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摘 要：N-二甲基亚硝胺是亚硝胺类化合物中毒性最强的一种，在食品加工或储存过程中均可产生，但其检测方

法多样且操作繁琐、准确率低。QuEChERS 法前处理结合气相/液相色谱-质谱分析技术以操作简单、提取净化效果

好、灵敏度高、回收率稳定以及能有效地提高检测速率和通量等优势，在食品中 N-二甲基亚硝胺的测定中得到了

广泛的应用。本文通过对食品中 N-二甲基亚硝胺的前处理方法、检测设备、检测参数进行比较，分析不同检测方

法的优缺点。
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Research progress on detection methods of N-dimethylnitrosamine in foods
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（Shandong Institute for Food and Drug, State Key Laboratory of Market Regulation, Regulation 

Technology of Meat and Meat Products, Shandong Ji’nan 250101, China）

Abstract： N-dimethylnitrosamine is one of the most toxic nitrosamine compounds and can be produced in the process of 
food processing or storage.  The detection methods are various with tedious operation and low accuracy.  QuEChERS 
pretreatment combined with GC/LC-MS has been widely used in the determination of N-dimethylnitrosamine in food due to 
its advantages of simple operation， good extraction and purification， high sensitivity， stable recovery and effective 
improvement of detection rate and throughput.  The pretreatment methods， detection equipment and detection parameters 
of N-dimethylnitrosamine in food were compared to analyze the advantages and disadvantages of different methods.
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GB 2762—2017《食品安全国家标准  食品中污

染物限量》［1］规定了肉制品和水产动物制品中 N-二

甲基亚硝胺的限量分别为 3. 0 和 4. 0 μg/kg。由于

食品中基质复杂、含油量高、目标物限量低，国标方

法 GB 5009. 26—2016《食品安全国家标准  食品中 N-

亚硝胺类化合物的测定》［2］的取样量大，前处理耗时

长，有毒试剂用量大，不能很好地满足目前食品安

全检测的需要。因此，近年来对 N-二甲基亚硝胺的

分析方法研究、改进已经成为了一个热门方向。食

品样品中 N-二甲基亚硝胺的传统检测方法往往存

在抗干扰能力差、适用范围狭窄、样品前处理过程

复杂等缺点，常规实验室难以普及。

目前，食品中 N-二甲基亚硝胺检测的前处理方

式 主 要 有 蒸 馏 法 、液 液 萃 取 法 、固 相 萃 取 法 、

QuEChERS 法等，作为提取和浓缩的重要方法，部分

方法存在有毒有害溶剂消耗量大、提取时间长等缺

点，不易满足对食品中 N-二甲基亚硝胺的分析要

求；食品中 N-二甲基亚硝胺检测仪器检测方法主要

是利用气相/液相色谱分离技术将目标组分与杂质

分离后经检测器定量，部分方法存在基质干扰大、

检出限无法满足要求的情况［3-5］。因此，建立一种简

便、稳定的检测方法对食品样品中 N-二甲基亚硝胺

的定性定量分析发挥重要指导作用。本文主要对

近年来肉制品和水产动物制品中 N-二甲基亚硝胺

不同前处理方法及仪器检测方法进行了简要总结。

1　样品前处理方法

食品中 N-亚硝胺化合物的测定中净化作用主

综述
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要在于消除干扰仪器测定的主要样品基质成分，如

油脂、蛋白质、色素、维生素等［6］，食品中 N-亚硝胺化

合物的测定中常见的几种前处理方法及其对检测

方法的影响见表 1。

1. 1　水蒸气蒸馏法

水蒸气蒸馏法是目前国标法［2］检测食品中 N-

二甲基亚硝胺提取所采用的方法，也是食品中 N-二

甲基亚硝胺提取较为经典的前处理方法。该方法

在蒸馏管中称取 200 g 试样，并加入 100 mL 水和

50 g 氯化钠，在接收瓶中加入 100 mL 二氯甲烷及

少量冰块并将平底烧瓶置于冰浴中用以接收冷凝

液，收集 400 mL 冷凝液后加入 20 g 氯化钠和 3 mL
硫酸，振荡萃取后，转移出二氯甲烷后再用 150 mL
二氯甲烷萃取 3 次，合并二氯甲烷并除水后浓缩至

近干。蒸馏和提取过程需使用大量二氯甲烷，前处

理时间约 1 h。马兴等［7］利用自制的快速水蒸气蒸馏

装置对肉制品和水产制品中 13 种 N-亚硝胺化合物

的蒸馏条件进行了优化，定量限为 0. 17~0. 59 μg/kg。
水蒸气蒸馏法所用蒸馏、提取设备廉价易得、可适

性强，但同时存在所用提取试剂二氯甲烷对环境污

染及人员健康危害较为严重、方法繁琐、蒸馏时间

长、蒸馏气密性难以控制、无法实现高通量检测等

缺点。

1. 2　液液萃取法

液液萃取法是根据被测物在两种液体中的溶

解度不同，将被测物从一种液体相转移到另一种萃

取溶剂液体相的过程，通过溶剂萃取以实现净化、

浓缩等目的［8］。田冲等［9］利用液液萃取法提取啤酒

中 7 种亚硝胺类化合物，结果回收率为 81. 2%~
87. 0%；Kim 等［10］考察了一种从电子烟替代液中提

取和纯化烟草特异性亚硝胺液液萃取方法，通过对

比各种萃取溶剂的提取效果后，将二氯甲烷作为萃

取剂用于亚硝胺的萃取过程，以实现更高的回收

率。液液萃取法所选用试剂较为常见、普适性强，

但也存在对样品状态要求为液态、容易乳化、溶剂

对人员健康不友好等缺点。

1. 3　固相萃取法

固相萃取技术是利用固体吸附剂将被测物选

择性吸附到固体吸附剂上，经淋洗净化后使用洗脱

剂将被测物洗脱的过程。固相萃取技术具有富集

效果好、回收率高、操作简单等优点，是目前食品中

微量污染物分析应用较广泛的样品前处理技术［11］。

近年来，随着商品化的固相萃取小柱与自动化

前处理平台方面结合的应用越来越普遍，自动化前

处理效率得到了进一步的提高。食品分析中常用

商品化固相萃取小柱的填料主要有 C18、PSA、HLB
等类型，因此，试验过程中应根据被测物及样品的

性质选择与之相适合的填料类型，以获得较高的回

收率和较好的净化效果。李登昆等［12］用乙腈提取

后选用 Captiva EMR-Lipid 固相萃取小柱净化提取

液，低温微流氮吹浓缩净化液，采用气相色谱 -串联

质谱仪内标法定量检测牛奶中 9 种 N-亚硝胺的含

量。9 种被测物的检出限为 0. 003~0. 043 μg/kg，回
收率为 78. 7%~124%；张建斌等［13］比较了 C18、中性

氧化铝和活性炭 3 种固相萃取柱对肉制品中 9 种

N-亚硝胺超声波提取的净化效果，通过回收率试验

得 出 活 性 炭 固 相 萃 取 小 柱 的 回 收 率 最 高 ，达

66. 76%~93. 20%。得益于固相萃取柱的高选择性，

选取固相萃取小柱净化提取 N-二甲基亚硝胺，不仅

大大减少了取样量，而且样品前处理时间也得到了

表 1　前处理方法对食品中 N-二甲基亚硝胺检测的影响

Table 1　Influence of pretreatment methods on detection of N-dimethylnitrosamine in food
方法名称

水蒸气蒸馏法

液液萃取法

固相萃取法

QuEChERS 法

冷 冻 熔 炼 液 -
液萃取技术

取样量/g

200

25

10

10

90

有机溶剂
使用量/mL

550

3

18.5

10

20

回收率/%

61.2~76.5

81.2~87.0

78.7~124.0

87.9~107.0

83.2~85.1

前处理试剂、耗材
所需费用/（元/批）

90

10

160

100

40

优点

设备廉价易得，单套蒸馏装置费
用可控制在千元以下；适用于水
产品、肉制品等固态食品中 N-亚
硝胺类化合物的提取；成本较低

方法操作简便、试剂消耗少；无需
任何前处理设备，成本较低

取样量小，前处理时间可控制在
40~60 min之内，借助自动化固相
萃取平台可以实现高通量处理

操作步骤简单，称样量少，试剂
使用量少，成本较低，前处理时
间可控制在 20~30 min 之内，可
以实现高通量处理，工作效率高

操作简单，仅需萃取一次即可满
足要求，有机溶剂用量小，稳定
性强

缺点

取样量较大；二氯甲烷等有机试剂使
用量较大，对环境污染及人员健康危
害较为严重；方法繁琐、前处理时间
需 2~3 h、蒸馏气密性差、无法实现高
通量检测

对样品状态要求为液态；容易乳化；
上机溶剂二氯甲烷对检测器寿命影
响较大

单批次固相萃取柱价格约 70~80 元，
自动化固相萃取平台则需数万元，成
本较高

部分油脂含量较高的样品净化效果
不彻底，会造成后续仪器检测中进样
衬管、流路系统等污染严重

耗时较长，前处理时间需 16~18 h；仅
适用于液态样品，普适性差；无法实
现高通量处理
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大幅度的缩短，借助自动化前处理平台，更能进一

步解放人力、实现高通量处理。

1. 4　QuEChERS 法

QuEChERS （Quick， Easy， Cheap， Effective，
Rugged，Safe）方法［14］原理类似于固相萃取法，与固

相萃取法区别在于，固体吸附剂直接加入到提取液

里面，且固体分散剂不是吸附被测而是吸附提取液

中的杂质干扰物，多用于蔬菜和水果中农药残留的

检测［15］。由于其操作步骤的简单性和灵活性，逐渐

被应用于分析各种基质中的各种有机物。对于动

物源性基质样品，常用的固体吸附剂主要有 PSA、

弗罗里硅土、C18 等。戴裕杰等［16］采用乙腈超声提

取、冷冻和 PSA 净化后水浴氮吹浓缩定容经气相色

谱 -质谱检测方法优化测定中式腊肉中 8 种挥发性

N-亚硝胺，考察了 5 种不同极性的溶剂（乙腈、甲

醇、正己烷、二氯甲烷和乙酸乙酯）、6 种不同除杂效

果的吸附剂（PSA、C18、甲壳素、壳聚糖、MWCNTs 和

纳米 Fe3O4）、冷冻时间、吸附剂用量、定容体积等因

素对腊肉中 8 种挥发性 N-亚硝胺提取效果的影响，

结果表明采用冷冻和 PSA 两步净化降低基质效应，

达到了良好的净化效果；通过水浴氮吹浓缩提高方

法灵敏度（定量限 0. 15~0. 47 μg/kg）；利用乙腈和

超声波辅助提取提高方法准确度（回收率 71. 3%~
94. 1%）得到了比较满意的结果。

张凤艳等［17］用乙腈振荡提取后采用 EMR 粉末

进行净化，冷冻离心后直接取上清 5 μL 低温大体

积 进 样 ，气 相 色 谱 - 三 重 四 极 杆 串 联 质 谱（Gas 
chromatography triple quadrupole tandem mass 
spectrometry，GC-MS/MS）测定水产品中 N-二甲基

亚硝胺的含量，其采用的特殊聚合物基质 EMR 专

门吸附脂质中 C5 及以上的碳链，对脂质具有非常强

的选择吸附性，在除掉基质干扰物的同时也不会对

被分析物造成影响，故其回收率已提高至 87. 9%~
107. 0%。QuEChERS 方法具有前处理步骤简单、提

取净化效果好、成本低廉、可实现样品高通量处理

等特点，能有效提高检测效率和通量，特别是新型

吸附材料的应用使 QuEChERS 法在食品中 N-二甲

基亚硝胺分析有着较好的应用前景。

1. 5　其他方法

随着科技的进步，一些前处理新技术不断涌

现，给食品中 N-亚硝胺类化合物的检测带来了新的

发展。彭俏容等［18］利用冷冻熔炼液 -液萃取技术测

定啤酒中的 N-二甲基亚硝胺，该技术利用目标化合

物和脂肪、蛋白质等物质在熔点上的差别，低温下

这些干扰物会在水相中凝结成冰，水相从液态变为

固态的过程中体积增加，促使密闭反应容器内压力

增大，目标化合物从水相富集到有机相中，从而可

以得到比较干净的样品提取液。刘珊等［19］在检测啤

酒中 N-二甲基亚硝胺过程中，利用盐辅助分散使萃

取液与样品溶液形成乳浊液，然后进行液液微萃取，

通过扩大两相之间的界面面积快速富集萃取，结果

表明样品添加回收率为 97. 7%~104. 8%，相对标准

偏 差（Relative standard deviation，RSD）为 4. 07%~
8. 46%，检出限为 0. 03 μg/L，定量限为 0. 10 μg/L，
达到了快速、准确测定啤酒中 N-二甲基亚硝胺的

目的。

2　检测方法

2. 1　气相色谱法

气相色谱法检测食品中的 N-亚硝胺主要为被

测物经气相色谱柱与干扰物质完全分离后经不同

的检测器来定性、定量的过程。常用的检测器为气

相 色 谱 氮 磷 检 测 器（Gas chromatography-nitrogen 
phosphorus detector，GC-NPD）和气相色谱氢火焰离

子 化 检 测 器（Gas chromatography-flame ionization 
detector，GC-FID）。NPD 为特异性检测器，对含有 N
元素基团的化合物响应灵敏，FID 为通用性质量检测

器，其检出限较高。田冲等［9］利用液液萃取法前处

理，结合气相色谱氮磷检测器检测啤酒中 7 种亚硝

胺类化合物，检出限在 0. 5~1. 1 μg/L。彭俏容等［18］

利用 GC-FID 测定啤酒中的 N-二甲基亚硝胺，虽然

采用不分流大体积进样的方式进样分析，但方法检

出限依然难以达到国标方法水平，用气相色谱氢火

焰离子化检测器的方法定量限为 1. 26 mg/kg。
2. 2　气相色谱-热能分析仪法

气相色谱 -热能分析仪法（Gas chromatography 
thermal energy analyzer，GC-TEA）作为亚硝胺检测国

标方法之一，具有灵敏度高、稳定性好、特异性强等

优点。其工作原理是自气相色谱柱分离后的 N-二

甲基亚硝胺在热解室中经特异性催化裂解产生一

氧化氮（NO）基团，后者与臭氧反应生成激发态 NO-，

当激发态 NO-返回基态时发射出近红外光（600~
2 800 nm），并被光电倍增管检测（600~800 nm）。由

于特异性催化裂解，加上 CTR 过滤器除去杂质，使

热能分析仪只能检测 NO-基团，而成为 N-亚硝胺类

化合物的特异性检测器［20，6］。马兴等［7］利用气相色

谱-热能分析仪测定 13 种 N-亚硝胺时，线性相关系

数可达 0. 995 以上，13 种亚硝胺方法检出限为 0. 05~
0. 18 μg/kg，定量限为 0. 17~0. 59 μg/kg，添加回收

率 为 80. 1%~112. 9%，RSD 为 1. 88%~7. 16%。 咸

瑞卿等［21］在利用 GC-TEA 测定药品中的 N-二甲基

亚硝胺时，与气相色谱 -质谱法检测药品中 N-二甲
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基亚硝胺对比发现，GC-TEA 在特异性、背景及基质

干扰等方面均优于气相色谱-质谱法。虽然该仪器

对含氮化合物具有高选择性、高度敏度，但应用范

围窄且仪器价格昂贵，后期使用、维护成本较高，实

验室配备率较低，普及性不强。

2. 3　气相色谱-单极质谱法

由于质谱检测器提供的选择性离子监测模式

提高了确定分子量及分子结构的能力，对检测、量

化目标物含量及根据目标物的特征离子对目标物

进行识别的功能得到了广泛应用。因此气相色谱-
质谱法成为食品中常用的检测方法，也是食品中亚

硝胺检测国标方法之一［2，22］。陶进雄等［23］利用气相

色谱-质谱法测定橡胶产品中两种 N-亚硝胺，结果

显示质量浓度在 0. 5~10 mg/L 范围内线性关系良

好，线性相关系数分别为 0. 999 2 和 0. 999 7，加标回

收率为 100%~115%，RSD 小于 10%。李婷等［24］针

对 EI 源响应较低的情况，采用大体积采样以及 5 000
倍浓缩后，采用气相色谱-质谱法测定水中痕量 9 种

N-亚硝胺，结果表明 9 种 N-亚硝胺标准曲线的相关

系数良好，采用标准偏差（SD 法，加标 10 ng/L）和信

噪比（S/N）法测得的方法检出限分别为 0. 8~4. 3 和

0. 2~5. 0 ng/L，10 ng/L 水平加标 9 种 N-亚硝胺的

回收率分别为 75%~103%，方法可行。赵华等［25］采

用 GC-MS 测定了腌制水产品中 6 种 N-亚硝胺化合

物，结果显示，在 10~1 000 μg/L 范围内，线性相关

系数可达 0. 999 8 以上，重现性良好，RSD 小于 8%，

回收率在 79%~105%，检出限在 0. 03~0. 05 μg/kg。
2. 4　气相色谱-串联质谱法

随着质谱技术的发展和检验能力的提升，GC-

MS/MS 越来越普及，GC-MS/MS 也因检测灵敏度

高、准确性好等优点逐步成为 N-二甲基亚硝胺检测

的主流方法。侯靖等［26］建立了一种基于同位素稀

释 -气相色谱 -串联质谱测定肉制品中 N-二甲基亚

硝胺的方法，N-二甲基亚硝胺在 1. 0、3. 0 和 10 μg/kg
水平时加标回收率为 97. 5%~120. 9%，RSD为 0. 76%~
5. 90%，准确度与精密度良好；朱萌萌等［27］建立了一

种 GC-MS/MS 法检测肉制品中 10 种挥发性 N-亚硝

胺类化合物残留量的方法，10 种挥发性 N-亚硝胺

类化合物在 1. 00~1 000 μg/L 范围内线性关系良

好，相关系数均在 0. 99 以上，方法的检出限（Limit of 
detection，LOD，S/N=3）和定量限（Limit of quantitate，
LOQ，S/N=10）分别为 0. 01~0. 02 和 0. 04~0. 07 μg/kg，
能极大地满足国标限量检测要求。陈丽香等［28］建

立了一种同时检测干制水产品中 9 种 N-亚硝胺类

化合物的 GC-MS/MS 方法，采用外标法定量，9 种

N-亚硝胺类化合物在 0. 30~50. 00 μg/L 范围内线性

关系良好，线性相关系数 R2>0. 999，方法的检出限

为 0. 3 μg/kg，定量限为 1. 0 μg/kg，样品加标回收

率在 80. 41%~113. 73%。目前针对 GC-MS/MS 法

测定食品中挥发性亚硝胺的研究较多，检测方法也

日趋完善，能够满足现行标准下对食品中 N-亚硝胺

残留量检测的要求。

2. 5　液相色谱-串联质谱法

由于气相色谱的原理限制，基于气相色谱法基

础上的检测方法须将目标物提取液溶剂转化为易挥

发的有机溶剂，而液相色谱则无需考虑此类限制，从

而简化前处理步骤、优化处理方法。罗茜等［29］采用

无需任何前处理直接进样的方式，检测生活饮用水

中 8 种 N-亚硝胺类化合物，氘代同位素标记内标法

定量，N-二甲基亚硝胺的检出限及定量限分别为

0. 1 和 1. 0 ng/L。张力群等［30］将水样过椰壳活性炭

小柱富集，二氯甲烷洗脱后，采用液相色谱-串联质谱

法测定饮用水中 8 种 N-亚硝胺类化合物含量，结果

表明在 5~200 ng/L 范围内方法线性关系良好，相关

系数均>0. 999，检出限为 0. 20~0. 50 ng/L，定量限为

0. 67~1. 67 ng/L，回收率为 67. 62%~137. 34%。液

相色谱-串联质谱法检测食品中 N-亚硝胺类化合物

具有前处理过程简单、基质干扰小、检出限低等优

点，因此具有巨大的发展前景。

2. 6　超临界流体色谱法

超临界流体萃取（Supercritical fluid extraction，
SFE）是以超临界流体为流动相，利用其高渗透和高

溶解力来提取分离化合物的过程，超临界流体的高

扩散率、低黏度及高溶剂化能力等独特的物理特性

使其兼具气体所不具备的溶解能力和液体不具备

的扩散能力，因此，超临界流体能有效地从目标基

质中提取目标化合物［31-32］。 SCHMIDTSDORFF 和

SCHMIDT［33］通过超临界流体色谱法对药物中 9 中

亚硝胺类化合物进行分析检测，选用二氧化碳和

0. 1% 三氟乙酸甲醇溶液作为洗脱液进行梯度洗

脱，并串联两根 C18 色谱柱进行分离。方法的灵敏

度、分析速度、被测物的种类等方面均优于 LC-MS/
MS 和 GC-MS/MS 方法。

除了上述检测方法外，N-亚硝胺的检测还有分

光光度法、荧光法、薄层色谱法、电化学法等，由于

这些方法在检出限、灵敏度、准确度等方面存在一

定的局限性，而逐渐被适用性更强的仪器色谱分析

法所代替，不同检测仪器和方法对食品中 N-二甲基

亚硝胺检测的影响见表 2。但值得一提的是，电化

学法以其成本低、操作简单、检测迅速、灵敏度高、

不受样品颜色和浊度的影响等优势在 N-二甲基亚

硝胺快速检测领域受到越来越多的关注，在监测空
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气、水体等基质内 N-二甲基亚硝胺的含量方面取得

了一定的成绩，也为食品加工过程中实时监测 N-二

甲基亚硝胺的含量提供了思路，但由于食品中基质

复杂，含有抗坏血酸等还原性物质，容易产生强烈

的背景电流信号，增加背景干扰［34-35］，方法实用性有

待进一步研究。

3　讨论

由于 N-亚硝胺检测国家标准方法存在操作复

杂、耗时较长、难以实现高通量检测等问题，开发更

高效的 N-亚硝胺的检测方法显得更为迫切。

前处理过程中由于食品的基质复杂，检测中存

在基质干扰、样品回收率低、前处理繁杂等难点问

题。国标方法水蒸气蒸馏法设备廉价易得，但对样

品需求量较大，回收率较低；液液萃取法和冷冻熔

炼液液萃取法只能处理液态样品，方法适用性较

差；固相萃取法和 QuEChERS 法虽然处理成本费用

要高于其他方法，但其操作简单，提取净化效果较

好，而且能有效地提高检测速率和通量。与固相萃

取法比较，QuEChERS 法在方法稳定性、有机试剂使

用量、耗材成本及为实现高通量处理所需购置仪器

成本等方面有着明显的优势，特别是近年来新型吸

附材料的商品化应用使 QuEChERS 法在食品中 N-

亚硝胺的分析有着较好的应用前景。

仪器检测方法中气相色谱法检出限较高难以

满足检验需求，气相色谱-热能分析仪法和超临界流

体色谱法单一性太强，仪器使用维护成本高，难以

大规模应用。相比较而言，气相色谱 -单极质谱法、

气相色谱 -串联质谱法、液相相色谱 -串联质谱法在

灵敏度、回收率和普适性等方面均能较好地满足测

定要求。

QuEChERS 法前处理结合气相/液相色谱-质谱

分析技术以操作简单、提取净化效果好、灵敏度高、

回收率稳定和能有效地提高检测速率和通量等优

势，在测定食品中 N-二甲基亚硝胺得到了广泛的应

用。由于部分油脂含量较高的样品 QuEChERS 法

净化效果不彻底，会对气相色谱的进样系统和液相

色谱的流路系统造成污染等不足，所以开发新型吸

附材料和优化各种吸附材料的配比以清除样品提

取液中的残余油脂亦是未来研究食品中 N-二甲基

亚硝胺检测的一个重要方向。
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