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摘  要: 硝基呋喃类抗菌药因价格便宜、抗菌效果好, 曾被广泛应用于畜禽水产等养殖行业。其代谢物可在

动物体内长时间残留, 对人体有强毒性和潜在的致畸致癌致突变风险, 对此各国已出台限量标准和管控政策。

本文概述了 5 种硝基呋喃类原药(含硝呋索尔)及其代谢物的理化性质; 色谱技术、液相色谱-质谱法和免疫学

技术等常用检测技术用于食品中硝基呋喃类药物残留检测的近 3 年研究进展, 比较了各方法的前处理技术和

检测技术的特点及检测效果; 着重介绍了表面增强拉曼、电化学传感、基于金属有机框架的荧光传感等新型

快速检测技术用于硝基呋喃类药物残留检测的发展, 从材料设计和检测方法等方面归纳比较, 并就硝基呋喃

类药物残留的检测技术进行了展望, 以期为硝基呋喃类药物及其代谢物的检测、监管等提供新思路。 
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ABSTRACT: Nitrofuran antibiotics had been widely used in livestock, poultry, and aquaculture industries because of 

their low-cost and good antibacterial effects. The metabolites of nitrofurans can remain in animal bodies for a long time 

which have intense toxicity and potential risks of teratogenicity, carcinogenicity, and mutagenicity to humans. In this 

regard, limit standards and control policies have been introduced in countries. This article reviewed the physicochemical 

properties of 5 kinds of nitrofurans (including nifursol) and their metabolites; the research progress of commonly used 

detection techniques such as chromatography, liquid chromatography-mass spectrometry, and immunology in the past 

three years was compared in terms of pre-treatment techniques and detection effectiveness; the development of rapid 

detection methods such as surface enhanced Raman spectroscopy, electrochemical sensing, and fluorescence sensing 
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technology based on metal organic frameworks were emphasized and summarized through materials’ design and 

detection technique. The paper also made prospects for the detection technology of nitrofuran residues, in order to 

provide new ideas for the detection and regulation of nitrofuran metabolites. 
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0  引  言 

硝基呋喃类药物是一种人工合成的 5-硝基结构的广

谱抗菌药物 , 因其低廉的价格和优异的抗菌效果 , 曾被

广泛应用于畜禽水产等养殖行业。硝基呋喃类原药在动

物体内代谢速度快, 代谢物可与蛋白组织结合形成稳定

化合物, 从而长时间残留。研究发现, 硝基呋喃类代谢物

可引起人体过敏、腹泻等症状, 有致畸致癌致突变风险; 

动物实验表明其有生殖系统毒性, 可导致先天性畸形、卵

巢萎缩、精子量减少等[1‒2]。以呋喃唑酮为例, 其蛋白结

合态残留物在人体弱酸性胃环境下释放后, 代谢为致癌

致突变的 β-羟乙基肼[3]。各国相继规定, 硝基呋喃类药物

严禁用于食用性动物。我国硝基呋喃类抗生素违规使用

案例对水产品出口贸易造成严重影响: 《中国与欧盟水产

品污染物与兽药物残留留限量指标研究报告》中指出 , 

2002 年, 水产品中硝基呋喃类抗生素残留导致欧盟限制

我国动物源性食品进口; 据《关于日本对我出口水生动物

和水产品实施呋喃类药物命令检查的警示通报》(国质检

食函[2006]193 号), 由于多批次水产品中硝基呋喃类抗生

素残留, 日本对我国水产品检查比例提高至 50%。欧盟

(EU)2019/1971 法规《动物源性食品中的禁用药物残留测

定限值》要求, 2022 年 11 月 28 日起, 动物源性食品中硝

基呋喃代谢物的测定限值降为 0.5 μg/kg, 并且新增硝呋

索尔。硝基呋喃类药物检出限值的降低和检测种类的增

加, 对我国市场管控和检测技术提出了更高要求。近 3 年, 

市场监督管理抽检不合格仍有硝基呋喃类药物报道, 陕

西西安 242 批次淡水鱼样品中, 检出 1 批次呋喃唑酮代

谢物残留[4]; 广东茂名 231 份水产样品中检出呋喃唑酮

代谢物残留 3 例, 329 份畜禽样品中呋喃唑酮代谢物残留

1 例[5]; 潍坊市 30 份猪肉样品和水产品分别检出呋喃西

林和呋喃他酮残留 1 份[6]。虽然抽检样品有外源性污染的

可能, 但是污染物仍对人体健康存在严重危害。本文将介

绍 5 种硝基呋喃类药物及其代谢物的理化性质, 分析高

效液相色谱法 (high performance liquid chromatography, 

HPLC)、液相色谱 -质谱法 (liquid chromatography-mass 

spectrometry, LC-MS)和免疫学等常用检测技术在近 3

年的发展 , 总结表面增强拉曼 (surface enhanced Raman 

spectroscopy, SERS)、电化学传感器、荧光传感器等新型

快速检测方法的进展, 以期为硝基呋喃类代谢物的灵敏

快速检测提供新思路。 

1  硝基呋喃类物质及其代谢物的性质 

硝基呋喃类药物的呋喃核的 5 位为硝基, 2 位为其他

基团, 都具有 C=N 双键, 具有相似的主要骨架结构。抗

菌效果是基于呋喃核的 5 位硝基, 通过细菌还原酶催化

硝基还原实现药物的代谢激活后, 抑制参与葡萄糖和丙

酮酸降解的酶, 从而抑制细菌活性[7]。硝基呋喃类物质在

动物体内代谢速度快, 原药存留时间短。研究发现, 其代

谢物可与动物组织蛋白结合形成稳定的结合物, 残留时

间长达数周 [3]。硝基呋喃类代谢物对人体的神经系统、

生殖器官和免疫器官等具有毒性作用, 可与 DNA 和染色

体反应导致遗传物质突变[8]。因此, 对于动物源性食品样

品中的硝基呋喃类药物残留, 围绕代谢物展开检测更有

意义, 5 种硝基呋喃类物质及其代谢物的化学结构如图 1

所示。 

FZD 相对分子质量 225.2, 难溶于水和乙醇, 微溶于

氯仿。通过干扰氧化还原酶的活性阻断细菌的正常代谢, 

用于敏感菌和原虫引起的痢疾、肠炎、胃溃疡等胃肠道疾

病的治疗[9]。呋喃唑酮的代谢标志物为 AOZ, 食品样品

的标准检测方法主要为液相色谱法和液相色谱-串联质

谱法 (liquid chromatography-tandem mass spectrometry, 

LC-MS/MS), 其相关标准有 NY/T 3410—2018《畜禽肉和

水产品中呋喃唑酮的测定》、GB/T 18932.24—2005《蜂蜜

中呋喃它酮、呋喃西林、呋喃妥因和呋喃唑酮代谢物残留

量的测定方法 液相色谱-串联质谱法》、SB/T 10387—2004

《畜禽肉和水产品中呋喃唑酮的测定》、SC/T 3022—2004

《水产品中呋喃唑酮残留量的测定  液相色谱法》、

SN0530—1996《出口肉品中呋喃唑酮残留量检验方法 液

相色谱法》、20079613-T-469《牛奶和奶粉中呋喃它酮、呋

喃西林、呋喃妥因和呋喃唑酮代谢物残留量的测定 液相

色谱-串联质谱法》等。FTD 相对分子质量 324.3, 难溶于

水, 具有广谱抗菌效果, 主要用于肠道感染, 也可用于球

虫病、火鸡黑头病的治疗[10]。呋喃唑酮的代谢标志物为

AMOZ, 其相关检测标准有 GB/T 18932.24—2005、

20079613-T-469 等。NFT 相对分子质量 238.2, 溶于二甲基

甲酰胺, 微溶于丙酮或乙醇, 不溶于水或氯仿。对肠球菌、

大肠埃希氏菌等革兰氏菌有较好的抑制作用, 可治疗尿路

感染 [ 1 1 ]。其代谢物为 AHD,  相关检测标准有 GB/T 

18932.24—2005、20079613-T-469 等。NFZ 相对分子 



150 食 品 安 全 质 量 检 测 学 报 第 15 卷 
 
 
 
 
 

 

 
注: 呋喃唑酮(furazolidone, FZD); 3-氨基-2-唑烷基酮(3-amina-2-oxazolldinone, AOZ); 3-(2-硝基苯甲醛)-2-唑烷基酮[3-(2-nitrobenzylidenamino)- 

2-oxazolidinone, 2-NPAOZ]; 呋喃妥因(nitrofurantoin, NFT); 1-氨基-2-内酰脲(1-aminohydantoin, AHD); 1-(2-硝基苯甲醛)-2-内酰脲

[1-(2-nitrobenzylidenamino)-2,4-imidazolidinedione, 2-NPAHD]; 呋喃西林(nitrofurazone, NFZ); 氨基脲(semicarbazide, SEM); 2-硝基苯甲醛缩氨基

脲(2-nitrobenzaldehyde semicarbazide, 2-NPSEM); 呋喃它酮(furaltadone, FTD); 3-氨基-5-甲基吗啉-2-唑烷基酮(3-amino-5-methyl-2- 

oxazole-morpholine generation ketone of alkanes, AMOZ); 3-(2-硝基苯甲醛)-5-甲基吗啉-2-唑烷基酮[3-(2-nitrobenzylidenamino)-5-methyl- 

2-oxazole-morpholine generation ketone of alkanes, 2-NPAMOZ]; 硝呋索尔(nifursol, NFS); 3,5-二硝基水杨肼(3,5-dinitrosalicylhydrazide, DNSAH); 

3,5-二硝基水杨-2-硝基苯甲醛衍生物[(E)-2-hydroxy-3,5-dinitro-N’-(2-nitrobenzylidene)benzohydrazide, 2-NPDNSAH]。 

图 1  5 种硝基呋喃类物质及其代谢物、代谢物衍生物的分子结构图 

Fig.1  Chemical structures of 5 kinds of nitrofuran antibiotics and their related metabolites, derivatives 
 
 

质量 198.1, 微溶于水或乙醇。能干扰细菌的糖代谢过程和

氧化酶系统而发挥抑菌或杀菌作用, 对革兰氏菌、真菌和

原虫等引起的痢疾等疾病效果显著, 曾被广泛应用于畜禽

和甲壳类水产的养殖[11]。其代谢物为 SEM, 相关检测标准

有 GB/T 18932.24—2005、20079613-T-469 等。NFS, 相对

分子质量 365.2, 可溶于二甲基亚砜。常作为饲料添加剂用于

预防和治疗家畜原虫感染[12], 其代谢物为 DNSAH 和 5-硝基

-2-糠酸(5-nitro-2-furoic acid), 以 DNSAH 检测居多。欧盟

针对硝呋索尔代谢物的进出口限量标准于 2022 年 11 月实

行, 目前相关的方法标准较少, SN/T 4520—2016《出口

动物源食品中硝呋索尔代谢物残留量的测定 液相色谱-

质谱/质谱法》中为 LC-MS/MS。 

早在 2003 年, 欧盟通过了 2003/181/EC 委员会决议, 

规定禽肉产品和水产品中 AOZ、AMOZ、AHD、SEM 的

检出值低于 1 μg/kg。因此, 国际和国内已建立较多的检测

方法标准, 如美国 FDA21CFR530.41 章节对危害公共健康

的新动物药物的附加限制, 欧盟 2377/90/EEC 条例中动物

源性食品中兽药最大残留量检测程序, GB/T 21311—2007

《动物源性食品中硝基呋喃类药物代谢物残留量检测方法 

高效液相色谱/串联质谱法》等, 主要为高效液相色谱-串联

质谱法 (high performance liquid chromatography-tandem 

mass spectrometry, HPLC-MS/MS)及酶联免疫吸附法。欧盟
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(EU)2019/1971 法规中将 AOZ、AMOZ、AHD、SEM、

DNSAH 的检出值降低至 0.5 μg/kg, 对检出方法的灵敏度

和准确性提出了更高的要求。同时, 灵敏准确的新型快速

检测技术的研发, 有利于样品现场抽检, 为出口商品和国

内市场商品安全提供保障。 

2  硝基呋喃类药物残留检测方法 

在硝基呋喃类代谢物 AOZ、AMOZ、AHD、SEM、

DNSAH 的检测报道中, 传统检测方法 HPLC、HPLC-MS、

HPLC-MS/MS、酶联免疫等方法居多。近 3 年, 传统检测

方法在样品前处理、仪器方法等方面逐步完善, 显著提高

了检测效率。同时, SERS 传感器、电化学传感器、化学发

光法等快速检测方法不断创新, 硝基呋喃类药物残留的检

测技术取得了重要发展。 

2.1 常规检测技术 

高效液相色谱法对待测样品的纯度要求较高, 食品基

质样品中目标物需进行分离提取后检测。硝基呋喃类药物

的代谢物具有较强的极性, 在使用反相固相萃取柱等进行

前处理分离时, 可使用 2-硝基苯甲醛(2-nitrobenzaldehyde, 

2-NBA)等作为衍生剂, 将-NH2 端进行硝基苯基团衍生化, 

改变结构, 优化其在色谱柱中的保留时间和峰形。其次, 

硝基呋喃类代谢物的紫外吸收不明显, 衍生化可提高目标

物的紫外吸收, 增强检测灵敏度。最后, 在与质谱联用检

测时, 衍生化可提高离子化效率和离子碎片的特征性, 提

高检测的灵敏度和特异性。衍生化一般在酸性条件下 , 

37℃衍生 16 h, 耗时较长[13]。因此, 前处理方法的优化改

进对检测的效率和准确度有重要意义。 

2.1.1  高效液相色谱法 

高效液相色谱法可通过目标物在流动相和色谱柱之

间的分配系数不同, 对目标物进行高效分离和定性定量

检测。硝基呋喃类代谢物因与动物组织蛋白结合较为稳

定 , 样品提取过程中需要使用盐酸等进行水解分离; 呋

喃结构的紫外吸收不明显, 代谢物使用 2-NBA 等在-NH2

端进行硝基苯基团衍生化, 可获得更好的分离检测效果。

FAYISSA 等[14]优化样品水解和衍生化条件, 将反应时间

从传统的 16 h 缩短至 90 min; 之后联合液液微萃取的前处

理方法, 使用二极管阵列检测器(diode array detector, DAD)

实现了鸡肉中硝基呋喃代谢物的检测 , AMOZ、SEM、

AHD、AOZ 的最低检出浓度在 1.07~2.25 μg/kg 范围内。 

2.1.2  高效液相色谱-串联质谱法 

紫外检测器的定性定量性能不能满足欧盟的检测要

求, 更加精确的测定需结合质谱分析。质谱方法, 可通过

离子片段分析, 进一步增强检测的准确性和灵敏度。目前, 

色谱串联质谱方法成为国际公认的硝基呋喃类药物及其代

谢物检测的确证性方法。在 HPLC-MS/MS 样品的基质处

理过程中, 提高目标物的提取纯度和浓度, 有利于获得更

好的检测特异性和灵敏度。 

动物性食品基质中含有较多的脂肪、蛋白等干扰物, 

衍生化处理后需进一步纯化, 以提高色谱质谱法检测的准

确性。液液萃取是传统的萃取方法, 根据衍生物在溶剂中

的不同溶解度实现分离提取[15]。固相萃取是基于衍生物与

填料固定相的键合作用力进行洗脱分离, 具有高效、快速

的优点。研究发现, 以乙烯吡咯烷酮一二乙烯基苯共聚物

为吸附剂的固相萃取柱, 可能通过 π-π 键作用增加衍生物

的选择性保留, 纯化效果较好[16]。动物肌肉类样品, 商品

化 LiChrolutEN 固相萃取柱和亲水-亲脂平衡固相萃取柱有

较好的提取纯化效果; 鱼、虾、内脏等粘稠性样本, 在固

相萃取前可使用乙酸乙酯等有机试剂预处理, 提高纯化效

率[17]。吴刚[18]使用固相萃取柱(CNW POLY-SERY MCX)净

化水产品样品, 实现了浓度低于 1 μg/kg的AOZ、AHD、SEM 

3 种代谢物残留的检测。MELEKHIN 等[19]开发了磁性超交

联聚苯乙烯磁性固相萃取净化方法, 蜂蜜样品中 AOZ、

AHD、SEM、AMOZ 残留经 5-硝基-2-呋喃醛衍生化后, 可

实现高效分离富集, 最低检出限范围在 0.1~0.3 µg/kg。

GONG 等[20]将生物相容性聚丙烯腈和 n-乙烯基吡咯烷酮-

共二乙烯基苯涂覆在木尖上, 开发了新型木尖固相微萃取

探针, 以替代传统固相萃取方法。基于新型的萃取方式, 

LC-MS/MS 对 AOZ、AHD、SEM、AMOZ 残留在猪肉、花

鱼、蜂蜜样品中的最低检出限(limit of detection, LOD)分别

为 0.011、0.009、0.010 μg/kg。以上检测方法的灵敏性均满

足欧盟(EU)2019/1971 法规最新要求的检出值 0.5 μg/kg。 

超高效液相色谱-串联质谱法(ultra performance liquid 

chromatography-tandem mass spectrometry, UPLC-MS/MS)
的色谱柱填充颗粒更为细小, 分离时需要更高的柱压, 从

而实现目标物更为快速、高效的分离。LV 等[21]简化了实

验前处理和衍生化的步骤, 优化了色谱和质谱条件, 使用

UPLC-MS/MS 实现了 4 种硝基呋喃代谢物的检测, AOZ、

SEM、AMOZ、AHD 在猪肉、鸡、鱼、鸭、猪肝、蟹、虾、

蛋 8 种动物性食品基质中的检出限分别为 0.1、0.2、0.2 和

0.4~0.5 μg/kg。质控样品的加标回收率在 80.3%~119.0%之

间, 其检测结果与 GB/T 20752—2006 接近。KRISHNAN

等[22]使用 UPLC-MS/MS 对包含 DNSAH 的 5 种硝基呋喃

代谢物进行了同时检测。鱼和虾样品中的残留物经 HCl 酸

解和 2-NBA 衍生化后, 检出限在 0.32~0.36 μg/kg, 低于

(EU)2019/1971 法规限值。其中, 对 DNSAH 的检测限制为

0.32 μg/kg。CHEN 等[23]对蜂蜜样品中的 DNSAH 残留使用

固相萃取柱净化, 采用电喷雾电离源和内标法定量检测, 

DNSAH 的检出限可达 0.1 μg/kg。硝呋索尔及其代谢物

(DNSAH)的限量标准自 2022 年 11 月 28 日起实施, 相关定

量检测报道与 AOZ、SEM、AMOZ、AHD 相比较少。同

时, DNSAH 在不同食品基质中的提取方法以及 5 种硝基呋

喃代谢物灵敏、快速、同时检测的方法有待探究。不同色

谱串联质谱方法对硝基呋喃代谢物的检测总结见表 1。 
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2.2  免疫学技术 

免疫学技术是基于抗原抗体的特异性结合反应对目

标物进行分析, 具有灵敏度高、特异性强、操作简单等优

点[36]。抗体的抗干扰能力较弱, 基质干扰易出现假阳性结

果。将硝基呋喃类代谢物使用 3-羧基苯甲醛衍生化, 可通

过衍生物的免疫半抗体实现识别检测, 但是操作耗时、成

本高[37]。识别硝基呋喃类代谢物本身的抗体逐渐被开发应

用。酶联免疫分析法和免疫胶体金法对硝基呋喃类药物残留

的检测已有较多研究, 如使用抗 DNSAH 单抗修饰胶体金涂

于硝化纤维素膜, 对鱼肉样品中 DNSAH 进行检测[36]。胶体

金在检测过程中显色不够灵敏, 使用高信号强度的新型复

合材料对纳米金进行修饰或替代, 是提高检测灵敏度和特

异性的有效途径。YIN 等[38]通过在金属有机框架材料表面

还原吸附金纳米, 制备了 MIL-101(Cr)@AuNPs 的新型复

合材料作为信号标签, 用于呋喃西林免疫层析分析。该方

法结合双抗修饰的多检测免疫支架, 以试纸条的形式检测

虾样品中呋喃西林残留, 最低检出限可达 1.0 ng/mL。LIU

等[39]使用具有绿色和红色荧光的聚集诱导发射纳米粒子, 

偶联抗体后合成了两种探针, 建立了基于双色聚集诱导

发射纳米粒子作为信号标记的多重免疫层析方法, 实现

了 AMOZ 和 AHD 的同时检测, 最低检测浓度分别为 3 和

5 ng/mL。荧光微球[40‒41]、量子点[42‒43]等纳米材料被应用

于硝基呋喃类药物残留的免疫学检测, 信号探针的信号强

度及信号形式(荧光、拉曼、光热、磁信号等)的不断改进[44], 

为免疫分析检测方法提供了优势。免疫层析试纸条作为一

种主流的呈现方式, 具有方便快捷、成本低等优势。结合

手机光学软件等, 有望实现硝基呋喃类药物残留的现场快

速检测。免疫法对硝基呋喃代谢物的检测总结见表 2。 

2.3  表面增强拉曼散射技术 

SERS 是一种振动光谱技术, 通过构建合适的纳米基

底材料, 可以获得目标分子独特的指纹振动光谱信息, 从

而实现特异性灵敏检测[46]。银纳米球(AgNP)具有良好的表

面等离子体共振特性, 可显著强化拉曼散射信号, 用于硝

基呋喃代谢物的特异性检测[47]。基底的性质对 SERS 检测

效果影响显著, FAN等[48‒49]使用溴化物修饰 AgNP, 对海参

样品中的 AOZ 和 AHD 残留进行了检测。915、1175、1369

和 1620 cm‒1 处的拉曼峰分别归属于 C-N-C 拉伸、C-H 面

内弯曲、n-苯基拉伸和 C-C 拉伸[50]。1470 cm‒1 处峰的变化

是由于 AOZ 衍生物中 C=N 键的形成[51]。食品样品中的目

标物经无水硫酸钠柱和中性氧化铝柱纯化后, 最低检出浓

度可达 5 ng/g。对于食品表面的农药物残留, 可将 AgNP

与聚甲基丙烯酸甲酯薄膜结合构建柔性支撑底物, 可实现

鱼皮等样品表面的药物残留原位检测[52]。金纳米球(AuNP)

作为常用的 SERS 基底材料, 相较于 AgNP 性质更为稳定, 

且可调控性强, 在 SERS 基底构建中应用广泛。SERS 不具

备分离功能, 因此基底对目标物的特异性分离富集可显著 

 
表 2  近 3 年免疫法在硝基呋喃类药物及其代谢物检测中的应用总结 

Table 2  Summary of the detection of nitrofuran antibiotics and their metabolites by immune methods in recent three years 

目标物 食品基质 样品前处理方法 检测方法 检出限 
检测 

时间 
文献

NFZ, FZD 虾 
HCl 处理, 2-NBA 衍

生化 

MIL-101(Cr)@AuNPs 纳米复合材料作为

信号标签 
<1.0 ng/mL — [38]

DNSAH 鱼 
超声提取、离心、过

滤、干燥、悬浮制备
抗 DNSAH 单抗标记胶体金 25 ng/mL 5 min [23]

AMOZ, AHD 
扇贝、虾、红鼓和

草鱼 

HCl 处理, 2-NBA 衍

生化, 乙酸乙酯提取

具有绿色和红色荧光的聚集诱导发射纳

米粒子, 与抗体偶联作为信号探针 
3 ng/mL, 5 ng/mL 15 min [39]

SEM 
鸡蛋、鸡肉、鱼

和虾  

HCl 处理, 2-NBA 衍

生化 
AuNP 标记的抗体免疫探针 0.09, 0.10, 0.12,  

0.15 µg/kg 
13 min [45]

AOZ, SEM 
红鼓鱼、草鱼、虾

和扇贝 
超声收集上清 

含有 CdSe/ZnS 量子点的两种不同颜色的

纳米球作为信号标记 
1 ng/mL,  

0.5 ng/mL 
— [42]

AOZ, AHD,  
SEM, AMOZ 

红鼓、草鱼、虾和

扇贝 

HCl 处理, 2-NBA 衍

生化 

抗体修饰发射色为红色、黄色、绿色和橙

色的量子点纳米球(QBs)制备探针 
50 ng/mL 10 min [43]

AOZ 
蜂蜜、鸡肉、猪肉

和奶粉 
超声, 离心 

AOZ 单克隆抗体修饰小粒径四氧化三钴, 

制备 Co3O4-mAb 探针 
3, 3, 3, 1 ng/mL — [40]

AOZ 
蜂蜜、鸡肉、猪肉

和牛肉 
超声, 离心 

抗体与不对称的 Au-SiO2 金二氧化硅复

合材料偶联制备信号探针 
1 ng/mL — [40]

AMOZ, SEM,  
AHD 

草鱼、青虾、牛蛙

等 40 种水产品 

HCl 处理, 2-NBA 衍

生化 

紫外灯下呈鲜亮红色的铕荧光微球与抗

体结合作为信号标记物 
0.25 mg/kg — [40]

AHD, AMOZ, 
 AOZ, SEM 

多宝鱼、虾 
HCl 处理, 2-NBA 衍

生化 

抗体偶联荧光微球制备 FMs-Ab 复合物

作为信号探针 
0.004, 0.01,  

0.008, 0.009 μg/L 
10 min [41]
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提高检测的灵敏度。γ-Al2O3 具有吸附功能, 通过构建 β-

环糊精保护的 AuNPs/γ-Al2O3 纳米颗粒, 鸡肉和鸭肉中低

至 0.37 nmol/L 的呋喃西林实现了特异性检测。在预处理

过程中加入磁性纳米材料, 有利于目标物的分离和富集, 

ZHANG 等[53]在高岭土纳米管(halloysite nanotubes, HNTs)

内填充 CoFe2O4磁珠, 表面修饰 AuNP, 构建了 CoFe2O4@ 

HNTs/AuNPs 复合纳米材料。CoFe2O4@HNTs/AuNPs 作

为磁性固相萃取材料, 在复杂基质中快速磁分离呋喃妥

因的同时 , 放大被富集的呋喃妥因的拉曼信号 , 呋喃妥

因的 LOD 值为 0.014 mg/L。SERS 方法对硝基呋喃代谢

物的检测总结见表 3。多功能拉曼基底材料的开发和便携

式拉曼仪的应用, 有望实现硝基呋喃类药物残留的现场

快速检测。 

2.4  电化学传感技术 

电化学传感器将分析物的物理信号转为可读电信号, 

通过差分脉冲伏安法(differential pulse voltammetry, DPV)、

方波伏安法(square wave voltammetry, SWV)、循环伏安法

(cyclic voltammetry, CV)、计时安培法(chronoamperometry, 

CA)等实现目标物分析的作用。工作电极是电化学工作站

的核心部分, 对检测的准确度和灵敏性起决定性作用。功

能性纳米材料如石墨烯、金属及其氧化物纳米粒子、分子

印迹聚合物或有机框架等对传统玻碳电极(glassy carbon 

electrode, GCE)进行修饰, 可大大提高电化学传感器对分

析物的检测灵敏度。ZOUBIR 等[57]在 GCE 表面合成纳米

银构建了 Ag-NPs@CPE 电极的传感器, DPV 检测了牛奶

中的呋喃西林残留, LOD 可达 1.2×10‒8 mol/L。氧化锌和

氧化锌钴修饰 GCE 电极形成纳米异质结构, 可实现鱼肉

中 1.46 nmol/L 呋喃他酮的检测[58]。YU 等[59]将 GCE 电极

使用羧化单壁碳纳米管和壳聚糖进行功能化, 结合计算机

辅助建模合成 SEM 分子印迹聚合物, 构建了对 SEM 特异

性检测的电化学传感器。猪肉、蜂蜜、羊肠衣和虾样品使

用盐酸处理和乙酸乙酯萃取, 传感器对 SEM 的线性范围

为 0.04~7.6 ng/mL, 可实现 0.025 ng/mL 浓度 SEM 的灵敏

检测。沸石咪唑酯骨架结构材料 (zeolitic imidazolate 

frameworks, ZIFs)、高导电性共价有机框架(covalent organic 

frameworks, COFs)、金属有机骨架(metal-organic frameworks, 

MOFs)等材料也被应用于电极材料构建检测硝基呋喃药物

残留[60‒62]。王博韬[62]使用铈基金属有机骨架(Ce-MOFs)表

面生长金纳米颗粒制备电极, 采用 SWV 对猪肉中的 AHD

残留实现了灵敏检测。MOFs 材料因其可修饰性和光学特

性, 也被应用于硝基呋喃类药物残留的荧光传感器等的构

建。电化学传感器本身不具备分离能力, 因此, 有较多的

电化学检测方法实现了硝基呋喃类药物残留的灵敏检测, 

仅用于尿液、环境水等样本, 未进行食品样本中的检测性能

验证[63‒64]。电化学传感器因其成本低、快速、灵敏等特性, 在

硝基呋喃类残留快速检测领域有较大优势, 近 3年的代表性

研究总结见表 4。开发电子传输性能强和化学稳定性好的新

型复合电极 , 结合分子印迹聚合物 (molecular imprinted 

polymer, MIP)等特异性识别材料, 有望实现硝基呋喃类药

物残留的现场快速检测。 

 
表 3  近 3 年表面增强拉曼散射技术在硝基呋喃类药物及其代谢物检测中的应用总结 

Table 3  Summary of the detection of nitrofuran antibiotics and their metabolites by surface enhanced Raman  
spectrometry in recent three years 

目标物 食品基质 基底 样品前处理方法 检出限 文献

NFT 蜂蜜 AgNPs 稀释, 滴注 0.1321 mg/kg [47]

FZD 及其

代谢物 
海参、鲑鱼 溴化物修饰的 AgNPs 

HCL 处理, 乙酸乙酯/二氯甲烷提取, 

无水硫酸钠柱和中性氧化铝柱纯化 

海参、鲑鱼中 FZD 的 LOD

为 2、0.2 ng/g。海参中, AOZ

的 LOD 为 5 ng/g 

[49]

NFT 及其

代谢物 
海参 溴化钾修饰 AgNPs (Ag-BrNPs) 

HCL 处理, 2-NBA 衍生化, 乙酸乙酯/

二氯甲烷提取, 无水硫酸钠柱和中性

氧化铝柱纯化 

海参中NFT的LOD为1 ng/g, 

AHD 的 LOD 为 5 ng/g 
[48]

NFT 鱼 
银纳米颗粒/聚甲基丙烯酸甲酯薄

膜柔性复合材料 
鱼皮表面原位检测 2.08×10‒10 mol/L [52]

FTD, NFT 鲷鱼 
AgNPs 在水/油界面自组装制备的

银纳米膜 SERS 衬底 

超声提取, 亲水-亲脂平衡固相萃取柱

萃取, 甲醇溶解收集 
10‒5 mol/L [54]

NFT 鱼、虾 

高岭土纳米管内填充 CoFe2O4 磁

珠, 外部修饰 AuNP, 制备磁性固

相萃取柱 CoFe2O4@HNTs/AuNPs

甲醇超声提取浓缩, 滤液用

CoFe2O4@HNTs/AuNPs 萃取 
0.014 mg/L [53]

NFZ 鸡肉、鸭肉 
β-环糊精保护的 AuNPs/γ-Al2O3 纳

米颗粒(β-CD/AuNPs/γ-Al2O3) 
超声甲醇提取 0.37 nmol/L [55]

NFT 水 AuNPs/氧化石墨烯复合纳米材料 — 5 ng/mL [56]
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表 4  近 3 年电化学法在硝基呋喃类药物及其代谢物检测中的应用总结 
Table 4  Summary of the detection of nitrofuran antibiotics and their metabolites by electrochemical methods in recent three years 

目标物 食品基质 电极 样品前处理方法 检测方法 检出限 文献

FZD, FTD, 
NFZ, NFT 

牛奶、蜂蜜 掺硼金刚石电极 稀释, 过滤 CV, DPV 
0.033, 0.042, 0.02, 

0.03 μmol/L 
[65]

NFZ 牛奶 
石墨碳片上合成纳米银的 Ag-NPs@ 

CPE 电极 
离心, 过滤 DPV 1.2×10‒8 mol/L [57]

FTD 金枪鱼 绿色深共晶溶剂合成钒酸镨(PrVO4) 
有机溶剂超声处理, 

过滤, 离心稀释 
CV 0.002 μmol/L [66]

FTD 鱼肉 
氧化锌和氧化锌钴在 GCE 电极形成纳米

异质结构, 制备 ZnO-ZnCo2O4 NH 电极 

三氯乙酸分散组织, 

超声处理, 离心, 稀释
CV, DPV 

1.46 nmol/L, 
34.1 nmol/L 

[58]

SEM 
猪肉、蜂蜜、

羊肠衣和虾 

羧化单壁碳纳米管-壳聚糖功能层修饰

GCE 的 MIP/swnt-cooh/CS/GCE 电极 

盐酸处理样品后乙酸

乙酯萃取 
DPV 0.025 ng/mL [59]

FZD 蜂蜜、牛奶 Agcore@Fe3O4-Shell 电极 稀释, 离心 DPV 0.24 μmol/L [67]

AHD 猪肉 
铈基金属有机骨架(Ce-MOFs)表面生长

金纳米颗粒(AuNPs) 
乙酸乙酯萃取, 离心 SWV 1.35×10‒7 μg/L [62]

SEM 猪肉 
聚乙烯亚胺还原的氧化石墨烯复合金

纳米棒(PEI-rGO/AuNRs) 
— DPV, SWV 

0.488 pg/mL (DPV) 
0.0157 ng/mL (SWV)

[62]

SEM 猪肉 
镍硫化物复合金纳米花

(NiCo2S4@AuNFs)修饰的金电极 
— DPV 0.043 pg/mL [62]

FZD 牛肉、猪肉 
核壳结构的高导电性共价有机框架

COF@NH2-CNT 修饰到 GCE 表面 

超声处理, 二氯 

甲烷提取 
CV, DPV 7.75×10‒8 mol/L [61]

NFZ 小龙虾 
功能化多金属氧酸盐与石墨烯修饰, 层

层组装法制备[Ru-PMo12/PDDA-GO]3电极
超声, 乙腈提取 CV, DPV, CA 8.9520×10‒8 mol/L [68]

 

2.5  基于金属有机框架的荧光传感器 

MOFs 是金属离子/金属簇与有机配体通过配位键结

合形成的晶体结构材料, 有较大的比表面积和可调控的孔

隙结构, 易于修饰实现催化或分离等功能[69]。MOFs 材料

可通过多种设计, 如单个金属中心发光、多金属发射发光、

有机发色团配体设计或发色团引入 MOFs 孔道等, 实现荧

光 MOFs 的构建。硝基呋喃类及其代谢物与 MOFs 结合后, 

可通过光诱导电子转移和能量竞争吸收引起荧光猝灭效应, 

从而实现检测。目前, 基于 MOFs 荧光检测的研究多为水

样品, 结合前处理技术, 此类 MOFs 检测方法可应用于动

物源性食品基质中硝基呋喃类药物残留的检测。 

FAN 等[70]以 2-氨基-1,3,5-苯三羧酸和 ZnCl2 为原料, 

水热法合成了新型的基于氨基功能化纳米笼的三维

ZnMOFs。ZnMOFs 的孔隙率高达 42.9%, 具有优异的热稳

定性和化学稳定性, 对呋喃妥因和呋喃西林的检出限可达

68 ppb 和 61 ppb。LIU 等[71]以 1,1,2,2 四(4-羧基联苯)乙烯

配体和硝酸铅为原料, 构建了双色二维双联锁结构的铅-

有机框架(F3)。F3 是具有优异荧光性能的二维阴离子骨

架 , 对硝基呋喃类药物具有选择性 , 定量检测浓度范围

0.86~29.91 μmol/L, 最低检出限为 0.26 μmol/L。同时, 研

究者将 F3 制成便携式荧光试纸, 实现了硝基呋喃类药物

残留可视化快速检测。张晓贤[72]将两种荧光染料分子嵌入

钪基框架, 制备双发射的荧光复合材料, 实现了呋喃妥因

和呋喃西林的检测。锌离子、镉离子、咪唑配体、镧系金

属配合物等合成的有机框架材料, 在硝基呋喃类药物残留

的检测中有较多报道, 检测效果优异[73‒74]。MOFs 的荧光

响应主要依赖于其与靶分子之间的电子/能量转移引起的

荧光变化。通过提高 MOFs 中的永久孔隙和功能位点, 有

助于硝基呋喃类药物残留的可逆预富集, 从而提高检测的

特异性和灵敏度[75]。基于 MOFs 的荧光传感器对硝基呋喃

代谢物的检测总结见表 5。 

2.6  其他方法 

在上述具有成熟检测模型的方法之外, 仍有其他对硝

基呋喃类药物残留检测的方法探索。AOZ 可与 2-羟基-1-萘

甲醛(2-HN)反应, 生成具有荧光特性的物质, 雷渊雄等[83]

基于此原理, 使用荧光检测仪扫描反应后的样品得到荧光

数据, 结合偏最小二乘法分析, 建立了小龙虾样品中 AOZ

残留的预测模型。太赫兹超表面传感检测方法快速方便, 

袁婷婷等[84]提出了基于对称开口环微结构器件的太赫兹

超表面传感器。将硝基呋喃类药物置于超表面, 太赫兹脉

冲垂直入射进行光谱采集, 利用分析物的折射率变化, 对

呋喃唑酮和呋喃妥因的最低检测浓度可达 10 mg/dL。硝基

呋喃类药物残留检测方法的多样性开发, 为其市场监控方

法的建立提供了更多的参考依据。 
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表 5  近 3 年基于 MOFs 的传感器在硝基呋喃类药物及其代谢物检测中的应用总结 
Table 5  Summary of the detection of nitrofuran antibiotics and their metabolites by sensors based on MOFs in recent three years 

目标物 框架材料 检出限 文献 

NFT, NFZ 
以 2-氨基-1,3,5-苯三羧酸(NH2-H3TCB)和 ZnCl2为原料, 构建基于氨

基功能化纳米笼的三维 ZnMOFs{(Me2NH2)[Zn(NH2-TCB)]}n 
NFT: 68 ppb, NFZ: 61 ppb [70] 

FZD, NFZ Cd2+配合物镉金属有机配合物(MOCs) FZD: 0.066 μmol/L,  
NFZ: 0.051 μmol/L 

[76] 

NFT, NFZ 新型金属-有机骨架 Zn3(5HQ)2(H2dhbdc)2 5DMF (HNU-52) NFT: 9.2×10‒7 mol/L,  
NFZ: 7.2×10‒7 mol/L 

[77] 

NFT, NFZ 
H4TCBPE 配体和硝酸铅为原料, 构建荧光性能的铅基阴离子二维

金属有机骨架(MOFs){[(CH3)2NH2]2[Pb(TCBPE)(H2O)2]}n (F3) 
0.26 μmol/L [71] 

NFZ, FZD 
基于不同金属离子具有不同配位模式的两种 MOFs: Zn-MOFs (1)和

Cd-MOFs (2) 

FZD: 6.9×10‒7 mol/L 
NFZ: 4.0×10‒7 mol/L 

[78] 

NFZ, NFT 
锌(II)和芳烃有机骨架构建的三维荧光

MOFs{[Zn2(HDDB)(bib)1.5]ꞏ3H2O}n 
17 ppb, 22 ppb [79] 

NFT, NFZ 
3 种 Cd-MOFs CUST-555:[Cd3(NTB)2(DPE)]ꞏH2O、CUST-556:[Cd3(NTB)2 

(BIMB)]ꞏH2O、CUST-557: Cd3O(NTB)2(DPE) 

CUST-555、CUST-556、CUST-557 对 NFT

和NZF的LOD分别为11.4和6.4 μmol/L, 

10.7 和 6.0 μmol/L, 12.5 和 10.6 μmol/L 

[80] 

NFZ, NFT 

配体 3,3’-[(1E,1E)-(1,10-菲罗啉-2,9-二基)双(乙烯-2,1-二基)]二苯甲

酸(H2L)和 CdI2 进行金属定向组装, 合成了三叶草形的菲罗啉基金

属有机笼[Cd3L3ꞏ6MeOHꞏ6H2O] 

NFZ: 0.52 μmol/L, NFT: 0.53 μmol/L [81] 

NFT, NFZ 镧系-金属有机框架材料[Eu(pta)(C2O4)0.5(H2O)2]ꞏ2H2O NFT 2.69×10‒5 mol/L [74] 

NFZ, NFT, FZD 
设计并合成三齿羧酸配体 H3BTETA 和 H3TTETA, 与硝酸铟反应合

成两例荧光性质不同的金属有机框架(BUT-128 和 BUT-129) 
61, 55, 59 ppb (BUT-128) 
27, 34, 40 ppb (BUT-129) 

[82] 

 

3  结束语 

硝基呋喃类药物残留是动物源性食品安全重要威胁

之一, 各国已出台相应的管控政策并制定标准检测方法。

目前, 5 大类硝基呋喃药物残留的检测方法主要为色谱串

联质谱法, 地方标准和行业标准中硝呋索尔及其代谢物的

检测方法相对较少, 有待完善。实际应用过程中, 质谱仪

器成本高且需要专业技术人员 , 限制了该方法的普及应

用。近几年, 免疫试纸条、拉曼、电化学等方法发展迅速

且取得了良好的检测效果。此类快速检测技术具有操作简

便且成本低等优点, 通过建立成熟稳定的检测方法, 有望

实现养殖场、市场等环境的现场检测。 

HPLC-MS/MS 作为标准检测方法, 其样品多为复杂

食品基质, 样品需进行规范的前处理操作使其满足检测要

求。在多种目标物共存的样品中, HPLC-MS/MS 更具检测

优势。免疫检测法中抗体的抗干扰能力较弱, 基质干扰容

易出现假阳性结果 , 因此 , 样品前处理要求较为严格。

SERS 检测方法和电化学检测方法中, 当样品基质较为简

单时, 如蜂蜜、环境水, 可进行简单处理后检测。以牛奶

中 FZD 电化学检测为例, 碱性条件下 FZD 在阳极氧化产

生电流信号, 基质中蛋白影响较小, 样品前处理为过滤稀

释。基于 MOFs 材料的传感器, 考虑到目标物识别特异性

及 MOFs 荧光性质, 实验多数以环境水为样品展开。针对

不同的食品基质样品, 开发对应的预处理方法有助于实现

更为灵敏的特异性检测。 

色谱质谱法和免疫检测法, 受限于核心技术: 色谱柱、

仪器、抗体的更新换代, 其检测方法的优化主要集中在样品

前处理技术及与其他技术的联用。相较而言, SERS、电化学

检测、荧光检测法等快速检测方法发展迅速, 从材料合成、

反应原理设计、传感机制构建等全过程改进, 其检测灵敏度

和特异性满足检测需求, 并且具有快速、易操作的优势。通

过便携式检测设备、软件、试剂盒等的开发, 可助力硝基呋

喃类药物残留的现场检测, 有望实现从源头到餐桌的全链

条风险防控, 为国民健康和进出口贸易保驾护航。 
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