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Резюме
Введение. Афлатоксины и охратоксин А представляют собой вторичные метаболиты микроскопических плесневых грибов и несут серьезную 
угрозу здоровью человека и животных. Данные токсины являются канцерогенными, тератогенными, гепатотоксичными, нефротоксичными 
веществами, также классифицированы Международным агентством по изучению рака (IARC) как канцерогены IA и IIB класса. В настоящее 
время предельно допустимые концентрации афлатоксинов и охратоксина А в Российской Федерации регулируются только в продуктах 
питания на основании технического регламента Таможенного союза 021 «О безопасности пищевой продукции», лекарственное растительное 
сырье не регламентируется. Неблагоприятные экологические и биологические условия (температура, влажность, качество воздуха, 
насекомые и т. д.) на этапах послеуборочной обработки и хранения могут способствовать заражению плесневыми грибами, что может 
привести к контаминации лекарственного сырья афлатоксинами и охратоксином А. В связи с этим важным этапом контроля качества сырья 
является изучение методов анализа, которые используются в современной аналитической практике, и выбор чувствительного метода для 
обнаружения данных токсинов. 
Текст. В данном обзоре были рассмотрены существующие методы очистки проб, использующиеся на этапе пробоподготовки: твердофазная 
экстракция, иммуноаффинная колонка, QuEChERS. Были изучены все современные методы анализа для идентификации афлатоксинов и 
охратоксина А в лекарственном растительном сырье: тонкослойная хроматография, жидкостная хроматография, газовая хроматография и 
скрининговые методы.
Заключение. В качестве наиболее востребованного метода при подготовке проб к анализу был выделен метод QuEChERS, основанный 
на технологии экстракции твердых фаз. Этот метод сочетает в себе вариабельность подходов к очистке пробы и позволяет исследовать 
более широкий спектр токсинов. Метод высокоэффективной жидкостной хроматографии, обладающий высокой селективностью, 
многокомпонентностью анализа и низкими пределами обнаружения, был выделен как самый востребованный метод для проведения 
качественного и количественного анализа.
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Abstract
Introduction. Aflatoxins and ochratoxin A are secondary metabolites of microscopic mold fungi. They seriously threaten human and animal health. 
These toxins are carcinogenic, teratogenic, hepatotoxic, nephrotoxic substances. International Agency for Research on Cancer (IARC) has classified 
them as class IA and IIB carcinogens. The maximum permissible concentrations of aflatoxins and ochratoxin A in the Russian Federation are currently 
regulated only in food products according to the Technical Regulation of the Customs Union 021 "On Food Safety". The content of aflatoxins and 
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ochratoxin A in medicinal plant raw materials is not regulated in any way. Harmful environmental and biological conditions such as temperature, 
humidity, air quality, insects and others during post-harvest handling can lead to contamination of medicinal raw materials with aflatoxins and 
ochratoxin A. Therefore, the detection of these toxins is one of the problems of raw materials quality control.
Text. The present review summarizes the following methods of sample purification, used at the sample preparation stage: solid-phase 
extraction, immunoaffin column and QuEChERS. This review also summarizes the following modern analysis methods for the identification 
of aflatoxin and ochratoxin A in medicinal plant raw materials: thin-layer chromatography, liquid chromatography, gas chromatography and 
screening methods.
Conclusion. The QuEChERS method has been identified as the most popular method for preparing samples for analysis. It is based on solid phase 
extraction technology. This method combines the variability of approaches to sample purification and allows people to study a wider range of toxins. 
The high-performance liquid chromatography method has been identified as the most popular method for qualitative and quantitative analysis. It 
has high selectivity, multicomponent analysis and low detection limits.

Keywords: medicinal plant raw materials, aflatoxins, ochratoxin A, analysis methods, sampling, purification
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ВВЕДЕНИЕ
Известно, что микотоксины (МТ) – вторичные ме-

таболиты плесневых грибов, которые оказывают не-
благоприятные воздействие на человека, животных, 
сельскохозяйственные культуры. Они обладают кан-
церогенными, тератогенными, мутагенными свойст- 
вами, оказывают гепатотоксическое, нефротоксиче-
ское действие, могут поражать нервную и иммунную 
системы [1–3]. 

В настоящее время насчитывается более 400 раз-
личных видов МТ, среди которых афлатоксины (АФЛ) 
и охратоксин А (ОТА) оказывают наиболее опасное 
воздействие на человека из-за их токсических и кан-
церогенных свойств. АФЛ представляют собой ор-
ганические соединения, относятся к классу полике-
тидов и включают четыре основных типа МТ: B1, B2, 
G1, G2. Основными продуцентами АФЛ являются гри-
бы Аsреrgillus flavus, A. parasiticus, распространенные 
в мире практически повсеместно [4–6]. Охратокси- 
ны включают 3 вида токсинов: А, В и С. ОТА – наибо-
лее распространенный и токсичный из них. ОТА вы-
рабатывается грибами рода Penicillium verrucosum, 
P. nordicum, Aspergillus niger, A. ochraceus и A. carbonarius  
в различных условиях окружающей среды. АФЛ и 
ОТА были классифицированы как канцерогены IA и 
IIB  класса Международным агентством по исследо-
ванию рака  [7–9]. На рисунке 1 приведены основные 
структурные формулы АФЛ и ОТА. 

За последнее десятилетие значительно расши-
рилось использование растительных препаратов 
во всем мире. Они являются важной частью систем 
здравоохранения в Африке, Китае, Индии, а также во 
многих других странах [10–11]. В странах, имеющих 
налаженную структуру здравоохранения, также ши-

роко стало распространяться использование ле- 
карственных средств растительного происхождения 
как дополнительной терапии [12]. По данным Все-
мирной организации здравоохранения (ВОЗ), боль- 
ше чем 100  миллионов жителей Европы в современ-
ное время пользуется традиционной и комплемен-
тарной медициной1. 

Загрязнение продуктов питания и продовольст- 
венного сырья АФЛ и ОТА контролируется законо-
дательными ограничениями: в Европейском сою-
зе  – регламент 2023/9152 от 25 апреля 2023 года, в 
Российской Федерации – технический регламент Та-
моженного союза3 ТР ТС 021/2011 «О безопасности  
пищевой продукции». В лекарственном растительном 
сырье максимально допустимые уровни содержания  
МТ установлены начиная с Европейской фармакопеи  
7.04: АФЛ В1 – 2 мкг/кг; 4 мкг/кг – сумма АФЛ B1, B2,  
G1 и G2  [13]. В Российской Федерации в настоящее  

1 World Health Organization (WHO) WHO Traditio- 
nal Medicine Strategy: 2014–2023. WHO; Geneva, Switzer-
land: 2013. Available at: https://www.who.int/publications/i/
item/9789241506096/ Accessed: 26.05.2023.

2 European Commission. Commission Regulation (EU) 
2023/915 of 25 April 2023 on maximum levels for certain con-
taminants in food and repealing Regulation (EC) No 1881/2006. 
Official Journal of the European Union.2009. L119/103; annex  1. 
Available at: https://eur-lex.europa.eu/legal-content/EN/TXT/
PDF/?uri=CELEX:32023R0915/ Accessed: 20.05.2023.

3 Технический регламент Таможенного союза 021/2011 
«О безопасности пищевой продукции» от 9  декабря 
2011 года № 880, прил. 1–3. Доступно по: https://docs.cntd.ru/
document/902320560. Ссылка активна на 29.05.2023.

4 European Pharmacopoeia, 2011. Council of Europe. Euro-
pean Directorate for the Quality of Medicines (EDQM), 7th ed. 
Available at: http://www.fptl.ru/biblioteka/farmacop/EP-7.0-2.
pdf. Accessed: 29.05.2023.

Методы анализа лекарственных средств
Analytical Methods



97РАЗРАБОТКА И РЕГИСТРАЦИЯ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ. 2024. Т. 13, № 1
DRUG DEVELOPMENT & REGISTRATION. 2024. V. 13, No. 1

время содержание АФЛ и ОТА в лекарственном рас- 
тительном сырье (ЛРС) не регламентируется.

Несмотря на большое количество имеющихся 
материалов на тему определения МТ в ЛРС, лишь 
малая их часть содержит подробное изложение ме-
тодов определения АФЛ и ОТА. Учитывая потенци-
альную опасность для здоровья человека, а также 
сложность проведения процедур пробоподготов-
ки и анализа по их содержанию, изучение данно-
го вопроса становится весьма актуальным. Целью 
данного обзора были анализ и систематизация ли-
тературных данных, опубликованных за последние 
десятилетия, по методам подготовки проб и опреде- 
лению АФЛ и ОТА в ЛРС.

Способы пробоподготовки  
лекарственного растительного сырья  
к анализу на содержание афлатоксинов  
и охратоксина А 

ЛРС имеет в своем составе множество различ-
ных биологически активных и сопутствующих ве-
ществ, что делает процесс анализа сложным и тре- 
бует эффективных процедур предварительной обра- 
ботки образцов. Именно поэтому пробоподготов-
ка является важнейшим этапом при анализе МТ и  
позволяет произвести удаление сопутствующих ком-
понентов и концентрирование пробы. Она включает 
в себя несколько этапов: отбор пробы, экстракция и 
очистка [14]. 

На этапе отбора проб продовольственного сы-
рья учитывают, что загрязненность МТ по сырью рас-
пределяется неравномерно и в местах роста пле-
сени может быть достаточно высокой. Согласно  
ГОСТ  13586.3–83 «Зерно. Правила приема и отбо-

ра проб», образец должен представлять совокуп-
ность большого количества маленьких постепен-
ных порций, взятых из различных мест партии. В 
связи с этим при отборе проб используют 2 спосо-
ба выборки: статистический и динамический. При 
статистическом способе отбора пробу отбирают в 
контейнер и из него производят выборку, при ди-
намическом способе используют автоматические 
пробоотборники [14–17]. 

После отбора пробы МТ экстрагируют органиче-
скими растворителями в соответствии с характери-
стиками анализируемого вещества. Структура токси- 
на главным образом определяет метод экстракции,  
который используется для удаления МТ из биологи- 
ческой матрицы. В настоящее время наиболее рас- 
пространенными растворителями для экстракции 
МТ из ЛРС являются «метанол – вода» (MeOH – H2O) и 
«ацетонитрил – вода» (MeCN – H2O), иногда добавляют  
дополнительные реагенты – кислоты (муравьиная  
кислота, уксусная кислота) и соли [18]. В таблице 1  
приведены примеры методов обнаружения АФЛ и 
ОТА с помощью различных способов очистки.

Этап очистки используется для устранения при- 
месей из образца и последующей концентрации МТ 
перед проведением инструментального анализа из-за  
низкого уровня МТ (на уровне мкг/кг) и сложного  
химического состава ЛРС. Разработано большое ко-
личество методов очистки, способствующих наибо-
лее точному определению МТ в лекарственном сырье, 
среди них такие методы, как твердофазная экстрак- 
ция (ТФЭ) и иммуноаффинная колонка (ИАК) [19]. 

Твердофазная экстракция. ТФЭ широко исполь-
зуется для очистки и выделения МТ, экстрагируемых 
из ЛРС, в частности АФЛ и ОТА. Основным принци- 

Рисунок 1. Структурные формулы афлатоксинов и охратоксина А

Figure 1. Structure formulas of aflatoxins and ochratoxin A
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пом технологии ТФЭ является использование не- 
больших одноразовых картриджей, где находится  
сорбент (твердая неподвижная фаза). Образец про- 
пускают через картридж, МТ сорбируется из матри- 
цы и элюируется другим растворителем [25]. 

Оптимальные результаты в большинстве случаев  
получали при использовании одного типа колонки  
ТФЭ для очистки. Однако для анализа нескольких 
МТ разной полярности и сложных матриц поступи-
ло предложение использования двух колонок ТФЭ в 
сочетании. Так, при анализе нескольких МТ в настоях  
из трав предложили использовать совокупность ко-
лонок C18-SPE и NН2-SPE, чтобы выделить все требу-
емые МТ. Образцы экстрагировали с помощью этила-
цетата / муравьиной кислоты (99 : 1, об/об). Экстракт 
был поделен на две части, одна из которых была  
очищена при использовании NH2-SPE, а другая часть 
была пропущена через колонку C18-SPE, получен- 
ные элюаты были объединены для проведения даль-
нейшего анализа [26]. 

Иммуноаффинная колонка. Иммуноаффинная 
колонка – метод очистки, который основывается на 
взаимодействии антитела (АТ) и антигена (АГ). Прин-
цип работы заключается в колонке, в которой нахо-
дится нерастворимый носитель, где зафиксированы 
специфические АТ. В случае, когда носитель отсутст- 
вует, АТ находятся в свободном виде, отделенном  
полупроницаемой мембраной. При пропускании  
экстракта через колонку МТ образует комплекс с 
АТ и прочно удерживается на носителе. С помощью 

элюирующего раствора МТ смывается с колонки и 
далее анализируется с использованием различных 
методов [27]. 

Этот метод, несомненно, имеет некоторые пре- 
имущества, в том числе наименьшую потерю МТ и  
наибольшее удаление примесей. Из этого следует,  
что применение этого метода как процедуры очист- 
ки, в отличие от метода ТФЭ, может улучшить спе- 
цифичность дальнейшего анализа, понижая таким  
образом требования к детектору. Однако использова-
ние данных колонок имеет несколько существенных  
недостатков: из-за сложного состава биологических 
матриц различные соединения, обладающие неко-
торым сродством к АТ, могут занимать свободные  
места связывания и тем самым снижать способность 
связывания для АФЛ и ОТА, что может привести к  
ложным или неточным результатам [28]. 

QuEChERS. Одним из наиболее часто использу- 
емых методов для извлечения МТ и очистки экстрак- 
та является метод QuEChERS (Quick, Easy, Cheap, 
Effective, Rugged and Safe) – быстрый, дешевый, эф- 
фективный, надежный и безопасный. Данный метод 
предварительной обработки был первоначально раз-
работан для определения пестицидов. Метод осно-
ван на экстракции МТ из сырья с использованием 
смеси ацетонитрил/вода и солей с последующей ста-
дией очистки, которая основывается на ТФЭ. Метод 
QuEChERS позволяет удалить нежелательные соеди- 
нения, такие как органические кислоты, липиды, пиг-
менты, сахара и др. [29].

Таблица 1. Методы очистки микотоксинов в лекарственном сырье

Table 1. Methods of purification of mycotoxins in herbal raw materials

Способ очистки 
Cleanup

Микотоксин
Mycotoxin

Образец
Sample

Экстрагент
Extraction solvent 

Ссылка 
Reference

ТФЭ
SPE

AФЛ B1, B2, G1, G2 

OTA 
AFL B1, B2, G1, G2

Ochratoxin A

Корни китайского батата, американского 
женьшеня, астрагала, полигалы, володушки 
и солодки
Roots of Chinese yam, American ginseng, astra-
galus, polygala, bupleurum and liquorice

Метанол : вода (80 : 20, об/об)
Methanol : water (80 : 20, v/v)

[20]

ИАК
IAC

AФЛ B1, B2, G1, G2 
OTA
AFL B1, B2, G1, G2

Ochratoxin A

Корни истода и семена бусенника обыкно-
венного
Polygalae Radix and Coicis Semen

Метанол : вода (80 : 20, об/об)
Methanol : water (80 : 20, v/v)

[21]

ТФЭ
SPE

AФЛ B1 
OTA
AFL B1

Ochratoxin A

Корни солодки и луковицы фритиллярии
Licorice roots and fritillary bulbs

Метанол : вода (85 : 15, об/об)
Methanol : water (85 : 15,v/v)

[22]

ИАК
IAC

AФЛ B1, B2, G1, G2 
AFL B1, B2, G1,G2

Лекарственные растения Индии 
Indian medicinal plants 

Метанол : вода (80 : 20, об/об)
Methanol : water (80 : 20, v/v)

[23]

QuEChERS
AФЛ B1, B2, G1 
AFL B1, B2, G1

Травы и травяные настои
Herbs and herbal infusions

Вода; +ацетонитрил (1%-я муравьи-
ная кислота) (1 : 1)
Water; +Acetonitrile (1 % formic acid) 
(1 : 1)

[24]

Примечание. АФЛ – афлатоксины; АФЛ B1 – афлатоксин B1; АФЛ В2 – афлатоксин В2; АФЛ G1 – афлатоксин G1; АФЛ G2 – афлатоксин G2; 
ОТА – охратоксин А; ТФЭ – твердофазная экстракция; ИАК – иммуноаффинная колонка. 

Note. AFL – Aflatoxins; AFL B1 – Aflatoxin B1; AFL B2 – Aflatoxin B2; AFL G1 – Aflatoxin G1; AFL G2 – Aflatoxin G2; OTA – Ochratoxin A; SPE – 
Solid-phase extraction; IAC – immunoaffinity column.
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Поскольку АФЛ и ОТА чувствительны к рН, обыч-
но к экстрагенту добавляют раствор муравьиной кис-
лоты, чтобы создать низкий рН и предотвратить об-
разование ионизированной формы [30]. На этапе 
разделения фаз обычно используются сульфат маг- 
ния и хлорид натрия с целью уменьшения количест- 
ва воды в образце. Для очистки применяют сорбент 
С18, который удаляет из образца жиры, стерины,  
другие неполярные примеси; первичные/вторичные 
амины (PSA) для удаления органических и жирных  
кислот и сахара или графитированную сажу (GCB)  
для удаления пигмента [31]. 

Аналитические методы определения  
афлатоксинов и охратоксина А  
в сырье растительного происхождения 

На сегодняшний день, помимо метода тонкослой-
ной хроматографии (ТСХ), наиболее часто использу-
емыми методами для получения высокоточных ре-
зультатов являются жидкостная хроматография (ЖХ) 
и газовая хроматография (ГХ) в сочетании со специ-
альными детекторами. Жидкостная хроматография  – 
тандемная масс-спектрометрия (ЖХ-МС/МС) является 
наиболее предпочтительным методом для совмест- 
ного определения различных МТ, таких как АФЛ и 
ОТА, принадлежащих к разным химическим груп- 
пам. В таблице 2 приведены примеры обнаружения 
АФЛ и ОТА различными методами анализа.

Тонкослойная хроматография. Одним из пер-
вых методов обнаружения МТ является тонкослой-
ная хроматография (ТСХ), которая считается тради-
ционной с момента открытия АФЛ. ТСХ основывается 
на применении пластин с нанесенной неподвижной 
и подвижной фазами. Определение анализируемо-
го МТ проводится, когда на пластину одновременно 
вносят экстракт образца и стандартные растворы МТ  
с известной концентрацией. Различные соединения  
в смеси движутся по пластине с разной скоростью  
из-за того, что есть различия в закономерностях их 
разделения между неподвижной и подвижной жид-
кой фазами. На таком принципе базируется разделе-
ние в смеси экстракта веществ. Флуоресцирующие 
вещества можно выявить при помощи УФ-излучения, 
а все остальные – используя специфические реаген-
ты  [46]. Bugno и соавт. (2006) с помощью метода ТСХ 
показали, что наибольшее количество контаминации 
наблюдалось в надземных частях растений (50,0 %)  
и 54,9 % образцов превышало предел, установлен- 
ный Фармакопеей США [47]. 

Невысокие чувствительность и селективность  
являются существенными недостатками ТСХ. Вместе  
с увеличением требований к точности данных и ко-
личественного определения постепенно метод ТСХ 
совершенствуется до метода высокоэффективной 
жидкостной хроматографии (ВЭЖХ) и процент исполь-
зования ТСХ при идентификации АФЛ B1 в образцах 
кукурузы в 2002 году снижается с 48 до 7 % [48]. 

ТСХ также применяется нередко в качестве скри-
нинг-метода МТ в ЛРС (таблица 3), так как этот ме-
тод отличается быстротой, надежностью, удобен 
для проведения серийных анализов и может од-
новременно определять до 30 различных МТ, тре-
буя для анализа минимальное количество затрат и 
оборудования [49].

Можно сделать вывод, что метод ТСХ широко ис-
пользуется в качестве скрининг-метода для опреде-
ления АФЛ и ОТА для большого числа серий, вклю- 
чая такие растения, как мята перечная (Mentha pi- 
perita), мелисса лекарственная (Melissa officinalis), ро-
машка аптечная (Chamomilla recutita) и солодка голая 
(Glycyrrhiza glabra). 

Жидкостная хроматография. В последние годы  
метод ВЭЖХ – наиболее распространенный метод  
количественного определения АФЛ. В сочетании с 
различными детекторами практически все МТ были 
выделены и обнаружены методом ВЭЖХ. Наиболее  
часто при определении АФЛ и ОТА используются 
ВЭЖХ с масс-спектрометром (ВЭЖХ-МС), ВЭЖХ с тан-
демным масс-спектрометром (ВЭЖХ-МС/МС) и ульт- 
ра-ВЭЖХ-МС/МС (УВЭЖХ-МС/МС) с различными ва-
риантами пробоподготовки. ВЭЖХ используется Ев-
ропейской фармакопеей 11.0 для определения АФЛ 
B1 в ЛРС  [54–56]. ВЭЖХ с флуоресцентным детекто-
ром (ВЭЖХ-ФЛД) широко используется для определе- 
ния АФЛ в матрицах лекарственных растений и реко-
мендуется в фармакопеях многих стран и регионов.  
В отличие от методов, основанных на газовой хро- 
матографии (ГХ), полярные соединения МТ доступны 
без необходимости дериватизации. Однако флуорес-
ценция АФЛ значительно подавляется при использо- 
вании смесей водных растворителей в обращенно- 
фазовой хроматографии, поэтому для определения 
используют дериватизацию [57]. 

Газовая хроматография. Газовая хроматогра- 
фия обладает высокой чувствительностью, селектив-
ностью, точностью, прецизионностью и часто исполь-
зуется в качестве еще одного метода, с помощью  
которого можно определить МТ. Этот метод позво-
ляет в одно и то же время проводить и количествен-
ное, и качественное определение МТ, в том числе  
нескольких. После того, как образец был очищен,  
часто требуется стадия дериватизации, а именно  
ацилирование или силилирование. Причиной тому  – 
недостаточная летучесть МТ при температуре колон-
ки или невозможность их преобразования в лету- 
чие производные  [58]. Поскольку ОТА не является  
летучим, он был преобразован в его О-метиловый 
эфир и обнаружен методом масс-спектрометрии  [59]. 
Данный метод определения широко используется  
для таких МТ, как трихотецены  А: у них мало свобод- 
ных гидроксильных групп и отсутствует кетоновая 
группа в положении С-8, именно поэтому их невоз-
можно обнаружить методом ВЭЖХ с УФ-излучением.  
Однако данный метод анализа имеет относитель-
но низкую скорость, дорогостоящее оборудование и  
высокие требования к технологии и эксплуатации [60]. 
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Таблица 2. Методы анализа афлатоксинов и охратоксина А в лекарственном сырье 

Table 2. Methods of identification of aflatoxins and ochratoxin A in herbal raw materials

Метод 
Method 

Микотоксин
Mycotoxin

Количество образ-
цов (n)

Number of samples 
(n)

Наименования образцов 
Names of samples

Экстрагент
Extraction solvent 

Источник
Reference

ВЭЖХ
HPLC

AФЛ B1, G1, G2 

AFL B1, G1, G2

23

Аир обыкновенный (Acorus calamus)
Кассия узколистная (Cassia angusti- 
folia)
Кориандр посевной (Coriandrum sati- 
vum)
Фенхель обыкновенный (Foeniculim 
vulgare)
Мята перечная (Mentha piperita)
Calamus (Acorus calamus)
Cassia (Cassia angustifolia)
Coriander (Coriandrum sativum)
Fennel (Foeniculim vulgare)
Peppermint (Mentha piperita)

Метанол : вода (70 : 30, об/об)
Methanol : water (70 : 30, v/v)

[32]

AФЛ B1, B2, G1, G2 

AFL B1, B2, G1, G2

28

Лекарственное растительное сырье 
Таиланда
Medicinal plant raw materials of Thai-
land

Метанол : вода (80 : 20, об/об)
Methanol : water (80 : 20, v/v)

[33]

AФЛ B1 
AFL B1

13 

Альпиния лекарственная (Alpinia of-
ficinarum)
Центелла азиатская (Centella asiatica)
Солодка голая (Glycyrrhiza glabra)
Мускатный орех (Myristica fragrans)
Alpinia officinalis (Alpinia officinarum)
Centella (Centella asiatica)
Licorice (Glycyrrhiza glabra)
Nutmeg (Myristica fragrans)

Вода 
Water 

[34]

AФЛ B1, B2, G1, G2 

AFL B1, B2, G1, G2

10
Фиточаи Китая
Herbal tea of China

Хлороформ : ацетонитрил 
Chloroform : acetonitrile

[35]

AФЛ B1, B2, G1, G2 

OTA
AFL B1, B2, G1, G2

Ochratoxin A

48
Женьшеня ложного корни и корне- 
вища 
Notoginseng radix et rhizoma

Ацетонитрил : вода (84 : 16, об/об) 
для АФЛ
Метанол : вода (80 : 20, об/об) для 
ОТА 
Acetonitrile – water (84 : 16, v/v) for 
AFL
Methanol : water (80 : 20,  v/v) for 
Ochratoxin A

[36]1

OTA
Ochratoxin A

3 вида лекарственных 
трав и БАД
3 types of medicinal 
herbs and nutritional 
supplements

Дудник китайский (Angelica sinensis)
Женьшень обыкновенный (Panax gin-
seng)
Chinese Angelica (Angelica sinensis)
Ginseng (Panax ginseng)

Ацетонитрил : вода (60 : 40, об/об) 
Acetonitrile : water (60 : 40, v/v)

[37]

AФЛ B1, B2, G1, G2 

AFL B1, B2, G1, G2

129
Образцы зеленого чая (Camellia si- 
nensis)
Samples of green tea (Camellia sinensis)

Смесь растворов: [уксусная кис-
лота : вода (1 : 99) + 10 % NaCl] и 
[толуол : ацетонитрил : уксусная 
кислота (75 : 24 : 1)]
Mixture of solutions: [acetic acid : 
water (1 : 99) + 10 % NaCl] and [to- 
luene : acetonitrile:acetic acid (75 : 
24 : 1)]

[38]

AФЛ B1, B2, G1, G2 

AFL B1, B2, G1, G2

241 –
Метанол : вода (70:30, об/об)
Methanol : water (70:30, v/v)

[39]

AФЛ B1, B2, G1, G2 

AFL B1, B2, G1, G2

50 

Солодка уральская (Glycyrrhiza ura- 
lensis)
Трава мяты (Herba menthae)
Листья сенны (Folia sennae)
Licorice (Glycyrrhiza uralensis)
Mint herb (Herba menthae)
Senna leaves (Folia sennae)

Метанол : вода (70 : 30, об/об)
Methanol : water (70 : 30, v/v)

[40]
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Метод 
Method 

Микотоксин
Mycotoxin

Количество образ-
цов (n)

Number of samples 
(n)

Наименования образцов 
Names of samples

Экстрагент
Extraction solvent 

Источник
Reference

ВЭЖХ
HPLC

AФЛ B1, B2, G1, G2 

AFL B1, B2, G1, G2

24 

Плоды фенхеля (Foeniculi fructus)
Боярышника плоды (Crataegi fructus)
Аниса звездчатого плоды (Anisi stel- 
lati fructus)
Корни солодки (Glycyrrhizae radices)
Fennel fruits (Foeniculi fructus)
Hawthorn fruit (Crataegi fructus)
Anise fruits (Anisi stellati fructus)
Licorice roots (Glycyrrhizae radices)

Метанол : вода (80 : 20, об/об)
Methanol : water (80 : 20, v/v)

[41]

AФЛ B1, B2, G1, G2 

AFL B1, B2, G1, G2

70 

Боярышника плоды (Crataegi fructus)
Аралии континентальной корни (Ara- 
liae continentalis radices)
Трава мяты (Menthae herba)
Аниса звездчатого плоды (Anisi stella- 
ti fructus)
Hawthorn fruit (Crataegi fructus)
Aralia continental roots (Araliae conti-
nentalis radices)
Mint herb (Menthae herba)
Star anise fruit (Anisi stellati fructus)

Метанол : вода (70 : 30, об/об)
Methanol : water (70 : 30, v/v)

[42]

ИХА
ICA

АФЛ B1

AFL B1

Аниса звездчатого плоды (Anisi stel-
lati fructus)
Star anise fruit (Anisi stellati fructus)

Метанол : вода (60 : 40, об/об)
Methanol : water (60 : 40, v/v)

[42]

AФЛ B1

AFL B1

37

Тмин
Мята
Тимьян 
Анис
Сумах
Кориандр
Ромашка
Шиповник
Cumin 
Mint
Thyme
Anise
Sumac
Coriander
Camomile
Rosehip

Метанол : вода (70 : 30, об/об)
Methanol : water (70 : 30, v/v)

[43]

AФЛ B1, B2, G1, G2 
OTA
AFL B1, B2, G1, G2

Ochratoxin A

84

Корень алтея (Althea officinalis)
Листья сенны (Cassia angustifolia)
Боярышник (Crataegus oxyacantha/
monogyna)
Хвощ полевой (Equisetium arvense) 
Листья эвкалипта (Eucalyptus sp.)
Плоды фенхеля (Foeniculum vulgare)
Корни солодки (Glycyrrhiza glabra)
Цветки ромашки (Matricaria chamo-
milla)
Листья мелиссы (Melissa officinalis)
Листья мяты перечной (Mentha pi- 
perita)
Пассифлора инкарнатная (Passiflora 
incarnata)
Листья подорожника (Plantago lan-
ceolata)
Кора крушины (Rhamnus frangula)
Листья шалфея (Salvia officinalis)
Одуванчик (Taraxacum officinale)

Ацетонитрил : вода (84 : 16, об/об)
Acetonitrile : water (84 : 16, v/v)

[44]

Продолжение таблицы 2
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Метод 
Method 

Микотоксин
Mycotoxin

Количество образ-
цов (n)

Number of samples 
(n)

Наименования образцов 
Names of samples

Экстрагент
Extraction solvent 

Источник
Reference

ИХА
ICA

Крапива (Urtica dioica)
Корни валерианы (Valeriana offici- 
nalis)
Marshmallow root (Althea officinalis)
Senna leaves (Cassia angustifolia)
Hawthorn (Crataegus oxyacantha/mo- 
nogyna)
Horsetail field (Equisetium arvense)
Eucalyptus leaves (Eucalyptus sp.)
Fennel fruits (Foeniculum vulgare)
Licorice root (Glycyrrhiza glabra)
Chamomile flowers (Matricaria cha- 
momilla)
Melissa leaves (Melissa officinalis)
Peppermint leaves (Mentha piperita)
Passionflora incarnate (Passiflora incar-
nata)
Plantain leaves (Plantago lanceolata)
Buckthorn bark (Rhamnus frangula)
Sage leaves (Salvia officinalis)
Dandelion (Taraxacum officinale)
Nettle (Urtica dioica)
Valerian roots (Valeriana officinalis)

AФЛ B1

AFL B1

40

Гастродия высокая (Gastrodia elata)
Гастродия (Gastrodia elata)
Пория кокосовидная (Poria cocos)
Блетилла полосатая (Bletilla striata)
Дудник даурский (Angelica dahurica)
Gastrodia high (Gastrodia elata)
Gastrodia (Gastrodia elata)
Poria (Poria cocos)
Blethilla (Bletilla striata)
Angelica (Angelica dahurica)

– [45]

Окончание таблицы 2

Таблица 3. Обнаружение афлатоксинов и охратоксина А методом тонкослойной хроматографии  
в лекарственном растительном сырье 

Table 3. Detection of aflatoxins and ochratoxin A by thin-layer chromatography in herbal raw materials

Микотоксин
Mycotoxin

Образец
Sample

Наименования образцов 
Names of samples

Источник
Reference

AФЛ B1, B2, G1, G2 

OTA
AFL B1, B2, G1, G2

Ochratoxin A

91

Полынь горькая (Artemisia absinthium)
Алтей лекарственный (Althaea officinalis)
Анис обыкновенный (Pimpinella anisum)
Лопух большой (Arctium lappa)
Ромашка аптечная (Chamomilla recutita)
Фенхель обыкновенный (Foeniculim vulgare)
Крушина ольховидная (Rhamnus frangula)
Мелиса лекарственная (Melissa officinalis)
Дуб черешчатый (Quercus robur)
Кассия остролистная (Cassia senna)
Валериана лекарственная (Valeriana officinalis)
Wormwood (Artemisia absinthium) 
Marshmallow (Althaea officinalis) 
Anise (Pimpinella anisum) 
Burdock (Arctium lappa) 
Chamomile (Chamomilla recutita) 
Fennel (Foeniculim vulgare)
Buckthorn (Rhamnus frangula) 
Melissa (Melissa officinalis)
Oak (Quercus robur) 
Cassia (Cassia senna) 
Valerian (Valeriana officinalis)

[47]
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Микотоксин
Mycotoxin

Образец
Sample

Наименования образцов 
Names of samples

Источник
Reference

AФЛ B1, B2, G1, G2 

AFL B1, B2, G1, G2

152

Красавка обыкновенная (Atropa belladonna)
Боярышник колючий (Crataegus oxyacantha)
Ромашка аптечная (Chamomilla recutita)
Чистотел большой (Chelidonium majus)
Belladonna (Atropa belladonna)
Hawthorn (Crataegus oxyacantha) 
Chamomile (Chamomilla recutita) 
Celandine (Chelidonium majus)

[50]

АФЛ В1 
ОТА 
AFL B1

Ochratoxin A

62

Береза обыкновенная (Betula alba)
Мята перечная (Mentha piperita)
Хвощ полевой (Equisetum arvense)
Бузина черная (Sambucus nigra)
Тысячелистник обыкновенный (Achillea millefolium)
Крапива жгучая (Urtica urens)
Липа крупнолистная (Tillia grandifolia)
Мать-и-мачеха обыкновенная (Tussilago farfara)
Стальник колючий (Ononis spinosa)
Шалфей лекарственный (Salvia officinalis)
Боярышник колючий (Crataegus oxyacantha)
Толокнянка обыкновенная (Arctostaphylos uva-ursi)
Алтей лекарственный (Althaea officinalis)
Мелиса лекарственная (Melissa officinalis)
Фенхель обыкновенный (Foeniculim vulgare)
Можжевельник обыкновенный (Juniperus communis)
Золототысячник малый (Centaurium erythraea)
Полынь горькая (Artemisia absinthium)
Тимьян ползучий (Thymus serpyllum)
Birch (Betula alba) 
Peppermint (Mentha piperita)
Meadow pine (Equisetum arvense) 
Elderberry (Sambucus nigra) 
Yarrow (Achillea millefolium)
Nettle (Urtica urens) 
Linden (Tillia grandifolia) 
Coltsfoot (Tussilago farfara) 
Rest-harrow (Ononis spinosa) 
Sage (Salvia officinalis) 
Hawthorn (Crataegus oxyacantha)
Bearberry (Arctostaphylos uva-ursi)
Marshmallow (Althaea officinalis) 
Melissa (Melissa officinalis) 
Fennel (Foeniculim vulgare) 
Juniper (Juniperus communis)
Centaury (Centaurium erythraea) 
Wormwood (Artemisia absinthium)
Thyme (Thymus serpyllum)

[51]

AФЛ B
1, B2, G1, G2 

OTA
AFL B1, B2, G1, G2

Ochratoxin A

30

Барбарис обыкновенный (Berberis vulgaris)
Солодка голая (Glycyrrhiza glabra)
Мак снотворный (Papaver somniferum)
Barberry (Berberis vulgaris) 
Licorice (Glycyrrhiza glabra) 
Opium poppy (Papaver somniferum)

[52]

AФЛ B1, B2, G1, G2 

AFL B1, B2, G1, G2

63

Аир обыкновенный (Acorus calamus)
Фенхель обыкновенный (Foeniculim vulgare) 
Солодка голая (Glycyrrhiza glabra)
Calamus (Acorus calamus)
Fennel (Foeniculim vulgare)
Licorice (Glycyrrhiza glabra)

[53]

Окончание таблицы 3
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Скрининговые методы анализа

Скринининговые методы – необходимый инстру-
мент, который помогает контролировать уровни МТ. 
Для быстрого скрининга может быть использована 
большая часть иммунологических методов. Как пра-
вило, они являются качественными методами ана-
лиза, демонстрирующими отсутствие и наличие МТ. 
Скорость проведения анализа, небольшая стоимость 
анализа, простота пробоподготовки – достоинства 
экспресс-скрининга, однако ложноположительные 
результаты лишь один из недостатков, присущих это-
му методу. Тем не менее разнообразие видов имму- 
нологических методов все больше появляется и стре-
мительно продолжает свое развитие.

Иммуноферментный анализ. Метод иммуно-
ферментного анализа (ИФА) широко используется для 
скрининга МТ. ИФА основывается на специфическом 
взаимодействии АТ с АГ, которое приводит к обра-
зованию комплекса АГ-АТ и с помощью добавления  
ферментного субстрата – окрашиванию его в синий 
цвет. Интенсивность окраски обратно пропорцио-
нальна концентрации МТ в образце или стандарте. 
Чтобы остановить ферментативную реакцию, добав- 
ляют раствор и измеряют оптическую плотность в  
лунках планшета на фотометре при 450 нм [61–62].  
На данный момент этот метод является одним из са-
мых востребованных методов анализа на основе АТ 
благодаря его преимуществам: высокой специфично- 
сти, быстрой скорости, простоте конструкции и ра- 
зумной цене оборудования [63]. Для обычных МТ, в  
том числе АФЛ и ОТА, доступны некоторые коммер-
ческие наборы для проведения ИФА-тестов. Обыч- 
ные ИФА на планшете требуют равновесия реакции 
АГ-АТ, что потребовало бы времени инкубации около 
1–2 часов, в настоящее время большинство имеющих- 
ся в продаже наборов для ИФА-тестирования МТ  
работают на кинетической фазе связывания, что со-
кращает время инкубации до минут [64]. Погреш-
ность определения МТ с помощью тест-систем со-
ставляет около 30 %, при этом ложноотрицательные 
результаты отсутствуют, а ложноположительные мо- 
гут быть [65]. 

Иммунохроматографический анализ. Иммуно- 
хроматографический анализ (ИХА) используется в  
анализе МТ с начала своей разработки и завоевал по- 
пулярность по всему миру в этой сфере. Это эффек- 
тивная скрининговая технология, обладает значи- 
тельными достоинствами – простотой и быстротой,  
основана на взаимодействии специфического харак-
тера АТ и определяемого вещества – АГ. Введенная 
метка помогает провести идентификацию и количест- 
венное определение комплекса. Среди меток, кото-
рые могут быть применены, выделяют разнообраз- 
ные частицы с особыми свойствами: красящие ве- 
щества (наночастицы коллоидного углерода и золо-
та), биолюминесцентные, фосфоресцентные, флуо-
ресцентные (ковалентно связаны с латексными части- 
цами), парамагнитные (закреплены на латексных час- 

тицах), а также ферментные (по принципу ИФА). Как 
правило, такой анализ используется, чтобы прове-
сти экспресс-скрининг некоторых МТ, например АФЛ, 
ОТА [66]. 

В 2018 году Hu и соавт. было проведено иссле- 
дование, в котором были использованы ИХА – полос- 
ки с золотыми наночастицами для проведения быст- 
рого скрининга АФЛ В1 в корнях и корневищах рас-
тений из разных регионов Китая, обладающих  
лекарственными свойствами и имеющих крахмал и  
полисахариды в своем составе. 5 мкг/кг – предел об-
наружения АФЛ В1 в предоставленных материалах. 
Этот результат подтвердили методом ЖХ-МС/МС  
(6,12  мкг/кг) [45]. ИХА является надежным, быстрым и 
экономичным методом обнаружения отдельных ви-
дов МТ в лекарственном сырье растительного про-
исхождения, но подойдет лишь для предваритель-
ного скрининга, так как не является количественным 
методом [67]. 

Результаты сравнительного анализа методов 
определения (таблица 4) показали, что ВЭЖХ обладает 
наибольшими преимуществами для анализа МТ: вы- 
сокой чувствительностью, селективностью и точно-
стью анализа, что наиболее подходит для определе-
ния АФЛ и ОТА в ЛРС. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В составе ЛРС содержится множество различных 

биологически активных соединений, из-за которых 
пробоподготовка образца является одним из самых 
сложных и важных этапов обнаружения АФЛ и ОТА. 
Экстракцию МТ из образцов сухого сырья осуществ- 
ляют смесями 60–90 % полярного органического  
растворителя и воды. Для увеличения степени из-
влечения применяют шейкеры и ультразвуковые ба-
ни. Для очистки экстрактов используют методы ТФЭ, 
ИАК и QuEChERS. После проведенного анализа и  
оценки всех недостатков и преимуществ способов 
очистки определен наиболее подходящий способ  – 
метод QuEChERS. Несмотря на то, что ИАК позволяет 
селективно выделять МТ, стоимость и специфичность 
использования ограничивают область ее использо-
вания, в то время как QuEChERS дает широкий выбор 
подходов к очистке, дешевизну и простоту исполь-
зования, что позволяет исследовать различные по  
структуре МТ. 

Хроматографические методы анализа являются 
наиболее универсальными и широко используемыми  
для определения МТ в ЛРС. Традиционным методом 
считается ТСХ, но сейчас этот метод применяется  
все реже, потому что требования к точности данных 
растут. В связи с этим все чаще применяется ВЭЖХ. 
Этот метод особенно удобен для качественного и ко- 
личественного определения АФЛ и ОТА. Часто при- 
меняется для этих целей ВЭЖХ-МС/МС и ВЭЖХ-ФЛД. 

Скрининговые методы также широко используют-
ся для анализа АФЛ и ОТА в лекарственном и пище- 
вом сырье, так как обладают таким рядом преиму-
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ществ, как быстрота, простота и стоимость, но резуль-
таты часто неточные. Количество таких методов стре-
мительно растет, но требует подтверждения более 
чувствительными методами.
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Table 4. Results of a comparative analysis of methods for determining aflatoxins and ochratoxin A in herbal raw materials

Метод
Method

Достоинства
Advantages

Недостатки
Disadvantages

ТСХ
TLC

Простота пробоподготовки. 
Простота и дешевизна оборудования 
Ease of sample preparation.
Simplicity and cheapness of equipment

Низкая чувствительность обнаружения 
Low detection sensitivity

ГХ
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Высокая чувствительность и точность анализа. 
Высокая разделительная способность. 
Низкие пределы обнаружения 
High sensitivity and accuracy of analysis. 
High separation capacity. 
Low detection limits

Дорогостоящее оборудование.
Сложность пробоподготовки. 
Невозможность разделения и анализа смесей неле-
тучих соединений. 
Требуется дериватизация 
Expensive equipment.
Complexity of sample preparation. 
Inability to separate and analyze mixtures of non-vo- 
latile compounds. 
Derivatization is required

ВЭЖХ
HPLC

Высокая чувствительность и точность анализа. 
Высокая селективность разделения. 
Низкие пределы обнаружения. 
Многокомпонентность анализа. 
Широкий диапазон линейности 
High sensitivity and accuracy of analysis. 
High separation selectivity. 
Low detection limits. 
Multicomponent analysis. 
Wide range of linearity

Требуется сложное дорогостоящее оборудование 
и высококвалифицированный персонал. 
Сложность пробоподготовки. 
Время анализа 
Requires complex expensive equipment and highly 
qualified personnel. 
Complexity of sample preparation. 
Analysis time

Скрининговые методы
Screening methods

Высокая специфичность и чувствительность. 
Быстрота определения.
Доступность оборудования 
High specificity and sensitivity. 
Speed of detection.
Availability of equipment

Ложноположительные результаты 
False positive results
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