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摘  要: 硝基呋喃类药物一直是国内外普遍关注的常见兽药之一, 主要包括呋喃唑酮、呋喃西林、呋喃它酮、

呋喃妥因, 具有抗菌消炎作用, 曾被广泛应用于畜禽水产品的生产过程中。但后来发现, 硝基呋喃类药物残留

在动物体内被人食用以后, 容易导致过敏、头痛、腹泻等症状, 严重的还可引发“三致”危害。因此, 中国、

美国、日本、韩国、加拿大、欧盟等国家禁止该类药物在动物源性食品中检出, 并陆续制定相关限量标准, 不

断投入研究以期建立更好的检测方法并用于监控动物源性食品中硝基呋喃类药物的残留量, 以保护消费者和

生产者生命安全。建立快速、灵敏、准确的检测方法迫在眉睫。基于此, 本研究对硝基呋喃类药物的分类、国

内外现行检测标准及方法进行总结和分析。 
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Research progress on nitrofurans residues detection methods in animal 
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ABSTRACT: Nitrofurans are the most common veterinary drugs which have been widespread concerned at home 

and abroad, including furazolidone, nitrofural, furaltadone, and nitrofurantoin. They have antibacterial and 

anti-inflammatory effects, and once have widely used in livestock and poultry products. But it was found that, 

nitrofurans could lead to allergy, headache, diarrhea, and even cause more serious harms after eating animal derived 

foods with residuals. In order to protect the health of consumers and producers, nitrofurans were forbidden to detect 

in animal derived foods. Meanwhile, relevant evaluation standards were established in China, the United States, Japan, 

Korea, Canada, European Union and other countries, and more experiments were carried out to establish better 

detection methods to detect nitrofurans residues in animal derived foods. It was necessary to establish rapid, sensitive 

and accurate detection methods. Based on this, the classification, domestic and foreign current detecting standards 
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and methods of nitrofurans were summarized and analyzed in this paper. 
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1  引  言 

随着生活水平提高, 人们对动物源性食品的需求逐

渐增大, 而且越来越关注食品安全问题。其中, 兽药残留一

直是影响动物源性食品安全的重要因素之一[1]。兽药残留

不仅包括原药, 也包括其在人体内代谢的产物, 同样对人

体有潜在的严重危害。2002年是中国加入世界贸易组织的

第一年, 也是中国出口产品特别是农产品遭遇“绿色贸易

壁垒”最集中、损失最严重的一年。2002年 3月, 欧盟开始

全面停止进口来自中国的动物源性产品, 原因是单方面称

从中国进口的一些水产品中检测出呋喃西林残留; 8月, 瑞

士规定了强制性检测硝基呋喃类药物的措施, 因为发现从

中国进口的禽肉中有抗生素残留。由于欧盟全面禁止中国

动物源性产品的进口, 导致动物源性产品被积压, 从而造

成了重大的经济损失。可见, 硝基呋喃类不仅威胁着人的

生命健康, 也造成经济滑坡。目前可知, 容易产生兽药残留

的主要药物如表 1所示。 

其中, 硝基呋喃类药物对禽类具有一定抗菌消炎作

用, 被广泛应用于防治畜禽、水生动物疾病、水生动物养

殖环境杀菌消毒和防治畜禽肠道感染。但是, 呋喃类物质

稳定性较差, 在动物体内, 其代谢物与组织蛋白结合可以

形成稳定的化合物, 在弱酸性环境(如人体胃酸), 又被释

放出来[2]; 且易产生抗药菌株[3], 具有致癌性, 对人类健康

存在严重危害, 故对于呋喃类物质代谢物的研究和检测更

有意义。 

2  硝基呋喃类物质的分类 

硝基呋喃类药物(nitrofurans)是一类人工合成的广谱

抗菌药物。对革兰氏阴性菌和革兰氏阳性菌均有一定抑菌

杀菌作用, 曾被许多国家用作杀菌剂、驱虫剂及动物生长

促进剂[4,5]。它通过干扰细菌的氧化还原酶, 进而干扰细菌

的糖代谢, 从而造成细菌体内代谢紊乱, 起到抑菌杀菌的

作用[6]。硝基呋喃类药物主要包括呋喃唑酮(furazolidone)、

呋喃西林(nitrofurazone)、呋喃它酮(furaltadone)和呋喃妥因

(nitrofurantion), 它们均具有五元硝基呋喃环和双键结构, 

具有相似的理化性质。 

3  硝基呋喃类药物及其代谢物检测的标准与方法 

在早期的国内外文献报道中, 硝基呋喃类药物的检

测大多是针对其原药。Nouws等[7]针对原药进行检测实验, 

并没有获得较好的实验数据, 表明残留的呋喃唑酮在活体

内非常不稳定并且迅速代谢。正是由于硝基呋喃类药物的

不稳定性, 对光比较敏感, 且进入动物体内后代谢速度快, 

其代谢物易与体内的蛋白质结合, 生成稳定的结合物[8-11], 

导致检测结果的准确性受到严重影响。因此, 相对于原药

检测, 检测其代谢物能更快更好地起到监测作用。目前, 硝

基呋喃类代谢物检测的方法主要依赖高效液相色谱及其联

用技术、相关酶免疫分析方法等[12-15]。国内外关于硝基呋

喃类药物代谢物检测的主要标准如表 2所示。 

3.1  LC-MS/MS 法 

LC-MS/MS 目前已被许多国家作为检测硝基呋喃类

抗生素代谢物的确证性方法[28-31]。高效液相色谱可有效分

离和纯化有机化合物, 检测灵敏度、标准性和可靠性都比

较高, 在药物残留检测方面应用比较广泛。在检测过程中, 

能保证样品不受到损坏, 对于那些热稳定性差、沸点比较

高、难以气化的化合物同样适用。Mottier等[32]利用液相色

谱 -串联质谱法 ( l iquid chromatography-tandem mass 

spectrometry, LC-MS/MS)、电喷雾电离和内标法定量检测

肉中 4 种硝基呋喃类抗生素的代谢物, 方法的检出限值为

0.11~0.21 μg/kg, 定量限值为 0.19~0.36 μg/kg, 低于欧盟规

定的 1 μg/kg 最低检测限量的要求。曹鹏等[33]建立用固相 

 
表 1  产生兽药残留的主要药物 

Table 1  Main drugs of producing veterinary drug residue 

产生兽药残留的主要药物类型 在畜禽养殖中的作用及具体药物品种 

抗生素类 对禽类细菌感染和致病性微生物感染有治疗、抑制作用, 包括四环素、氯霉素、庆大霉素等 

磺胺类 用于治疗细菌感染, 可作为饲料添加剂, 包括磺胺, 磺胺嘧啶和磺胺佳恶 

硝基呋喃类 对禽类有抗菌消炎作用, 主要包括呋喃唑酮、呋喃它酮、呋喃妥因和呋喃西林等 

抗寄生虫类 用于治疗寄生虫引起的各种疾病, 如三氮眯、双眯苯脲、硫酸喹啉脲和左旋咪唑等 

激素药物类 常用于动物繁殖、提升瘦肉比率或育肥等, 如雌激素、盐酸克伦特罗、孕激素、乙烯雌酚等 

镇静剂类 对于动有物镇静作用, 如氯丙嗪、阿扎哌隆、赛拉嗪、地西泮等 
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表 2  硝基呋喃类药物代谢物检测标准对比 
Table 2  Comparison of nitrofurans metabolites detection standards  

标准号 适用基质 样品前处理 测定 最低限量值(μg/kg) 

美国 FDA 21CFR530.41[16] 动物源性食品 
甲醇-水洗, 加酸水解, 调节 pH 至 7.2~7.6, 乙酸

乙酯提取, 正己烷净洗 
 不得检出 

欧盟(EC)2377/90/EEC[17] 动物源性食品 
甲醇-水洗, 加酸水解, 调节 pH 至 7.2~7.6, 乙酸

乙酯提取, 正己烷净洗 
 1.0 

(EC) No470/2009[18] 动物源性食品 
甲醇-水洗, 加酸水解, 调节 pH 至 7.2~7.6, 乙酸

乙酯提取, 正己烷净洗 
 不得检出 

GB/T20752-2006[19] 
猪肉、牛肉、鸡肉、

猪肝和水产品 

甲醇-水洗, 甲酸水解, 调节pH至 7.4, Oasis HLB

固相萃取净化, 氮吹浓缩 
HPLC-MS/MS 0.5 

GB/T21166-2007[20] 肠衣 
加酸水解, 调节 pH 至 7.0~7.5, 乙酸乙酯提取, 

液液分配, 氮吹浓缩 
HPLC-MS/MS 0.5 

GB/T21311-2007[21] 
肌肉、内脏、鱼虾

和肠衣 

甲醇-水洗, 加酸水解, 调节 pH 至 7.2~7.6, 乙酸

乙酯提取, 正己烷净洗 
HPLC-MS/MS 0.5 

SN/T1627-2005[22] 
虾、鸡肉、蜂蜜、

肠衣 

加酸水解, 调节 pH 至 7.0~7.5, 乙酸乙酯提取, 

液液分配, 氮吹浓缩 
HPLC-MS/MS 1.0 

农业部公告第 235号[23] 动物源产品 
加酸水解, 调节 pH 至 7.2~7.4, 乙酸乙酯提取, 

液液分配, 氮吹浓缩 
HPLC-MS/MS 禁止使用 

农业部公告第 560号[24] 动物源产品 
加酸水解, 调节 pH 至 7.2~7.4, 乙酸乙酯提取, 

液液分配, 氮吹浓缩 
HPLC-MS/MS 禁止使用 

农业部 781号公告-4-2006[25] 动物源产品 
冰浴甲醇-水洗, 加酸水解, 调节 pH 至 7.2~7.4, 

乙酸乙酯提取, 液液分配, 氮吹浓缩 
HPLC-MS/MS 0.25 

农业部 1077号公告-2-2008[26] 水产品 
冰醋酸-甲醇衍生化, 调节 pH 至 6.9~7.1,乙酸乙

酯提取, 液液分配, 氮吹浓缩 
HPLC 1.0 

DB34/T1839-2013[27] 水产品 加酸水解, 乙酸乙酯萃取, 氮吹浓缩 HPLC-FLD 0.5 

 
萃取-高效液相色谱法同时测定饲料中呋喃唑酮、呋喃西

林、呋喃妥因和呋喃它酮药物残留量的方法, 即用乙腈提

取样品中的残留药物, 用正己烷和酸性氧化铝进行净化, 

然后用高效液相色谱法检测。结果显示, 呋喃西林、呋喃

妥因、呋喃它酮的检出限为 0.25 mg/kg, 定量限为 0.5 

mg/kg; 呋喃唑酮检出限为 0.12 mg/kg, 定量限为 0.25 

mg/kg, 4 种药物的平均添加回收率均大于 70%, 相对标准

偏差小于 10%。王蕾等[34]为了检测饲料中硝基呋喃类药物, 

分别建立呋喃唑酮、呋喃西林、呋喃妥因、和呋喃它酮的

高效液相色谱法, 研究以乙腈-乙酸铵溶液为流动相, 用反

相色谱柱分离, 紫外检测器检测(波长 365 nm), 外标法定

量。结果显示, 4种硝基呋喃类药物标准曲线的回归系数均

在 0.9997以上, 线性范围在 0.2～30.0 μg/mL; 呋喃唑酮、

呋喃西林、呋喃妥因的检测限均为 0.020 μg/mL, 定量限为

0.50 mg/kg; 呋喃它酮的检测限为 0.010 μg/mL, 定量限为

1.00 mg/kg; 不同添加浓度的加标回收率大于 70%, 回收 

率标准偏差小于 10%。葛宝坤[35]采用固相萃取对样品进行

前处理, 用高速液相色谱测定 4 种硝基呋喃类药物的残留

量, 最终确定呋喃它酮、呋喃西林、呋喃妥因、呋喃唑酮 4

种硝基呋喃类药物在鸡肉样品中的检出限分别为 5.00、

2.00、3.00、2.00 μg/kg, 工作曲线的线性范围为 5～100 

μg/kg, 回 收 率 大 于 87%, 相 对 标 准 偏 差 (RSD) 为

2.0%~7.8%。Tribalat等[36]采用 LC-MS/MS和 LC-MS方法

对蜂蜜中硝基呋喃代谢物残留的检测效果进行比较, 结果

表明 LC-MS 有较高的灵敏度 , 但当药物浓度较低时 (1 

µg/kg)选择性不够, 而 LC-MS/MS在这方面相对 LC-MS有

明显的优势。 

3.2  酶联免疫吸附分析法 

酶联免疫吸附分析法(ELISA)是应用最广泛的一种酶

免疫测定技术, 2004年, Cooper等[37]首先制备出了呋喃它

酮的多克隆抗体, 用于分析对虾组织, 其检测能力 IC50 值

为 0.65 μg/100 mL。ELISA基本原理是酶分子与抗体或抗

体分子共价结合, 此种结合不会改变抗体的免疫学特性, 
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也不影响酶的生物学活性, 这种酶标记抗体可与吸附在固

相载体上的抗原或抗体发生特异性结合。滴加底物溶液后, 

底物可在酶作用下使其所含的供氢体由无色的还原型变成

有色的氧化型, 出现颜色反应。因此, 可通过底物颜色变化

来判定有无相应的免疫反应, 颜色变化程度与标本中相应

抗体或抗原的量呈正比。这种显色反应可通过 ELISA检测

仪进行定量测定, 这样就将酶化学反应的敏感性和抗原抗

体反应的特异性结合起来, 使 ELISA方法成为一种既特异

又敏感的检测方法[38.39]。王钦晖等[40]采用酶联免疫法, 调

查云南省生猪肉中呋喃妥因药物的残留情况, 所测生猪肉

样品 200份来自昆明市、曲靖市、玉溪市、楚雄州等 4个

地州, 结果均未检出阳性, 分析原因可能是在生猪饲养过

程中已很少使用呋喃妥因药物, 为进一步确定其准确性可

采用 LC-MS/MS进行验证试验, 但是王钦晖等考虑到液质

联用仪器昂贵, 操作复杂, 不利于大规模检测使用, 故采

用呋喃妥因代谢物酶联免疫试剂盒进行生猪肉中的呋喃妥

因代谢物药物残留检测实验, 证明酶联免疫(ELISA)法非

常适合对生猪肉中的呋喃妥因代谢物药物残留进行筛选检

测, 它能在短时间内进行大批量样品的筛选, 又不需要复

杂昂贵的大型仪器, 具有特异性强、灵敏度高、样品预处

理简单等优点。闵成军等[41]为了评价试剂盒性能, 采用酶

联免疫法检测猪肉中呋喃唑酮代谢物的残留量, 结果表明, 

该方法的线性检测范围为 0.025～2.025 μg/L, 最低检测限

为 0.1 μg/kg, 样本添加回收率为 78.2%～100.3%, 变异系

数为 4.7%～10.3%, 与呋喃唑酮的交叉反应率为 16.3%, 与

其他药物的交叉反应率均小于 1%; 为了检测实验结果准

确性, 采用液相色谱-串联质谱法对样本进行再次检测, 结

果与酶联免疫法基本一致。徐一平等[2]建立了一种检测呋

喃妥因代谢物 AHD 的酶联免疫方法, 在优化条件下得到

呋喃妥因检测限为 0.085 mg/mL; 然后, 又通过对猪肉样

品添加回收率的测定, 证明了该方法的准确性; 由此可见, 

当实验室环境各项指标均达标, 且操作严格完全按照规范

进行的情况下, 可以用此方法进行快速检测, 节省时间。 

3.3  胶体金免疫层析法 

胶体金免疫层析法是以胶体金作为示踪标志物应用

于抗原抗体的一种新型免疫标记技术, 其原理是将特异性

抗原或抗体以条带状固定在膜上, 胶体金标记试剂(抗体

或单克隆抗体)吸附在结合垫上, 当待检样本加到试纸条

一端的样本垫上以后, 通过毛细作用向前移动, 溶解结合

垫上的胶体金标记试剂后相互反应, 再移动至固定的抗原

或抗体区域时, 待检物与金标试剂的结合物又与之发生特

异性结合而被截留, 聚集在检测带上, 可通过肉眼观察到

显色结果 [42,43]。张晓丽等 [44]成功制备呋喃它酮代谢物

AMOZ 的单克隆抗体, 其效价为 1:1.6×105, 在此基础上成

功建立了 AMOZ 胶体金免疫层析试纸条, 灵敏度达到 5 

μg/L, 样品前处理完成后只需 3~5 min 即可观察结果。赵

正苗等[45]以鸡肉、猪肉、鱼、虾为待测样品, 应用胶体金

免疫层析法检测动物组织中残留的呋喃西林代谢物, 结果

表明, 胶体金试纸条检测限为 1.0 μg/kg, 假阴性率为 0, 假

阳性率小于 5%, 该方法与 LC-MS/MS 法检测结果一致。

徐霞玲等[43]基于免疫竞争胶体金免疫层析原理, 研制了检

测猪肉中呋喃妥因代谢物 AHD 的免疫试纸条 , 并与

ELISA 检测猪肉中添加的 AHD 呈现很好的相关性。首先

用柠檬酸钠还原法制备胶体金颗粒, 标记抗 1-氨基乙内酰

脲的衍生物 (CPAHD)的单克隆抗体并喷于玻璃纤维上 , 

CPAHD-BSA抗原和羊抗鼠 IgG分别结合于硝酸纤维膜上, 

然后依次将样品垫、胶体金垫、硝酸纤维素膜和吸水纸组

装切割成 AHD 胶体金免疫层析快速检测试纸条, 肉眼即

可观察结果, 该试纸条对 AHD的最低检测限为 2.33 μg/L, 

整个检测过程不超过 5 min。截至目前, 胶体金试纸条已被

应用于快速检测硝基呋喃类药物。虽然这种方法容易出现

假阳性, 但可作为一线工作人员的初步检测方法。 

3.4  化学发光免疫分析法 

化学发光免疫分析法是继酶免疫分析法之后发展起

来的一项新型免疫测定技术, 它将具有高灵敏度的化学发

光测定技术与高特异性的免疫反应相结合, 用于各种抗

体、抗原、半抗原、脂肪酸、激素、酶、维生素和药物等

的检测分析, 其基本原理是在免疫物上用化学发光物质或

酶进行标记, 抗体抗原特异性结合以后加入氧化剂或酶的

发光底物, 在反应物质激发作用下生成不稳定的中间体, 

此中间体处于激发态, 当回到稳定的基态时就会发光, 然

后用特定的仪器对光强度进行检测。根据发光强度与待测

物浓度的比例关系 , 计算出待测物中特定药物的含量
[46-50]。Thongsrisomboon 等[51]利用该技术测定动物饲料中

三种硝基呋喃类药物, 呋喃唑酮、呋喃妥因和呋喃西林, 基

于药物能与 KMnO4作用发光的特性, 在光电倍增管 950 V

电压下检测发光强度进而间接检测药物的残留量。李亚楠

等 [52]采用棋盘法确定呋喃妥因代谢物抗体和酶标抗原

(CPAHD-HRP)的最佳稀释度, 并通过单因素实验确定反应

最佳条件, 绘制了直接竞争抑制曲线, 从而成功建立了检

测动物源食品中呋喃妥因代谢物的化学发光酶免疫法, 该

方法的线性检测范围为 0.030~10.595 μg/mL, IC50为 0.559 

μg/mL, 加标回收率为大于 84.9%。王瑞等[53]对呋喃妥因代

谢物 AHD 进行半抗原改造, 采用活化酯法将半抗原与卵

清蛋白(OVA)偶联为包被原, 与标准品竞争 AHD单克隆抗

体的抗原结合位点, 加入辣根过氧化物酶标记羊抗鼠二抗, 

建立了 AHD 间接 CLEIA 检测法, 并对化学发光液、包被

原与抗体最优稀释度、包被条件、封闭液和竞争时间 5项

参数进行优化, 结果表明, 该方法在鸡肉组织中的检测限

为 0.028 μg/kg, IC50 为 0.753 μg/mL, 添加回收率大于

80.54%, 变异系数均小于 10%。吕月霞等[54]通过构建以对

碘苯酚为增强剂的鲁米诺-辣根过氧化物酶-过氧化氢化学
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发光检测体系, 建立了一种检测鸡肉样品组织中呋喃它酮

代谢物AMOZ残留的直接竞争化学发光酶免疫分析法, 结

果表明, 该方法检测限为 15.52 μg/mL, IC50为 0.62 μg/mL, 

添加回收率为 83%~94%, 变异系数均小于 10%, 此种方法

与国标中 LC-MS/MS法[19]、我国出入境行业标准[55]中酶联

免疫检测法相比, 具有稳定性好、特异性强、检测限低、

操作简便、快速等优点, 但由于起步较晚, 发光体系方面的

研究还不够完善, 尚需继续深入研究。 

4  结  论 

兽药残留是引起动物源性食品安全的重要原因之一, 

故其检测方法一直受到国内外学者的持续关注。硝基呋喃

类药物进入人体后, 尤其是在弱酸条件下, 性质不稳定, 

易分解, 其代谢物易与蛋白质结合, 生成稳定的化合物, 

从而影响人体正常生理功能, 因此, 检测硝基呋喃类药物

的代谢物比检测原药更快、更准确。关于硝基呋喃类药物

及其代谢物的检测, 综合目前的研究成果, LC-MS/MS 法

是比较好的硝基呋喃类药物的代谢物残留检测方法, 如果

采用高灵敏度的检测器, 可使此方法在药物残留分析中得

到迅速的发展且具有广阔的前景。另外, 近些年, 研究人员

还建立了酶联免疫吸附分析法、胶体金免疫层析法、化学

发光免疫分析法等, 且都在相关研究中取得了良好效果。

但是, 每个方法都有自己的缺陷, 比如 LC-MS/MS 法仪器

昂贵, 操作技术要求高, 检测时间长, 需要专业的技术人

员进行操作, 不适用于基层执法人员进行快速检测; 酶联

免疫吸附法对外界环境要求比较苟刻, 且实验操作要迅速, 

很容易出现假阳性结果; 胶体金免疫层析法只可对待测物

进行半定量检测, 且准确度低; 化学发光免疫分析法起步

较晚, 是一种灵敏度较高的检测器, 相比紫外吸收检测器

灵敏度更高, 但要求被检测样品能被激发产生荧光, 对于

不发荧光或荧光较弱的样品, 灵敏度很低, 甚至不能检测。

如果采用高灵敏的荧光标记试剂和荧光分子探针并结合高

效液相色谱即可得到高灵敏度和选择性的检测方法。这种

方法已广泛应用于生物分子和有机物的鉴定和检测, 是分

析化学研究的重要内容和前沿领域, 但在硝基呋喃类药物

及代谢物的检测方面报道较少。因此, 对于不同的样品需

要结合实际情况选择适合方法或是几种方法配合使用。 
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