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(57)摘要

基于磁性贵金属复合纳米颗粒与微流控的

黄曲霉毒素检测方法，主要步骤为：制备合成磁

性贵金属复合纳米颗粒溶液，用罗丹明6G标记黄

曲霉毒素抗体，再利用一端连有巯基，另一端带

NHS基团的双官能团聚乙二醇修饰剂，将其固定

在磁性贵金属复合纳米颗粒表面；加入已知浓度

的黄曲霉毒素抗原血清样，洗涤2～3次后，在微

通道内用磁铁聚集所形成的免疫复合物于一点，

用便携式拉曼光谱仪照射该点并读取数据，绘制

标准曲线，分析数据后进行标准模型的建立，最

后将少量样品稀释到混合胶体溶液中，测量拉曼

光谱信号，根据标准模型测定样品中的黄曲霉毒

素抗原浓度。该方法操作简单方便，使待测物充

分富集，有利于检测信号的放大，提高检测精度，

缩短检测时间。
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1.基于磁性贵金属复合纳米颗粒与微流控的黄曲霉毒素检测方法，其特征在于，主要

步骤为：

磁性贵金属纳米颗粒的标记与修饰：先用罗丹明6G标记黄曲霉毒素抗体，再利用一端

连有巯基，另一端带NHS基团的双官能团聚乙二醇修饰剂，将其固定在磁性贵金属复合纳米

颗粒表面；

标准模型的建立：在固定有黄曲霉毒素抗体的磁性贵金属复合纳米颗粒中加入已知浓

度的黄曲霉毒素抗原血清样品形成复合物，置于微流控芯片内，用磁铁聚集所形成的免疫

复合物于一点，用便携式拉曼光谱仪照射并读取数据，绘制标准曲线，分析数据后进行标准

模型的建立；

未知浓度的黄曲霉毒素的检测：根据样品基质的不同，将待测样品加入到磁性贵金属

复合纳米颗粒中，在微流控的微通道内测量拉曼光谱信号，根据标准模型测定样品中的黄

曲霉毒素抗原浓度。

2.根据权利要求1所述的基于磁性贵金属复合纳米颗粒与微流控的黄曲霉毒素检测方

法，其特征在于，所述的已知浓度的黄曲霉毒素抗原血清样其浓度取决于待测黄曲霉毒素

的浓度，且应大于待测黄曲霉毒素的浓度。

3.根据权利要求1所述的基于磁性贵金属复合纳米颗粒与微流控的黄曲霉毒素检测方

法，其特征在于，所述的微流控通道的直径1μm-200μm。

4.根据权利要求1所述的基于磁性贵金属复合纳米颗粒与微流控的黄曲霉毒素检测方

法，其特征在于，所述的磁性贵金属复合纳米颗粒制备过程为：

第一步：制备单分散超顺磁Fe3O4纳米颗粒溶液；以乙酰丙酮铁为前驱体，1,2-十六烷二

醇为还原剂，油酸、油胺为表面活性剂，用高温热分解法在200℃时合成粒径可调的单分散

超顺磁Fe3O4纳米颗粒；

第二步：合成磁性贵金属复合纳米颗粒溶液；以上一步制备的超顺磁Fe3O4纳米颗粒为

种核，利用通过物理方法或化学方法在其表面生长2～3nm的贵金属纳米裹层。

5.根据权利要求1或3所述的基于磁性贵金属复合纳米颗粒与微流控的黄曲霉毒素检

测方法，其特征在于，所述的磁性贵金属复合纳米颗粒可以通过控制生长时间来调节纳米

颗粒的尺寸。

6.根据权利要求1或3所述的基于磁性贵金属复合纳米颗粒与微流控的黄曲霉毒素检

测方法，其特征在于，所述的贵金属为金或银或铜。

7.根据权利要求1或3所述的基于磁性贵金属复合纳米颗粒与微流控的黄曲霉毒素检

测方法，其特征在于，所述的物理方法为原子蒸镀，磁控溅射或者脉冲激光沉积。

8.根据权利要求1或3所述的基于磁性贵金属复合纳米颗粒与微流控的黄曲霉毒素检

测方法，其特征在于，所述的化学方法为金属离子的自组装生长或利用电化学沉积。
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基于磁性贵金属复合纳米颗粒与微流控的黄曲霉毒素检测

方法

技术领域

[0001] 本发明涉及食品安全检测领域，尤其涉及到一种基于贵金属纳米粒子的针对黄曲

霉毒素 的检测方法。

背景技术

[0002] 食品安全紧密关联着人们生产生活以及经济和社会的发展，食品安全问题越来越

受国家  和人民的关注，其中真菌毒素是导致食品安全问题的重要因素，当前具有致癌作用

的真菌毒  素主要包括黄曲霉毒素、伏马毒素、赫曲霉毒素、玉米赤霉烯酮和杂色曲霉毒素

等，其中黄 曲霉毒素是污染农产品毒性最强、致癌力最高的真菌毒素。目前国内外针对黄

曲霉毒素的检  测方法主要是基于理化和免疫的分析方法，主要包括有薄层层析法、高效液

相色谱法、质谱  和毛细管电泳等检测方法。薄层层析法是一种用来分离混合物的技术，在

覆有一层吸附剂薄  片状的玻璃、塑胶或铝箔纸上进行的，材质通常为硅胶，三氧化二铝或

纤维素。这层吸附剂  被称为固定相；高效液相色谱是色谱法的一个重要分支，以液体为流

动相，采用高压输液系  统，将具有不同极性的单一溶剂或不同比例的混合溶剂、缓冲液等

流动相泵入装有固定相的  色谱柱，在柱内各成分被分离后，进入检测器进行检测，从而实

现对试样的分析；毛细管电  泳是用石英毛细管柱，在pH值>3的情况下，其内表面带负电，与

缓冲液接触时形成双电层，  在高压电场作用下，形成双电层一侧的缓冲液由于带正电而向

负极方向移动，从而形成电渗  流。同时，在缓冲溶液中，带电粒子在电场作用下，以各自不

同速度向其所带电荷极性相反  方向移动，形成电泳。带电粒子在毛细管缓冲液中的迁移速

度等于电泳和电渗流的矢量和。  各种粒子由于所带电荷多少、质量、体积以及形状不同等

因素引起迁移速度不同而实现分离。  薄层层析法作为我国目前检测毒素类物质的国标方

法，虽然操作简便，成本低廉，但由于是  半定量方法，灵敏度低，已经难以满足低检测限的

需要；而其他仪器分析方法虽然灵敏度高、  重现性好，但同时存在着耗时长、操作复杂等缺

点，不能满足对黄曲霉毒素现场快速精准检  测的需求；基于以上问题，文献Materials 

Science  and  EngineeringC33(2013)2229–2234公  布了一种基于黄曲霉毒素M1核酸适体

的黄曲霉毒素M1电化学测定法，该法选择性和检测  灵敏度均高，只是电极组装较为复杂，

需专业人才才能完成，并且存在探针信号弱、检测灵 敏度差、假阳性高等缺点。

发明内容

[0003] 针对现有技术中存在的上述问题，本发明的目的在于提供基于磁性贵金属复合纳

米颗粒  与微流控的黄曲霉毒素检测方法，其目的在于使黄曲霉毒素快速充分富集，有利于

检测信号 的放大，使检测点的寻找更为方便，缩短检测时间，提高检测效率。

[0004] 本发明采用的技术方案为：基于磁性贵金属复合纳米颗粒与微流控的黄曲霉毒素

检测方 法，主要步骤为：

[0005] 磁性贵金属纳米颗粒的标记与修饰：先用罗丹明6G标记黄曲霉毒素抗体，再利用

说　明　书 1/3 页

3

CN 110308273 A

3



一端  连有巯基，另一端带NHS基团的双官能团聚乙二醇修饰剂，将其固定在磁性贵金属复

合纳米  颗粒表面；

[0006] 标准模型的建立：在固定有黄曲霉毒素抗体的磁性贵金属复合纳米颗粒中加入已

知浓度 的黄曲霉毒素抗原血清样品形成复合物，置于微流控芯片内，用磁铁聚集所形成的

免疫复合  物于一点，用便携式拉曼光谱仪照射并读取数据，绘制标准曲线，分析数据后进

行标准模型 的建立；

[0007] 未知浓度的黄曲霉毒素的检测：根据样品基质的不同，将待测样品加入到磁性贵

金属复  合纳米颗粒中，在微流控的微通道内测量拉曼光谱信号，根据标准模型测定样品中

的黄曲霉  毒素抗原浓度。

[0008] 所述的已知浓度的黄曲霉毒素抗原血清样其浓度取决于待测黄曲霉毒素的浓度，

且应大  于待测黄曲霉毒素的浓度。

[0009] 所述的磁性贵金属复合纳米颗粒制备过程为：

[0010] 第一步：制备单分散超顺磁Fe3O4纳米颗粒溶液；以乙酰丙酮铁为前驱体，1,2-十六

烷二  醇为还原剂，油酸、油胺为表面活性剂，用高温热分解法在200℃时合成粒径可调的单

分散  超顺磁Fe3O4纳米颗粒；

[0011] 第二步：合成磁性贵金属复合纳米颗粒溶液；以上一步制备的超顺磁Fe3O4纳米颗

粒为  种核，利用通过物理方法或化学方法在其表面生长2～3nm的贵金属纳米裹层；

[0012] 所述的贵金属为金或银或铜。

[0013] 所述的微流控通道的直径1μm-200μm。

[0014] 所述的磁性贵金属复合纳米颗粒可以通过控制生长时间来调节纳米颗粒的尺寸。

[0015] 所述的物理方法为原子蒸镀，磁控溅射或者脉冲激光沉积。

[0016] 所述的化学方法为金属离子的自组装生长或利用电化学沉积。

[0017] 上述技术方案具有如下有益效果：

[0018] 1、磁性贵金属复合纳米颗粒可在磁场或电场中做定向运动，使待测物充分富集，

检测点 的寻找更为方便，缩短检测时间。

[0019] 2、利用酶磷反应原理，使黄曲霉毒素更充分的富集在磁性贵金属复合纳米颗粒表

面，有  利于检测信号的放大，提高检测精度。

[0020] 3、使黄曲霉毒素的检测灵敏度更高、操作更简便、户外便携性好、有利于进行在线

检测。

[0021] 4、在微流控通道内对黄曲霉素进行检测，能够大大减少噪声引入，提高检测结果

的准  确性。

具体实施方式

[0022] 基于磁性贵金属复合纳米颗粒与微流控的黄曲霉毒素检测方法：

[0023] 第一步，制备单分散超顺磁Fe3O4纳米颗粒溶液。以乙酰丙酮铁为前驱体、1,2-十六

烷二  醇为还原剂、油酸、油胺为表面活性剂，用高温热分解法合成粒径可调的单分散超顺

磁Fe3O4纳米颗粒；

[0024] 第二步，合成磁性贵金属复合纳米颗粒溶液，以上一步制备的超顺磁Fe3O4纳米颗

粒为  种核，通过原子蒸镀、磁控溅射或者脉冲激光沉积Au或Ag或Cu贵金属纳米粒子团簇或
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者  通过贵金属离子Au+或Ag+或Cu2+的自组装生长或利用电化学沉积的方法在其表面生长

一定 厚度的Au或Ag或Cu贵金属纳米粒子裹层；

[0025] 第三步，表征磁性贵金属复合纳米颗粒，用TEM、SEM观测纳米颗粒的形貌特征，

XRD、  XPS分析其结构成分，超导量子测量仪测定其超顺磁特性；

[0026] 第四步：用罗丹明6G标记黄曲霉毒素抗体。将带有异硫氰酸酯基团的罗丹明6G与

黄曲  霉毒素抗体反应，用分子筛柱分离纯化罗丹明6G标记黄曲霉毒素抗体；

[0027] 第五步：用被罗丹明6G黄曲霉毒素抗体修饰磁性贵金属复合纳米颗粒；利用一端

连有  巯基，另一端带NHS基团的双官能团聚乙二醇修饰剂，在磁性贵金属复合纳米颗粒表

面固定  被罗丹明6G黄曲霉毒素抗体；

[0028] 第六步：在固定有黄曲霉毒素抗体的磁性贵金属复合纳米颗粒中加入已知浓度的

黄曲霉  毒素抗原血清样品形成复合物，置于微流控芯片中，用磁铁聚集所形成的免疫复合

物于一点，  用便携式拉曼光谱仪照射该点并读取数据，绘制标准曲线，分析数据后进行标

准模型的建立；

[0029] 第七步：根据样品基质的不同(血清、咽拭子、唾液等)，将待测样品加入到第五步

所制  得的纳米颗粒中，在微流控芯片的微通道内测量拉曼光谱信号，根据标准曲线测定样

品中的  黄曲霉毒素抗原浓度。
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摘要(译)

基于磁性贵金属复合纳米颗粒与微流控的黄曲霉毒素检测方法，主要步
骤为：制备合成磁性贵金属复合纳米颗粒溶液，用罗丹明6G标记黄曲霉
毒素抗体，再利用一端连有巯基，另一端带NHS基团的双官能团聚乙二
醇修饰剂，将其固定在磁性贵金属复合纳米颗粒表面；加入已知浓度的
黄曲霉毒素抗原血清样，洗涤2～3次后，在微通道内用磁铁聚集所形成
的免疫复合物于一点，用便携式拉曼光谱仪照射该点并读取数据，绘制
标准曲线，分析数据后进行标准模型的建立，最后将少量样品稀释到混
合胶体溶液中，测量拉曼光谱信号，根据标准模型测定样品中的黄曲霉
毒素抗原浓度。该方法操作简单方便，使待测物充分富集，有利于检测
信号的放大，提高检测精度，缩短检测时间。
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