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摘  要: 近年来, 随着各种食品问题的突发事件频繁发生, 食品安全已经引起了社会各方面的广泛关注, 传

统的食品安全检测技术因操作复杂, 耗时长, 成本高等特点, 无法满足当前检测需求, 因此建立快速、灵敏、

准确的检测手段成为保障食品安全的研究重点。化学发光免疫分析(chemiluminescence immunoassay, CLIA)具

有灵敏度高、特异性好、分析速度快、简便的操作优势, 受到越来越多的食品安全领域人员青睐。CLIA 能够

很灵敏的对有毒有害物质进行区别, 能检测出不同分子量大小的抗原、半抗原和抗体, 同时还能应用于核酸探

针, 它目前被广泛用于食品、医疗和环境等领域。根据近 5 年的文献报道, 本文简单概述了 CLIA 技术, 并从

农药残留、兽药残留、违禁添加物、病原微生物以及生物毒素等方面在食品安全检测中的应用作了详细综述, 

对该技术进行了展望。 
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ABSTRACT: In recent years, with the frequent occurrence of various food problems, food safety has attracted wide 

attention from all aspects of society. The traditional food safety detection technology can't meet the current detection 

needs because of its complex operation, long time consuming and high cost. Therefore, the establishment of rapid, 

sensitive and accurate detection means has become the focus of food safety research. Chemiluminescent 

immunoassay (CLIA) has the advantages of high sensitivity, good specificity, fast analysis speed and easy operation, 

and is favored by more and more people in the field of food safety. CLIA is sensitive to distinguish toxic and harmful 

substances, can detect different molecular weight of antigen, haptens and antibodies, and can also be used in nucleic 
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acid probes, which are widely used in food, medicine and the environment. According to the literature reports in 

recent five years, this paper briefly summarized the CLIA technology, and made a detailed review on the food safety 

detection in terms of pesticide residues, veterinary drug residues, prohibited additives, pathogenic microorganisms 

and biological toxins, and made a prospect of this technology. 
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1  引  言 

近年来, 随着各种食品安全问题的频繁发生, 食品安

全已经引起了社会各方面的广泛关注。这种情况下, 食品

安全检测技术显得尤为重要, 传统的检测技术不能满足检

测需求, 因此建立灵敏、准确、快速的检测方法是保证食

品安全的需要。化学发光免疫分析 (chemiluminescence 

immunoassay, CLIA)是将化学发光与免疫技术(抗原与抗体

反应)结合而建立起的一种免疫分析方法。它是一种高特异

性、灵敏度好的检测分析技术[1], 因而在食品安全领域成

为研究热点。这种方法可以十分灵敏地对有害物质进行区

别, 能检测出不同分子量大小的半抗原、抗原和抗体, 还

能应用于核酸探针[2]。目前化学发光免疫分析方法主要在

临床, 环境、食品等检测中应用广泛[36]。有研究表明, 化

学发光免疫分析比其他免疫分析方法更敏感[7], 相比于传

统的酶免疫分析(enzyme linked immunoassay, ELISA)灵敏

度高 10倍[8], 灵敏性和检测范围要高于 ELISA方法和其他

免疫技术, 具有操作简单、检测时间短等优势[911], 在食品

安全领域发展迅速。本文主要从化学发光免疫分析在食品

安全农药残留、兽药残留、违禁添加物等几个方面的应用

进行综述, 以期为化学免疫分析在食品安全方面的应用提

供一定的理论依据。 

2  CLIA 的概述 

2.1  CLIA 原理 

1977 年, Cheng 等[12]首次建立 CLIA 以来, 该方法经

历了 4 个阶段的发展, 主要包括许多新的材料、技术、工

艺和仪器不断完善和普及[13]。CLIA 是将高灵敏化学发光

技术与特异性免疫反应相结合, 建立的一种免疫分析方

法, 可以满足小分子在低浓度下的检测需要[14]。化学发光

免疫分析分为 2 个部分, 免疫反应系统和化学发光分析

系统[2]。免疫反应系统是将标记物质直接标记在抗原或抗

体上, 经过特异性反应后, 形成 2 抗体复合物。然后对标

记 物 进 行 检 测 , 来 测 定 待 测 物 。 化 学 发 光

(chemiluminescence, CL)是化学反应过程中的一种特殊现

象。反应产物是在反应激发态下被激发, 当从激发态回到

基态时, 以光辐射的形式释放出一定量的能量。该方法既

避免了放射性同位素应用对放射免疫分析的污染风险 , 

又克服了仪器复杂、背景干扰等缺点[15], 该方法灵敏度高, 

特异性强, 无辐射, 标签有效期长, 自动化程度高, 是现

代检测技术的重要手段。 

2.2  CLIA 分类 

根据化学发光剂, 一般可分为 3 类: 直接化学发光免

疫分析、酶促化学发光免疫分析和电化学发光免疫分析。 

直接化学发光分析是抗原或抗体直接被化学发光剂

标记的免疫测定方法, 常用的发光体系有鲁米诺类和吖啶

酯类。酶促化学发光免疫分析是以酶标记抗原或抗体进行

的免疫反应。目前常用的标记酶是辣根过氧化物酶

(horseradish peroxidase, HRP) 和 碱 性 磷 酸 酶 (alkaline 

phosphatase, AP)。发光底物分别为鲁米诺和 1,2-二氧环乙

烷衍生物 (AMPPD) 。在传统的化学发光酶免疫分析

(chemiluminescence enzyme immunoassay, CLEIA)中, 由于

微孔板的比表面积较低, 采用物理吸附的方法直接标记到

抗原或抗体酶上的, 装载的酶量小, 存在信号弱、时间短、

强度低[16]。为了提高发光信号和灵敏度在分析过程中加入

催化剂和增强剂。如酶, 苯酚衍生物, 离子或金属纳米粒

子等[6]。随着纳米材料的发展, 通过修饰纳米材料的表面, 

装载更多的 HRP, 有效地催化 CL 过程, 实现信号放大, 提

高了方法的灵敏度和检测的多样性[17]。电化学发光免疫分

析是在电极表面进行。与前者方法不同, 它需要以三丙胺

(tripropylamine, TPA)作为电子供体, 电化学发光剂三联吡

啶钌标记抗原或抗体, 在电场中因电子转移而发生特异性

化学发光反应, 它包括电化学和化学发光 2 个过程[1821]。

常用的发光体系为三联吡啶钌。 

3  化学发光免疫技术在食品安全检测的应用 

3.1  农药残留的检测 

农药残留检测已经成为全球食品安全和环境监测中

的重要组成部分, 目前食品农药残留的检测方法主要有气

相色谱法、高效液相色谱法 (high performance liquid 

chromatography, HPLC)[22]、质谱法和酶抑制法[23]等, 但是

这些传统仪器成本高, 操作较复杂, 需要配备专业人员, 

并对实验要求较高, 给检测带来不便。近年来, 随着农药

残留检测手段的不断发展, 化学发光免疫分析作为农药残

留的重要检测方法之一, 已被广泛运用。陈文梅等[24]建立

了一种化学发光分析方法, 在 8.0×108~6.0×105 mol /L 范
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围内测定蔬菜样品中甲基对硫磷具有很好的线性关系, 检

测限为 3.4×108 mol/L。邹茹冰等[25]利用化学发光酶联免

疫分析方法测定 3 种有机磷农药, 并比较了间接和直接竞

争 CLEIA 法 2 种不同反应模式的参数, 间接竞争 CLEIA

法测定对硫磷、甲基对硫磷和杀螟硫磷线性范围为

0.39~100、0.39~25 和 0.39~25 μg/kg, 直接竞争 CLEIA 法

测定对硫磷、甲基对硫磷和杀螟硫磷线性范围为 0.39~100、

0.10~25 和 0.10~25 μg/kg; 建立的 CLEIA 方法 2 种均能满

足 3 种有机磷农药在谷物和果蔬中最大残留限量的检测要

求。化学发光检测技术在检测有机磷农药含量时, 检测限

制能达到 ng/kg 级水平且灵敏度高, 选择性能好, 检测和

反应速度快, 仪器设备简单等优势, 目前应用广泛[16]。Hui

等[17]利用化学发光酶免疫分析方法检测农产品氰基菊酯

类农药残留, 在最佳条件下, CLEIA 对甲氰菊酯、溴氰菊酯

和 λ-氰氟菊酯的 IC50 值分别为 1.9、3.4 和 4.3 ng/mL, 将

CLEIA 与 ELISA 方法进行对比发现, CLEIA 具有更高的灵

敏度和时间短的优势。化学发光免疫分析方法能够高灵敏

同时快速检测多种农药残留, 为试剂盒研发和检测提供新

的思路和途径。 

3.2  食品中兽药残留的检测 

动物源性兽药残留食品多存在于动物生长和加工过程

中, 兽药残留含量低, 种类多, 基质效应复杂等特点[26–28], 成

为检测的难点。目前对农药残留检测方法研究主要集中在

如何快速进行样品前处理过程[29]和痕量检测的灵敏度及

建立多残留同步检测方法[30]。 

Yu 等[31]建立的化学发光免疫方法能够在低于最大残

留量水平 40 min 内测定鱼和虾中 20 种氟喹诺酮, 线性范

围为 0.04~1.08 μg/kg, 鱼和虾检测限分别为 0.017 μg/kg 和

0.018 μg/kg; 通过液相色谱-质谱法验证了该方法的准确

性。Zhao 等[32]建立的直接竞争化学发光免疫分析方法测定

鸡肌肉中 32 种磺胺类药物 , 半抑制浓度(half maximal 

inhibitory concentration, IC50)为 0.038~11.2 ng/g, 检测限为

0.03~26 ng/g, 在空白鸡肉样品中回收率为 60.8%~97.1%。

王毅谦等[33]建立了一种管式化学发光免疫测定法适用于

食 品 中 诺 氟 沙 星 残 留 的 检 测 , 该 方 法 线 性 范 围 为

0.1668~68.6804 ng/mL, 检测限 0.1161 ng/mL。李亚楠等[34]

建立的化学发光酶免疫分析方法检测肉类中呋喃妥因代谢

物, 检测线性范围为 0.030~10.595 ng/mL。戴尽波等[35]建

立的间接 CLEIA 方法可用于实际鱼肉样品呋喃它酮代谢

物的检测, 该方法的线性检测范围为 0.026~3.52 μg/L, 检

出限为 0.012 μg/L。许小炫等[36]结合高效的样品前处理过

程, 建立了一种快速禽肉中残留的金刚烷胺和氯霉素的间

接竞争 CLEIA 方法, 金刚烷胺的 IC50 为 0.33 μg/L, 线性范

围为 0.06~1.77 μg/L; 氯霉素的 IC50 为 0.039 μg/L, 线性范

围为 0.010~0.179 μg/L。 

综上所述, CLIA 方法能够快速、高效、检测多种食品

中兽药残留, 满足当前的检测需求, CLIA 方法在兽残得到

了很好的应用[37], 该方法可作为食品快速筛选兽残的重要

工具, 为保证食品行业安全提供了重要的检测手段。 

3.3  食品中违禁添加物的检测 

近年来一些商家和企业为了牟利, 违法添加违禁物

对消费者身体造成严重伤害, 师真等[38]调查发现在 142 份

鱼样中, 65 件检出添加违禁药物, 检出率高达 39.4%, 快

速、超灵敏的检测手段对食品行业具有重要作用。 

Zhang 等[39]建立了一种间接竞争 CLEIA 方法, 筛选

海产品样品中孔雀石绿, 该方法 IC50 为 0.22 ng/mL, 线性

范围为 0.03~3.27 ng/mL, 检测限为 0.01 ng/mL; 传统高效

液相色谱-串联质谱法[40]检测孔雀石绿线性范围为 0.01～

0.50 μg/kg; 高效液相色谱[41]检出限为 0.6 g/kg。王毅谦等[42]

建立了检测食品样品违禁添加物瘦肉精 CLEIA的方法, 检

测范围为 0.0433~42.5363 μg/L, 检测限为 0.0178 μg/L; 而

高效液相色谱-串联质谱法[43]检测瘦肉精线性范围为 1~  

20 ng/mL, 检出限为 0.33 ng/mL。通过与传统高效液相色

谱-串联质谱法、高效液相色谱对比, 该方法高效、灵敏能

够快速检测食品中违禁药物, 为食品违禁药物检测开发新

的方法提供理论依据。范艳等[44]建立了竞争 CLEIA 方法

检测食品中苏丹红Ⅰ, 该方法 IC50 为 0.679 ng/mL, 线性范

围为 0.156~5 ng/mL, 检测限为 0.078 9 ng/mL; 同时与

ELISA 进行比较, CLEIA 法测定的 IC50 较 ELISA 方法降

低 30%, 该方法灵敏度较高。 

3.4  食物中病原微生物的检测 

食品病原微生物目前是影响食品安全的主要因素之一, 

食物中的微生物污染是造成食物中毒事件的主要因素[45]。

食源性疾病会给公众和社会带来很大的伤害, 由于各种食

源性疾病种类众多, 有的病毒类病原体变异速度快[46], 如

何快速、准确简便检测成为研究的热点。 

Li 等[47]建立的化学发光微粒子免疫分析方法, 用于

检 测 食 品 中 沙 门 氏 菌 , 线 性 范 围 为 2.3×102~7.8×       

104 CFU/mL, 检测限为 1 CFU/25 mL(25 g), 该方法的建立

可用于高通量筛选食源性疾病, 同时为开发全自动检测仪

器提供研究参考。田赛[48]建立了免疫磁分离双抗夹心化学

发光的方法检测金黄色葡萄球菌 B 型肠毒素, 该方法可在  

56 min 完成, 检测线性范围为 0.8~500 ng/mL, 检测限为

0.8 ng/mL, 与传统的 ELISA 相比提高了灵敏度。范龙兴等[49]

将磁分离技术和化学发光免疫技术相结合, 快速检验食品

中单增李斯特菌检测限可达 104 CFU/mL。辛思培等[50]建

立了一种的双抗夹心 CLEIA 检测牛奶中肠出血性大肠杆

菌 O157:H7, 该方法检测限为 2.5×104 CFU/mL, 线性范围

为 2.5×104~108 CFU/mL, 而 ELISA 线性范围为 105~    

108 CFU/mL, 因此建立夹心 CLEIA 方法在灵敏度优于传
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统的 ELISA。化学发光免疫分析方法能够很好的与磁分离

技术方法结合提高检测效率[51], 化学发光免疫技术作为一

种快速检测手段对食品安全检测和人类发展健康具有重要

意义。建立快速、有效、具有较高灵敏度和特异性的检测

手段, 为快速检测食品中的食源性微生物提供研究参考。 

3.5  食品中生物毒素的测定 

生物毒素引起的食品中毒高于化学中毒, 生物毒素

很多有致癌作用, 对人类的生命和健康有严重的威胁。黄

曲霉毒素、赭曲霉毒素、伏马毒素等[52]常污染谷类等作物

的真菌毒素已证明是肝、肾脏、神经损害等的疾病的主要

诱导物质[5355]。 

Xie 等[56]建立磁粒子 CLEIA 方法检测黄曲霉毒素

B1(aflatoxin B1, AFB1), 该方法线性范围为 0.1~100 ng/mL, 检测

限 为 0.05 ng/mL; 在 实 际 的 粮 油 样 品 中 回 收 率 为

78%~109%, 与高效液相色谱结果基本一致。Li 等[57]建

立了一种高通量、高灵敏度的化学发光免疫分析方法检

测 AFB1 该方法的检测限可达到 5 pg/L; 磁珠颗粒化学

发光免疫分析技术定量检测食品中其他霉菌毒素, 灵敏

度优于 ELISA, 为更好地检测其他不同种类的霉菌毒素

提供好的方法。汪阿恋等[58]建立的化学发光免疫分析方

法谷物中玉米赤霉烯酮, 线性范围为 0.5~50 ng/mL, 检

测限 0.05 ng/mL; 该方法检测 40 例谷物样品与商业化试

剂盒对比发现, 结果没有明显差异。叶云锋等[59]建立检

测谷物中赭曲霉毒素 A 残留的 CLEIA 方法, 赭曲霉毒素

A 的检出限为 5.0 μg/kg, IC50 为 0.278 μg/L。Jie 等 [60]基

于纳米颗粒的化学发光免疫法检测谷物中伏马菌素 B1, 

线性范围为 0.05~25 ng/mL, 检出限为 0.027 ng/mL。Yao

等 [61]建立了一种用于定量分析检测果汁、玉米和面粉中

交链孢菌酚的化学发光免疫分析方法 , 结果表明 , 该方

法检测限为 0.068 ng/mL, 线性范围为 0.11~1.23 ng/mL; 

CLEIA 与高效液相色谱-串联质谱联用的结果一致。从

上述文献中可以看出 CLIA 检测方法在生物毒素方面已

经得到广泛应用, 结合磁纳米材料建立的化学发光方法

灵敏度较高。 

3.6  其他食品成分检测 

化学发光免疫分析方法在食品成分其他方面的检测

应用, Hassanzadeh等[62]设计了一种纸基化学发光装置来测

定食品样品中的食品总酚含量, 检测限为 1~2.5 ng/mL。

Chen 等[15]利用全自动的化学发光免疫分析仪检测食品牛

奶中皮质醇, 该过程(除了样品前处理)由仪器分析自动分

析完成, 避免人工操作误差。该方法检测限为 0.12 ng/mL, 

线性范围为 0.42~72.27 ng/mL。同时, 该方法的结果与液相

色谱-质谱法的结果无显著性差异, 证明了该方法对食品

中皮质醇的快速检测具有潜在的适用性。Li 等[63]建立了一

种灵敏、快速的 CLEIA 检测罐装奶中双酚 A 的方法, 该方

法加标回收率为 94.98%~112.91%, 结果表明 CLEIA 法是

检测罐装牛奶中双酚 A 的一种较理想的方法。通过上述文

献报道 CLIA 在食品检测中得到了很好的应用。 

4  展  望 

近年来, 化学发光免疫分析具有特异性好, 灵敏度高, 

简单易操作, 成本低等优势, 迅速发展成为食品安全检测

分析工具之一。目前化学发光免疫分析的主要趋势有: (1)

与磁性纳米粒子结合, 提高检测灵敏度, 避免背景干扰, 

拓宽化学发光免疫技术应用范围; (2)多重物质检测的开发, 

节约时间, 在实际样品检测中不单单是一种物质检测, 为

了满足多种物质检测的需要, 开发高通量多重化学发光免

疫分析技术方法是很有必要; (3)检测发光仪器的开发, 为

检测提供便利, 许多样品需要现场取样检测, 研发手持式

的检测仪器可以方便检测人员, 节省时间, 节约成本; (4)

将 2 种及以上的增强剂混合, 开发共增强剂, 由于传统的

增强剂稳定性较差, 发光时间衰弱较快, 开发干扰小、性

能好的增强剂是未来的研究方向。相信通过科研人员的不

断努力, 完善化学发光分析检测手段, CLIA 法在食品安全

检测领域将会具有更加广阔的应用前景。 
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