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1 发 现

自从 1 9 29年 Fe lm i n g发现青霉素以后
,

19 41 年
,

G il s et r
在牛津大学发现了一种新的抗

菌物质 [ ’ l ,

随后很多学者从生长的 A s p e r g i l l u s e
l

a v a t u s [, 一 5 1
、

p e n i。 i l l u m p a t 。 l u m I6 )
、

P e i C i l l
u n m e x p a n s u m 〔: , 8 1

、

P e n i e i l l u m e l a v i f o r m e [9 ]
、

A s p e r g i l l u s g i g a n t o u s [ ’ 0 1 等真

菌培养基中也分别分离得到一种具有抗菌活性的物质
,

当时认为这种抗菌物质的浓缩液对鼠
、

健康人和若干临床病例无害
,

对那些用磺胺药物无效
,

而又不能被青霉素消灭的微生物具有

杀灭作用 21[
。

很多生物学者指出
:
从A

. e l a v a t u s 、

P
.

p a t u l u m
、

A
.

g i g a n t e u s 、

P
。 c l a v a t u s

、

P
. c

l
a

v i f o r m e 、

P
. e x p a n s u m 等真菌中分离所得的代谢物一一

。 l a v a e i n 、
p a t u l i n

、 。 l a v a t i n ,

e l a v i f o r m i n 、 e x p a n s i n e
名称虽不同

,

但从性质上证明确是同一物质 I, 9一 ` 2 1
。

现统一称为棒

曲霉素 ( p a t u l i n
)

。

2 棒曲霉素的理化性质

棒曲霉素易溶于水
、

氯仿
、

丙酮
、

乙醇及 乙酸乙醋
,

微溶于乙醚
、

苯
,

不溶 于 石 油 醚
I” , “ , ` 3 】。 其晶体呈无色棱形

,

融点为 11 0
.

5 ~ 1 12 ℃
,

在氯仿
、

苯
、

二氯甲烷等溶剂中能较长

时期稳定
,

在水中和甲醇中逐渐分解
,

溶液蒸干后形成薄膜则不稳定 4l[
, ` 5 1

。

棒曲霉素在 乙

醇与水溶液中有相同单一的最大紫外吸收峰
,

K at z m a n
等测得最大吸收波长为 2 7 5

、
2 7 6

、

2 7 7毫米 [“ , ` 4 , ` 6 1
。

其 红外光 谱为 3 5 9 0
、

17 6 5
、

17 4 5 (肩峰 )
e m

一 ’
(液体石蜡介质 ) I ` : ]。 1 0 3 0

、

i l e o
、

1 2 0 0
、

17 4 0
、

17 6 5 e m
一 ’

( K B r
压片 ) [`8 , ’ 9 ]

。

D a u b e n
等报道其红外光谱在 5

.

6
、

5
.

9与

6
·

1 “ 处有双键吸收
L`“ , 20,

。

棒曲霉素的结构式如图 1
,

实验式为 C :
H

6 O ; ,

分子量 15 4
,

化学名称为 4 一

经基 4一氢
一

映

喃 ( s
, 2 一

碳 )骄毗喃
一 2 ( 6一氢 )酮 ( 4一 h y d r o x y 一 4 H

一
f u r o

( s ,
2。 ) p y r a n 一 2 ( 6H )一

o n e )
.

Z a m i r

较详细地描述了棒曲霉素的
`
H N M R谱 (图 2 ) 21t ]

。

棒曲霉素的质谱图 (图 3 )[ 221 及气相色谱

一一质谱图已有文献报道【2sl
。

10 微克 /毫升 曲棒霉素的酒精溶液在白天室温下放置
,

其紫外光谱图可保持 3个月不变
,

而同样浓度的水溶液在此条件下几乎完全分解
,

溶液变黄
,

酸性增高 24[ l。

本文 19 8 8 年 10 月 4 日收到
。
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图 1 棒曲霉素的结构式 图 2 棒 曲霉素的
` H N M R 图谱 ( 1 0 o M H z

) Z a m i r
( 1 9 7 3 )

棒曲霉素与 20 %硝酸作用生成草酸
,

与碱性碘液作用生成碘仿
,

硫酸或氢氧化钠可使之

水解
,

已制得与乙酞
、

2
,

4
一

二硝基苯腺
、

苯腺
、

半卡巴肿
、

肪和甲基醚的衍生物
,

并 可 还

原斐林试剂
、

高锰酸钾和氨性硝酸银溶液 4[’ “ , ` 2 ,

241
。

1 9 5 0 年 W
o o d w a r d 等用化学法合成 T 棒曲霉素 〔2 5 ]

。

棒曲霉素对热有一定的稳定性
,

P o h al n d等对棒曲霉素在苹果汁
、

干 玉 米
、

湿 玉 米
、

D u
hr

a m面粉 (一种强化面粉 )
、

高粱中的稳定性作了试验〔川 (图 4 )
,

其结果是 6微克棒曲霉

素 /克干玉米和 8微克棒曲霉素 /克苹果汁在 14 天内完全稳定
,

而湿玉米 2 天内 95 % 的棒曲霉

素消失
。

在 22 ℃苹果汁与葡萄汁中4 p p m的棒曲霉素可维持三周
,

在 80 ℃加热 10 分钟苹果汁

和葡萄汁中的棒曲霉素残留量超过 50 %
,

加热 20 分钟后尚有45 %残留 [’ 61
。

M 长
, 、 、

1 乞巧
·

J苏姿

翅井友毋

{
了

.

…
卜

.

{丫
6

一
_

{
` r

一 以 一
一

脚

一
竺

一
尸匕一~ ` 响

〕幼0 1 2 5 1 5 0

图 3 棒曲霉素的质谱 图
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ǎ次è g回3棒曲霉素的生物活性与
一

毒性

棒曲霉素是一种广谱性的杀虫剂
,

对多

种原生动物
、

真菌
、

植物
、

动物有毒性
,

对

细菌具有杀灭或抑制作用
,

并能使某些传染

性病毒失活 〔“ , l。 对革兰氏阴性
、

阳性细菌

都显示有活性 131 “ , ” l
。 `

多数从真菌培养所得
, 产物经重结晶后

,
E l% I

mc 值下降
,

活性降

低
,

E l %cI nl 值大于 1 4 0 0 的棒曲霉素具有活

性
,

而 E
’ %cI m 值低于 900 无活性 1l[ 1

。

K a t : m a n 〔“ 工等指出在他 们所 用的培

消逝时问 (天 )

图 4 各种食物中棒曲霉素的回收

养基中这种毒素不被在培养基中 10 %的新鲜人血清
、

马
、

猪
、

牛血清
、

豚鼠和羊血清所失活
,

但却可被兔血清几乎完全抑制
。

如将血清加热至 56 ℃
,

30 分钟或冰冻放置数天
,

即失去其活

性
,

也有作者指 出在 p H 3
.

3 ~ 6
.

3 缓冲溶液中
,
其抗菌活性能稳定几周

,

而在 p H 6
.

8以上失

活
,

在 p H Z时
,

10 0℃ 15 分钟
,

其活性仍能保留田
’ 2弓, 2 , 1。棒曲霉素在碱性溶液中不稳定并失去

其生物活性
。

G e i g e r ,
D i。 k e n s及 A s h o o r

等 [”。, ”`

嗅出棒曲霉素的抗菌活性来自于一 C H = C一 C = O

的结构
,

与氨基酸或蛋白质中含硫基或胺基的化合物如半眯氨酸
。

谷胧甘肤或硫基乙酸醋作

用则棒曲霉素失去其活性 [3“
,

川
。

棒曲霉素 [” 5 , ”“ 1与琉基化合物反应失活的机理 H of m a n
作了

详细研究 t37I
。

S
c ot t等 t““ 1在室温下用过量谷胧甘肤与棒曲霉素作用

,

毒素的紫外吸收波长向长波方向

移动
,

在 p H 6
.

9时
,

10 分钟后最大吸收峰由 27 6纳米移至 2 8 5纳米
,

在 19 小时后移至 29 4纳米
,

吸光度也明显下降
,

.

在 p H 2
.

3与 3
.

0时
,

最大吸收峰稍向短波方向移动
,

吸光度也同样下降
,

而在缓冲溶液中最大吸收峰不出现移动
,

7 天后毒素完全分解
。

很多学者都曾指出棒曲霉素是一种具有毒性及对细胞产生诱变作用的毒 素 l”
, “ , , , ”卜 `“ 1。

棒曲霉素对活性酵母及霉菌有拮抗作用
,

能抑制霉菌抱子发芽 “ ’ 〕。 。
.

01 ~ 。
.

。。0 6 % 的棒曲

霉素对人类患病 的某些病原真菌有杀灭作用 (” , l
。

能控制某些植物病原菌
,

如
:

黄瓜绒毛霉

菌 ( D o w n y m i ld e w )
、

红花 ( S a f f l o w e r
)瘁倒病和小麦散黑穗病 ( L o o s e s m u t )菌 〔4 2一 通5 1 。

0
.

1一 0
.

0 0 0 1 2 % 的棒曲霉素对白血球有毒性反应?[, 4 61
。

20 ~ 40 微克 /毫升的毒素对鼠白

血球和兔上皮细胞培养物有刺激细胞分裂作用
,

而 1 00 ~ 20 0微克 /毫升的毒素却有抑制 细 胞

分裂作用
,

即使毒素浓度仅为 154 纳克 /毫升也对在培养基中家鼠的成纤维细胞的 繁 殖 达 到

50 %的抑制 :4[
, 4 3 1

。

棒曲霉素使H el a 细胞 D N A 断裂 49[ 1,

染色体畸变 15 “ l ,

因与疏基作用而对

人体血红细胞中的三磷酸腺普酶 [川
、

兔肌肉中的二磷酸果糖酶和乳酸脱氢酶
、

墟拍酸脱氢

酶 、 脱狡辅酶及其它酶有抑制作用 33[
,

川
。

1 9 5 4年
,

日本从导致 1 00 多头乳牛死亡的麦芽饲料中分离出尊麻青霉 51[
一

州
,

然后将分离

的培养物接种于麦芽粒喂给公牛和小鼠
,

出现神经质征兆
、

脑出血和死亡 55[ 1
。

C
a p it ai ne 和

B a ol ue t 56[ 〕腹膜注射棒曲霉素给 小白鼠
,

产生了相似于尊麻青霉引起乳牛中毒的征兆
,

组织

病理学观察表明各方面 的器官都有充血现象
,

大脑皮层神经中枢退化
。

在法国
,

给 母 牛 喂

人
. c l a v a t us 污染的小麦后

,

会引起肺水肿和充血而死亡 51[
’

581
。

在德国
,
引起乳牛中毒的麦
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芽中也发现了相同的霉菌9 5 1
,

601
,

但另外的研究阐述在麦芽中 (包括使乳牛中毒的麦芽 )没 有

发现尊麻青霉 161 1
。

棒曲霉素对许多生物系统都是有毒的
,

表 1 为各种生物系统的L D 。。
值

。

动物试验发现
,

一般啮 齿动物的
`

中毒死亡常伴随痉挛
、

水肿和肺出血
,

同时皮下组织水

肿
,

G
a r z al 68 1用猴作口服试验 (剂量为 5 00 毫克 /千克

·

天
, 4一 6周 )

,

未发现有明显毒性效应
,

但血中脉氮量显著增高
, 2 5小时内口服剂量的 30 ~ 50 %排出体外

。

M o
ul 。和 H at

e
y[ 691 报道

棒曲霉素的毒性作用是由于转录作用的过程受到抑制
。

1 9 6 1年
,

D ci k e
ns 和 J o

ne
s
报告

,

对

雄性大白鼠皮下注射 0
.

2毫克棒曲霉素 /花生油
·

周
,

15 个月后
,

8 只中有 6 只在注射部位诱发

肿瘤 [ 3, , ” 5 1
。

棒曲霉素对高等植物有毒性反应
,

黄瓜种子对毒素很敏感
,

不发芽或不长根茎 70[ ]
。

毒

素对玉米苗
、

豌豆苗等引起中毒
,

15 微克 /克的毒素即可抑制豌豆种子
、

玉米种子和土 豆 苗

的发芽与成长 7[ ` 一 `” 1
。

l p p m的棒曲霉素对甜菜有毒性 [川
,

50 微克 /克的毒素使红花苗枯萎【441

20 PP m 的毒素即能使小麦种子的发芽速率和小麦的正常发育减慢 45[
, : ’ l

。

表 1 各生物系统棒曲霉素 L D 50

试验系统 L D S。
( m g / k g ) 参 考 文 献

小 鼠

大 鼠

小 鸡

鸡胚 (第四天 )

鸡受精卵

C h
a n g ,,

肝细胞

斑马鱼 ( Z e p r a )幼体

8~ 1 0 (皮下 )

1 5 (皮下 )

1 5
.

6 (静脉 )

2 5 (静脉 )

5
.

7 (腹膜内 )

15 (腹膜内 )

1 5 (腹膜 l为)

3 0 (腹膜内 )

15 (皮下 )

2 5 (皮下 )

2 5
.

5 (静脉 )

1 7 0 ( 口服 )

2 3
.

5协 g /鸡胚

6 .8 7协 g /卵

1
。

8 5协 g /m l

1 8
.

0协 g / m l

[ 1 1〕

[ 6 2 )

[ 5 4〕

[ 6 2〕

〔6 3〕

[ 37〕

〔6 2〕

[ 6 4〕

[ 6 2 ]

〔1 1〕

[ 6 2〕

[ 6 5 ]

[ 6 3〕

【6 3〕

〔6 6〕

〔6 7〕

关于能消除棒曲霉素毒性的化合物除半耽氨酸谷胀甘肤
、

硫代乙醇外
,

还有膝
、

甘氨酸
、

蛋氨酸
、

天门冬酞胺
、

对氨基苯甲酸等 [’ 2 ,

751
。

无机物中有硅酸钠
、

硫代硫酸钠
、

焦硫酸钠

等口 ]
。

与此相反
,

有些化合物当它们与棒曲霉素共存时
,

却可加强棒曲霉素的毒性
,

这类

化合物有色氨酸
、

脉素及硫脉 〔“ , 1
。

棒曲霉素因内脂环水解而失去其活性
,

毒性在动物体内水解

可能是 由于消化酶作用或肠中p H 较高的原因 68[ ,T5 ]。
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一

霉 素 77

4棒曲霉素在食品中存在的情况

棒曲霉素是青霉属
、

曲霉属
、

裸囊菌属和丝衣霉属等多种真菌的代谢产物
,

在霉烂的杏
、

李
、

桃
、

梨
、

香焦
、

菠萝
、

青梅
、

密瓜
、

蕃茄
、

樱桃
、

辣椒
、

葡萄
、

柿子
、

黄瓜
、

胡萝 卜
、

蕃茄酱
、

苹果汁
、

苹果酱
、

葡萄汁
、

苹果制品
、

谷物
、

糕点及豆科植物
、

陈的火腿
、

干香肠

等食品中发现了棒曲霉素 8[ ’ “ 2 ,7 ` ,
: “ 一 g ` ]

。

在苹果汁
、

葡萄汁与千玉米中棒曲霉素很稳定
,

而在湿玉米
、

高粱
、

小麦
,

二氧化硫水

溶液中很易分解
,

不存在于桔子汁 [`魂
,

26, , ’ 一 , 2 1
。

在煮熟的玉米粉 中棒曲霉素很稳定
,

在 5℃温

度下
,

7 天后仅损失原含量的 20 %
,

在 25 ℃时煮熟的玉米中棒曲霉素的量达到最高
。

在高蛋

白质低糖食品中
,

即使有产毒霉菌存在也不适合棒曲霉素的存在 92[ l
。

在面粉与肉类食品中棒

曲霉素与有机物的疏基作用被破坏 1361
,

在桔子汁中也因高含量的疏基化合物存在而使棒曲霉

素迅速破坏 〔2“ ,8 “ 1,

破坏的快慢与程度根据样品中所含琉基化合物的量而定
,

但不能认为食品

的安全性因此而获得保证
,

因实验证明半眯氨酸与棒曲霉素反应后的加成物仍对鸡胚胎有致

畸作用 e3I ], 而且当样品中的疏基量不足
,

毒素过多时
,

毒素有可能转入加 工 的 果 汁 中
。

S。 ot t[ 261 等用罐装葡萄汁
、

苹果汁和新鲜的葡萄汁
、

苹果汁等作样品
,

测定了棒 曲 霉 素 在

22 ℃与80 ℃温度下其百分含量随时间变化的关系
,

见表 2
。

表 2 棒曲霉素的残留 ( % )一

00000 111 222 333 555 1 000 2 000

999 0
一

8 555 8 5
5 8000 6 0

,
5 000 6 5

,
6 555 5 0 , 4 000 4 0 ,

3 000 2 0
, 2 555

888 5 ,
8 555 5 0

一
5 000 8 5 ,

8 555 7 5 ,
8 000 4 0

一
5 000 8 5

,
8 555 5 0

一 6 000

999 0 一 8 5
卜卜

8 5
, 8 555 8 5

一
7 555 8 5 ,

8 55555 5 0 , 6 000 2 0
,

2 000

888 0
,

7 555 5 0
, 6 000 3 0 ,

3 000 2 5
5
2 55555 2 5

,
2 55555

999 0
,

9 000 1 0 ,
555 5

一
55555555555

888 0
一

8 000 2 0
一 1 000 10 ,

1 00000000000

888 0
,

8 000000000000000

.
在 50 毫开果汁和 25 克面粉中加入的棒曲霉素分别为20 0微克和 12 5微克

。

上表说明
:
棒曲霉素在苹果汁中稳定时间最长

,

在 80 ℃加热 10 ~ 20 分钟仍有50 %残留
,

故有可能引入到苹果加工制品中去哪 l ,

葡萄汁次之
。

es p p ol i n d r
ot h[ 93] 等对大量苹果制品

,

如苹果香料
、

浓缩苹果汁
、

苹果酒
、

苹果醋
、

苹

果酱等进行棒曲霉素的检测后指出
:
工厂和个体户生产的苹果制品中都有棒曲霉素

,

其中以

个体户生产的含量为高
。

在苹果酒 〔; “ 1中发现高达 4 5 p p m 的棒曲霉素
。

·

美国食品与药物管理

局在 1 9 7 3年对棒曲霉素在苹果汁中的存在进行了地理学和包装类型的调查 94[ ] ,

从这个国 家

不同地区的开放市场中取样 1 36 罐苹果汁中
,

50 罐检出棒曲霉素
,

46 个样品中含
一

量为 40 ~ 15 0

微克 /升苹果汁
,

3 个样品达到 2 70 微克棒曲霉素 /升苹果汁
, l 个样品含量高达 4 40 微克棒曲霉

素 /升苹果汁
。

W
a r e 85I 1等从市场上 13 个苹果汁样品中发现了 49 ~ 30 9p p m 含量的棒曲霉素

。

根据大量的调查得知天然霉烂的苹果中棒曲霉素的检出率达 “ % `, : 1
。

而在面粉和面包中的
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检出率仅 19 8 % 1】。

H a r wi g9[ 5 1等从扩展青霉素引起腐烂的每只苹果什液中发现了 o
, 。2一 17

.

7

毫克的棒曲霉素
,

B
r i a 彭 “ l等发现过棒曲霉素超过 l o o p p m

,

苹果组织中感染扩展青霉后棒曲

霉素含量达 1 25 微克 /克
,

但在 2 %氧气或 7
.

万%二氧化碳的大气中培养时
,

棒曲霉素含量大大

降低 184 ]
。

从霉变葡萄热压榨 ( 63 ℃ )或再加入脱胶酶处理后的葡萄汁中仍有棒曲霉素
,

但经
.

发酵后的苹果汁
、

葡萄酒或葡萄皮半发酵制成的果酒中
,

棒曲霉素有 90 %被破坏或转成其它物
质 4l[

, 2 2 ,

951 961
。

棒曲霉素不存在于二氧化硫处理过的葡萄酒 l`
,

901
、

苹果酒和苹果汁中
一

li[
,

藏
。

但形成的新化合物是否有毒尚待确证
。

因此必须考虑在食品和动物饲料中污染了该毒素对人

体健康所带来的潜在危害
。

`

5 检测方法
-

最早检测棒曲霉素的方法是微生物法
,

如用大杨杆菌
、

金黄色葡萄球菌
、

作试验生物体
,

在平板上测量其受抑制区域 〔“ , 2“ , 9: l
。

但微生物方法较费时
,

蜡状芽抱杆菌
东

灵敏度不够
,

-

而当测定湿玉米
、

d ur h a m 麦
、

高粱和二氧化硫水溶浓等样品中的毒素时
,

用化学分析法受

至服制
,

微生物分析法作为一种手段可测其含量和生物活性 98[ l
。

一

屯
` 了

纸色谱法曾广泛用作鉴定真菌培养基上的棒曲霉素 t白, 一 “̀ 3 1。 Y a m a m ot 。 工̀ 041 用 4 %苯胁作
-

显色剂
,

然后将层析纸在 l。。℃加热 5一 1。分钟、纸上出现桔色色带以示有棒曲霉素存在犷
乡检厕

`

限 1~ 2微克
,

随之发现
,

这一显色剂的盐酸盐用于薄层色谱法 ( T L C ) 检测棒曲霉素时更好
t 261

。
1 9 6 5年首次用 T L C 方法检测棒曲霉素

,

现在这一分析方法已成为食品中测定棒曲霉素
`

的重要方法
。

见表 3
。

S 。 ot t 和
’

S o m e r t26] 提出了以硅胶层析柱纯化萃取液
,

T L C 分离
,

苯

脐盐酸盐作显色剂
,

方法的检测限为 10 。~ 3 00 微克棒曲霉素 /升
,

目前测定样品的种类已扩

大到葡萄汁
、

葡萄酒
、

梨
、

果酱
、

蕃茄酱 10[ 5一 ’ 。了,和谷物
、

大麦
、
麦片

、

高粱等 t’ 。“ 一 `的 l
。

由于

使用了更灵敏的显色剂 3一甲基
一 2一苯骄唾哩酮腺盐 酸 盐 (M B T H )

,

棒曲霉素的检测限 (苹果

精汁中 )可达 20 微克 /升 t ’ `
’

川
,

A O A C 方法是将苹果汁用 乙酸乙醋萃取
,

硅胶柱层析纯化
,

了L C分离
,

M B T H 作显色剂 更“ `一 ” 3 ’ 。 用 T L C方法同时分析包括棒曲霉素在内的其它多种霉

菌毒素的方法研究已有许多报道 I“ ` 一 “ :
ol 这些方法一般都采用双向展开

,

并娜以荧光指示剂
或荧光扫描测定 〔` ’ “ ]

。

棒曲霉素有荧光
,

但强度不足 以检测
,

即使衍生化以增强荧光
,

灵敏

度仍不高 tll oal
- .

P
o

h al n d[ ` 2” I等提出了不用
一

柱层析纯化
,

由气相色谱法 ( G C )直接测定棒曲霉素
,

文中对

棒曲霉素的 3 种衍生物
:

即 T M s 醚
、

乙酸醋
、

氯乙酸醋进行了评价
,

认为氯乙敏醋衍生 物

最适宜
。

用 E C D检测
,

在 C h和m W 3 % JX R 玻璃柱上
,

13 0℃
,

检测限为 0
.

01 2 纳克
。

Y
o s

h sn o r i F u ji m o t o t` 24 1等人用 1 0 % D C一 2 0 0 + 1 5 % Q F一 1
,

C h r o 川Q ( 8 0 ~ I Do胃
、

)玻璃

柱
,

E C D 检测
,

分析了谷物样品中的棒曲霉素和青霉酸
,

分析的灵敏度有 所 改 善
。

Pe r 。

H
a r v a n [, 25 , ` 26 1等人对 C h r o m Q ( 10 0~ 2 0 0目 )分别 涂O V一 17

、

O V一 26和 D e
劝 i l3 0’ o分离青霉

.

酸和棒曲霉素以及涂 3 % O V一 17
、

O V一 25
、

O V一 1 0 1 ,

D
e

Ps n 30 0同时分离青曲霉产的多种霉

毒素进行了评价
。

用 T L C方法纯化萃取液
, 5 % O V一 2 10 分离

,

M S检测
,

S o b n 22[ 】等 1 9 7 2年

第一次报道了市售甜菜果汁中有棒曲霉素存在
,

含量为 PI p m左右
, 随之对于 G C一M S ;作为

棒曲霉素的定量分析方法 [̀ 2:
’ ` 2” 1以及用 G C一M S对其它样品如苹果汁醋

、

未经烤制的可可豆

样品中 23[
,

129 1 棒曲霉素的测定有了较多的研究
。

. 、 _

:
. .

,

几冲
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棒 曲 霉
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吸 附 剂

表
·

3

展 开

棒曲霉素的薄层色谱分析法

。”
}
显 色

R
,

}参考文献

W h
a t m a n e e 4 1

纤维素

A d s o r b o s i 15

(硅胶 0
.

2 5 m m )

A d s o r b o s i 15

( 0
。

2 5m m )

苯
一

甲酸
一

水 ( 136 : 7 2 : 3 )

甲酸
一
水 ( 2 : 9 8)

乙 醚 0
.

3 %氨水
,

4 %苯麟盐酸盐

〔 1 2 0 ]

[ 2 6〕

乙 醚

甲苯
一

乙酸乙醋
一

90 %甲酸
( 3 0 : 15 : 6 )

甲苯
一

乙酸乙醋
一

甲酸
( 6 : 3 . 1 )

苯
一

甲醇
一

乙酸
( 2 4 : 2 : 1 )

4 %苯脐盐酸盐
。

7 0

。

5 2 〔 2 2〕

. .二̀l月住,“
.O

A d s o r b o s i15

( 0
。

3 m m )

o
.

s m l茵香醛 + 85 m l甲醇
+ l o m l冰醋酸 + s m l浓硫酸

〔 1 2 1〕

A d s o r b o s i 15

硅胶G ( O
。

25 一
O

。

3m m )

苯
一

乙酸乙酉旨
一

甲酸
( 9 0 : 5 : 5 )

3 %氨水
,

4 %苯阱盐酸盐

〔 10 9 ]

A d s o r b o s i l l或 5

( 0
。

2 5一 0
。

3m m )
0

.

5 % M B T H 〔 1 5
、

1 1 0〕

硅胶 ( 0
。

2 5 m m )

甲苯
一

乙酸乙酉旨
一

甲酸
( 5 , 4 : 1 )

甲苯
一

乙酸乙醋
一

甲酸
( 8 0 : 2 0 : 0

。

5 )

氯仿
一

丙酮 ( 9 , 1 )

苯
一

甲醇
一

乙酸 ( 2 4 , 2 , 1 )

甲苯
一

乙酸乙酉旨
一

甲酸
( 6 : 3 : 1 )

甲苯
一

乙酸乙酉旨
一 8 5 %

-

甲酸 ( 5 : 4 , 1 )

氯仿
一

丙酮
一

正己烷
( 7 : 2 : 1 )

氯仿
一

丙酮
一

异丙醇
( 8 5 : 1 5 : 2 0 )

0
。

5 % M B T H

。

3 0

。

4 4 〔 1 0 8〕

硅胶 G ( 0
。

2 5 m m ) o
.

s m l茵香醛 十 85 m l甲醇 +

l o m l冰醋酸 + s m l浓硫酸 。
3 7

。

2 2
[ 1 1 4〕

硅胶G ( 0
。

2 5m m )

硅胶 F
25 4

( 0
。

2 5 m m )

i % F
e

C 13
/乙醇

氯气氛
, 4 %邻联茵香胺

,

8 5 %甲酸

硫酸饰 ( W )

2 ,
4
一

D N P

E h
r l i。 h剂 M B T H

仁1 2 2 )

。

2 7

。

5 6

[ 1 1 5〕

UUnn八UC甘八Un
UCU八Ijù八UC甘nU八Uù11ùùU

…
............片胜.

双向展开硅胶 ( 0
。

3m m ) 甲苯
一

乙酸乙醋
一

甲酸
( 5 : 4 : 1 )

氯仿
一

丙酮 ( 9 : 1 ) } M B T H 〔 1 1 6 ]

近年来
,

用高压液相 ( H P L C )方法分析测定棒曲霉素已逐渐取代了 T L C 方法
,

主要有

以下三点理由
:

( 1) T L C 方法费时
,

且只能提供半定量结果 ; ( 2) 有共萃取现象
,

尤其是与

5
一

羚甲基
一 2 一

糖醛 ( H M F )有共萃取现象
,

所以用 T L C 方法检出的结果尚需作进一步确证,

( 3 ) T L C灵敏度较低 ( 2 0微克 /升 ) [̀ 5 1
。

W a r e
等人 ( 1 9 7 4 )和W

a r e
( 1 9 7 5 ) [’ ” 0一 ` 3` ]提出 T 苹果汁和苹果泥中棒曲霉素的 H P L C 测

定方法
,

两种方法都是用乙酸乙醋萃取
,

硅胶柱层析纯化
,

乙酸乙醋和苯 ( 25 :
75 )洗脱

,

硅胶住

分离
,

苹果汁样品选择 异辛烷一一二氯甲烷一一甲醇 ( 84 : 15 : 1) 作流动相
,

苹果泥选择异辛烷

一一乙醚一一乙酸 ( 7 5 : 2 5 : 0
.

5 )作流动相
。

S t r a y l’ ” 2 ] ( 1 9 7 5 )成功地运用 T 以水为流动相
,

O D S

柱分离的反相H P L C法
。

在 S t r

ya 方法的基础上
,

M ol el
r 和 J os

e
sf

s

no 提出了样品预处理简
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化方案
,

用 20 %碳酸钠溶液洗涤乙酸乙醋萃取液以取代硅 胶 柱 层 析纯化
。

也有人用硅胶柱

分析葡萄汁和葡萄酒样品中的棒曲霉素 [, 34 ]
。

F o r b i t o 和 B a b s k y [` 3, 1 ( 1 9 5 5 ) 用 协B 。 n d a p a k

C
: 。柱

, 0
.

8 % 四氢吹喃水溶液 (含 0
.

02 %叠氮钠 )为流动相分离测定了苹果汁中的棒曲霉素
,

除了用硅胶柱
、

碳十八柱作为分离柱外
,

氨基柱分离也有报道 [` 3引
。

表 4 为用 H P L C 方法测定

苹果汁中的棒曲霉素的条件与结果
,

所有的H P L C测定都是用紫外检测器
,

在波长 25 4纳米或

2 7 6钠米检测
。

还有报道 I’ ”巴 ]用 S e p一 P a k 预柱作预处理
, 卜B o n d a p a k C , 。

柱分离
,

测定了培

养基上P e n i。 i l l i u m g r i s e o f u l v u m D i e r 。 k x
产的棒曲霉素

,

检测限 ) l p p m
。

表 4 H P L C测定苹果汁中棒曲霉素

钊
一

1
’

}
’ 11 .

2

”
一

}
一

3
一}

一
’

4
’ 一 ’

厂
二~

一

”

,’’s
乙酸乙醋

果 汁

乙酸乙酉旨

苹 果 汁

胶 柱 }20 % N a
C O

苹硅

取冶叩化柱相

离动

编

一
萃样纯分流

内 0工.J
.勺自

Q乙Q0 U0J.工

尸.`

检测恨丈协 g /)l

回收 (% )

参考文献

乙酸乙醋

苹 果 汁

硅 胶 柱

5 i i i e a

异辛烷
一

二氯甲
烷

一

甲醇 ( 8 4, 15 , 1 )

1 1

8 5

〔1 3 0〕

乙酸乙醋

苹 果 汁
、

硅 胶 柱

S i l i e a

异辛烷
一

乙醚
一

乙

酸 ( 7 5 : 2 5 , 0
。

5 )
1 1

O D S

蒸 馏 水

1

8 9~ 1 12
。

1

〔 1 3 1 ]

O D S

蒸 馏 水

5

7 0一 7 5
·

〔 1 3 3 )

乙酸乙酉旨

苹 果 汁

1
.

5 % N
a Z

C O
3

件B o n d a p a k
0

.

8%四氢映喃水溶
液 ( 0

。
0 2%迭氮钠 )

0
。

3 2 n g ( 2 5协1)

> 7 5

[ 1 3 5」

6 国内外情况

” 棒曲霉素是多种有毒真菌的第二代谢产物
,

主要存在于苹果
、

苹果制品和葡萄汁中
。

自

40 年代起的近 20 年时间里
,

主要研究了棒曲霉素的抗菌性质
、

理化性质和 生 物 性
。

1 9 6 1年

D ci k e n : 和 J o n e s
发现大白鼠皮下注射棒曲霉素后

,

注射部位诱发肿瘤
。

之后
,

相继发现了

它的致畸性 63[ ]和致突变性 t ’ ” 9 1,

引起了各国卫生
、

毒理
、

医学
、

食品生产和安全等各方面专

家学者的极大关注
。

1 9 7 2年
,

S 。 ot rt 22] 首次报告了市售甜菜果汁中有棒曲霉素存在
,

于是对它

在各类食品中的存在受到有关国家和科学工作者的重视
,

对于这种毒素的检测方法灵敏度
、

准确性的研究也越来越向纵深发展
。

由于棒曲霉素存在于各类食品中
,

具有一定的稳定性
,

并在动物试验中出现了各种毒性效应
,

因而对人类的健康有潜在的危害
,

不可忽视
。

Fi
s c h b a c k和 B u 。 h a n a 等则认为虽能在动物身上诱发肿瘤

,

但仅从老鼠皮下注射试验的

结果尚不能作出致癌的确切定论
,

所以至今国外对棒曲霉素的致癌性尚有一定的争议
。

世界卫

李组织 ( W H O )采纳了瑞典国家食品管理局 !3[ ` ’和挪威 “ 32 ’农业部先后提出的苹果汁中该毒素

的接受量 < 50 微克棒曲霉素 /升汁
,

从食品卫生要求考虑
,

国际上的这种限制是有充分的科学

依据的
,

对保证食品质量
,

保障人体健康确有必要 ;

我国对于真菌毒素的研究起步较晚
,

开展的工作也主要在黄曲霉素的研究与检测方面
,

公 卜

必

而对于棒曲霉素等许多真菌毒素的研究工作尚处于萌芽状态
,

巫待有关部门和各方研究人员

帅重视与努力
。 _
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