察 所， 批 号： Ｋ０３２０９０６ ）， 氟 虫 腈 （ 美 国 Ａ
Ｃｈｅｍｔｅｋ． Ｉｎｃ．公司，批号：Ｓ８８００５７），氟甲腈（美国 Ａ
Ｃｈｅｍｔｅｋ． Ｉｎｃ．公司，批号：Ｓ００８８３３），氟虫腈砜（美
国 Ａ Ｃｈｅｍｔｅｋ． Ｉｎｃ．公司，批号：Ｓ０１１９０３），氟虫腈硫

醚（美国 Ａ Ｃｈｅｍｔｅｋ． Ｉｎｃ．公司，批号：Ｓ００８６４７）。
乙腈（色谱纯， 德国 Ｍｅｒｃｋ 公司），甲醇 （色谱

纯， 德国 Ｍｅｒｃｋ 公司）；甲酸（色谱纯，美国 Ｓｉｇｍａ－

Ａｌｄｒｉｃｈ 公司）；水为超纯水（自制）；乙二胺四乙酸

钠（ＥＤＴＡ）（分析纯， 上海国药集团化学试剂有限

公司）。
１．２　 标准溶液配制

１．２． １ 　 标 准 储 备 液 　 分别精密量取浓度为

１０００ μｇ ／ ｍＬ的氟虫腈和氟虫腈砜各 １．００ ｍＬ，置于

１０ ｍＬ 棕色容量瓶中，用甲醇溶解并定容至刻度，
标准储备液浓度为 １００ μｇ ／ ｍＬ；分别精密称取

０．０１ ｇ（精确至 ０．１ ｍｇ）标准品置于 １０ ｍＬ 棕色容量

瓶中，用甲醇溶解并定容至刻度，标准储备液浓度

为 １ ｍｇ ／ ｍＬ，－２０ ℃冰箱保存。
１．２．２　 混合标准工作溶液　 将各标准储备溶液稀

释，配成混合标准工作液，各组分浓度为 １０ ｍｇ ／ Ｌ。
１．３　 实验方法　 取 ５ 枚鸡蛋混合均匀，称取（２．００±
０．０２） ｇ 混匀的蛋液置于 ５０ ｍＬ 离心管内，加入 ２ ｍＬ
０．０２ ｍｏｌ ／ Ｌ ＥＤＴＡ 溶液，涡旋 １ ｍｉｎ。 再加入乙腈

８ ｍＬ，漩涡震荡提取 １ ｍｉｎ，超声波萃取 １０ ｍｉｎ，

５０００ ｒ ／ ｍｉｎ 高速离心 ５ ｍｉｎ，取 ５ ｍｌ 上清液直接加

载到 ６ｃｃ 规格 ＰＲｉＭＥ ＨＬＢ 固相萃取柱，无需活化

和平衡，保持一秒一滴的流速，收集全部流出液，在
４０ ℃下氮气吹至近干，残留液体用 ２０％甲醇水溶

液定容至 １．００ ｍＬ，过 ０．２ μｍ 微孔滤膜，上 ＬＣ－ＭＳ ／
ＭＳ 测试。
１．４　 液相色谱条件　 色谱柱为 ＢＥＨ Ｃ１８（１００ ｍｍ×
２．１ ｍｍ，１．７ μｍ）， 流动相：正离子模式下，流动相

Ａ：甲醇；流动相 Ｂ：０．１％甲酸水；负离子模式下：流
动相 Ａ：甲醇；流动相 Ｂ：水。 流速：０．２ ｍＬ ／ ｍｉｎ；进
样量：１ μＬ；柱温： ３５ ℃。 液相色谱梯度洗脱程序

见表 １。

表 １　 液相色谱梯度洗脱程序

Ｔａｂ １　 ＨＰＬＣ ｇｒａｄｉｅｎｔ ｅｌｕｔｉｏｎ ｐｒｏｇｒａｍ
时间 ／ ｍｉｎ Ａ ／ ％ Ｂ ／ ％ 曲线

０ ２０ ８０ 初始条件

２．０ ７０ ３０ ６

３．５ ９０ １０ ６

４．５ ２０ ８０ ６

６ ２０ ８０ １

１．５ 　 质谱条件 　 电喷雾离子源；多反应监测

（ＭＲＭ）；离子源温度：１５０ ℃；脱溶剂温度：４００ ℃；
脱溶剂氮气流速：９００ Ｌ ／ ｈ；毛细管电压：３ ｋＶ。 所

选择的母离子、子离子、锥空电压和碰撞能量等参

数见表 ２。

表 ２　 ３８ 种兽药的 ＭＲＭ 离子测定参数表

Ｔａｂ ２　 Ｔａｂｌｅ ｏｆ ＭＲＭ ｉｏｎ ｍｏｎｉｔｏｒ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ｔｈｅ ３８ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｄｒｕｇｓ
中文名称 母离子 子离子 锥孔电压 ／ Ｖ 碰撞能量 ／ ｅＶ 离子源

阿莫西林 ３６６．００
１１３．９０ １５ ２０ ＥＳＩ＋

２０７．９０ １５ １２ ＥＳＩ＋

氨苄西林 ３５０．１０
１０５．９０ ２４ １５ ＥＳＩ＋

１５９．９０ ２４ １０ ＥＳＩ＋

头孢氨苄 ３４８．０８
１５８．００ １８ ８ ＥＳＩ＋

１７４．００ １８ １５ ＥＳＩ＋

头孢噻呋 ５２４．００
２４１．００ ２０ ２０ ＥＳＩ＋

２８４．８０ ２０ ２０ ＥＳＩ＋

·９１·
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续表　
中文名称 母离子 子离子 锥孔电压 ／ ｖ 碰撞能量 ／ ｅｖ 离子源

头孢喹肟 ５２９．００
１３４．００ ２４ １４ ＥＳＩ＋

３９６．１０ ２４ １４ ＥＳＩ＋

金刚烷胺 １５２．００
９２．９０ ３０ ２５ ＥＳＩ＋

１３５．００ ３０ １５ ＥＳＩ＋

红霉素 ７３４．５０
１５８．１０ ３０ ３０ ＥＳＩ＋

５７６．５０ ３０ ２０ ＥＳＩ＋

替米考星 ８６９．８０
１７４．００ ２０ ４０ ＥＳＩ＋

６９６．５０ ２０ ４０ ＥＳＩ＋

泰乐菌素 ９１６．５０
１４５．００ ２０ ４０ ＥＳＩ＋

１７４．１０ ２０ ３０ ＥＳＩ＋

恩诺沙星 ３６０．１２
２４５．１３ ５２ ２６ ＥＳＩ＋

３１６．１５ ５２ １８ ＥＳＩ＋

诺氟沙星 ３２０．１５
２３３．２６ ４２ ２４ ＥＳＩ＋

３０２．２９ ４２ １９ ＥＳＩ＋

培氟沙星 ３３４．１５
２９０．１７ ４７ １７ ＥＳＩ＋

３１６．１４ ４７ ２１ ＥＳＩ＋

环丙沙星 ３３２．１３
２３１．０６ ４５ ３５ ＥＳＩ＋

３１４．１５ ４５ ２０ ＥＳＩ＋

氧氟沙星 ３６２．１５
２６１．１２ ３０ ２５ ＥＳＩ＋

３１８．１３ ３０ １８ ＥＳＩ＋

沙拉沙星 ３８６．１０
２９９．０９ ４６ ２６ ＥＳＩ＋

３６８．１２ ４６ ２１ ＥＳＩ＋

洛美沙星 ３５２．３０
２６５．２０ ３６ ２３ ＥＳＩ＋

３０８．３０ ３６ １７ ＥＳＩ＋

达氟沙星 ３５８．１３
２５５．０７ ５５ ３５ ＥＳＩ＋

３４０．１４ ５５ ２１ ＥＳＩ＋

噁喹酸 ２６２．２０
２１６．１５ ３８ ２４ ＥＳＩ＋

２４４．１５ ３８ １７ ＥＳＩ＋

四环素 ４４５．４０
１５４．２０ ３５ ２０ ＥＳＩ＋

４１０．４０ ３５ １５ ＥＳＩ＋

土霉素 ４６１．３０
４２６．４０ ３０ １５ ＥＳＩ＋

４４３．４０ ３０ １０ ＥＳＩ＋

多西环素 ４４５．４０
１５４．１０ ３０ ２５ ＥＳＩ＋

４２８．４０ ３０ １５ ＥＳＩ＋

金霉素 ４７９．５０
１５４．１０ ３０ ２０ ＥＳＩ＋

４４４．４０ ３０ １５ ＥＳＩ＋

林可霉素 ４０７．２０
１２６．００ ２０ ２５ ＥＳＩ＋

３５９．１０ ２０ １８ ＥＳＩ＋

磺胺甲噁唑 ２５４．１０
１０８．１０ ２２ ２２ ＥＳＩ＋

１５６．１０ ２２ １６ ＥＳＩ＋

·０２·
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续表　
中文名称 母离子 子离子 锥孔电压 ／ ｖ 碰撞能量 ／ ｅｖ 离子源

磺胺二甲嘧啶 ２７９．２０
１２４．２０ ２０ ２４ ＥＳＩ＋

１８６．２０ ２０ １６ ＥＳＩ＋

磺胺间甲氧嘧啶 ２８１．１０
１２６．１０ １８ １９ ＥＳＩ＋

１５６．１０ １８ １６ ＥＳＩ＋

磺胺氯达嗪钠 ２８４．８０
１０７．９０ ２４ ２４ ＥＳＩ＋

１５５．８０ ２４ １３ ＥＳＩ＋

磺胺氯吡嗪钠 ２８４．９０
１０８．００ １９ ３５ ＥＳＩ＋

１０８．１０ １９ ３５ ＥＳＩ＋

磺胺喹噁啉 ３０１．１０
１０８．１０ ３０ ２４ ＥＳＩ＋

１５６．１０ ３０ １６ ＥＳＩ＋

磺胺二甲氧嘧啶 ３１１．２０
１０８．１０ ２０ ３０ ＥＳＩ＋

１５６．１４０ ２０ １８ ＥＳＩ＋

氟苯尼考胺 ２４８．００
１３０．１２ ２１ ２０ ＥＳＩ＋

２３０．１２ ２１ １３ ＥＳＩ＋

氟苯尼考 ３５８．００
１８４．８３ ３０ ２０ ＥＳＩ－

３３７．９６ ３０ ８ ＥＳＩ－

氯霉素 ３２０．９５
１５１．８５ ３０ １８ ＥＳＩ－

２５６．９９ ３０ １１ ＥＳＩ－

甲砜霉素 ３５３．８７
１８４．８５ ２５ ２０ ＥＳＩ－

２９０．０１ ２５ １３ ＥＳＩ－

氟虫腈 ４３５．１０
２４９．９０ １０ ３２ ＥＳＩ－

３２９．９０ １０ １８ ＥＳＩ－

氟甲腈 ３８７．００
２８１．９０ ２０ ４８ ＥＳＩ－

３５０．９０ ２０ １４ ＥＳＩ－

氟虫腈硫醚 ４１９．１０
２６２．００ ８ ３４ ＥＳＩ－

３８３．１０ ８ １６ ＥＳＩ－

氟虫腈砜 ４５１．００
２８１．７０ ２６ ３２ ＥＳＩ－

４１５．００ ２６ １８ ＥＳＩ－

２　 结果与分析

２．１　 方法的回收率、精密度、检出限和定量限　 为

降低基质效应， 采用空白基质匹配标准溶液进行

定量，将鸡蛋的提取液作为基质本底液。 在上述确

定的优化条件下，在鸡蛋空白样品中准确加入混合

标准溶液，采用基质匹配标样进行定量，考察方法

回收率、相对标准偏差、检出限（信噪比 Ｓ ／ Ｎ ＝ ３）和

定量限（信噪比 Ｓ ／ Ｎ ＝ １０）。 在鸡蛋样品中加入浓

度为定量限、２ 倍定量限、５ 倍定量限的 ３ 个浓度的

标准品，按上述方法对样品进行检测，每个浓度做 ６

个平行样品，３８ 种目标分析物的各效能指标验证结

果如表 ３ 所示。 从表 ３ 可以看出，３８ 种待测物的加

标回收率为 ７１．４％ ～１０８．２％，方法的相对标准偏差

（ＲＳＤ）为 ０．７％～８．１％。 可见，该方法精密度良好，

检出限和回收率均能够满足多残留样品检测的相

关要求。

·１２·
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表 ３　 鸡蛋中 ３８ 种药物残留的检出限、定量限、平均加标回收率及 ＲＳＤ（ｎ＝６）

Ｔａｂ ３　 ＬＯＤｓ， ＬＯＱｓ， ａｖｅｒａｇｅ ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ， ａｎｄ ＲＳＤｓ ｏｆ ｔｈｅ ３８ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｄｒｕｇｓ ｉｎ ｅｇｇｓ （ ｎ＝６）

药物名称
检出限

／ （μｇ·ｋｇ－１）
定量限

／ （μｇ·ｋｇ－１）

定量限 ２ 倍定量限 ５ 倍定量限

回收率 ／ ％ ＲＳＤ ／ ％ 回收率 ／ ％ ＲＳＤ ／ ％ 回收率 ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

阿莫西林 ０．５ ２．０ ８１．９ ７．１ ８５．５ ３．２ ８７．７ ２．９

氨苄西林 ０．１ ０．４ ７９．２ ３．０ ８１．７ ２．９ ８５．６ １．９

头孢氨苄 ０．５ ２．５ ７３．９ ８．１ ７７．５ ５．１ ８０．７ ４．５

头孢喹肟 １．０ ３．５ ７５．７ ４．３ ８０．３ ２．７ ７９．６ ３．１

头孢噻呋 ０．２ ０．７ ８２．８ ４．５ ８８．４ ２．９ ８４．３ １．１

金刚烷胺 ０．５ ２．５ ８８．７ ３．７ ９０．４ ２．１ ８９．１ １．９

泰乐菌素 ０．２ ０．８ １０１．１ ７．７ １０５．７ ５．８ ９９．４ ５．９

替米考星 ０．５ ２．０ １０８．２ ８．１ １０４．１ ５．９ ９６．７ ６．１

红霉素 ０．０２ ０．０７ ８９．７ ８．０ ８２．４ ５．４ ８４．３ ４．７

恩诺沙星 ０．１ ０．４ ７９．４ ５．６ ７７．４ ３．４ ８２．４ ４．１

环丙沙星 ０．１ ０．５ ８３．２ ４．７ ７９．２ ３．１ ８０．８ ２．０

沙拉沙星 ０．５ ２．５ ７７．７ ３．１ ７２．３ ２．５ ７４．３ １．９

达氟沙星 ０．１ ０．４ ８８．４ ２．９ ７９．７ ３．５ ８５．４ ２．０

氧氟沙星 ０．１ ０．５ ７９．８ ４．０ ８３．４ ３．５ ８４．７ １．７

培氟沙星 ０．１ ０．５ ７９．６ ３．８ ８７．５ ２．０ ８１．６ ０．９

诺氟沙星 ０．５ ２．０ ８７．８ ４．９ ７９．６ ２．３ ８３．２ １．７

洛美沙星 ０．０２ ０．０７ ８４．５ ５．１ ８１．７ ２．２ ８４．４ ２．５

噁喹酸 ０．０２ ０．０８ ９９．２ １．９ ９１．４ ２．８ ９２．１ ２．１

土霉素 ０．０２ ０．０８ ７５．７ ２．９ ７７．９ ３．７ ７４．５ ２．１

金霉素 ０．２ ０．７ ７７．５ ３．１ ７４．４ ２．１ ７２．１ ０．７

四环素 ０．０２ ０．０８ ７１．４ ４．２ ７９．４ ３．７ ７７．８ ２．０

多西环素 ０．０２ ０．０８ ７３．３ ３．０ ７１．３ ２．２ ７３．４ ２．４

林可霉素 ０．０２ ０．０８ １０７．１ ２．４ ９７．２ ３．４ ９３．１ ２．０

磺胺间甲氧嘧啶 ０．０２ ０．１ ８９．１ ２．２ ８４．３ ３．１ ８５．７ ２．７

磺胺二甲嘧啶 ０．０２ ０．１ ７７．７ ２．１ ７５．４ ２．０ ７６．０ １．９

磺胺甲噁唑 ０．１ ０．３ ８４．５ ２．７ ８３．７ ２．１ ８２．９ １．７

磺胺二甲氧嘧啶 ０．０２ ０．１ ７８．３ １．９ ７４．９ ２．０ ７５．１ １．４

磺胺喹噁啉 ０．２ ０．８ ８１．９ ４．９ ８３．２ ３．１ ７９．８ １．５

磺胺氯吡嗪钠 ０．２ ０．８ ８３．２ ３．９ ８４．１ ２．９ ８０．２ ０．７

磺胺氯达嗪钠 ０．０２ ０．１ ７９．３ ５．９ ８５．２ ３．２ ７７．９ １．６

氟苯尼考胺 ０．０２ ０．０７ ８７．６ ４．１ ８４．９ ２．１ ８３．６ ０．９

氟苯尼考 ０．０２ ０．０７ ８２．９ ３．９ ８１．６ ３．１ ８７．５ １．４

氯霉素 ０．０２ ０．０７ ８３．７ ４．１ ８２．１ ２．９ ８２．３ １．９

甲砜霉素 ０．０５ ０．２ ７５．７ ７．７ ７４．７ ４．１ ７７．９ ２．２

氟虫腈 ０．０１ ０．５ ７９．６ ３．６ ７６．９ ２．４ ８１．１ ０．９

氟甲腈 ０．０１ ０．５ ８１．７ ２．１ ８４．３ １．７ ７９．３ １．１

氟虫腈硫醚 ０．１ ０．３ ８３．６ １．７ ８１．５ ０．６ ８４．７ １．３

氟虫腈砜 ０．１ ０．３ ７９．６ ３．７ ８２．１ １．９ ７９．２ ２．１

·２２·
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２．２　 实际样品的测定　 该方法用于检测 ２００ 批鸡

蛋样品（采集自山东省各地市超市和农贸市场），共
检出阳性样品 １０ 批，其中磺胺间甲氧嘧啶（０． ５７
μｇ ／ ｋｇ）、磺胺甲噁唑（１．２０ μｇ ／ ｋｇ）、多西环素（两批

分别为 ４．３３、２２．３１ μｇ ／ ｋｇ）、替米考星（两批分别为

８．９３、６．４６ μｇ ／ ｋｇ）、氧氟沙星（１．８４ μｇ ／ ｋｇ）、诺氟沙

星（７．５３ μｇ ／ ｋｇ）、氟苯尼考（两批分别为 １．０、１１．２
μｇ ／ ｋｇ），并将阳性样品通过国标方法进行复检，结
果吻合，进一步证明了该方法的准确性（典型阳性

样品的多反应监测色谱图见图 １）。

·３２·
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图 １　 典型阳性样品的多反应监测色谱图

Ｆｉｇ １　 ＭＲＭ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍ ｏｆ ｔｙｐｉｃａｌ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｓａｍｐｌｅ

３　 讨论与结论

３．１　 色谱条件的优化　 本试验选用 Ｗａｔｅｒｓ Ａｃｑｕｉｔｙ

ＵＰＬＣ ＢＥＨ Ｃ１８（２．１ ｍｍ × １００ ｍｍ ×１．７ μｍ）色谱

柱分离 ９ 类兽药，此色谱柱对各化合物具有较强的

保留，各色谱峰峰形较好，并可以得到有效的分离，

减少了杂质的干扰。 本试验用甲醇作为强洗脱流

动相，在流动相中加入甲酸能增加各种化合物在

ＥＳＩ＋模式下的离子化效率，改善各化合物的峰形。

本试验分别配制 ０．０５％、０．１％和 ０．２％甲酸水溶液

作为流动相，结果表明，０．１％甲酸水溶液体系能提

供最佳的离子化条件，峰面积信号最强，灵敏度最

高。 在 ＥＳＩ－模式下，用纯甲醇和纯水作为流动相。

３．２　 质谱条件的优化 　 在电喷雾质谱模式下，分

别对毛细管电压、锥孔电压、碰撞能量和选择离子

等进行了充分的优化，选取经碰撞后所得丰度较高

的 ２ 个子离子作为定量和定性离子，并确定其最佳

碰撞能量的电压值。 依据子离子相对丰度比（定性

离子 ／定量离子）和化合物保留时间进行定性。 理

论上，ＭＲＭ 采集模式可以同时对数十种化合物进

行定量分析。 然而，同时测定的化合物数目越多，

ＭＲＭ 离子对通道也越多，分配给每个 ＭＲＭ 离子

对通道的驻留时间越短，而离子驻留时间对检测的

灵敏度和准确定量有较大影响。 为了提供较高的

检测灵敏度和确保定量的准确性，本文采用动态多

反应监测模式进行数据的采集，在该采集方式下，

ＭＲＭ 离子对通道根据设定好的目标物保留时间及

相应的时间窗口进行有针对性的采集，而不在此保

留时间段内的药物离子对不予采集，使采集效率得

到极大提高。

３．３　 样品前处理方法的优化　 分别提取这 ９ 类化

合物的方法已有许多报道［２－１０］，但都不完全适用于

这 ９ 类化合物的同时提取和净化。 由于这 ９ 类药

物多易溶于甲醇、乙腈等极性溶剂，本研究分别考

察了 ９０％甲醇水溶液，８０％甲醇水溶液，９０％乙腈

水溶液，８０％乙腈水溶液。 实验证明， 乙腈的提取

回收率和沉淀蛋白的效果好， 且重复性较好， 因而

选用乙腈作为提取溶剂。 通过考察 ９０％乙腈水溶

液，８０％乙腈水溶液，发现除四环素类药物和氟喹

诺酮类药物外，其他大部分药物采用 ８０％乙腈水溶

液提取净化后的回收率最高，稳定性最好。 根据文

献［９－１０］，把提取液中所含的 ２０％的水，用０．０２ ｍｏｌ ／ Ｌ

ＥＤＴＡ 溶液来替代，发现大大提高了四环素和氟喹

诺酮类药物的回收率，其他 ７ 类药物的提取回收率

不受影响。

样品净化，本文采用的是 Ｗａｔｅｒｓ 公司的 Ｏａｓｉｓ

ＰＲｉＭＥ ＨＬＢ 固相萃取小柱，与目前常用的净化方

法 Ｃ１８ 固相萃取小柱相比，它是简单的通过式净化

处理，无需任何活化和平衡，直接上样， 简化了实

验步骤， 减少了有机溶剂的使用量，使得样品净化

过程简单、快速、有效［１１－１３］。 ＰＲｉＭＥ ＨＬＢ 固相萃取

柱是基于 ＨＬＢ 填料进行的升级产品，属于反相保

留机理，对于脂肪、磷脂、色素具有很好的吸附作

用，可以有效去除蛋白、盐、磷脂等 ９５％以上的基质

干扰物。 本研究采用超高效液相色谱－串联质谱法

（ＵＰＬＣ－ＭＳ ／ ＭＳ），结合 ＰＲＩＭＥ ＨＬＢ 快速通过式净

化方法，建立了同时提取、动态多反应监测（ＤＭＲＭ）
同时测定 β－内酰胺类、抗病毒类、大环内酯类、喹

诺酮类、四环素类、林可胺类、磺胺类、氯霉素类和

·４２·
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氟虫腈及其代谢物共 ９ 类 ３８ 种药物残留的新方

法。 该方法大大简化了前处理步骤、缩短了前处理

时间、减少了溶剂用量， 同时质控样品回收率达到

分析要求，结果准确可靠，适用于大批量鸡蛋样品

的快速定性定量检测。
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