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食品中一种新型非法添加物 O-丙基伐地 
那非的快速筛查和定量测定 

饶雅琨*, 王苑桃, 孙  晓, 王  涛, 董曼曼, 李  旸, 李  荣, 张亚锋 
(西安市食品药品检验所, 西安  710119) 

摘  要: 目的  对在食品中发现的一种非法添加的新型磷酸二酯酶 5 型(phosphodiesterase type 5, PDE-5)抑制

剂 O-丙基伐地那非进行结构解析并建立定量测定方法。方法  采用高效液相色谱-二极管阵列检测器法(high 

performance liquid chromatography-diode array detector, HPLC-DAD)发现了一种未知的新型伐地那非类似物, 

采用超高效液相色谱 -四极杆 -静电场轨道阱高分辨质谱法 (ultra performance liquid chromatography- 

quadrupole/electrostatic field orbitrap high resolution mass spectrometry, UPLC-Q-Orbitrap HRMS)对其结构进行

质谱解析, 并依据解析的化学结构购买对照品, 确定该物质为 O-丙基伐地那非。采用超高效液相色谱-三

重 四 极杆质谱法 (ultra performance liquid chromatography-coupled triple quadrupole mass spectrometry, 

UPLC-MS/MS)建立典型食品中 O-丙基伐地那非的定量测定方法。结果  O-丙基伐地那非在 0.50~50.25 ng/mL

质量浓度范围内线性关系良好 , 相关系数(r)为 0.9998, 方法检出限(S/N=3)为 0.02 mg/kg, 方法的定量限

(S/N=10)为 0.05 mg/kg, 在咖啡、压片糖果、保健酒基质中 3 个水平加样回收率分别为 91.8%~93.9%、

84.9%~87.3%和 95.6%~103.0%, 相对标准偏差均不大于 4.6%。采用该方法对市场监管部门送检的 93 批样品进

行测定, 结果其中 17 批检出 O-丙基伐地那非, 其含量为 28~359 mg/kg。结论  所建立的方法快速、灵敏、准

确, 可用于 O-丙基伐地那非的筛查和定量。本研究思路可给其他非法添加未知物的鉴定提供参考。 

关键词: 超高效液相色谱-四极杆-静电场轨道阱质谱法; 超高效液相色谱-三重四极杆质谱法; 非法添加; O-丙

基伐地那非; 伐地那非衍生物 

Rapid screening and quantitative determination of a new illegally added 
compound O-propyl vardenafil in foods 

RAO Ya-Kun*, WANG Yuan-Tao, SUN Xiao, WANG Tao, DONG Man-Man,  
LI Yang, LI Rong, ZHANG Ya-Feng 

(Xi’an Institute for Food and Drug Control, Xi’an 710119, China) 

ABSTRACT: Objective  To study the structure of O-propyl vardenafil, a new illegally added phosphodiesterase type 5 

(PDE-5) inhibitor found in food, and establish a quantitative determination method. Methods  An unknown analogue of 
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vardenafil was found by high performance liquid chromatography-diode array detector (HPLC-DAD). The structure was 

analyzed by ultra performance liquid chromatography-quadrupole/electrostatic field orbitrap high resolution mass 

spectrometry (UPLC-Q-Orbitrap HRMS). According to the analytical structure, the reference substance was purchased and 

the substance was identified as O-propyl vardenafil. The quantitative determination method of O-propyl vardenafil in 

typical food was established by ultra performance liquid chromatography coupled triple quadrupole mass spectrometry 

(UPLC-MS/MS). Results  O-propyl vardenafil showed good linearity in the mass concentration range of 0.50‒50.25 ng/mL, 

and the correlation coefficient (r) was 0.9998. The limit of detection (S/N=3) was 0.02 mg/kg, and the limit of quantitation 

(S/N=10) was 0.05 mg/kg. In coffee, pressed candy and healthcare liquor, the recoveries at 3 levels were 91.8%‒93.9%、

84.9%‒87.3%和95.6%‒103.0%, 92.5%, 86.3% and 98.6%, respectively, the relative standard deviation was less than 4.6%. 

The method was used to determine 93 batches of samples sent by the market regulatory department. The results showed that 

O-propyl vardenafil were detected in 17 batches, and the content were from 28 to 359 mg/kg. Conclusion  The established 

method is fast, sensitive and accurate, and can be used for the screening and quantification of O-propyl vardenafil. The 

research ideas can provide reference for the identification of other illegally added compounds in foods. 
KEY WORDS: ultra performance liquid chromatography-quadrupole/electrostatic field orbitrap high resolution 

mass spectrometry; ultra performance liquid chromatography-coupled triple quadrupole mass spectrometry; illegal 

addition; O-propyl vardenafil; vardenafil analogue 
 

 

0  引  言 

勃起功能障碍(erectile dysfunction, ED)是最常见的一

种男性性功能障碍, 随着社会节奏的加快、工作生活压力

的增加, ED 为当前发病率较高的疾病之一, 对男性身心

健康、繁衍后代、婚姻家庭等都有着不可忽视的危害和

影响[1‒5]。目前国内用于治疗 ED 的药物多为磷酸二酯酶 5
型(phosphodiesterase type 5, PDE-5)抑制剂西地那非及其衍

生物如伐地那非、阿伐那非等[4‒5]。近年来, 随着市场需求

的飞速增长 , 不法商家为谋取暴利 , 频频出现在补肾壮

阳、调节免疫或抗疲劳的保健食品中非法添加西地那非或

其衍生物的行为[6‒7]。由于 PDE-5 抑制剂具有血管扩张的

作用, 心脑血管疾病患者在不知情的情况下服用此类物质

具有严重安全风险[8‒9]。为此, 自 2009 年起, 监管部门陆续

颁布了多项用于监管中成药、保健食品及食品中非法添加

PDE-5 抑制剂的补充检验方法(BJS 201601《食品中那非类

物质的测定》、BJS 201704《食品中去甲基他达拉非和硫代

西地那非的测定 高效液相色谱-串联质谱法》、BJS 201710
《保健食品中 75 种非法添加化学药物的检测》、BJS 
201805《食品中那非类物质的测定》等), 涵盖 90 多种那

非衍生物的测定。多项补充检验方法的建立完善了此类产

品的监管, 对不法行为起到有效的打击。 
随着多年来监管力度的持续加强, 不法分子逃避监管的

手段也在不断升级。近年来发现越来越多的新型 PDE-5 抑制

剂被非法添加到保健食品中[10‒14]。夏佳等[15]在保健酒中发现

一种卡巴地那非类似物, 对其进行质谱和核磁共振的分析, 
鉴定为羟基卡巴地那非, 黄朝辉等[16]在补肾壮阳类保健食品

中发现一种二硫代卡地那非类似物, 经鉴定为 3,5-二甲基哌

嗪基二硫代去甲卡地那非, 徐红斌等[17]采用超高效液相色谱

-四极杆-静电场轨道阱高分辨质谱法(ultra performance liquid 
chromatography-quadrupole/electrostatic field orbitrap high 
resolution mass spectrometry, UPLC-Q-Orbitrap HRMS)对壮阳

类保健食品中 22 种非法添加药物快速筛查和确证。同时, 随
着人们生活需求的不断提高, 健康食品成为人们追求的新趋

势[18‒20], 越来越多标称具有保健养生功效的普通食品进入市

场[21‒22], 但有不法商家打着“药食同源”“天然成分”的旗号, 
在产品中添加新型 PDE-5 抑制剂[23], 因普通食品的监管力度

和侧重点与保健食品不同, 普通食品中添加此类物质的违法

行为更加隐蔽[24‒27]。近年来在固体饮料、压片糖果等食品中

发现多种新型 PDE-5 抑制剂及其衍生物如 N-苯基丙氧苯基

卡巴地那非、那非乙酰酸等[28‒30], 这些化合物都是由常见的

PDE-5 抑制类药物进行化学结构修饰得到的衍生物, 不在国

家标准覆盖的范围内, 缺乏相应的检验标准和对照品, 给
监管和执法带来一定难度。以一种在食品中新发现的

PDE-5 抑制剂伐地那非衍生物为研究对象, 本研究首先通

过紫外光谱和 UPLC-Q-Orbitrap HRMS 鉴定其结构, 再基

于超高效液相色谱-三重四极杆质谱法(ultra performance 
liquid chromatography-coupled triple quadrupole mass spectrometry, 
UPLC-MS/MS)建立其定量分析方法, 以期为相关监管和检

测部门提供参考。 

1  材料与方法 

1.1  材料与试剂 

样品: 西安市市场监督管理局抽检样品, 包含多批保

健食品和压片糖果、固体饮料和酒等食品。 
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对照品: O-丙基伐地那非(纯度 99.6%, 上海安谱璀世

标准技术服务有限公司); 11 种那非类物质混合标准品(包
含伐地那非、西地那非、豪莫西地那非、那红地那非、红

地那非、羟基豪莫西地那非、氨基他达拉非、他达拉非、

硫代艾地那非、伪伐地那非和那莫西地那非, 质量浓度约

为 100 μg/mL, 上海安谱璀世标准技术服务有限公司)。 
试剂: 乙腈、甲醇、乙酸乙酯(色谱纯, 德国 Merk 公

司); 甲酸(色谱纯, 上海阿拉丁生化科技股份有限公司); 
实验用水均为超纯水。 

1.2  仪器与设备 
Vanquish VC-P21-A 型超高效液相色谱仪、Q-Extractive

型四极杆串联静电场轨道阱液质联用仪 (美国 Thermo 
Fisher Scientific 公司); I ClassXEVO TQ-S 型液质联用仪

(美国WATERS公司); BT25S型电子分析天平(精度0.01 mg, 
德国 Sartorius 公司); BSA124-CW 型电子分析天平(精度

0.1 mg, 德国 Sartorius 公司); KQ-700VDB 双频数控超声波

清洗器(昆山市超声仪器有限公司)。 

1.3  实验方法 
1.3.1  对照品溶液制备 

精密量取 11 种 PDE-5 抑制剂混合对照品溶液 1.0 mL, 
至 10 mL 容量瓶中, 用甲醇-水溶液(1:1, V:V, 下同)定容至

刻度, 摇匀。用于超高效液相色谱定性分析。 
精密称取 O-丙基伐地那非对照品约 10 mg, 置 100 mL

容量瓶中, 加甲醇适量使溶解并定容至刻度, 摇匀, 配制

成质量浓度约为 100 μg/mL 标准储备液, ‒18℃避光贮存, 
有效期为 3 个月。 

标准中间溶液: 准确量取 O-丙基伐地那非标准储备

液 1 mL, 于 100 mL 容量瓶, 用甲醇-水溶液(1:1)稀释至刻

度, 摇匀, 配制成质量浓度为 1 μg/mL 的标准中间工作溶

液, ‒18℃避光贮存。 
系列标准工作溶液: 分别准确量取 O-丙基伐地那非

标准中间溶液适量, 用甲醇-水溶液(1:1)稀释, 摇匀, 配制

成质量浓度分别为 0.5、1.0、2.0、5.0、10、20、50 ng/mL
的系列标准工作溶液。 
1.3.2  样品溶液制备 

取样品适量, 混匀, 固体样品需研细, 称取 1 g(精确

至 0.001 g), 置于 50 mL 容量瓶中, 加甲醇适量, 超声提取

15 min, 放冷至室温, 用甲醇定容至刻度, 摇匀, 静置 5 min, 
取上清液经微孔滤膜过滤, 取续滤液, 根据实际浓度用甲

醇-水(1:1)适当稀释, 备用。 
1.3.3  仪器条件 

(1) UPLC 条件 
WATERS ACQUITY UPLC® BEH C18 (100 mm×2.1 mm, 

1.7 µm), 流动相: 0.1%甲酸水(A)-乙腈(B), 流速: 0.3 mL/min, 
进样体积: 2 μL, 柱温 : 30℃。液相色谱梯度洗脱程序: 
0~1.0 min, 10% B; 1.0~6.0 min, 10% B~45% B; 6.0~7.0 min, 
45% B~90% B; 7.0~9.0 min, 90% B; 9.0~10.0 min, 90% 

B~100% B; 10.0~13.0 min, 10% B。紫外检测波长: 200~400 nm。 
(2) UPLC-MS/MS 条件 
UPLC条件同1.3.3(1); 离子源: 电喷雾离子源(electrospray 

ionization, ESI+); 离子源温度: 550℃; 毛细管电压: 1.5 kV; 
锥孔电压: 30V; 锥孔气流速: 150 L/Hr; 雾化气流速: 1000 L/Hr; 
扫描模式: 多反应监测(multiple reaction monitoring, MRM)。 

(3) UPLC-Q-Orbitrap HRMS 条件 
UPLC 条件同 1.3.3(1); 离子源: ESI+; 离子源温度: 

350℃; 离子传输管温度 300℃; 鞘气压为 35 arb; 辅助气

压为 10 arb; 扫描模式: dd-MS2。 
1.3.4  检出限和定量限 

在咖啡、压片糖果和酒的空白样品中分别加入一定量

的标准溶液, 按“1.3.2”项方法处理, 稀释至 3 倍信噪比得到

检出限, 稀释至 10 倍信噪比得到定量限。 
1.3.5  准确度 

分别选取咖啡、药片糖果和酒的空白样品, 加入适量

的标准工作液, 使加标质量浓度达到方法定量限、2 倍定

量限、10 倍定量限 3 个添加水平, 每个水平平行制备 6 份

样, 按“1.3.2”项下方法进行处理, 计算加样回收率。 
1.3.6  重复性 

取同批次阳性样品 6 份, 按“1.3.2”项方法平行处理, 
测定样品溶液目标物含量, 以含量的相对标准偏差(relative 
standard deviation, RSD)考察方法的精密度。 

1.4  数据处理 
采 用 TraceFinder 5.0 进 行 质 谱 定 性 数 据 分 析 , 

Masslynx 4.2 进行定量数据分析 , 采用 Origin 2021 及

ChemDraw 2019 绘制图谱。 

2  结果与分析 

2.1  超高效液相色谱测定结果 
按“1.3.3”项方法测定样品, 发现色谱图中有一可疑色

谱峰 , 保留时间约为 8.4 min(图 1), 其紫外光谱图在

200~400 nm 波长范围内与伐地那非完全一致, 二者的最大

吸收波长均为 214 nm (图 2), 但二者保留时间不同, 伐地

那非的保留时间约为 5.0 min (图 3), 因此推测该色谱峰可

能为伐地那非的结构类似物, 二者共轭结构基本相同。 
 

 
 

图 1  样品的高效液相色谱图 
Fig.1  HPLC chromatogram of the sample 
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图 2  伐地那非类似物(A)和伐地那非(B)的紫外光谱图 
Fig.2  Ultraviolet spectra of vardenafil analogue (A) and vardenafil (B) 

 

 
 

图 3  11 种 PDE-5 抑制剂化合物混合标准品的高效液相色谱图 
Fig.3  HPLC chromatogram of mixed standards for 11 types of PDE-5 inhibitors 

 

2.2  UPLC-Q-Orbitrap HRMS 测定结果 

按“1.3.3”项方法对样品进行分析, 得到伐地那非类似

物的保留时间为 7.6 min, 该物质的准分子离子峰 m/z 
503.2349 ([M+H]+), 可能的分子式为 C24H34N6O4S, 其二级

离子高分辨质谱图见图 4A。按“1.3.3”项方法对伐地那非对

照品溶液进行分析, 得到伐地那非二级离子的高分辨质谱

图, 见图 4B。 
比较伐地那非类似物和伐地那非的一级、二级离子信

息(表 1)。二者的准分子离子质荷比相差 14.0067 amu, 二
者大多数的二级离子质荷比均相同; 二者质荷比不同的离

子, 数值均相差约 14.0 amu。证明伐地那非类似物与伐地

那非主要结构一致, 二者差别仅为一个 CH2 基团, 按照裂

解规律分析, 类似物可能是伐地那非结构中苯基所连接的

乙氧基替换成了丙氧基, 为 O-丙基伐地那非。二者的质谱

解析见图 5。 
在确定非法添加物为 O-丙基伐地那非后, 购买对照

品, 按“1.3.3”项条件, 分别采用 UPLC 和 UPLC-Q-Orbitrap 

HRMS 分析对照品溶液, 结果见图 6。对照品溶液中 O-丙
基伐地的色谱保留时间、紫外光谱图、高分辨质谱图与样

品中的非法添加物完全一致。 

2.3  UPLC-MS/MS 测定方法的建立 
由于该化合物并未在现行食品安全国家标准及食品、

药品补充检验方法涵盖的范围内, 因此需建立定量测定方

法, 对样品中 O-丙基伐地那非的含量进行测定。 
2.3.1  线性范围 

将“1.3.1”项制得的对照品工作溶液注入三重四极杆

液质联用仪, 按“1.3.3”项条件进行测定。以相应的色谱图峰

面积(A)为纵坐标, 目标物质量浓度(c, ng/mL)为横坐标进行

回归分析。O-丙基伐地那非在 0.50~50.25 ng/mL 范围内线性

关系良好, 线性方程为 Y＝1.3958×104X＋1.8207×103, 线性相

关系数(r)等于 0.9998, 可用于定量分析。 
2.3.2  检出限和定量限 

按“1.3.3”项条件测定“1.3.4”项制得的溶液, 得到本方

法中 O-丙基伐地那非的检出限为 0.02 mg/kg, 定量限为

0.05 mg/kg, 能够满足定量测定的需求。 
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图 4  样品中伐地那非类似物的(母离子 m/z 503.2349) (A)和伐地那非(母离子为 489.2262) (B)的高分辨二级质谱图 
Fig.4  High resolution MS2 spectra of vardenafil analogue in the sample (parent ion m/z 503.2349) (A)  

and vardenafil (parent ion m/z 489.2262) (B) 
 

表 1  伐地那非及其类似物的一级、二级离子信息 
Table 1  Molecular formula, parent ion and product ion information of vardenafil and its analogue 

序号 化合物 分子式 准分子离子
([M+H]+) 

[M+H]+的主要碎片离子(m/z) 

相同离子 不同离子 

1 
伐地那非类

似物 
C24H34N6O4S 503.2349 

169.0970、167.0814、299.1133、72.0814、113.1075、284.1263、376.1068、
256.0952、123.0917、84.0813、151.0861、283.1190、269.1030、461.1947、
349.0958、58.0660、99.0920、98.0843、316.1161 

326.1735、358.1633、
391.2294 

2 伐地那非 C23H32N6O4S 489.2279 
169.0967、167.0815、299.1128、72.0813、113.1073、284.1257、376.1062、
256.0944、123.0914、84.0811、151.0857、283.1190、269.1033、461.1956、
349.0958、58.0659、99.0918、98.0841、316.1154 

312.1571、344.1479、
377.1574 

 
2.3.3  准确度 

按“1.3.3”项条件测定“1.3.5”项制得的加样回收率溶液, 
O-丙基伐地那非在咖啡、压片糖果和酒基质中 3 个水平加样

回收率分别为 91.8%~93.9%、84.9%~87.3%和 95.6%~103.0%, 
RSDs 不大于 4.6%, 符合 GB/T 27404—2008《实验室质量控

制规范食品理化检测》的要求, 结果见表 2。 
2.3.4  重复性 

按“1.3.3”项条件测定“1.3.6”项制得的重复性溶液,  测
得含量的精密度(RSD)为 1.9%, 符合 GB/T 27404—2008 的

要求, 证明本方法的重复性良好。 
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图 5  伐地那非和 O-丙基伐地那非的质谱裂解机制 
Fig.5  Proposed fragmentation pathways for vardenafil and O-propyl vardenafil 

 

 
 

图 6  O-丙基伐地那非对照品溶液的高效液相色谱图(A)、紫外光谱图(B)及高分辨二级质谱图(母离子 m/z 503.2432) (C) 
Fig.6  HPLC chromatogram (A), ultraviolet spectra (B) and High resolution MS2 spectra of O-propyl vardenafil standard  

 (parent ion m/z 503.2432) (C) of O-propyl vardenafil standard 
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表 2  O-丙基伐地那非在三种典型基质中三个添加水平的回收率

和相对标准偏差(%) 
Table 2  Recoveries and RSDs of O-propyl vardenafil at 3 levels 

of addition in three typical matrices (%) 

添加水平 
基质 

0.05 mg/kg 0.1 mg/kg 0.5 mg/kg 

回收率 RSDs 回收率 RSDs 回收率 RSDs

咖啡 93.9 2.5  91.9 0.9 91.8 1.5 

压片糖果 84.9 4.6  86.8 1.4 87.3 2.9 

酒 95.6 2.0 103.0 1.5 97.2 1.1 
 
2.3.5  样品测定 

采用建立的方法对市场监管部门送检的 93 批宣称具

有壮阳功效的食品进行测定, 结果见表 3。其中 17 批检出

O-丙基伐地那非, 包含多批压片糖果、固体饮料和酒。检

出率为 18%, 其含量为 28~359 mg/kg。该化合物在可疑样

品中检出率较高, 提示目前抗疲劳类非法添加物不断绕开

已有国家标准检验方法的物质, 向结构改造物和类似物方

向发展[23,31]。这提醒监管机构需提高此类物质的识别和研

判能力。可疑样品大多通过网络销售, 与文献报道的主要

销售途径一致[23,27,32], 消费者购买时需谨慎。 
 

表 3  样品中 O-丙基伐地那非的含量测定结果 
Table 3  Content of O-propyl vardenafil in the samples 

样品类型 批次数 检出批数 检出含量/(mg/kg) 

片 19 2 76, 28 

胶囊 7 0 均未检出 

压片糖果 22 7 28, 31, 33, 121, 133, 59 

酒 4 4 359, 336, 320, 345 

代用茶 3 0 均未检出 

固体饮料 19 4 183, 201, 175, 152 

口服液 3 0 均未检出 

丸 16 0 均未检出 
 

3  讨论与结论 

本研究在发现未知化合物与伐地那非光谱图完全一

致的情况下, 比较了二者的高分辨质谱图, 发现二者结构

上的微小差别, 从而推测出未知化合物的结构为 O-丙基伐

地那非。与对照品进行对比, 建立其定量测定方法。方法

准确度高, 灵敏度好, 可作为快速筛查和测定非法添加 O-
丙基伐地那非的有效方法。 

研究人员在未知物筛查的过程中, 往往容易忽略紫

外光谱的作用, 认为其在结构解析中的作用不大。然而质

谱法的 MRM 模式是监测特定化合物的母离子到子离子的

离子对, 专属性较强, 不易发现未知化合物的存在; 在质

谱的全扫描模式下(Full scan), 食品基质中存在的许多天

然物质对目标物的发现又会有较大干扰。而由于大多数的

那非类化合物均具有一组类似的结构母核, 相同母核的不

同化合物具有相似的紫外光谱图。因此可通过高效液相色

谱-紫外光谱发现样品中的未知那非类添加物[31], 推测其

可能的母核, 再通过高分辨质谱解析其结构。本研究为层

出不穷的新型那非类非法添加物的筛查提供了重要的解题

思路和参考依据。 
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