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超高效液相色谱⁃串联质谱法同时测定禽蛋中
３１ 种产蛋期禁用兽药
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（１． 临沂海关综合技术服务中心， 山东 临沂 ２７６０３４； ２． 青岛海关技术中心， 山东 青岛 ２６６１０９）

摘要：采用改良的 ＱｕＥＣｈＥＲＳ 法进行前处理，建立了超高效液相色谱⁃串联质谱同时测定禽蛋（鸡蛋、鹅蛋、鸭蛋）
中 ９ 类 ３１ 种产蛋期禁用兽药（大环内酯类、解热镇痛类、磺胺类、抗菌增效类、抗球虫类、抗线虫类、喹诺酮类、四环

素类、酰胺醇类）的检测方法，并对样品前处理和色谱条件进行了优化。 称取 ２􀆰 ００ ｇ 样品，先加入 ２ ｍＬ ０􀆰 １ ｍｏｌ ／ Ｌ
乙二胺四乙酸二钠溶液，涡旋 １ ｍｉｎ，将样品充分分散，再用 ８ ｍＬ ３％ 乙酸乙腈提取，氯化钠（２ ｇ）盐析，离心后，上
清液采用十八烷基硅烷键合硅胶（Ｃ１８， １００ ｍｇ）、Ｎ⁃丙基乙二胺（ＰＳＡ， ５０ ｍｇ）和氨基（ＮＨ２， ５０ ｍｇ）吸附剂联合净

化，待测分析物经 Ｗａｔｅｒｓ ＣＯＲＴＥＣＳ ＵＰＬＣ Ｃ１８色谱柱 （１５０ ｍｍ×２．１ ｍｍ，１．８ μｍ）分离，分别在正、负离子模式下

采集，空白基质匹配标准曲线外标法定量。 结果表明，３１ 种产蛋期禁用兽药在相应浓度范围内具有良好的线性关

系，相关系数＞０􀆰 ９９，检出限为 ０􀆰 ３～３􀆰 ０ μｇ ／ ｋｇ，定量限为 １􀆰 ０～ １０􀆰 ０ μｇ ／ ｋｇ。 在定量限、最大残留限量、２ 倍最大残

留限量 ３ 个添加水平下，３ 种禽蛋基质中 ３１ 种产蛋期禁用兽药的平均加标回收率为 ６１􀆰 ２％ ～ １０５􀆰 ７％，相对标准偏

差为 １􀆰 ８％ ～１７􀆰 ６％ （ｎ＝ ６）。 利用所建立的方法对 ３０ 份禽蛋样品（２０ 份鸡蛋、５ 份鹅蛋和 ５ 份鸭蛋）进行检测，共有

１ 份样品检出恩诺沙星。 本方法简单、经济、实用，适用于禽蛋中多类产蛋期禁用兽药的同时测定。
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ｔｈａｔ ａｌｌ ｔｈｅ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｈａｄ ｇｏｏｄ ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｗｉｔｈｉｎ ｔｈｅｉｒ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅ ｒａｎｇｅｓ， ｗｉｔｈ ｃｏｒｒｅ⁃
ｌａｔｉｏｎ ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｓ ｏｆ ＞０􀆰 ９９． Ｔｈｅ ｌｉｍｉｔｓ ｏｆ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ （ＬＯＤｓ） ａｎｄ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｏｎ （ＬＯＱｓ） ｗｅｒｅ ０􀆰 ３
－３􀆰 ０ μｇ ／ ｋｇ ａｎｄ １􀆰 ０－１０􀆰 ０ μｇ ／ ｋｇ， ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ． Ｔｈｅ ａｖｅｒａｇｅ ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ３１ ｂａｎｎｅｄ ｖｅｔｅｒｉ⁃
ｎａｒｙ ｄｒｕｇｓ ｓｐｉｋｅｄ ａｔ ｔｈｒｅｅ ｌｅｖｅｌｓ （ＬＯＱ， ｍａｘｉｍｕｍ ｒｅｓｉｄｕｅ ｌｉｍｉｔ （ＭＲＬ）， ａｎｄ ２ＭＲＬ） ｉｎ ｐｏｕｌｔｒｙ
ｅｇｇｓ ｒａｎｇｅｄ ｆｒｏｍ ６１􀆰 ２％ ｔｏ １０５􀆰 ７％， ａｎｄ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｓｔａｎｄａｒｄ ｄｅｖｉａｔｉｏｎｓ （ＲＳＤｓ） ｒａｎｇｅｄ ｆｒｏｍ
１􀆰 ８％ ｔｏ １７􀆰 ６％． Ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｅｄ ｍｅｔｈｏｄ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ａｎｄ ａｎａｌｙｚｅ ｂａｎｎｅｄ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｄｒｕｇｓ
ｉｎ ３０ ｃｏｍｍｅｒｃｉａｌ ｐｏｕｌｔｒｙ ｅｇｇ ｓａｍｐｌｅｓ， ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ２０ ｅｇｇｓ， ５ ｄｕｃｋ ｅｇｇｓ， ａｎｄ ５ ｇｏｏｓｅ ｅｇｇｓ． Ｅｎｒｏ⁃
ｆｌｏｘａｃｉｎ ｗａｓ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｉｎ ｏｎｅ ｅｇｇ ｗｉｔｈ ａ ｃｏｎｔｅｎｔ ｏｆ １２􀆰 ３ μｇ ／ ｋｇ． Ｔｈｅ ｐｒｏｐｏｓｅｄ ｍｅｔｈｏｄ ｉｓ ｓｉｍｐｌｅ，
ｅｃｏｎｏｍｉｃａｌ， ｐｒａｃｔｉｃａｌ， ａｎｄ ｃａｐａｂｌｅ ｏｆ ｔｈｅ ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｃｌａｓｓｅｓ ｏｆ
ｂａｎｎｅｄ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｄｒｕｇｓ ｉｎ ｐｏｕｌｔｒｙ ｅｇｇｓ．

引用本文：朱万燕，张鸿伟，车立志，徐文远，伦才智，徐久飞，徐豪，陈伟． 超高效液相色谱⁃串联质谱法同时测定禽蛋中 ３１ 种产蛋期禁

用兽药． 色谱，２０２４，４２（５）：４２０－４３１．
ＺＨＵ Ｗａｎｙａｎ， ＺＨＡＮＧ Ｈｏｎｇｗｅｉ， ＣＨＥ Ｌｉｚｈｉ， ＸＵ Ｗｅｎｙｕａｎ， ＬＵＮ Ｃａｉｚｈｉ， ＸＵ Ｊｉｕｆｅｉ， ＸＵ Ｈａｏ， ＣＨＥＮ Ｗｅｉ． Ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓ ｄｅｔｅｒｍｉｎａ⁃
ｔｉｏｎ ｏｆ ３１ ｂａｎｎｅｄ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｄｒｕｇｓ ｄｕｒｉｎｇ ｅｇｇ⁃ｌａｙｉｎｇ ｐｅｒｉｏｄ ｉｎ ｐｏｕｌｔｒｙ ｅｇｇｓ ｂｙ ｕｌｔｒａ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ⁃ｔａｎｄｅｍ
ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ，２０２４，４２（５）：４２０－４３１．

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ｕｌｔｒａ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ⁃ｔａｎｄｅｍ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ （ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／
ＭＳ）； ＱｕＥＣｈＥＲＳ； ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｄｒｕｇｓ； ｐｏｕｌｔｒｙ ｅｇｇ

　 　 禽蛋因营养价值高，含有人体需要的优质蛋白

和其他丰富的营养元素，在很早之前就被人们作为

一种营养品食用。 近年来，随着物质的丰富、人们生

活水平的提高，禽蛋的食用量日益增加，国人对禽蛋

的安全要求也逐步提升。 为提高禽蛋产量，个别禽

类饲养者不遵守产蛋期的喂养规定，私自添加使用
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产蛋期禁用兽药，造成禽蛋中的兽药残留超标，损害

人体健康［１，２］。 ＧＢ ３１６５０⁃２０１９ 《食品安全国家标准

食品中兽药最大残留限量》 ［３］ 明确规定一些兽药在

家禽产蛋期禁用，并且在 ＧＢ ３１６５０􀆰 １⁃２０２２《食品安

全国家标准 食品中 ４１ 种兽药最大残留限量》 ［４］ 中

进一步规定了产蛋期禁用兽药在禽蛋中的最大残留

限量（ＭＲＬ），表 １ 列出了 ３１ 种产蛋期禁用兽药的

药物名称、药物种类及最大残留限量。 这 ３１ 种兽药

或为已批准动物源性食品中最大残留限量规定的兽

药，或为允许用于食品动物且不需要制定残留限量

表 １　 ３１ 种兽药的类别、名称及最大残留限量
Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｌａｓｓｅｓ， ｎａｍｅｓ ａｎｄ ｍａｘｉｍｕｍ ｒｅｓｉｄｕｅ ｌｉｍｉｔｓ

（ＭＲＬｓ） ｏｆ ｔｈｅ ３１ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｄｒｕｇｓ

Ｃｌａｓｓ Ｎａｍｅ ＭＲＬ∗ ／
（μｇ ／ ｋｇ）

Ａｎｔｉｎｅｍａｔｏｄｅｓ ｌｅｖａｍｉｓｏｌｅ （左旋咪唑） ５
Ａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌ ｔｒｉｍｅｔｈｏｐｒｉｍ （甲氧苄啶） １０
ｓｙｎｅｒｇｉｓｔｓ
Ｍａｃｒｏｌｉｄｅｓ ｔｉｌｍｉｃｏｓｉｎ （替米考星） １０
Ｑｕｉｎｏｌｏｎｅｓ ｄａｎｏｆｌｏｘａｃｉｎ （达氟沙星） １０

ｅｎｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ （恩诺沙星） １０１）

ｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ （环丙沙星）
ｆｌｕｍｅｑｕｉｎｅ （氟甲喹） １０
ｏｘｏｌｉｎｉｃ ａｃｉｄ （恶喹酸） １０
ｓａｒａｆｌｏｘａｃｉｎ （沙拉沙星） ５
ｌｏｍｅｆｌｏｘａｃｉｎ （洛美沙星） ２
ｎｏｒｆｌｏｘａｃｉｎ （诺氟沙星） ２
ｏｆｌｏｘａｃｉｎ （氧氟沙星） ２
ｐｅｆｌｏｘａｃｉｎ （培氟沙星） ２

Ｔｅｔｒａｃｙｃｌｉｎｅｓ ｄｏｘｙｃｙｃｌｉｎｅ （多西环素） １０
Ｓｕｌｆｏｎａｍｉｄｅｓ ｓｕｌｆａｄｉｍｉｄｉｎｅ （磺胺二甲嘧啶） １０

ｓｕｌｆａｄｉａｚｉｎｅ （磺胺嘧啶） １０２）

ｓｕｌｆａｔｈｉａｚｏｌｅ （磺胺噻唑）
ｓｕｌｆａｍｅｒａｚｉｎｅ （磺胺甲基嘧啶）
ｓｕｌｆａｍｅｔｅｒ （磺胺甲氧嘧啶）
ｓｕｌｆａｍｏｎｏｍｅｔｈｏｘｉｎｅ
（磺胺间甲氧嘧啶）
ｓｕｌｆａｃｈｌｏｒｏｐｙｒｉｄａｚｉｎｅ （磺胺氯哒嗪）
ｓｕｌｆａｄｏｘｉｎｅ （磺胺邻二甲氧嘧啶）
ｓｕｌｆａｄｉｍｅｔｈｏｘｉｎｅ （磺胺二甲氧嘧啶）
ｓｕｌｆａｍｅｔｈｏｘａｚｏｌｅ （磺胺甲基异噁唑）
ｓｕｌｆａｑｕｉｎｏｘａｌｉｎｅ （磺胺喹噁啉）

Ａｍｐｈｅｎｉｃｏｌｓ ｔｈｉａｍｐｈｅｎｉｃｏｌ （甲砜霉素） １０
ｆｌｏｒｆｅｎｉｃｏｌ⁃ａｍｉｎｅ （氟苯尼考胺） １０３）

ｆｌｏｒｆｅｎｉｃｏｌ （氟苯尼考）
Ａｎｔｉｃｏｃｃｉｄｉａｌｓ ｔｏｌｔｒａｚｕｒｉｌ ｓｕｌｆｏｎｅ （托曲珠利砜） １０

ｄｉｃｌａｚｕｒｉｌ （地克珠利） １０
Ａｎｔｉｐｙｒｅｔｉｃ ａｎｄ ａｓｐｉｒｉｎ （阿司匹林） １０
ａｎａｌｇｅｓｉｃ ｄｒｕｇｓ
　 ∗ Ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｌｉｍｉｔ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｓ ｉｎ ＧＢ ３１６５０􀆰 １⁃２０２２． １） ｔｏｔａｌ ｏｆ ｅｎ⁃
ｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ ａｎｄ ｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ； ２） ｔｏｔａｌ ｏｆ ｏｔｈｅｒ ｓｕｌｆｏｎａｍｉｄｅｓ； ３）
ｔｏｔａｌ ｏｆ ｆｌｏｒｆｅｎｉｃｏｌ⁃ａｍｉｎｅ ａｎｄ ｆｌｏｒｆｅｎｉｃｏｌ．

的兽药，但均为家禽产蛋期禁用兽药，这说明国家对

家禽产蛋期的用药控制更为严格，对禽蛋中兽药残

留检测方法的性能指标要求更高。 目前，专门检测

家禽产蛋期禁用兽药残留的方法报道还较少，因此

建立禽类产蛋期禁用兽药残留的检测方法十分

必要。
　 　 随着超高效液相色谱⁃串联质谱仪（ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／
ＭＳ）的普及，加之该设备具有灵敏度高、定性定量准

确的特点，ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 已成为兽药残留测定的首

选技术方法［５－１０］。 ＱｕＥＣｈＥＲＳ 前处理方法具备简

单、快速、成本低的特点，日益受到兽药残留检测人

员的青睐［１１－１６］。 利用超高效液相色谱⁃串联质谱法

进行鸡蛋中多药物残留分析虽有报道，但存在分析

药物种类不全、定量限高、基质单一等问题。 例如，
方从容等［１２］报道的鸡蛋中多兽药残留检测方法不

包含解热镇痛类、抗球虫类等产蛋期禁用兽药，且强

力霉素、沙拉沙星、诺氟沙星、培氟沙星、洛美沙星、
恩诺沙星及氧氟沙星的检出限均高于 ＧＢ ３１６５０􀆰 １⁃
２０２２ 中的最大残留限量要求。 陈兴连等［１７］ 报道的

鸡蛋中多兽药残留检测方法不包含大环内酯类、解
热镇痛类、抗菌增效类、抗球虫类、抗线虫类、四环素

类产蛋期禁用兽药，且培氟沙星、洛美沙星的定量限

高于 ＧＢ ３１６５０􀆰 １⁃２０２２ 中的最大残留限量要求。
Ｗａｎｇ 等［１８］报道的鸡蛋中多残留检测方法不包含大

环内酯类、解热镇痛类、抗球虫类、抗线虫类、四环素

类等产蛋期禁用兽药。 此外，现有检测方法检测样

品多为鸡蛋，检测基质比较单一。 本工作采用

ＱｕＥＣｈＥＲＳ 前处理方法，建立了禽蛋中 ３１ 种共 ９
大类产蛋期禁用兽药的 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 检测方法

（其中，因阿司匹林的活性成分是乙酰水杨酸，参照

标准 ＳＮ ／ Ｔ １９２２⁃２００７［１９］，本工作实际检测的是阿司

匹林的代谢产物水杨酸），以期为禽蛋中产蛋期禁

用兽药的监督提供技术保障。

１　 实验部分

１．１　 仪器、材料与试剂

　 　 Ａｇｉｌｅｎｔ １２９０⁃６４７０ 型超高效液相色谱⁃串联质

谱仪 （美国 Ａｇｉｌｅｎｔ 公司）， 配有电喷雾离子源

（ＥＳＩ）； ＣＲ２２ＧⅢ型高速冷冻离心机（日本 ＨＩＴＡ⁃
ＣＨＩ 公司）； ＵＬＴＲＡ⁃ＴＵＲＲＡＸ Ｔ２５ 型均质器、ＧＥＮ⁃
ＩＵＳ ３ 涡旋混匀器和 ＨＳ２６０ 型多用调速振荡器（德
国 ＩＫＡ 公司）； Ｃａｌｉｐｅｒ ＴｕｒｂｏＶａｐ ＬＶ 型氮吹仪（美
国 Ｃａｌｉｐｅｒ 公司）。
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　 　 中性氧化铝、Ｎ⁃丙基乙二胺（ＰＳＡ）、十八烷基

硅烷键合硅胶 （Ｃ１８ ）、石墨化炭黑 （ＧＣＢ）、氨基

（ＮＨ２）吸附剂均购于天津 Ｂｏｎｎａ⁃Ａｇｅｌａ 公司。
　 　 乙腈（色谱纯，美国 ＭＲＥＤＡ 公司）；甲醇（色谱

纯，美国 ＬａｂＳｅｒｖ 公司）；甲酸（色谱纯，天津市光复

精细化工研究所）；氯化钠（分析纯，天津博迪化工

股份有限公司）；乙二胺四乙酸二钠（ＥＤＴＡ） （分析

纯，国药集团化学试剂有限公司）；实验用水为由

Ｍｉｌｌｉ⁃Ｑ ＩＱ７０００ 纯水机 （德国 Ｍｅｒｃｋ Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ 公

司）制得的超纯水。
　 　 地克珠利、托曲珠利砜、水杨酸标准物质购自北

京曼哈格生物科技有限公司，纯度均大于 ９９􀆰 ４％；其
他 ２８ 种兽药标准储备液均购自农业部环境保护科

研监测所，质量浓度均为 １００ ｍｇ ／ Ｌ。
１．２　 标准溶液的配制

　 　 分别准确称取适量地克珠利、托曲珠利砜、水杨

酸标准物质，用甲醇溶解定容，配制成质量浓度为

１００ ｍｇ ／ Ｌ 的标准储备液，于－１８ ℃下避光保存。 其

中，地克珠利和托曲珠利砜标准储备液有效期 １２ 个

月，水杨酸标准储备液有效期 ３ 个月。
　 　 分别吸取 ０􀆰 ２５ ｍＬ 左旋咪唑、沙拉沙星标准储

备液， ０􀆰 １ ｍＬ 洛美沙星、诺氟沙星、氧氟沙星、培氟

沙星标准储备液， ０􀆰 ５ ｍＬ 其余兽药的标准储备液

于 ５０ ｍＬ 容量瓶中，用甲醇定容至刻度，即得对应

质量浓度分别为 ０􀆰 ５、０􀆰 ２、１􀆰 ０ ｍｇ ／ Ｌ 的 ３１ 种兽药混

合标准中间溶液。
１．３　 样品前处理

　 　 称取 ２􀆰 ００ ｇ 样品，置于 ５０ ｍＬ 离心管中，加入 ２
ｍＬ ０􀆰 １ ｍｏｌ ／ Ｌ ＥＤＴＡ 溶液，涡旋 １ ｍｉｎ，将样品充分

分散，再加入 ２ ｇ 氯化钠和 ８ ｍＬ ３％ 乙酸乙腈，振荡

提取 ３０ ｍｉｎ， １０ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ，取 ５ ｍＬ 上

清液待净化。
　 　 将 ５ ｍＬ 上清液加入含有 １００ ｍｇ Ｃ１８、５０ ｍｇ
ＰＳＡ 和 ５０ ｍｇ ＮＨ２ 吸附剂的 １５ ｍＬ 离心管中，涡旋

１ ｍｉｎ， １０ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ，再取 ４ ｍＬ 上清液

于另一离心管中，４０ ℃ 氮吹至干，用 １ ｍＬ 乙腈⁃
０􀆰 １％ 甲酸水溶液（１ ∶９， ｖ ／ ｖ）复溶，过 ０􀆰 ２２ μｍ 滤

膜，进行 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 测定。
１．４　 仪器工作条件

　 　 色谱条件 　 Ｗａｔｅｒｓ ＣＯＲＴＥＣＳ ＵＰＬＣ Ｃ１８色谱

柱（１５０ ｍｍ×２􀆰 １ ｍｍ， １􀆰 ８ μｍ）；柱温：３０ ℃；流速：
０􀆰 ４ ｍＬ ／ ｍｉｎ；进样量：５ μＬ；正离子模式流动相：Ａ
为 ５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 乙酸铵（ｐＨ ４􀆰 ５）， Ｂ 为乙腈；梯度洗

脱程序：０～２􀆰 ０ ｍｉｎ， １２％ Ｂ～３０％ Ｂ； ２􀆰 ０～７􀆰 ５ ｍｉｎ，
３０％ Ｂ～５０％ Ｂ； ７􀆰 ５～１０􀆰 ０ ｍｉｎ， ５０％ Ｂ； １０􀆰 ０ ～ １０􀆰 １
ｍｉｎ， ５０％ Ｂ ～ １００％ Ｂ； １０􀆰 １ ～ １２􀆰 ０ ｍｉｎ， １００％ Ｂ；
１２􀆰 ０～１２􀆰 １ ｍｉｎ， １００％ Ｂ～１２％ Ｂ。 负离子模式流动

相：Ａ 为水，Ｂ 为乙腈；梯度洗脱程序：０ ～ ２􀆰 ０ ｍｉｎ，
１２％ Ｂ～４０％ Ｂ； ２􀆰 ０ ～ ６􀆰 ０ ｍｉｎ， ４０％ Ｂ ～ ８０％ Ｂ； ６􀆰 ０
～６􀆰 １ ｍｉｎ， ８０％ Ｂ ～ １００％ Ｂ； ６􀆰 １ ～ ８􀆰 ０ ｍｉｎ， １００％
Ｂ； ８􀆰 ０～８􀆰 １ ｍｉｎ， １００％ Ｂ～１２％ Ｂ。
　 　 质谱条件　 电喷雾离子源；动态多反应离子监

测模式（ｄｙｎａｍｉｃ ＭＲＭ）；干燥气温度：３００ ℃；干燥

气流速：１２ Ｌ ／ ｍｉｎ；雾化气压力：２４１ ｋＰａ；鞘气温度：
３００ ℃；鞘气流速：１２ Ｌ ／ ｍｉｎ；正离子模式下毛细管

电压：３ ５００ Ｖ，喷嘴电压：０ Ｖ；负离子模式下毛细管

电压：－３ ０００ Ｖ，喷嘴电压：－５００ Ｖ； ３１ 种目标化合

物的保留时间、母离子、子离子、毛细管出口电压、碰
撞能等参数见表 ２。
１．５　 基质效应（ＭＥ）的计算

　 　 基质是指样品提取液中除待测分析物以外的物

质。 基质共提物与目标分析物在 ＥＳＩ 源中会发生竞

争电离，从而出现干扰目标化合物的质谱信号，影响

目标化合物响应强度的现象，即为基质效应。 基质

效应影响定量分析结果的准确性和可靠性，是方法

建立过程中需要考察的一个重要参数。 本工作以

ＭＥ＝（基质标准曲线的斜率 ／溶剂标准曲线的斜率－
１）×１００％ 的值来表示基质效应的大小，负值表示存

在抑制效应，正值表示存在增强效应，当比值在

－２０％ ～２０％ 时，表示基质效应不明显［１７，２０］。

２　 结果与讨论

２．１　 前处理条件的优化

２．１．１　 提取溶液的选择

　 　 兽药残留常用的提取溶剂有甲醇、乙腈、乙酸乙

酯，相比之下，３ 种溶剂中甲醇的极性最强，渗透组

织的能力也更好，但提取的极性杂质也更多，此外甲

醇去除蛋白质时形成的是絮状沉淀，悬浮于提取溶

液中，不利于后续的净化；乙酸乙酯的极性低，渗透

组织的能力差，对多类药物同时提取的提取效率不

高；乙腈去除蛋白质、脂肪等的沉淀效果好，对多数

目标物的提取效率高。 综合 ３ 种溶剂的提取特点，
结合目标基质，本工作选择乙腈作为提取溶剂。
　 　 本工作选取 ３ 种样品中基质最为复杂、预实验

中基质效应最强的鸭蛋作为前处理优化的样品基

质，以ＭＥ和提取回收率作为判定依据，考察了乙腈、

·３２４·
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表 ２　 ３１ 种兽药的参考保留时间、质谱参数、检出限和定量限
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｒｅｔｅｎｔｉｏｎ ｔｉｍｅｓ （ｔＲ）， ＭＳ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ， ＬＯＤｓ ａｎｄ ＬＯＱｓ ｏｆ ｔｈｅ ３１ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｄｒｕｇｓ

Ｄｒｕｇ ｔＲ ／ ｍｉｎ ＥＳＩ Ｐａｒｅｎｔ ｉｏｎ （ｍ／ ｚ） Ｐｒｏｄｕｃｔ ｉｏｎｓ （ｍ／ ｚ） Ｆｒａｇｍｅｎｔｏｒ ／ Ｖ ＣＥｓ ／ ｅＶ ＬＯＤ ／ （μｇ ／ ｋｇ） ＬＯＱ ／ （μｇ ／ ｋｇ）
Ｌｅｖａｍｉｓｏｌｅ ２．２８ ＋ ２０５．３ １７８．１∗， ９１．２ １００ ２０， ４５ ０．６ ２．０
Ｔｒｉｍｅｔｈｏｐｒｉｍ ２．５１ ＋ ２９１．４ ２３０．２∗， １２３．２ １２０ ２５， ３０ ０．９ ３．０
Ｔｉｌｍｉｃｏｓｉｎ ４．０１ ＋ ８７０．０ １７４．０∗， １３２．１ ２００ ５０， ５０ ０．９ ３．０
Ｄａｎｏｆｌｏｘａｃｉｎ ２．７９ ＋ ３５８．３ ３４０．３∗， ８２．０ １００ ２５， ４２ ０．９ ３．０
Ｅｎｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ ２．９９ ＋ ３６０．０ ２４５．０∗， ３１６．０ １２０ ２７， ２７ ０．９ ３．０
Ｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ ２．６２ ＋ ３３２．０ ３１４．０∗， ２３１．０ １２０ ２５， ２５ ０．９ ３．０
Ｆｌｕｍｅｑｕｉｎｅ ５．９２ ＋ ２６２．３ ２４４．２∗， ２０２．１ １１０ ２０， ４０ ０．９ ３．０
Ｏｘｏｌｉｎｉｃ ａｃｉｄ ４．２７ ＋ ２６２．３ ２４４．１∗， ２１６．０ １００ ２０， ３５ ０．９ ３．０
Ｓａｒａｆｌｏｘａｃｉｎ ３．２２ ＋ ３８５．９ ２９９．０∗， ３４２．１ １００ １５， ２５ ０．９ ３．０
Ｌｏｍｅｆｌｏｘａｃｉｎ ２．７７ ＋ ３５２．０ ２６５．０∗， ３０８．３ １２０ １０， ２０ ０．６ ２．０
Ｎｏｒｆｌｏｘａｃｉｎ ２．５８ ＋ ３２０．０ ３０２．１∗， ２３３．０ １２０ ２４， ２４ ０．３ １．０
Ｏｆｌｏｘａｃｉｎ ２．６２ ＋ ３６２．０ ２６１．０∗， ３１８．０ １２０ ２６， ２６ ０．３ １．０
Ｐｅｆｌｏｘａｃｉｎ ２．７４ ＋ ３３４．０ ２３３．０∗， ２９０．１ １００ １０， ２０ ０．６ ２．０
Ｄｏｘｙｃｙｃｌｉｎｅ ３．４１ ＋ ４４５．０ ４２８．２∗， １５４．０ １２０ ２７， ４０ ３．０ １０．０
Ｓｕｌｆａｄｉｍｉｄｉｎｅ ３．１０ ＋ ２７９．０ １８６．０∗， １５６．３ １２０ ２２， ２０ ０．９ ３．０
Ｓｕｌｆａｄｉａｚｉｎｅ ２．３２ ＋ ２５１．０ １５６．０∗， １０８．３ ８０ １６， ２２ ０．９ ３．０
Ｓｕｌｆａｔｈｉａｚｏｌｅ ２．４６ ＋ ２５６．０ １５６．０∗， １０８．１ ８０ １５， ２５ ０．９ ３．０
Ｓｕｌｆａｍｅｒａｚｉｎｅ ２．７６ ＋ ２６５．０ １５６．０∗， １７２．１ １２０ １８， ２０ ０．９ ３．０
Ｓｕｌｆａｍｅｔｅｒ ３．１４ ＋ ２８１．０ １５６．０∗， ２１５．１ １００ １８， １８ ０．９ ３．０
Ｓｕｌｆａｍｏｎｏｍｅｔｈｏｘｉｎｅ ３．４４ ＋ ２８１．０ １５６．０∗， １２６．１ １２０ ２０， ２５ ０．９ ３．０
Ｓｕｌｆａｃｈｌｏｒｏｐｙｒｉｄａｚｉｎｅ ３．６０ ＋ ２８５．７ １５６．０∗， １０８．１ ８０ １２， ２２ ０．９ ３．０
Ｓｕｌｆａｄｏｘｉｎｅ ３．８０ ＋ ３１１．０ １５６．０∗， １０８．２ １４０ ２５， ３０ ０．９ ３．０
Ｓｕｌｆａｄｉｍｅｔｈｏｘｉｎｅ ４．７４ ＋ ３１１．０ １５６．０∗， １０８．０ １４０ ２５， ３０ ０．９ ３．０
Ｓｕｌｆａｍｅｔｈｏｘａｚｏｌｅ ３．９１ ＋ ２５４．０ １５６．０∗， １０８．１ １００ １５， ２５ ０．９ ３．０
Ｓｕｌｆａｑｕｉｎｏｘａｌｉｎｅ ４．７０ ＋ ３０１．０ １５６．０∗， １０８．１ ８０ １５， ２７ ０．９ ３．０
Ｆｌｏｒｆｅｎｉｃｏｌ⁃ａｍｉｎｅ １．３２ ＋ ２４７．９ ２３０．１∗， １３０．０ １１０ １０， １５ ０．９ ３．０
Ｔｈｉａｍｐｈｅｎｉｃｏｌ ２．６５ － ３５４．０ ２９０．０∗， １８５．２ １１０ １０， ２５ ０．３ １．０
Ｆｌｏｒｆｅｎｉｃｏｌ ３．３８ － ３５６．０ ３３６．０∗， １８５．１ １００ １０， １５ ０．３ １．０
Ｔｏｌｔｒａｚｕｒｉｌ ｓｕｌｆｏｎｅ ５．７２ － ４５６．５∗ ＃ １２０ ０ １．５ ５．０
Ｄｉｃｌａｚｕｒｉｌ ６．０５ － ４０７．０ ３３６．０ １２０ ２０ １．５ ５．０

４０５．０ ３３４．０∗ １２０ ２０
Ｓａｌｉｃｙｌｉｃ ａｃｉｄ ２．１７ － １３７．０ ９３．０∗， ６５．３ ８０ １５， ３５ ０．９ ３．０
　 ∗ Ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｉｏｎ． Ｓａｌｉｃｙｌｉｃ ａｃｉｄ： ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓ ｏｆ ａｓｐｉｒｉｎ． ＃ Ｉｔ ｉｓ ｄｉｆｆｉｃｕｌｔ ｔｏ ｏｂｔａｉｎ ｓｕｉｔａｂｌｅ ｐｒｏｄｕｃｔ ｉｏｎｓ ｏｆ ｔｏｌｔｒａｚｕｒｉｌ ｓｕｌｆｏｎｅ， ｓｏ ｔｈｅ
ｐａｒｅｎｔ ｉｏｎ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ．

图 １　 不同提取溶液对每类药物平均回收率的影响
Ｆｉｇ． １　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｓｏｌｖｅｎｔｓ ｏｎ ｔｈｅ

ａｖｅｒａｇｅ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｏｆ ｅａｃｈ ｋｉｎｄ ｏｆ ｄｒｕｇｓ

水⁃乙腈、０􀆰 １ ｍｏｌ ／ Ｌ ＥＤＴＡ 溶液⁃乙腈、０􀆰 １ ｍｏｌ ／ Ｌ
ＥＤＴＡ 溶液⁃３％ 乙酸乙腈 ４ 种提取溶液的提取效果

（加入提取溶液时，先加水相，涡旋 １ ｍｉｎ 后，再加有

机相）。 具体方法：分别用 ４ 种提取溶剂按照 １􀆰 ３ 节

步骤提取、净化不含有待测兽药的鸭蛋样品，获得空

白基质溶液，配制系列基质标准溶液，同时配制相同

浓度的系列溶剂标准溶液，进样测定，计算其各自的

ＭＥ，结果见表 ３；在不含有待测兽药的鸭蛋样品中

添加标准溶液，获得目标分析物浓度相同的添加样

品，用 ４ 种提取溶剂按相同的步骤提取、净化，进样

测定，再用各自的基质标准曲线校正，计算每类药物

的平均回收率，结果见图 １。
　 　 从基质效应看，单独用乙腈提取时基质效应最

大，只有 １２ 种兽药基质效应不明显，１５ 种兽药存在

明显的基质抑制效应，４ 种兽药存在明显的基质增

·４２４·
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强效应。 在水⁃乙腈、０􀆰 １ ｍｏｌ ／ Ｌ ＥＤＴＡ 溶液⁃乙腈、
０􀆰 １ ｍｏｌ ／ Ｌ ＥＤＴＡ 溶液⁃３％ 乙酸乙腈 ３ 种提取溶液

中，基质效应不明显的兽药数量均为 １７，表明在这 ３
种提取溶液中，兽药的基质效应相差不大，且明显好

于纯乙腈提取溶剂。

表 ３　 不同提取溶液对 ３１ 种兽药基质效应的影响
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｓｏｌｖｅｎｔｓ ｏｎ ｔｈｅ ｍａｔｒｉｘ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ３１ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｄｒｕｇｓ ％　

Ｄｒｕｇ Ａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ
Ｈ２Ｏ⁃

ａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ
０．１ ｍｏｌ ／ Ｌ ＥＤＴＡ⁃

ａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ
０．１ ｍｏｌ ／ Ｌ ＥＤＴＡ⁃ａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ
（ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ３％ ａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ）

Ｌｅｖａｍｉｓｏｌｅ －７３．４ －４６．８ －４２．４ －４４．７
Ｔｒｉｍｅｔｈｏｐｒｉｍ －６３．７ －５３．６ －５１．４ －５０．２
Ｔｉｌｍｉｃｏｓｉｎ ５６．３ ６８．９ ７６．２ ７３．５
Ｄａｎｏｆｌｏｘａｃｉｎ －４５．５ －３０．５ －３４．１ －３５．９
Ｅｎｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ －４８．７ －２１．３ －１３．５ －１５．０
Ｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ －６２．３ －５２．２ －４９．５ －４７．４
Ｆｌｕｍｅｑｕｉｎｅ －３７．８ －１７．４ －１４．６ －１２．４
Ｏｘｏｌｉｎｉｃ ａｃｉｄ ３０．３ １８．９ ２５．７ ２６．５
Ｓａｒａｆｌｏｘａｃｉｎ －４２．０ －５０．０ －４８．７ －５４．３
Ｌｏｍｅｆｌｏｘａｃｉｎ －１４．３ －１７．１ －１６．２ －１８．７
Ｎｏｒｆｌｏｘａｃｉｎ －５３．３ －４１．４ －３７．８ －３９．８
Ｏｆｌｏｘａｃｉｎ －１９．２ －１３．５ －１６．７ －１７．３
Ｐｅｆｌｏｘａｃｉｎ －４２．７ －３２．５ －２８．８ －２７．１
Ｄｏｘｙｃｙｃｌｉｎｅ ３５．５ ３８．７ ３０．６ ２６．６
Ｓｕｌｆａｄｉｍｉｄｉｎｅ －３０．８ －２７．６ －３２．４ －３５．０
Ｓｕｌｆａｄｉａｚｉｎｅ １２．４ ８．９ ４．６ ０
Ｓｕｌｆａｔｈｉａｚｏｌｅ －３３．４ －２８．７ －３３．９ －３７．６
Ｓｕｌｆａｍｅｒａｚｉｎｅ －４０．５ －３６．４ －４２．０ －４４．０
Ｓｕｌｆａｍｅｔｅｒ －２３．２ －１３．６ －１６．７ －１８．８
Ｓｕｌｆａｍｏｎｏｍｅｔｈｏｘｉｎｅ －２０．９ －１６．２ －１５．６ －１４．６
Ｓｕｌｆａｃｈｌｏｒｏｐｙｒｉｄａｚｉｎｅ －１５．１ －８．４ －１０．４ －９．１
Ｓｕｌｆａｄｏｘｉｎｅ －１３．８ －１５．３ －１４．１ －１３．０
Ｓｕｌｆａｄｉｍｅｔｈｏｘｉｎｅ １６．７ １３．８ １６．４ １７．６
Ｓｕｌｆａｍｅｔｈｏｘａｚｏｌｅ －１５．４ －１２．３ －１４．５ －１０．９
Ｓｕｌｆａｑｕｉｎｏｘａｌｉｎｅ ２３．６ －８．７ －６．７ －３．９
Ｆｌｏｒｆｅｎｉｃｏｌ⁃ａｍｉｎｅ －６０．６ －５７．０ －６４．０ －７２．０
Ｔｈｉａｍｐｈｅｎｉｃｏｌ －１５．２ －１４．７ －１２．６ －１６．３
Ｆｌｏｒｆｅｎｉｃｏｌ －１８．９ －１２．６ －１１．９ －８．９
Ｔｏｌｔｒａｚｕｒｉｌ ｓｕｌｆｏｎｅ －１４．４ －１６．５ －１８．３ －１７．８
Ｄｉｃｌａｚｕｒｉｌ －１７．６ －１５．３ －１２．６ －１１．０
Ｓａｌｉｃｙｌｉｃ ａｃｉｄ －１１．７ －１１．７ －１３．８ －１５．１

　 　 从提取回收率看，左旋咪唑、替米考星、甲氧苄

啶、水杨酸、酰胺醇类药物在 ４ 种提取溶液中回收率

相差不大，而其他 ４ 类兽药在纯乙腈中的提取回收

率普遍低于其他 ３ 种提取体系（低 １０％ ～ １５％），这
可能是因为在提取前，加入水相，使基质充分分散更

有利于待测兽药的提取，另外，盐析分层时水相可以

带出部分水溶性杂质，降低基质干扰，各待测兽药在

乙腈提取溶剂中的基质效应高于其他 ３ 种体系的基

质效应也说明了这一点。 水相中不加 ＥＤＴＡ 时，强
力霉素的回收率不高于 ４０％，加入 ２ ｍＬ ０􀆰 １ ｍｏｌ ／ Ｌ

ＥＤＴＡ 溶液后，强力霉素的回收率达到 ６５％ 以上，喹
诺酮类药物的回收率也有所增加，这是由于强力霉

素和喹诺酮类药物易与金属离子络合，加入 ＥＤＴＡ
溶液后，金属离子优先与 ＥＤＴＡ 发生络合反应，从
而将强力霉素和喹诺酮类药物释放出来。 酸化乙腈

有利于磺胺、喹诺酮类化合物分配在乙腈中，提取回

收率都有所提高，磺胺类药物的回收率提高 ２０％ 左

右。 综合考虑所有待测兽药， 本工作选用 ０􀆰 １
ｍｏｌ ／ Ｌ ＥＤＴＡ 溶液⁃３％ 乙酸乙腈（２ ∶８， ｖ ／ ｖ）作为提

取溶液。
２．１．２　 净化剂的选择

　 　 本工作选取 ＱｕＥＣｈＥＲＳ 方法中常用的净化剂

Ｃ１８、ＰＳＡ、ＮＨ２、中性氧化铝、ＧＣＢ 进行实验。 将质

量浓度均为 １􀆰 ０ ｍｇ ／ Ｌ 的 ３１ 种兽药混合标准中间

溶液（见 １􀆰 ２ 节）稀释为质量浓度均为 ２０ μｇ ／ Ｌ 的

·５２４·
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３１ 种兽药混合标准溶液，分别加入不同量的 Ｃ１８、
ＰＳＡ、ＮＨ２、中性氧化铝、ＧＣＢ 净化剂，涡旋、离心、过
滤后进样测定，通过比较加入净化剂前后待测兽药

响应的变化，来判断净化剂对待测兽药的吸附性。
结果表明，Ｃ１８对待测兽药基本没有吸附；ＮＨ２ 的用

量为 １５ ｇ ／ Ｌ 时对待测兽药的吸附可以忽略不计，但
随着用量的增加，对磺胺类化合物及地克珠利和托

曲珠利砜产生不同程度的吸附，且对喹诺酮类化合

物的峰形有干扰；ＰＳＡ 的用量超过 ３０ ｇ ／ Ｌ 时，对氟

甲喹、恶喹酸和部分磺胺产生不同程度的吸附；中性

氧化铝对喹诺酮类化合物和水杨酸吸附严重；ＧＣＢ
对大部分待测兽药吸附严重。
　 　 Ｃ１８主要吸附脂肪等非极性干扰物，ＰＳＡ 和 ＮＨ２

作用相似，都能够去除极性干扰物质，但随着 ＰＳＡ、
ＮＨ２ 用量的增加，会对待测兽药产生不同程度的吸

附。 本研究采用 ＰＳＡ 和 ＮＨ２ 组合使用的方式，这
样每种净化剂的用量不大，不会对待测兽药产生吸

附，而又尽可能地去除极性干扰物。 实验进一步比

较了净化剂的用量对净化效果的影响，使用不含待

测兽药的空白样品按照所述前处理步骤提取，移取

４ ｍＬ 空白提取液，分别加入不同量的 Ｃ１８、ＰＳＡ、
ＮＨ２ 进行净化、浓缩、复溶，制备基质标准曲线，计
算各自的基质效应。 结果表明，Ｃ１８ 的用量为 １００
ｍｇ 和 ２００ ｍｇ 时，基质效应相差不大，均有 １３ 种兽

药基质效应不明显（－２０％ ≤ＭＥ≤２０％）；当加入 ５０
ｍｇ ＰＳＡ 和 ５０ ｍｇ ＮＨ２ 后，１７ 种兽药的基质效应不

明显，此外氟甲喹的基质效应由 ９５％ 降到 ４５％，且回

收率也能满足分析要求。 因此最终选择 １００ ｍｇ Ｃ１８

＋５０ ｍｇ ＰＳＡ＋５０ ｍｇ ＮＨ２ 作为净化剂。
２．２　 色谱条件的选择

　 　 本工作比较了不同粒径、不同长度的 ４ 种反相

色谱柱：Ｅｃｌｉｐｓｅ Ｐｌｕｓ Ｃ１８（１５０ ｍｍ × ２􀆰 １ ｍｍ， ３􀆰 ５
μｍ）、 Ｗａｔｅｒｓ ＣＯＲＴＥＣＳ ＵＰＬＣ Ｃ１８（１５０ ｍｍ×２􀆰 １
ｍｍ， １􀆰 ８ μｍ）、 ＸＢｒｉｄｇｅ ｐｅｐｔｉｄｅ ＢＥＨ Ｃ１８（１００ ｍｍ
×２􀆰 １ ｍｍ， ３􀆰 ５ μｍ）和 Ｅｃｌｉｐｓｅ Ｐｌｕｓ Ｃ１８（５０ ｍｍ×
２􀆰 １ ｍｍ， １􀆰 ８ μｍ），同时考察了正离子模式下，乙
腈⁃０􀆰 １％ 甲 酸 溶 液、 乙 腈⁃０􀆰 １％ 甲 酸 溶 液 （ 含 ５
ｍｍｏｌ ／ Ｌ 乙酸铵）、乙腈⁃５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 乙酸铵溶液（ｐＨ
４􀆰 ５）、甲醇⁃５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 乙酸铵溶液（ｐＨ ４􀆰 ５）４ 种流

动相体系对 ３１ 种兽药出峰情况的影响。 结果表明，
３１ 种待测兽药在 Ｗａｔｅｒｓ ＣＯＲＴＥＣＳ ＵＰＬＣ Ｃ１８（１５０
ｍｍ×２􀆰 １ ｍｍ， １􀆰 ８ μｍ）这款实心核颗粒色谱柱上

的峰形好，色谱峰更为尖锐，色谱分离效果更好；当

有机相为甲醇时，容易出现前伸峰或拖尾峰，峰形展

宽；当有机相为乙腈、水相为 ５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 乙酸铵溶液

（用乙酸调 ｐＨ 为 ４􀆰 ５）时，待测分析物的峰形要好

于另外两种有机相为乙腈的流动相体系。 此外，负
离子模式下，当有机相为乙腈、水相为纯水时，待测

分析物的响应均能满足检测需求。 因此，最终选定

Ｗａｔｅｒｓ ＣＯＲＴＥＣＳ ＵＰＬＣ Ｃ１８（１５０ ｍｍ × ２􀆰 １ ｍｍ，
１􀆰 ８ μｍ） 为分析柱，乙腈⁃５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 乙酸铵 （ ｐＨ
４􀆰 ５）为正离子模式流动相，乙腈⁃水为负离子模式流

动相。
　 　 采用优化的色谱柱和流动相，３１ 种兽药均能在

７ ｍｉｎ 内出峰，所有待测兽药的峰形、响应良好。 此

外，母离子、子离子均相同的磺胺邻二甲氧嘧啶和磺

胺二甲氧嘧啶两种同分异构体也能实现完全分离。
空白基质加标样品中 ３１ 种兽药的 ＭＲＭ 色谱图见

图 ２。 从图 ２ 可以看出，样品基质不干扰待测兽药

的测定。
２．３　 基质效应考察

　 　 不同样品产生的基质效应可能会不同，本工作

考察了鸡蛋、鹅蛋和鸭蛋 ３ 种样品的基质效应。 选

取不含有待测兽药的空白样品，按 １􀆰 ３ 节方法处理，
获得基质空白提取液，配制成相同浓度的系列基质

匹配标准溶液，进样测定，分别获得鸡蛋、鹅蛋、鸭蛋

的基质匹配标准曲线和溶剂标准曲线，采用 １􀆰 ５ 节

公式计算，３１ 种兽药的基质效应见图 ３。 从图 ３ 可

看到，３１ 种兽药在不同样品中其基质效应差异较

大，鸭蛋的基质效应最大，鸡蛋的基质效应最小。 此

外，在鸡蛋、鹅蛋、鸭蛋 ３ 种样品中基质效应不明显

的兽药种类数量分别为 ２２、１９、１７，其余兽药均存在

明显的基质抑制或基质增强效应。 为保证实验结果

的准确性，本研究选用基质匹配标准曲线外标法定

量，最终实验结果表明，此定量方法可以有效消除基

质效应的影响。
２．４　 方法学考察

２．４．１　 线性关系、检出限和定量限

　 　 用空白基质提取液配制系列浓度的标准溶液，
以待测兽药定量离子的峰面积（Ｙ）对质量浓度（Ｘ，
μｇ ／ Ｌ）绘制标准曲线，得到线性方程及相关系数，３１
种兽药在各自的线性范围内具有良好的线性关系，
相关系数均大于 ０􀆰 ９９。
　 　 因不同样品的基质效应不同，本工作选用基质

效应最大的鸭蛋样品作为基质，来确定方法的

检出限（ＬＯＤ）和定量限（ ＬＯＱ） 。在空白鸭蛋样品

·６２４·
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图 ２　 空白基质加标样品中 ３１ 种兽药的 ＭＲＭ 色谱图
Ｆｉｇ． ２　 Ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ （ＭＲＭ） ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｔｈｅ ３１ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｄｒｕｇｓ ｓｐｉｋｅｄ ｉｎ ａ ｂｌａｎｋ ｍａｔｒｉｘ ｓａｍｐｌｅ
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图 ３　 ３１ 种兽药的基质效应
Ｆｉｇ． ３　 Ｍａｔｒｉｘ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ３１ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｄｒｕｇｓ

中添加低浓度待测兽药，进行样品处理后进样测定，
取定量离子的信噪比（Ｓ ／ Ｎ）≥３ 时的含量作为检出

限，取定量离子的 Ｓ ／ Ｎ≥１０ 时的含量作为定量限，
３１ 种兽药的检出限和定量限见表 ２。 从表 ２ 可以看

到，３１ 种兽药的检出限为 ０􀆰 ３ ～ ３􀆰 ０ μｇ ／ ｋｇ，定量限

为 １􀆰 ０ ～ １０􀆰 ０ μｇ ／ ｋｇ，均小于或等于 ＧＢ ３１６５０􀆰 １⁃
２０２２ 中各兽药的最大残留限量。
２．４．２　 回收率和精密度

　 　 在不含有待测兽药的鸡蛋、鸭蛋、鹅蛋样品中做

３ 个水平（ＬＯＱ、ＭＲＬ、２ＭＲＬ）的加标回收率试验，每
个水平平行做 ６ 次，以对应的基质标准曲线定量，计
算各待测兽药的平均回收率和相对标准偏差

（ＲＳＤ），结果见表 ４。 ３１ 种兽药在 ３ 种禽蛋中的平

均回收率为 ６１􀆰 ２％ ～ １０５􀆰 ７％，ＲＳＤ 为 １􀆰 ８％ ～ １７􀆰 ６％，
符合 ＧＢ／ Ｔ ２７４１７⁃２０１７《合格评定 化学分析方法确认

和验证指南》 ［２１］中对回收率和精密度的要求。

表 ４　 鸡蛋、鹅蛋和鸭蛋样品中 ３１ 种兽药的平均回收率和相对标准偏差（ｎ＝６）
Ｔａｂｌｅ ４　 Ａｖｅｒａｇｅ ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ ａｎｄ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｓｔａｎｄａｒｄ ｄｅｖｉａｔｉｏｎｓ （ＲＳＤｓ） ｏｆ ｔｈｅ ３１ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｄｒｕｇｓ ｉｎ ｅｇｇ，

ｇｏｏｓｅ ｅｇｇ ａｎｄ ｄｕｃｋ ｅｇｇ ｓａｍｐｌｅｓ （ｎ＝６）

Ｄｒｕｇ
Ｓｐｉｋｅｄ ／
（μｇ ／ ｋｇ）

Ｅｇｇ
Ｒｅｃｏｖｅｒｙ ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

Ｇｏｏｓｅ ｅｇｇ
Ｒｅｃｏｖｅｒｙ ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

Ｄｕｃｋ ｅｇｇ
Ｒｅｃｏｖｅｒｙ ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

Ｌｅｖａｍｉｓｏｌｅ ２ ９０．１ ８．０ ９２．３ ７．３ ８３．２ ８．９
５ ８１．８ １０．２ ８５．３ ６．４ ８８．０ ７．３

１０ ９８．３ ４．２ ９５．２ ７．０ ９１．２ １０．０
Ｔｒｉｍｅｔｈｏｐｒｉｍ ３ ７５．５ ２．０ ８２．３ ３．４ ７３．４ ６．３

１０ ７８．５ １．８ ９０．２ ７．６ ８４．２ ５．５
２０ ９３．５ ５．９ ８４．３ ５．１ ７８．１ ４．８

Ｔｉｌｍｉｃｏｓｉｎ ３ ８１．６ １３．８ ７８．３ １０．９ ８０．４ １１．１
１０ ９３．６ １５．２ ８５．４ ７．５ ８６．８ ９．１
２０ ９５．２ １１．９ ９０．１ ９．４ ９２．０ １０．３

Ｄａｎｏｆｌｏｘａｃｉｎ ３ ８０．７ １５．０ ８３．５ ８．９ ８１．３ ７．４
１０ ８４．７ ６．１ ７６．７ １１．２ ７７．８ ６．６
２０ ８５．９ ４．１ ８０．６ ７．２ ９０．３ ３．８

Ｅｎｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ ３ ７３．５ １１．３ ７０．７ １０．６ ６９．３ ９．８
１０ ７７．９ ７．９ ８０．６ ８．５ ７５．９ ６．３
２０ ８１．６ ２．８ ７８．２ ６．７ ８２．３ ８．０

Ｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ ３ ６９．４ １２．３ ７２．３ ８．９ ６８．５ １１．８
１０ ７６．１ ８．３ ８０．２ １０．２ ７５．４ ９．８
２０ ８２．０ ５．５ ７８．９ ７．７ ８３．７ ５．６

Ｆｌｕｍｅｑｕｉｎｅ ３ ８３．３ ７．２ ９０．５ ８．４ ８７．４ ９．４
１０ ９２．９ ７．９ ８６．７ ５．１ ８４．３ ６．５
２０ １０２．３ ３．８ ９５．６ ６．３ ９６．０ ５．８

Ｏｘｏｌｉｎｉｃ ａｃｉｄ ３ ９２．３ １４．２ ８８．６ ９．３ ８９．１ １２．３
１０ ８６．９ ８．７ ９６．３ １１．５ ８６．７ ８．９
２０ ９４．２ ５．４ ９４．０ ８．４ ８４．０ ９．７

·８２４·
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表 ４　 （续）
Ｔａｂｌｅ ４　 （Ｃｏｎｔｉｎｕｅｄ）

Ｄｒｕｇ
Ｓｐｉｋｅｄ ／
（μｇ ／ ｋｇ）

Ｅｇｇ
Ｒｅｃｏｖｅｒｙ ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

Ｇｏｏｓｅ ｅｇｇ
Ｒｅｃｏｖｅｒｙ ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

Ｄｕｃｋ ｅｇｇ
Ｒｅｃｏｖｅｒｙ ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

Ｓａｒａｆｌｏｘａｃｉｎ ３ ７１．７ １５．２ ６７．５ １３．３ ６６．２ １６．４
５ ７３．３ ７．９ ７２．３ ９．４ ７０．８ １３．２

１０ ８１．６ ３．２ ７８．２ ６．８ ７４．３ ８．９
Ｌｏｍｅｆｌｏｘａｃｉｎ ２ ７１．０ ９．４ ７０．４ ８．５ ６８．３ ９．６

４ ７５．３ １１．９ ６９．８ ６．８ ７３．６ ７．３
８ ７９．７ ６．５ ７８．６ ５．３ ８１．０ ８．４

Ｎｏｒｆｌｏｘａｃｉｎ １ ７３．２ ５．６ ６８．５ ８．５ ６５．７ １１．０
２ ７８．１ ３．４ ７３．８ ４．８ ６８．４ ７．６
４ ８３．５ ４．８ ７９．１ ６．４ ７５．５ ４．８

Ｏｆｌｏｘａｃｉｎ １ ７９．７ ６．９ ８０．３ ５．８ ７６．７ ７．８
２ ８５．３ ５．０ ８４．５ ３．３ ８０．６ ５．０
４ ９０．４ ３．２ ９１．６ ４．１ ８７．６ ６．１

Ｐｅｆｌｏｘａｃｉｎ ２ ７９．７ １４．５ ７０．３ １５．８ ６１．２ ９．４
４ ７９．８ １２．８ ７４．９ １０．４ ７０．５ ８．７
８ ８６．４ １２．１ ８１．７ ８．８ ７８．９ １０．２

Ｄｏｘｙｃｙｃｌｉｎｅ １０ ６９．２ １４．７ ７０．３ １２．３ ６６．８ １３．４
２０ ６７．２ １０．３ ６８．４ ９．２ ７２．３ １１．６
４０ ７３．５ ６．３ ７５．９ １０．５ ７４．０ ８．７

Ｓｕｌｆａｄｉｍｉｄｉｎｅ ３ ９１．７ ５．６ ８８．６ １１．３ ８５．７ ８．９
１０ ８６．８ １１．９ ９７．５ ８．７ ９０．６ ３．４
２０ ９４．７ １０．３ １０４．５ ５．１ ９７．３ ４．０

Ｓｕｌｆａｄｉａｚｉｎｅ ３ ６８．７ １０．６ ６８．５ １２．３ ７０．４ １０．６
１０ ７１．４ １２．０ ７４．３ ８．９ ７３．０ ８．２
２０ ７３．９ ６．４ ８１．５ ６．０ ８２．０ ７．７

Ｓｕｌｆａｔｈｉａｚｏｌｅ ３ ７１．２ ５．９ ６９．０ １２．１ ６７．４ ９．８
１０ ７６．７ １３．９ ７３．１ ８．７ ７５．０ ７．９
２０ ７６．０ ６．４ ７７．２ ５．９ ８０．４ ６．０

Ｓｕｌｆａｍｅｒａｚｉｎｅ ３ ７４．１ １６．３ ７６．５ １３．５ ７２．３ １２．３
１０ ８０．４ １２．８ ８２．４ １１．３ ７８．５ ９．９
２０ ８５．４ ９．４ ９０．１ ８．８ ８５．７ ６．８

Ｓｕｌｆａｍｅｔｅｒ ３ ７１．７ １０．９ ８２．３ ８．４ ７８．４ ６．５
１０ ８４．１ １３．４ ８７．６ ７．６ ８０．２ ４．５
２０ ８４．５ ８．２ ９３．５ ５．４ ８８．０ ２．１

Ｓｕｌｆａｍｏｎｏｍｅｔｈｏｘｉｎｅ ３ ７９．５ ３．６ ８０．６ ５．６ ８２．３ ６．５
１０ ８８．１ １０．１ ９０．３ ６．０ ７９．１ ４．８
２０ ８５．７ ６．９ １０２．１ ４．４ ８９．７ ３．９

Ｓｕｌｆａｃｈｌｏｒｏｐｙｒｉｄａｚｉｎｅ ３ ７７．０ １７．６ ７３．４ １２．３ ７０．９ ８．９
１０ ７８．２ １４．７ ８２．１ ８．７ ８２．３ ７．４
２０ ８４．２ ７．０ ７９．３ ６．５ ８６．４ ６．０

Ｓｕｌｆａｄｏｘｉｎｅ ３ ８３．３ ８．２ ７８．３ ７．８ ８３．１ ８．２
１０ ８７．２ １２．４ ８６．０ ８．４ ８６．７ ９．１
２０ ９２．０ ５．７ ９５．５ ６．０ ９２．４ ５．５

Ｓｕｌｆａｄｉｍｅｔｈｏｘｉｎｅ ３ ８７．５ ２．７ ８３．５ ６．５ ７９．６ ７．３
１０ ８６．９ １０．５ ９０．５ ４．８ ８５．４ ８．０
２０ ９０．８ ５．０ ９３．０ ３．０ ９２．４ ７．１

Ｓｕｌｆａｍｅｔｈｏｘａｚｏｌｅ ３ ７２．３ ６．９ ７０．３ ８．４ ７２．６ ６．８
１０ ８４．３ １３．４ ７７．８ ６．３ ８０．１ ７．５
２０ ８９．０ ４．０ ８６．７ ５．０ ８４．５ ６．０

Ｓｕｌｆａｑｕｉｎｏｘａｌｉｎｅ ３ ６１．７ ８．２ ６３．４ １０．５ ６５．０ ８．２
１０ ６６．１ １２．２ ７０．３ ８．３ ６９．４ ９．４
２０ ７５．６ ４．１ ７６．０ ５．６ ７５．７ ７．０
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表 ４　 （续）
Ｔａｂｌｅ ４　 （Ｃｏｎｔｉｎｕｅｄ）

Ｄｒｕｇ
Ｓｐｉｋｅｄ ／
（μｇ ／ ｋｇ）

Ｅｇｇ
Ｒｅｃｏｖｅｒｙ ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

Ｇｏｏｓｅ ｅｇｇ
Ｒｅｃｏｖｅｒｙ ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

Ｄｕｃｋ ｅｇｇ
Ｒｅｃｏｖｅｒｙ ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

Ｆｌｏｒｆｅｎｉｃｏｌ⁃ａｍｉｎｅ ３ ８５．３ ７．４ ８３．５ ６．１ ８１．０ ８．０
１０ ８８．０ ８．２ ９０．２ ３．４ ８７．３ ６．７
２０ ９０．１ ６．１ ８９．２ ４．６ ９２．２ ３．１

Ｔｈｉａｍｐｈｅｎｉｃｏｌ １ ９３．９ １０．８ ８９．４ ６．７ ９０．４ ６．５
１０ ９９．７ １０．３ ９５．０ ５．２ ９３．５ ４．７
２０ １０１．９ ２．３ １０５．７ ２．８ ９６．１ ２．５

Ｆｌｏｒｆｅｎｉｃｏｌ １ ８６．６ １１．４ ８３．４ ９．３ ８５．６ １０．３
１０ ８５．０ ４．１ ８７．２ ７．６ ９０．７ ８．７
２０ ９６．９ １．９ ９３．５ ５．９ ９１．５ ６．２

Ｔｏｌｔｒａｚｕｒｉｌ ｓｕｌｆｏｎｅ ５ ６３．４ １０．６ ６５．３ ８．６ ６７．４ ９．７
１０ ６６．４ ８．３ ７２．１ ７．８ ６９．０ １０．３
２０ ６８．５ ８．０ ７４．０ ５．５ ６５．２ ７．３

Ｄｉｃｌａｚｕｒｉｌ ５ ６８．４ １０．２ ７０．４ ８．３ ６６．３ １０．２
１０ ７４．３ ７．０ ６８．５ ９．９ ７２．１ ８．７
２０ ７５．０ ６．２ ７４．６ ６．８ ７６．０ ７．０

Ｓａｌｉｃｙｌｉｃ ａｃｉｄ ３ ７３．１ １１．４ ７６．４ １２．４ ８０．２ １３．５
１０ ８３．５ ３．１ ７３．１ １３．０ ８２．１ １１．７
２０ ８８．２ ４．２ ８５．３ ９．４ ８９．０ ８．７

２．５　 实际样品的测定

　 　 应用本工作建立的方法，对从超市和农贸市场

采集的 ２０ 批次鸡蛋、５ 批次鸭蛋和 ５ 批次鹅蛋进行

检测。 结果显示，１ 批次鸡蛋中检出恩诺沙星，结果

为 １２􀆰 ３ μｇ ／ ｋｇ，其 ＭＲＭ 色谱图见图 ４。 为验证本

文方法，应用标准方法 ＧＢ ／ Ｔ ２１３１２⁃２００７［２２］，对检

出恩诺沙星的阳性样品进行复检，结果为 １１􀆰 ７
μｇ ／ ｋｇ。 显示本工作建立的方法可有效用于禽蛋基

质中相关药物的监测分析。

图 ４　 阳性样品中恩诺沙星的 ＭＲＭ 色谱图
Ｆｉｇ． ４　 ＭＲＭ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｅｎｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ ｉｎ

ａ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｓａｍｐｌｅ
　

３　 结论

　 　 本工作针对禽蛋样品，采用改良的 ＱｕＥＣｈＥＲＳ
法对样品进行处理，并结合超高效液相色谱⁃串联质

谱，建立了 ３１ 种产蛋期禁用兽药同时检测的方法。
本方法操作简单，经济实用，检出限低，准确度高，重
复性好，能满足 ＧＢ ３１６５０􀆰 １⁃２０２２ 标准规定的限量

控制要求，可以为禽蛋质量安全监测提供有效可靠

的技术支持。
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