《海洋生物体中金刚烷胺的测定液相色谱- 串联质谱法》地方标准编制说明
一、工作简况
(一)任务来源
2019年9月4日，山东省市场监督管理局印发《关于印 发2019 年度标准化综合改革暨山东标准建设项目计划的通 知》(鲁标改办发(2019)6 号),将《海洋生物体中金刚 烷胺的测定液相色谱-串联质谱法》列入山东省地方标准制 修订计划，项目编号为16,由山东省海洋局提出，山东省海 洋标准化技术委员会(鲁 TC20) 归口，由山东省海洋资源
与环境研究院起草。
(二)起草单位、起草人及任务分工
本标准起草单位是山东省海洋资源与环境研究院、中国 海洋大学。山东省海洋资源与环境研究院是一所拥有60 余 年海洋与渔业科研历史、多学科综合性的省属公益性重点科 研机构。承担国家、省部等公益性科研项目数百项，成果获 各级奖励120余项，多项成果达国际领先及国际先进水平。 水产品质量检验中心从属山东省海洋资源与环境研究院，中 心挂农业农村部渔业产品质量监督检验测试中心(烟台)牌 子，为山东省制订和实施渔业法规、保障水产品食用安全、 促进海洋和渔业可持续发展，提供了强有力的科学依据和技 术支持。中心先后起草了 GB 31660.3-2019 《食品安全国家
标准水产品中氟乐灵残留量的测定气相色谱法》、 GB

31660.2-2019《食品安全国家标准水产品中辛基酚、壬基酚、 双酚 A 、已烯雌酚、雌酮、17α-乙炔雌二醇、17β-雌二醇、  雌三醇残留量的测定气相色谱-质谱法》、农业部1163号公  告-9-2009《水产品中己烯雌酚残留检测气相色谱-质谱法》 等十余项国家、行业标准和 DB37/T2095-2012《 水产品中乙  酰甲喹残留量的测定液相色谱法》等近30项检测类山东省  地方标准，并参与《食品安全国家标准水产品中红霉素残  留量的测定液相色谱-串联质谱法》等十余项标准的验证工  作，熟悉标准制定工作。项目组主要成员均参加过全国水产  标准化技术委员会举办的标准培训班并获得证书，主持、参
与上述国家标准、行业及地方标准，熟悉标准的制修订工作。
标准主要起草人及任务分工：
田秀慧：主持调查研究、标准内容设计、标准起草和修
改等全部工作；
刘小静：参与调查研究、标准内容设计等工作；
刘昕：参与调查研究、标准内容设计等工作；
任传博：参与调查研究、标准内容设计、标准起草和修
改、实验室分析等工作；
张秀珍：参与调查研究、标准内容设计等工作；
孙春晓：参与调查研究、标准内容设计等工作；
薛敬林：参与调查研究、标准起草和修改、实验室分析
等工作；
崔艳梅：参与调查研究、实验室分析等工作；

韩典峰：参与调查研究、实验室分析等工作；
罗晶晶：参与调查研究、征求意见等工作；
王丹：参与调查研究、征求意见等工作；
徐英江：参与调查研究、实验室分析等工作；
宫向红：参与调查研究、实验室分析等工作；
张华威：参与调查研究、实验室分析等工作；
李振兴：参与征求意见等工作。
(三)起草过程
1.立项情况
金刚烷胺因其疗效显著且价格低廉， 一度成为养殖户防 治流感病毒的常用药。2012年11月备受关注的“速成鸡”事 件中，某些养殖企业非法使用金刚烷胺等违禁药物所带来的 食品安全问题，引起了人们的普遍关注。2012年由于我国国 内出现鸡肉使用抗菌剂的报道，2013年，日本厚生劳动省医 药食品安全部为了安全起见将金刚烷胺的检测加入到进口 食品监控计划中。基于此，山东省海洋资源与环境研究院提
出了该标准的立项申请。
山东省海洋标准化技术委员会召开标准研讨会。邀请专 家对标准的申请文件进行了审阅，与会专家对申请立项的 《海洋生物体中金刚烷胺的测定液相色谱-串联质谱法》进 行初审，审核了拟申报标准项目标准草案及编制说明，规范 了标准的格式及用词用语，对必要性进行了论证，在修订标
准的必要性、可行性等方面统一了认识。2019年9月4日，

山东省市场监督管理局印发《关于印发2019 年度标准化综
合改革暨山东标准建设项目计划的通知》  (鲁标改办发
(2019)6号),将《海洋生物体中金刚烷胺的测定液相色
谱-串联质谱法》列入山东省地方标准制修订计划。
2. 起草阶段
在接到《海洋生物体中金刚烷胺的测定液相色谱-串联 质谱法》标准制定任务后，成立了标准制定小组，在仪器设 备、试验材料和资料检索等方面做了充分准备，并对所检索 到的资料进行了综合分析，在已建立的海水中金刚烷胺残留 的测定液相色谱串联质谱法的基础上，依据GB/T 1.1-2020 《标准化工作导则第1 部分：标准化文件的结构和起草规 则》、GB/T20001.4-2015《 标准编写规则第4部分：试验方 法标准》,完成了本文件的征求意见稿，并请农业农村部渔 业环境及水产品质量监督检验测试中心(广州)、农业农村 部渔业环境及水产品质量监督检验测试中心(舟山)和烟台
海关技术中心进行方法验证试验，汇总了验证实验数据。
3. 征求意见阶段
2020年1月至3月(时间符合“公开征求时间满足至少   30天”的要求),通过电子邮件和电话问询的方式对三十家   单位征求了意见，其中发送“征求意见稿”的单位数30个；收   到“征求意见稿”后，回函的单位数30个；收到“征求意见稿”
回函并有建议或意见的单位数16个。专家意见涉及征求意
见稿和编制说明的主要内容和结构。按照意见对主要内容进

行了修订，主要对表述和写法进行了修改，使其符合相关规 定；同时对文本的结构进行了调整和优化。对征求意见稿进 行修改完善后，提交山东省海洋标准化服务平台进行公示，
完成了本文件的送审稿。
4. 送审阶段
2021年11月19日，山东省海洋局、山东省海洋标准化 技术委员会在济南组织召开了山东省地方标准《海洋生物体
中金刚烷胺的测定液相色谱-串联质谱法》专家论证会议。
会议邀请专家组成标准论证专家组，与会专家听取了起草单 位关于标准编制情况的汇报和说明，经质询讨论，形成专家 意见如下：该标准符合有关法律、法规和强制性标准的要求， 与相关国家标准、行业标准和地方标准的相协调；文本编写 规范，符合 GB/T 1.1-2020 的要求。该标准技术内容完整，  具有可靠性和可操作性，为开展海洋生物体中的金刚烷胺测 定提供了技术依据。起草单位按照专家提出的意见进行修改
完善，按程序进行送审，形成标准送审稿。
5. 审查阶段
2023年4月，山东省海洋局在济南组织召开了山东省地 方标准《海洋生物体中金刚烷胺的测定液相色谱-串联质谱 法》专家审查会议，山东省市场监督管理局对审查会议进行 监督指导。来自国家海洋环境监测中心等单位9名专家组成
了审查委员会。审查委员会听取了标准编制情况汇报，对标

准文本和标准编制说明进行了逐章、逐条审查。审查委员会 对标准材料提出了审查意见，标准起草工作组根据审查意见 对标准进行了修改完善，审查委员会对修改内容予以确认。 会议一致同意该标准通过审查，要求起草单位尽快形成报批 材料后上报山东省市场监督管理局。标准起草工作组根据专 家审查会意见，形成了本文件的报批稿，报山东省市场监督
管理局。
二、 地方标准制定目的和意义
金刚烷胺是一类由Setter 于1960年首次合成， Davis  于 1964 年首次发现具有抗病毒作用的抗病毒药物，也是美国 FDA 首个批准的抗流感病毒药物。根据其药理作用，国内现 在主要将金刚烷胺用于鸡、猪流感的预防和早期治疗，以及
猪传染性胃肠炎的防治。但金刚烷胺可能产生嗜睡、失眠、
眩晕、抑郁、恶心、食欲减退等多种不良反应，具有一定的 毒副作用。长期使用金刚烷胺可使病毒产生不同程度的耐药 性，诱导产生新型耐药病毒。动物实验也表明其对胚胎有毒
性和致畸作用。
为避免影响国家动物疫病强制性免疫政策落实及给重 大动物疫病防控工作带来不良后果，农业部发布《关于清查 金刚烷胺等抗病毒药物的紧急通知》,规定除经批准生产、 使用的疫苗产品外，禁止使用金刚烷胺防治高致病性禽流感 等一类病原微生物引起的病毒性疫病。20世纪90年代后，
当代畜禽养殖业逐渐规模化，骤增的养殖密度导致大规模疾

病频繁发生，缺乏科学知识的养殖商户愚昧无知，为了满足
自身经济利益，在畜禽养殖过程中为防止动物疫病发生从而 导致经济利益受到损害的情况下，不规范使用及使用国家违
禁药物的现象层出不穷。
2014年，山东省荣成市出入境检验检疫局首次在送检的 辣椒产品中检出金刚烷胺。当前金刚烷胺的检测方法研究多 是针对动物源性食品和饲料中药物残留量的检测，关于海洋 生物体中金刚烷胺的检测技术尚未发布相关标准，因此建立 海洋生物体中金刚烷胺的检测方法，对保障海洋生物体的质 量安全及海洋监管十分重要。虽然目前关于海洋生物体中金 刚烷胺污染的报道较少，但是不排除滥用药物后对海洋生物 污染的可能，并且我们在前期调研中发现某些海带、海参等
水产品中检出金刚烷胺残留，因此为保证食品和环境安全，
建立海洋生物体中金刚烷胺残留检测方法势在必行。
山东省是藻类养殖大省，藻类是作为低等植物，是海洋 中重要的初级生产者，地球上几乎所有环境中都能见到藻 类。在海洋中的多种藻类，具有丰富的资源，其中包括大型 藻类和海洋藻类，其对维持生态系统的平衡起重要作用，而 且与大多数污染物比鱼类和贝类更为敏感。许多品种的大型 海藻作为海洋经济藻种，其数量与质量的变化，关系到海洋 生态环境平衡与人们的食品安全。在上述背景下，在建立的 高效液相色谱-串联质谱法 (HPLC-MS/MS)    的基础上，我们
在前期工作中发现，藻类中检出金刚烷胺，含量在3.01 μg/kg


-25.1μg/kg 之间。同时对烟台长岛海域的海带中金刚烷胺进 行连续检测，发现金刚烷胺检出率较高。目前我国海洋生态 环境整体形势依然严峻，仍然处于污染排放和环境风险的高 峰期、生态退化和灾害频发的叠加期；海洋环境监督管理制 度落实不到位，污染物标准统筹不够，无法满足海洋环境保
护及监测的实际要求。
近年来，海洋污染越来越严重，对海洋生物造成了较大 的经济损失。因此建立海洋生物体中污染物的检测技术应迫 在眉睫，以应对保护海洋生态环境，应完善海洋标准检测及 监测体系的需要。目前我国及我省还没有关于金刚烷胺在海
洋环境中污染状况的研究报道，国外也鲜有这方面的资料，
其在海洋环境中分布状况以及对海洋生物的影响都无从评 估。因此该标准的立项，对理清海洋生物体中金刚烷胺来源， 保护其赖以生存的环境，提出切实可行的控制技术并对维持
海洋环境的健康、可持续发展至关重要且已刻不容缓。
三、 地方标准编制原则、主要技术内容和确定依据
(一)编制原则
本文件制定的主要原则： 一是符合性，符合国家和行业 有关方针、政策、法律、法规，贯彻国家强制性标准；二是 适用性，充分考虑我国国情，以促进海洋环境保护为目的，  同时兼顾当前及未来金刚烷胺分析技术的发展，确保为海洋  环境监测提供准确、有效地方法和完善的技术；三是目的性，
有利于我国海洋环境监测技术的进步，有利于海洋生态环境

监测与评价技术水平的提高，有利于我国海洋资源的合理开
发；四是协调性，与相关国家和行业标准协调一致。
(二)主要技术内容和确定依据
根据金刚烷胺的结构和性质，海洋生物体样品用1%乙酸 乙腈提取后，经浓缩净化后，液相色谱-串联质谱仪测定，内
标法定量。

1.标准溶液的制备与保存期限
溶液制备方法参照GB/T 601-2016 化学试剂标准滴定 溶液的制备。称取金刚烷胺0.0100 g, 用乙腈溶解，并定容 至10mL,   配制成1.0mg/mL标准贮备液， -20℃下避光保存， 有效期为3个月。用乙腈稀释金刚烷胺标准贮备液成标准使 用液，金刚烷胺的浓度为1.0 μg/mL,4℃    下避光保存，有效 期为1个月。用乙腈稀释成金刚烷胺内标溶液成标准使用液， 浓度为100μg/L,4℃ 下避光保存，有效期为1个月。保存期
内标准溶液重复进样，确保标准物质不变质。

2.提取剂的选择及超声时间的选择

根据相关文献，本实验采用不同的提取试剂进行对比试 验，分别是乙腈、1%三氯乙酸-乙腈、3%三氯乙酸-乙腈、1% 甲酸-乙腈、3%甲酸-乙腈、1%乙酸-乙腈、3%乙酸-乙腈等对
金刚烷胺提取，进行回收率对照实验，添加浓度为1.0mg/L。
具体步骤：准确称取剪切后的一定量的海洋生物样品于

50mL 带螺旋盖的聚丙烯离心管中，加入15mL 提取试剂和 1.0 mg/L金刚烷胺内标溶液，充分旋涡1 min,20℃ 超声提 取20 min,7000     r/min 离心15 min,   吸取上清液转移至另一
50 mL 离心管中待净化处理。
金刚烷胺的化学结构带有氨基，呈现出一定的碱性，易 溶于酸性试剂，又因其属于极性化合物，在纯有机试剂中的 溶解度较小，故一般文献均选用极性较强的稀酸溶液和水- 有机溶剂混合液等作为金刚烷胺的提取试剂。乙腈可以有效 提取目标化合物，且具有沉淀蛋白质的作用，其提取出的弱 极性成分少，在质谱上的响应高，基质效应低，因而选用乙 腈作为提取试剂。结果表明，加标样品(浓度水平为100μg/L)  使用1%乙酸乙腈 (v/v)   提取试剂的提取效果优于其他的提 取溶液，金刚烷胺的回收率高达117.75%。因此本实验选择
1%乙酸乙腈作为提取溶液。
比较了前处理超声提取时间分别为10 min 、15  min 、20 min 、25 min 、30 min五种方式对于金刚烷胺的提取效果，结 果表明，随着超声提取时间的增加，金刚烷胺的回收率随之 增加，15 min 时金刚烷胺回收率达到110%左右，随着提取
时间的延长，金刚烷胺回收率稳定在115%左右不再增加，
因此，本实验选择超声提取时间为15 min。

3. 固相萃取柱的选择

由于金刚烷胺的脂溶性，脂肪较难除去。在实验中试图

用正己烷去除脂肪步骤，发现对分析灵敏度有明显影响。正 已烷可能在去脂步骤导致部分金刚烷胺被分配除去。因此， 需要用固相萃取小柱对提取液进行净化，除去一些与金刚烷
胺性质相似的干扰物和色素等杂质。
通过空白鲅鱼加标，采用外标法对比HLB 、MCX 、MAX 固相萃取柱的回收率情况，结果表明MCX 回收率最高(图1), 说明金刚烷胺主要以离子的形式存在，强阳离子交换柱对其 有一定的保留，因此本文件采用MCX 对目标物进行富集和净 化。使用MCX 固相萃取柱净化，操作简单，回收率高，重现 性好，背景噪音低。最终本研究采用MCX 固相萃取柱对提取
液进行净化。
[image: ]
图1 不同SPE 柱对回收率的影响(以外标法计， n=6)

4.定容液的选择

定容液能影响目标物的峰形和响应值，从而影响定量结 果的准确性。实验发现：定容液中添加甲酸可有效提高响应
值，而定容液中的有机相比例对金刚烷胺的峰形影响较大，


通过对比V乙腈+V水=5+5,V乙腈+V水=3+7,V乙腈+V水  =7+3,发现V乙腈+V水=3+7最合适，而质谱方法一般采用  0.1%甲酸提高响应值，故采用乙腈-水(3:7, V/V) 溶液(含
0.1%甲酸)作为定容液。
[image: ]
图2 未添加0.1%甲酸的定溶液谱图(10μg/L)

[image: ]
图3 添加0.1%甲酸的定溶液谱图(10μg/L)

5.液相色谱条件的确定

金刚烷胺结构中的氨基，易形成[M+H]+的准分子离子， 适合在正离子模式下扫描，系统自动优化后确定金刚烷胺的  离子对、碰撞能量以及雾化气压力、干燥器温度等质谱分析  参数。根据文献，流动相中的有机相选择甲醇和乙腈，乙腈  可以明显降低背景噪音，有效分离目标物。水相选择了超纯  水和0.1%甲酸水溶液，结果如图所示，图2-4可见流动相为  超纯水时，干扰较大，响应值差；图2-5可见流动相为0.1%  甲酸水溶液时峰形较好响应良好。故流动相选用0.1%甲酸水  溶液。在质谱分析中，从保护质谱配件的角度出发，甲酸一
般不超过0.20%,所以本研究选择加入0.10%甲酸。本论文


采用了梯度洗脱，使金刚烷胺与杂质可以实现较好的分离，
提高检测灵敏度，减少基质影响。
有机相对比了甲醇和乙腈，水相对比了超纯水、0.1%甲 酸溶液、5mmol/L  乙酸铵和含有0.1%甲酸的5mmol/L  乙酸 铵溶液，发现流动相的酸度对金刚烷胺响应和峰形有较大影 响，本研究通过对比，最终确定采用乙腈和0.1%甲酸溶液作
为流动相。


[image: ]
图4 流动相为甲醇和0.1%甲酸水的总离子流图(10μg/L)

[image: ]
图5流动相为乙腈和0.1%甲酸水的谱图(10μg/L)
[image: ]
图6 流动相为乙腈和水的谱图(10μg/L)

[image: ]
图7流动相为乙腈和含0.1%甲酸5mmol/L 乙酸铵水的谱
图(10μg/L)

6.基质效应的影响

由于海洋生物基质比较复杂，因此，在生物样品的提取 中有必要对处理后的基质效应进行评价。比较净化后的空白 样品的提取净化液与标准溶液在相同金刚烷胺浓度下的响
应，评价基质中效应。
本研究通过对比空白大黄鱼、大菱鲜、刺参、海带、南 美白对虾经前处理后分别用1 mL 标准溶液溶解测定其响应 值 (B,n=6)   与 1mL 标准溶液直接上机测定(A,n=6)   的 比值来计算绝对基质效应，如图11所示负值为离子增益，金
刚烷胺在海洋生物体中存在基质效应。由于基质效应的产生

原因复杂，因而难以根本清除基质效应的影响。目前用以清
除或补偿基质效应的方法有基质净化法、同位素内标法、空
白基质匹配标准溶液等。为了能较好地减小基质效应的影
响，本文件采用内标法进行定量分析。
[image: ]
图8 海洋生物体中金刚烷胺基质效应情况
7. 质谱条件的确定

本研究采用直接进样的方式进行质谱条件的摸索和优 化。将金刚烷胺配制成1μg/mL 的甲醇溶液，在ESI+  模式 下进行全扫描，以选择合适的母离子和子离子。实验结果表 明：金刚烷胺在 ESI+ 模式下能获得较高丰度的分子母离子 [M+H]+。   然后分别进行二级质谱分析，找出二级质谱中两 个信号较强的碎片离子，用信号最强的做定量离子，另一个 作辅助定性离子，并对离子传输管温度、鞘气压力、喷雾电 压等参数进行优化，得到完整的质谱条件，用选择反应模式
的方式对样品进行定性和定量分析。


通过对金刚烷胺标准溶液的质谱方法优化，确定了质谱 条件：正离子(ESI+)模式；电离电压为2.50kV;  锥孔电压为  25 V; 离子源温度为140℃;锥孔反吹气流速为50 L/h; 脱  溶剂气温度为400℃;脱溶剂气流速为700L/h; 氩气流速为  0.12  mL/min; 其他参数见表4。采用多反应监测方式对样品  进行定性和定量分析。三重四级杆串联质谱仪中，第一个四  级杆 (Q1)   选择母离子，经过在第二个四级杆 (Q2)    中碰撞  解离，到达第三个四级杆(Q3)  进行选择离子检测，只有符
合特定条件的离子才能被检测到，该模式排除了本底干扰，
具有较高的选择性和信噪比，较低的检测限。
表4 待测物监测离子

	化合物
	母离子
	子离子
	锥孔电压
	碰撞能量

	
金刚烷胺
	
152
	93
	25
	30

	
	
	135*
	25
	17

	金刚烷胺内标
	167
	141*
	25
	17


注：*表示为定量离子
8.标准曲线的绘制
取1.0mg/L 金刚烷胺标准使用溶液10μL、20μL、40μL、 50μL、100μL于样品瓶中，分别添加100μL 内标工作液，  定容至1.00mL,   配制成金刚烷胺浓度为10μg/L 、20μg/L 、  40μg/L、50μg/L、100μg/L的系列标准溶液，10μL 进样。  以各标准溶液峰面积与内标峰面积的比值为纵坐标，以各标
准工作液浓度为横坐标，绘制标准曲线。所得典型标准曲线

方程为 Y=0.06601X+0.67559,  相关系数 r  为0.9995,大于 0.99,线性关系良好，适用于海洋生物体中金刚烷胺的定量
分析。
9. 样品测定
样品峰与标准物质的保留时间之差不大于0.10 min,   并 且在扣除背景后的样品质谱图中，所选择的特征离子均应出 现，要求样品峰的各选择离子相对强度与标准物质相应选择
离子的相对强度之差不超过表5规定的范围。
表5 试样相对离子丰度与标准物质相对离子丰度的最大
允许偏差

	相对离子丰度/(%)
	允许偏差/(%)

	>50
	±20

	>20～50
	±25

	>10～20
	±30

	≤10
	±50




10.方法的评价
10.1 方法的正确度和精密度
于空白大黄鱼、大菱鲜、刺参、海带、南美白对虾及四 角蛤蜊样品中加入金刚烷胺及其内标溶液，进行回收率和精 
11所示。
密度实验，每个浓度样品平行测定6次，测定3个批次，检测 结果见表6。以大菱鲜为例，金刚烷胺标准溶液、空白大菱
鲜及空白大菱鲜样品中添加金刚烷胺总离子流图如图9、10、

11所示。
结果分析如下：在鱼类中，金刚烷胺在10μg/kg、50μg/kg
和100μg/kg添加浓度下，平均回收率在91.5%-96.7%之间，
批内标准偏差在1.34%-4.07%之间，批间相对标准偏差在 2.47%-3.50%之间；在刺参中，金刚烷胺在10μg/kg、50μg/kg 和100μg/kg添加浓度下，平均回收率在92.7%-95.7%之间， 批内标准偏差在1.77%-4.19%之间，批间相对标准偏差在 2.93%-3.40%之间；在海带中，金刚烷胺在10μg/kg 、50μg/kg  和100μg/kg添加浓度下，平均回收率在92.4%-96.2%之间， 批内标准偏差在1.67%-3.93%之间，批间相对标准偏差在 2.15%-3.34%之间；在虾类中，金刚烷胺在10μg/kg、50μg/kg 和100μg/kg添加浓度下，平均回收率在93.3%-95.4%之间， 批内标准偏差在2.23%-4.60%之间，批间相对标准偏差在 2.71%-3.31%之间；在贝类中，金刚烷胺在10μg/kg 、50μg/kg  和100μg/kg添加浓度下，平均回收率在85.0%-92.0%之间， 批内标准偏差在3.47%-7.25%之间，批间相对标准偏差在 4.25%-6.38%之间；金刚烷胺在上述海洋生物体中的回收率 均在70%-120%,批内相对标准偏差及批间相对标准偏差均
小于15%。
表6 海洋生物体中金刚烷胺回收率及精密度试验结果

	目 标 物
	
基质
	添加浓
度
(μg/kg)
	
回收率(%)
	平均回 收率
(%)
	批内 RSD(%)
	批间 RSD(%)

	金 刚 烷 胺
	
大黄鱼1
	10
	89.8
	93.3
	96.5
	91.9
	98.0
	96.1
	94.3
	3.31%
	
3.50%

	
	
	10
	98.5
	89.6
	97.2
	90.1
	95.9
	93.1
	94.1
	3.96%
	

	
	
	10
	89.1
	96.6
	98.7
	98.3
	94.3
	95.3
	95.4
	3.68%
	

	
	大黄鱼2
	50
	91.4
	92.7
	91.7
	89.6
	92.3
	93.0
	91.8
	1.34%
	2.47%






以上内容仅为本文档的试下载部分，为可阅读页数的一半内容。如要下载或阅读全文，请访问：https://d.book118.com/845001013141011040
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