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海产品中麻痹性贝类毒素快速检测技术研究进展 

吴益春, 郭海波, 罗海军, 祝世军, 鲁  华, 张  微, 王萍亚* 

(舟山市食品药品检验检测研究院, 舟山  316013) 

摘  要: 麻痹性贝类毒素是我国海洋赤潮中最常见的贝类毒素之一, 分布最广, 危害最大, 事故发生率也最

高, 对人类健康构成了严重威胁, 加强对该类毒素的检测监控成为保障海产品安全的重要措施。传统的检测方

法主要有小鼠生物检测法、液相色谱法、液相色谱-串联质谱法和酶联免疫法, 这些方法均有各自的优势, 但

在实际应用中还缺少用于现场检测的快速筛查技术。因此, 开发快速、灵敏、准确、低成本的麻痹性贝类毒

素检测技术具有重要的应用价值。本文主要介绍了麻痹性贝类毒素目前开发出来的快速检测方法, 主要包括

免疫层析技术和生物传感器技术, 对各方法的特点进行分析。最后对未来麻痹性贝类毒素快速检测技术在实

际应用中面临的主要问题进行了评述, 并对发展趋势进行了展望。 
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Research advance on rapid detection technologies of paralytic shellfish 
poisoning in seafood 

WU Yi-Chun, GUO Hai-Bo, LUO Hai-Jun, ZHU Shi-Jun, LU Hua, ZHANG Wei, WANG Ping-Ya* 

(Food and Drug Testing Institute of Zhoushan, Zhoushan 316013, China) 

ABSTRACT: Paralytic shellfish poisoning is one of the most common shellfish toxins in marine red tide in China. It 

is one of the most widely distributed, frequently occurring and seriously harmful marine biotoxins and poses a serious 

threat to human health. Strengthening the detection and monitoring of these toxins has become an important measure 

to ensure the safety of seafood. The traditional detection methods mainly include the mouse bioassay, liquid 

chromatography, liquid chromatography-tandem mass spectrometry and enzyme-linked immunoabsorbent assay, 

these methods have their own advantages. However, there is still a lack of rapid screening technology for field 

detection in practical application. Therefore, the development of rapid, sensitive, accurate and low-cost detection 

technology for paralytic shellfish toxins has important application value. This paper mainly introduced the methods of 

rapid detection of paralytic shellfish poisoning, including immunochromatography and biosensor technology, and 

analyzed the characteristics of each method. Finally, the main problems of rapid detection of paralytic shellfish 

poisoning in practical application in the future were reviewed, and the development trend was prospected. 
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1  引  言 

海产品因其味美、营养价值高深受人们喜爱, 但近年

来从原料生产、产品加工、流通到消费各个环节发生的一些

质量安全问题也日渐凸显, 例如2016年6月, 新西兰初级产

业部(Ministry for Primary Industries, MPI)消息称, 在例行贝

类毒素检查中发现该国部分海域内贝类的麻痹性贝类毒素

高达 1.8 mg/kg, 超出 MPI 设置的 0.8 mg/kg 的安全限。2017

年 6 月, 中国福建地区发生了“淡菜中毒”事件, 部分消费者

因食用贻贝出现头晕、呕吐、四肢麻木等病例, 经相关部门

调查和实验室检测, 证实为贻贝中麻痹性贝类毒素引起的

食源性疾病。贝类毒素的污染不仅对海水养殖业造成巨大经

济损失, 更是对人类健康造成了严重威胁。民以食为天, 食

以安为先, 食品安全问题越来越受到全社会的高度关注, 麻

痹性贝类毒素是贝类毒素中最常见的一种, 其分布范围广

而且危害也最大。因此开展对麻痹性贝类毒素的检测监控对

保障人们的生命和健康安全和对各种海水贝类的开发利用

至关重要。传统的检测方法主要有小鼠生物检测法、液相色

谱法、液相色谱-串联质谱法和酶联免疫法, 这些方法均有

各自的优势, 但在实际应用中还缺少用于现场检测的快速

筛查技术, 因此, 开发快速、灵敏、准确、低成本的麻痹性

贝类毒素检测技术具有重要的应用价值。   

2  麻痹性贝类毒素的基本性质 

麻痹性贝类毒素(paralytic shellfish poisoning, PSP)是一

类水溶性带有胍基的三环氨基甲酸酯类化合物及其衍生物, 

主要由石房蛤毒素(saxitoxin, STX)及其天然衍生物如膝沟

藻毒素(gonyantoxins, GTXs)、新石房蛤毒素(nerosaxitoxin, 

neoSTX)等组成, 目前已经发现的该类毒素有 50 多种。PSP

是强极性生物碱, 化学性质较稳定, 耐高温, 酸性条件下稳

定(pH 值为 3~4 条件下最稳定), -18 ℃以下能够保存较长时

间, 且毒性不会降低。石房蛤毒素(STX)是麻痹性贝类毒素

(PSP)中危害最大且最典型的一种毒素, 人们研究的最多, 

其分子式为 C10H17O4, 分子量 299, 结构见图 1。 
 

 
 

图 1  石房蛤毒素(STX)结构图 

Fig.1  Structure of saxitoxin (STX) 

麻痹性贝类毒素是我国海洋赤潮毒素中最常见的毒

素之一。PSP 主要来自有毒赤潮甲藻, 以亚历山大藻为主, 

此外还有多种甲藻、蓝藻及与藻类共生的细菌等[1-5]。这类

毒素的致毒作用机制主要是特异性结合电压门钠离子通道

受体, 阻断细胞的钠离子通道, 造成神经系统传输障碍而

产生麻痹作用。因为毒素在贝类体内呈结合状态, 贝类摄

入此毒素对本身无害。该毒素遇热稳定, 易被胃肠道吸收, 

且难以被人的消化酶所破坏, 人一旦食用, 很快释放并呈

现毒性作用, 引起人体神经肌肉麻痹, 轻者出现口唇麻木

和刺痛感、四肢肌肉麻痹等症状, 重者可导致呼吸肌麻痹

而死亡[1]。全球许多国家及相关国际组织都对贝类等海产

品进行了严格管理和控制, 并制定了相应海产品及其制品

的 PSP 限量标准, 世界卫生组织(WHO)规定 100 g 贝类可

食部分的 PSP 限量为 80 μg, 即 400 MU/100 g。目前大多

数国家参照该限量进行管理和控制。 

3  传统的麻痹性贝类毒素检测技术 

目前用于麻痹性贝类毒素传统检测方法有小鼠生物

检测法 (mouse bioassay, MBA)、高效液相色谱法 (high 

performance liquid chromatography, HPLC)、液相色谱-串联

质谱法 (liquid chromatography-tandem mass spectrometry, 

HPLC-MS/MS)和酶联免疫 (enzyme-linked immunosorbent 

assay, ELISA)等方法。小鼠生物检测法(mouse bioassay, 

MBA)是用小白鼠进行生物分析的方法, 该方法在 1978 年

由 Yasumoto 建立, 其将样品的提取液在小鼠腹腔注射, 记

录小鼠的死亡时间, 根据 PSP 致小鼠死亡时间与鼠单位关

系的对照表查出鼠单位(MU), 并按小鼠体重对鼠单位进

行校正得到校正鼠单位(corrected mouse unit, CMU), 计算

得到每 100 g 样品中 PSP 的鼠单位。该方法的优点在于操

作简单, 比较直观, 能够检测出待测物中 PSP 的总毒性, 

但也存在一些问题, 如不能确定毒素的组成成分, 检测周

期长, 小鼠个体差异大, 存在假阳性现象, 重现性差、还有

涉及动物伦理问题[6-13]。 

HPLC 及 HPLC-MS/MS 方法的优点是可以准确测定样

品中 PSP 各组成成分和含量, 并实现高通量检测, 欧盟等国

际组织已初步确定将 HPLC-MS/MS 技术作为权威、统一的检

测方法, 以确保国际社会对 PSP 监控的一致性。但同时, 这类

方法也存在一些问题, 如 HPLC 法前处理较复杂, 需要进行

柱后衍生, 存在待测物共流出的现象, 而 HPLC-MS/MS 需要

专人操作, 仪器设备昂贵, 存在标准品难获得, 样品基质干

扰等问题, 其应用受到一定的限制[14-17]。 

与 MBA 或 HPLC、HPLC-MS/MS 法比较, ELISA 检

测原理是基于抗原-抗体特异性识别和结合作用, 该类方

法操作简便, 灵敏度高, 无需昂贵的仪器设备, 且与大型

仪器分析法具有良好的重复性, 比较适合实际样品的快速

检测。目前已有多种商品试剂盒投入实际应用, 但是利用
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该方法也存在一些问题, 如抗体的制备过程比较繁琐耗时, 

抗体只是针对某种毒素建立, 对其他毒素存在交叉反应现

象等, 这些均限制了该方法的应用[18-21]。 

此外还有其他方法例如: 细胞毒性测试法[22-25]、受体

结合分析法[26,27]、酶蛋白抑制法[28-30]等。传统的常规检测技

术已经无法适应食品安全高效实时快速检测和评价需求, 

目前快速检测技术已得到世界范围内广泛重视和研究。 

4  麻痹性贝类毒素快速检测技术 

4.1  免疫层析技术 

免疫层析技术是一种将免疫胶体金技术和色谱层析技

术相结合的快速检测技术, 其原理是将特异的抗体先固定

于硝酸纤维素膜的某一区带, 当该干燥的硝酸纤维素一端

浸入样品后, 由于毛细管作用, 样品将沿着该膜向前移动, 

当移动至固定有抗体的区域时, 样品中相应的抗原即与该

抗体发生特异性结合, 通过显色反应, 短时间便可得到直观

的实验结果。这种检测方法无需专业技术人员、大型仪器设

备和繁琐的样品前处理, 而且成本低、检测速度快、灵敏度

高, 适用于现场大批量样品的检测。钟隆洁等[31]基于竞争性

免疫原理的试纸条可以和 STX 产生特异性显色反应, 采用

研发的新型手持式分析仪进行检测分析。毒素分析仪采用智

能手机作为光探测器, 配合 3D 打印配件, 再通过智能手机

上研发的用于图像采集和数据处理的应用程序, 可对显色

后的试纸条进行分析处理并得出所测毒素的浓度, STX的检

出限: 5.2 ng/mL, 检测范围: 5.2~100 ng/mL。但此类方法不

足在于: 胶体金纳米颗粒本身的一些特性限制了该技术的

应用, 如胶体金溶液稳定性较差, 存放时间短等。将来, 随

着免疫胶体金新的标记物和制备方法的不断改进和完善, 

提高整体检验的灵敏度, 海产品中 STX 的免疫层析检测技

术将得到快速发展。 

4.2  生物传感器技术 

生物传感器是利用特定的生物敏感材料作为识别元

件与待测物如贝类毒素产生相互作用, 通过信号转化和信

号放大构成的分析工具或系统。根据所采用的生物分子识

别元件的不同, 可以将目前用于麻痹性贝类毒素检测的生

物传感器分为以下几类: 组织生物传感器、细胞生物传感

器、免疫生物传感器和核酸适配体生物传感器。 

4.2.1  组织生物传感器 

Cheun 等[32]研制了一种可以检测 STX 组织生物传感

器。该传感器由一个钠离子电极构成, 电极头上覆盖有 3

层膜, 即在 2 层醋酸纤维素膜之间夹一层蛙的膀胱膜, 可

以对 Na+通道阻断剂 STX 做出反应并记录, 测定结果与小

鼠生物检测法相比较, 具有良好的相关性, 并且检出限更

低。组织生物传感器比小鼠生物检测法具有更低的检出限, 

作为 PSP 的初步筛选工具来应用还是合理的, 但总体上组

织生物传感器的制备及测试过程较复杂, 检测灵敏度也有

待于进一步提高[33-35]。 

4.2.2  免疫生物传感器 

免疫传感器是基于抗原抗体结合反应原理发展起来

的生物传感器。近年来, 免疫传感器的研究主要涉及信号

放大、多组分检测、自动化、小型化及传感器再生等方面。

Yakes 等[36]采用免疫学分析方法的等离子体共振生物传感

器检测 STX, 该方法稳定性好 , 可实现高通量检测。

Zhang[37]采用一种基于免疫分析毛细管电泳的电化学传感

器检测贝类样品中的 STX, 结果表明: 该方法线性范围在

0.8~66.6 ng/mL 之间, 检出限为 4.3~9.2 μg/kg。赵涵等[38]

利用基于酶联免疫反应(ELISA)为原理的 STX 检测试剂盒

在微流体免疫芯片-化学发光检测平台进行实验, 该方法

在羧基聚苯乙烯微球表面包被抗体并进行定性分析, 然后

对底物流速和底物溶液的稀释倍数等进行优化, 得到 STX

检测限为 0.005675 ng/mL, 检测时间由 3 h 缩短为 30 min, 

大大节约了试剂和检测时间。 

4.2.3  细胞生物传感器 

细胞传感器采用固定化的生物活细胞作为生物传感

器的分子识别元件, 细胞传感器能够更加真实地模拟出外

界刺激与生物体作用的方式, 在发现新毒素方面具有无法

比拟的优势。Kulagina 等[39]开发了神经元网络生物传感器

用于测定海水 STX, 这种生物传感器将从小鼠胚胎的脊髓

组织中得到的神经元培养在 64 位微电极阵列基板上。利用

STX 抑制细胞动作电位的传播实现检测, STX 检测限在缓

冲溶液中为 12 pg/mL, 在稀释 25 倍的海水中为 28 pg/mL。

Zou 等[40]基于麻痹性毒素能够特异性结合细胞膜上钠离子

通道的性质, 建立了一种新的基于小鼠神经瘤细胞的阻抗

传感器检测麻痹性贝类毒素的方法。当 STX 浓度在

0.1~1000 nmol 的范围内时, 细胞的相对存活率与 STX 浓

度的对数呈良好的线性关系, 检出限为 0.03 ng/mL。此类

细胞传感器也存在一些问题, 如当需要进行现场检测时存

在细胞传递和保藏技术问题, 生物活体细胞根据其自身所

含受体、离子通道的不同能够对多种物质做出综合响应, 

使得这类传感器的特异性受到影响, 这些问题都亟待去研

究解决。　　　　　　　 

4.2.4  核酸适配体生物传感器 

核酸适配体(aptamer, apt)是利用指数富集的配基系统

进化技术 (systematic evolution of ligands by exponential 

enrichment, SELEX)从随机单链寡聚核苷酸文库中得到的、

能特异结合蛋白质或其他小分子物质的单链寡聚核苷酸。

作为一种新型的能够与靶分子特异性结合的敏感元件, 核

酸适配体被用于许多生物传感器研究中[41,42]。与免疫法的

所用抗体相比, 制备核酸适配体不需要进行动物体内免疫

实验, 可以在体外进行筛选并进行大量、快速合成, 不涉

及任何动物或细胞。此外，核酸适配体对于靶分子的亲和
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性高于传统抗体, 而且具有较好的稳定性, 保存时间长, 

可以在室温下进行运输[43,44]。 

Handy等[45]首次筛选出一条核酸适配体, 可以与 STX

特异性结合, 有潜力作为一种识别元件用于 STX 的快速高

通量检测中; Zheng 等[46]在 Handy 等的基础上对原适配体

进行了改造, 采用生物膜干涉法得到了一个新的适配体, 

比原适配体亲和力提高了 30 倍, Kd 值为 7.44 µmol/L, 而

且特异性较好, 不与河豚毒素结合; Cheng[47]开发了一种

荧光适配体生物传感器检测 STX, 检测限达到 1.8 ng/mL。

核酸适配体生物传感器作为一种新型的贝类毒素检测手段

在灵敏度方面不如 HPLC、HPLC-MS/MS 等大型仪器分析

技术, 仅能用作定性和半定量分析, 精确定量还需要其他

技术作为补充, 但其具有操作简单、快速、成本低, 不需

要对样品进行复杂预处理, 更不需要昂贵的仪器和专业操

作人员, 其灵敏度完全能满足日常检测需求, 实际应用可

行性更高。 

5  展  望 

随着社会经济的不断发展, 海洋中赤潮的发生频率

和危害程度均明显上升, 加强贝类毒素检测监控, 开发更

便捷更有效的检测手段显得尤为重要。目前, 检测的手段

和方法正向着多样化, 检测速度越来越快, 检测限越来越

低, 检测范围越来越广, 以及便携、高通量、具“特异性”

的方向发展。麻痹性贝类快速检测技术主要包括免疫层析

分析技术和生物传感器技术, 这些技术为实现简单、快速、

灵敏地检测贝类毒素提供了一个新的思路, 为最终实现贝

类毒素的现场检测提供了一个发展方向。总的来说, 这些

新的快速检测技术还不能完全取代目前存在的传统检测方

法, 但是可作为一种初步筛选和补充分析检测手段。尽管

目前关于麻痹性贝类毒素快速检测技术研究较多, 但是大

多仍处于研究阶段,商业化应用产品很少。目前己经报道的

传感器、试纸条普遍存在重复性, 稳定性, 使用寿命和自

动化程度低等问题。随着对麻痹性贝类毒素研究的不断深

入以及分析技术的快速发展, 开发出一系列灵敏度高、响

应时间短、稳定性好、使用寿命长且便携式商品化检测产

品, 实现对麻痹性贝类毒素的现场快速自动化检测将具有

广阔的应用前景。 
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