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摘  要：枸橼酸西地那非作为一种特异性磷酸二酯酶 5型抑制剂, 常被非法应用于保健食品中。由于西地那非
毒副作用大及滥用问题突出, 研究其检测方法十分必要。目前已报道的西地那非检测的方法主要有分光光度
法、色谱法、光谱法、毛细管电泳以及免疫分析法, 但这些方法各有利弊。本文针对当前保健食品中西地那非
检测方法作了综述, 以期为该类食品的安全检测提供方法学思路。 
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ABSTRACT: Sildenafil citrate is now illegally used in some health care foods as a specific phosphodiesterase 
type 5 (PDE) inhibitor. Because of its side effects and abuse in drug market, the detection of sildenafil in such 
foods has become a focus. The detection methods of sildenafil that have been reported basically include spec-
trophotometry, chromatography, spectrometry, capillary electrophoresis and immunoassay methods. Each 
method has its own advantages and disadvantages. Herein we present a summary of the research progress on 
detection of sildenafil in health care food. 
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枸橼酸西地那非(sildenafil citrate)[1], 简称西地
那非, 属于特异性环磷酸鸟苷(cGMP)磷酸二酯酶 5
型 (PDE5)口服制剂 , 是万艾可 (又称伟哥 , 英文名
Viagra)的主要活性药物成分。其药理作用是通过抑制
第二信使 cGMP 的代谢, 促进海绵体动脉平滑肌舒
张, 进而改善勃起功能障碍(ED)症状[2-3]。目前该药

是国家药品监督管理局批准上市的治疗男性性功能

障碍的药品, 属于二类精神药管理范围, 已知其主要
副作用有面部潮红、头晕、头痛、鼻塞和视觉异常等[4] , 
严重的会导致死亡, 因此不得在药店零售。目前一些

不法厂家为了在短时间内起效 , 经常在所谓“抗疲
劳”类保健品中随意添加西地那非药物。因此, 对于
保健食品中西地那非检测方法的研究显得尤为重要。 

目前, 世界各国都还没有制定西地那非的最高
限量标准, 国内外报道中西地那非药物残留检测的
主要方法有以下几种。 

1  分光光度法 

分光光度法因具有灵敏度高、操作简单、所需试

剂简单、成本低等优点, 在药物分析中应用广泛 [5-6]。
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Dinesh[7]首次建立了两种检测西地那非纯药物以及

药制剂的分光光度法。方法 A在最大吸收波长在 415 
nm 处, 枸橼酸西地那非浓度在 1.25~25 μg/mL 范围
内与吸光度线性关系良好(r=0.9992), 检出限为 0.16 
μg/mL。方法 B 在最大吸收波长 460 nm 处, 枸橼酸
西地那非浓度在 1.5~60 μg/mL 范围内与吸光度线性
关系良好(r=0.9996), 检出限为 0.18 μg/mL。 

秦宗会[8]建立了测定西地那非的依文思蓝褪色

光度法以及乙基曙红光度法, 这两种方法的原理是
在酸性介质中, 利用西地那非与依文思蓝、乙基曙红
反应, 形成离子络合物, 产生最大褪色作用。依文思
蓝褪色光度法的最大褪色波长位于 620 nm, 褪色程
度与西地那非浓度在 0~1.5×10−5 mol/L 呈线性关系, 
表观摩尔吸光系数ε620为3.20×104 L·mol−1·cm−1, 检出限

为 6.2×10−7 mol/L。乙基曙红光度法在最大褪色波长 520 
nm处, 褪色程度与西地那非浓度在 0.2~ 2.0×10−5 mol/L
范围内呈线性关系, 表观摩尔吸光系数 ε520为 2.44×104 
L· mol−1 ·cm−1, 检出限为 9.3× 10−7 mol/L。 

利用西地那非与染料显色反应的光度法, 操作
简便, 体系稳定, 灵敏度较高, 选择性好, 但由于吸
收光谱的特征性不强, 对于结构相似的物质难以鉴
别, 因此不适用于成分复杂的枸橼酸西地那非片中
西地那非的含量测定。 

2  色谱技术 

色谱技术广泛应用于多组分混合物的分离和分

析, 特别适合有机化合物的定量分析, 因此该方法非
常适用于食品中的药物残留检测[9]。目前常用于保健

食品中西地那非的色谱检测方法主要有以下几种。 

2.1  薄层色谱法(TLC) 

薄层色谱最早主要应用于药物制品的检测, 自
1979年Armstrong等开创胶束薄层色谱以来, 由于其
特殊的选择性, 无毒、价廉等优点而获得较大发展。
该方法简便、快速、可靠、专属性强, 在药物分析中
得到广泛应用[10-11]。 

庞小雄等[12]在参照国家标准的前提下, 选用硅

胶作吸附剂, 将中药或保健药品中西地那非经水溶

出后 ,  利用西地那非的碱性特点 ,  先用酸碱处理 , 

最大限度地除去中药成分的干扰, 在硅胶薄层板上 

层析分离, 然后用碘化铋钾显色, 实验表明 10 种供

试品溶液与对照品溶液所显示主斑点的颜色和位置

一致。 
TLC 法具有简便快速等优点 , 但也存在缺陷 , 

其分离时间较长, 必须使用可透紫外的管材, 灵敏度

较低, 不够准确, 重复使用性差。 

2.2  高压液相色谱法(HPLC)   

高压液相色谱法具有灵敏度较高、检测速度快、

重复性好、适用范围广等优点, 是目前检测保健品中

西地那非及其类似物的常用方法[13-14]。 

Daraghmeh 等[15]在分析片剂产品中非法添加的

西地那非及相关物质的研究中, 采用 C18 色谱柱(3.9 

mm×300 mm, 10 μm), 流动相为 0.2 mol/L乙酸铵﹕ 

乙腈(1: 1), 流速 1 mL/min, 紫外检测器 240 nm处进

行测定。结果表明西地那非浓度在 2~17 μg/mL范围

内呈良好的线性关系, 平均回收率 100.4%。 

HPLC具有高速、高效分离能力和很高的灵敏度, 

但仅显示色谱峰和保留时间, 不能提供被测组分的

结构信息或对未知分离物作结构鉴定, 不足以对被

测组分做出定性判断, 并且检出限较高。 

2.3  液相色谱-质谱联用技术(LC-MS)  

液质联用技术(LC-MS)将分离、结构鉴定和定量

一次完成, 分析过程比较简便, 检出限更低, 结果精

确可靠, 灵敏度高, 特别适合复杂混合物中痕量药残

组分确证分析[16]。 

杜书君等[17]建立液相色谱-串联质谱法(LC-MS/ 

MS)对中药制剂中的西地那非进行定性和定量研究, 

采用 C18色谱柱(2.1 mm×100 mm, 3.5 μm), 流动相为

0.01 mol/L, 乙酸铵: 乙腈: 甲醇(55: 10: 35), 流速

0.2 mL/min。样品在三重四级杆串联质谱中经 ESI源

离子化后以 Full Scan, SIR, Daughter 等方式进行测

定。结果表明西地那非浓度在 1~5 μg/mL范围内呈良

好的线性关系, 三个浓度的平均回收率分别为 103%, 

105%, 98%。 

我国现行的进出口行业标准 SN/T 1951-2007采

用液相色谱-质谱/质谱测定西地那非[5], 方法已趋于

成熟, 它具有很强的确证和检测能力, 用该方法检测

片剂和胶囊样品的检测限为 1.0 μg/mg, 检测口服溶

剂样品的检测限为 0.01 μg/mL, 但存在仪器昂贵、操

作复杂等问题, 限制了此方法的推广。 
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3  光谱法  

3.1  近红外光谱法(NIR) 

近红外光谱分析技术由于具有操作简便、分析速

度快、不损伤样品等特点, 已经逐渐成为分析领域的
热点技术, 近年来在药物分析领域被广泛应用[18- 19]。 

王学良等[20]利用近红外特征谱段相关系数法对

中药胶囊中是否添加枸橼酸西地那非进行快速定性

分析。分别使用近红外光谱仪的积分球和光纤附件测

定光谱, 以枸橼酸西地那非化学对照品的近红外光
谱为参照光谱, 选择特定谱段, 根据枸橼酸西地那非
被掺入胶囊中的最小起效浓度建立待测样品光谱与

参照光谱在该谱段的相似系数阈值, 定性判断待测
样品是否含有枸橼酸西地那非。通过用含有西地那非

的市售样品进行验证, 证明此方法具有较好的预测
能力, 可作为市场上该种非法添加药物的快速有效
检查手段。 

近红外光谱法是一种快速筛查保健食品中非法

添加西地那非的方法, 但一般只用于定性, 若用于

定量则误差较大。 

3.2  核磁共振(NMR) 

由于核磁共振技术在有机化合物分子结构解析

方面的优势, 因此其在药物质量控制领域中也得到
了极大的应用。核磁共振技术的测定过程简单、分析

快速, 可以进行定性和定量分析, 在药物的质量控制
如组分鉴定、杂质鉴定、药物含量分析等项目中应用

日趋广泛[21-22]。 
Wawer等[23]通过采集 1H, 13C, 15N核磁共振谱图

数据, 从而对西地那非进行鉴定以及结构表征, 结果
显示固相 13C NMR方法能够准确快速对含有西地那
非的商品及药剂进行定性定量检测。 

核磁共振法以其重现性好、特征性强等优点已成

为药物研究的重要手段。由于核磁共振具有指纹图谱

特点, 已建立的中成药核磁共振指纹图谱鉴定分析

法为药物的分析鉴别和质量控制带来了快速、有效、

可靠的途径。 

4  毛细管电泳(CE) 

毛细管电泳(capillary electrophoresis, CE)具有灵
敏度高、柱效高、分析速度快、进样量少、溶剂消耗

少、应用面广等特点, 已成为药物分析方法研究的热

点之一[24]。 
Qin 等[25]通过固相萃取和毛细管电泳-质谱联用

技术, 检测人血清中的西地那非及其代谢物 UK-103, 
320(UK)。药物的分离时间小于 14 min, 西地那非及
UK的检出限分别为 14 ng/mL和 17 ng/mL, 两者浓度
分别在 50~600 ng/mL和 40~400 ng/mL范围内呈良好
的线性关系。 

毛细管电泳常用的紫外检测器由于受到光路较

短的影响, 灵敏度略显不足, 而且只靠保留时间定性, 
选择性不高。而毛细管电泳-质谱联用技术可同时得
到迁移时间、相对分子质量和碎片特征信息, 提高了

检测的灵敏度和选择性。 

5  免疫分析法 

免疫检测技术是将免疫反应和现代测试手段相

结合而建立的超微量测定技术。免疫分析法[26]就是

基于抗原、抗体的特异性识别和结合反应为基础的分

析方法, 它具有特异性强、灵敏度高、方便快捷、分
析容量大、检测成本低、安全可靠等优点。目前, 应
用到药物安全检测领域的免疫分析方法包括有传统

的放射免疫分析、酶联免疫分析、荧光免疫分析、发

光免疫分析、免疫传感器技术外, 还出现了新型的免
疫分析方法如分子印迹技术、流动注射免疫分析、免

疫 PCR 技术及多组分免疫分析等新方法。免疫分析
技术以其独特的优势处于药物安全检测的前沿, 也
将成为药物分析新的发展趋势[27,28]。 

Song 等[29]通过获得西地那非的多克隆抗体, 建
立了一种快速免疫检测分析方法, 通过对酶联免疫
反应不同反应条件的优化, 经优化后的直接竞争酶
联免疫方法的 IC50 为 6±0.1 ng/mL, 检测限为 0.6± 
0.02 ng/mL, 回收率在 70%~120%。在消除基质影响
的研究中, 样品经过水和甲醇混合溶液提取后, 直接
用 PBS稀释 10倍后即可消除基质影响。 

免疫学药物残留分析中的重要技术点是半抗原

的合成、有效抗体的制备及其与免疫分析技术的结

合。免疫学检测方法对样品纯度要求不高, 样品通量
大, 在药物安全检测方面将得到更广泛的应用。 

6  结束语 

综上所述, 薄层色谱法、光谱法常用于定性检测
保健食品中的西地那非; 分光光度法主要用于成分
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简单的枸橼酸西地那非片中西地那非的含量测定 , 
其最低检测限为 0.16 μg/mL, 达不到我国行业标准
的检测限; HPLC-MS-MS、CE 等仪器方法检测限分
别可以达到 0.01 μg/mL、0.014 μg/mL, 虽然准确性高, 
但前处理复杂, 成本昂贵; 与 HPLC 法相比, 毛细管
电泳方法不仅能达到较低的检测限, 而且样品处理
简单, 检测时间短, 成本低, 因此可以作为测定西地
那非的一种准确简便的方法。 

随着保健食品中的西地那非残留检测研究的日

趋深入, 以后的检测会逐渐转向现场监控和基层实

际检测,免疫快速检测方法以其灵敏度高、成本低、

快速等优势正成为检测保健品中西地那非药物的新

方法。已建立的一种快速免疫检测分析方法可以达到

的检测限为 0.6±0.02 ng/mL, 完全可以满足对市场上

保健食品中西地那非的检测。 
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