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饲料中黄霉素A含量测定的研究进展
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摘要 对于抗生素的禁用，进行饲料中黄霉素A含量测定是源头治理的关键。为此，本文对黄霉素的应用

及危害和饲料中黄霉素A含量测定方法的研究进展进行了综述，以期为饲料中黄霉素A含量测定提供参考。
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黄霉素又称富拉磷[1]、默诺霉素、斑伯霉素、黄

磷脂素[2]或黄磷脂醇素、富乐霉素，它是一种多组分

磷酸糖脂类抗生素，由灰绿链霉菌厌氧发酵产

生[3-5]。黄霉素呈弱酸性，属于强极性化合物，易溶

于水、甲醇、二甲基甲酰胺等小分子物质[6]；200 ℃开

始分解[7]，在中性水和甲醇溶液中稳定[8]，紫外吸收

峰为258 nm[9]。

现有研究表明，黄霉素有 5种活性成分，皆具有

类似的化学特性和抗菌活性[10-11]，黄霉素A是黄霉

素中最主要活性组分[12]，占活性组分总量 60％～

80％[13]，我国规定黄霉素A的相对量应大于 50 %[14]。

由于黄霉素 5种活性成分结构相似且难以生产单一

成分的标准品，因此，目前的研究中多通过检测黄

霉素A的含量来衡量黄霉素的含量。

1 黄霉素的应用及危害

黄霉素作为国外上市最早的一种抗生素饲料

添加剂，它曾是国外唯一允许在养殖业中使用的含

磷糖脂类抗生素。黄霉素用量少，却对牛、猪、鸡等

动物促生长效果突出[15]，提高饲料利用效率[16]，可用

于预防球虫病[17]，抑制细菌如金黄色葡萄球菌、链球

菌、双球菌、巴氏杆菌、布氏杆菌等[18-20]，与其他药物

添加剂如维生素、氨基酸、微量元素等无配伍禁

忌[21]。黄霉素具有的显著优势使其被广泛用于畜禽

和水产养殖中。

在美国，黄霉素被批准用于牛、猪和家禽，但使

用水平应在0.5～20 mg/kg，可以单独使用，也可以与

莫能菌素、拉沙里菌素或盐霉素等离子载体抗生素

联合使用，以提高增重率和饲料效率[22]。2002年我

国原农业部正式批准黄霉素预混剂为新兽药，并在

同年引进外国先进的黄霉素生产工艺技术进行大规

模生产[23]。黄霉素以及所有与其有关的产品已被广

泛使用在我国畜禽水产养殖中来提高动物的生长繁

殖性能[24]。2005年欧盟农业部长会议决定，自 2006
年1月1日起，禁止在饲料中添加黄霉素[25]，2009年9
月30日起黄霉素仅允许用于兔子饲养过程中[1]。

研究表明，黄霉素可引起瘤胃细菌的适应性反

应，从而显著改变其抗生素敏感性[26]。黄霉素本身

无抗原性，与其他常用的抗生素之间有无交叉抗原

性有待深入研究。作为非代谢类药物，黄霉素经口

服后几乎不被吸收，一方面可能在动物产品中残

留[27]，另一方面通过动物粪便会不可避免地排到环

境中，容易污染土壤、地表水等环境[28]，进而可能给

人类安全带来威胁。长期食用黄霉素残留的动物

源食品会破坏人体肠道菌群[29]；对动物的骨骼发育

有影响，大量摄入甚至会产生造血功能障碍[30]，其对

动物及人体的其他危害还有待于深入研究[15]。

2016年 8月，国家卫生计生委等十四部委联合
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发布《遏制细菌耐药国家行动计划（2016-2020
年）》，黄霉素作为一种抗菌药物，不可例外地受到

风险评估[31]。检验检疫部门也将黄霉素列为饲料和

动物源性食品残留监控计划[32]。农业农村部第 194
号公告指出[33]，自 2020年 1月 1日起，退出除中药外

的所有促生长类药物饲料添加剂品种，这其中就包

含禁用黄霉素预混剂。对饲料中黄霉素A的含量

进行检测是实现源头治理的关键，因此有必要深入

了解黄霉素A测定方法的研究进展。

2 黄霉素 A检测技术研究进展及存

在的问题

目前针对黄霉素检测技术的研究主要是对其

主要活性组分黄霉素A的测定，一般通过检测黄霉

素A的含量间接计算样品中黄霉素的添加量。检

测技术主要有液相色谱法[34]、液相色谱-串联质谱

法[30]、离子对高效液相色谱法[35]，测定对象多为饲

料，个别为猪肉、禽类组织。

2.1 液相色谱法检测进展及存在问题

2003年杨秀玉等[9]利用液相色谱法对规格为

4 %和 8 %的黄霉素预混剂及各生产厂家提供的标

准品中黄霉素A的相对量进行了检测。试验利用

YMC-Pack ODS-A S色谱柱、乙腈＋甲酸铵溶液

(45＋55)等度洗脱对黄霉素 5种活性组分进行分离，

采用高效液相色谱仪，在 258 nm检测波长下，用紫

外检测器进行检测，最后利用归一化法计算黄霉素

A的相对量。该方法操作简便、快速，但定量结果与

外标法相比，误差较大。

我国 2006年版《进口兽药质量标准》[36]指出，可

通过液相色谱法来检测黄霉素预混剂中黄霉素 A
含量。该测定方法与 2003年杨秀玉等[9]研究方法相

似，采用归一化法定量，与外标法相比，不能很好地

反映黄霉素A实际含量。

江苏省实施的地方标准《DB32/T 1279-2008饲
料和饲料添加剂中黄霉素A的测定高效液相色谱

法》[37]中指出：饲料和饲料添加剂中黄霉素A经甲醇

水提取，中性氧化铝柱净化，乙腈＋甲酸铵溶液

(45＋55)等度洗脱，C18色谱柱分离，紫外检测器

258 nm波长测定，采用外标法定量，可使饲料和饲

料添加剂方法检出限达到1 000 µg/kg。
2010年，李会荣等[38]建立了利用高效液相色谱

仪测定饲料中黄霉素A含量的方法。称5 g饲料，样

品中的黄霉素经甲醇甲酸铵 2次提取，用 C18小柱

净化除杂，其他条件与阮静等[7]检测方法一致，黄霉

素A方法定量限为 1.5 mg/kg，黄霉素添加浓度为 2、
3、5 mg/kg 时 ，黄 霉 素 A 的 回 收 率 在 88.5%～

113.2%，变 异 系 数 在 2.2%～5.1%。 与《DB32/T
1279-2008饲料和饲料添加剂中黄霉素A的测定高

效液相色谱法》相比，该方法定量限较高，且以黄霉

素标准品换算成相当于黄霉素A的质量来配制标

准曲线，加之黄霉素各组分分离度较差，必然会增

大实验误差，不利于准确定性、定量。

安徽省实施的地方标准《DB34/T 1358-2011饲
料中黄霉素的测定-高效液相色谱法》[39]中指出：饲

料中黄霉素经50％的甲醇提取后，用pH 6.0磷酸盐

缓冲液稀释至所需浓度，上机条件与江苏省《DB32/
T1279-2008饲料和饲料添加剂中黄霉素A的测定

高效液相色谱法》一致，该方法中黄霉素 5种组分得

到很好的分离，峰型好，方法检出限为 500 µg/kg，有
效提高了检测的灵敏度。

2008年，曾兆国等[35]在流动相中加入庚烷基磺

酸钠离子对试剂，利用液相色谱仪分离鉴别黄霉

素。试验采用C18色谱柱，以乙腈-3%庚烷基磺酸

钠水溶液(35 : 65)为流动相，流速 1.0 mL/min，柱温

25 ℃，紫外检测器检测波长 256 nm。黄霉素是一种

弱酸性的多组分的物质，庚烷基磺酸钠是一种离子

对试剂，它在水中可电解成庚烷磺酸钠负离子，与

胺类电离成的铵正离子结合而改变其保留性质，因

此，本试验中建立的检测方法可使黄霉素 5种主要

组分完全有效分离，而且无其他杂峰干扰，但具体

运用到实际样品的检测，仍需要建立前处理方法以

满足上机测定条件。

液相色谱法实验条件操控起来相对较容易，但

它单纯利用极性进行分离测定，很难将黄霉素A从

相似的组分中有效分离出来且方法检出限、定量限

往往偏高，难以满足检测需要。黄霉素成分的复杂

性、结构的相似性让超高效液相色谱-三重四级杆串

联质谱技术成为黄霉素A检测的首选方法。

2.2 液相色谱-串联质谱法研究进展及存在问题

2007年，Sandra [34]利用液相色谱-单四级杆串

联质谱仪对鸡粪中黄霉素通过 C4 SPE小柱，50 ℃
甲醇洗脱，C18柱，0.3 %的甲酸水+乙腈作为流动

相，测定黄霉素A。确定黄霉素A两个母离子[M–

H]- 1 580.6 m/z和[M–H]2- 789.8 m/z，根据两个母离
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子的峰面积绘制 50-5 000 µg/L范围内的曲线图，研

究表明必须通过基质曲线定量，否则结果严重不准

确。该研究为后来学者利用液相色谱-串联质谱法

测定黄霉素A提供了思路，但是由于液相色谱-单
四级杆串联质谱仪不能利用二级质谱定性，容易引

起检测结果不准确。

2010年，Gallo 等[1]建立了测定饲料中黄霉素A
含量的方法。样品中的黄霉素A经氨水甲醇提取，

旋转蒸发至近干除去有机相后复溶，经HLB柱净

化，采用液相色谱-串联质谱仪，以 Synergi MAX RP
色谱柱为分析柱，乙腈+10 mmol/L的乙酸铵为流动

相进行梯度洗脱，多反应监测（MRM）、负离子模式

下检测。以单荷电分子离子和双荷电分子离子作为

母离子（[M–H]- 1 580.4 m/z和 [M–H]2- 789.9 m/z），

从中筛选出 4个主要子离子产物（详见图 1），[M–

H]2-中 575.7 m/z (定量离子)、554 m/z以及[M–H]-中
1 152 m/z，1 109 m/z定性离子，利用饲料基质配制

标准曲线，对饲料中黄霉素A进行了分析。方法的

检出限为 30 µg/kg，方法的定量限为 100 µg/kg，平
均回收率 83.9%～94.2%，相对标准偏差 RSD＜
23%。相比液相色谱法，该方法特异性强，但需要配

置基质校准曲线，增加了操作的复杂性。

2012年，李金强等[32]也对液相色谱-串联质谱

法测定饲料中黄霉素A含量进行了研究，试验选用

Agilent Ecillps C18 色谱柱为分析柱，选择［M－

H］2－789 m/z为母离子，其子离子分别为 575.7 m/z
(定量离子)和 553.8 m/z (定性离子)，经液相色谱-串
联四级杆质谱检测。黄霉素A的线性范围为 100～
5 000 µg/L，相关系数(r)为 0.999 725。方法的检出

限为 30 µg/kg，方法的定量限为 100 µg/kg，回收率

在 75%～95 %，相对标准偏差在 4.7%～6.4%。该方

法特异性强，且该方法不需要配置基质校准曲线，

操作简便，利于推广应用。

2016年，吴家鑫等[40]利用超高效液相色谱-高分

辨四级杆飞行时间串联质谱仪对预混剂中的黄霉素

5种组分进行鉴别分析。黄霉素预混剂样品加入适

量50%甲醇溶液，混匀，置超声浴中超声15 min，放冷

至室温，用 50%甲醇溶液稀释至适当浓度，摇匀，过

滤后上机。采用C18色谱柱分离样液中的 5种黄霉

素组分，以乙腈-0.1%甲酸水溶液(含 2 mmol/L乙酸

铵)为流动相梯度洗脱，流速 0.4 mL/min，柱温 40 ℃，

质谱条件为电喷雾离子源，检测方式为负离子全扫描

模式，通过保留时间、精确分子质量和二级质谱特征

碎片完成对黄霉素的 5种组分的鉴别。与高效液相

色谱方法比较，本方法具有判断准确、鉴别快速的特

点，但用于检测时仍需要建立相应的前处理方法。

3 展 望

饲料中黄霉素 A含量测定的研究有了一定的

基础，但其检测技术和监控体系仍相对滞后。由于

黄霉素A的纯品难以获得，试验方法多以黄霉素为

标准品，测定结果通过含量换算来计算黄霉素A含

量，加大了检测误差，多数前处理中提取液需要旋

蒸近干复溶后才能进行净化，整个流程过于复杂，

不利于大批量快速检验检测。因此，尽快制得黄霉

素A标准品，优化前处理方法，建立准确、高效的检

测黄霉素A含量的方法势在必行。

图1 负离子模式下黄霉素A可能存在离子碎片
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微生物发酵饲料常见菌种
及在养殖业中的应用

孙 超 暴丽梅* 原雪峰 孙 彬 张 飞
天津市现代天骄农业科技有限公司，天津 301800

摘要 微生物发酵饲料以其诸多优势成为饲料行业研究热点，其作为一种新型无抗饲料，具有改善饲料适

口性、促进动物采食量、增加消化利用率、增强机体抗病力等作用。为此，本文结合已有的相关文献，对微生物发

酵饲料常见菌种及应用，微生物发酵饲料在生猪、家禽和反刍动物养殖生产中的应用研究进展进行了综述，以期

促进我国养殖业得到健康可持续发展。

关键词 微生物发酵饲料；菌种；应用

在我国过去养殖行业的发展历程中，抗生素常

应用于饲料中，作用显著。但是，随着我国养殖行

业不断呈规模化、集约化发展，药物残留及危害问

题日益凸显，使得人们对食品安全格外关注[1]。因

此，在如今“禁抗”“限抗”的背景趋势下，探求环保、

营养好、利用率高、污染小的饲料成为行业研究的

热点，其中，微生物发酵饲料以其科学、安全、环保

等优势，成为现今饲料行业的主流发展方向。为

此，本文将结合有关微生物发酵饲料的研究成果，

对微生物发酵饲料常见菌种及应用，微生物发酵饲

料在生猪、家禽和反刍动物养殖生产中的应用研究

进展进行综述，以期促进我国养殖业得到健康可持

续发展。

1 微生物发酵饲料的定义

微生物发酵饲料指将各种原料经过微生物发
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