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高效液相色谱 － 串联质谱法快速测定兽药制剂中

喹诺酮类、磺胺类等 ２６ 种药物
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［摘　 要］ 　 建立了兽药制剂中喹诺酮类、磺胺类、孔雀石绿、金刚烷胺等 ２６ 种药物的高效液相色

谱 －串联质谱法的快速筛查与定量方法。 样品经 ０． ２％甲酸乙腈超声提取，甲醇水（１∶ １，Ｖ∶ Ｖ）稀释

１００００ 倍后经 ＬＣ － ＭＳ ／ ＭＳ 测定。 采用 Ｃ１８ 色谱柱分离，以 ５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 甲酸 － 甲酸铵与甲醇 － 乙腈

（１∶ １， Ｖ ∶ Ｖ）为流动相，梯度洗脱方式；质谱采用电喷雾正离子模式离子化，多反应监测模式

（ＭＲＭ），外标法标准曲线定量。 ２６ 种药物在 ０． １ ～ １０． ０ ｎｇ ／ ｍＬ 浓度范围内线性关系良好，相关系

数 ｒ２ 均大于 ０． ９９。 该方法检出限为 ０． ０１ ｍｇ ／ ｇ，定量限为 ０． ０２ ｍｇ ／ ｇ。 兽药制剂中 ２６ 种药物在

０ ０１ ｍｇ ／ ｇ ～ ０． １ ｍｇ ／ ｇ 添加范围内，平均回收率为 ７０． ０％ ～ １０１％ ，相对标准偏差（ＲＳＤ） 为１． ９％ ～
８． ８％ 。 该方法简便快捷、准确度和灵敏度高，能满足兽药制剂中常规添加药物及禁用药物进行快

速筛查和准确定量。
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　 　 Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ： ＺＨＯＮＧ Ｈｏｎｇ － ｊｉａｎ，Ｅ － ｍａｉｌ：８０４５６８１１＠ １６３． ｃｏｍ

Ａｂｓｔｒａｃｔ： Ａ ｒａｐｉｄ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ａｎｄ ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ２６ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｓｕｃｈ ａｓ ｑｕｉｎｏｌｏｎｅｓ， ｓｕｌｆｏｎａｍｉｄｅｓ，
ｍａｌａｃｈｉｔｅ ｇｒｅｅｎ ａｎｄ ａｍａｎｔａｄｉｎｅ ｅｔ ａｌ，ｉｎ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ ｐｏｗｄｅｒ ｗａｓ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ ｂｙ ｈｉｇｈ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ
ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ － ｔａｎｄｅｍ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ． Ｔｈｅ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｕｌｔｒａｓｏｎｉｃａｌｌｙ ｅｘｔｒａｃｔｅｄ ｗｉｔｈ ０． ２％ ｆｏｒｍｉｃ
ａｃｉｄ － ａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ，ａｎｄ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ｂｙ ＬＣ － ＭＳ ／ ＭＳ ａｆｔｅｒ ｄｉｌｕｔｅｄ ｗｉｔｈ ｍｅｔｈａｎｏｌ － ｗａｔｅｒ （１ ∶ １， Ｖ ∶ Ｖ） ｆｏｒ １００００
ｔｉｍｅｓ． Ｔｈｅ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｏｎ ａ Ｃ１８ ｃｏｌｕｍｎ ｕｓｉｎｇ ５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ｆｏｒｍｉｃ － ａｍｍｏｎｉｕｍ ｆｏｒｍａｔｅ ａｎｄ
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ｍｅｔｈａｎｏｌ － ａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ （１ ∶ １， Ｖ ∶ Ｖ） ａｓ ｍｏｂｉｌｅ ｐｈａｓｅｓ ｉｎ ａ ｇｒａｄｉｅｎｔ ｅｌｕｔｉｏｎ ｍｏｄｅ． Ｔｈｅ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ ｗａｓ
ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｂｙ ｅｌｅｃｔｒｏｓｐｒａｙ ｉｏｎｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｉｏｎ ｍｏｄｅ， ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｍｏｄｅ （ ＭＲＭ） ａｎｄ
ｓｔａｎｄａｒｄ ｃｕｒｖｅ ｅｘｔｅｒｎａｌ ｓｔａｎｄａｒｄ ｍｅｔｈｏｄ． Ｔｈｅ ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ２６ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｗｅｒｅ ｌｉｎｅａｒ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｎｇｅ ｏｆ
０ １ ～ １０． ０ ｎｇ ／ ｍＬ，ｗｉｔｈ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｓ ｍｏｒｅ ｔｈａｎ ０． ９９． Ｔｈｅ ｌｉｍｉｔ ｏｆ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｓ（ＬＯＤｓ） ｗｅｒｅ ０． ０１ ｍｇ ／ ｇ，
ａｎｄ ｔｈｅ ｌｉｍｉｔ ｏｆ ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ（ＬＯＱｓ） ｗｅｒｅ ０． ０２ ｍｇ ／ ｇ． Ｔｈｅ ｍｅｔｈｏｄ ｗａｓ ｖａｌｉｄａｔｅｄ ａｔ ｓｐｉｋｅｄ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ０． ０１，０． ０２，
０． １ ｍｇ ／ ｇ，ａｎｄ ｔｈｅ ｏｖｅｒａｌｌ ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ ｗｅｒｅ ｉｎ ａ ｒａｎｇｅ ｏｆ ７０． ０％ ～１０１％ ，ｗｉｔｈ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｓｔａｎｄａｒｄｓ ｄｅｖｉａｔｉｏｎｓ（ＲＳＤｓ）
ｏｆ １． ９％ ～８． ８％ ． Ｔｈｅ ｍｅｔｈｏｄ ｗａｓ ｓｉｍｐｌｅ ａｎｄ ｃｏｎｖｅｎｉｅｎｔ，ｅｆｆｉｃｉｅｎｔ，ａｃｃｕｒａｔｅ ａｎｄ ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ，ｗｈｉｃｈ ｗｏｕｌｄ ｍｅｅｔ ｔｈｅ
ｒｅｑｕｉｒｅｍｅｎｔｓ ｏｆ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ａｎｄ ａｃｃｕｒａｔｅ ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｔｈｅ ｒｏｕｔｉｎｅ ａｄｄｉｔｉｏｎ ｏｆ ｄｒｕｇｓ ａｎｄ ｂａｎｎｅｄ ｄｒｕｇｓ ｉｎ
ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ ｐｏｗｄｅｒ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ｖｔｅｒｉｎａｒｙ ｐａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ ｐｗｄｅｒ；ｑｉｎｏｌｏｎｅｓ；ｓｕｌｆｏｎａｍｉｄｅｓ； ｍａｌａｃｈｉｔｅ ｇｒｅｅｎ； ａｍａｎｔａｄｉｎｅ； ＨＰＬＣ －ＭＳ ／ ＭＳ

　 　 目前，国内兽药市场竞争激烈，兽药制剂中非

法添加化学药物的现象时有发生，添加药物种类多

样，如禁用药物、人用药物；添加手段隐蔽，如同类

药物代替标称药物，使得兽药检测与监管的难度越

来越大［１ － ２］。 为进一步严格兽药生产与管理，农业

农村部近年来连续发布了关于《兽药中非特定非法

添加物质检查方法》的公告作为兽药非法添加的法

定标准［３ － ４］。 兽药非特定非法添加物质的检查方

法主要有显微镜检查法［５］、薄层色谱法［６］、高效液

相色谱法［７ － １０］、液相色谱串联质谱法［１１ － １４］ 等。 显

微镜检查法适用性范围窄；薄层色谱法是初筛的常

见手段，但存在假阳性的风险。 高效液相色谱配二

极管阵列检测法（ＨＰＬＣ － ＰＤＡ）应用范围广泛，适
合于不同种类兽药制剂的非法药物添加检测，能准

确定性和定量。 该方法日益成熟，农业农村部颁布

诸多公告多为该方法。 然而，ＨＰＬＣ － ＰＤＡ 在兽药

非法添加物质检查中存在局限性，如无法鉴别 ＰＤＡ
光谱图库以外的化合物；部分化合物在不同色谱条

件下光谱图差异大，难溯源；无法检测无紫外吸收

的化合物，造成漏筛等［１５］。 液相色谱 － 串联质谱

法由于其高特异性、高灵敏度的优点，已成为检测

违禁添加药物的重要手段。 该方法对添加物的检

测无歧视，在合适的质谱条件下，可以获得其分子

离子及碎片的信息，对推断未知物很有尤为重要，
ＬＣ － ＭＳ ／ ＭＳ 通过定性离子与定量离子能对未知物

进行准确定量。 近年来，ＬＣ － ＭＳ ／ ＭＳ 技术在兽药

制剂中氯霉素、硝基呋喃类药物、磺胺类药物、硝基

咪唑 类 药 物 及 喹 诺 酮 类 药 物 的 检 测 均 有

报道［１１ － １４］。
喹诺酮类及磺胺类药物是水产和畜牧养殖中

常用的广谱抗菌药物，也是常见的非法添加药物；
孔雀石绿、金刚烷胺与金刚乙胺属于禁用药物，这
些药物在动物体内残留及代谢，会对人类健康造成

一定伤害。 兽药制剂基质种类多，如预混剂、可溶

性粉剂、兽药散剂、注射液等，不能直接采用常规的

饲料或动物源中兽药残留检测分析技术进行检测，
因此建立一套有效的兽药制剂中多种兽药残留分

析方法非常重要。
研究建立了兽药制剂中喹诺酮类、磺胺类、孔

雀石绿、金刚烷胺等 ２６ 种药物的高效液相色谱串

联质谱法，该方法简单快捷，灵敏度高、结果准确可

靠，可满足市场兽药制剂中多种药物的筛查需求，
为兽药监管提供有效的技术支持。
１　 材料与方法

１． １　 仪器　 ＬＣ ＭＳ －８０５０ 高效液相色谱 － 串联质

谱仪，配有电喷雾离子源及 ＬａｂＳｏｌｕｔｉｏｎ ＬＣ ＭＳ 数据

处理系统（日本 Ｓｈｉｍａｄｚｕ 公司）；快速混匀器 ＳＫ － １
（金坛市中大仪器厂）；高速冷冻离心机 ＧＬ － ２１Ｂ
（上海安亭科学仪器厂）；氮吹仪 ＱＧＣ － ３６Ｔ（上海

全岛公司）。
１． ２　 药品与试剂　 氧氟沙星、诺氟沙星、甲磺酸培

氟沙星、盐酸环丙沙星、洛美沙星、甲磺酸达氟沙

星、恩诺沙星、盐酸沙拉沙星、氟甲喹、磺胺嘧啶、磺
胺噻唑、磺胺甲基嘧啶、磺胺甲噻二唑、磺胺二甲嘧
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啶、磺胺氯哒嗪、磺胺间甲氧嘧啶、磺胺甲基异噁

唑、磺胺二甲异噁唑、磺胺邻二甲氧嘧啶、磺胺间二

甲氧嘧啶、磺胺喹恶啉、甲氧苄啶、孔雀石绿、隐色

孔雀石绿、金刚烷胺、金刚乙胺，２６ 种化合物标准

物质均购自德国 Ｄｒ． Ｅｈｒｅｎｓｔｏｒｆｅｒ 公司，纯度均大于

９９． ０％ 。 甲醇、乙腈、甲酸，色谱纯，购自德国 Ｍｅｃｒｋ
公司。 实验所用水为经 Ｍｉｌｌｉ － Ｑ 净化系统（美国

Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ 公司）制备的超纯水。 试验所用兽药制剂

样品均为市售合格样品，分别为 ２０％ 氟苯尼考粉、
３０％氟苯尼考可溶性粉、１０％ 恩诺沙星可溶性粉、
２５％维生素 Ｃ 可溶性粉。
１． ３　 色谱及质谱条件

１． ３． １　 液相色谱条件　 色谱柱 ＣＡＰＣＥＬＬ ＰＡＫ Ｃ１８

（１００ ｍｍ × ２． ０ ｍｍ，３ μｍ）；柱温 ４０ ℃；流动相 Ａ
相为 ５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 甲酸 － 甲酸铵，Ｂ 相为甲醇 － 乙腈

（１∶ １， Ｖ ∶ Ｖ）；线性梯度洗脱程序：０ ～ ２ ｍｉｎ，９０％
Ａ；２ ～ ３ ｍｉｎ，８５％ Ａ；３ ～ １３ ｍｉｎ，８５％ Ａ；１３ ～
２０ ｍｉｎ，１５％Ａ；２０ ～ ２５ ｍｉｎ，１５％ Ａ；２５． １０ ｍｉｎ 恢复

初始 比 例， ９０％ Ａ， 保 持 至 ２８ ｍｉｎ； 流 速 为

０． ２００ ｍＬ ／ ｍｉｎ；进样体积为 １ μＬ。
１． ３． ２ 　 质谱测定条件　 电喷雾离子源，正离子扫

描；多反应监测模式；离子源接口电压 ４． ５ ｋＶ；雾化

气流速 ３ Ｌ ／ ｍｉｎ；干燥气流速 １０ Ｌ ／ ｍｉｎ；加热器流速

１０ Ｌ ／ ｍｉｎ；脱溶剂管温度 ２５０ ℃；加热模块温度

４００ ℃；接口温度 ３００ ℃；碰撞诱导电离气体压力

２７０ ｋＰａ，各化合物质谱采集参数见表 １。
１． ４　 标准溶液的制备

１． ４． １　 单标标准储备液的制备 　 分别精密称取

５ ｍｇ（精确至 ０． ０１ ｍｇ）２６ 种化合物标准物质于各

自的 ５ ｍＬ 容量瓶中，用甲醇溶解并定容至刻度，配
制成 １ ｍｇ ／ ｍＬ 的单标标准储备溶液，于 － ２０ ℃以

下避光冷冻保存。
１． ４． ２　 ２６ 种化合物混合标准储备液的配制　 分别

精密称取 ５ ｍｇ（精确至 ０． ０１ ｍｇ）２６ 种化合物标准

物质于 ５ ｍＬ 容量瓶中，用甲醇溶解并定容至刻度，
配制成 １ ｍｇ ／ ｍＬ 的 ２６ 种化合物混合标准储备溶

液，于 － ２０ ℃以下避光冷冻保存。

１． ４． ３　 ２６ 种化合物混合标准工作液的配制　 准确

移取 ０． １ ｍＬ ２６ 种 化 合 物 混 合 标 准 储 备 液

（１ ｍｇ ／ ｍＬ）至 １０ ｍＬ 容量瓶中，用甲醇溶解并定容

至刻度，配制成 １０ μｇ ／ ｍＬ 的 ２６ 种化合物混合标准

工作液，于 ４ ℃避光冷藏保存。
１． ４． ４　 ２６ 种化合物混合标准曲线的配制　 精密移

取适量 ２６ 种化合物 １０ μｇ ／ ｍＬ 混合标准工作液，用
甲醇水（１∶ １，Ｖ∶ Ｖ）溶液稀释，配制成质量浓度分别

为 ０． １、０． ２、１、２、１０ ｎｇ ／ ｍＬ 的混合标准工作曲线。
１． ５　 兽药制剂前处理　 准确称取 １． ００ ｇ（精确至

０． ０１ ｇ）兽药制剂于 ５０ ｍＬ 塑料离心管中，加 １０ ｍＬ
０． ２％ 甲酸乙腈超声提取 １０ ｍｉｎ，置于振荡器振荡

３０ ｍｉｎ，８０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ，移取 ２ ｍＬ 上清液于

氮气吹干仪中浓缩至干，用 １ ｍＬ 甲醇溶解残渣，加
１ ｍＬ ０． ２％ 甲酸水溶液，涡旋混匀，过 ０． ２２ μｍ 微

孔滤膜得到预备液。 为避免兽药原药对质谱的污

染，预备液经甲醇：水溶液（１∶ １， Ｖ∶ Ｖ）稀释１００００倍
后，经 ＬＣ － ＭＳ ／ ＭＳ 测定。
１． ６ 　 检出限与定量限 　 选取 ２０％ 氟苯尼考粉、
３０％氟苯尼考可溶性粉作为空白样品，在空白样品

添加适量的 ２６ 种化合物混合标准储备液，按 １． ５
方法处理样品，经 １． ３ 方法仪器条件进行测定。 依

据特征离子质量色谱峰信噪比 Ｓ ／ Ｎ≥３ 的浓度为

方法检出限（ＬＯＤ），Ｓ ／ Ｎ≥１０ 的浓度为方法定量

限（ＬＯＱ）。
１． ７　 精密度与准确度　 采用标准添加法进行加标

回收实验。 分别在 ２０％氟苯尼考粉、３０％氟苯尼考

可溶性粉样品中添加 ＬＯＤ、ＬＯＱ 及 ５ 倍 ＬＯＱ 三个

浓度水平的 ２６ 种化合物混合标准储备液，添加浓

度见表 ３。 按 １． ５ 方法处理样品，经 １． ３ 方法仪器

条件进行测定。 每个添加浓度进行 ５ 个样品的平

行试验，计算平均回收率及相对标准偏差。
１． ８　 实际样品的测定方法　 选取市售合格的兽药

制剂样品，分别为 ２０％ 氟苯尼考粉、３０％ 氟苯尼考

可溶性粉、１０％ 恩诺沙星可溶性粉、２５％ 维生素 Ｃ
可溶性粉按照 １． ５ 方法处理，经 １． ３ 方法仪器条件

进行测定。
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表 １　 ２６ 种化合物质谱参数及保留时间

Ｔａｂ １　 Ｒｅｔｅｎｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ａｎｄ ｍａｉｎ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ２６ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ
序号 化合物 保留时间 ／ ｍｉｎ 前体离子（ｍ ／ ｚ） 产物离子（ｍ ／ ｚ） Ｑ１ 电压 ／ Ｖ 碰撞能量 ／ ｅＶ Ｑ３ 电压 ／ Ｖ

１ 磺胺嘧啶 ５． ４３ ２５１
１５６． ０５∗ － １７ － １５ － １５

９２． １ － １７ － ２７ － １６

２ 磺胺噻唑 ６． ６０ ２５５． ９５
９２． ０５∗ － １７ － ２６ － １７
１５５． ９５ － １７ － １５ － ３０

３ 磺胺甲基嘧啶 ７． ９３ ２６４． ８
９１． ９０∗ － １８ － ３０ － １５
１７１． ８ － １８ － １７ － ３０

４ 甲氧苄啶 ９． ３５ ２９０． ８５
２６０． ９５∗ － ２３ － ２５ － ２７
２２９． ９５ － ２３ － ２４ － ２３
８２． １５ － １２ － ４９ － １７

５ 金刚烷胺 １０． ４９ １５３． １
１３６． ２０∗ － １４ － ２２ － １３

７８． １ － １４ － ４４ － ３０

６ 磺胺甲噻二唑 １０． ７０ ２７０． ９
１５６． ００∗ － １８ － １５ － １５

９２． １ － １８ － ２９ － １７

７ 磺胺二甲嘧啶 １１． ２２ ２７８． ７５
９２． １０∗ － １９ － ３１ － １６
１８６． １ － １９ － １７ － １８

８ 氧氟沙星 １３． ００ ３６２． １
３１８． １０∗ － １９ － ２１ － ２１
２６１． １ － １５ － ２９ － １２

９ 诺氟沙星 １３． ３３ ３２０． ０５
３０１． ９５∗ － ２１ － ２１ － ２０

２３１ － ２１ － ３９ － ２３

１０ 培氟沙星 １３． ９５ ３３４． ０５
３１５． ９５∗ － ２３ － ２１ － ２１

２９０ － ２３ － １９ － ２９

１１ 磺胺氯哒嗪 １４． ８３ ２８５． ２
９２． ０５∗ － ２０ － ３１ － １８

１５６ － ２０ － １６ － １５

１２ 环丙沙星 １５． ０５ ３３２． ３
３１４． ０５∗ － ２３ － ２２ － ２１
２３１． １ － ２３ － ３８ － ２２

１３ 磺胺间甲氧嘧啶 １５． ７２ ２８０． ９５
９２． １０∗ － １８ － ２９ － １７

１５６ － １８ － １８ － ３０

１４ 磺胺甲基异恶唑 １６． ７３ ２５３． ９５
９２． ００∗ － １７ － ３０ － １６
１０８． １ － １７ － ２４ － １０

１５ 洛美沙星 １６． ８３ ３５２． ３
２６５． ２０∗ － ２６ － ２３ － １６
３０８． ３ － ２６ － １７ － １９

１６ 达氟沙星 １６． ９７ ３５８
３４０． ０５∗ － ２６ － ２５ － １６

２８３ － ２６ － ２４ － １９

１７ 恩诺沙星 １７． ２７ ３６０． ０５
３４２． ００∗ － ２７ － ２３ － ２３
３１６． １５ － ２７ － ２０ － ２１

１８ 磺胺邻二甲氧嘧啶 １７． ４４ ３１１
１５６． ００∗ － ２１ － １８ － ３０

９１． ９ － ２１ － ３０ － １６

１９ 磺胺二甲异恶唑 １７． ７６ ２６８． ０５
１５６． １０∗ － １８ － １４ － １５
９２． ０５ － １８ － ２７ － １７

２０ 沙拉沙星 １７． ７９ ３８６． ３
３６７． ９５∗ － ２７ － ２３ － ２５
２９８． ９５ － ２７ － ２７ － ３０

２１ 金刚乙胺 １８． ９１ １８１． ３ １６４． １０∗ － １２ － １９ － １６
１２１． ２ － １２ － ２０ － １６

２２ 磺胺间二甲氧嘧啶 １９． ０２ ３１１ １５６． ００∗ － ２２ － １７ － ２９
９２ － ２２ － ３５ － ２２

２３ 磺胺喹噁啉 １９． １５ ３０１
９１． ８５∗ － ２０ － ３１ － １６

１５６ － ２０ － １７ － １５

２４ 氟甲喹 ２０． ３２ ２６２． ２
２４４． １０∗ － １８ － １６ － １５
２０２． １ － １８ － ２８ － １７

２５ 孔雀石绿 ２１． １０ ３２９． １ ３１３． ００∗ － １６ － ３７ － ２１
２０８ － １７ － ３７ － ２１

２６ 隐色孔雀石绿 ２５． ４５ ３３１ ２３９． ００∗ － １６ － ３１ － ２３
３１６ － １６ － ２２ － １５

　 　 注：∗ 为定量离子
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２　 结果与分析

２． １　 线性范围　 按 １． ４． ４ 方法配制的 ２６ 种化合

物混合标准工作曲线在 １． ３ 方法仪器条件下测定。
２６ 种化合物混合标准溶液（１０ ｎｇ ／ ｍＬ）总离子流图

见图 １，２６ 种化合物出峰顺序及保留时间见表 １，２６
种化合物分离度良好，响应灵敏。 以各化合物定量

离子色谱峰面积 Ａ 为纵坐标，各化合物质量浓度

（ｎｇ ／ ｍＬ）为横坐标，绘制 ２６ 种化合物的线性回归

方程。 结果表明：２６ 种化合物在 ０． １ ～ １０ ｎｇ ／ ｍＬ 浓

度范围内线性关系良好，相关系数 ｒ２ 均大于 ０． ９９，
２６ 种化合物的线性回归方程及相关系数见表 ２。
２． ２　 检出限与定量限 　 ２０％ 氟苯尼考粉、３０％ 氟

苯尼考可溶性粉作为空白样品经 １． ５ 方法处理后，
测定结果表明：在相应的保留时间，空白样品及试剂

空白对 ２６ 种目标化合物无干扰，空白样品图谱及试

剂空白图谱见图 ２。 依据特征离子质量色谱峰信噪

比 Ｓ ／ Ｎ≥３ 的浓度为方法检出限，该方法检出限为

０． ０１ ｍｇ ／ ｇ，特征离子质量色谱峰信噪比 Ｓ ／ Ｎ≥１０ 的

浓度为方法定量限，方法定量限为 ０． ０２ ｍｇ ／ ｇ。

２． ３　 精密度与准确度　 依据 １． ７ 方法制备添加浓

度分别为 ０． ０１ ｍｇ ／ ｇ、０． ０２ ｍｇ ／ ｇ、０． １ ｍｇ ／ ｇ 的阳性

样品，每个浓度水平下平行测定 ５ 次，外标法标准

曲线定量，２６ 种化合物的平均回收率为 ７０． ０％ ～
１０１％ ，相对标准偏差（ＲＳＤ）为 １． ９％ ～ ８． ８％ ，结果

见表 ３。 图 ３ 为添加浓度为 ０． １ ｍｇ ／ ｇ 兽药制剂阳

性样品图谱。
２． ４　 实际样品的测定 　 对市售的 ２０％ 氟苯尼考

粉、３０％氟苯尼考可溶性粉、１０％ 恩诺沙星可溶性

粉、２５％维生素 Ｃ 可溶性粉分别进行 ＨＰＬＣ － ＭＳ ／
ＭＳ 检测。 结果表明：２０％氟苯尼考粉、３０％氟苯尼

考可溶性粉、２５％ 维生素 Ｃ 可溶性粉均未检出

２６ 种化合物。 １０％恩诺沙星可溶性粉兽药制剂除

标称“恩诺沙星”检出外，其余 ２５ 种化合物未检出。
经测定，１０％恩诺沙星可溶性粉兽药制剂中恩诺沙

星含量为 １０５ ｍｇ ／ ｇ（有效含量为 １０． ５％ ），与产品

标识含量（１０％恩诺沙星）一致。 图 ４ 为 １０％ 恩诺

沙星可溶性粉图谱。

表 ２　 ２６ 种化合物线性范围、线性方程、相关系数、检出限及定量限

Ｔａｂ ２　 Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｅｑｕａｔｉｏｎ，ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｓ（ｒ２），ＬＯＤｓ ａｎｄ ＬＯＱｓ ｏｆ ２６ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ
序号 分析物 线性范围 ／ （ｎｇ·ｍＬ － １） 线性方程 相关系数 ｒ２ 检出限 ／ ｍｇ·ｇ －１） 定量限 ／ （ｍｇ·ｇ －１）
１ 磺胺嘧啶 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ４４１３３ｘ ＋ ６３７３． ５ ０． ９９８８ ０． ０１ ０． ０２
２ 磺胺噻唑 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ３０７２３ｘ ＋ ３３８８． ２ ０． ９９８６ ０． ０１ ０． ０２
３ 磺胺甲基嘧啶 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ３４４００ｘ ＋ ７８２８． ８ ０． ９９８２ ０． ０１ ０． ０２
４ 甲氧苄啶 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ １２２７１４ｘ － ５２９１． ９ ０． ９９９２ ０． ０１ ０． ０２
５ 金刚烷胺 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ２５６１３ｘ ＋ ５８１１． ７ ０． ９９７０ ０． ０１ ０． ０２
６ 磺胺甲噻二唑 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ２５４４２ｘ ＋ ８２９２ ０． ９９７４ ０． ０１ ０． ０２
７ 磺胺二甲嘧啶 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ５９６１１ｘ ＋ ８７２７． ９ ０． ９９８６ ０． ０１ ０． ０２
８ 氧氟沙星 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ２０９４１９ｘ － ９６２． ８１ ０． ９９９２ ０． ０１ ０． ０２
９ 诺氟沙星 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ２１６９７５ｘ － ４９０２． ８ ０． ９９９９ ０． ０１ ０． ０２
１０ 培氟沙星 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ １７８４５６ｘ ＋ ２９４８０ ０． ９９８５ ０． ０１ ０． ０２
１１ 磺胺氯哒嗪 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ２６２４０ｘ ＋ ７５３３ ０． ９９７８ ０． ０１ ０． ０２
１２ 环丙沙星 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ２７５１７８ｘ － ２４５３６ ０． ９９９６ ０． ０１ ０． ０２
１３ 磺胺间甲氧嘧啶 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ２２２４６ｘ ＋ ３５０２． ７ ０． ９９８６ ０． ０１ ０． ０２
１４ 磺胺甲基异恶唑 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ３２３８１ｘ ＋ ６３５９． ５ ０． ９９８８ ０． ０１ ０． ０２
１５ 洛美沙星 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ８１８９０ｘ － ３２７７． ７ ０． ９９９９ ０． ０１ ０． ０２
１６ 达氟沙星 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ２５４５７７ｘ ＋ ３２５８６ ０． ９９９４ ０． ０１ ０． ０２
１７ 恩诺沙星 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ １８６１０１ｘ － １００６２ ０． ９９９３ ０． ０１ ０． ０２
１８ 磺胺邻二甲氧嘧啶 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ １１５６５２ｘ － ５３５８． ３ ０． ９９９５ ０． ０１ ０． ０２
１９ 磺胺二甲异恶唑 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ １１４２２５ｘ ＋ ５０８７． １ ０． ９９９２ ０． ０１ ０． ０２
２０ 沙拉沙星 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ １１１００６ｘ ＋ ６７６９． ２ ０． ９９８０ ０． ０１ ０． ０２
２１ 金刚乙胺 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ １５６１４３ｘ ＋ ９７６． ４９ ０． ９９９６ ０． ０１ ０． ０２
２２ 磺胺间二甲氧嘧啶 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ６３２１６ｘ ＋ ８６９６． ２ ０． ９９７２ ０． ０１ ０． ０２
２３ 磺胺喹噁啉 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ３７５７９ｘ ＋ ５１１９． ４ ０． ９９９４ ０． ０１ ０． ０２
２４ 氟甲喹 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ６５７０７７ｘ － ６５０４． ７ ０． ９９９９ ０． ０１ ０． ０２
２５ 孔雀石绿 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ２１４１５８ｘ － １４２２６ ０． ９９７８ ０． ０１ ０． ０２
２６ 隐色孔雀石绿 ０． １ ～ １０ ｙ ＝ ８９６８７８ｘ － ６７１８２ ０． ９９９６ ０． ０１ ０． ０２
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表 ３　 ２６ 种化合物在阳性样品中的回收率（ｎ ＝５）
Ｔａｂｌｅ３　 Ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ ｏｆ ２６ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｓａｍｐｌｅｓ （ｎ ＝５）

序号 分析物 添加量 ／ （ｍｇ·ｇ －１）
２０％氟苯尼考粉阳性样品（ｎ ＝ ５） ２０％氟苯尼考可溶性粉阳性样品（ｎ ＝ ５）

平均回收率 ／ ％ ＲＳＤ ／ ％ 平均回收率 ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

１ 磺胺嘧啶

０． ０１ ７０． ０ ８． ８ ７１． ４ ８． ２
０． ０２ ７３． １ ５． ７ ７３． ０ ６． ８
０． １０ ７４． ０ ４． ３ ８０． ２ ３． ７

２ 磺胺噻唑

０． ０１ ７０． ０ ８． ６ ７１． ９ ５． ３
０． ０２ ７６． ６ ６． １ ７３． ３ ４． ４
０． １０ ７８． ３ ６． ７ ７８． ２ ２． ５

３ 磺胺甲基嘧啶

０． ０１ ７２． ７ ５． ４ ７２． ９ ４． ３
０． ０２ ７２． ５ ６． １ ７２． ９ ３． ０
０． １０ ８１． ６ ５． ３ ８０． ０ ３． ８

４ 甲氧苄啶

０． ０１ ８７． １ ５． ４ ８９． ５ ５． ５
０． ０２ ８９． ９ ５． １ ９１． ４ ２． ８
０． １０ ９０． ５ ５． ２ ９４． ０ ２． ２

５ 金刚烷胺

０． ０１ ７１． ５ ８． ８ ７５． ９ ６． ２
０． ０２ ７５． ６ ６． ７ ８０． ７ ５． １
０． １０ ７９． ７ ６． ７ ８３． ５ ２． ９

６ 磺胺甲噻二唑

０． ０１ ７０． １ ７． ９ ７７． ４ ６． ７
０． ０２ ７２． ６ ７． ５ ７８． ４ ５． ２
０． １０ ８１． ２ ６． ２ ８５． ２ ４． ３

７ 磺胺二甲嘧啶

０． ０１ ７７． ７ ６． ３ ８１． ６ ３． ８
０． ０２ ８５． ５ ５． ２ ８３． ５ ３． ６
０． １０ ８７． ３ ５． ９ ９０． ２ ４． ４

８ 氧氟沙星

０． ０１ ８８． ６ ５． ６ ９１． ４ ５． ８
０． ０２ ９０． ２ ５． ７ ９２． ０ ２． ３
０． １０ ９１． ９ ４． ８ ９３． ４ ２． ０

９ 诺氟沙星

０． ０１ ９０． ７ ４． ９ ９０． ８ ３． ７
０． ０２ ９１． ９ ５． ５ ９１． ２ ２． ８
０． １０ ９３． ４ ４． ５ ９４． ４ ２． ９

１０ 培氟沙星

０． ０１ ８２． ７ ４． ６ ８７． １ ３． ３
０． ０２ ８６． ０ ４． ７ ９０． ８ ２． ５
０． １０ ８５． ６ ２． ２ ９１． ９ ３． ５

１１ 磺胺氯哒嗪

０． ０１ ７０． １ ４． ４ ７２． ４ ８． ８
０． ０２ ７４． １ ４． ９ ７６． ６ ５． ４
０． １０ ７８． ７ ４． ２ ８０． ６ ６． ２

１２ 环丙沙星

０． ０１ ８８． ５ ６． ５ ９２． ６ ５． ６
０． ０２ ９１． ４ ５． ０ ９３． ８ ５． ９
０． １０ ９５． １ ３． ３ １０１． ０ ４． ６

１３ 磺胺间甲氧嘧啶

０． ０１ ７３． ８ ５． ５ ８２． ２ ４． ６
０． ０２ ７５． １ ３． ４ ８５． ６ ３． ６
０． １０ ７９． ０ ３． ２ ８８． ９ ３． ２

１４ 磺胺甲基异恶唑

０． ０１ ７８． ６ ６． ７ ８４． ３ ５． ６
０． ０２ ８２． ４ ４． ３ ８５． １ ５． ０
０． １０ ８５． ４ ３． ９ ８８． ２ ２． ６

１５ 洛美沙星

０． ０１ ８６． ９ ２． ６ ９２． １ ８． ２
０． ０２ ９０． ０ ５． ０ ９４． １ ４． ６
０． １０ ９１． １ ５． ０ ９７． ６ ２． １

１６ 达氟沙星

０． ０１ ９１． ９ ５． ５ ９６． ２ ５． ３
０． ０２ ９４． ３ ４． ９ ９７． ２ ４． ４
０． １０ ９５． ０ ３． ４ ９８． ０ ３． ２

１７ 恩诺沙星

０． ０１ ８６． ６ ５． ０ ９２． １ ５． ２
０． ０２ ８８． ８ ４． ３ ９５． ２ ５． ０
０． １０ ９０． ９ ４． ５ ９８． ２ ３． ２
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续表 ３

序号 分析物 添加量 ／ （ｍｇ·ｇ － １）
２０％氟苯尼考粉阳性样品（ｎ ＝ ５） ２０％氟苯尼考可溶性粉阳性样品（ｎ ＝ ５）

平均回收率 ／ ％ ＲＳＤ ／ ％ 平均回收率 ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

１８ 磺胺邻二甲氧嘧啶

０． ０１ ８０． ２ ６． ４ ８８． ６ ６． ２
０． ０２ ８３． ４ ３． ７ ９０． ２ ５． ９
０． １０ ８７． ５ ４． ０ ９１． ４ ３． ３

１９ 磺胺二甲异恶唑

０． ０１ ７０． ６ ４． ３ ７５． ２ ８． ６
０． ０２ ７３． ４ ４． ３ ７７． ６ ５． ６
０． １０ ８１． ７ ３． ５ ８４． ６ ５． ２

２０ 沙拉沙星

０． ０１ ９３． ３ ５． ３ ９５． ２ ３． ６
０． ０２ ９２． ４ ３． ２ ９６． ２ ３． ２
０． １０ ９３． ７ ３． ０ ９６． ５ ３． ０

２１ 金刚乙胺

０． ０１ ９１． ５ ６． ７ ９４． ２ ６． ０
０． ０２ ９３． ８ ３． ９ ９５． ２ ３． ２
０． １０ ９３． １ ３． ５ ９６． ６ ２． １

２２ 磺胺间二甲氧嘧啶

０． ０１ ８１． ９ ７． ５ ８８． ２ ６． ６
０． ０２ ８８． ７ ５． ８ ８９． ６ ５． ２
０． １０ ９０． ２ ４． ２ ９５． ２ ５． ０

２３ 磺胺喹噁啉

０． ０１ ７０． ９ ５． ６ ７５． ２ ４． ６
０． ０２ ７１． ６ ３． １ ７６． ８ ３． ３
０． １０ ７６． ７ ３． ７ ８０． ２ ３． ８

２４ 氟甲喹

０． ０１ ８６． １ ４． ７ ８６． １ ２． ３
０． ０２ ８８． ６ ３． ９ ８８． ６ ２． ２
０． １０ ９２． ３ ３． ５ ９０． ６ ３． ２

２５ 孔雀石绿

０． ０１ ８９． ２ ７． ５ ９４． ６ ５． ２
０． ０２ ９０． ５ ３． ８ ９５． ２ ４． ８
０． １０ ９４． ６ ２． ７ ９７． ６ ３． ０

２６ 隐色孔雀石绿

０． ０１ ９１． ３ ５． ０ ９６． ２ ４． ４
０． ０２ ９６． ５ ２． ６ ９４． ６ ３． ２
０． １０ ９６． ４ １． ９ ９７． １ ２． ８

图 １　 ２６ 种化合物混合标准溶液（１０ ｎｇ ／ ｍＬ）总离子流图

Ｆｉｇ １　 Ｔｏｔａｌ ｉｏｎ ｆｌｏｗ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ２６ ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ （１０ ｎｇ ／ ｍＬ）
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图 ２　 （Ａ）２０％氟苯尼考粉样品空白（Ｂ）３０％氟苯尼考可溶性粉样品空白（Ｃ）溶剂空白图谱

Ｆｉｇ ２　 Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｂｌａｎｋ ｓａｍｐｌｅｓ （Ａ） ２０％ ｆｌｏｒｆｅｎｉｃｏｌ ｐｏｗｄｅｒ

（Ｂ） ３０％ ｆｌｏｒｆｅｎｉｃｏｌ ｓｏｌｕｂｌｅ ｐｏｗｄｅｒ）ａｎｄ（Ｃ） ｓｏｌｖｅｎｔ ｂｌａｎｋ

图 ３　 兽药制剂阳性样品（添加量为 ０． １ ｍｇ ／ ｇ）图谱

Ｆｉｇ ３　 Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｓｐｉｋｅｄ ｓａｍｐｌｅ（０． １ ｍｇ ／ ｇ）
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图 ４　 实际样品检测（１０％恩诺沙星可溶性粉）图谱

Ｆｉｇ ４　 Ａｃｔｕａｌ ｓａｍｐｌｅ ｔｅｓｔ

（１０％ ｅｎｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ ｓｏｌｕｂｌｅ ｐｏｗｄｅｒ）

３　 讨论与结论

３． １　 色谱条件的优化 　 研究选用 ＣＡＰＣＥＬＬ ＰＡＫ
Ｃ１８（１００ ｍｍ ×２． ０ ｍｍ，３ μｍ）色谱柱对 ２６ 种化合

物进行分离，依据目标化合物的性质，流动相均选

用酸性溶液，如 ０． １％ 甲酸水，乙酸铵溶液、甲酸 －
甲酸铵复配溶液。 本研究考察了甲醇 － 乙腈（１∶ １，
Ｖ∶ Ｖ）作为有机相时，选取 ０． １％ 甲酸水、５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ
乙酸铵及５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ甲酸 －甲酸铵作为水相，采用梯

度洗脱的方式对 ２６ 种化合物进行分离。 研究结果

表明，当选用５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ甲酸 － 甲酸铵作为水相时，
２６ 种化合物的分离度及峰形优于 ０． １％ 甲酸水和

５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 乙酸铵溶液。
３． ２　 质谱条件的优化　 方法采用不接分析柱的方

式向质谱系统注入 １ μｇ ／ ｍＬ 的混合标准溶液，进样

量为 １ μＬ。 确定各化合物的最佳质谱条件，包括离

子源温度、毛细管温度、加热模块温度、加热气流

速、干燥气流速、氮气流速、选择特征离子对、Ｑ１ 和

Ｑ３ 的电压、碰撞能量等质谱分析条件。 各化合物

标准溶液经高效液相色谱流动相混合后注入 ＥＳＩ
电离源，进行一级全扫描质谱分析。 在正离子模式

下对［Ｍ ＋ Ｈ］ ＋ 进行子离子扫描，得到主要的子离

子，并选择响应值高的子离子进行碰撞能量优化，
最终确定了多反应监测的离子对及碰撞能量，建立

的质谱参数见表 １。
３． ３　 提取溶剂的选择 　 兽药制剂基体复杂，含有

大量的盐及表面活性剂。 试验为避免兽药粉剂中

有机盐份的干扰，选用甲醇、乙腈、０． ２％甲酸乙腈 ３
种提取溶剂对 ３０％ 氟苯尼考可溶性粉阳性样品

（添加浓度为０． １ ｍｇ ／ ｇ）进行提取试验。 选用甲醇

和乙腈作为提取溶剂时，甲氧苄啶与磺胺类药物的

平均回收率较高，为 ８０． ２％ ～ ９９． ４％ ，喹诺酮类药

物的平均回收率为 ６０． ５％ ～８０． ２％ ，金刚烷胺与金

刚乙胺的平均回收率为 ５８． ９％ ～７０． ６％ ，孔雀石绿

与隐色孔雀石绿的平均回收率为 ６６． ２％ ～ ８１． ６％ ；
选用 ０． ２％甲酸乙腈作为提取溶剂时，甲氧苄啶与

磺胺类药物的平均回收率为 ７８． ２％ ～９５． ２％ ，喹诺

酮类药物的平均回收率为 ９０． ６％ ～ １０１％ ，金刚烷

胺、金刚乙胺、孔雀石绿与隐色孔雀石绿的平均回

收率为８３． ５％ ～９７． ６％ 。 因此本试验选用 ０． ２％甲

酸乙腈作为兽药制剂的提取溶剂。
高效液相色谱 － 串联质谱法应用于兽药非特

定非法添加物质的检查，其检出限能达到 １ μｇ ／ ｋｇ
（十亿分之一），甚至更低。 然而，同一车间同一流

水线生产不同品种的兽药，尽管经过清场及清洗设

备，还是会有少量的药物残留，一般这种残留是极

低且不均匀。 高效液相色谱 － 串联质谱法应用于

兽药非特定非法添加物质的检查时更要注意选取

的提取溶剂对兽药原药的提取效率，防止兽药原药

对质谱造成污染，因此，经 ＬＣ － ＭＳ ／ ＭＳ 测定前用适

当溶剂稀释后再上机测定。
目前，我国兽药非法添加物质检查的检测标准

暂无判定限，仅要求给出检测方法的检出限或定量

限。 农业农村部颁布诸多公告多为高效液相色谱

配二极管阵列检测法（ＨＰＬＣ － ＰＤＡ），其检出限在

１ ｍｇ ／ ｇ左右。 研究建立了高效液相色谱 － 串联质

谱法同时快速测定兽药制剂中喹诺酮类、磺胺类、
孔雀石绿及金刚烷胺 ２６ 种药物的方法，且检出限

低（０． ０１ ｍｇ ／ ｇ）。 ２６ 种药物在较宽的浓度范围内

线性关系良好，该方法操作简单、重复性好，方法灵

敏度高，能对兽药粉剂中常规添加药物及禁用药物

进行快速筛查和准确定量。 研究为兽药制剂中多

种非特定添加药物快速筛查和定量提供了参考，为
行政监管部门提供了可靠的技术支撑。
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［摘　 要］ 　 为了探究硫酸头孢喹肟在安格斯牛体内的药物代谢动力学，对安格斯牛以 ２ ｍｇ ／ ｋｇ 剂

量分别进行静脉、肌肉、皮下注射后，于不同时间点颈静脉采血，应用 ＨＰＬＣ 测定血液中硫酸头孢喹

肟的 药 物 浓 度， 计 算 药 动 学 参 数。 静 脉、 肌 肉、 皮 下 注 射 的 消 除 半 衰 期 （ Ｔ１ ／ ２β ） 分 别 为

（２． ０５ ± ０． ４９） ｈ、（２． １７ ± ０． ５１） ｈ、（２． ３７ ± ０． ４７） ｈ，达峰时间（Ｔｍａｘ）分别为（０． ７５ ± ０． ２５） ｈ、（０． ８７

± ０． ２５） ｈ、（１ ± ０． ３７） ｈ，达峰浓度（Ｃｍａｘ）分别为（７． ３１ ± １． ９８） μｇ ／ ｍＬ、（５． ３４ ± １． ２１） μｇ ／ ｍＬ、

（５． １６ ± １． ２９）μｇ ／ ｍＬ，药时曲线下面积（ＡＵＣ）分别为（２４． ７２ ± ５． ３１） μｇ·ｈ ／ ｍＬ、（１９． ９７ ± ３． １１）

μｇ·ｈ ／ ｍＬ、（２０． ５１ ± ４． ８７） μｇ． ｈ ／ ｍＬ，平均留置时间（ＭＲＴ）分别为（２． ８３ ± ０． ６１） ｈ、（３． ０２ ± ０． ７１）

ｈ、（３． ２６ ± ０ ８９） ｈ，清除率（ＣＬ）分别为（０． ０７ ± ０． ０２） Ｌ ／ ｈ·ｋｇ、（０． ０９ ± ０． ０３） Ｌ ／ ｈ·ｋｇ、（０． ０９ ±

０． ０４） Ｌ ／ ｈ·ｋｇ，表观分布容积（Ｖｄ）分别为（０． ２３ ± ０． ０６）Ｌ ／ ｋｇ、（０． ３１ ± ０． ０８）Ｌ ／ ｋｇ、（０． ３２ ± ０． ０９）

Ｌ ／ ｋｇ。 肌肉、皮下注射的绝对生物利用度（Ｆ）分别为 ８０． ７８％ 、８２． ９６％ 。 表明硫酸头孢喹肟在安格

斯牛体内吸收快、消除慢，肌肉注射以及皮下注射的绝对利用度高。

［关键词］ 　 硫酸头孢喹肟；高效液相色谱；药物代谢动力学；静脉注射；肌肉注射；皮下注射

基金项目： 黑龙江省农业科学院“农业科技创新跨越工程”专项（ＨＮＫ２０１９ＣＸ１６）

作者简介： 刘雪松，硕士研究生，主要从事兽药研究。

通讯作者： 史同瑞。 Ｅ － ｍａｉｌ： ｓｙｓｔｒ＠ ｓｉｎａ． ｃｏｍ


（上接 ３８ 页）

Ｍａ Ｄ Ｊ，Ａｉ Ｌ Ｆ， Ｈｕｏ Ｈ Ｌ，ｅｔ ａｌ． Ｒａｐｉｄ ａｎｄ ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓ ｄｅｔｅｒｍｉ⁃

ｎａｔｉｏｎ ｏｆ ４ ｎｉｔｒｏｉｍｉｄａｚｏｌｅｓ ｉｎ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ

ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｂｙ ｐａｓｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ｓｏｌｉｄ ｐｈａｓｅ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ

ｕｌｔｒａ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ ｔａｎｄｅｍ ｍａｓｓ Ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ

［ Ｊ ］ ． Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｆｏｏｄ Ｓａｆｅｔｙ ＆ Ｑｕａｌｉｔｙ， ２０２０， １１ （ ０９ ）：

２７７３ － ２７７８．

［１５］ 韩宁宁，徐 嫄，于丽娜，等． 高效液相色谱 － 二极管阵列检测

器用于兽药非法添加物质检查的优劣性分析［ Ｊ］ ． 中国兽药杂

志，２０１６，５０（０４）：６６ － ６９．

Ｈａｎ Ｎ Ｎ，Ｘｕ Ｙ，Ｙｕ Ｌ Ｎ，ｅｔ ａｌ． Ａｄｖａｎｔａｇｅｓ ａｎｄ Ｄｉｓａｄｖａｎｔａｇｅｓ ｏｆ

ＨＰＬＣ － ＰＤＡ Ｍｅｔｈｏｄ Ｕｓｅｄ ｉｎ ｔｈｅ Ｉｎｓｐｅｃｔｉｏｎ ｏｆ Ｉｌｌｅｇａｌ Ａｄｕｌｔｅｒａｔｉｏｎ

ｉｎ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｄｒｕｇｓ ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｄｒｕｇ，

２０１６，５０（０４）：６６ － ６９．

（编 辑：陈 希）

·９３·


