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基于超高效液相色谱-四极杆-飞行时间高分辨质

谱法快速筛查中兽药中 302 种药物非法添加 

关静渊 1, 杨彦宁 1*, 周大可 1,2, 隆雪明 1, 周  灿 1, 张  港 1,  
张瑞祺 1,3, 胡菊芳 1, 李诗琪 1 

 (1. 湖南省兽药饲料监察所, 长沙  410006; 2. 湖南农业大学动物医学院, 长沙  410128;  
3. 湖南农业大学食品科学技术学院, 长沙  410128) 

摘   要 : 目的   建立一种基于超高效液相色谱 -四极杆 -飞行时间高分辨质谱法(ultra performance liquid 

chromatography-quadrupole time of flight high resolution-mass spectrometry, UPLC-Q-TOF-MS)用于中兽药中的

302 种药物非法添加的快速筛查方法。方法  建立了包含 302 种药物名称、分子式、精确质量数等信息的高

分辨质谱数据库。样品经甲醇提取后, 经过 UPLC-Q-TOF-MS 进行数据采集并分析, 当保留时间与数据库绝

对偏差<0.2 min, 质量误差<5 ppm, 同位素比值偏差<5%, 且主要特征碎片离子的库比对分数>80 时, 认为检

出疑似阳性样品。结果  该方法选择性较好, 目标物最低检出质量浓度低至 50 ng/mL(四环素类、青霉素类、

雌激素类、及非甾体抗炎药检出质量浓度 100 ng/mL; 氨基糖苷类检出质量浓度 200 ng/mL), 实现了 302 种非

法添加药物的高效筛查。实际样品筛查时, 检出了 7 批疑似阳性样品。结论  本研究建立的筛查手段具有快

速、广谱的特点, 适用于多种中兽药中的非法添加药物的初步筛查, 为中兽药质量控制提供了有效技术支持。 
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ABSTRACT: Objective  To establish a method based on ultra performance liquid chromatography-quadrupole time 
of flight high resolution-mass spectrometry (UPLC-Q-TOF-MS) use as a rapid screening method for the illegal 
addition of 302 kinds of drugs in Chinese veterinary medicine. Methods  A high-resolution mass spectrometry 
database containing information such as the names, molecular formulas, and exact mass numbers of 302 kinds of 
drugs was established. Samples were extracted with methanol and then analyzed by UPLC-Q-TOF-MS. A sample was 
considered as a suspected positive if the retention time deviation was less than 0.2 min, the mass error was less than 
5 ppm, the isotopic ratio deviation was less than 5%, and the library matching score of the main characteristic 
fragment ions was greater than 80. Results  The method exhibited good selectivity, with a minimum detection 
concentration as low as 50 ng/mL for the target substances (100 ng/mL for tetracyclines, penicillins, estrogens, 
and nonsteroidal anti-inflammatory drugs; 200 ng/mL for aminoglycosides). This enabled the efficient screening 
of 302 kinds of illegally added drugs. In the screening of actual samples, 7 batches of suspected positive samples 
were detected. Conclusion  This approach is applicable for the screening of illegal additives in various veterinary 
Chinese medicines, providing effective technical support for the quality control of veterinary Chinese medicines. 
KEY WORDS: ultra performance liquid chromatography-quadrupole time of flight high resolution-mass 

spectrometry; illegal additives; chemical drugs; Chinese veterinary medicine 
 
 

0  引  言 

中兽药, 作为传统兽医学的重要组成部分, 其在动物

疾病预防和治疗中发挥着不可替代的作用。随着“禁抗”政
策的实施, 中兽药产业迎来了广阔的发展前景, 据中国兽

药协会数据, 2021 年我国中兽药行业规模为 61.26 亿元, 预
计到 2028 年市场规模将达到 91 亿元。然而, 市场上的中

兽药产品良莠不齐, 一些不法商家为了追求短期效益, 生
产或售卖掺假中兽药, 这种行为不仅破坏了中兽药的天然

属性, 还可能对动物健康和食品安全造成严重威胁。 
我国中药掺假现象主要可分为 3 大类: 一是通过添

加未申报的药物以增强供临床效果; 二是添加工业染料, 
冒充优质药材; 三是用非药物成分替代以增加重量或数

量[1]。本研究聚焦于中兽药中非法添加药物的现象, 其中

涉及的非法添加的化学药物种类繁多, 包括但不限于抗

菌药[2]、抗病毒药物[3]、抗胆碱药物[4]、激素类[5]、解热镇

痛药物[6]、中枢神经系统药物[7]、β-受体激动剂[8–9]等。这

些药物的添加虽然可能短期内能提高中兽药的疗效, 但长

期使用会导致动物耐药性增强[10]、内分泌失调[11–12]等一系

列健康问题, 更重要的是, 这些非法添加物可能残留在动

物性食品(如肉、蛋、奶等)中, 最终进入人类食品链, 对消

费者健康构成严重威胁。比如, 抗生素类药物的滥用可能

导致药物在动物体内残留, 进而进入食品链, 影响消费者

健康。抗生素类药物的过度使用还可能导致水体、土壤中

抗药性菌株的滋生, 进而影响生态系统的稳定。此外, 由
于中草药在收获、加工或储存过程中管理不善, 可能导致

霉菌毒素污染; 同时, 一些不法商家为降低成本, 采购低

价劣质原料, 或因生产工艺落后、存储条件不当等原因, 
进一步加剧了中兽药安全风险[13]。 

食品安全是公众健康的重要组成部分, 而动物源食

品的质量安全直接关系到消费者健康。因此, 建立高效、

精准的检测手段, 不仅对保障中兽药的质量至关重要, 也
对确保食品安全、防止非法药物进入食品链具有重要意义。

超高效液相色谱 -四极杆 -飞行时间高分辨质谱法 (ultra 
performance liquid chromatography-quadrupole time of flight 
high resolution-mass spectrometry, UPLC-Q-TOF-MS)因其

高灵敏度、高选择性和高通量的特点, 成为快速筛查中兽

药中非法添加化学药物的理想技术。与轨道阱质谱相比, 飞
行时间质谱提供了更快速的扫描速度; 与离子阱质谱相比, 
又提供了更高的质量分辨率, 有助于提高复杂样品中非法

添加物的检测能力。此外, 飞行时间质谱具有优异的定性分

析能力, 能够提供更精确的碎片离子图, 支持非法添加物的

快速识别。该技术能够通过提供精确的质量测量和碎片离子

图谱, 结合质谱数据库并通过串级质谱法谱图解析, 推断分

子式和分子结构, 从而实现对非法添加物的快速识别。 
本 研 究 通 过 甲 醇 提 取 样 品 , 同 时 结 合

UPLC-Q-TOF-MS 技术进行数据分析, 来构建包含 302 种

非法添加药物的高分辨质谱数据库, 以期为中兽药的质量

控制提供一种新的检测手段, 为中兽药行业的健康发展提

供坚实的技术支撑。 

1  材料与方法 

1.1  仪器、试剂与材料 

SCIEX X500R QTOF 液相色谱-四极杆/飞行时间质谱
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仪 ( 上海 SCIEX 爱博才思分析仪器贸易有限公司 ); 
ME203/02 万分之一电子分析天平[梅特勒托利多科技(中
国)有限公司]; EFAA-HM-01 多管涡旋震荡仪(上海安谱实

验科技股份有限公司); SB-800DTD 超声波清洗机(宁波新

芝生物科技股份有限公司); 75005289 高速离心机(美国赛默

飞世尔科技公司); PGILSCXM2 纯水仪[威立雅水处理技术

(上海)有限公司]; 0.2 μm 亲水性聚四氟乙烯(water-wettable 
polytetrafluoroethylene, wwPTFE)滤膜[颇尔(中国)有限公司]; 
Kinetex® F5 100 Å 色谱柱(100 mm×4.6 mm, 2.6 µm)(天津

博纳艾杰尔科技有限公司)。 
甲醇、乙腈、乙酸铵(色谱纯, 德国默克有限公司); 甲

酸(色谱纯, 美国 ACS 恩科化学公司); 302 种兽药标准品溶

液(质量浓度 100 μg/mL, 天津阿尔塔科技有限公司); 采用

空白样品基质液稀释样品。 
实验所用实际检测样品均来自市售。 

1.2  实验方法 
1.2.1  色谱条件 

柱温 40 ℃; 流动相为 2 mmol/L 乙酸铵+0.2%甲酸

水溶液(A)与乙腈(B), 线性梯度洗脱 , 共 22 min, 流速

0.3 mL/min; 进样量 10 μL(表 1)。 

 
表 1  流动相的梯度洗脱 

Table 1  Gradient elution of mobile phase 

时间/min 流动相 A/% 流动相 B/% 

0 95 5 

3 70 30 

8 50 50 

17 5 95 

19 5 95 

19.5 95 5 

1.2.2  质谱条件   
AB SCIEX X500R QTOF 高分辨四极杆串联飞行时间

质 谱 仪 的 质 谱 数 据 采 用 信 息 依 赖 扫 描 (information- 
dependent acquisition, IDA)的模式在正负离子模式下采集。 

正离子模式下, 离子源参数为: 雾化气 gas1 为 50 psi; 
干燥气 gas2 为 50 psi; 气帘气 curtain gas 为 30 psi; 离子源

温度为 550 ℃。TOF 一级全扫描模式参数 : 扫描范围

50~1000 Da; 离子源电压为 5500 V; 去簇电压 50 V; 累计

时间 0.15 s; IDA 参数: 最大候选离子数 12; 触发二级碎

裂扫描的离子强度阈值 100 cps; 动态背景扣除; 质荷比

误差范围±5 ppm。TOF 二级碎片扫描模式参数: 扫描范

围: 35~1000 Da; 碰撞电压为 35 V; 累计时间 0.06 s。 
负离子模式下: 离子源电压–4500 V; 去簇电压–80 V, 

碰撞电压为–35 V, 其他参数与正离子模式相同。 

1.3  样品前处理 

液体制剂: 移液枪精确移取 20 μL, 甲醇 10 mL 定容;  
固体制剂: 片剂、颗粒剂药物研磨粉碎后称取 50 mg, 

粉剂直接称取 50 mg, 甲醇溶解并超声后, 10 mL 定容。 
样品定容后经 0.2 μm wwPTFE 滤膜过滤, 待上机。 

1.4  质谱数据库的建立 

1.4.1  分辨率   
X500R QTOF-MS 可采集得到化合物的一级高分辨质

谱(≥3500)和二级数据, 质量精确度≤5 ppm, 得到的谱图

既有母离子的精确质量数、又有二级质谱全扫描信息。 
1.4.2  一级质谱的精确质量数据库   

本研究通过 IDA 模式扫描, 建立了 302 种兽药质谱数

据库, 对其进行一级质谱全扫描, 得到高分辨质谱信息, 
包括化合物的名称、CAS 号、分子式、加荷方式、提取离

子质荷比、保留时间, 见表 2 和表 3。所有兽药标准品均

采用甲醇稀释至 200 ng/mL 后进样扫描, 以获取相关数据。 
 

表 2  部分化合物数据库信息(正离子模式) 
Table 2  Database information of selected compounds (positive ion mode) 

类别 中文名称 提取离子质荷比 保留时间/min 中文名称 提取离子质荷比 保留时间/min

喹噁啉类 喹烯酮 307.1083 12.18 喹乙醇 264.0984 5.9 
林可酰胺类 盐酸林可霉素 407.2220 6.34 盐酸吡利霉素 411.1728 8.39 

大环内酯类 

白霉素 — — 泰乐菌素 — — 
白霉素 A1 786.4669 13.59 泰乐菌素 A 916.5291 11.29 
白霉素 A5* 772.4516 12.74 泰乐菌素 B* 772.4515 10.22 
白霉素 A7 758.4364 11.88 泰乐菌素 C 902.5124 10.77 
白霉素 A8 786.4319 11.76 泰乐菌素 D 918.5473 10.7 
白霉素 A9 744.4201 11.11 螺旋霉素 — — 
白霉素 A13 800.4823 14.46 螺旋霉素Ⅰ 843.5253 8.94 
麦迪霉素 A1 814.4622 13.39 螺旋霉素 III 899.5509 10.01 
维吉尼霉素 — — 红霉素 734.4720 10.99 

维吉尼霉素 M1 526.2576 12.07 罗红霉素 837.5347 12.83 
维吉尼霉素 S1 824.3652 14.23 泰妙菌素 494.3311 12.73 

乙酰氨基阿维菌素 B1a 914.5300 16.65 伊维菌素 B1a# 892.5459 18.09 
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表 2(续) 

类别 中文名称 提取离子质荷比 保留时间/min 中文名称 提取离子质荷比 保留时间/min

β2-受体激动剂 

盐酸利托君 288.1606 6.87 盐酸莱克多巴胺* 302.1766 7.68 

富马酸福莫特罗二水合物 345.1824 8.47 盐酸苯氧丙酚胺* 302.1759 9.49 

盐酸克仑特罗 277.0877 8.93 苯乙醇胺 A 345.1814 11.9 

硝基呋喃类 呋喃他酮 325.1158 7.02 呋喃唑酮* 226.0463 8.81 

M 胆碱受体阻断药 东莨菪碱 304.1551 6.91 阿托品 290.1754 7.63 

氟喹诺酮类 环丙沙星 332.1420 7.86 诺氟沙星 320.1421 7.67 

磺胺类 

磺胺氯哒嗪* 285.0221 8.84 磺胺氯吡嗪* 285.0223 10.1 

磺胺邻二甲氧嘧啶* 311.0816 9.13 磺胺间二甲氧嘧啶* 311.0815 10.37 

磺胺对甲氧嘧啶* 281.0716 8.16 磺胺间甲氧嘧啶* 281.0715 8.53 

磺胺二甲嘧啶* 279.0919 7.83 磺胺二甲异嘧啶* 279.0918 6.59 

磺胺甲氧哒嗪* 281.0708 7.97 磺胺异噁唑* 268.0765 9.56 

磺胺二甲唑* 268.0753 7.55 磺胺嘧啶 251.0609 6.95 

非甾体抗炎药 

双氯芬酸* 296.0256 14.34 依托度酸 288.1608 14 

吡罗昔康* 332.0707 11.65 甲氯芬那酸* 296.0258 15.24 

氟尼辛葡甲胺 297.0849 13.25 异丙氨基比林 246.1603 6.83 

硝基咪唑类 甲硝唑 172.0722 6.25 洛硝哒唑 201.0632 6.76 

氨基糖苷类 

硫酸新霉素 — — 硫酸庆大霉素 — — 

新霉素 B 615.3246 7.62 硫酸庆大霉素 C1 478.3256 2.65 

新霉胺 323.1928 13.69 硫酸庆大霉素 C2 464.3100 2.65 

盐酸大观霉素五水合物 351.1719 3.18 硫酸庆大霉素 C3 450.2942 2.64 

糖皮质激素类 

布地奈德 — — 可的松* 361.2027 10.2 

布地奈德 22R* 431.2450 13.01 倍他米松* 393.2090 10.88 

布地奈德 22S* 431.2449 13.2 地塞米松* 393.2090 10.94 

醋酸双氟拉松* 495.2202 14.73 泼尼松龙* 361.2029 9.85 

甲基泼尼松龙 375.2184 10.67 氟轻松* 495.2198 14.58 

性激素类 
雌酮* 271.1703 13.38 双烯雌酚 267.1396 13.61 

α-群勃龙* 271.1695 11.8 甲睾酮 303.2324 13.35 

玉米赤霉酮类 玉米烯酮 319.1556 14.19    

伏马菌素类 伏马菌素 B1 722.3982 10.13 伏马菌素 B2 706.4037 11.5 

抗病毒类 盐酸金刚乙胺* 180.1753 9.16 盐酸美金刚* 180.1753 9.51 

离子载体类抗球虫药 莫能菌素钠盐 693.4215 18.46 盐霉素钠 773.4838 17.01 

苯并咪唑类 
阿苯达唑 266.0963 11.05 阿苯达唑亚砜 282.0918 7.73 

阿苯达唑砜 298.0869 9.2 芬苯达唑砜* 332.0715 10.85 

头孢菌素类 
头孢拉定 350.1191 6.9 头孢克洛 368.0487 6.14 

头孢他啶 547.1094 6.06 头孢匹罗 515.1196 6.29 

青霉素类 阿莫西林三水物 366.1135 5.78 氨苄青霉素三水合物 350.1182 6.71 

四环素类 
盐酸金霉素* 479.1248 8.72 盐酸四环素 445.1635 7.61 

多西环素盐酸盐半乙醇半

水合物 
445.1634 7.99 差向金霉素盐酸盐* 479.1244 8.38 

抗菌增效剂 甲氧苄啶 291.1452 7.29    

注: *为 19 对异构体的 41 种物质, —为混合化合物, 相关信息见后续行。#为加荷方式[M+NH4]+, 其他均为[M+H]+。 
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表 3  化合物数据库信息(负离子模式) 
Table 3  Database information of compounds (negative ion mode) 

类别 中文名称 提取离子质荷比 保留时间/min 中文名称 提取离子质荷比 保留时间/min

基因重组药物 多拉菌素 897.5017 17.44    

磺胺类 磺胺硝苯 334.0505 11.92    

氨基糖苷类 阿米卡星 584.2789 2.63    

雌激素类 己烷雌酚* 269.1553 13.82 己烯雌酚 267.1398 14.48 

袢利尿剂 呋塞米 329.0006 11.01    

非甾体抗炎药 卡洛芬 272.0489 14.29 菲诺洛芬 241.0872 13.78 

抗寄生虫类 

碘醚柳胺 623.8128 19.62 地克珠利 404.9727 14.77 

尼卡巴嗪 301.0583 14.6 硝米特 210.0157 8.95 

二硝托胺* 224.0314 9.22    

呋喃类 呋喃苯烯酸钠 258.0407 13.03    

玉米赤霉酮类 

α-玉米赤霉醇* 321.1707 12.77 β-玉米赤霉醇* 321.1707 12.77 

α-玉米赤霉烯醇* 319.1550 12.11 β-玉米赤霉烯醇* 319.1550 13.12 

玉米赤霉酮* 319.1550 14.06    

β-内酰胺酶抑制剂 舒巴坦 232.0286 6.39    

注: *为 19 对异构体的 41 种物质。加荷方式均为[M-H]-。 
 

1.4.3  MS/MS 二级谱库 
根据欧盟《食品饲料中农残分析的质量控制和方法确

认的指导文件》(SANTE/11312/2021 (V2)及农业农村部公

告第 312 号《饲料中风险物质的筛查与确认导则  液相色

谱-高分辨质谱法(LC-HRMS)》, 物质定性需满足母离子质

量偏差<5 ppm, 特征碎片离子质量数偏差小于 10 ppm, 在
不同碰撞能量下进行测定, 采集叠加所有子离子信息, 得
到二级谱库。 
1.4.4  筛查确认 

提取目标物质质荷比±10 ppm 窗口的离子图, 进行一

级谱库检索, 当目标母离子精确质荷比≥200, 相对偏差

≤10 ppm; 当目标母离子精确质荷比<200, 相对偏差应≤

1 mDa, 提取特征碎片离子±20 ppm 窗口的离子图, 各主要

特征碎片离子均有检出。当保留时间与对照品绝对偏差

<0.2 min, 质量误差<5 ppm, 同位素比值偏差<5%, 且主要

特征碎片离子的谱库比对分数>80 时, 认为筛查到可疑化

合物或者疑似阳性样品。 

1.5  数据处理 

本研究采用 SCIEX OS 软件(SCIEX OS Software, 版
本号 1.7.0.36606)进行数据处理, 包括质谱数据采集、峰检

测、谱库建立、成分匹配、定性筛查及分析。 

2  结果与分析 

2.1  母离子的确认 

大多数物质在质谱分析中会经历离子化过程, 在此

过程中不稳定的盐、酸、水等分子会脱除, 比如盐酸克仑特

罗(C12H18Cl2N2O·HCl)在离子化过程中会失去 HCl 分子, 转
化为 C12H18Cl2N2O, 同样 , 阿莫西林三水物 (C16H19N3O5 

S· 3H2O)会脱去 3 个水分子, 转化为 C16H19N3O5S 等。然而, 
盐酸大观霉素五水合物(C14H24N2O7·2HCl·5H2O)进入质谱

仪后, HCl 和部分 H2O 分子被去除, 形成 C14H24N2O7·H2O。

检测结果显示, C14H24N2O7· H2O 的离子响应更高且更稳

定, 如图 1。 
 

 
 

图 1  盐酸大观霉素五水合物色谱图 
Fig.1  Chromatogram of spectinomycin  

hydrochloride pentahydrate 
 

其次, 一些共晶体药物在进入质谱仪后, 会经历解共

晶 化 的 过 程 。 如 尼 卡 巴 嗪 是 4,4’- 二 硝 基 苯 胺

(4,4’-dinitroaniline, DNC) 和 2- 羟 基 -4,6- 二 甲 基 嘧 啶

(2-hydroxy-4,6-dimethylpyrimidine, HDP)分子以 1:1 的比例

组合形成的共晶体[14], 质谱仪中, 这种共晶体分解为单独
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的 DNC和 HDP分子, 本研究条件下, DNC响应更高, 因此

尼卡巴嗪以 DNC (C13H10N4O5)计。同理, 氟尼辛葡甲胺是

由 2-(2-甲基-3-三氟甲基)苯胺基-吡啶-3-羧酸与 1-脱氧-1-
甲胺基-D-山梨醇以 1:1 的比例组合形成的共晶体[15], 因此, 
氟尼辛葡甲胺以氟尼辛(C14H11F3N2O2)计算。 

2.2  同分异构体 

本研究共分离了 19 对同分异构体, 共 41 种物质, 见
表 1。这些同分异构体或色谱分离度良好, 或二级特征离

子碎片不相同, 均可进行有效区分。比如, 布地奈德通常

以 22R 和 22S 这两种差向异构体的 1:1 混合物形式存在[16], 
是一种具有手性中心的化合物, 如图 2。 

 

 
 

图 2  布地奈德色谱图 
Fig.2  Chromatographic profile of budesonide 

 
但是, 某些化合物虽并非同分异构体, 但在质谱分析

过程中, 由于它们在离子源中的特定碎裂行为, 导致产生

了与同分异构体相似的质谱特征, 比如, 富马酸福莫特罗

二水合物与苯乙醇胺 A 不是同分异构体, 富马酸福莫特罗

二水合物是一种多晶体结构[17](图 3A), 在质谱中, 会解离

成福莫特罗, 福莫特罗和苯乙醇胺 A(图 3B)是同分异构体, 
其色谱图见图 3C, 因此需要按照分析同分异构体的流程

去进行甄别。与此相似的还有盐酸利托君和依托度酸、氨

苄青霉素三水合物和头孢拉定、多西环素盐酸盐半乙醇半

水合物和盐酸四环素。 

2.3  选择性实验 

为验证该筛查手段的特异性, 分别选取具有代表性的

空白样品基质进行实验, 包括注射液、口服液、灌服液、预

混剂、散剂、颗粒剂和片剂。各空白样品按照 1.3 下前处理

方法处理后进样分析。结果表明, 在 302 种目标化合物的保

留时间窗口内, 各空白样品基质均未出现干扰峰, 表明该方

法具有良好的选择性, 不受常见制剂成分的干扰, 能够满足

不同类型中兽药样品中非法添加药物的筛查要求。 

2.4  目标物筛查分析  

在正离子模式下, 50 ng/mL 质量浓度下的目标化合物检

出率为 73.1%, 其中四环素类、青霉素类、雌激素类、氨基糖

苷类及非甾体抗炎药未检出; 100 ng/mL 质量浓度下, 检出率

提升至 90.6%, 主要为氨基糖苷类化合物未被检出; 当质量浓

度达到 200 ng/mL 时, 所有目标化合物均被检出, 检出率达到 
 

 
 

注: A. 富马酸福莫特罗二水合物; B. 苯乙醇胺 A; C. 色谱图。 
图 3  富马酸福莫特罗二水合物与苯乙醇胺 A 的结构图与色谱图 

Fig.3  Structures and chromatograms of formoterol fumarate dihydrate and phenylethanolamine A 
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100%。在负离子模式 50 ng/mL 质量浓度下的检出率为

90.5%, 100 ng/mL 质量浓度下为 95.2%, 且在 200 ng/mL 质

量浓度下同样实现了 100%的检出率。基于非法添加药物的

作用主要是增强药效, 本研究建立的筛查手段能够有效覆盖

常见非法添加药物的化学结构特征, 其灵敏度、选择性和筛

查范围均能满足中兽药中非法添加药物的初步检出要求。该

手段可为中兽药质量控制的初步筛查提供可靠的技术支持。 

2.5  实际样品筛查 

样品经试验方法处理净化, 上机检测, 读取总离子流

图扫描数据, 对 36 批次中兽药中非法添加物进行了筛查, 
对比 302 种化合物数据库信息, 发现了 7 批疑似阳性样

品, 其中, 促孕灌注液中疑似添加了阿托品和东莨菪碱, 
如图 4, 阿托品和东莨菪碱属于抗胆碱药物, 通过抗 M 

 

 
 

 
注: A. 阿托品; B. 东莨菪碱。 

图 4  促孕灌注液中阿托品和东莨菪碱与对照品特征碎片离子比对图 
Fig.4  Comparison of characteristic fragment ions of atropine and 

scopolamine in the fertility-promoting intrauterine infusion  
liquid with reference standards 

型胆碱受体的机制作用于子宫平滑肌, 能够显著降低子

宫蠕动波、抑制子宫肌层收缩[18], 并维持血流灌注的充盈

状态 [19–20], 功效与促孕灌注液相似, 可提高母畜配种率, 
促进恶露排出、缩短产后发情间期[21]。四黄止痢颗粒中疑

似添加了泰妙菌素。四黄止痢颗粒在临床上广泛应用于细

菌性、病毒性和湿热性下痢腹泻的防治[22], 而泰妙菌素作

为截短侧耳素类动物专用抗生素, 对多种革兰氏阳性菌[23–24]

以及支原体[25]和某些螺旋体[26]都有良好的抗菌活性, 同样多

用于治疗猪的痢疾、肺炎[27]等病症, 还可以促进动物生长, 
提高饲料利用率[28], 二者功效类似。其他筛查结果还有杨

树花口服液中疑似添加碘醚柳胺, 藿香正气口服液中疑似

添加氟尼辛葡甲胺、地克珠利, 盐酸甜菜碱预混剂中疑似

添加林可霉素、甲氧苄啶、恩诺沙星和环丙沙星, 穿心莲

注射液中疑似添加了林可霉素, 麻杏石甘散中疑似添加了

甲氧苄啶、磺胺嘧啶、恩诺沙星。分析中兽药与非法添加药

物的功效发现, 其添加行为主要是为了增强中兽药的“疗
效”, 而非法添加者会利用监管盲区或检测技术的局限性, 
规避检测, 因此大范围的非法添加筛查技术是遏制非法添

加行为的重要措施。由于使用者无法知晓添加物的准确剂量, 
且在养殖户缺乏药物使用安全意识的情况下, 盲目依赖中

兽药的天然属性, 可能导致药物过量使用, 进而引发动物病

情的恶化或程度不等的副反应[29–30], 严重威胁动物的生命

安全。最终, 这会导致动物产品的兽药残留等问题, 并通过

食物链传递至人类, 还会导致耐药菌风险的增加[31]。非法添

加行为破坏了中兽药行业的信誉, 可能导致消费者对中兽

药安全性的质疑, 进而影响整个行业的健康发展。 

3  结  论 

本研究利用 UPLC-Q-TOF-MS, 成功构建了涵盖 302
种非法添加药物的高分辨质谱数据库, 为中兽药中的非法

添加药物的快速筛查提供了一种高效、精准的技术手段, 
并有助于降低食品中的药物残留风险。结果表明, 该手段

能够快速、准确地识别多种非法添加物, 为中兽药质量控

制提供了技术支持。 
中兽药中非法添加药物现象可能由多个因素引起。一

方面, 生产条件简陋和技术水平低的企业可能因疏忽引入

额外药物; 另一方面, 一些商家可能为了提高疗效、追求

经济利益而故意添加功效药物。此外, 市场上对快速见效

药物的需求也可能促使非法添加行为。虽然这些药物能短

期提升疗效, 但长期或不当使用可能引发剂量非依赖性、

不良反应及健康风险。为了从源头上确保食品安全, 应加

强对中兽药及动物性食品的质量监管, 推广高效的检测方

法, 防止非法药物进入食品链, 保障公众健康。 
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