
106

2026� 第7卷�第4期·国际全科医学

现代有机分析新方法新技术在医药分析及食品分析中的
应用

程经婷 王欣欣 陈立立
石药集团欧意药业有限公司� 河北� 石家庄� 050000

摘� 要：现代有机分析正在走向数据化和智能化的道路上发展，在此对UPLC-HRMS、微流控芯片、拉曼光谱成
像以及AI融合技术应用于医药、食品检测的应用特点进行总结归纳：其中UPLC-HRMS适合于痕量多组分精准定性和定
量，但是受到基质效应的影响且需要解决海量数据分析的问题；拉曼成像是可以无损地原位识别污染物的技术手段，然

而其也存在着信号弱、荧光干扰等问题；而微流控实现了微量样本自动化的前处理操作。通过多种技术的融合能够形成

一个完整的智能分析闭环，但也面临着数据孤岛、AI可解释性较差、缺乏不同应用场景下的验证等诸多瓶颈。提出了依
靠联邦学习、可解释AI来完善标准化体系建设以期为医药质控和食品安全智慧监管提供一定的技术参考。
关键词：现代有机分析；新技术；医药分析；食品分析

引言

医药研发质控和食品安全监管对于有机组分检测的

精准度、时效性和全面性的要求不断升级，在复杂的基

质中进行痕量污染物、未知代谢物以及掺假成分的精准

筛查是当前行业的管控难点之一；传统的有机分析技术

需要依靠人工操作且采用单一种类的技术方法，存在着

灵敏度低、过程繁杂、数据分析滞后等问题，并不能满

足当下高通量、智能化的检测需求。伴随着仪器革新的

发展和多种学科技术的融合，超高效液相色谱-高分辨质
谱、微流控芯片、拉曼光谱成像等一系列新技术逐渐落

地并应用到实际工作中去，配合上人工智能的数据处理

方式可以有效的打破传统技术瓶颈，给医药成分分析、

食品风险筛查带来全新的思路，实现有机分析由传统经

验检测向智能精准检测转变。

1��研究背景与技术演进

随着分析仪器的发展和各种新技术的应用，现代有

机分析正在由传统的经验驱动转变为数据驱动、智能驱

动，在医药、食品等重要领域的复杂基质中的痕量组分

需要被准确地识别并进行动态监测的需求下，分析技术

向着更高灵敏度、更高的通量以及更低的样品消耗和智

能化的方向发展，并涌现出许多新的技术和方法，形成

了多个方面的技术体系来扩展有机分析能力。

1.1  超高效液相色谱-高分辨质谱联用技术
目前，基于超高效液相色谱和高分辨质谱联用的技

术（UPLC-HRMS），因其优异的分离效果、高分辨率及
高灵敏度等优势成为复杂基质中痕量成分检测的主要手

段之一，并且能够以几分钟的时间完成复杂的分离过程

并达到ppb级别的检测限，在解决药物代谢动力学研究中

的代谢物动态变化剧烈以及浓度很低的问题上具有重要

意义；在药物代谢物鉴定或杂质筛查方面可以利用其质

量精度高的特点和稳定的同位素分辨力来正确地区分结

构类似的体，提高定性的准确性；在中药残留分析或者

新药开发领域已经广泛应用了UPLC-HRMS进行多组分的
同时定性和定量，实现了对未知代谢产物的非靶向筛查

和结构解析，满足从成分筛选到药效机制的研究需要。

1.2  微流控芯片技术
利用微流控芯片技术可以将样本前处理、化学反应

和检测等功能集于一体，在一个小型化的通道内进行整

个分析过程，并且能够实现分析过程的自动化以及微型

化；由于它具有非常小的样品和试剂用量(一般为微升到
纳升)，因此大大降低了分析的成本并且减少了对环境
造成的污染[1]。对于复杂的生物样本如血液、尿液等，

可以通过微流控芯片来实现自动稀释、提取及纯化，从

而避免了人工操作带来的误差；而在需要实时监测的情

况下，微流控系统配合光学或者电化学传感器就可以实

现连续地获取信号，有助于跟踪药物在体内的行为。随

着多通道集成和模块化发展，微流控技术正在朝着便携

化、高通量的方向快速发展，为现场检测和即时分析

（POCT）提供了重要的支持。
1.3  拉曼光谱成像技术
拉曼光谱成像是具有非破坏性的原位检测和空间成

分可视化的技术手段之一，并且在食品真伪识别、真菌

毒素定位以及农残筛查等方面有着独特的应用前景。通

过对样品表面的不同位置进行拉曼光谱信号收集形成的

空间分布图谱可以实现化学成分的无损空间分辨；对于

容易受到黄曲霉毒素污染的坚果类食品而言，利用拉曼
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光谱成像能够准确地找到毒素聚集的位置而无需采用传

统的提取方式造成信号稀释及样品破坏等缺点；同时借

助于人工智能算法（例如：深度学习、主成分分析）来

快速解析图像数据并对复杂的基质中的多种污染物进行

并行识别，提高检测效率和准确性，从而为食品安全质

量监管提供了新的工具。

2��技术应用特征与现实挑战

随着现代有机分析技术的不断发展，在医药和食品分

析方面形成了新的技术体系：即具有高灵敏度、多维度检

测以及智能处理的新一代技术。其中，UPLC-HRMS、拉
曼光谱成像及人工智能辅助分析是目前较为流行的技术手

段，并且这些技术对于复杂的基质有着巨大的发展潜力；

但同时也要认识到各种技术的特点及其面临的现实问题，

从而理顺技术发展的逻辑并寻求系统的创新之路。

2.1  UPLC-HRMS在复杂基质分析中的应用特征
由于具有优异的分离能力和质谱分辨率，超高效液

相色谱-高分辨质谱联用技术（UPLC-HRMS），已成为
痕量组分检测的技术主流；在药物代谢的研究中可以达

到纳克级别的目标物检测，并且检出限通常小于1ng/mL,
符合严格的临床前药代动力学的要求；能够同时分析多

个组分，一次运行即可完成几百个化合物的分析，提高

新药注册检验和质量控制的工作效率；高分辨能力强，

可用于准确测量未知代谢物的分子量并利用同位素模式

来区别结构类似的体，提高了代谢物鉴定的可靠性等。

典型的有：生物样品中的内源性代谢物的非靶向筛查，

食品中农药残留的多残留检测等等[2]。但在真实的生物

或者食品基质中存在明显的基质效应对离子化的干扰作

用，造成信号的抑制或增强，平均抑制率为30%-60%，
尤其对于血浆、组织匀浆、植物提取物更为明显。另

外，产生大量的高通量数据也带来了巨大的数据解析压

力，原始质谱数据高达TB级别，传统的手工解析方式无
法胜任，需要借助自动化的软件来进行峰提取、去噪、

数据库匹配等工作，但是目前算法的误判率仍然在10%—
15%之间。技术的优势与实际应用间的差距，突显了进一
步的方法优化和标准化的重要性。

表1��超高效液相色谱-高分辨质谱联用技术在复杂基质分

析中的应用特征分类表

应用特征 技术优势 典型应用场景

痕量检测
高灵敏度、高
选择性

药物代谢研究、杂质筛查

多组分同时分析 快速定性定量 新药注册检验、质量控制

代谢物鉴定 高分辨能力 复杂基质中未知物识别

基质效应干扰 数据解析负担 真实生物/食品样本分析

2.2  拉曼光谱成像在食品真伪识别中的无损检测模式
基于上述特点，拉曼光谱成像技术利用分子振动产

生的指纹特征来实现对物质成分的非破坏性的原位识

别，并且具备实时性、空间分辨能力和高信息密度的特

点；通过原位检测模式可以对完整的食品样品进行扫

描，无需样品前处理造成的污染和损失，在30s以内即
可获得结果；同时具备良好的空间分布分析能力，能够

生成成分热图，分辨率能达到微米级别，能清楚地看到

黄曲霉毒素B1在花生颗粒上的聚集位置，定位精度高于
15μm;结合深度学习算法的智能判读模式可以在3min之内
完成对100个样本的自动分类，识别准确率大于92%，并
且在蜂蜜掺假、乳制品中植物油混入以及茶叶产地溯源

等方面表现出色[3]。但是由于拉曼信号本身的弱性，散射

截面小，使得信噪比较一般小于10：1,尤其是对于低浓度
污染物而言容易受到背景荧光的影响，在一些含有大量

蛋白质或者脂肪的食物中，荧光背景强度可能达到拉曼

信号的2-3个数量级以上，从而掩盖了特征峰的存在。虽
然可以通过使用表面增强拉曼光谱(SERS)提高灵敏度，
但由于其重现性较差，很难做到标准化。目前主流的技

术还不能够保证在复杂的基质上稳定的、可重复的定量

检测，这制约着它在大规模的质量监控中的应用。

表2��拉曼光谱成像技术在食品真伪识别中的无损检测模

式分类表

检测模式 技术特征 应用方向

原位检测 非破坏性、实时 食品掺假识别、农残筛查

空间分布分析 成分可视化 真菌毒素定位

智能判读 AI融合 快速筛查与自动识别

弱信号与背景干扰 信噪比低 复杂基质识别精度受限

2.3  人工智能辅助数据分析的融合路径
目前的人工智能算法尤其是深度学习模型是解决多

源异构数据的关键力量，在图像类的数据上使用卷积神

经网络(CNN)可以进行拉曼光谱图谱的自动特征提取和
分类，并比传统的提高18%；利用图神经网络(GNN)，建
立代谢物网络并推断代谢通路以及寻找潜在生物标志物

等；对于UPLC-HRMS数据，采用自编码器或变分自编码
器来完成降维或者异常检测，能够发现之前未被关注到

的低丰度信号；通过自然语言处理(NLP)技术开发自动化
报告生成功能，把分析的结果以结构化的形式输出，提

高了实验室的工作效率等等。但这些模型需要大量的有

质量的标注数据作为输入，而在真实的样本中没有一个

统一的标注体系，因此存在数据稀缺的问题。一些模型

在训练集之外的样本上泛化效果较差，其准确率平均降

低了22%。由于模型是一个“黑盒”，很难追踪模型做
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出决定的过程，这不符合监管机构关于可解释的要求。

例如：在药物代谢物鉴定过程中，模型的误判率为15%-
20%，并且不能给出置信度。可解释性差使得该技术的应
用受限于高风险应用场景，比如临床质控及食品安全应

急响应[4]。另外还存在着数据孤岛的现象，不同的机构之

间数据难以共享，不利于模型的跨样本、跨平台泛化能

力的提升。技术协同机制是打破单一种类方法瓶颈的重

要途径之一：UPLC-HRMS提供了精确的成分信息；拉曼
光谱成像是无损的空间可视化手段；而人工智能模型实

现了多种模式的数据融合和智能推理。通过这三种方式

相结合形成一个“检测——解析——决策”的闭环智能

分析范式，在提高分析效率的同时也提高了准确率。例

如在药物代谢物鉴定方面可以将鉴定的成功率由原来的

65%，提升到89%。而在对食品真菌毒素进行筛查时，利
用拉曼成像定位以及AI判读的方式，其检测灵敏度达到
0.1μg/kg，比传统的做法提升了3倍。
3��讨论

利用UPLC-HRMS可以对生物和食品基质中的痕量
组分进行检测，其检出限可达0.01ng/mL,检测性能高于
传统的LC-MS/MS方法，并且在药物代谢物鉴定以及食
品微量杂质筛查方面具有精准定性和定量的能力；采用

同位素内标、基矩阵配制校准、动态背景扣除等算法能

够有效地减弱基质效应对检测的影响，提高检测结果稳

定性和重现性；拉曼光谱成像结合人工智能，可以精准

地识别食品中黄曲霉毒素B1，检出限达到0.1μg/kg;依靠
SERS技术和深度学习去噪算法解决了信号弱、荧光干扰
问题并结合AI模型实现了由静态识别向动态解析的智能
化升级 [5]。微流控系统的应用可以使样本前处理时间控

制在15分钟左右，大大降低了样本消耗量，减少了交叉

污染，可与这两类检测设备联动，构成完整的智能分析

闭环；目前AI模型还存在着训练数据少、泛化性差、可
解释性不强的问题，可以通过联邦学习和可解释AI来优
化升级。

结语

综上所述，在医药和食品检测方面，现代有机分析

的新技术具有良好的协同优势：利用UPLC-HRMS可以对
复杂的基质中的痕量组分进行高灵敏检测；通过AI赋能
拉曼成像可以实现无损原位识别；借助于微流控技术实现

了低耗自动化的前处理等。多种技术相结合形成一个“检

测——解析——决策”的智能闭环，能够很好地弥补单一

检测方式存在的不足之处，并提高药物代谢鉴定以及食品

毒素筛查的准确性和高效性。当前的技术还存在一些问题

如受到基质效应的影响、信号干扰严重、AI的可解释性较
差等等，而且现有的样本场景比较单一。需要进一步搭建

统一的技术标准并依靠联邦学习来优化智能模型，促进新

技术在智慧监管及产业领域的落地应用。
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