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摘 要 目的：为加强对药用植物中农药残留检测的相关研究及实践提供参考。方法：检索中国知网、SpringerLink、PubMed等数

据库中2005年以后发表的药用植物中农药残留检测方面的研究文献，进行归纳和综述。结果：药用植物中农药残留的种类包括

有机氯类、有机磷类、拟除虫菊酯类、氨基甲酸酯类等；农药污染途径主要包括生长环境污染、加工及贮藏施用农药污染、种植施用

农药污染；进行检测前处理时，可选用乙酸乙酯、丙酮、乙腈和丙酮-石油醚等不同提取溶剂，提取方法主要有漂洗、匀浆、振荡、超

声提取、索氏提取、微波辅助萃取法、快速溶剂萃取法、超临界流体萃取法等，净化方法主要有固相萃取法、固相微萃取法、凝胶渗

透色谱法、基质固相分散萃取法、逆流色谱法、二维气相色谱法、磺化法等，富集浓缩方法主要有自然挥发法、真空旋转蒸发法、吹

气法和免疫亲和色谱法等；检测技术包括色谱分析技术、免疫分析技术、生物传感器分析技术和酶抑制技术等。结论：目前色谱法

仍是药用植物中农药残留检测的主流方法，但其在药用植物大规模检测或现场检测中的应用受到限制，开发出高效、快捷、可靠、

灵敏、低成本的批量检测方法是该领域的一个新的发展方向。

关键词 药用植物；农药残留；检测技术
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药用植物是中药产业得以存在、发展的重要物质基

础。近年来，世界各国对药用植物的需求量日益增大，

促进了药用植物栽培产业的发展，同时也带来了农药残

留等问题。目前，我国药用植物出口国际市场占有率偏

低，农药残留量过高是一个重要原因[1]。我国的绿色药

材生产标准与国际标准衔接不理想，致使我国出口的药

用植物在欧美市场上多次因农药残留超标而被查扣，农

药残留超标问题已成为制约我国药用植物走向国际市

场的瓶颈。因此，加强对药用植物中农药残留的检测，

对于提高我国的药用植物品质，提升其国际市场占有率

具有重要意义。笔者通过检索中国知网、SpringerLink、

PubMed等数据库中2005年以后发表的药用植物中农药

残留检测方面的研究文献，进行归纳和综述，旨在为相

关研究及实践提供参考。

1 药用植物中农药残留的种类
农药残留是指农药使用后残存于药用植物和环境

中的有毒代谢物、农药原体、降解物等的总称，根据理化

性质不同，农药残留种类可分为有机氯类、有机磷类、拟

除虫菊酯类和氨基甲酸酯类等[2]。

1.1 有机氯类

有机氯类是较为常见的药用植物农药残留种类[3]。

该类农药因其高效广谱的杀虫特点，曾被世界各国广泛
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应用，曾是使用量最大的杀虫剂。有机氯类农药半衰期

长，不易降解、转化，脂溶性强而水溶性小，在土壤中性

质稳定，虽已禁用多年但仍在土壤、地下水中广泛残存，

影响药用植物生产。有机氯类农药易在人体脂肪内

蓄积，危害中枢神经系统，引起慢性中毒，危害人体

健康 [4]。常见的有机氯类农药主要有六六六、滴滴涕、百

菌清等。

1.2 有机磷类

有机磷类属有机磷酸酯化合物，杀虫谱广，为一种

神经毒剂，杀虫效果好，易降解，品种多，是目前用量最

大的杀虫剂，过量施用容易残留在药用植物叶、花、果实

中，进入人体后可抑制乙酰胆碱酯酶（AchE）活性，致使

乙酰胆碱过量堆积，引起胆碱能神经过度兴奋，出现烟

碱样和中枢神经系统症状，甚至引起死亡[5]。常见的有

机磷类农药主要有乐果、对硫磷、敌敌畏、甲拌磷、甲胺

磷等。

1.3 拟除虫菊酯类

拟除虫菊酯类农药具有杀虫力强、生物降解性好、

对环境影响小、毒性低等特点，是一类常用杀虫剂，具有

一定的毒性和蓄积性，长期食用残留有拟除虫菊酯类的

植物会导致人体慢性中毒，主要表现为神经系统症状及

皮肤症状，某些品种还有致癌、致畸、致突变等作用 [6]。

常见的拟除虫菊酯类农药主要有氯氰菊酯、溴氰菊酯、

三氟氯氰菊酯、氰戊菊酯、甲氰菊酯等。

1.4 氨基甲酸酯类

与有机磷类农药类似，氨基甲酸酯类也是通过抑制

AchE活性，引起乙酰胆碱蓄积，影响害虫正常的神经传

导而致其死亡，服用被该类农药污染的药用植物可引

起慢性中毒 [7]。常见的氨基甲酸酯类农药主要有西维

因、丙硫克百威、速灭威、灭多威、涕灭威、异索威等。

2 药用植物农药污染的途径
主要包括以下几方面：（1）生长环境污染。六六六、

滴滴涕等有机氯类农药不易被破坏或分解而长期残留

在土壤环境中，生长在该类土壤中的药用植物容易吸收

并蓄积该类农药而被污染。（2）加工及贮藏施用农药污

染。为防止生虫变质，药用植物在加工、贮藏过程中因

不合理施用农药而造成的污染。（3）种植施用农药污

染。药用植物在种植过程中因不合理施用农药，致使植

物过量吸收或来不及降解就被采收而造成的污染[8]。

3 药用植物中农药残留检测前处理技术
农药残留检测前处理技术是为最大限度地将残留

农药从药用植物中提取出来，消除分析过程干扰，从而

保障农药残留成分的准确检测，主要涉及提取溶剂选

择、提取、净化、富集浓缩等方面。

3.1 提取溶剂选择

根据农药极性与“相似相溶”原理选择合适提取溶

剂，如有机氯类农药，极性较小，可选择乙酸乙酯等极性

小的提取溶剂；有机磷类和氨基甲酸酯类农药，极性较

大，可选择丙酮、乙腈等极性大的提取溶剂；拟除虫菊

酯类农药属中等极性，可选择丙酮-石油醚等混合提取

溶剂。

3.2 提取

传统方法主要包括漂洗、匀浆、振荡、超声提取、索

氏提取等，前3种方法消耗溶剂多，提取效率低；索氏提

取是农药残留提取的经典方法，但提取温度高、耗时

长。近年来，微波辅助萃取法（MAE）[9]、快速溶剂萃取法

（ASE）[10]、超临界流体萃取法（SFE）[11]以及 QuEChERS

法（Quick easy cheap effective rugged safe）等新的提取方

法凭借其安全、高效、耐用、廉价等特点，在药用植物中

农药残留检测领域得到越来越广泛的应用。

3.3 净化

净化是农药残留检测前处理的核心，液-液分配法

和柱层析法是目前国内常用的净化方法，简便易行，不

需昂贵的设备和试剂，但有机溶剂用量大，易形成乳状

液 。 近 年 来 ，固 相 萃 取 法（SPE）、固 相 微 萃 取 法

（SPME）、凝胶渗透色谱法（GPC）、基质固相分散萃取法

（MSPDE）、逆 流 色 谱 法（CCC）、二 维 气 相 色 谱 法

（GC-GC）、磺化法等一些新的净化方法已被用于农药残

留检测前处理中。

3.4 富集浓缩

自然挥发法、真空旋转蒸发法、吹气法等是富集浓

缩的传统方法，效率较低。免疫亲和色谱法（IAC）将色

谱分析与免疫反应相结合，把抗体固定在支持物上，利

用抗体与抗原或半抗原的可逆反应来富集分析物，满足

了农药残留检测中的低检测限、高分辨率与高灵敏度的

要求，其高选择性的富集能力使得复杂样品的前处理过

程大大简化。

4 药用植物中农药残留的检测技术
4.1 色谱分析技术

色谱法是农药残留检测的主要方法，包括气相色谱

法（GC）、高效液相色谱法（HPLC）、薄层色谱法（TLC）、

GC-质谱（MS）联用法与HPLC-MS联用法等。

4.1.1 GC法 GC法在药用植物中农药残留检测方面

应用普遍，所需样品量少，适合于痕量农药的检测。相

关研究如：同时检测西洋参根中六六六、五氯硝基苯等

12种农药残留量（平均回收率为 94.1％～99.4％）[12]；检

测铁皮石斛中 3种拟除虫菊酯类农药残留量[13]；检测珠

子参中滴滴涕等 3种有机氯类农药残留量[14]。GC法灵

敏度高、分离效能好、选择性强、分析速度快。该法常用

的检测器有电子捕获检测器（ECD）、火焰光度检测器

（FPD）、氢火焰离子化检测器（FID）、氮磷检测器

（NPD）等。
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4.1.2 HPLC法 HPLC法适合于分析热不稳定和强极

性农药及其代谢产物，在农药残留检测中应用越来越广

泛。相关研究如：采用液-液微萃取技术结合HPLC法测

定蜂蜜中溴氰菊酯残留量，检测限为 8 μg/kg，定量限为

40 μg/kg[15]；采用反相HPLC法（RP-HPLC）测定元参、黄

芩和杭白菊中多菌灵残留量，检测限分别为0.01、0.05和

0.01 mg/kg[16]。

4.1.3 TLC法 TLC法操作简单，不需特殊设备，分析

样品种类多，可通过显色剂观察斑点颜色和计算比移值

（Rf）定性，也可与其他技术联用进行定性或定量分析，

多用于分离和筛选复杂混合物，但该法灵敏度低，近年

来已少有使用。相关研究如：采用TCL法测定益母草中

百治磷的残留量，结果含量为0.282％～0.292％，平均回

收率为99.8％[17]。

4.1.4 GC-MS 联用法 GC-MS 联用法和 GC-串联 MS

（MS/MS）联用法既具有 GC 的高分离效能，又具有 MS

可鉴定化合物结构的特点，可同时快速测定样品中多种

残 留 农 药 及 其 衍 生 物 。 相 关 研 究 如 ：采 用 改 良

QuEChERS法前处理样品，对车前草、甘草、枸杞、金银

花等9种药用植物中六六六、乙草胺、三唑酮、甲氰菊酯

等 13种代表性农药残留量进行GC-MS联用法检测，方

法定量限为 0.004～0.03 mg/kg，检测限为 0.009～0.01

mg/kg[18]；以 GPC 法和 SPE 法净化，GC-MS 联用法同时

测定紫皮石斛中10种有机磷类农药残留量，结果含量为

0.02～0.5 μg/ml，检测限为0.0052～0.011 mg/kg[19]。

4.1.5 HPLC-MS联用法 HPLC-MS联用法以HPLC作

为分离系统，MS作为检测系统，将HPLC对复杂样品的

高分离能力与MS具有高选择性、高灵敏度及能够提供

相对分子质量与结构信息的优点结合起来，在药物分

析、食品分析和环境分析等许多领域得到了广泛的应

用。相关研究如：采用HPLC-MS/MS法测定黄芩中氨基

甲酸酯类农药残留量，6种氨基甲酸酯类农药的检测限

为 0.002～0.004 mg/kg[20]；黄芪中 25种有机磷类农药残

留量采用超高效液相色谱（UPLC）-MS/MS联用法检测，

测得上述各有机磷类农药成分的检测质量浓度线性范

围，各有机磷类农药成分的定量限为2～120 μg/kg[21]；甘

草及其提取物中 11种氨基甲酸酯类农药残留量采用

UPLC-MS/MS 联用法检测，11种待测成分的回收率为

73.8％～94.7％[22]。

近年来，GC、HPLC、GC-MS和HPLC-MS法等在农

药残留检测领域发挥了重要作用。2015年版《中国药

典》（四部）农药残留量测定方法中采用GC法测定了37

种农药残留量，GC-MS 法测定了 76 种农药残留量，

HPLC-MS法测定了155种农药残留量[23]。

4.2 免疫分析技术

免疫分析技术（IA）具有简单、灵敏、快速、特异性强

等优点，是利用抗原与抗体特异性结合反应来检测农药

残留的方法，适于检测一种或一类农药，适于大量样品

和现场样品的快速检测，可分为酶免疫分析法（EIA）、化

学发光免疫分析法（CLIA）等。

4.2.1 EIA 法 灵敏度高，检测下限可达 ng 甚至 pg 水

平，操作简单，特异性强，适用于大批样品农药残留的快

速分析。其基本原理是在抗体或抗原分子上连接酶分

子，形成免疫复合物，进行免疫反应时，免疫复合物上的

酶可将反应底物转化为特定的颜色，颜色的深浅能够反

映待测物的量。EIA 法主要分为两类：酶放大免疫法

（EMIT）和酶联免疫吸附分析法（ELISA）。其中，ELISA

法把酶的高效催化作用与抗原抗体的高特异性反应有

机结合起来，在农药残留检测中应用较多。相关研究

如：采用 ELISA 法检测水中氰戊菊酯含量，检测限达

0.017 mg/L，对其他大部分拟除虫菊酯类农药如甲氰菊

酯、三氟氯氰菊酯等没有交叉反应 [24]；采用间接竞争

ELISA法（icELISA）检测环境水样中的异丙甲草胺，检

测限为6.3 ng/mL，对其他结构类似物无交叉反应[25]。

4.2.2 CLIA 法 由化学发光和免疫反应两个系统组

成，是将化学发光物质标记在待检测的抗原或抗体上，

反应后形成抗原-抗体复合物，复合物上的化学发光物

质经催化与氧化后形成激发态中间体，该中间体在稳定

状态下发射出光子，基于待测物浓度与发光强度的比例

关系，可计算出待测物含量。相关研究如：采用CLIA法

检测养殖的海参中有机氯类农药滴滴涕残留量，检测限

为 0.05 ng/mL，回收率为 91.4％～107.8％ [26]；采用 CLIA

法检测蔬菜中敌敌畏残留量，检测限为 0.42 ng/L，检测

时间较ELISA法短[27]。以CLIA法检测农药残留量，特

异性强、灵敏度高、分析时间短，可用于小分子残留物的

检测。

4.3 生物传感器分析技术

生物传感器分析技术建立在传感技术和生物化学

基础之上，通常以酶、抗原、抗体、核酸、细胞、组织等生

物活性单元作为敏感基元，与被检测农药残留物产生高

选择性生物亲和或催化反应，反应过程中的物理、化学

变化被捕获、转化成光信号或电信号，将这些信号放大

后通过电子仪器测量，从而将生物学信息转换为可识别

和测量的电信号[28-29]。该技术是近年来发展起来的一种

新型农药残留检测技术，可在复杂的有机、生化样品中

对目标物进行快速分析，选择性好、灵敏度高，可在复杂

体系中连续监测，具有自动化、微型化与集成化的特点，

在药用植物中农药残留检测方面应用前景广阔。

4.3.1 酶生物传感器技术 酶生物传感器技术是指将

酶与固相载体特异性结合形成固定化酶，将此作为敏感

元件，与被检测农药残留物进行酶促反应时会产生可测

信号，通过信号转换器（电极）捕捉这些信号，实现对目
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标物的定量测定[30]。酶生物传感器检测适于痕量农药

残留量检测，具有灵敏、快速的特点。相关研究如：采用

AchE生物传感器技术结合脂质体制备技术和多层膜组

装技术检测样品中敌敌畏残留量，检测限为（0.68±

0.076）μg/L[31]；采用AchE电化学传感器技术检测白菜样

品中乙基对氧磷残留量，检测限达1.3×10－9 mol/L[32]。

4.3.2 电化学免疫传感器技术 电化学免疫传感器技

术是通过将循环伏安法、差分脉冲伏安法、溶出伏安法、

电化学流动注射分析法、脉冲差分法等电分析技术和免

疫技术相结合，测量免疫反应前后电化学信号的变化，

由此可以用于药用植物中农药残留的快速检测[33]。根

据电化学信号可分为电位型、电容型和电流型免疫传感

器等。在研究中可于电极表面修饰碳纳米材料、金纳米

粒子、电信号标记分子等的条件下进行检测。相关研究

如：基于纳米金/硫脲/纳米金纳米复合膜修饰基础上制

备的电化学免疫传感器检测（大头菜中）克百威农药残

留量，检测限为0.11 ng/mL，并基于纳米金/壳聚糖-功能

化多壁碳-磁性纳米四氧化三铁基础上制备的电化学免

疫传感器检测（大头菜中）克百威农药残留量，检测限为

0.032 ng/mL，二者均具有良好的检测精度、重复性和稳

定性[34]；将毒死蜱人工抗原作为识别元件固定在金电极

表面制备电化学免疫传感器，检测青菜、苹果等农产品

中毒死蜱农药残留量，检测限为 0.01 μg/mL，回收率＞

85％，此传感器再生后可重复使用，检测时间短，灵敏、

准确[35]。

4.3.3 分子印迹聚合物（MIPs）传感器技术 MIPs传感

器主要由MIPs敏感膜和信号转换装置组成，其基本原

理为农药残留物经扩散进入敏感层，与MIPs敏感膜上

的印迹位点发生特异性结合，信号转换装置将敏感膜上

接受到的信号转换为可测信号，由此实现对农药残留物

的测定[36]。相关研究如：将吡咯与毒死蜱作为模板分子

通过电化学聚合法制备毒死蜱分子印迹膜，检测玉米叶

人工样品中毒死蜱残留量，检测限达1.28×10－8 mol/L[37]。

4.3.4 表面等离子共振（SPR）传感器技术 SPR传感器

由光源、棱镜、金属膜和生物分子识别膜等构成，当一束

P-偏振光以一定角度照射到棱镜，在棱镜与金属膜界面

将发生折射与反射，如入射角大于临界角，光线被全内

反射，此时，金属与棱镜界面处的电场向金属介质中传

输消失波，引发金属薄膜中电子形成表面等离子体

（SP）。SP 的集体振荡能够产生表面等离子波（SPW）。

当消失波矢量与金属膜内SPW矢量相等时，两者产生共

振，且入射光能量被 SP吸收，反射光强度达最小，并在

SPR反射光谱上出现共振峰，相应的入射光角度被称为

“SPR角”，SPR角的改变随金属薄膜表面折射率的改变

而改变，这样附着在金属薄膜表面残留农药成分的量、

构型等发生改变时均可被SPR传感器检测出来[38]。SPR

传感器具有快捷、定量、前处理简单、样品用量少、无需

标定等优势，现已得到广泛发展。相关研究如：基于亚

胺硫磷多克隆抗体建立SPR传感器，检测苹果汁、桃汁

和橙汁中亚胺硫磷残留量，检测限为0.1 μg/L，比EIA法

在精确度、灵敏度、检测限等方面更具优势[39]。

4.4 酶抑制技术

适于有机磷类和氨基甲酸酯类农药的检测，其基本

原理在于有机磷及氨基甲酸酯能够抑制昆虫中枢和周

围神经系统中AchE活性，在AchE及乙酰胆碱共存时，

加入待测有机磷类或氨基甲酸酯类农药残留物，根据

AchE受抑制程度，判断药用植物中农药残留量[40]。该技

术目前广泛应用于各种速测片和速测仪的研制中。相

关研究如：采用酶抑制技术对西红柿、青椒、白菜、豆角

和空心菜5种蔬菜中有机磷类和氨基甲酸酯类农药残留

进行检测，5种蔬菜对 AchE 酶活性抑制率均在 35％以

下，该法对敌敌畏、辛硫磷和毒死蜱3种有机磷农药回收

率都在80％～120％，检测结果准确、可靠[41]。

5 结语
目前，色谱法仍是国内外药用植物中农药残留检测

的主流方法，该类方法灵敏度高，分离效能好，所需样品

量小，能够同时检测多种农药残留量，但所需仪器设备

昂贵、体积庞大且需要专业技术人员操作，只能在实验

室内进行，而且样品前处理复杂，检测时间长，成本高，

限制了其在大规模农药残留检测或现场检测中的应

用。因此，有必要进一步研究新的检测方法，从而在药

用植物生长期、采收期、贮存期都能批量检测其农药残

留，以全流程避免其农药污染，有效保证其质量。IA技

术、生物传感器分析技术和酶抑制技术等具有快速、灵

敏、特异性强等优点，适于快速检测一种或一类农药，目

前多用于水果、蔬菜等食品中农药残留的检测，在药用

植物方面应用较少。而将 IA技术或酶抑制技术与生物

传感器技术相结合，优势互补，开发出可用于药用植物

中农药残留检测的高效、快捷、可靠、灵敏、低成本的批

量检测方法，是该领域一个新的发展方向。
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自 20 世纪 80 年代以来，耐药结核（Tuberculosis，

TB）尤其是耐多药TB的发病率不断上升，人类免疫缺陷

病毒（Human immunodeficiency virus，HIV）感染并发TB

导致TB疫情再度蔓延，成为全球关注的重大公共卫生

问题和社会问题。令人遗憾的是，近几十年来几乎没有

新作用机制的抗 TB 药问世 [1]。利福平（Rifampicin，

RFP）是一种半合成抗菌药物，能抑制细菌DNA转录合

成RNA，对TB杆菌和其他分支杆菌（包括麻风杆菌等）

在宿主细胞内、外均有明显的杀菌作用。因此，以RFP

为代表的一线抗 TB 药，在 TB 治疗中任重道远 [2-5]。而

RFP的药动学及其影响因素研究可以为抗TB治疗的成

败提供理论依据，是该方面研究的焦点。故笔者以

“Rifampicin”“Pharmacokinetic”“利福平”“药动学”等组

合作为关键词，查阅PubMed、中国知网等数据库中收录

的（1985－2015年）有关RFP的药动学及相关影响因素

的研究文献，并据此进行归纳和总结，旨在为临床合理

应用RFP以及实现其个体化用药提供参考。

1 在RFP的吸收方面
1.1 合并疾病对于RFP吸收的影响

研究显示，在TB合并 2型糖尿病的患者中，RFP的

吸收速率常数（Ka）高于不合并 2 型糖尿病的 TB 患

者 [6]。该研究人群在临床中较为常见，提示临床医师在

用药时应考虑患者所合并疾病对于RFP吸收的影响。

1.2 剂型对于RFP吸收的影响

有观点认为，采用吸入给药可以通过提高抗TB药

在肺部的血药浓度来提高其治疗作用。一项研究对象

为几内亚猪的实验证实，RFP雾化吸入可以缩短药物的

达峰时间（tmax），提高血药浓度，并且用药剂量更低[7]。提

示如果在人群中应用该剂型可能达到用量低、达峰快、

血药浓度高、不良反应少的目标。一项对墨西哥TB患

者的研究中发现，制剂配方组成是影响Ka和生物利用

度（F）的因素[8]。另一项对印第安健康成人的研究显示，

600 mg溶液剂与450 mg片剂相比，药物在体内的 tmax短，

血药浓度高，药-时曲线下面积（AUC）大，清除率（CL）

低 [9]，但两组之间的药动学参数变化的幅度与剂量的变

化幅度不成正比。

1.3 联合用药对于RFP吸收的影响

在TB患者的抗TB治疗过程中，药物的联用是治疗

的基础，作为一线抗 TB 药的 RFP 和异烟肼（INH）两者

常常联用，INH是肝药酶抑制剂，而RFP是肝药酶诱导

剂，两者联用可能存在潜在的相互作用。有研究证实，

同时服用抗坏血酸和RFP-INH复合物时，抗坏血酸可以

防止RFP在酸性环境中降解而提高RFP的生物利用度，

以提高抗TB治疗的效果[10]。

1.4 食物对于RFP吸收的影响

在一项以亚洲大象为对象的群体药动学模型研究

中发现，食物摄取对于RFP的延迟吸收是一个显著的影

响因素[11]，服用RFP同时摄取食物的研究对象延迟吸收
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摘 要 目的：为临床合理应用利福平（RFP）以及实现其个体化用药提供参考。方法：查阅PubMed、中国知网等数据库中收录的

（1985－2015年）RFP的药动学及相关影响因素研究文献，并据此进行归纳和总结。结果：患者合并疾病、药物剂型、联合用药及食

物等因素对于RFP吸收方面存在影响；患者合并疾病、性别、体质量等因素对于RFP分布方面存在影响；患者生活习惯、性别、年

龄、体质量、基因多态性、联合用药及结核杆菌基因变异等因素对于RFP代谢方面存在影响。结论：RFP的药动学受到多种因素影

响，在临床结核病治疗工作中，除常规的RFP血药浓度监测外，还应开展相关基因多态性检测以便调整剂量和防止耐药的发生，并

综合考虑患者多方面情况包括基因型来制订个体化给药方案，以促进临床合理用药。
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