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摘  要: 赭曲霉毒素 A(ochratoxin A, OTA)是一种具有极端毒性、污染广泛及危害严重的次级代谢产物。由于

赭曲霉毒素 A具有这些特点且食品安全问题越来越被人们广泛关注, 所以确定食品和商品中的 OTA污染水平

非常重要。目前对于 OTA 的检测, 已经建立了非常多的分析手段, 如薄层色谱法(thin layer chromatography, 

TLC)、高效液相色谱法 (high performance liquid chromatography, HPLC)、酶联免疫技术 (enzyme linked 

immunosorlent assay, ELISA)、时间分辨荧光免疫分析技术(time-resolved fluoroimmunoassay, TRFIA)等。本文

综述了多种赭曲霉毒素 A 的检测分析方法, 简介了它们的优缺点及研究进展, 并进行了比较, 以期为食品中

赭曲霉毒素 A 的检测研究提供一些参考。 
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ABSTRACT: Ochratoxin A (OTA) is a secondary metabolite with extreme toxicity, extensive contamination and 

serious hazards. Since ochratoxin A has these characteristics and food safety issues are gaining widespread attention, 

it is important to determine the level of OTA contamination in foods and commodities. At present, a lot of analytical 

methods have been established for the detection of OTA, such as thin layer chromatography (TLC), high performance 

liquid chromatography (HPLC), and enzyme linked immunosorlent assay (ELISA), time-resolved fluoroimmunoassay 

(TRFIA), and the like. This paper reviews the various detection and analysis methods of ochratoxin A, introduces 

their advantages and disadvantages and research progress, and compares them to provide some references for the 

detection of ochratoxin A in food. 
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1  引  言 

赭曲霉毒素(ochratoxins A, OTA)是由曲霉属和青霉

属等有毒的真菌产生的一组结构类似的有毒次级空间代谢

产物[1]。赭曲霉毒素是在黄曲霉毒素之后又一个引起了广

泛关注的真菌毒素。赭曲霉毒素有 A、B、C、D 4 种,其中

与人类和动植物健康情况息息相关的是赭曲霉毒素 A, 它

的毒性最大、在自然界中的分布最为广泛且对农产品、动

物饲料和动物性食品等的污染很严重[2]。目前已经发现有

多种曲霉菌和青霉菌都能够产生赭曲霉毒素 A。研究表明, 

赭曲霉毒素 A 对人和动物的毒性作用主要表现为肾脏毒、

肝毒、致畸、致癌、致突变和免疫抑制作用[3,4]。早在 1993
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年, OTA 就被列为了ⅡB 类致癌物[5]。由于赭曲霉毒素 A 广

泛存在于谷物及其制品、水果、动物饲料、咖啡、香料、

酒类和中草药等中, 使得其影响范围更加宽广。 

当谷物原料、各种饲料被赭曲霉毒素 A 严重污染, 动

物食用后会残留在肉制品中, 如蛋类、奶类, 进而可以通过

食物链危害到人类的健康, 所以确定食品和商品中的 OTA

污染水平非常重要。在 2013 年, 宜宾就发生了“山地乌骨鸡

赭曲霉毒素 A 中毒”的事件, 其原因正是由于饲料中混合的

玉米发生霉变。赭曲霉毒素 A 污染食品的现象在世界各地

几乎无处不在, 已经给世界人们造成巨大的经济损失。2013

年, 程传民等[6]对全国 27 个省的饲料样品 OTA 污染的情况

进行了统计, 采用酶联试剂盒初筛和液质联用仪验证 2种方

法, 结果发现玉米、小麦、饼粕类等样品中 OTA 的检出率

均高于 20%。2014 年, Iqbal 等[7]对巴基斯坦 237 份早餐样品

受霉菌污染的情况进行了分析, 发现约有 48%的样品被

OTA 污染,其中污染最严重的为粗面粉早餐。本文总结了国

内外赭曲霉毒素A的检测方法, 并提出相关建议, 以期为赭

曲霉毒素 A 检测新技术的开发研究提供参考。 

2  赭曲霉毒素 A 检测方法 

2.1  化学分析法 

薄层色谱法是选择适合的固定相, 将之涂布于支物

上(如玻璃板),使之形成薄的一层, 然后用点样器进行点样, 

待展开后, 晾干, 显色后进行定性、定量。是根据比移值

(retention factor, Rf)进行对比, 对样品进行分离、鉴定和定

量的一种层析分离技术[8]。薄层色谱法是最早出现的和最

经典的检测赭曲霉毒素 A 的方法。Pittet 等[9]应用薄层色谱

法检测绿咖啡中赭曲霉毒素 A。Santos 等[10]采用一种基于

免疫亲和柱纯化的薄层色谱方法对绿咖啡中的 OTA 进行

了测定。薄层色谱法具有对仪器设备要求不高、成本低、

易被普及、操作简单、对样品预处理要求低、既有分离功

能又有鉴定功能、结果显示较为直观等优点。但是也存在

所需的试剂较多且繁杂, 检测周期长,对操作人员的技术

水平有一定要求, 重现性和灵敏度难以让人满意, 且难以

达到自动化等缺点,近几年该方法较少应用, 逐渐被其它

的方法而取代。 

2.2  仪器分析法  

2.2.1  高效液相色谱法 

高效液相色谱法(high performance Liquid Chromatography, 

HPLC)是一种最常用的定量分析赭曲霉毒素 A 的方法。

HPLC 可配套使用不同的检测系统。OTA 较常采用荧光检测

器进行检测。稳定而又快速的样品前处理是保障高效液相色

谱法检测结果准确有效的前提, 比如液-液萃取法、固相萃

取技术、免疫亲和层析净化技术等。谢刚   等[11]建立了粮

食中 OTA 的全自动免疫亲和在线净化－高效液相色谱法。

梁桂娟等[12]建立了大米中的赭曲霉毒素 A 的高效液相色谱-

荧光检测法, 结果显示, 该方法满足了对样品快速准确的检

测。蔡伟谊等[13]建立了在线免疫亲和固相萃取-高效液相色

谱快速测定食品中 OTA 的分析方法。高效液相色谱法的优

点是灵敏度高, 可进行定性和定量分析, 结果精确。但需要

价格昂贵的仪器, 对于前处理部分要求较高, 耗时长, 成本

也高, 无法达到快速筛查的要求。 

2.2.2  液相-质谱联用法 

液 相 - 质 谱 联 用 法 (liquid chromatograph mass 

spectrometer, LC-MS)结合了液相色谱和质谱两者优点, 也

在 OTA 的检测中广泛应用。LC-MS 具有灵敏度高、准确性

好、抗干扰能力强的优点,但是仪器价格昂贵, 难以推广[14]。 

孙月等[15]建立了一种检测粮食中赭曲霉毒素的固相

萃取-高效液相色谱串联质谱的检测方法。莫瑾等[16]采用

LC-MS 技术检测茶叶中 OTA, 检出限为 0.1 μg/kg, 该方法

准确性好、灵敏度高。薛良辰[17]等采用 LC-MS 技术检测

中草药中 OTA, 优化了液相色谱条件和质谱条件, 克服了

基质效应的干扰。 

检测赭曲霉毒素 A 的仪器分析方法还有很多, 详见

表 1。表 1 中列举了部分学者使用仪器分析法检测。从表

中可以看出, 在线免疫亲和固相萃取-高效液相色谱法测

定豆类、谷物中 OTA 的检测限最低, 说明该方法灵敏度较

高, 可以作为一种高效的检测方法。同样地, 列举的其他

方法也是可行的, 但是要推广还要考虑很多实际问题, 例

如仪器的价格及操作的简易程度等等。因此要综合考虑各

方面因素选取最佳的推广方案, 让其更好的检测 OTA, 为

食品安全提供一定保障。 

2.3  免疫学法 

2.3.1  酶联免疫分析技术 

酶联免疫分析技术 (enzyme linked immunosorlent 

assay, ELISA)是让抗体与酶复合物结合, 然后通过显色来

检测的一种免疫测定技术。是目前赭曲霉毒素 A 快速检测

领域的主流应用技术。Pavón 等[18]建立了无花果干中 OTA

检测的直接竞争酶联免疫法, 检出限可达 3.2 μg/kg,结果显

示, 该方法可以有效地应用于干无花果中的 OTA 筛选。叶

光斌等[19]采用酶联免疫法检测了泸州老窖大曲、入窖酒

醅、丢糟等浓香型白酒生产各个环节的样品中 OTA 的含

量, 检测灵敏度为 0.3 μg/kg, 相对标准偏差在 1.497%~ 

3.369%之间,平均回收率达 96.4%。冯莉[20]等采用酶联免

疫法测定大豆中赭曲霉毒素 A, 具有检测速度快、灵敏度

高、准确性强的优点。ELISA 技术以其所需设备简单、

操作简便、易于携带、灵敏度高、产生的污染少和特异

性强等优点在进行大批量的样品检测时展示出了其强大

的优势 , 但存在所需的抗体和抗原制备技术较难 , 过程

复杂 , 重现性较差 , 检测时只能针对单一毒素和假阳性

等缺陷。 
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表 1  仪器分析法检测赭曲霉毒素 A 
Table 1  Instrumental analysis of ochratoxin A 

基质 检测方法 线性范围 检测限/(μg/kg) 回收率/% 参考文献

小麦、玉米 全自动免疫亲和在线净化-高效液相色谱法 0.0125~0.5000 μg/kg 0.24 80.1~106.9 [11] 

大米 高效液相色谱-荧光检测法 0~200 ng/mL 0.80 77.7~81.1 [12] 

豆类、谷物 在线免疫亲和固相萃取-高效液相色谱 12.5~500.0 ng/L 0.02 87.4~109.8 [13] 

小麦、玉米、大豆 固相萃取-高效液相色谱串联质谱 0.5~10.0 μg/kg 0.25 83.2~98.6 [15] 

茶叶 高效液相色谱-串联质谱 0.5~10.0 ng/mL 0.10 83.6~92.5 [16] 

中草药 超高效液相色谱-串联质谱法 0.1~50.0 μg/L 1.00 78.5~98.0 [17] 

 
2.3.2  时间分辨荧光免疫分析技术 

时 间 分 辨 荧 光 免 疫 分 析 技 术 (time-resolved 

fluoroimmunoassay, TRFIA)是一种具有高特异性, 高灵敏

度, 用于微量检测的技术[21]。TRFIA 是用镧系元素及其螯

合物结合标记蛋白质、抗原、抗体等, 在发生抗原抗体免

疫反应、生物素亲和素反应后, 用时间分辨荧光仪测定荧

光强度, 推测被分析物的浓度, 从而进行定量分析[22]。黄

飚等[23]建立了 OTA 全自动检测方法, 采用的是时间分辨

荧光免疫分析技术。该方法的灵敏度为 0.03 μg/L, 只与赭

曲霉毒素 B 的平均交叉反应为 3.7%, 抗体的特异性很好。

黄飚等[24]建立了高灵敏的 OTA 时间分辨荧光免疫分析法。

该方法的灵敏度高、特异性强、可测范围宽、具有很好的

应用前景。Annalisa 等[25]研究了一种新型 DNA 配体系统, 

该系统是利用时间分辨荧光免疫分析法测赭曲霉毒素 A, 

并且用于测量小麦中的 OTA。TRFIA 方法分析灵敏度高、

特异性强、稳定性好、适合于大批量样品的筛查。但具有

荧光寿命短、背景荧光干扰、使用了有毒有害物质、对健

康有害等缺点。 

2.3.3  胶体金免疫层析技术 

胶体金免疫层析技术 (gold-immuno chromatographic 

assay, GICA)是一种以胶体金作为示踪标志物, 应用于抗原

抗体反应中的一种新型免疫标记技术。赖卫华等[26]研制了

赭曲霉毒素 A 无毒体系胶体金试纸条, 并与传统的胶体金

试纸条进行了比较, 结果表明, 赭曲霉毒素A无毒体系胶体

金试纸条适合于赭曲霉毒素 A 现场筛查。扶胜等[27]建立了

一种快速检测谷物和饲料中 OTA 的胶体金免疫层析方法, 

该法使用简单方便,非常适合现场快速检测。Zhang 等[28]优

化和建立了二联胶体金免疫层析试纸条, 并且对玉米、面粉

中的赭曲霉毒素 A 和玉米赤霉烯酮进行了检测, 结果显示

该方法简单、快速且成本低且便于基层推广。胶体金免疫层

析技术具有灵敏度高、特异性强、操作简便、污染较少、效

率高等优点, 而且无需大型仪器和特殊的试剂, 能一目了然

的观察到实验结果。胶体金免疫层析技术最初被运用在医学

领域中, 最近几年才开始运用于食品领域。 

2.3.4  化学发光酶免疫分析技术 

化 学 发 光 酶 免 疫 分 析 技 术 (chemiluminescence 

Enzyme Immunoassay, CLEIA)是一种用化学发光剂直接标

记抗原或抗体,进行免疫反应的免疫分析方法[29]。胡娜等[30]

采用直接竞争法,建立了 OTA 的酶促化学发光免疫分析技

术。该方法线性范围在 10~640 pg/mL 范围内,平均灵敏度

为 4 pg/mL,回收率高,稳定性好。张景等[31]建立了一种测定

OTA 的新型高灵敏化学发光间接竞争酶联免疫分析方法。

结果表明, 该方法检测 OTA 时发光强度更大、发光时间更

长,可用于食品中 OTA 的高灵敏度痕量检测。邱云青等[32]

采用化学发光酶免疫方法对食品中 OTA 进行了检测。具有

化学发光测定技术的高灵敏度, 免疫反应的高特异性, 仪

器构造简单, 分析方法简便而快速, 光信号可以持续很长

时间, 安全性高, 使用期长对于谷物中 OTA 的现场检测体

现出了很大的优越性。但具有化学发光时间短, 有底物干

扰, 过程中需使用有害试剂, 对健康有害等缺点。 

2.3.5  免疫传感器检测技术 

免疫传感器检测技术是一种利用抗原对抗体或抗体对

抗原的识别功能而进行物质鉴定的新兴生物传感器技    

术[33]。Liu 等[34]使用超敏电化学免疫传感器检测玉米样本

OTA, 线性范围 0.01~0.1 μg/L, 检出限低至 8.2×10–3 μg/L。

张弦等[35]建立一种新型电化学免疫传感器用于 OTA 的快速

检测。结果显示, 电化学免疫传感器检测 OTA 的灵敏度显

著增加 , 构建的电化学免疫传感器能够快速、简便检测

OTA。Francesca 等[36]研制了用于定量测定 OTA 的一次性丝

网印刷碳电极上的阻抗标记免疫传感器。免疫传感器以其鉴

定物质的高度特异性、灵敏度高、预处理过程简单、减少分

析时间、设备小型化、过程可实现自动化等而受到青睐, 能

快速、有效地筛查食品中的 OTA, 但同时也有消除干扰不彻

底、稳定性较差、设备小型但仍不好携带等问题。 

2.3.6  免疫亲和柱层析净化-荧光光度法  

免疫亲和柱层析净化 -荧光光度法 (immunoaaffinity 

column-fluorescence detector, IAC-FD)是一种将免疫亲和

柱净化和荧光光度测定结合起来, 以达到快速、准确分析

OTA 的方法。Chiavaro 等[37]采用 IAC-FD 对火腿、谷物、

酒类和香辛料等物质中的 OTA 进行测定, 回收率和检测

限均较理想。张巧艳等[38]建立并完善 4 类真菌毒素免疫亲
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和净化与荧光法快速检测技术, 检测样本数为 48 个, OTA

检出率为 22.9%, 检测限为 0.47 ng/mL, 检测时间平均为

20~30 min。褚庆华等[39]采用免疫亲和柱层析净化-荧光光

度法对谷物和酒类中的 OTA 的测定 , 结果显示 , 在    

1~50 μg/kg 范围内的添加回收率为 60.3%~118.9%, 方法快

捷, 能快速筛选、快速确证。详见表 2, 列举了部分学者使

用免疫学法检测赭曲霉毒素 A。该方法具有灵敏高、有毒

有害试剂使用较少、设备便于携带、操作简单和自动化程

度高等优点, 但是免疫亲和柱价格昂贵, 成本较高, 对于

精确定量效果较差。 

2.4  基于适配体的快速检测方法 

核酸适配体通常是指利用指数富集的配体系统进化

技 术 (systematic evolution of ligands by exponential 

enrichment, SELEX)在体外筛选, 从核酸分子文库中得到

能够与 T4-DNA 聚合酶特异性结合的寡核苷酸片段[40]。  

表 3 列举了部分学者使用基于适配体的快速检测方法检测

赭曲霉毒素 A。核酸适配体一般是一段 DNA 或 RNA 序列。

核酸适配体可与大分子、重金属元素、化学小分子、真菌

毒素等多种类型靶标高亲和力、高特异性结合, 具有受环

境影响少, 稳定性好, 筛选过程简单, 可重复利用, 保存

期长等优点[41]。但也存在处理过程繁琐和耗时长等缺点。 

2.4.1  光学检测 

Lv 等[42]开发了一种检测 OTA 的荧光标记方法。利用

FAM 作为能量供体, 金纳米颗粒作为能量受体。Guo 等[43]

在荧光检测方法的基础上, 利用单壁碳纳米管为荧光淬灭

剂, 建立一种基于适配体的荧光淬灭方法, 用于赭曲霉毒

素 A 检测。检测有效线性范围为 25~200 nmol/L, 检测限为

24.1 nmol/L。Cheng 等[44]构建了一种基于比色的适配体传

感器检测 OTA。结果表明线性范围在 20~625 nmol/L, 检

测限为 20 nmol/L, 该方法以未被修饰的金纳米粒子作为

指示器, 在缓冲溶液中, 当存在 OTA 时, 适配体构象会发

生变化并形成反平行的 G-四联体结构, 金纳米粒子会在盐

溶液聚集, 溶液颜色会由红色变到蓝色; 当不存在 OTA 时, 

溶液则呈现红色。Ma 等[45]建立了 Apt-RT-q PCR 酶信号放

大检测体系。Galarreta 等[46]建立了基于适配体技术的表面

增强拉曼光谱检测方法。把光学检测运用到 OTA 的检测

中, 大大提高了检测的灵敏度和速度, 是一种快速检测的

分析方法。 

 
表 2  免疫学法检测赭曲霉毒素 A 

Table 2  Immunological detection of ochratoxin A 

基质 检测方法 线性范围 检测线 回收率/% 参考文献 

白酒生产中各个阶段样品 ELISA  0.30 μg/kg 95.3~98.3 [19] 

小麦、玉米 TRFIA 0.03~1000 μg/L 0.03 μg/L 85.0~106.0 [23] 

玉米、大麦 TRFIA 0.02~400 μg/L 0.02 μg/L 82.0~104.6 [24] 

玉米、小麦、饲料 二联定量胶体金试纸条 0.53~12.16 ng/mL 0.32 ng/mL 77.~106.3 [28] 

葡萄干 CLEIA 0.05～6.08 ng/m L 0. 01 ng/mL 84. 55～91. 36 [31] 

玉米 CLEIA 6～400 ng/mL 0.02 ng/mL 83.6～105.8 [32] 

玉米 电化学免疫传感器 0.01~0.1 μg/L 8.20 pg/mL 85～105. [34] 

火腿 IAC-FD 0.7~9.7 μg/kg 0.70 μg/kg 77~89 [37] 

谷物、酒类 IAC-FD 1~50 μg/kg 1.00 μg/kg 60.3~118.9 [39] 

注: 表示无。 

 
表 3  基于适配体的快速检测方法检测赭曲霉毒素 A 

Table 3  Detection of ochratoxin A by aptamer-based rapid detection method 

检测方法 线性范围 检测限 参考文献 

Apt-FAM-SWNTs 荧光淬灭检测 25~200 nmol/L 24.1 nmol/L [43] 

Apt-GNPs 比色法 20~625 nmol/L 20 nmol/L [44] 

Apt-RT-q PCR 酶信号放大检测 5×10-6~5 ng/mL 1 fg/mL [45] 

Apt-SERS 微流控光学检测 0.05~4 μmol/L 0.05 μmol/L [46] 

Apt-GNPs 电化学检测 0.1~20 ng/mL 30 pg/mL [47] 

Apt-ABE 电化学发光检测 0.02~3.0 ng/mL 0.007 ng/mL [48] 

Apt-MB 电化学发光检测 0.1~1000 pg/mL 0.095 pg/mL [49] 

Apt-MBs 电化学检测 0.78~8.74 ng/mL 0.07±0.01 ng/mL [50] 
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2.4.2  电化学检测 

Kuang 等[47]在基于纳米金标记适配体技术的基础上

建立了一种用于特异性检测 OTA 的超灵敏快速电化学检

测方法, 检测的有效线性范围为 0.1~20 ng/mL, 检测限为

30 pg/mL。Wang 等[48]开发了一种用于检测 OTA 的高选择

性电化学发光生物传感器, 结果显示, 检测的有效线性范

围 0.02~3.0 ng/mL, 检测限 0.007 ng/mL。Wu 等[49]建立了

Apt-MB 电化学发光检测方法, 用于监测红葡萄酒样品中

的 OTA 水平, 无需任何特殊的预处理。Bonel 等[50]建立了

基于磁珠标记适配体技术的电化学检测方法。值得等多相

关部门借鉴, 以加快 OTA 的检测进程, 减少甚至杜绝被

OTA 污染的食品进入市场。 

2.5  其他检测方法 

除了上述的检测方法以外, 流式微球技术、近红外光

谱技术等也可用于赭曲霉毒素 A 的检测。肖昌彬等[51]建立

了一种基于间接竞争原理的流式微球技术快速检测麦芽中

OTA 的方法。结果显示, IC50 为 1.20 ng/mL, 相关系数

R2=0.9892, 检出限为 0.12 ng/mL, 加样回收率 93.9%、97.4%, 

RSD<3.6%。Senthilkumar 等[52]使用近红外(NIR)高光谱成像

系统对小麦中的白曲霉、青霉属和 OTA 污染进行了检测研

究。结果显示可以 100%分类精度检测 OTA 污染的样品、可

以区分不同真菌感染阶段和储存小麦中不同水平的 OTA 污

染。王耀等[53]从噬菌体随机七肽库中筛选得到赭曲霉毒素 A

的模拟表位,并以其替代毒素标品建立OTA免疫学快速检测

方法。鼓励专业人员开发研究更多的检测方法, 让 OTA 的

污染降到最低, 保障人们的食品卫生安全。 

3  展  望  

由于 OTA 极大的危害性和广泛分布特点, 会对人类

健康、食品安全和国际贸易产生严重的影响。使得 OTA

检测方法的发展受到了极大的重视。本文综述了多种 OTA

检测方法, 它们各有优缺点, 薄层色谱法已不能满足当代

检测的需求, 高效液相色谱法和质谱联用法虽然具有高成

本、操作复杂、时间长的缺点, 但是具有结果精确、回收

率高、重现性好等优点。这是免疫学方法没有办法取代的

地方, 基于免疫学原理的检测方法具有简便、快速、灵敏

等特点, 可以大量快速现场筛查, 但具有检测结果假阳性

多和无法精确定量的缺点。基于适配体的快速检测方法稳

定性好, 筛选过程简单, 可重复利用, 但也存在处理过程

繁琐和耗时长等缺点。 

大型精密仪器的精准检测技术和各种快速检测技术

是目前 OTA 检测的 2 大主流方向。而其中快速检测技术

是现场实地监控 OTA 有效的技术手段。但是当前的各种

各样的速测技术也有需要改进的地方, 如成本较高、便携

性较差、无法精确定量、难以普及等, 针对这些问题, 我

们需要积极研究改进, 同时开发各种新型的快速检测技术

和适合现场快速筛查的便携式小型设备、提高 OTA 快速

检测技术领域的发展。我们需要建立更准确、经济、方便、

耐用的 OTA 检测方法, 控制 OTA 的污染, 保障人类健康。 
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