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典型内分泌干扰物的检测技术
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摘　要：内分泌干扰物的检测对保障环境中人和动物的安全非常必要．概述了环境中痕量内分泌干扰物的
检测进展，主要的检测技术包括生物法和质谱法．生物法是判定化合物是否为内分泌干扰物及其雌激素活性
大小的非常有前景的方法，该方法主要分为整体器官法、细胞法和非细胞法３类．在内分泌干扰物定量分析
方面，质谱法的灵敏度和准确度都很高，但样品预处理过程对整个测试结果的准确性影响很大，为此，又开发

出了多种高效、快速的新型萃取技术．最新的检测技术将生物法和质谱法串联结合，达到同时测定雌激素活
性和化合物浓度及其结构的目的．内分泌干扰物后期的研究主要可以从以下几方面开展：内分泌干扰物源头
的减少、敏感群体最大暴露剂量的确定、污染区域的修复和大区域环境中内分泌干扰物的迁移转化机制等．
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　　内分泌干扰物（ｅｎｄｏｃｒｉｎｅｄｉｓｒｕｐｔｉｎｇｃｈｅｍｉ
ｃａｌｓ，即 ＥＤＣｓ）也称环境激素（ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌｈｏｒ

ｍｏｎｅｓ），是一种外源性干扰内分泌系统的化学物
质，指环境中存在的能干扰人类或动物内分泌系

统诸环节并导致异常效应的物质．它们通过摄入、
积累等各种非直接途径给生物体带来异常影响，

即使极低的浓度也可能引起生殖器障碍、行为异

常、生殖能力下降、幼体死亡、甚至灭绝．内分泌干
扰物种类繁多、毒性持久、危害潜伏期长，直接威



胁人类和其他生物的健康，已引起重视［１－４］．环境
中内分泌干扰物的水平与人类及其他生物健康之

间存在非常复杂的相关性，如常见的人工合成的

非甾类的雌激素———己烯雌酚可以引起男性精子

数量的减少［５－６］．近年，美国和欧洲的研究数据显
示男性精子密度有下降的趋势［７］；荷兰的研究也表

明血清中多氯联苯（ＰＣＢ）的浓度与精子数量呈负
相关性［８］．人体很多部位均可以使雌激素受体表
达，如大脑、免疫系统、心血管系统、肺部、乳腺、肝

脏、肾脏、生殖系统（卵巢、子宫和睾丸）、脂肪组织

和骨骼等［９］．小白鼠组织实验证明内分泌干扰物可

以富集到后代白鼠体内［１０－１１］．
随着分析仪器的发展和分析技术的进步，越

来越多的人工合成化合物被确定为可能的内分泌

干扰物．表１介绍了一些已经被证明具有雌激素
活性的物质［３，１２］，主要包括烷基酚 －乙氧基非离
子型表面活性剂和其降解产物、食品添加剂、香味

剂、抗氧化剂、阻燃剂、增塑剂、工业溶剂、消毒剂、

粪固醇、多环芳烃和经常使用的杀虫剂、除草剂

等．这些物质中大部分并没有受到法律法规的限
制，但随着环境标准越来越严格，很可能被列入内

分泌干扰物的名单中［１３］．

表１　环境中可能的内分泌干扰物分类［３，１２］

分类　　　　　　 名称

药物 抗生素 三甲氧苄二氨嘧啶，红霉素

止痛药和消炎药 可待因，布洛芬，醋氨酚，阿斯匹林，双氯芬酸，非诺洛芬

抗精神病药 地西泮

脂质调节剂 苯扎贝特，氯贝酸，非诺贝酸

β－受体阻滞药 美托洛尔，普萘洛尔，噻吗洛尔，倍他索洛尔，甲磺胺心定，阿替洛尔，美托洛尔

拟交感神经药 特布他林，沙丁胺醇

Ｘ射线造影剂 碘普胺，碘帕醇，二乙酰氨基三碘苯甲酸盐

雌激素类 １７β－雌二醇，１７α－乙炔基雌二醇，雌素酮，雌激素三醇，己烯雌酚，双酚Ａ，睾酮，４－壬基酚

农药类 杀虫杀螨剂

ＤＤＴ及其代谢产物，林丹，菊酯类（氰戊菊酯，苯醚菊酯和和氯菊酯），有机磷，氨基甲酸酯类杀

虫剂，对硫磷，马拉硫磷，涕灭威，西维因，毒死蜱，乐果，敌百虫，敌敌畏，克百威，双虫脒，甲萘

威，七氯，环氧七氯，灭多威，灭蚁灵，反式九氯，氧化氯丹

杀菌剂
乙烯菌核利，腐霉利，代森类杀菌剂，多菌灵，十三吗啉，乙撑硫脲，氯苯嘧啶醇，腈苯唑，异菌脲，

代森锰锌，代森锰，代森联，腐霉利，嘧霉胺，福美双，三唑酮，三唑醇，代森锌，福美锌

除草剂
阿特拉津，氟乐灵，氰草津，利谷隆，乙草胺，甲草胺，杀草强，莠去津，嗪草酮，除草醚，二甲戊乐

灵，七氯氮苯，氨基丙腐灵

个人护理品 香味剂 硝基香味剂，多环香味剂，大环香味剂

防晒剂 苯甲酮，甲基苄亚基樟脑

驱虫剂 Ｎ，Ｎ－二乙基－３－甲基苯甲酰胺

防腐剂 三氯生，氯苯

阻燃剂 多溴代二苯醚，三（２－氯乙基）磷酸盐，四溴双酚Ａ

化工原料 表面活性剂 烷基酚乙氧基化物，烷基酚，烷基酚羧酸盐，五氟辛烷磺酸盐

工业添加剂 ＥＤＴＡ，苯磺酸盐

汽油添加剂 烷基醚，甲基叔丁基醚

增塑剂 邻苯二甲酸二甲酯，邻苯二甲酸二乙酯，邻苯二甲酸二丁酯

其他 消毒副产物 三碘代乙烷，次溴酸盐，溴代乙腈，溴代乙醛，氰基甲醛，溴酸盐，亚硝基二甲胺

藻毒素和贝类毒素 贝类毒素，类毒素－Ａ，微囊藻毒素，节球藻毒素

１　内分泌干扰物的雌激素活性检测
生物学基础实验是判断化合物是否为内分泌

干扰物和确定内分泌干扰物雌激素活性强弱的有

效方法，其原理是假设目标化合物已经被确定为

内分泌干扰物，并且化学性质已知，通过雌激素活

性生物实验对单一内分泌干扰物定量．通过生物
学基础实验确定内分泌干扰物雌激素活性的方法

主要分为以下几类：细胞增殖、荧光素酶检测法、

卵黄蛋白原检测法和雌激素受体竞争筛选法．细
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胞增殖主要通过细胞生长和分裂来检测雌激素活

性［１４］．荧光素酶检测法是在细胞溶解之后投加荧
光素，当其与相对应的抗原或抗体起反应时，形成

的复合物上就带有一定量的荧光素，在荧光显微

镜下可以看见发出荧光的抗原抗体结合部位，检

测出抗原或抗体［１５］．卵黄蛋白原 （Ｖｉｔｅｌｌｏｇｅｎｉｎ，
ＶＴＧ）存在于卵生动物血液中，是一种高分子质量
的脂磷聚糖蛋白 （Ｌｉｐｏｐｈｏｓｐｈｏｇｌｙｃｏｐｒｏｔｅｉｎ），为卵
黄蛋白的前体．卵黄蛋白原是雌鱼的特异性蛋白，
在卵黄形成期雌激素的刺激下，由肝脏产生，通过

血液循环进入卵巢，降解形成卵黄蛋白，储藏于卵

黄中，为胚胎的生长发育提供氨基酸、碳水化合

物、维生素、磷和硫等营养和功能性物质．雄性和
幼年动物在大剂量的人工雌激素和低剂量的类雌

激素长期作用下也能生成卵黄蛋白原．因此，卵黄
蛋白原可作为生物标志物，通过检测雄性及幼年

动物血液中是否存在卵黄蛋白原来评价生物体是

否受到内分泌干扰物的影响［１６］．雌激素受体竞争
筛选法的检测原理是用待测化合物替换受体结合

探针分子的能力来评价化合物的激素效应水平．
目前使用的探针以放射标记为主，也应用荧光标

记的高亲和力配体．该试验需制备含激素受体丰
富的胞液提取物或重组的激素受体源，如细菌、

酵母等 ［１７］．
生物学基础实验根据受试对象的不同主要分

为整体器官法、细胞单体法和非细胞法．
１１　整体器官法

整体器官测试法利用两栖动物、鱼类、鸟类和

虫类等体内的内分泌系统变化来监测水环境中内

分泌干扰物含量的变化．环境中野生豹蛙
（Ｒａｎａｐｉｐｉｅｎｓ）性腺变异的数量可以很好地指示环
境内分泌干扰物的浓度变化［１８］．利用鱼类对内分
泌干扰物进行监测的研究也不少，例如北美虹鳟

鱼、黑头呆鱼、羊头原鲷和斑马鱼等幼鱼的内分泌

系统影响其性腺和显型的发育［２，１５，１９－２２］．一些基因
工程的鱼类也可以作为内分泌干扰物的指示，如转

基因驯化的斑马鱼可以使荧光酶表达并且产生卵

黄蛋白原［１５］，青
!

鱼和布里斯托金鱼均可以在卵

黄蛋白原的作用下产生绿色的荧光蛋白［２３］．
整体器官测试法选用对内分泌干扰物极为敏

感的代表性生物作为指示生物，定量分析内分泌

干扰物对目标物种的实际影响．此外，将生物暴露
于一定含量的内分泌干扰物中可以测定内分泌干

扰物在生物体内的累积效应．本方法最大的缺陷
是特定生物种群只能对特定种类的内分泌干扰物

产生响应．尽管生物指示种群可以对内分泌干扰

物产生响应，但引起响应的源仍模糊不清，需要深

入研究．
１２　细胞法

细胞实验法主要基于雌激素和雌激素受体结

合产生的二聚物蛋白的表达．荧光蛋白和牛乳糖
即是这种响应蛋白的例子．细胞溶解之后，荧光蛋
白可以用荧光光度计进行定量，牛乳糖则可以用

分光光度计进行定量，在酶催化反应结束后，依据

染色强度推算雌激素活性的大小［２４］．细胞法适用
于测定非特定连接于单一目标分子的雌激素活

性．通过观察不同物种甚至人类组织的细胞行为
来判定雌激素活性的强弱远比观察这些物种的雌

激素反应更容易，同时，了解动物细胞对内分泌干

扰物响应的本质有助于明确内分泌干扰物对人体

的影响．
细胞单体生物实验法的灵敏度基本可以和质

谱法相抗衡，且响应快、不需要质谱分析中的质谱

检测器或者串联质谱检测器等其他附属设备．然
而当环境中有多种内分泌干扰物同时存在时，由

于不同内分泌干扰物间的拮抗作用或者协同作

用，细胞生物实验法不能提供准确的定量分析，该

方法适用于单一内分泌干扰物的检测分析．
１３　非细胞法

上一节介绍的细胞生物实验法必须使用完整

的细胞体，因此，会受到细胞膜通透性、细胞功能、

器官所处的生命阶段和给定样品的雌激素活性响

应灵敏度的影响．非细胞实验法能够避免这些问
题，并且对内分泌干扰物的检测限更合理．酶连接
的免疫吸收剂分析（ＥＬＩＳＡ）和酶连接的受体分析
（ＥＬＲＡ）可以对内分泌干扰物进行定量，但所需
要的实验室操作系统复杂［２５］．目前，商用酶连接
的免疫吸收剂试剂盒可以对多种已知的和可能的

内分泌干扰物进行分析［１７］．
非细胞法将来可能会应用于检测内分泌干扰

物的便携式生物传感器中．Ｅｎｄｏｔｅｃｔ系统和 ＲＩｖｅｒ
ＡＮＡｌｙｓｅｒ（ＲＩＡＮＡ）系统即是两种成功的商用便
携式生物传感器．Ｅｎｄｏｔｅｃｔ生物传感器的原理是
将人体雌激素受体 （ｈＥＲ）连接于荧光细胞上，
采用瞬间捕获型检测器捕获内分泌干扰物与受体

耦合过程中会产生的荧光［２６］．ＲＩＡＮＡ系统使用
抗体替代雌激素受体，抗体上化学专一性的区间

含有产生荧光的结构，当内分泌干扰物作为抗原

与其结合时即可发射荧光［２７］．为了检测３种目标
物（阿特拉津、异丙隆和雌激素酮）的含量，ＲＩ
ＡＮＡ系统利用多元分析物免疫感受器测定内部
反射的总荧光强度，结果表明在多种水源水体中，
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３种目标分析物的含量变化不大，均在可接受的
浓度范围内［２７］．

近年，荧光指示剂、电化学传感器和微阵列相

对耦合分析等技术也取得了进步．荧光指示剂中
的单细胞共活化剂（ＳＣＣｏＲ）可以通过特殊的配体
耦合途径将雌激素兴奋剂和抑制剂区分开．荧光
共振能量转移技术中的共活化表面也可以将活细

胞中天然的和人工合成的雌激素分离开［２８］．根据
荧光反应的机制，ＳＣＣｏＲ可以应用于活细胞中确
定雌激素活性，或者将不同种类的细胞转化为生

物传感器．压电三明治传感器将生物传感器与
１７β－雌二醇和雌激素受体的复合物固定在一
起，是一种电化学传感器，该传感器的响应值可低

至２２μｇ／Ｌ［２９］．

２　内分泌干扰物的质谱分析
环境中内分泌干扰物种类繁多、浓度较低且

结构多变，对其进行检测具有很大挑战．质谱分析
法是内分泌干扰物定量分析的主要手段，与其他

方法相比，质谱分析仪的检测限更低．表２总结了
采用不同仪器对环境中常见内分泌干扰物（７４种
药物，抗血管增生药物，Ｅ１和 Ｅ２）检测时的检测
限［３０－３２］．质谱分析手段对多种水源水中痕量或者
微量有机物的检测十分有效．根据目标污染物的
性质，可以采用不同的色谱分析手段，如气相色谱

－质谱、液相色谱 －质谱、气相色谱 －串联质谱
等．这些复杂的仪器可以提供非常好的定量分析
的结果，但经济投入较大，对技术人员的要求也

高．质谱分析过程包含样品预处理和检测两个部
分，预处理的效果对测试结果的准确性影响极大，

因此，着重介绍内分泌干扰物最常用的预处理手

段———萃取技术．
表２　不同分析方法测定水样中内分泌干扰物的检测限

方法 检测限／（ｎｇ·Ｌ－１） 文献

Ｅ－Ｓｃｒｅｅｎ ０２７ ［３０］

ＥＲ－ＣＡＬＵＸａ ０１４ ［３０］

ＹＥＳｂ ０３～３０ ［３０］

ＥＬＩＳＡｃ ２０～４０ ［３０］

ＬＣ－ＭＳ／ＭＳ ００８～３３ ［３１］

ＳＰＥ－ＧＣ／ＭＳ １２～３２ ［３１］

ＧＣ－ＭＳ／ＭＳ ００５～２４ ［３０］

ＳＰＭＥ－ＨＰＬＣｄ ００６４～１２ ［３０］

ＳＰＥ－ＬＣ／ＥＳＩ－ＭＳ／ＭＳｅ ３５～４４ ［３２］

　　ａ．雌激素化学激活荧光素酶表达法；ｂ．酵母菌雌激素筛检

实验法；ｃ．酶连结免疫吸收法；ｄ．固相微萃取 －高效液相色谱；

ｅ．固相萃取－高效液相色谱／电喷射离子化串联质谱．

２１　固相萃取技术（ＳＰＥ）
固相萃取技术或者液－固萃取技术均使用固

相物质作为选择性吸附剂分离液相或者气相中的

可吸附物质．在固相萃取过程中，固相吸附剂对分
析物的吸附力大于样品母液，当样品通过固相萃

取柱时，分析物被吸附在固体表面，其他组分则随

样品母液通过柱子，最后用适当的溶剂将分析物

脱下来进行分析．美国地质调查局国家水质实验
室在分析城市和工业废水中６７种有机物（包含
内分泌干扰物和可能的内分泌干扰物）时，推荐

以固相萃取技术作为气相色谱－质谱分析的预处
理手段［３３］．固相萃取技术也经常用作高效液相色
谱的样品预处理手段［３４］．采用聚苯乙烯 －二乙烯
基苯树脂型固相萃取柱对质量浓度为４μｇ／Ｌ的
样品进行富集，体积比为４∶１的二氯甲烷和二乙
醚作为洗脱溶剂，样品的重现性可达（７４ ±
７）％，检测限为０１５μｇ／Ｌ．固相萃取技术与传统
的液液萃取技术相比具有快速、高效、所需有机溶

剂量少和产生有毒有害废液量少等优点．
不同的固相吸附剂、冲洗溶剂和洗脱溶剂都

会影响固相萃取的效果．选用不同的固相吸附剂，
分析结果也会有明显的差异［３５］．图１列举了加标
回收过程中不同类型的固相萃取柱富集不同目标

污染物的结果，由于固相萃取柱的种类不同，样品

的回收率也介于１０％ ～９０％［３６］．
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图１　不同固相萃取柱对废水中内分泌
干扰物的回收率［３６］

　　表３总结了不同类型的固相萃取柱和不同溶
剂对内分泌干扰物（壬基酚、壬基酚乙氧基化物、

三氯生、双酚Ａ、烷基酚及其他３１种内分泌干扰
物）预处理后的结果［３６－３８］．另外，固相物质的吸
附能力和萃取接触时间等吸附参数也会影响固相

萃取的效果．为了防止“吸附穿透”现象出现，吸
附材料的有效吸附点位应超过被吸附物质的量，
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因此，固相萃取柱在使用前应先确定其吸附能力．
样品通过固相萃取柱的速度应该能保证分析物和

吸附材料间的最小接触时间．固相萃取柱常用的
流速一般控制在３～１０ｍＬ／ｍｉｎ，固相萃取盘的
流速通常控制在１０～１００ｍＬ／ｍｉｎ［３９］．
２２　固相微萃取技术（ＳＰＭＥ）

固相微萃取技术是２０世纪９０年代兴起的一
项新颖的样品前处理与富集技术，由加拿大 Ｗａ
ｔｅｒｌｏｏ大学的 Ｐａｗｌｉｓｚｙｎ教授的研究小组于 １９８９
年首次开发，属于非溶剂型选择性萃取法．将纤维
头浸入样品溶液中或顶空气体中一段时间，同时

搅拌溶液以加速两相间达到平衡的速度，待平衡

后将纤维头取出插入气相色谱汽化室，热解吸涂

层上吸附的物质．被萃取物在汽化室内解吸后，靠

流动相将其导入色谱柱，完成提取、分离、浓缩的

全过程．
　　固相微萃取可以分为直接萃取、顶空萃取和
衍生化萃取３种方式．直接萃取即将固相微萃取
探针直接插入水相或暴露于气体中进行萃取，要

求所萃取的基质比较干净，否则有严重的基体干

扰．顶空萃取是将固相微萃取纤维头置于待测物
样品的上部空间进行萃取，适用于挥发性和半挥

发性样品．衍生化萃取即在水溶液基质中加入衍
生剂或将纤维涂层浸入适当的衍生化试剂，降低

待测物极性，增加其在涂层／水或涂层／气相中的
分配系数，提高固相微萃取的萃取效率．衍生化
后分析物极性降低，更易于色谱分析．

表３　不同固相萃取柱和洗脱溶剂对内分泌干扰物测定的影响

气相色谱柱 检测限／（ｎｇ·Ｌ－１） 固相萃取柱和洗脱溶剂 文献

ＤＢ－５ＭＳ ００３～４１０

固相萃取柱：

Ｃ－１８ＳｅｐＰａｃ

ＯａｓｉｓＨＬＢｃａｒｔｒｉｄｇｅ

ＥｎｖｉＣｈｒｏｍＰ

ＩｓｏｌｕｔｅＥＮＶ＋

柱子预处理：甲醇和ＭｉｌｌｉＱ超纯水

冲洗液：ＭｉｌｌｉＱ超纯水

最后洗脱液：二氯甲烷－己烷（体积比为４∶１）

［３６］

ＨＰ－５ＭＳ ２６５

固相萃取柱：ＯａｓｉｓＨＬＢｃａｒｔｒｉｄｇｅ

柱子预处理：乙酸乙酯，甲醇，Ｍｉｌｌｉ－Ｑ超纯水

冲洗液：甲醇－水（体积比为５∶９５）

最后洗脱液：乙酸乙酯

［３７］

ＨＰ－１
０８０（未衍生）

０００４（衍生）

固相萃取柱：ＥｎｖｉＣｈｒｏｍＰ

柱子预处理：未知

冲洗液：蒸馏水

最后洗脱液：丙酮

［３８］

　　固相微萃取的主要原则是将待测物质从水样
中分离，并稳定在固定相中．市售固相微萃取的手
柄和萃取头多种多样，萃取头表面涂覆的固相微

萃取涂层可以根据待测物性质的不同进行选

择［３９］．前期的研究结果表明，吸附在硅胶涂覆的
萃取头上待测物的量与水样中该物质的浓度直接

相关［４０］．固相微萃取的萃取头主要为纤维聚合
体，对有机分子有很好的亲和力，因此，固相微萃

取技术的灵敏度很高，但是仍不能完全将目标物

从水样中提取出来，最后只能达到平衡模式，然后

通过校正提供可靠的定量分析结果．当样品的体
积远远大于稳定相的体积时，吸附在稳定相上的

有机物的量和样品的体积并没有直接的相关

性［４０］，该性质对现场采样尤为重要，自然水体中

低浓度的有机物可以被固相萃取有效地富集，转

移到实验室进行分析．固相萃取的动力学主要被
液相－固相间的传质过程控制，可以通过对液相
进行搅拌加速传质过程，提高萃取速率［４０］．

固相微萃取技术已经成功应用于气体、水、土

壤和生物样品中有机物的富集，尤其适用于水相

中超微量有机物的富集和分离．苯及其同系物
（ＢＴＥＸ）和多环芳烃（ＰＡＨｓ）等挥发和半挥发性
有机物也适合采用固相微萃取技术进行富集［４１］，

而难挥发、强极性或热不稳定的有机物，即使采用

极性固相微萃取涂层（如聚丙烯酸酯），其萃取效

率也较低．含有酸性官能团（如—ＯＨ，—ＣＯＯＨ，
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—ＮＨ３等）的极性有机物分子偶极距大，挥发性
低，色谱行为差，ＧＣ不能或难于直接分析，衍生化
与固相微萃取的结合为其提供了可能．衍生化用
非极性基团封闭极性官能团，将极性待测物转换

为弱极性待测物，提高了挥发性，也提高了固相微

萃取的萃取效率和色谱检测的灵敏度．
固相微萃取衍生化的方法可分为样品基体内

衍生化、纤维涂层内衍生化、ＧＣ进样口衍生化．衍
生剂的选择和衍生化的位置均可以对内分泌干扰

物的测定结果产生明显影响．如测定水样中烷基
酚和双酚Ａ的过程中，采用聚合物涂覆的横向纤
维萃取头进行萃取，在 ＧＣ／ＭＳ进样口用双（三甲
基硅烷基）三氟乙酰胺 （ＢＳＴＦＡ）作为衍生剂对样
品进行衍生，结果表明，双酚 Ａ的检测限为
００７～２３４ｎｇ／Ｌ，线 性 测 定 范 围 为 ００１～
１５μｇ／Ｌ［４２－４３］．样品基体内衍生和顶空 ＳＰＭＥ／
ＧＣ／ＭＳ技术也应用于壬基酚、乙氧基壬基酚及其
酸性代谢产物的测定，研究者比较了直接固相微

萃取后衍生和顶空固相萃取后基质内衍生的实验

结果，及不同衍生试剂和不同材料的纤维涂层的

影响［４４－４５］．
固相微萃取技术除了受固相萃取柱本身化学

性质的影响外，还受其他的操作条件的影响，如样

品搅拌速度、达到平衡需要的时间和温度等［４６］．
离子强度、样品组成和操作条件等因素都可以作

为固相微萃取需要优化的条件［４４］．天然水体和污
水中有机物和胶体的存在都会影响固相萃取过程

中内分泌干扰物的回收率［４７］．和其他方法相比，
固相微萃取技术可以实现自动化，使用的溶剂量

少，萃取头上的纤维经过适当的保护可以重复使

用或者循环使用［４８］，是非常出色的预处理手段．
２３　液相微萃取技术（ＬＰＭＥ）

液相萃取或者液－液萃取（ＬＬＥ）是富集水样
中有机物常用的手段．该方法所需有机溶剂量较
大，并且后续需要浓缩过程，产生废水的量也很

大，因此，发展了液相微萃取技术、溶剂液相微萃

取技术（ＳＭＥ）或者单液滴微萃取技术（ＳＤＭＥ）
等［４９－５０］．文献［５１］在检测河水中双酚 Ａ时采用
液相微萃取技术，微注射器将一滴溶剂直接置于

被搅拌的水样中，待萃取结束后将萃取溶剂直接

在气相色谱进样口衍生化，然后进入 ＧＣ／ＭＳ分
析．通过比较不同条件下样品的出峰面积大小，确
定合适的萃取参数，包括溶剂的选择、暴露时间和

水样的搅拌速度等．当选用甲苯作为溶剂时，双酚
Ａ的检测限和定量限分别为２和１０ｎｇ／Ｌ．

液相微萃取的最大技术难题是单滴萃取溶剂

在扰动水样中停留时间的控制．在部分水样萃取
过程中，由于搅拌的剪切力或者有机溶剂部分溶

于水，萃取溶剂随着接触时间的增长，体积会越来

越小．改进的液相微萃取技术使用横向纤维来保
护微量的萃取溶剂，防止其体积减小，如采用充满

有机溶剂的多孔聚丙烯横向纤维在水样中直接进

行萃取，将完成萃取后的溶剂和双（三甲基硅烷

基）三氟乙酰胺（ＢＳＴＦＡ）直接在 ＧＣ／ＭＳ进样口
衍生化，该方法的检测限和定量限分别为５～１５
和１２～２６ｎｇ／Ｌ［５２］．液相微萃取技术也是水样中
内分泌干扰物简单、快速和高效的预处理方法．

３　生物－质谱串联技术
质谱法可以很好地对内分泌干扰物定量，但

是资金投入高，且无法确定内分泌干扰物的雌激

素活性［５３］．生物基础实验法需要的荧光分析仪和
分光光度计价格较低，但定量分析的灵敏度比质

谱法低［３０］．为了实现内分泌干扰物定性和定量分
析，生物学基础实验法和质谱法串联技术应运而

生，即生物定向的化学分析法（ＢＤＣＡ）［３１］．在该
分析方法中，样品经过酵母菌雌激素筛检实验

（ＹＥＳ）分离后，进行雌激素活性的检测．具体的
化学形态分析由 ＬＣ－ＭＳ／ＭＳ确定［３１，５４］．另外一
种方法是生物定向的分级法，即细胞增殖的雌激

素筛选方法———Ｅ－ｓｃｒｅｅｎ实验联合化学分级技
术［５５］．此外，重组基因酵母（ＲＹＡ）技术联合 ＬＣ／
ＭＳ分析技术也有应用［５６］．

４　结论与展望
目前，生物基础实验法是确定内分泌干扰物

对动物和人体影响的最好方法．当环境中有多种
内分泌干扰物同时存在时，生物基础实验法可以

反映环境中内分泌干扰物的整体雌激素效应，如

协同效应或者拮抗作用．质谱法对于单一内分泌
干扰物定量分析的灵敏度和准确度都非常高，整

个分析过程通常包含萃取预处理和仪器测试分析

两个部分．萃取预处理阶段对整个检测结果的成
功与否起重要作用，常规的液液萃取发展出了固

相萃取技术、固相微萃取技术和液相微萃取技术

等．近年也开发出了将生物法与质谱法相结合的
检测技术，该技术兼具两种方法的优势，但经济投

入也较高．
随着工业合成原料种类与日俱增，鉴别这些

新兴化合物是否为内分泌干扰物将是一项长期而

艰巨的任务；同时，国家也急需拟定内分泌干扰物

名单，为公众安全提供保障．未来内分泌干扰物的
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研究主要可以从以下几个方面开展：减少已知内

分泌干扰物的源头，确定敏感群体的最大暴露剂

量，污染区域的处理和修复及其内分泌干扰物在

大区域环境中的迁移转化机制等．内分泌干扰物
的检测方法则朝着不同检测手段联合应用的趋势

发展，达到同时定量和同时确定生物毒性的目的．
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ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙＡ，２００７，１１３８：３２－４１．

［３７］ＺＨＡＮＧＨｏｎｇｃｈａｎｇ，ＹＵＸｕｅｊｕｎ，ＹＡＮＧＷｅｎｃｈａｏ，ｅｔ
ａｌ．ＭＣＸｂａｓｅｄｓｏｌｉｄｐｈａｓｅｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ
ｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙｔａｎｄｅｍｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙｆｏｒｔｈｅ
ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆ３１ｅｎｄｏｃｒｉｎｅｄｉｓｒｕｐｔｉｎｇ
ｃｏｍｐｏｕｎｄｓｉｎｓｕｒｆａｃｅｗａｔｅｒｏｆＳｈａｎｇｈａｉ［Ｊ］．Ｊｏｕｒｎａｌｏｆ
ＣｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙＢＡｎａｌｙｔｉｃａｌＴｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓｉｎｔｈｅＢｉｏ
ｍｅｄｉｃａｌａｎｄＬｉｆｅＳｃｉｅｎｃｅｓ，２０１１，８７９（２８）：２９９８－
３００４．

［３８］ＮＩＵＹｕｍｉｎ，ＺＨＡＮＧＪｉｎｇ，ＷＵＹｏｎｇｎｉｎｇ，ｅｔａｌ．Ｓｉｍ
ｕｌｔａｎｅｏｕｓｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｂｉｓｐｈｅｎｏｌＡａｎｄａｌｋｙｌｐｈｅｎｏｌ
ｉｎｐｌａｎｔｏｉｌｂｙｇｅｌｐｅｒｍｅａｔｉｏｎｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙａｎｄｉｓｏ
ｔｏｐｉｃｄｉｌｕｔｉｏｎｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙｔａｎｄｅｍｍａｓｓｓｐｅｃ
ｔｒｏｍｅｔｒｙ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙＡ，２０１１，
１２１８（３１）：５２４８－５２５３．

［３９］ＹＵＪＣＣ，ＨＲＤＩＮＡＡ，ＭＡＮＣＩＮＩＣ，ｅｔａｌ．Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ
ｌｙｉｍｐｒｉｎｔｅｄｐｏｌｙｐｙｒｒｏｌｅｅｎｃａｐｓｕｌａｔｅｄｃａｒｂｏｎｎａｎｏｔｕｂｅｓ
ｉｎｓｔａｉｎｌｅｓｓｓｔｅｅｌｆｒｉｔｆｏｒｍｉｃｒｏｓｏｌｉｄｐｈａｓｅｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｏｆ
ｅｓｔｒｏｇｅｎｉｃｃｏｍｐｏｕｎｄｓ［Ｊ］．ＪＮａｎｏｓｃｉｅｎｃｅａｎｄＮａｎｏ
ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，２００７，７（９）：３０９５－３１０３．

［４０］ＨＵＹｕｌｉｎｇ，ＷＡＮＧＹａｎｇｙａｎｇ，ＨＵＹｕｆｅｉ，ｅｔａｌ．Ｌｉｑ

·９３·第１２期 关小红，等：典型内分泌干扰物的检测技术



ｕｉｄｌｉｑｕｉｄｓｏｌｉｄｍｉｃｒｏｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｂａｓｅｄｏｎｍｅｍｂｒａｎｅｐｒｏ
ｔｅｃｔｅｄｍｏｌｅｃｕｌａｒｌｙｉｍｐｒｉｎｔｅｄｐｏｌｙｍｅｒｆｉｂｅｒｆｏｒｔｒａｃｅａ
ｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｒｉａｚｉｎｅｓｉｎｃｏｍｐｌｅｘａｑｕｅｏｕｓｓａｍｐｌｅｓ［Ｊ］．
ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈＡ，２００９，１２１６（４７）：８３０４－
８３１１．

［４１］隋倩，黄俊，余刚．中国城市污水处理厂内分泌干
扰物控制优先性分析 ［Ｊ］．环境科学，２００９，３０（２）：
３８４－３９０．

［４２］ＹＵＱｉｏｎｇｗｅｉ，ＭＡＱｉａｏ，ＦＥＮＧＹｕｑｉ，ｅｔａｌ．Ｔｅｍｐｅｒａ
ｔｕｒｅｒｅｓｐｏｎｓｅｐｏｌｙｍｅｒｃｏａｔｉｎｇｆｏｒｉｎｔｕｂｅｓｏｌｉｄｐｈａｓｅ
ｍｉｃｒｏｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｃｏｕｐｌｅｄｔｏｈｉｇｈｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏ
ｍａｔｏｇｒａｐｈｙ［Ｊ］．Ｔａｌａｎｔａ，２０１１，８４（４）：１０１９－１０２５．

［４３］ＳＡＬＧＵＥＩＲＯＧＮ，ＣＯＮＣＨＡＧＥ，ＴＵＲＮＥＳＣＩ，ｅｔ
ａｌ．ＤｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆａｌｋｙｌｐｈｅｎｏｌｓａｎｄｂｉｓｐｈｅｎｏｌＡｉｎ
ｓｅａｗａｔｅｒｓａｍｐｌｅｓｂｙｄｉｓｐｅｒｓｉｖｅｌｉｑｕｉｄｌｉｑｕｉｄｍｉｃｒｏｅｘ
ｔｒａｃｔｉｏｎａｎｄｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙｔａｎｄｅｍｍａｓｓｓｐｅｃ
ｔｒｏｍｅｔｒｙｆｏｒｃｏｍｐｌｉａｎｃｅｗｉｔｈ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌｑｕａｌｉｔｙ
ｓｔａｎｄａｒｄｓ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙＡ，２０１２，
１２２３：１－８．

［４４］ＭＵＤＩＡＭＭＫＲ，ＪＡＩＮＲ，ＤＵＡＶＫ，ｅｔａｌ．Ａｐｐｌｉｃａ
ｔｉｏｎｏｆｅｔｈｙｌｃｈｌｏｒｏｆｏｒｍａｔｅｄｅｒｉｖａｔｉｚａｔｉｏｎｆｏｒｓｏｌｉｄｐｈａｓｅ
ｍｉｃｒｏｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｇａｓｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｉｃ
ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｂｉｓｐｈｅｎｏｌＡｉｎｗａｔｅｒａｎｄｍｉｌｋｓａｍｐｌｅｓ
［Ｊ］．ＡｎａｌｙｔｉｃａｌａｎｄＢｉｏａｎａｌｙｔｉｃａｌＣｈｅｍｉｓｔｒｙ，２０１１，
４０１（５）：１６９５－１７０１．

［４５］ＨＵＡＮＧＫｕａｎｐｉｎ，ＷＡＮＧＧｕａｎｒｅｎ，ＨＵＡＮＧＢａｏｙｕ，ｅｔ
ａｌ．Ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎａｎｄａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｉｏｎｉｃｌｉｑｕｉｄｃｏａｔｅｄ
ｆｕｓｅｄｓｉｌｉｃａｃａｐｉｌｌａｒｙｆｉｂｅｒｓｆｏｒｓｏｌｉｄｐｈａｓｅｍｉｃｒｏｅｘｔｒａｃ
ｔｉｏｎ［Ｊ］．ＡｎａｌｙｔｉｃａＣｈｉｍｉｃａＡｃｔａ，２００９，１／２：４２－４７．

［４６］ＤＪＯＺＡＮＤ，ＥＢＲＡＨＩＭＩＢ．Ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｏｆｎｅｗｓｏｌｉｄ
ｐｈａｓｅｍｉｃｒｏｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｆｉｂｅｒｏｎｔｈｅｂａｓｉｓｏｆａｔｒａｚｉｎｅｍｏ
ｌｅｃｕｌａｒｉｍｐｒｉｎｔｅｄｐｏｌｙｍｅｒ：ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｆｏｒＧＣａｎｄＧＣ／
ＭＳｓｃｒｅｅｎｉｎｇｏｆｔｒｉａｚｉｎｅｈｅｒｂｉｃｉｄｅｓｉｎｗａｔｅｒ，ｒｉｃｅａｎｄ
ｏｎｉｏｎ［Ｊ］．ＡｎａｌｙｔｉｃａＣｈｉｍｉｃａＡｃｔａ，２００８，６１６（２）：
１５２－１５９．

［４７］ＺＨＵＦｅｉｄｉｅ，ＣＨＯＯＫＨ，ＣＨＡＮＧＨＳ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｅｒａｃ
ｔｉｏｎｏｆｂｉｓｐｈｅｎｏｌＡｗｉｔｈｄｉｓｓｏｌｖｅｄｏｒｇａｎｉｃｍａｔｔｅｒｉｎｅｘ
ｔｒａｃｔｉｖｅａｎｄａｄｓｏｒｐｔｉｖｅｒｅｍｏｖａｌｐｒｏｃｅｓｓｅｓ［Ｊ］．Ｃｈｅｍｏ
ｓｐｈｅｒｅ，２０１２，８７（８）：８５７－８６４．

［４８］ＷＥＮＨｕａｊｉｎｇ，ＢＥＲＧＥＮＤＡＨＬＪＡ，ＴＨＯＭＰＳＯＮＲ
Ｗ．Ｒｅｍｏｖａｌｏｆｅｓｔｒｏｎｅｆｒｏｍｗａｔｅｒｂｙａｄｓｏｒｐｔｉｏｎｏｎｚｅｏ
ｌｉｔｅｓｗｉｔｈｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎｂｙｄｉｒｅｃｔＵＶｐｈｏｔｏｌｙｓｉｓ［Ｊ］．Ｅｎ
ｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌＥｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇＳｃｉｅｎｃｅ，２００９，２６（２）：３１９－

３２６．
［４９］ＭＯＪＴＡＢＡＴＳ，ＹＡＤＯＬＬＡＨＹ，ＨＯＳＥＩＮＮＭ，ｅｔａｌ．

Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｒｅｓｉｄｕａｌｍｏｎｏｍｅｒｓｉｎｌａｔｅｘｂｙｈｅａｄ
ｓｐａｃｅｈｏｌｌｏｗｆｉｂｅｒｐｒｏｔｅｃｔｅｄｌｉｑｕｉｄｐｈａｓｅｍｉｃｒｏｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ
ｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｈｉｇｈｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ
［Ｊ］．ＰｏｌｙｍｅｒＴｅｓｔｉｎｇ，２０１２，３１（２）：２９７－３０３．

［５０］ＧＵＯＬｉａｎｇ，ＬＥＥＨＫ，ＬＡＭＢＲＯＰＯＵＬＯＵＤＡ，ｅｔａｌ．
Ｏｎｅｓｔｅｐｓｏｌｖｅｎｔｂａｒｍｉｃｒｏｅｘｔｒａｃｔｉｏｎａｎｄｄｅｒｉｖａｔｉｚａｔｉｏｎ
ｆｏｌｌｏｗｅｄｂｙｇａｓｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ－ｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙｆｏｒ
ｔｈｅｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｌｙａｃｔｉｖｅｃｏｍｐｏｕｎｄｓ
ｉｎｄｒａｉｎｗａｔｅｒｓａｍｐｌｅｓ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ
Ａ，２０１２，１２３５：２６－３３．

［５１］ＺＨＯＵＱｉｎｇｘｉａｎｇ，ＧＡＯＹｕａｎｙｕａｎ，ＸＩＥＧｕｏｈｏｎｇ．Ｄｅ
ｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｂｉｓｐｈｅｎｏｌＡ，４ｎｎｏｎｙｌｐｈｅｎｏｌ，ａｎｄ４
ｔｅｒｔｏｃｔｙｌｐｈｅｎｏｌｂｙｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｉｏｎｉｃｌｉｑｕｉｄ
ｄｉｓｐｅｒｓｉｖｅｌｉｑｕｉｄｐｈａｓｅｍｉｃｒｏｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ
ｈｉｇｈｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ
ｄｅｔｅｃｔｏｒ［Ｊ］．Ｔａｌａｎｔａ，２０１１，８５（３）：１５９８－１６０２．

［５２］ＫＩＭＨＹ，ＬＥＥＪ，ＬＥＥＭＪ．Ｔｈｅａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｈｏｌｌｏｗ
ｆｉｂｒｅｌｉｑｕｉｄｐｈａｓｅｍｉｃｒｏｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｏｎｔｈｅｂｉｏａｓｓａｙｅｘ
ｐｅｒｉｍｅｎｔｏｆｏｅｓｔｒｏｇｅｎｃｈｅｍｉｃａｌｓ［Ｊ］．ＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＪｏｕｒ
ｎａｌｏｆＥｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌＡｎａｌｙｔｉｃａｌＣｈｅｍｉｓｔｒｙ，２０１２，９２
（３）：２５５－２６７．

［５３］王琳，董秉直，高乃云．超滤去除水中内分泌干扰
物（ＢＰＡ）的效果和影响因素 ［Ｊ］．环境科学，２００７，
２８（２）：３２９－３３４．

［５４］ＤＥＮＩＥＲＸ，ＣＯＵＴＥＡＵＪ，ＢＡＵＤＲＩＭＯＮＴＭ，ｅｔａｌ．Ｉｎ
ｖｉｔｒｏｓｔｕｄｙｏｆｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｃａｄｍｉｕｍｏｎｔｈｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆ
ｔｈｅｅｓｔｒｏｇｅｎｒｅｓｐｏｎｓｅｅｌｅｍｅｎｔｕｓｉｎｇｔｈｅＹＥＳｓｃｒｅｅｎ
［Ｊ］．ＭａｒｉｎｅＥｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌＲｅｓｅａｒｃｈ，２００８，６６：１０８－
１１０．

［５５］ＯＨＳＭ，ＲＹＵＢＴ，ＣＨＵＮＧＫＨ．Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆｅｓ
ｔｒｏｇｅｎｉｃａｎｄａｎｔｉｅｓｔｒｏｇｅｎｉｃａｃｔｉｖｉｔｉｅｓｏｆｒｅｓｐｉｒａｂｌｅｄｉｅｓｅｌ
ｅｘｈａｕｓｔｐａｒｔｉｃｌｅｓｂｙｂｉｏａｓｓａｙｄｉｒｅｃｔｅｄｆｒａｃｔｉｏｎａｔｉｏｎ［Ｊ］．
ＡｒｃｈｉｖｅｓｏｆＰｈａｍａｃａｌＲｅｓｅａｒｃｈ，２００８，３１（１）：７５－
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