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超高效液相色谱 -串联质谱法检测功能饮料中 
那非类新型衍生物

张峰

（浙江省杭州市公安局环境和食品药品犯罪侦查支队，杭州 310000）

摘要：建立一种基于超高效液相色谱-三重四极杆质谱联用仪 （UPLC-MS/MS） 的检测方法，用于鉴别和

量化功能饮料中非法添加的那非类新型衍生物。功能饮料样品经乙腈提取，采用 Agilent EC-C18 色谱柱（100 
mm × 3.0 mm，2.7 μm） 分离， 以乙腈 -0.1% 乙酸水溶液为流动相进行梯度洗脱，流速 0.3 mL/min，柱温 35 
℃，进样量 1 μL。质谱分析采用电喷雾正离子模式 （ESI+），在多反应监测模式 （MRM） 下进行定量检测。结果

显示 4 种目标那非类衍生物在 0.1〜10.0 μg/mL 范围内线性良好 （r＞0.99），检出限为 0.015〜0.018 μg/mL，定

量限为 0.045〜0.055 μg/mL，重复性良好 （RSD 均＜4.0%）。在市场上随机采购的功能饮料样品中，有 3 个样

品检测出非法添加的那非类新型衍生物，含量范围在 0.10〜2.50 μg/mL 之间。因此，本研究建立的 UPLC-MS/
MS 检测方法具有较高的灵敏度和精确度，能够有效检测功能饮料中的非法添加物，为食品安全监管提供了科

学依据。
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Determination of novel sildenafil derivatives in functional beverages 
using UPLC-MS/MS

ZHANG Feng

（Environmental and Food and Drug Crime Investigation Detachment，Hangzhou Municipal Public  

Security Bureau，Zhejiang Province，Hangzhou 310000）

Abstract：A method for the identification and quantification of illegally added novel sildenafil derivatives in functional 
beverages using ultra-performance liquid chromatography–triple quadrupole mass spectrometry （UPLC–MS/MS） was 
developed and validated. Functional beverage samples were extracted with acetonitrile and analyzed on an Agilent EC-
C18 column （100 mm×3.0 mm，2.7 μm） under gradient elution with acetonitrile-0.1% acetic acid aqueous solution 
at a flow rate of 0.3 mL/min. The column temperature was maintained at 35 ℃，and the injection volume was 1 μL. 
Mass spectrometric detection was performed using electrospray ionization in positive mode （ESI+），with quantification 
conducted in multiple reaction monitoring mode. The results showed that all four target sildenafil derivatives exhibited 
good linearity within the range of 0.1〜10.0 μg/mL （r＞0.99）. Limits of detection were 0.015 to 0.018 μg/mL and 
limits of quantification were 0.045 to 0.055 μg/mL. The method demonstrated good repeatability （RSD＜4.0%）. 
Analysis of five commercially available functional beverage samples revealed that three contained illegally added 
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sildenafil derivatives，with concentrations ranging from 0.10 to 2.50 μg/mL. The developed UPLC-MS/MS method 
was shown to be sensitive，and reliable for detecting illegally added sildenafil derivatives in functional beverages，
thereby providing strong support for food safety supervision.
Keywords：ultra-performance liquid chromatography-triple quadrupole mass spectrometry；sildenafil derivatives；
functional beverages；illegal additives；food safety

功能饮料因其能够提供能量、提高运动表现

和增强集中注意力等功效，近年来在全球范围内

受到广泛欢迎 [1-2]。然而，市场上部分功能饮料被

非法添加了那非类新型衍生物 （如西地那非、他

达拉非等）， 这些化合物本用于治疗男性勃起功能

障碍 [3-5]。非法添加这些物质不仅违反了食品安全

法规 [6-7]， 还对消费者健康构成严重威胁 [8-9]。虽

然已有检测这些非法添加物的方法，但随着化学

结构不断修饰的新型衍生物出现，现有方法的适

用性和检测能力受到挑战 [10-11]。

近年来，超高效液相色谱 - 三重四极杆质

谱联用仪（UPLC-MS/MS）因其高效分离、灵

敏度高和定量准确等优点，广泛应用于食品安全

检测领域 [12-14]。UPLC-MS/MS 在多种复杂基质

中的应用研究表明，它能够有效鉴别和定量分析

食品中的非法添加物 [15-17]。文献中已有不少利用

UPLC-MS/MS 检测食品中非法添加那非类物质

的方法，但这些方法多集中于传统的那非类化合

物，对于新型衍生物的检测研究较少 [18-20]。

目前的研究主要集中于检测功能饮料中常见

的那非类化合物（如西地那非、他达拉非和伐地

那非），但对于通过结构修饰产生的新型衍生物的

检测方法仍然缺乏系统研究 [4，8]。此外，现有的

检测方法在灵敏度和精密度方面仍有提升空间。

因此，开发一种能够高效检测功能饮料中非法添

加的那非类新型衍生物的方法具有重要意义。

本研究旨在建立一种基于 UPLC-MS/MS 的

检测方法，用于鉴别和量化功能饮料中非法添加

的那非类新型衍生物。研究内容包括：优化液相

色谱和质谱条件，制定样品前处理方法，绘制标

准曲线并确定线性范围，验证方法的灵敏度、精

密度和准确度，并对市场上随机采购的功能饮料

样品进行检测。本研究将为功能饮料中非法添加

物的检测提供新的技术手段，并为食品安全监管

提供科学依据。

1 材料与方法

1.1 仪器与设备

Waters TQ-XS 三重四极杆液相质谱联用仪、

Waters Oasis HLB 60 mg/3 mL 固相萃取柱：美

国 Waters 公司；Agilent EC C18 色谱柱（100 mm 
×3.0 mm，2.7 μm）： 美 国 Agilent Technologies
公司；Branson CPX1800H 超声波提取仪：美国

Branson 公司；Eppendorf 5702 低速离心机：德国

Eppendorf 公司；Organomation N-EVAP 112 氮吹

仪：美国 Organomation 公司。

1.2 材料与试剂

目标那非类衍生物标准品，包括西地那非

（CAS 号：139755-83-2）、他达拉非（CAS 号：

171596-29-5）、伐地那非（CAS 号：224785-
90-4）以及二乙氨基前他达拉非，纯度均 ≥ 
98%：美国 Sigma-Aldrich 公司；0.1% 乙酸水溶

液（分析纯）、乙酸乙酯（纯度 ≥ 99.9%）：美

国 Sigma-Aldrich 公司；HPLC 级甲醇（纯度 ≥ 
99.9%）：美国 Thermo Fisher Scientific 公司；乙

腈（纯度 ≥ 99.9%）：德国 Merck 公司。

1.3 实验方法

1.3.1 色谱条件

Agilent EC C18 柱（100 mm×3.0 mm，2.7 
μm）；流动相为乙腈 -0.1% 乙酸水溶液，流速为

0.3 mL/min，柱温为 35 ℃，进样量为 1 μL。梯度

洗脱程序：0〜2 min，90% 水、10% 乙晴；2〜
8 min，0% 水、100% 乙晴；8〜10 min，0% 水、

100% 乙晴；10〜12 min，90% 水、10% 乙晴。

1.3.2 质谱条件

质谱分析采用电喷雾电离正离子模式，结

合多反应监测进行定量分析。主要质谱参数设置

为：碰撞电压 20 V，碰撞能量范围 10〜40 V。实

验中使用的气体为高纯氮气。
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1.3.3 样品前处理

准确量取 10 mL 功能饮料样品于 50 mL 离

心管中，加入 10 mL 乙腈，超声提取 30 min 后，

以 4000 r/min 离心 10 min，取上清液。上清液经

C18 固相萃取柱纯化，依次进行预活化、样品加

载及流出液收集。随后，使用 5 mL 乙腈洗脱目

标化合物，收集洗脱液，氮吹干后用 1 mL 流动

相复溶，供 UPLC-MS/MS 检测。

1.3.4 检测方法

利用多反应监测模式对目标化合物进行定性

分析，通过比对其保留时间及特征碎片离子峰，

确认目标化合物的存在。定量分析方面，配制不

同质量浓度的标准品溶液 （0.1、 0.5、 1.0、 5.0、10.0 
μg/mL）， 采用 UPLC-MS/MS 进行检测，绘制标

准曲线 [21]。线性范围通过实验确定标准品在 0.1
〜10.0 μg/mL 范围内线性良好， 相关系数 r＞0.99。
1.3.5 标准曲线

在本研究中，分别配制质量浓度为 0.1、0.5、
1.0、5.0 和 10.0 μg/mL 的标准品溶液，并采用质

谱法对其进行分析，测定不同浓度标准品对应的

质谱峰面积， 分别记为 x1、x2、x3、x4 和 x5。
基于所得数据，绘制标准曲线，并采用线性回归

方法建立目标化合物的浓度与峰面积之间的数学

关系，以确定其线性范围。此外，通过计算信噪

比 （S/N） 为 3 和 10 时的对应浓度，分别确定方

法的检测限 （Limit of detection，LOD） 和定量限

（Limit of quantitation，LOQ），以评估分析方法的

精密度 （RSD）。以目标化合物的质量浓度为横坐

标 （X，μg/mL）， 质谱峰面积为纵坐标 （Y）， 绘制

标准曲线。

1.3.6 基质效应的测定

基质效应 （Matrix Effect，ME） 通过外标法 
（post-extraction addition） 进行评估。具体方法

为：取已知浓度的目标那非类衍生物标准溶液

（5.0 μg/mL），分别加入到经前处理的基质提取液

（不含目标物）和纯溶剂中，采用相同的 UPLC-
MS/MS 分析条件进行检测。分别记录基质加标样

品和标准溶液的峰面积，分别记为 A 和 B，基质

效应按照以下公式计算：

B
= ME/%  A

´100       （1）

当 ME 值接近 100% 时，表示基质效应较小；

ME 值小于 100% 表示基质抑制效应，ME 值大于

100% 表示基质增强效应。

1.4 数据处理

采 用 SPSS26.0 软 件 （IBM Corp.，Armonk，
NY，USA） 进行统计分析。所有实验重复 3 次，

结果以均值 ± 标准偏差表示。组间差异采用单

因素方差分析（ANOVA） 进行检验，显著性水平

设定为 P＜0.05。

2 结果与分析

2.1 前处理条件的优化

本研究对样品前处理条件进行了优化，以提

高目标化合物的提取效率并减少基质干扰。回收

率测定采用 4 种目标那非类衍生物的混合标准溶

液 （每种 5.0 μg/mL） 作为加标样品， 统一进行提

取并计算回收率， 以综合评估不同溶剂的提取效

率。已有研究报道了不同有机溶剂在复杂基质中

提取目标化合物的应用。例如， 在中成药非法添

加物检测研究中发现， 乙腈因其较强的溶解能力

和低极性干扰， 能够有效提高目标化合物的提取

率，但在高糖或高蛋白样品中可能存在萃取效率

下降的问题 [22-23]。此外， 在柑橘类化合物检测中

采用甲醇作为萃取溶剂，发现其在某些极性化合

物中的提取效率较高，但由于其较强的极性，可

能会带来较高的基质干扰 [24-25]。在酒类和功能饮

料中那非类衍生物的检测研究中尝试使用乙酸乙

酯进行萃取，发现其能够减少水溶性基质的干扰，

但对部分极性较高的目标物提取率偏低 [26]。本研

究在此基础上，针对液体基质，对甲醇、水- 乙

腈、乙酸乙酯和乙腈 4 种溶剂进行了比较，结果

（表 1） 表明乙腈的回收率最高 （85%）， 且基质效

应最小， 因此选定乙腈作为最佳提取溶剂， 进一

步验证了其在功能饮料中那非类衍生物提取中的

适用性， 并为后续检测提供了可靠的前处理方案。

表 1 前处理条件的优化

Table 1 Optimization of pretreatment conditions
提取溶剂 回收率 /% 基质效应 /% 相对偏差

乙晴 85 10 0.00

甲醇 65 40 -23.53%

水-乙晴 72 25 -15.29%

乙酸乙酯 58 18 -31.76%



144
2026年第1期

中国食品添加剂
China Food Additives分析测试

2.2 色谱条件的优化

本研究对色谱条件进行了优化，以提高那

非类新型衍生物的分离效率和检测灵敏度。实验

考察了甲醇 - 水、乙腈 - 水及乙腈 -0.1% 乙酸

水溶液 3 种流动相体系对目标化合物的影响。结

果表明不同流动相的分离性能存在明显差异（图

1）。乙腈 -0.1% 乙酸水溶液体系的峰形最佳，目

标化合物信号响应最高，且基质效应最小，能够

确保目标物的稳定保留和高效分离。乙腈- 水体

系虽然在峰形和信号强度方面优于甲醇- 水，但

在基质复杂的功能饮料样品中易受干扰，导致检

测稳定性下降。甲醇 - 水体系的峰形较差，目

标化合物的信号响应较低，且基质干扰较大，难

以满足高灵敏度检测的要求。因此，最终选定乙

腈 -0.1% 乙酸水溶液作为流动相，优化后的色谱

条件显著提升了方法的分辨率和检测灵敏度，为

检测提供了稳定可靠的分离系统。
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图 1 不同流动相体系对目标那非类衍生物色谱行为的 
影响

Figure 1 Effects of different mobile phase systems on the 
chromatogram behavior of target sildenafil derivatives

2.3 标准曲线及线性范围

本研究分别测定了 4 种目标那非类衍生物

（西地那非、他达拉非、伐地那非、二乙氨基前

他达拉非） 的标准曲线，并计算其线性方程及相

关系数。结果显示，这 4 种化合物在 0.1〜10.0  
μg/mL 范围内均呈良好的线性关系（r＞0.99）。
但其线性方程略有不同，具体数据见表 2。

表 2 目标那非类衍生物的线性关系和范围

Table 2 Linearity and range of target sildenafil 
derivatives

衍生物名称
标准曲线回归

方程
相关系数 r 线性范围

西地那非 Y=10012X + 11 0.997 0.1〜10.0

他达拉非 Y=9805X + 9 0.998 0.1〜10.0

伐地那非 Y=10230X + 15 0.996 0.1〜10.0

二乙氨基前他

达拉非
Y=9950X + 8 0.999 0.1〜10.0

2.4 目标那非类衍生物的检出限、 定量限和精密度

通过研究确定了方法的检出限 （LOD） 和定

量限 （LOQ），并评估了方法的灵敏度、精密度

（RSD） 和准确度。结果表明，检出限为 0.02 μg/
mL，定量限为 0.05 μg/mL，重复性良好，相对标

准偏差 （RSD） 小于 4.0%。具体数据见表 3。

表 3 目标那非类衍生物的检出限、定量限和精密度

Table 3 Limits of detection，limits of quantification and 
precision of target sildenafil derivatives

衍生物名称
检出限 

/（μg/mL）
定量限

/（μg/mL）
精密度 /%

西地那非 0.015 0.045 3.8

他达拉非 0.018 0.055 3.5

伐地那非 0.016 0.050 3.7

二乙氨基前他

达拉非
0.017 0.052 3.6

2.5 样品检测结果

对市场上随机采购的功能饮料样品进行了检

测， 结果显示， 有 3 个样品中检出了非法添加的

那非类新型衍生物， 含量范围在 0.10〜2.50 μg/mL
之间。检测的那非类衍生物及其相关信息见表 4，
具体检测结果见表 5。
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表 4 检测的那非类衍生物及其相关信息

Table 4 Detected sildenafil analogs and relevant 
information

衍生物名称
分子量

/（g/mol）
保留时间

/min
母离子 /
（m/z）

子离子 /
（m/z）

西地那非 474.6 7.2 475.2 58.1

他达拉非 389.4 9.1 390.1 135.1

伐地那非 488.6 8.5 489.2 151.1

二乙氨基前他

达拉非
452.6 8.9 453.3 135.1

表 5 功能饮料样品中那非类新型衍生物的检测结果  
（均值±标准误）

Table 5 Detection results of novel sildenafil analogs in 
functional beverage samples （Mean±SE）

样品

编号

样品

名称

检测结果

/（μg/mL）
检出衍生物

LODs
/（μg/mL）

LOQs
/（μg/mL）

样品 1
功能饮

料 A
0.15±0.01 他达拉非 0.02 0.05

样品 2
功能饮

料 B
2.50±0.12

西地那非、

伐地那非
0.02 0.05

样品 3
功能饮

料 C
未检出 无 0.02 0.05

样品 4
功能饮

料 D
0.10±0.01

二乙氨基前

他达拉非
0.02 0.05

样品 5
功能饮

料 E
未检出 无 0.02 0.05

3 讨论与结论

本研究建立了一种基于 UPLC-MS/MS 的检

测方法，用于鉴别和量化功能饮料中非法添加的

那非类新型衍生物。通过系统优化前处理条件、

色谱分离条件和质谱检测参数，该方法在灵敏

度、 准确性和稳定性方面均表现优异。主要发现

包括：4 种目标那非类衍生物在 0.1〜10.0 μg/mL 
范 围 内 线 性 良 好（r＞0.99）；LOD 为 0.015〜
0.018 μg/mL，LOQ 为 0.045〜0.055 μg/mL；重复

性良好， RSD 均小于 4.0%；在随机采购的功能饮

料样品中， 有 3 个样品检测出非法添加的那非类

新型衍生物， 含量范围在 0.10〜2.50 μg/mL 之间。

在本研究中，不同萃取溶剂对基质效应的影

响显著。实验结果表明，乙腈作为提取溶剂时，

基质效应最小 （ME 值为 90%）， 而甲醇提取时基

质效应最大 （ME 值为 60%）。分析原因主要包括

以下几个方面：首先，乙腈极性适中，能够有效

减少功能饮料基质中糖类、蛋白质及色素等极性

杂质的共提取，降低基质对电喷雾电离过程的抑

制作用 [21]；而甲醇极性较强，易提取大量极性杂

质，进入质谱系统后与目标化合物竞争电离，导

致离子抑制效应增强 [22]。其次，乙腈具有较低的

粘度和较强的去水作用，有助于提高样品溶液的

雾化效率和离子化效率，从而改善目标化合物的

信号响应 [21]。因此，乙腈不仅提高了目标化合物

的提取回收率，还有效降低了基质效应，优化了

整体检测灵敏度和准确性。本研究结果与已有文

献报道一致，进一步验证了乙腈在复杂基质样品

分析中的优越性 [22-23]。

与现有文献相比，本研究方法在灵敏度和

检测范围上有显著提升。例如，舒展等 [27] 采用

UPLC-MS/MS 检测中成药中的非法添加物，其

LOD 为 0.021 μg/mL，LOQ 为 0.053 μg/mL。 相

比之下，本研究的检测方法在 LOD 和 LOQ 方面

均有所提高。此外， 伍国斌等 [28] 在研究中提到， 
UPLC-MS/MS 具有较高的灵敏度和精确度， 适用

于多种复杂基质的分析。本研究进一步验证了该

技术在功能饮料非法添加物检测中的应用潜力。

本研究的主要贡献在于开发了一种高效、灵

敏且准确的 UPLC-MS/MS 检测方法，能够有效

检测功能饮料中非法添加的那非类新型衍生物。

通过优化样品前处理和质谱分析条件，本方法不

仅提升了 LOD 和 LOQ，还提高了检测的重复性

和准确度。研究结果为食品安全监管提供了科学

依据，有助于更好地保护消费者健康。此外，本

研究揭示了市场上部分功能饮料存在非法添加那

非类衍生物的问题，强调了加强市场监管和检测

的重要性 [29-30]。

尽管本研究在检测功能饮料中非法添加的

那非类新型衍生物方面取得了显著成果，但仍存

在一些局限性。首先，样品的随机采购范围较

小，检测样本数量有限，不能完全代表市场上所

有功能饮料的情况。其次，本研究主要针对几种

特定的那非类衍生物，未来需要扩展检测范围，

涵盖更多的非法添加物类型。最后，尽管本方法

在实验室条件下表现优异，但在实际应用中可能

面临复杂基质干扰和样品处理等问题。因此，未

来的研究应进一步优化检测方法，扩大样本检测
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范围，并在实际应用中验证方法的可靠性和可行

性。此外，可以探讨将该方法应用于其他类型食

品和药品的非法添加物检测，以提升整体食品安

全水平。

综上所述，本研究成功建立了一种高效、准

确的鉴别和量化功能饮料中非法添加那非类新型

衍生物的方法，为食品安全检测提供了科学依

据。未来研究应在扩大样品范围、优化检测流程

和结合其他分析技术方面进一步探索，以提升检

测方法的普适性和稳定性，确保食品安全，维护

消费者的权益。
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