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1. 三个声音——争论已久

关于饲料中药物添加剂的使用

 饲料添加药物，有益无害

 全面禁止，发展无抗养殖

 中国现阶段还必须使用，谨慎和科学使用
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饲料药物添加剂生产企业表现积极

 普遍认为，饲料中添加抗菌药物历史悠久，给养殖业

带来巨大进步和收益
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部分专家关注食品安全

 全面禁止，发展无抗养殖
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畜牧产业发展无抗养殖
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行业专家的声音

 中国现阶段还必须使用，谨慎和科学使用
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2. 养殖场和饲料企业的药物需求分析

 我们的养殖现状

 品种复杂：外三元、内三元、二元杂、土杂

 养殖方式复杂：全喂饲料（干喂、泡水）；饲料+农副产品

或米饭

 养殖环境恶劣：

 环境消毒不严或根本不消毒，猪时刻处于病原菌环境中。

 免疫不合理或根本就不打疫苗，导致各种传染病滋生。

 驱虫不合理或根本就不驱虫。
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 我们的养殖环境

 疾病压力大，病因复杂

 传染病

 细菌病

 寄生虫病综合感染

该怎样才能
做才能赚多
钱呢？疾病、死亡、营养消耗仍然

是制约养殖效益的瓶颈！
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 动物的抵抗力——环境和饲料

饲料中：

“辅助力量——抗菌药物等化疗药物”

该怎样才能
做才能赚多
钱呢？

“加药饲料”

 附录一药物

 附录二药物

“混饲给药”

 处方药

 治疗用途
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抗菌药物等药物治疗和应用是一个重要手段！

我们怎么办？——“加药饲料”

 使用广谱、高效的抗菌药物

 方便使用、发挥高效的剂型

 抗菌药物的使用目的

 抑制细菌消耗营养，保证饲料的利用，为你攒钱

 抑制那些“要命”的微生物，保住猪的性命

该怎样才能
做才能赚多
钱呢？
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3. 饲料中使用抗菌药物形势严峻

国际环境压力越来越大

 欧盟全面禁止在饲料中使用抗菌药物促生长用途

 美国FDA指导下文件

国内抗菌药物使用形势严峻

 使用量大

 过去一段时间，滥用严重
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欧盟步伐

 1986年，瑞典全面禁止在畜禽饲料中使用抗菌药物，成为第一

个不准使用抗菌药物作为饲料添加剂的国家

 1997年，欧盟委员会决定所有欧盟成员国禁止使用阿伏霉素作

为饲料添加剂

 1999年7月和9月，欧盟委员会决定所有欧盟成员国禁止使用泰

乐菌素、螺旋霉素、杆菌肽和维吉尼亚霉素等四种抗菌药物饲

料添加剂

 从2006年1月1日起，欧盟禁止黄霉素、效美素、盐霉素和莫能

霉素等最后四种抗菌药物作为促生长饲料添加剂使用
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 FDA新政

 2010年，FDA曾呼吁减少养殖业对抗菌药物的使用，2014年初

公布了“最终版”指导性文件。

 计划从2014年起，用3年时间禁止在牲畜饲料中使用预防性抗菌

药物，从而最大限度地避免食用畜禽产品的消费者出现对抗菌

药物的抗药性问题。

 根据这份文件，美国食品药物管理局将敦促动物药业公司自愿

性删除抗菌药物产品中有关促进动物生长、提高饲养效率的说

明，今后这些抗菌药物产品将只能用于给动物治病，且需要接

受相关监管才能使用
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 国内化学药物使用量大，有滥用嫌疑

 中国是抗菌药物使用大国，也是抗菌药物生产大国

• 据估计，我国每年生产的抗菌药物原料大约为21万吨，出口3万吨，人

均年消费量138克左右（美国仅13克）

 养殖业是抗菌药物使用的重灾区

• 专家推算中国每年生产的大约21万吨抗菌药物原料中有9.7万吨用于了

畜牧养殖业，占年总产量的46.1%。

 养殖业有滥用的嫌疑

• 过去，由于我国养殖业从业人员文化和素质相对比较低，在追求最大

经济利益的驱动之下，许多人便不顾社会责任和食品安全，在饲料中

随意添加或超量添加抗菌药物
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药物耐药性逐年增加，抗菌药使用压力山大
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4. 现阶段饲料中药物添加的对策

 正确认识国外饲料“禁抗”

 国外禁止促生长用途的抗菌药物的添加

• 关注耐药性问题：交叉耐药、多重耐药

• 主要不是兽药残留问题

 没有禁止“加药饲料”

• 更多的促生长用途转为治疗用途，使用量增加

• 推行脉冲加药预防
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 我国当前的养殖现状还不能一步到位，不可能

全面禁止饲料中抗菌药物的添加

 在中等饲养管理条件下，在畜禽料中添加10~30 ppm

抗菌药物

• 增重可提高7~15%

• 饲料转化率可提高6.6~15%

• 肉、蛋和奶的产量可提高9.7~25%

• 受胎率提高11~18%，繁殖率提高8~10%

• 有些还能减缓动物应激反应

Dr. Dewey et al 1999
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 正确认识和科学合理使用抗菌药物是大势所趋

严格遵守国家相关管理规定，确保食品安全

• 《兽药管理条例》

• 《饲料和饲料添加剂管理条例》

• 《饲料药物添加剂使用规范》

• 《允许作饲料药物添加剂的兽药品种及使用规定》

• 《兽用处方药和非处方药管理办法》

• 《动物性食品中兽药最高残留限量》

• 《兽药休药期规定》
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 调整对抗菌药物的使用认识

• 抗菌药物不是万能的，不应该有万能的特色药物

• 预防使用广谱的、治疗使用窄谱的，尽量使用对症治疗

• 尽量使用动物专用抗菌药物

• 在不同阶段针对性的使用抗菌药物，小猪出生保育阶段、生长

阶段和母猪使用

• 针对不同阶段、不同疾病侵袭使用抗菌药物

养猪生产者要保持有道德责任下继续使用

抗菌药物，保证猪群表现出最好生产性能
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药物饲料添加剂

 国务院《饲料和饲料添加剂管理条例》规定：

 药物饲料添加剂，是指为预防、治疗动物疾病而掺入

载体或者稀释剂的兽药的预混物，包括抗球虫药类、

驱虫剂类、抑菌促生长类等。

 药物饲料添加剂的管理，依照《兽药管理条例》的规

定执行。
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 农业部《饲料药物添加剂使用规范》：分类

 附录一，可在饲料中长时间添加使用

• 具有预防动物疾病、促进动物生长作用

 附录二，仅是通过混饲给药

• 用于防治动物疾病，并规定疗程
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附录一

 允许在饲料中使用的饲料药物添加剂33种

• 二硝托胺预混剂；马杜霉素铵预混剂；尼卡巴嗪预混剂；尼卡巴嗪、

乙氧酰胺苯甲酯预混剂；甲基盐霉素、尼卡巴嗪预混剂；甲基盐霉素、

预混剂；拉沙诺西钠预混剂；氢溴酸常山酮预混剂；盐酸氯苯胍预混

剂；盐酸氨丙啉、乙氧酰胺苯甲酯预混剂；盐酸氨丙啉、乙氧酰胺苯

甲酯、磺胺喹噁啉预混剂；氯羟吡啶预混剂；海南霉素钠预混剂；赛

杜霉素钠预混剂；地克珠利预混剂；复方硝基酚钠预混剂；氨苯胂酸

预混剂；洛克沙胂预混剂；莫能菌素钠预混剂；杆菌肽锌预混剂；黄

霉素预混剂；维吉尼亚霉素预混剂；喹乙醇预混剂；那西肽预混剂；

阿美拉霉素预混剂；盐霉素钠预混剂；硫酸粘杆菌素预混剂；牛至油

预混剂；杆菌肽锌、硫酸粘杆菌素预混剂；吉它霉素预混剂；土霉素

钙预混剂；金霉素预混剂；恩拉霉素预混剂
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附录二

 商品饲料中不得添加的饲料药物添加剂24种

• 磺胺喹噁啉、二甲氧苄啶预混剂；越霉素A预混剂；潮霉素B预混剂；

地美硝唑预混剂；磷酸泰乐菌素预混剂；硫酸安普霉素预混剂；盐酸

林可霉素预混剂；赛地卡霉素预混剂；伊维菌素预混剂；呋喃苯烯酸

钠粉；延胡索酸泰妙菌素预混剂；环丙氨嗪预混剂；氟苯咪唑预混剂；

复方磺胺嘧啶预混剂；盐酸林可霉素、硫酸大观霉素预混剂；硫酸新

霉素预混剂；磷酸替米考星预混剂；磷酸泰乐菌素、磺胺二甲嘧啶预

混剂；甲砜霉素散；诺氟沙星、盐酸小蘖碱预混剂；维生素C磷酸酯

镁、盐酸环丙沙星预混剂；盐酸环丙沙星、盐酸小蘖碱预混剂；噁喹

酸散
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常用猪饲料中的药物添加剂（附录一）

名 称 含量规格 用法与用量(1000kg 料中添加量) 休药期 商品名

维吉尼亚霉素预混剂 50％ 10～80g 1(0) 速大肥

黄霉素预混剂 4％或8％
仔猪10～25 g，生长、肥育猪5 g，以有效成
分计

0 富乐旺

阿美拉霉素预混剂 10％ 4月龄以内200～400g，4～6月龄100～200 g 0 效美素

恩拉霉素预混剂 4％，8％ 2．5～20g，以有效成分计 7 恩拉鼎

杆菌肽锌预混剂 10％或15％ 4～40g(4月龄以下)，以有效成分计 0 益力素

金霉素预混剂 10％，15％ 25～75 g(4月龄以内)，以有效成分计 7

盐霉素钠预混剂
5％，6％，10％，

12％
25～75g，有效成分计 5

优素精

赛可喜

硫酸粘杆菌素预混剂 2％，4％，10％ 仔猪2～20g，以有效成分计 7 抗敌素
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名 称 含量规格 用法与用量(1000kg 料中添加量) 休药期 商品名

吉他霉素预混剂
2.2％，11％，55％，

95％
促生长；5～55g防治疾病：80～330 g，连用
5～7天，以有效成分计

7

那西肽 0.25% 鸡，1000克 3 诺农

牛至油预混剂 2．5％
预防 500～700g，治疗 1 000～1 300g， 促
生长50～500g

诺必达

土霉素钙预混剂 5％，10％，20％ 10～50g(4月龄以内)，以有效成分计

喹乙醇预混剂 5％ 1 000～2 000 g，禁用于体重超过35ke的猪 35

阿散酸预混剂 10% 猪、鸡添加 1000g 5

洛克沙胂预混剂 5%，10% 猪、鸡添加本品50g 以有效成分 5

注：摘自中华人民共和国农业部农牧发[2001]20号“关于发布《饲料药物饲料添加剂使
用规范》的通知”中《药物饲料添加剂使用规范》
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饲料药物添加剂附录二
序号 名 称 备注

1 磺胺喹噁啉、二甲氧苄啶预混剂

5 磷酸泰乐菌素预混剂

6 硫酸安普霉素预混剂

7 盐酸林可霉素预混剂

11 延胡索酸泰妙菌素预混剂

15 盐酸林可霉素、硫酸大观霉素预混剂

16 硫酸新霉素预混剂

17 磷酸替米考星预混剂

18 磷酸泰乐菌素、磺胺二甲嘧啶预混剂

19 甲砜霉素散

20 诺氟沙星、盐酸小檗碱预混剂

21 维生素C磷酸酯镁、盐酸环丙沙星预混剂

22 盐酸环丙沙星、盐酸小檗碱预混剂
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各种药物添加剂的特性

 抗革兰氏阳性菌的药物促生长剂

 抗菌相对较弱，使用成本相对较高，在目前的养殖环境下不是最好的选择

 既可预防G+引起的肠道病又可预防呼吸道病的抗菌促生长药物

 比较针对目前养殖的问题，使用成本相对较低，组方常用药物

 抗G-菌的药物促生长剂

 主要用在大肠杆菌压力较大的乳仔猪饲料中

 广谱的抗菌促生长剂

 配伍组方最佳选择

 抗蠕虫饲料药物添加剂
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抗革兰氏阳性菌的药物促生长药物

药名 抗菌特性 功能

杆菌肽锌
对G+作用强大，对耐药性金黄色葡萄球菌、肠球菌、非
溶血性链球菌也有较强作用，对少数G-、螺旋体及放线
菌也有效

促进动物生长

预防疾病

维吉尼亚霉素
对G+有效，对动物肠道内菌群有影响，减缓肠道蠕动，
黄色素吸收的作用

促进动物生长。

防治猪痢疾、鸡坏死性肠
炎等

恩拉霉素
抗G+，特别是对肠道内的有害梭菌有很强的抑杀作用；
长期使用不产生耐药，也不与其他抗菌药物产生交叉耐
药

主要促进动物生长，提高
饲料转化率

黄霉素

抗菌谱窄，抗G+，对G-弱

与其他抗菌药物不产生拮抗，可与多种抗球虫药配伍使
用

促进动物生长，提高饲料
转化率

阿美拉霉素 对G+抑菌，几乎不被消化道吸收，在动物产品中不被残
留

促进动物生长，提高饲料
转化率

那西肽 对G+特别是对葡萄球菌有较强的活性，但对G-作用较
弱细菌对其不易产生耐药性，与其他抗菌药物不产生交
叉耐药性

促进动物生长，提高饲料
转化率
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既可预防G+引起的肠道病又可预防呼吸道病的抗菌促生长药物

药名 特性 功能

吉他霉素

对引起猪呼吸道疾病的猪肺炎支原体、猪
鼻炎支原体等有很强作用。

对大部分G+如金葡菌、产气荚膜梭菌、链

球菌、化脓棒状杆菌、白喉棒状杆菌等亦
有较强作用，特别是对耐药性金黄色葡萄
球菌的效力优于红霉素。

对少部分G-及其它如螺旋体、孢内寄生菌、
立克次氏体等都有效

猪支原体肺炎（喘气病）、细
菌性肺炎、萎缩性鼻炎等呼吸
道病；密螺旋体、梭菌、大肠
弯曲杆菌、孢内寄生菌等引起
的下痢、肠炎。

用做饲料添加剂时，促生长，
提高饲料转化率

泰乐菌素

抗G+、部分G-、支原体和螺旋体，与红霉
素等大环内酯类抗菌药物有交叉耐药

饮水中若含较多铁、铜、铝等金属离子，
会与它形成络合物而失效

促进动物生长

预防猪弧菌性痢疾；在有萎缩
性鼻炎病史的猪场，用此药可
维持猪的增重和饲料转化率。

林可霉素

抗G+，对密螺旋体、部分放线杆菌和支原
体也有效，对G-弱

与青霉素类、头孢菌素类及四环素类抗菌
药物间无明显交叉耐药性。

经口服部分被消化吸收，排泄较快，

防治由猪密螺旋体引起的猪血
痢和由鸡梭菌或其他敏感菌引
起的坏死性肠炎。

用于促进生长，提高饲料转化
率
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抗G-菌的药物促生长药物

药物 抗菌特性 功能

硫酸

新霉素

对G-作用强，对部分G+球菌也有一定的作

用，主要敏感菌有葡萄球菌、大肠杆菌、
变形杆菌、痢疾杆菌、沙门氏菌、结核杆
菌和弧菌等

毒性大，口服消化道吸收少，一般不超过
总量的3%，在碱性生理环境中抗菌作用
较强，因此在肠道中有较好的抑菌作用

用于防治动物消化道细
菌感染性疾病，还可用
于促进生长

硫酸

粘菌素

对G-有强大的作用效果，对G+无效果。

对大肠杆菌、沙门氏菌、巴氏杆菌、布氏
杆菌、弧菌、痢疾杆菌和绿脓杆菌等有效

促进动物生长，提高饲
料报酬，防止大肠杆菌、
沙门氏菌等G-引起的消

化道疾病，提高幼畜成
活率
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广谱的抗菌促生长药物

药物 抗菌特性 功能

金霉素

对G+、G-、支原体、螺旋体、放线菌及某
些原虫均有效。

不宜与多价金属离子（镁、钙、铝、铁、
锌、锰等）的药物、饲料及乳制品共服

促进动物生长，防治疾病。

低剂量。降低死亡，提高增重和饲料转化率。

中、高剂量。猪链球菌面颊脓肿，钩端螺旋
体病，细菌性肠炎及细菌性肺炎等

土霉素钙

对G+、G-、支原体、螺旋体、放线菌及某
些原虫均有效；内服吸收不完全。在动物
组织和蛋、奶中有残留；不宜与多价金属
离子饲料及乳制品共服；与四环素类抗菌
药物产生交叉耐药

低剂量：在疾病传播和逆境下降低死亡率。
中、高剂量：防治猪细菌性肠炎及细菌性肺
炎。当疾病爆发时，可控制疾病的发展和降
低死亡率。

喹乙醇
广谱抗菌。对G-、G+及密螺旋体均有效

口服吸收迅速，排泄也快，残留量高
促进猪生长，提高饲料转化率

阿散酸
广谱杀菌，特别是通过饲料添加用药对胃
肠道病原菌作用良好，对肠道寄生虫有抑
制和杀灭作用。

提高产蛋率和改善肉质

促进动物生长

洛克沙胂
抗球虫生活周期的第1天，直接作用于子
孢子；促进生长，提高饲料报酬和色素沉
着

促生长剂

2015-12-10 31



抗蠕虫饲料药物添加剂

药物 抗菌特性 功能

越霉素A

为畜禽专用驱线虫药，作用于虫卵期。
对G-和真菌也有一定的抑制作用。

与其他抗菌药物不产生交叉耐药，不易
被消化，毒性小，动物组织中残留少

用于驱除猪消化道线虫，促进
生长，提高饲料转化率

潮霉素B

为畜禽专用驱线虫药，防止成虫排卵，
阻止幼虫生长。

与其他抗菌药物不产生交叉耐药，不易
被消化，毒性小，动物组织中残留少。

用于驱除猪消化道线虫，促
进生长，提高饲料转化率

芬苯哒唑 广谱抗虫。主要是干扰虫体能量代谢。

针对三阶段驱虫（虫卵、幼
虫、成虫）

伊维菌素 广谱抗虫
主要针对线虫，体外寄生虫
和皮螨
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猪饲料药物添加组方实例分析

 饲料用药基本原则

 守法：符合国家相关法规

 安全：食品、动物

 合理：组方合理，符合动

物阶段生理需求

 有效：剂量和耐药性

 药物组合形式

 抗阳性菌+抗阴性菌

 抗阳性菌+广谱

 抗球虫组合
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 教槽料阶段的主要病原因素及药物组合方案

 主要病原因素

• G+：C-型产气荚膜梭菌

• G-：大肠杆菌、沙门氏菌（副伤寒）

• 呼吸道病原：支原体

• 寄生虫：球虫（“十日龄腹泻”）

 药物组合建议方案

• 金霉素缓释增溶颗粒+喹乙醇缓释颗粒+盐霉素

• 金霉素缓释增溶颗粒+喹乙醇缓释颗粒+硫酸黏菌素+盐霉素

• 吉他霉素+维吉尼亚霉素或杆菌肽锌+硫酸黏菌素
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 乳仔猪阶段的主要病原因素及药物组合方案

 主要病原因素

• G+：痢疾密螺旋体、胞内劳森菌（增生性肠炎）

• G-：大肠杆菌、沙门氏杆菌

• 呼吸道：支原体

• 寄生虫：鞭虫等体内寄生虫（蠕虫类）

 药物组合方案：

 金霉素缓释增溶颗粒+喹乙醇缓释颗粒+芬苯哒唑或伊维菌素

 吉他霉素+新霉素或抗敌素或喹乙醇+芬苯哒唑或伊维菌素

 金霉素缓释增溶颗粒+喹乙醇缓释颗粒+硫酸黏菌素
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5. 剂型设计对药物疗效的影响

药物剂型是药物发挥药效的载体

剂型设计是发挥药物作用的基础
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影响药物内服吸收的因素有哪些？

制剂还是原粉？

饲料中是否混匀？

稳定性如何？

适口性？

药物摄入量？

胃内容破坏

（酸、酶、食糜）

蠕动、排空速度影响

物质的溶出度？

吸收利用度？
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内服药物制剂的技术要求

 （1）药物的掩味要求

 影响内服适口性的药物很多

 化学药物：恩诺沙星、替米考星

 中药提取物：穿心莲、黄连
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 （2）内服时在胃肠道被破坏

 主要是发生水解反应

 大多数易水解的药物在胃酸中会降解或反应！

 β-内酰胺类：阿莫西林、头孢类

 大环内酯类：泰乐菌素

 磺胺类

 。。。。。。
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 （3）内服缓释与生物利用度的提高

 缓慢释放，到肠道末端仍在释放

 过胃肠溶，保证不被胃液破坏

 这是内服药物剂型和药效作用需重点解决的问题

 吸收的速度与程度
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 药物剂型与吸收

 除静脉给药外，不论何种剂型、任何给药方式，

药物必须溶解于体液后才能吸收

 溶解度小、溶出速度慢的药物常常存在吸收问题

 药物的溶解度、溶出速度会直接影响药物在体内

的吸收与药物的生物利用度

混饲给药药效与药物制剂的剂型因素
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药物的溶解度

 溶解度

 药物只有被溶解，才能透过胃肠道的生物膜

 所以溶解度一直被认为是吸收过程中的一个限制因素，因

此在药物设计初期必须进行溶解度筛选

 根据药物的膜渗透性和所需剂量，就可以估计出

获得良好口服吸收所需要的最低溶解度
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药物的溶出速度

 溶出速度(dissolution rate)

 是指在一定条件下，单位时间内药物溶解进入溶

液主体的药量
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 对于预混剂来说

 药物在胃肠道内要经历崩解、分散、溶出，然后才能经上

皮细胞吸收

 如果药物为水溶性，其崩解后可立即进入分散、溶出过程，从而

迅速被吸收，此时崩解是水溶性药物吸收的限速过程

 溶解度较低的药物，药物从固体制剂中溶出速度很慢，其吸收过

程往往受到药物溶出速度的限制，此时溶出是难溶药物吸收的限

速过程

 在这种情况下，药物的溶出速度直接影响药物的吸收，从

而会对药物的起效时间、药效强度和作用持续时间产生影

响
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药物的吸收利用度

 吸收指数(An)

 吸收指数是指预测内服药物的基本变量，与药物

的有效渗透率、肠道半径和药物在肠道滞留时间

有关

 式中Peff为有效渗透系数，R为肠道半径， tres为药物在肠道

滞留时间， tabs为肠道内药物的吸收时间

abs

res
res

eff

t

t
t

R

P
An 
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6. 新型兽用内服缓释制剂的产品设计

 解决方案

 颗粒制剂

 微型胶囊制剂

2015-12-10 46



（1）颗粒制剂

主要通过崩解的延缓达到释放速度的延缓

不能解决的是

 适口性

 胃液的破坏（但一定程度上也可延缓）
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（2）微型胶囊制剂

缓释颗粒

掩味颗粒

同步释放颗粒
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 微型胶囊（microcapsule ）

 简称微囊，系利用天然的或合成的高分子材料

（囊材），将固体或液体药物（囊芯物）包裹或

镶嵌在一起形成的直径1~5000μm的微型胶囊

 如维生素A、D、E 微囊

 微囊可实现缓释而延长药效、提高药物的稳定性

或掩盖药物的不良气味

 复方制剂可以达到同步释放
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微型胶囊制剂实现“过胃肠溶”！

 肠溶包衣材料

 延迟药物崩解

实现缓释、靶向功能!
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 包被型

微囊化颗粒制剂的两种主要实施手段
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微囊化颗粒制剂的两种主要实施手段

 骨架型

 又称镶嵌型，药物和载体以分子态融合在一起

 一般药物的质量小于载体的质量，故最终的外观

形状是由载体的性质和生产工艺所决定
.......
.........
...........
..........
.......

..............................................................................................................
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7.肠道缓释制剂技术的革新应用

 金霉素缓释增溶颗粒?

 喹乙醇缓释颗粒

 氟苯尼考缓释颗粒

 替米考星缓释掩味颗粒

 泰妙菌素缓释颗粒

 阿莫西林肠溶缓释颗粒

 ……
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（1）饲用金霉素缓释增溶颗粒型预混剂

金霉素的剂型

 饲用金霉素

 盐酸金霉素可溶性粉

共同特点

 主要成分：金霉素

 给药途径：内服（混饲、饮水）
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 金霉素的理化特性

 只有游离金霉素才被吸收，游离金霉素极其不稳定

 金霉素是四环素类抗生素中最不稳定的药物

 在碱性溶液中，易分解成脱水物；

 在弱酸性溶液中，易发生差向异构化

 盐酸金霉素在胃中是离子化状态，到小肠部分转换

成游离金霉素

 饲用金霉素为金霉素钙，极其稳定，难溶于水，在

胃液中部分转换为离子化，到了小肠再部分转换为

游离状态和钙的结合态
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当前金霉素的使用需求

 饲用金霉素不仅仅是发挥肠道的抑菌作用，

养殖业的现状也需要发挥全身抑菌作用，特

别是对革兰氏阳性菌和支原体等CRD病原菌

的抑制作用
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 当前问题

 长期使用导致耐药性的产生，药物使用剂量增加；而国家新饲

料法规限制性添加禁止超量，达不到应用的效果

 饲用金霉素为金霉素钙，极其稳定，难溶于水，在胃液中部分

转换为离子化，到了小肠再部分转换为游离状态和钙的结合态；

游离金霉素不稳定且量小，大部分以不能发挥作用的钙盐形式

随粪便排出体外

 饲用金霉素内服生物利用度仅6-11%

 饲用金霉素既要发挥肠道作用，又要发挥全身作用

 需要解决的问题

 饲用金霉素在肠道pH环境中的溶解问题

 金霉素的缓慢释放问题：小肠释放、大肠前段也要释放
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创新性提出

肠道缓释增溶型饲用金霉素

黑珍珠
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两种金霉素生产工艺比较

 传统饲用金霉素

菌丝体（游离金霉素）稳定性

↓

破壁

↓+碳酸钙

金霉素钙沉淀

↓板框过滤、烘干

饲用金霉素

 缓释增溶型饲用金霉素

菌丝体（游离金霉素）稳定性

↓

破壁+表面活性剂

↓+碳酸钙+疏水性载体

金霉素发酵悬乳液

↓离心喷雾干燥

缓释增溶型饲用金霉素（分子态）
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两种制剂差别一目了然：工艺的革新
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两种金霉素体外释放和吸收利用度比较

剂型
人工胃液

30min

人工胃液

2h

人工肠液

3h

人工肠液

5h

传统饲用
金霉素

100% 100% 20% 30%

缓释增溶
型饲用金

霉素
20% 30% 65% 100%

吸收利用
度比较

— — >3 >3
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金霉素分子态缓释增溶颗粒的性质

缓慢释放，降低在胃液中的破坏

保护了游离金霉素的活性

主要在肠道崩解和释放，且在小肠、大肠段均

有释放

• 小肠段释放，分子态被吸收，加固全身抗菌作用

• 大肠段释放，分子态溶于肠液，加固肠道抗菌作用
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参数 单位 CTC 饲料金霉素 10%缓释增溶颗粒

给药方式 禁食灌胃 不禁食灌胃 不禁食灌胃

Dose mg/kg 40 40 40

AUC mg.h/L 23.0±10.4 11.1±3.5 25.14±8.09

Cmax mg/mL 2.4±1.1 0.8±0.2 1.29±0.48

tmax h 3.7±1.9 3.2±2.6 7.86±10.26

F % 11.0±5.0 6.0±2.0 20.49±7.10

饲用金霉素和两种颗粒制剂药动学参数比较
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给药方案的调整——给药剂量相同，吸收量增加
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给药方案的调整——给药剂量相同，吸收量增加

MEC
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给药方案的调整——给药剂量相同，吸收量增加

MEC
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不同金霉素制剂对仔猪混饲添加后血药浓度监测

 试验药物

 10%缓释增溶金霉素预混剂、20%普通饲用金霉素预混剂

 试验动物

 温氏集团四元杂乳小猪32头，试验期为40-60天龄

 试验设计

 试验分成4个处理组，A、B、C、D组各8头，每组1个栏

 所有猪只每天分4餐饲喂，饲喂时间分别为上午8:00，上午11:00，下午

2:00，下午5:00

 连续喂料至第5天开始采血，在每天的第2次、第3次、第4次喂料前10

分钟进行采血，每组每只间隔3天采1次，共采血5次
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试验分组与剂量

组别 试验处理 金霉素预混剂添加量 饲料中金霉素含量

A 10%缓释增溶金霉素预混剂 750g/T 75g/T

B 普通20%饲用金霉素预混剂 375g/T 75g/T

C 普通20%饲用金霉素预混剂 1125g/T 225g/T

D 普通20%饲用金霉素预混剂 1500g/T 300g/T
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各剂量组猪只血浆中金霉素含量总体分析

组别 A B C D

金霉素实际给药剂量 75 75 225 300

各给药组血浆中金霉
素实测总体平均值

0.30±0.09 0.21±0.05 0.63±0.15 0.80±0.23

折算成75g/吨的血浆
中的金霉素浓度

0.30 0.21 0.21 0.20

A组和其他给药组的
浓度高出百分比

— 46.15% 46.15% 51.53%
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增溶缓释型金霉素的工作原理

 经过增溶和缓释处理

 药物在肠道内持续平稳释放

 提高金霉素的溶解，提高生物利用度以及肠液中药

物浓度，从而使有效抑菌浓度没有空档

 临床达到常规制剂的4倍以上剂量的作用效果
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（2）替米考星缓释掩味颗粒及其应用机理

 替米考星的剂型

 替米考星预混剂

 磷酸替米考星预混剂

 共同特点

 主要成分：替米考星

 给药途径：内服、混饲
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 替米考星

 低溶解度、高渗透性药物

 溶解性和溶出速度是限制和调节吸收的因素

 猪上没有生物利用度的报道

 牛上只有22%
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 替米考星预混剂的现状+实际问题

 抗革兰氏阳性菌，对少数革兰氏阴性菌和支原体也有效。

其对胸膜肺炎放线杆菌、巴氏杆菌及畜禽支原体的活性强

 主用于治疗胸膜肺炎放线杆菌、巴氏杆菌及支原体感染

 具有促进机体的防御功能，主要表现在协同巨噬细胞产生

杀菌作用和促使中性粒细胞凋亡的炎症抑制恢复

 还有报道可能作为免疫介质，调节机体免疫功能

 替米考星是时间依赖性药物

 主要是吸收后发挥全身作用

 但有一定的苦味，影响猪的采食
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两种替米考星预混剂生产工艺比较

 传统替米考星预混剂

（磷酸）替米考星原粉

↓+玉米芯粉 ↓ +淀粉

混合 沸腾或干法制粒

↓                   ↓

粉粒型 颗粒型

 替米考星缓释颗粒预混剂

替米考星原粉

↓+表面活性剂

悬浮液

↓+疏水性载体

替米考星悬乳液

↓离心喷雾干燥

替米考星掩味缓释颗粒预混剂
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两种替米考星在健康猪体内的药时曲线
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 替米考星掩味缓释颗粒的性质

 掩味，不影响猪的采食，尤其是母猪的采食

 缓释，峰浓度低，有效血药浓度维持时间延长
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（3）氟苯尼考新剂型及其应用机理

 氟苯尼考的剂型

 氟苯尼考预混剂

 氟苯尼考粉

 共同特点

 主要成分：氟苯尼考

 给药途径：内服、混饲
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氟苯尼考的生物药剂学类型

 氟苯尼考

 BCS Ⅰ类：高溶解性、高渗透性药物

 溶解在肠液中游离的氟苯尼考被吸收

 溶出速度是限制吸收的主要因素
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 氟苯尼考预混剂的现状+实际问题

 广谱抗菌作用，对多种G+菌、G-菌及支原体有效

 用于治疗猪敏感菌所致的感染，如肠道、呼吸道感染

 氟苯尼考内服吸收迅速，猪即使在饲喂情况下吸收也

较完全，内服生物利用度高，达到109%。

 氟苯尼考是时间依赖性药物

 不仅仅是发挥全身抑菌作用，养殖业的现状也需要发

挥肠道的抑菌作用
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两种氟苯尼考预混剂生产工艺比较

 传统氟苯尼考预混剂

氟苯尼考原粉

↓ +石粉 ↓ +淀粉

混合 沸腾或干法制粒

↓                    ↓

粉粒型 颗粒型

 微囊型氟苯尼考预混剂

氟苯尼考原粉

↓+水+表面活性剂

悬浮液

↓+疏水性载体

氟苯尼考悬乳液

↓离心喷雾干燥

微囊型氟苯尼考预混剂
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两种氟苯尼考体外释放和吸收利用度比较

剂型
人工胃液

30min

人工胃液

2h

人工肠液

3h

人工肠液

5h

传统氟苯尼考预
混剂

100% 100% 100% 100%

分子微囊型氟苯
尼考颗粒

2% 5% 65% 100%

吸收利用度比较 — — <1 1
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药动参数 单位 氟苯尼考粉 分子微囊型氟苯尼考颗粒

AUC0-t μg·h·mL-1 190.97±16.60 A 188.12±7.10 B

MRT h 8.32±0.42 B 14.81±0.92 A

Cmax μg·mL-1 24.68±1.13 A 12.24±0.92 B

Tmax h 1.50±0.41 B 5.67±1.37 A

t1/2b h 10.22±0.17 12.25±0.58

tcp h 15.66±1.52 B 23.40±0.50 A

CL L·kg-1·h-1 0.16±0.003 0.167±0.002

Vd L·kg-1 2.41±0.04 2.89±0.14

F % 103.98±9.04 A 100.90±3.86 B

两种氟苯尼考制剂灌胃主要药动参数比较
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氟苯尼考缓释颗粒的药时曲线
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给药方案的调整——剂量不变，给药次数减少
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给药方案的调整——相同的次数，给药剂量减少
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（4）喹乙醇缓释颗粒型预混剂

 喹乙醇

 喹乙醇是1965年由拜耳Bayer公司首先开发

 抗菌促进生长剂，具有促进蛋白同化作用，提高饲料转化率，

使猪增重加快

 对革兰氏阴性菌有抑制作用；对革兰氏阳性菌有一定的抑制作

用；对四环素、氯霉素等耐药菌株仍然有效。

 可以预防和治疗某些细菌性疾病，如饲料中添加喹乙醇可以预

防断奶仔猪下痢或腹泻
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 存在问题

 喹乙醇有中度至明显的蓄积毒性，对大多数动物有明显的致畸

作用，对人也有潜在的三致毒性，即致畸形，致突变，致癌。

因此喹乙醇在美国和欧盟都被禁止用作饲料添加剂。

 《中国兽药典》也有明确规定，喹乙醇仅用于35Kg以前的猪；

禁止用于家禽及水产养殖

 常规喹乙醇预混剂为粉末状，具有较强的静电性质，在饲料生

产中造成残留污染

 在预防断奶仔猪下痢或腹泻时剂量需要推荐剂量的2~3倍，即

每吨饲料添加200~300g才能有效，远远超过法定剂量50~100g/

吨
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两种喹乙醇预混剂生产工艺比较

 传统喹乙醇预混剂

喹乙醇原粉

↓ +石粉 ↓ +淀粉

混合 沸腾或干法制

粒

↓                    ↓

粉粒型 颗粒型

 缓释颗粒型喹乙醇预混剂

喹乙醇原粉

↓+水+亲水性表面活性剂

悬浮液

↓+疏水性载体

喹乙醇悬乳液

↓离心喷雾干燥

缓释颗粒型喹乙醇预混剂
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差别一目了然：工艺的革新

VS
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猪给药喹乙醇后的药时曲线图
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猪给药喹乙醇后的药动学参数
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缓释颗粒型喹乙醇预混剂的工作原理

 经过缓释处理

 药物在肠道内持续平稳缓慢释放

 减少小肠段释放，减少吸收，减少药物残留

 增加大肠段的释放，提高大肠前段肠液中药物浓度，从而加固

了肠道的抑菌作用

 临床达到常规制剂的3倍以上剂量的作用效果

 新型颗粒杜绝了饲料生产过程中的交叉污染
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8. 药物剂型设计的作用

 药物剂型可以

 改变药物溶解度

 调节溶出速度

 进一步影响药物的吸收和透过

 药物剂型还可以

 保护药物在胃肠道环境中的稳定性

 减少饲料生产中的交叉污染
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感谢你们耐心的聆听 欢迎交流

THANKS!
黄显会 博士

华南农业大学兽医学院

国家兽药残留基准实验室副主任

全国兽药残留专家委员会 委员

农业部兽药评审专家库 成员

中国兽药典委员会 委员

xianhuihuang@139.com

Moble: 13808842258

QQ: 343387382

让动物健康！

让养殖轻松！

让食品安全！
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