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摘　要　近年来全球毒品滥用趋于大众化、娱乐化和低龄化的趋势，其发现、检验和监控工作面临前所

未有的难度. 基于此，我国在浙江、广东等地设立 5个中心开展基于污水流行病学和区域性毒品监测工

作，通过对区域的污水检测及时发现毒品滥用情况. 当前，在污水中监测毒品亟需解决生物标志物的相

关技术，并在毒品及其人体代谢物的范围内选择精准高效的检测用生物标志物，同时排除多重因素的影

响，包括目标物在污水中的稳定性、人体代谢率、其他干扰等. 本文针对国内外涉毒案件中常见毒品检

测目标物进行分析和研究，确定其主要代谢物及代谢过程，分析和排除标志物检测结果的影响因素，为

污水中毒品检测的目标物选择提供详细的参考依据.
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Abstract　 In  recent  years,  the  trend  of  global  drug  abuse  has  become  more  popularized,
entertainment-oriented, and younger, bringing unprecedented difficulties in discovery, detection and
monitoring of drugs. Based on this, our country has established five centers in Zhejiang, Guangdong,
and  other  places  to  out  work  based  on  sewage  epidemiology  and  regional  drug  monitoring.  By
detecting regional sewage, we can timely discover drug abuse situations. Monitoring drugs in sewage
urgently  needs  to  the  problem  of  biomarkers.  It  is  necessary  to  choose  precise  and  efficient
biomarkers  for  detection  within  the  range  of  drugs  and  their  human  metabolites,  and  to  exclude
influence of multiple factors, such as the stability of the target in sewage, the human metabolism rate,
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and  interference  from  other  sources.  This  paper  analyzes  and  studies  the  common  drug  detection
targets  in  domestic  and  international  drug-related  cases,  determines  their  main  metabolites  and
metabolic  processes,  analyzes  and  excludes  the  influencing  factors  of  biomarker  detection  results,
and provides detailed reference basis for the selection of drug detection targets in sewage.
Keywords　sewage epidemiology，drug detection，biomarkers.

 

当前毒品泛滥已经成为日趋严重的全球性问题，根据《2023年欧洲毒品报告》显示，有关新精神活

性物质等新型毒品的案件数量居高不下. 毒品的合成方法和使用途径跌出不穷，受物流供应方式多样

化的影响，走私、贩运、吸食毒品的行为更加隐蔽且难以发现，使得我国的社会秩序和民众身心健康受

到极大威胁 . 以污水为基础的流行病学分析被认为是监测毒品滥用模式和趋势的有效方法 [1]，自

2005年以来，这一方法在全球多个国家得到应用. 其中，欧盟药物管理局（EMCDDA）首次在全球建设

毒情监控平台，实时发布了涉及 18个欧洲国家中 82个城市的污水中毒品含量，是迄今为止在全球参

与城市数量最多的监测项目. 该项目揭示了欧洲各城市药物使用的习惯、人群和时间模式. 总体而言，

2020年至今在各地点的污水中检测到各种药物的残留量差异很大，这为毒品治理决策提供了重要的

依据.
我国污水中毒品监测体系起步较晚，在 2021年之前，只开展了有限数量的样本，很难大规模推演

出毒品滥用时间消费模型. Zheng等[2] 采用污水流行病学分析法对 9种毒品的时间消费趋势进行了为

期一年的跟踪调查，得到了清晰的毒品的消费模式并建立了污水和地表水中此类毒品的分析方法，计

算得到常见毒品及其代谢物和新精神活性物质的浓度水平和负荷，地理差异等参数. 李喜青等[3] 通过

分析污水和地表水中的甲基苯丙胺和氯胺酮，结合手机数据提供及时的人口信息，对疫情前后特定区

域的毒品滥用情况进行对比，以此证明了当地此类毒品滥用的顽固性.
2021年 6月 22日，在全球污水检测行动的影响下，为了破解毒品犯罪物流化和隐蔽化的难题，我

国国家毒品实验室分中心在北京、浙江、广东、四川和陕西正式成立，以监测污水中毒品为辅助，加强

禁毒情报实时反馈，标志着中国毒品监测工作的一个全新开始. 五个分中心构成了我国毒品检测网络

的重要组成部分，各自在城市地下水中毒品检测、监测与分析领域发挥着不可替代的作用. 北京分中

心，作为首都地区的毒品检测枢纽，配备了高精度的高分辨质谱仪等先进设备，能够高效、准确地检测

常见毒品代谢产物. 北京分中心还积极参与国内外毒品检测技术的交流与合作，不断引进新技术、新

方法，以适应毒品形势的不断变化. 浙江分中心则依托长三角地区的经济优势，建立了完善的毒品检测

体系. 该中心通过不断优化检测流程，引进样品流转监控体系，建立污水自动取样点，提高检测效率，实

现了对多种新型精神活性物质的快速筛查. 广东分中心位于改革开放的前沿阵地，彩虹烟、小树枝等

伪装类毒品层出不穷，毒品检测工作面临着更为复杂的挑战. 该中心计划每季度在广东 188家污水处

理厂同时采集污水样本进行检测，预计可以覆盖全省 7800万人口. 四川分中心则凭借其地理位置优

势，有效监测了从边境地区向内陆渗透的毒品流动情况. 该中心通过持续监测和分析，为遏制毒品滥

用、辅助禁毒部门实现对涉毒违法犯罪活动的精准打击提供支持.
污水流行病学（wastewater-based epidemiology,WBE）应用于特定区域内毒品使用情况调查的方法

由 Daughton[4] 在 2001年提出. 该方法的原理是收集被排泄到城市污水系统的物质，这些物质包括毒品

和合成毒品的前体，以及人体吸收毒品后产生的代谢物，通过分析生物标志物，得出毒品的使用范围和

使用量. WBE在禁止毒品传播、调查毒品犯罪等方面起到重要作用，也在世界范围内得到推广和应

用，其具体流程如图 1所示.
根据以上的分析方案，可以得到污水中的毒品浓度、日进水流量、人口数量以及毒品稳定性等参

数，据此可以使用公式（1）计算出人均毒品使用量：

Mc =
C×F

P×S ×E
× 1

106 （1）

式中，Mc 为目标毒品的日人均使用量，mg·（日·千人）−1；C 为进水中测得的毒品浓度，ng·L−1；F 为污水

处理厂日进水流量，L·d−1；P 为污水处理厂服务区域人口数，千人；S 为毒品的稳定性，%；E 为毒品的排

泄率[6].
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图 1    基于污水流行病学方法检测毒品示意图[5]

Fig.1    Schematic diagram of drug detection based on wastewater epidemiology[5] 

 

从流程图和计算方法可以看出，毒品浓度的测量、污水的采样方法、特定区域人口、毒品的稳定

性等都会对结果产生影响，这就对样品的采集和保存、分析方式的合理选择、人口规模的科学推算提

出较高要求，而其中的重要问题就是对标志物的选择[7]. 污水中测定的特定毒品靶标残留物（drug target
residues, DTR）的理想特征是：（1）在污水中能够测量，要求标志物有足够的量和特异性，方便使用现有

的仪器测定；（2）仅仅由人类排泄而进入到下水道系统中，没有其他来源的干扰；（3）经过人体排泄的这

一特征较为明显，避免其他外源和内源影响；（4）悬浮物对标志物的吸附有限，减少固体废物吸附的干

扰；（5）在下水道系统、采样和样品储存的各个阶段的稳定性高 [8]. 在对毒品量进行反推时，要将

DTR的量与特定的校正因子（Correction Factors, CF）相乘，校正因子于 2008年由 Zuccato[9] 提出，计算

公式（2）如下，与 DTR的平均排泄率相关：

CF =

MW(ParentDrug）
MW (DTR)

%excreted as DTR
（2）

公式中，Mw是分子量，%DTR排泄是指以 DTR排泄的毒物计量比. 但污水环境的复杂性、人体对

毒品的代谢过程、毒品标志物的转化和降解、其他可能的标志物来源都会干扰分析结果，因此后续有

新的 CF被不断提出和修正，且已于多项实验中得到应用 [10]. Gerrity等 [11] 就在美国南内华达州使用

CF值通过WBE准确推算了当地海洛因、芬太尼、四氢大麻酸、阿片类等药品滥用的情况.
多位学者研究了污水中检测毒品标志物的重要性[12 − 14]. 一是提高检测灵敏度和特异性： 标志物是

指在特定条件下，能够指示毒品存在的特定化合物或代谢产物. 通过研究这些标志物，可以开发出更灵

敏且特异的检测方法，准确识别污水中的毒品成分. 二是监测毒品滥用趋势：通过分析污水中的标志

物，可以推测特定毒品的消费模式和趋势，为禁毒工作提供科学依据. 例如，国家毒品实验室自 2022年

起建立了覆盖全国的污水监测网络，对海洛因、冰毒、氯胺酮等 12种常见毒品代谢产物进行检测分

析，并推算各类毒品的消费规模，为准确掌握国内毒品滥用形势、客观评估禁毒工作成效提供科学依

据. 三是溯源和案件侦破：通过检测污水中的标志物，可以追溯毒品的来源和传播路径，协助破获制贩

毒案件. 例如，根据报道国家毒品实验室陕西分中心应用污水监测溯源技术协助打掉制毒窝点.
然而在实际的检测和推算过程中，每种毒品的情况各有差异，检测标志物在污水环境中的变化难

度更大，一些潜在的标志物逐渐出现在对污水的检测实践中，研究者们尝试将常用标志物与潜在标志

物结合共同推算污水中毒品浓度，因此需要对常见的毒品进行个体研究，以满足对特定地区选择适当

标志物的需求. 针对这方面的选择，一方面要从药物代谢的角度来考虑足以用来检测的新型代谢物，需

要总结其代谢率、自身稳定性等特征，另一方面要研究该标志物在污水中的稳定性、污水中其他来源

的干扰程度[15]，总结实践经验对 CF数值进行纠正. 本文通过查阅国内外相关的文献，结合目前实验室

开展污水中毒品检测工作中存在的问题，和近年来污水流行病学进行毒品推算的情况，对包括海洛

2 期 王晓晓等：基于污水流行病学的毒品检测标志物选择研究现状 3



因、可卡因、甲基苯丙胺类、大麻、氯胺酮和几种常见新精神活性物质及其代谢过程进行分析，对比可

能的标志物及其在检测中的表现，比较分析出合理的路径，为科学选择标志物提供参考依据. 

1    海洛因（Heroin）

海洛因属于阿片类毒品，主要包括海洛因盐酸盐和海洛因碱，市面上流通的海洛因种类多为海洛

因盐酸盐. 其全球的消耗量和种植量在阿片类毒品中占据主要位置. 盐和碱两类海洛因都由吗啡和醋

酸酐经过乙酰化合成而成，原材料的合成过程会产生多种物质，海洛因在体内被水解为 6-单乙酰吗啡

（6-MAM），在肝脏中进一步水解为吗啡[16]. 其中 42%的海洛因代谢为吗啡排出[9]，1.3%代谢为 6-MAM[17]

（图 2）. 海洛因本体的人体代谢率高，在污水环境下迅速被微生物吸附和转化，检出率低，稳定性差，因

此不宜作为污水中的主要检测物质[16,18].
 
 

图 2    海洛因主要代谢物[18]

Fig.2    Major metabolite of heroin[18] 

 

6-MAM是海洛因的特征代谢物，Thai等[19] 发现 6-MAM的干扰因素较少，但人体排泄率低且在一

定时间后会转化为吗啡，污水生物膜中微生物的存在会使其在 12 h后损失 90%，在废水中极不稳定，

在一些污水系统中浓度太低而无法测量，因此 LIN等[20] 总结出需要在采样后及时加入防腐剂焦亚硫

酸钠或将其酸化至 pH=2后，采取适合的检测手段进行海洛因滥用状况的评估. 陶文佳等[16] 提到吗啡

是海洛因的主要代谢产物，但在污水中的稳定性会受到 6-MAM和吗啡-葡萄糖醛酸（MG）的影响. 而
在实际中使用吗啡作为检测标志物的情况比较多[21,22]，比如，在医疗中存在被合法使用的吗啡，以及被

倾倒的吗啡. 这些情况会导致海洛因使用量计算的精确度受到影响. 需要使用正确的解析方法通过计

算海洛因与吗啡比值等手段来揭示吗啡来源[23].
此外，Boleda等[24] 在研究中指出的另一种阿片生物碱可待因的使用也会代谢为吗啡，可待因在污

水环境中稳定存在，也是镇痛类药物中的主要成分，被滥用的风险极高，可以通过从废水中存在的吗啡

和可待因的量减去可待因和吗啡的处方量来矫正海洛因排泄的吗啡含量，从而反推出吸食海洛因的浓

度. 如表 1总结所示.
 
 

表 1    海洛因的标志物选择

Table 1    Biomarker options for heroin
 

标志物
Biomarker

排泄率/%
Excretion rate

污水中的稳定性
Stability in sewage CF

特点
Characteristic

参考文献

海洛因 0.13±0.12 低 12 代谢率高、稳定性差 [16]

6-MAM 1.3 低 86.9 稳定性差，特征代谢物 [9]

吗啡 42 高 3.1 受可待因代谢、葡萄糖醛酸络合物影响，常用标志物 [9]
 

除了海洛因本身所产生的生物标志物外，还可以选择其他物质作为海洛因滥用的地域分布参考.
美沙酮与海洛因一样同属于阿片类药物，是一种强效的阿片激动剂，但不易产生依赖性，因此在我国常

作为阿片类药物尤其是海洛因的依赖脱毒治疗. Du等 [25] 提出可以通过检测美沙酮在污水中的浓度，

了解美沙酮和海洛因使用的关系，从而可以有效评估我国药物管制成果和美沙酮维持治疗的效果. 在
其团队于 2019的研究中指出，美沙酮与海洛因的使用呈现正相关关系，美沙酮的来源主要是对海洛因

的脱瘾治疗，因此能从侧面反映出我国海洛因滥用的情况. 美沙酮及其代谢物 2-亚甲基-1,5-二甲基-
3,3-二苯基吡咯烷（EDDP）的排泄量会受到尿液 pH值的影响，在 pH值较高时，美沙酮的排泄量低于
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5%，而 EDDP的排泄量增加，两者在污水中的稳定性都较好. Thai等[26] 通过对美沙酮的药代动力学和

污水分析研究，认为美沙酮的 CF值为 22%，而 EDDP为 50%. 当前没有更加强有力的药物代谢研究发

现关于美沙酮的新标志物. 

2    可卡因（Cocaine）

可卡因（Cocaine, COC）是最早从古柯中提取到的天然生物碱，盐酸可卡因在临床上具有麻醉作

用，但其阻碍神经突出对多巴胺的吸收，会使人成瘾并有戒断反应. 根据《2024年世界毒品问题报告》

2022年估计有 2350万人使用可卡因，占全球人口的 0.45%，美洲以及欧洲仍是可卡因的两个主要消费

市场，但根据缉获量，可卡因在 2022年继续扩大在消费市场的占比，贩运的目的地逐步向东进行扩展.
Chen等[15] 通过实验发现可卡因在污水中的降解速度较快，12 h内在实验室规模的下水道反应堆

中的损失达 60%,微生物加速了可卡因在下水道中的降解. 可卡因及其代谢物一般随人体的尿液排出，

其本体易被人体通过各种途径吸收，排泄率低，本体排泄率根据给药途径的不同而有所差异，但总体平

均而言为 7.5%[27]，Plósz等[28] 观察到可卡因生物转化遵循伪一级动力学，且不受氧化性物质的影响，但

管道内生物转化会影响反算可卡因使用量估计值的准确性. 且只能在使用后的 8 h内检测到[29]. 因此可

卡因本体不适宜作为污水中毒品检测的标志物，但对其进行检测可用于跟踪可卡因的意外或故意倾

倒. 可卡因的主要代谢物如图 3所示.
 
 

图 3    可卡因主要代谢物

Fig.3    Major metabolite of cocaine 

 

苯甲酰芽子碱（Benzoylecgonine, BE）是人体内可卡因的主要代谢物，尿液排泄量占消耗量的

35%至 45%[30 − 31]. Antonilli等 [32] 研究可卡因污水检测情况，指出可卡因通过烷基水解被广泛代谢为

BE，通过酶解被代谢为芽子碱甲脂，使用可卡因后经过 96 h以上也能在尿液中检出这两种物质[29]. 其
中苯甲酰芽子碱是最常用的标志物，在污水中的稳定性为几种可能标志物中最佳，是可卡因最丰富的

代谢物之一，应当在酸化条件下检测，并尽量避免在低温下保存，因为在低温储存下 BE和 EME都会

产生较大程度的降解，影响检测结果[30,33]. COC和 BE氧化代谢还会生成去甲可卡因（Norcocaine, NCO）

和去甲苯甲酰（Norbenzoylecgonine, NBE）[34].
芽子碱甲酯（Ecgonine methyl ester, EME）在药代动力学研究中是可卡因的第二主要尿代谢物，药

代动力学研究中排泄率为 32%—49%[35]. Castiglioni等[30] 的研究表示在现场尿液分析中 EME的排泄率

为 17%，但在废水中检测到的百分比较低，仅为 12.7%，因为其在废水中的稳定性低，因而导致检测率

下降 . 此外可卡因的又一代谢物芽子碱（Ecgonine, ECG）在尿液中的排泄量较小，为消耗量的 1%至
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8%，可由尿液中的 EME自发水解产生，但在污水中的稳定度较差，是人类尿液中可卡因代谢物稳定后

的最终产物.
在不同条件下消耗可卡因会代谢出其他新的物质，同时有乙醇存在时，COC发生酯化反应，形成

乙基苯甲酰胆碱（Cocaethylene, CET），占 24 h尿液剂量的 0.7%[30]，Harris等 [36] 的研究表明这一情况下

对 BE的代谢率会产生很大影响，BE在尿液排泄中的总量会减少 48%. 在实际调查中就要注意饮酒和

消耗可卡因同时进行的情况. 若可卡因采取注射以外的吸食方式，比如燃烧吸烟，会产生热解产物脱水

芽子碱甲酯（Anhydroecgonine methyl ester, AME），它被吸入人体后代谢为脱水芽子碱（Anhydroecgonine,
AEC）等物质[34].

COC在人体代谢以外情况下的水解会对仅仅依据 BE而推算出的 COC利用率估计值产生偏差，

因此需要结合上述的其他间接代谢物采取复合测量方法，对推算结果进行修正. 总结如表 2所示.
 
 

表 2    可卡因的标志物选择

Table 2    Biomarker options for cocaine
 

标志物
Biomarker

排泄率/%
Excretion rate

污水中的稳定性
Stability in sewage CF

特点
Characteristic

参考文献
References

可卡因 7.5 低 13 污水降解速度快 [9，27]

BE 35—45 高 2.3 酸化保存，尽快检测，常用标志物 [30 − 31]

EME 32—49 低 稳定性差 [30，35]

ECG 1—8 低 排泄量少，稳定性差，代谢最终产物 [30]
 
 

3    苯丙胺类毒品（Amphetamine-type drugs）

苯丙胺类毒品主要是指由苯丙胺转换而来的中枢神经兴奋剂，包括苯丙胺、甲基苯丙胺（冰毒）、

甲卡西酮和“摇头丸”类物质（3,4-亚甲基二氧甲基苯丙胺及其类似物）. 2022年全球估计有 3000万人使

用苯丙胺类物质，占全球人口的 0.6%，使用者最多的区域是东亚和东南亚，制造的前体主要为麻黄碱

和伪麻黄碱. 1-苯基-2-丙酮（P-2-P）作为前体的情况自 2022年有大幅下降的趋势. 截止 2023年底，我国

现有吸毒人员中滥用冰毒者有 45.5万人，占到总体吸毒人员的 50%. 

3.1    甲基苯丙胺

甲基苯丙胺（Methamphetamine, METH），俗称冰毒，又称甲基安非他命、去氧麻黄素，使用后会使

人处于强烈兴奋状态. 甲基苯丙胺主要以原体代谢，其次为苯丙胺（Amphetamine, AMP）以及少量的对

羟基苯丙胺（Parahydroxyamphetamine, POH-AMP）和对羟基甲基苯丙胺（Parahydroxymethamphetamine,
POH-METH）[9]（图 4）. Cody[37] 针对其代谢过程进行研究并得出在服用甲基苯丙胺后，大约 40%的甲基

苯丙胺和 4%至 7%的苯丙胺被排出，但苯丙胺本身作为另一种滥用的毒品，作为母体的排泄率为

30%，这会对甲基苯丙胺的检测造成影响[38]. Gao等[39] 在对甲基苯丙胺进行污水溯源的实验中，为了区

别这两种不同来源的苯丙胺，主要是采取对比尿样的对映图谱这一方法，以甲基苯丙胺为母体排泄出

的苯丙胺通常为 S（+）苯丙胺，而苯丙胺母体通常排泄出外消旋的苯丙胺,这是因为两者非法制作的常

用方法不同[40]. 给药途径、酒精、直接倾倒、固体颗粒物的吸附作用等都会对甲基苯丙胺的检测产生影

响. Thai等 [19] 在实验室模拟下水道环境中发现甲基苯丙胺在 12 h后会损失约 12%的初始质量，在污

水环境中稳定性相对较好. 而 AMP在不同温度和 pH值的废水中的稳定性不同，没有统一的稳定性数

据，但总体而言稳定性较好.
Li等[41] 研究甲基苯丙胺的代谢物 POH-METH的产生过程，表明它仅来自于冰毒滥用，是其特征

标志物，排泄率在 8%至 15%之间，代谢途径受到给药冰毒对应体成分的影响较小，表明 POH-
METH有可能成为可靠的冰毒标志物，Bade等[42] 研究提出将可以根据对羟基甲基苯丙胺与甲基苯丙

胺的比值，区分METH的来源是直接倾倒还是人体代谢产生. 总结如表 3所示. 

3.2    3,4-亚甲基二氧基-N-甲基苯丙胺

3,4-亚甲基二氧基-N-甲基苯丙胺（3,4-Methylenedioxymethamphetamine, MDMA），是传统俗称为“摇
头丸”的毒品的主要成分. Barbara和 David[43] 总结地方案例发现用来制造 MDMA及其相关药品的主

要前体有：黄樟素、异黄樟素、胡椒醛、3,4-亚甲基二氧基苯基-2-丙酮. MDMA同甲基苯丙胺一样主要
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以原体为标的物，排泄率最大，为 22.5%[9]，在污水中的降解小 [44]，而在人体中经代谢后会产生其他物

质，如图 5所示，其中占比最大的是羟甲氧基甲基苯丙胺（Hydroxymethoxymethamphetamine, HMMA）

及其硫酸盐 （HMMA-S） ， 排泄率为 18.2%[9]，HMMA和 HMMA-S在废水中均不会被明显水解 ，

HMMA平均有 70%都会以硫酸盐的形式存在，这些偶联物在下水道环境中往往会稳定存在 [45].
Torre等[46] 研究其药物代谢过程指出 MDMA符合非线性药物动力学，即尿液中 MDMA量随着给药量

的增加而呈现非线性的一种增加，必须在推测其实际滥用情况时考虑药片中 MDMA的含量不同，从

而使用不同的测算方式. 而 HMMA却维持着相同的比例，与给药量无关，这使 HMMA在测定 40 mg
至 150 mg的 MDMA剂量范围内略有优势[16]. 虽然 HMMA在废水中的样品量化仍未解决，但不可否认

有成为检测污水中MDMA的标志物的潜力.
 
 

图 4    甲基苯丙胺主要代谢物

Fig.4    Major metabolite of METH 

 
 

表 3    甲基苯丙按的标志物选择

Table 3    Biomarker options for METH
 

标志物
Biomarker

排泄率/%
Excretion rate

污水中的稳定性
Stability in sewage

特点
Characteristic

参考文献
References

METH 40 高 稳定性好，排泄率高，常用标志物 [37，39]

AMP 4—7 较高 受苯丙胺为母体的毒品代谢影响 [37]

POH-METH 8—15 高 特异标志物，稳定性好 [41]
 
 

图 5    MDMA主要代谢物

Fig.5    Major metabolite of MDMA 
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Kasprzyk-Hordern和 Baker[47] 采用其他代谢物 ， 3,4-亚甲二氧基苯丙胺 （ 3,4-Methylenedioxya-
mphetamine, MDA）作为研究对象，指出 MDA常作为其他药物使用，虽然对映图谱可以区分其来源，但

因为其不是特定药物的代谢物，干扰因素较多，所以一般不作为污水中检测 MDMA标的物. 4-羟基-3-
氧基苯丙胺（4-Hydroxy-3-methoxyamphetamine, HMA）排泄率为 1.2%[9，15]，在 -20 ℃ 到 4 ℃ 范围内与

MDMA、HMMA同样稳定，可以与 MDMA、HMMA的总负荷进行推算，从而平衡基于单一物质的计

算的特定偏差 . 其他代谢物如 3,4-二羟基甲基苯丙胺 （ 3,4-Dihydroxy-methamphetamine,  HHMA） ，

González-Mariño等[48] 研究发现它的排泄率较高（16.6%±4.3%[49]），且与 HMMA、HMA三者都是MDMA
特定的代谢物[50]，在污水系统中稳定性低，尽管其 24小时后的最大降解率仅为 6%至 18%，在相同条

件下的 MDMA，HMMA，HMA为 8%至 14%，但 HHMA在 1 h后的就很难被检测到，短时间内很快会

被降解，在污水中很难被检测到，因此不适用于作为标志物. 总结如表 4所示.
 
 

表 4    MDMA的标志物选择

Table 4    Biomarker options for MDMA
 

标志物
Biomarker

排泄率/%
Excretion rate

污水中的稳定性
Stability in sewage

特点
Characteristic

参考文献
References

MDMA 22.5 高 排泄率最大，常用标志物 [9，44]

HMMA 18.2 高 稳定性好，一定范围内有成为标志物潜力 [48]

HMA 1.2 高 排泄率低，可以对结果进行相对矫正 [15，46]

HHMA 16.6±4.3 低 排泄率高，稳定性差，不适用 [49]

 
 

4    大麻（Cannabis）

大麻作为植物有很多品种，通常把四氢大麻酚（Tetrahydrocannabinol, THC）含量大于 0.2%的大麻

品种被归类为毒品大麻，THC含量小于 0.2%的被称为工业大麻，工业大麻在我国可在严格监管范围

内种植，而毒品大麻被严格禁止种植. THC可与大脑神经发生作用，产生致幻、兴奋的效果，属于精神

活性物质. 近年来由于大麻在很多国家被解禁，再加上全球大麻种植地不断蔓延，大麻仍是世界上最易

得和流行的毒品. 2022年估计有 2.28亿人使用大麻，占全球人口的 4%，估计全球 41%的吸毒病例是

大麻病症（2019年）. 大麻滥用在欧美最多，在我国吸毒人员占比少于其他类毒品，但传统大麻滥用严

重地区所带来的边境压力和大麻本身的高流行率依然不能忽视.
大 麻 中 主 要 成 瘾 性 物 质 是 THC， 如 图 6所 示 ， 一 般 以 THC及 其 代 谢 物 四 氢 大 麻 酸

（Tetrahydrocannabinoicacid, THC-COOH）作为检测标的物. THC本身的高代谢率使其排泄率非常低，口

服方式下的尿液排泄率只有 0.006%[9]，它的主要代谢产物是 11-羟基-Δ9-四氢大麻酚（11-Hydroxy-Δ9-
tetrahydrocannabinol, 11-OH-THC），但这一物质会被迅速氧化为 THC-COOH. Khan和 Nicell[51] 在污水中

对 THC-COOH进行检测发现它有可能在酶的降解下产生游离态，但污水中相对稳定，大多以葡萄糖醛

酸类和其他共轭排泄物的形式存在 [52]，因此可以考虑游离态和共轭态的总和来推算 THC-COOH.
Causanilles等[53] 指出 THC-COOH可能与废水中存在的颗粒物质相互作用，吸附并沉积在颗粒物上，这

同样会影响检测结果的精确度，而在收集后的检测阶段，THC-COOH酸化后的回收率只有 52%，在进

行样品检测的处理时会遇到较大阻力，在使用 THC-COOH推算时，应当考虑这一情况下对 THC-
COOH的影响. Wall等[54] 发现采用不同的方式服用大麻，结果会略有差异，大麻最常见的吸食方式是

吸烟，在这种方式下 THC-COOH的尿液排泄率为 0.5%，口服后的尿液排泄率为 2.2%，但在粪便中为

9.7%，且有大量的非结合形式的代谢物，可以进一步了解通过粪便排出的 THC-COOH的量来更为准确

的推算 THC含量.
此外 Apul等 [55] 指出大麻本身就含有的大麻二酚（Cannabidiol, CBD）成分也会以母体的形式从尿

液中排泄，它是大麻中存在的另一种大麻素，但通常用以医学治疗，可是使人放松舒缓，具有抗炎症、

抗抑郁的作用，不属于精神活性物质，由于其在医药和化妆品中有部分应用，因此不适用于作为追踪毒

品大麻的标志物.
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图 6    大麻主要代谢物

Fig.6    Major metabolite of cannabis 

  

5    氯胺酮（Ketamine）

氯胺酮（2-（2-Chlorophenyl） -2-（methylamino）cyclohexanone）是苯环己哌啶的衍生物，英文名为

ketamine（KET），属于非鸦片系麻醉科药物，俗称为 K粉，日常所见为盐酸氯胺酮，临床上用作手术麻

醉剂或麻醉诱导剂，具有一定的精神依赖性，因此氯胺酮也会被非法滥用. 氯胺酮在人体中代谢中有

2.3%以原体的形式排出，代谢物有去甲氯胺酮（Norketamine, NK）和去氢去甲氯胺酮（Dehydronorketamine,
DNK），其中去甲氯胺酮的代谢率为 1.6%，氯胺酮及去甲氯胺酮在废水中的稳定性相似且相当稳定[56].
意大利的 Castiglioni等[57] 已成功使用污水分析的方法分析了当地氯胺酮使用情况和地理分布，证明污

水检测的方法对于氯胺酮监测具有实际意义.
氯胺酮相较于去甲氯胺酮而言存在的浓度更高，在废水中检测到的频率更高，因此更加实用[58]. 虽

然临床和兽医处方以及人群使用以外的来源会增加污水中氯胺酮含量，但我国的医疗行为对氯胺酮的

检测影响小，大多都来自于非法药物滥用[59]. 而在污水中氯胺酮与去甲氯胺酮的平均比值却比尿液中

测得的比值更高，Du等[60] 研究指出这可能是由于氯胺酮 80%的代谢物是以葡萄糖苷酸结合物的形式

存在（图 7），这种结合形式类似于其他葡萄糖苷酸化合物，容易在污水的复杂环境中发生水解，导致氯

胺酮与去甲氯胺酮的比值变高，单纯使用排泄率进行反推会造成结果的误差较大，因此需要对其排泄

因子进行修正，修正后的氯胺酮的排泄因子为 20%，去甲氯胺酮的排泄因子为 4%.
 
 

图 7    氯胺酮在人体内的代谢和排泄[60]

Fig.7    Metabolism and excretion of ketamine[60] 

 

去甲氯胺酮的优势在于它是人体代谢产物，与人群使用的关系更为密切，缺点在于其在大多数的

相关研究中能够检测到的浓度和频率都比较低，因而在氯胺酮使用较多的人群中选择去甲氯胺酮也许

更加适合.
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6    新精神活性物质（New Psychoactive Substances, NPS）

“新精神活性物质”主要是指继传统毒品（如鸦片、海洛因、吗啡等）、合成毒品（如冰毒、摇头丸、

麻古等）之后流行的第三代毒品，即对管制毒品进行化学结构修饰而得到的毒品类似物，具有同毒品相

似或者更强的作用，我国《新型毒品犯罪典型案例白皮书》中规定“新型毒品主要指与冰毒等传统合成

毒品相区别的新型合成毒品和第三代毒品新精神活性物质”，这一点在《国家药监局 公安部 国家卫生

健康委关于调整麻醉药品和精神药品目录的公告》中也有所体现[61]. 根据该规定，新精神活性物质属于

新型毒品. 最常用的新精神活性物质是合成大麻素受体激动剂（合成大麻素）、合成卡西酮类物质、苯

乙胺类物质、合成阿片类物质（硝氮类、芬太尼类物质）等[15]. 我国非常重视针对新精神活性物质的管

控，在 2002年就将氯胺酮进行管制，2021年又将合成大麻素类物质和氟胺酮等 18种物质列入《非药

用类麻醉药品和精神药品管制品种增补目录》，成为世界上第一个将整类列管合成大麻素列入精麻药

品目录管制的国家，2024年我国继续加强对相关药品的管理力度，将溴啡等 46种物质列入该目录，我

国现在已经列管了 234种 NPS，其中包括有芬太尼类物质和合成大麻素类物质两大类物质. 

6.1    合成大麻素

合成大麻素（synthetic cannabinoids, SCs）是一系列具有类似天然大麻素作用的人工合成物质，一般

是由躯干、颈部、头部和尾部组成[62]（图 8），SCs的躯干结构相对比较稳定，多为吲哚环和吲唑环[63]. 联
合国毒品和犯罪问题办公室在报告中根据化学结构的不同，将合成大麻素分为经典大麻素、非经典大

麻素、杂合大麻素、氨基烷基吲哚类、氨基烷基吲唑类、类二十烷酸类以及其他种类的合成大麻素[64]，

相关的衍生物和类似物可以通过加入卤素、烷基、烷氧基或其他取代基到芳环体系中来合成. 合成大

麻素会与人体的内源性大麻素受体结合，吸食合成大麻素能产生比天然大麻更为强烈的快感. 鉴于合

成大麻素本身的复杂性，对其代谢物的研究方法主要有体外代谢模型和体内代谢模型，得到初步的代

谢规律包括含羰基键的羟基化、酯键的水解、酰胺键的水解和进一步羰基化、含氟的合成大麻素的氧

化脱氟等[65].
 
 

图 8    SCs化学结构示意图[62]

Fig.8    Structure of SCs[62]
 

 

根据 Hehet等 [66] 报道，以具有吲哚（5F-PB-22, PB-22戊酸）、吲唑（AMB-FUBINACA, 5F-ADB, 5F-
ADB二甲基丁酸）、咔唑（MDMB-CHMCZCA, EG-018）和 γ-Caroline（Cumyl-PeGaClone）化学结构的

SCs及其代谢物进行研究，认为除 AMB-FUBINACA（躯干为吲唑）在污水中转化过快而难以检测，其

他 SCs的本体是合适的污水检测标志物，其代谢物有作为标志物的潜力. 但由于合成大麻素的代谢率

高，种类更新速度快，尿液中主要为 SCs的代谢物，大多实验研究会将合成大麻素的代谢物作为主要

的检测标志物，因此要根据 SCs不同的结构和污水环境影响程度选择本体或者代谢物进行检测，对其

具体生物标志物的选择还处于研究阶段[67,68]. 

6.2    芬太尼类

芬太尼属于阿片类药品，是人工合成的麻醉镇痛强效药. 人体使用后，会成为脑中受体的强力激动

剂，比吗啡和海洛因的效力更强. 当前主要在北美洲流行，北美洲的芬太尼使用量在疫情期间大量增

加，我国于 2019年把芬太尼类物质列为管制类药品. 虽然此类毒品在我国尚未发现有爆发趋势，但其
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对全球的影响仍然不能忽略. 目前常见的芬太尼衍生物毒品包括：乙酰基苄基芬太尼、苯甲酰基苄基

芬太尼、3-氟-甲氧基乙酰基芬太尼、3-苯丙酰基芬太尼、四氢呋喃芬太尼等.
芬太尼（Fentanyl, FEN）药品在人体中主要代谢为芬太尼和去甲芬太尼，芬太尼人体代谢率为

1.6%[69]. 目前，在对很多特定地区生活污水的芬太尼进行检测时，检测人员都会选择芬太尼和去甲芬太

尼作为检测标志物，但由于芬太尼在人体中的代谢率高，所以检出率较低. Xu等[70] 在华东地区的污水

检测结果表明，芬太尼类药物易受酸性或氧化性物质影响，从而在污水中降解为氮氧化物，其认为有必

要对芬太尼生产过程中的关键中间体进行检测，生产过程的相关物质有成为标志物的潜力.
由于芬太尼类毒品种类较多，很多检测还停留在代谢物的研究方面[71]. Rautio等[72] 将芬太尼类似

物的代谢过程总结为 N-脱烷基化、二羟基化、甲基化、酰胺水解和葡萄糖醛酸化，如图 9所示为乙酰

基苄基芬太尼的代谢途径.
 
 

图 9    乙酰基苄基芬太尼的代谢[72]

Fig.9    Metabolism of acetyl benzyl fentanyl[72] 

 

他们以乙酰基苄基芬太尼、苯甲酰基苄基芬太尼、3-氟-甲氧基乙酰基芬太尼、3-苯丙酰基芬太尼

为目标进行代谢研究，认为四类药品的去甲基化代谢物都是合适的生物标志物，其中 3-苯丙酰基芬太

尼的 β-OH-苯丙酰基芬太尼同样有作为代谢标志物的可能性. 但芬太尼类物质代谢物在污水中的稳定

性需要进一步试验确定. 

6.3    合成卡西酮类

卡西酮（Cathinone）属于一元胺生物碱，首先在阿拉伯茶中被发现. 人工合成的卡西酮及其衍生物

由于具有兴奋和致幻的作用，易使人上瘾. 一些合成卡西酮类物质会被添加到“摇头丸”中. 一般而言，

卡西酮的排泄率仅有 2%，Thai等[73] 在澳大利亚城市污水中进行卡西酮类物质（4-甲基甲卡西酮和 3,4-
亚甲二氧基甲卡西酮）的检测，因为这两者与冰毒和 MDMA的结构相似（图 10），因此常被用来作为替

代品而使用. 其中 4-甲基甲卡西酮的代谢率高，在污水中的检测更为困难[74]，在其他检测实验中的检测

率也非常低[73]. 由于缺少药物动力学的相关数据，针对卡西酮类毒品的污水检测目前仍然较为困难.
 
 

图 10    4-甲基甲卡西酮和 3,4-亚甲二氧基甲卡西酮的结构示意图[73]

Fig.10    Structure of mephedrone and methylone[73] 
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7    结论（Conclusion）

综上所述，在污水检测中选择毒品的生物标志物需考虑多种因素，海洛因主要代谢物为 6-单乙酰

吗啡和吗啡. 6-单乙酰吗啡是特征代谢物但在污水中不稳定，吗啡是主要代谢物且虽然受到络合物损

失的影响，但这种影响随着污水环境酸性增加会逐渐减小，因此可以作为参考来矫正海洛因浓度；海洛

因的替代治疗药品美沙酮也可以通过污水流行病学的方法进行检测，以验证特定区域的治疗效果并侧

面反映海洛因的地域滥用情况. 可卡因的主要代谢物是苯甲酰芽子碱，在检测时要酸化保存尽快检测，

污水中的苯甲酰芽子碱有多种来源，结合芽子碱甲酯和芽子碱进行修正，如果地区内多采用吸烟的方

式吸食，则还需将两者的脱水物作为标志物监测；若地区的酒类消耗量较大，苯甲酰芽子碱排泄量会大

幅减小，乙基苯甲酰胆碱作为可卡因的酯化产物可以作为这一情况下的特殊标志物监测. 甲基苯丙胺

类毒品一般以本体代谢物为标志物，它的代谢物苯丙胺和对羟基甲基苯丙胺可以对其检测结果进行修

正. 其中对羟基苯丙胺因为具有稳定性高的特点，且代谢途径不受甲基苯丙胺类毒品不同结构的影响，

可以通过计算它与甲基苯丙胺的比值，减少甲基苯丙胺的其他来源干扰. 3,4-亚甲基二氧基-N-甲基苯

丙胺（MDMA）的本体常用来作为标志物，但考虑其非线性的药物动力学特征，检测结果需要其他标志

物进行校正. 而羟甲氧基甲基苯丙胺（HMMA）在 40 mg至 150 mg的 MDMA剂量内不受影响，且稳定

性高、排泄率仅次于 MDMA，具有成为污水中检测标志物的潜力. 4-羟基-3-氧基苯丙胺的排泄率小，但

作为特征标志物可以将这三种共同用于推算毒品浓度，平衡偏差. 大麻的主要标志物是四氢大麻酸，在

污水中被酶解会产生游离态，因此在检测时应当以游离态和共轭态的总和进行推算. 当吸烟作为主要

吸食方式时的粪便中排泄率更高，此时四氢大麻酸易被污水中的固体颗粒吸附. 大麻的代谢物酸化后

回收率降低，应考虑这点尽量避免选择在过酸的条件下检测. 氯胺酮的污水检测标志物为氯胺酮和去

甲氯胺酮，但实验表明因为代谢物的存在方式为络合物，易被水解，仅仅使用排泄率推算 CF并不可

靠，需要对其进行修正后才能使用.
此外，在针对新精神活性物质进行研究时，发现合成大麻素的种类迭代速度快，目前还停留在对代

谢物的研究中. 芬太尼类的特征代谢物为本体和去甲芬太尼类，芬太尼本身代谢率高难检测，又在偏酸

性的污水中易被氧化为氮氧化合物，所以更应考虑其生产中间物追踪生产范围. 卡西酮类毒品因为结

构相似常被用作苯丙胺类毒品的替代物，目前由于缺少药物动力学数据，对其检测较为困难. 新精神活

性物质在污水中的检测总体而言仍具有一定前景，但大多还处在研究阶段，需要进行更多在酸性和氧

化性较高的污水环境下的实验，以此提供可靠的参考数据和方法.
总结对标志物的选择需要考虑以下几个方面：（1）常见消耗方式下代谢产物的排泄率，根据代谢途

径的方式和结果不同，推算的校正因子 CF数值也会受到影响. 如可卡因、大麻在吸烟服用的方式下排

泄率会有较大变化，同时使用酒精也会对可卡因代谢结果产生巨大影响. 在监测时应当调查清楚当地

使用毒品的主要方式，从而选择代谢率更高的物质进行检测. （2）检测方法针对该种标志物检测的可靠

性，部分物质需要特殊的保存和处理方式，错误的选择会给结果的准确度带来不利. 如大麻代谢物在酸

化条件下回收率大幅下降，而海洛因代谢物 6-单乙酰吗啡却需要加入防腐剂且在酸化条件下检测. （3）

在污水中的稳定性，尤其是在污水的微生物环境下的降解方式和程度，以及污水中悬浮颗粒对标志物

的吸附程度给结果带来的影响，需要据此对 CF数值进行修正. 如吗啡、MDMA和氯胺酮的代谢物会

在污水中主要以络合物的形式存在，大麻代谢物在污水固体颗粒物吸附造成的损失，芬太尼类毒品代

谢物会在污水中被大量氧化为氮氧化合物. （4）人体代谢以外的药品及其代谢物来源，在不同的国家和

地区，会有不同的干扰因素存在：其他种类毒品的使用对目标物的影响、合法医疗过程中的使用、当地

特殊植物作为外源进入以及非法的倾倒行为等，需要结合区域特点选择适合的检测标志物. 如氯胺酮

的临床使用以及兽医处方更多的出现在国外，在国内可以忽略其影响；特定地区工业用大麻中相似物

质的影响；医用可待因代谢吗啡对海洛因污水检测的干扰. 此外不同毒品药品可能会产生相似甚至相

同的代谢物，如苯丙胺和甲基苯丙胺、海洛因和可待因，这就需要更科学的方法进行追踪.
未来，我国对于污水中毒品的监测任重道远. 新精神活性物质的出现，使得监测压力不断增大，迫

切需要在新精神活性物质及其代谢物中找寻适合的标志物. 基于上述考量，此项工作未来的研究方向

主要是：（1）重视对新精神活性物质标志物研究，建立精准的体外和体内代谢模型，以发现在污水环境
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的下更稳定的高排泄率代谢物，同时注意新型毒品与传统毒品代谢物的相互影响，确定新的代谢物对

现有代谢物的干扰程度. （2）将标志物选择置于不同的水体环境中研究，地域、水质成分、微生物群

落、污水的处理工艺都会对标志物产生影响，标志物在污水环境下可能会以不同的方式存在，在实验

室环境中尽可能贴切现实情况进行稳定性检测；将已经做出的数据进行整理，建立可信度高的检测模

型，做到污水检测标志物的技术标准化. （3）检测技术需要优化，开发一站式快速测定多种药物的分析

方法. 利用多种代谢物综合推算毒品浓度，减少个别标志物的检测结果的偏差，同时增加检测仪器的通

量和灵敏度. 通过本文总结的选择污水中标志物的影响因素和要件，能够帮助正确推算标志物浓度，会

大大提高检测效率和结果的准确度，达到精准、快速、敏锐实时的毒品监测效果.
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