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摘要： 目的　 建立 ＨＰＬＣ⁃ＬＴＱ⁃Ｏｒｂｉｔｒａｐ ＭＳ 和 ＨＰＬＣ⁃ＱＱＱ ＭＳ ／ ＭＳ 法分析至宝三鞭丸化学成分。 方法　 采用分段供试品

制备的前处理方式、 高分辨质谱数据依赖的采集模式、 ＨＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 靶向成分采集等综合研究策略鉴定成分。 分析采

用 Ｗａｔｅｒｓ ＢＥＨ ＨＳＳ Ｔ３ 色谱柱 （２. １ ｍｍ×１００ ｍｍ， １. ８ μｍ）； 流动相 ０. １％ 甲酸水⁃乙腈， 梯度洗脱； 体积流量 ０. ３
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蒽醌类 ２ 个， 其中 ３０ 个通过与对照品保留时间及碎片离子信息比对而确认。 结论　 本研究初步鉴定了至宝三鞭丸化

学成分， 为该制剂质量控制、 作用机制研究提供了有力的支撑。
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ＫＥＹ ＷＯＲＤＳ： Ｚｈｉｂａｏ Ｓａｎｂｉａｎ Ｐｉｌｌｓ； ｃｈｅｍｉｃａｌ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ； ＨＰＬＣ⁃ＬＴＱ⁃Ｏｒｂｉｔｒａｐ ＭＳ； ＨＰＬＣ⁃ＱＱＱ ＭＳ

　 　 至宝三鞭丸由海狗鞭、 狗鞭、 鹿鞭、 人参、 鹿

茸、 海马、 蛤蚧、 肉苁蓉等四十多味名贵中药材组

成， 收载于 《中华人民共和国卫生部药品标准·
中药成方制剂》， 具有补血生精、 健脑补肾等功

效。 临床研究表明， 它具有延缓衰老［１］、 抗疲

劳［２］ 的作用， 对脑功能衰退［３］、 性功能低下［４］、
不孕不育［５］有治疗效果， 但其物质基础研究薄弱。

中药丸剂大多以饮片细粉形式直接入药， 一般

配伍药味多、 辅料用量大， 化学组成结构类型多、
含量差异大。 液质联用技术具有强大的分离能力和

结构鉴定的优势［６］， 通过对已知同类化合物的质

谱裂解规律进行总结， 可对未知化合物的结构进行

合理推测。 ＨＰＬＣ⁃ＬＴＱ⁃Ｏｒｂｉｔｒａｐ ＭＳ 可快速得到多级

质谱碎片信息， 提高中药复杂体系中化学成分的快

速鉴定与分析能力［７］。 三重四极杆质谱中多反应

监测 （ＭＲＭ） 模式的特异性和灵敏性使中药微量

成分的定性、 定量分析成为可能， 可弥补高分辨质

谱的不足。
本研究基于 ＨＰＬＣ⁃ＬＴＱ⁃Ｏｒｂｉｔｒａｐ ＭＳ、 ＨＰＬＣ⁃

ＱＱＱ ＭＳ ／ ＭＳ 技术对至宝三鞭丸主要成分进行定性

分析， 明确该制剂化学组成， 以期为其后续质量控

制、 药效机制研究提供有力支撑。
１　 材料

１. １　 仪器　 Ｄｉｏｎｅｘ Ｕｌｔｉｍａｔｅ ３０００ 超高效液相色谱⁃
质谱系统， 配置自动进样器、 柱温箱、 在线真空脱

气机、 四元泵、 ＬＴＱ⁃Ｏｒｂｉｔｒａｐ 质谱检测器 （线性离

子阱串联静电场轨道阱傅里叶变换高分辨质谱

仪）、 Ｘｃａｌｉｂｕｒ ３. ０ 工作站、 Ｍｅｔｗｏｒｋｓ １. ３、 Ｍａｓｓ
Ｆｒｏｎｔｉｅｒ ７. ０ 数据分析软件 （美国 Ｔｈｅｒｍｏ Ｆｉｓｈｅｒ 公

司）。 高效液相色谱⁃质谱系统 （美国 ＡＢ Ｓｃｉｅｘ 公

司）， 配 置 ＥｘｉｏｎＬＣ⁃２０ＡＣ 高 效 液 相 色 谱 仪、
ＩｏｎＤｒｉｖｅＴＭ Ｔｕｒｂｏ Ｖ 离子源、 Ｓｃｉｅｘ ６５００＋三重四极

杆检测器、 Ａｎａｌｙｓｔ １. ７ 数据采集系统、 ＭｕｔｉＱｕａｎｔ
３. ０. ３ 数据处理系统。 ＳＣＩＥＮＴＺ⁃１８Ｎ 型冷冻干燥机

（宁波新芝生物科技股份有限公司）； ＫＱ⁃５００ＤＥ 型

数控超声波清洗器 （昆山市超声仪器有限公司）。
１. ２　 试剂与药物　 至宝三鞭丸 （批号 ２１０４０３） 由

烟台中亚医药保健酒有限公司提供。 毛蕊异黄酮对

照品 （批号 ＳＨ１８０３０５０５） 购自北京赛百草科技有

限公司； 莫诺苷 （批号 ＰＲＦ２１０５３１０１）、 马钱苷

（批号 ＰＲＦ２００５１８４２）、 ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ （批号

ＰＲＦ２１０４０２０１） 对照品均购自成都普瑞法科技开发

有限公司； 阿魏酸 （批号 ＰＳ０１２２４４）、 远志口山酮

Ⅲ （批号 ＰＳ０１０５０５）、 鞣花酸 （批号 ＰＳ０２０５７１）、
β⁃蜕皮甾酮 （批号 ＰＳ００００９４）、 山柰酚⁃３⁃Ｏ⁃芸香

糖苷 （ 批 号 ＰＳ０１１３４１ ）、 人 参 皂 苷 Ｒｅ （ 批 号

ＰＳ０１１７１７）、 人参皂苷 Ｒｂ１ （批号 ＰＳ０１１９４６）、 人

参皂苷 Ｒｇ１ （批号 ＰＳ０１０１５３）、 丹皮酚 （批号

ＰＳ０００２８１）、 淫羊藿苷 （批号 ＰＳ０１１５１５）、 甘松新

酮 （ 批 号 ＰＳ０１０６６０ ）、 细 叶 远 志 皂 苷 （ 批 号

ＰＳ０００９５４）、 ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｃ （批号 ＰＳ０１２６７５）
对照品均购自成都普思生物科技股份有限公司； 松

脂醇二葡萄糖苷 （批号 ＭＵＳＴ⁃２１０３２５１０）、 松果菊

苷 （批号 ＭＵＳＴ⁃２１０４２５１３）、 芍药苷 （批号 ＭＵＳＴ⁃
２１０５１２１０）、 甘草苷 （批号 ＭＵＳＴ⁃２１０５２１１４）、 毛

蕊花糖苷 （批号 ＭＵＳＴ⁃２００９２３１５）、 ３， ６′⁃二芥子

酰基蔗糖 （批号 ＭＵＳＴ⁃２００６２３０４）、 甘草酸 （批号

ＭＵＳＴ⁃２０１２２３０５ ）、 大 黄 素 （ 批 号 ＭＵＳＴ⁃
２００９２２１０）、 大黄素甲醚 （批号 ＭＵＳＴ⁃２００７２３０４）、
毛蕊异黄酮苷 （批号 ＭＵＳＴ⁃２１０３０９２０）、 小檗碱

（批号 ＭＵＳＴ⁃２００７３０１１）、 蛇床子素 （批号 ＭＵＳＴ⁃
２１０４１６０２）、 黄芪甲苷 （批号 ＭＵＳＴ⁃２１０３１５０８） 对

照品均购自成都曼思特生物科技有限公司。 ＢＯＮＤ
ＥＬＵＴＥ Ｃ１８、 Ｂｏｎｄ Ｅｌｕｔ Ｃ１８ ＳＰＥ 色谱柱均购自美国

安捷伦公司； 甲酸、 甲醇、 乙腈均为色谱纯， 购自

赛默飞世尔生物化学制品 （北京） 有限公司； 其

余溶剂均为分析纯； 水为超纯水。
２　 方法

２. １　 ＨＰＬＣ⁃ＬＴＱ⁃Ｏｒｂｉｔｒａｐ ＭＳ ／ ＭＳ 分析条件

２. １. １　 色谱 　 Ｗａｔｅｒｓ ＢＥＨ ＨＳＳ Ｔ３ 色谱柱 （２. １
ｍｍ × １００ ｍｍ， １. ８ μｍ）； 流动相 ０. １％ 甲酸水

（Ａ） ⁃乙腈 （ Ｂ）， 梯度洗脱 （ ０ ～ １０ ｍｉｎ， ２％ ～
２３％ Ｂ； １０ ～ １２ ｍｉｎ， ２３％ ～ ３０％ Ｂ； １２ ～ ３０ ｍｉｎ，
３０％ ～ ９５％ Ｂ； ３０. ０ ～ ３０. ０１ ｍｉｎ， ９５％ ～ ２％ Ｂ；
３０. ０１～ ３５. ０ ｍｉｎ， ２％ Ｂ）； 体积流量 ０. ３ ｍＬ ／ ｍｉｎ；
柱温 ３０ ℃； 进样量 ２ μＬ。
２. １. ２　 质谱　 电喷雾离子源 （ＥＳＩ）； 正负离子扫

描； 碰撞气超高纯氦气 （Ｈｅ）； 雾化气高纯氮气

（Ｎ２ ）。 正离子模式下的参数条件为毛细管温度

３５０ ℃， 鞘气 （ Ｎ２ ） 体积流量 ６０ ａｒｂ， 辅助气

（Ｎ２） 体积流量 １０ ａｒｂ； 负离子模式下的参数条件

为毛细管温度 ３５０ ℃， 鞘气 （Ｎ２ ） 体积流量 ３５
ａｒｂ， 辅助气 （Ｎ２） 体积流量 １０ ａｒｂ。 一级质谱进

行全扫描 （分辨率 ３０ ０００， ｍ ／ ｚ ５０ ～ １ ５００）， 采用
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数据依赖性扫描获得二级、 三级质谱数据， 动态离

子排除模式获得更多化合物信息 （优化的参数条

件为重复时间 ３０ ｓ； 排除列表大小 ５０； 排除持续

时间 １８０ ｓ）。
２. ２　 ＨＰＬＣ⁃ＱＱＱ ＭＳ ／ ＭＳ 分析条件

２. ２. １　 色谱 　 Ｗａｔｅｒｓ ＢＥＨ ＨＳＳ Ｔ３ 色谱柱 （２. １
ｍｍ × １００ ｍｍ， １. ８ μｍ）； 流动相 ０. １％ 甲酸水

（Ａ） ⁃甲醇 （Ｂ）， 梯度洗脱 （０ ～ ９. ０ ｍｉｎ， ２０％ ～
９５％ Ｂ； ９. ０ ～ １２. ０ ｍｉｎ， ９５％ Ｂ； １２. ０ ～ １２. ０１ ｍｉｎ，
９５％ ～ ２０％ Ｂ； １２. ０１ ～ １５. ０ ｍｉｎ， ２０％ Ｂ）； 体积流

量 ０. ２ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ３５ ℃； 进样量 ２ μＬ。
２. ２. ２　 质谱　 电喷雾离子源 （ＥＳＩ）； ＭＲＭ 模式；
正负离子扫描； 气帘气 （Ｎ２） ４０ ｐｓｉ （１ ｐｓｉ ＝ ６. ８９５
ｋＰａ）； 碰撞气 （ Ｎ２ ） ９ ｐｓｉ； 喷雾电压 ５ ５００ Ｖ
（＋）、 ４ ０００ Ｖ （ －）； 雾化温度 ５５０ ℃； 雾化气、
辅助气 （Ｎ２） ５５ ｐｓｉ； 驻留时间 ２０ ｍｓ。
２. ３　 常规供试品溶液制备　 取剪碎后的至宝三鞭

丸约 １. ０ ｇ， 精密称定， 置于具塞锥形瓶中， 精密

加入 ５ ｍＬ ７５％ 甲醇， 振摇至全部溶散， 室温超声

提取 ３０ ｍｉｎ， 放凉， １２ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ， 取

上清液， 即得。
２. ４　 分段供试品溶液的制备　 取剪碎后的至宝三

鞭丸约 ５. ０ ｇ， 精密称定， 置于具塞锥形瓶中， 精

密加入 ２０ ｍＬ 纯水， 振摇至全部溶散， 室温超声提

取 ３０ ｍｉｎ， １２ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ， 取上清液。
Ｂｏｎｄ Ｅｌｕｔ Ｃ１８ ＳＰＥ 色谱柱经甲醇活化和纯水平衡后

加入上清液， 依次用水、 ３０％ 甲醇、 ７０％ 甲醇、 甲

醇进行洗脱， 收集各部分洗脱液， 减压干燥，
１ ｍＬ相应洗脱液复溶， １２ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ，
取上清液， 即得。
３　 结果

鉴定策略为①采用常规方法制备供试品溶液，
进行高分辨质谱数据依赖性采集， 鉴定离子碎片信

息丰富的化学成分； ②采用极性分段方法制备供试

品溶液， 进行高分辨质谱数据依赖性采集， 鉴定离

子碎片信息中等的化学成分； ③进行 ＨＰＬＣ⁃ＱＱＱ⁃
ＭＳ ／ ＭＳ 靶向成分采集， 可鉴定离子碎片信息较少

的化学成分。 首先利用①②获得供试品色谱峰的精

确相对分子质量， 分析可能的元素组成， 再利用其

二级质谱碎片信息与文献比对鉴定未知的化学成

分， 并进一步用对照品确认， 最后利用自建的离子

对库与③获得供试品的离子对信息进行比对， 筛选

未知的化学成分。
从至宝三鞭丸中鉴定得到 ８２ 个化合物， 包括

１８ 个有机酸类、 １７ 个黄酮类、 １１ 个萜类及皂苷

类、 ８ 个色原酮类、 ４ 个苯乙醇苷类、 ３ 个生物碱

类、 ３ 个香豆素类、 ２ 个木脂素类、 ２ 个蒽醌类，
见图 １、 表 １～２。 其中， ７２ 个化合物通过高分辨质

谱数据依赖性采集方法鉴定 （占比 ８８％ ）， ２２ 个通

过采集靶向离子对的方式筛选， ３０ 个通过与对照

品进行比对而确认。

注： Ａ～Ｂ 分别为正负离子模式下 ＨＰＬＣ⁃ＬＴＱ⁃Ｏｒｂｉｔｒａｐ⁃ＭＳ 基峰色谱图， Ｃ～Ｄ 分别为正负离子模式下 ＨＰＬＣ⁃ＱＱＱ⁃ＭＳ 提取离子流图。

图 １　 至宝三鞭丸色谱图

Ｆｉｇ. １　 Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ Ｚｈｉｂａｏ Ｓａｎｂａｎ Ｐｉｌｌｓ

３. １　 有机酸类 　 一级质谱中可见化合物 ９ （ ｔＲ ＝
２. ６ ｍｉｎ ） 的 准 分 子 离 子 峰 ｍ ／ ｚ １６９. ０１３ ６

（Ｃ７Ｈ５Ｏ５， ［Ｍ⁃Ｈ］ －， 误差 ２. ８４）。 在二级质谱中可

明显看到丢失 ＣＯ２ 的基峰信号 ｍ ／ ｚ １２５. ０２５ ３
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　 　 　 　 　 表 １　 ＨＰＬＣ⁃ＬＴＱ⁃Ｏｒｂｉｔｒａｐ ＭＳ ／ ＭＳ 所得至宝三鞭丸中化合物

Ｔａｂ. １　 Ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｆｒｏｍ Ｚｈｉａｂｏ Ｓａｎｂｉａｎ Ｐｉｌｌｓ ｂｙ ＨＰＬＣ⁃ＬＴＱ⁃Ｏｒｂｉｔｒａｐ ＭＳ ／ ＭＳ

编号 名称
电离
模式

保留时间 ／
ｍｉｎ 分子式

实测值
ｍ ／ ｚ

理论值
ｍ ／ ｚ

误差

（×１０－６）
主要离子碎片 ｍ ／ ｚ 鉴定策略 类型

１ 肌醇 ＥＳＩ－ １. ００ Ｃ６Ｈ１２Ｏ６ １７９. ０５５ ８ １７９. ０５５ ０ ４. ３９ １６１. ０４５ ９， １４３. ０３５ ２ ①② 醇类

２ 葡萄糖酸 ＥＳＩ－ １. ０３ Ｃ６Ｈ１２Ｏ７ １９５. ０５０ ７ １９５. ０４９ ９ ３. ９０ １７７. ０４１ ４， １５９. ０３０ ７， １４１. ０２０ １，
１２９. ０２０ ４

①② 有机酸类

３ 奎尼酸 ＥＳＩ－ １. ０９ Ｃ７Ｈ１２Ｏ６ １９１. ０５５ ８ １９１. ０５５ ０ ４. １１ １７３. ０４６ ４， １２７. ０４０ ８， １０９. ０３０ ２，
９３. ０３５ １， ８５. ０３０ １

①② 有机酸类

４ 蔗糖 ＥＳＩ－ １. １６ Ｃ１２Ｈ２２Ｏ１１ ３４１. １０７ ９ ３４１. １０７ ８ ０. ２１ １７９. ０５７ ３， ２８１. ０８８ ９， １６１. ０４６ ５ ①② 糖类

５ 柠檬酸 ＥＳＩ－ １. ５２ Ｃ６Ｈ８Ｏ７ １９１. ０１９ ３ １９１. ０１８ ６ ３. ４６ １７３. ０１０ ０， １５４. ９９９ ４， １２９. ０２０ １，
１１１. ００９ ７

①② 有机酸类

６ 苹果酸 ＥＳＩ－ １. ６０ Ｃ４Ｈ６Ｏ５ １３３. ０１３ ７ １３３. ０１３ １ ３. ９１ １１５. ００４ ６， ７１. ０１４ ３ ①② 有机酸类

７ 缬氨酸 ＥＳＩ＋ １. ６４ Ｃ５Ｈ１１ＮＯ２ １１８. ０８５ ５ １１８. ０８６ ３ －６. ４８ ７２. ０８０ ４， ５５. ０５３ ９ ①② 氨基酸类

８ 葡萄糖胺 ＥＳＩ＋ １. ７５ Ｃ６Ｈ１３ＮＯ５ １８０. ０８５ ５ １８０. ０８６ ７ －４. ４４ １６２. ０７６ ０， １４４. ０６５ ４ ①② 糖类

９ 没食子酸 ＥＳＩ－ ２. ６０ Ｃ７Ｈ６Ｏ５ １６９. ０１３ ６ １６９. ０１３ １ ２. ８４ １２５. ０２５ ３ ①② 有机酸类

１０ 腺苷 ＥＳＩ＋ ３. ４１ Ｃ１０Ｈ１３Ｎ５Ｏ４ ２６８. １０２ ８ ２６８. １０４ ０ －４. ６６ １３６. ０６１ ７ ①② 生物碱类

１１ 去乙酰基车
叶草苷酸　

ＥＳＩ－ ３. ５８ Ｃ１６Ｈ２２Ｏ１１ ３８９. １０６ ５ ３８９. １０７ ８ －３. ４１ ２２７. ０５６ ３， １８３. ０６６ ９， １６５. ０５５ ６，
１３９. ０４０ ５

①② 有机酸类

１２ 原儿茶酸 ＥＳＩ－ ４. ４０ Ｃ７Ｈ６Ｏ４ １５３. ０１８ ９ １５３. ０１８ ２ ４. ６１ １２５. ０２５ １， １０９. ０３０ ３ ①② 有机酸类

１３ 京尼平苷酸 ＥＳＩ－ ４. ５０ Ｃ１６Ｈ２２Ｏ１０ ３７３. １１１ ９ ３７３. １１２ ９ －２. ８８ ３５５. １０３ ４， ３２９. １２４ ５， ２１１. ０６１ ８，
１９３. ０５０ ８， １６７. ０７１ ９， １４９. ０６１ ３，
１２３. ０４５ ６

①② 环烯醚萜类

１４ 表马钱子苷酸 ＥＳＩ－ ５. ５４ Ｃ１６Ｈ２４Ｏ１０ ３７５. １２７ ７ ３７５. １２８ ６ －２. ４４ ２１３. ０７７ ５， １６９. ０８７ ６， １５１. ０７７ １，
１１９. ０３５ ３

①② 环烯醚萜类

１５ 对羟基苯甲酸 ＥＳＩ－ ５. ９９ Ｃ７Ｈ６Ｏ３ １３７. ０２３ ９ １３７. ０２３ ３ ３. ９４ ９３. ０３５ ０ ①② 有机酸类

１６ 莫诺苷＃ ＥＳＩ－ ６. ３８ Ｃ１７Ｈ２６Ｏ１１ ４０５. １３７ ４ ４０５. １３９ １ －４. ２４ — ①② 环烯醚萜类

１７ 新绿原酸 ＥＳＩ－ ６. ４７ Ｃ１６Ｈ１８Ｏ９ ３５３. ０８６ １ ３５３. ０８６ ７ －１. ７５ １９１. ０５７ ３， １７９. ０３５ ９， １７３. ０４６ ３，
１３５. ０４５ ９

①② 有机酸类

１８ 隐绿原酸 ＥＳＩ－ ６. ９８ Ｃ１６Ｈ１８Ｏ９ ３５３. ０８５ ５ ３５３. ０８６ ７ －３. ５６ １９１. ０５７ ２， １７９. ０３６ ２， １７３. ０４６ ９，
１５５. ０３５ ９， １３５. ０４５ ９

①② 有机酸类

１９ 咖啡酸 ＥＳＩ－ ７. ２５ Ｃ９Ｈ８Ｏ４ １７９. ０３４ ４ １７９. ０３３ ９ ３. １０ １３５. ０４５ ８， １０７. ０５０ ８ ①② 有机酸类

２０ 香草酸 ＥＳＩ－ ７. ２５ Ｃ８Ｈ８Ｏ４ １６７. ０３４ ３ １６７. ０３３ ９ ２. ３０ １５２. ０１１ ５， １２３. ０４５ ４， １０８. ０２１ ８ ①② 有机酸类

２１ 对香豆酰基
奎宁酸　 　

ＥＳＩ－ ７. ８０ Ｃ１６Ｈ１８Ｏ８ ３３７. ０９０ ９ ３３７. ０９１ ８ －２. ７１ １９１. ０５６ ５， １７３. ０４５ ９， １６３. ０４０ ５，
１５５. ０３５ ３， １１９. ０５０ ５

①② 有机酸类

２２ 松果菊苷＃ ＥＳＩ－ ８. ８４ Ｃ３５Ｈ４６Ｏ２０ ７８５. ２４６ ２ ７８５. ２４９ ９ －４. ７４ — ①② 苯乙醇苷类

２３ 芍药苷＃ ＥＳＩ－ ８. ９６ Ｃ２４Ｈ３０Ｏ１３ ５２５. １５７ ８ ５２５. １６０ ３ －４. ７４ ４７９. １５７ ６， ４４９. １４７ ９， ３２７. １１０ ７，
１６５. ０５６ ７

①② 单萜类

２４ 木兰花碱 ＥＳＩ＋ ９. ２５ Ｃ２０Ｈ２３ＮＯ４ ３４２. １６８ ２ ３４２. １７０ ０ －５. ３６ ２９７. １１２ ３， ２６５. ０８６ １， ２３７. ０９１ １ ①② 木脂素类

２５ 远志口山酮Ⅲ＃ ＥＳＩ－ ９. ４９ Ｃ２５Ｈ２８Ｏ１５ ５６７. １３１ ５ ５６７. １３４ ４ －５. ２５ — ①②③ 黄酮类

２６ 阿魏酸＃ ＥＳＩ－ ９. ６２ Ｃ１０Ｈ１０Ｏ４ １９３. ０４９ ６ １９３. ０４９ ５ ０. １３ — ①② 有机酸类

２７ 牡荆素 ＥＳＩ－ ９. ９８ Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１０ ４３１. ０９５ ９ ４３１. ０９７ ３ －３. １４ ４１３. ０８７ ８， ３４１. ０６７ ５， ３１１. ０５６ ５ ①② 黄酮类

２８ 芹糖甘草苷 ＥＳＩ－ １０. １７ Ｃ２６Ｈ３０Ｏ１３ ５４９. １５８ ４ ５４９. １６０ ３ －３. ４２ ４１７. １１８ ８， ２９７. ０７７ ５， ２５５. ０６７ ６，
１３５. ００９ ６， １１９. ０５１ １

①② 黄酮类

２９ 鞣花酸＃ ＥＳＩ－ １０. ２６ Ｃ１４Ｈ６Ｏ８ ３００. ９９９ ０ ３００. ９９７ ９ ３. ７４ ２８３. ９９７ ０， ２５７. ０１０ ２， ２４５. ００９ ９，
２２９. ０１５ ０， １８５. ０２５ ２

①② 多酚二内酯类

３０ 金丝桃苷 ＥＳＩ－ １０. ３６ Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１２ ４６３. ０８６ ２ ４６３. ０８７ １ －１. ８６ ３０１. ０３５ ８ ①② 黄酮类

３１ 二苯乙烯苷 ＥＳＩ－ １０. ３６ Ｃ２０Ｈ２２Ｏ９ ４０５. １１７ ３ ４０５. １１８ ０ －１. ８７ ２４３. ０６６ ７ ①② 二苯乙烯苷类

３２ 毛蕊花糖苷＃ ＥＳＩ－ １０. ７６ Ｃ２９Ｈ３６Ｏ１５ ６２３. １９４ ０ ６２３. １９７ １ －４. ９４ ４８７. １４６ ４， ４７７. １４０ ７， ４６１. １６７ ９，
４４３. １５７ ３， ３１５. １０９ ６， ２９７. ０９８ ７，
２５１. ０５６ ７， １７９. ０３５ ７

①②③ 苯乙醇苷类

３３ 毛蕊花糖苷异构体 ＥＳＩ－ １０. ８６ Ｃ２９Ｈ３６Ｏ１５ ６２３. １９４ ０ ６２３. １９７ １ －４. ９４ ４８７. １４６ ４， ４７７. １４０ ７， ４６１. １６７ ９，
４４３. １５７ ３， ３１５. １０９ ６， ２９７. ０９８ ７，
２５１. ０５６ ７， １７９. ０３５ ７

①② 苯乙醇苷类

３４ 毛蕊异黄酮苷＃ ＥＳＩ＋ １０. ９６ Ｃ２２Ｈ２２Ｏ１０ ４４７. １２５ ８ ４４７. １２８ ６ －６. ２３ ２８５. ０７５ ８ ①②③ 黄酮类

３５ 沉香四醇 ＥＳＩ＋ １１. １６ Ｃ１７Ｈ１８Ｏ６ ３１９. １１６ ２ ３１９. １１７ ６ －４. ５９ ３０１. １０７ ０， ２８３. ０９６ ４， ２５５. １０１ ３，
２２７. ０９８ １

①② 酚类

４６１

２０２４ 年 １ 月

第 ４６ 卷　 第 １ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｊａｎｕａｒｙ ２０２４

Ｖｏｌ． ４６　 Ｎｏ． １



续表 １

编号 名称
电离
模式

保留时间 ／
ｍｉｎ 分子式

实测值
ｍ ／ ｚ

理论值
ｍ ／ ｚ

误差

（×１０－６）
主要离子碎片 ｍ ／ ｚ 鉴定策略 类型

３６ 异毛蕊花糖苷 ＥＳＩ－ １１. ３２ Ｃ２９Ｈ３６Ｏ１５ ６２３. １９４ ２ ６２３. １９７ １ －４. ５５ — ①② 苯乙醇苷类

３７ 木犀草苷 ＥＳＩ－ １１. ４０ Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１１ ４４７. ０９０ ７ ４４７. ０９２ ２ －３. ２６ ２８５. ０４０ ７ ①② 黄酮类

３８ β⁃蜕皮甾酮＃ ＥＳＩ＋ １１. ５２ Ｃ２７Ｈ４４Ｏ７ ４８１. ３１３ ０ ４８１. ３１６ ０ －６. ２８ — ①②③ 甾体皂苷类

３９ ３，６′⁃二芥子酰基蔗糖＃ ＥＳＩ－ １１. ７０ Ｃ３４Ｈ４２Ｏ１９ ７５３. ２２２ １ ７５３. ２２３ ７ －２. ０５ — ①② 糖类

４０ 水杨酸 ＥＳＩ－ １１. ８２ Ｃ７Ｈ６Ｏ３ １３７. ０２３ ９ １３７. ０２３ ３ ４. ２３ ９３. ０３５ ０ ①② 有机酸类

４１ 山茱萸新苷 ＥＳＩ－ １１. ９３ Ｃ２４Ｈ３０Ｏ１４ ５４１. １５３ ７ ５４１. １５５ ２ －２. ７６ ３７９. １０４ ７， ３４７. ０７７ ９， ２７７. ０７２ ８，
１９５. ０６６ ８， １６９. ０１５ ０

①② 双环烯醚萜苷
类　 　 　 　 　

４２ ａｑｕｉｌａｒｏｎｅ Ｂ ＥＳＩ＋ １１. ９６ Ｃ１７Ｈ１８Ｏ６ ３１９. １１５ ９ ３１９. １１７ ６ －５. ４４ ３０１. １０６ ８， ２８３. ０９６ ３， ２５５. １０１ ４ ①② 色原酮类

４３ 壬二酸 ＥＳＩ－ １２. ０８ Ｃ９Ｈ１６Ｏ４ １８７. ０９７ １ １８７. ０９６ ５ ３. ５０ １６９. ０８７ ６， １４３. １０８ ４， １２５. ０９８ １ ①② 有机酸类

４４ 甘草苷＃ ＥＳＩ－ １３. １３ Ｃ２１Ｈ２２Ｏ９ ４１７. １１６ ８ ４１７. １１８ ０ －２. ８５ ２５５. ０６６ ９， １５３. ０２０ ０， １３５. ００９ １，
１１９. ０５０ ８， ９１. ０１９ ４

①② 黄酮类

４５ 白术内酯Ⅲ ＥＳＩ＋ １３. ３９ Ｃ１５Ｈ２０Ｏ３ ２４９. １４７ ３ ２４９. １４８ ５ －４. ８２ ２３１. １３８ ０， ２１３. １２７ ５， １８９. １２７ ３，
１６３. ０７５ ４， １１９. ０８５ ５， １０５. ０６９ ８

①② 内酯类

４６ 甘草苷异构体 ＥＳＩ－ １３. ４２ Ｃ２１Ｈ２２Ｏ９ ４１７. １１６ ６ ４１７. １１８ ０ －３. ２８ ２５５. ０６８ １， １５３. ０２０ ０， １３５. ００９ ７，
１１９. ０５０ ８， ９１. ０１９ ４

①② 黄酮类

４７ 毛蕊异黄酮＃ ＥＳＩ－ １４. １４ Ｃ１６Ｈ１２Ｏ５ ２８３. ０５９ ６ ２８３. ０６０ １ －１. ７７ ２６８. ０３９ ３， ２４０. ０４３ ９， ２２４. ０４８ ７，
２１１. ０４０ ９， １９５. ０４５ ９， １８４. ０５３ ７，
１４８. ０１７ ３， １２０. ０２２ ３

①② 黄酮类

４８ 小檗碱＃ ＥＳＩ＋ １５. ０８ Ｃ２０Ｈ１８ＮＯ４ ３３６. １２１ １ ３３６. １２３ ０ －５. ７９ — ①②③ 生物碱类

４９ 淫羊藿苷＃ ＥＳＩ＋ １５. ５８ Ｃ３３Ｈ４０Ｏ１５ ６７７. ２３９ ８ ６７７. ２４４ ０ －６. １８ — ①②③ 黄酮类

５０ 细叶远志皂苷＃ ＥＳＩ－ １６. ３２ Ｃ３６Ｈ５６Ｏ１２ ６７９. ３６７ ３ ６７９. ３６８ ８ －２. ２９ — ①②③ 三萜皂苷类

５１ ９，１０，１３⁃三羟基⁃１１⁃十八
碳烯酸或其同分异构体　

ＥＳＩ－ １６. ４２ Ｃ１８Ｈ３４Ｏ５ ３２９. ２３２ ４ ３２９. ２３２ ３ ０. ３３ ３１１. ２２４ ７， ２９３. ２１３ ９， ２２９. １４６ ２，
２１１. １３５ ６， ２０１. １１４ ３， １７１. １０４ ２

①② 有机酸类

５２ 甘草素 ＥＳＩ－ １６. ５９ Ｃ１５Ｈ１２Ｏ４ ２５５. ０６５ ４ ２５５. ０６５ ２ ０. ７２ １３５. ００９ ２， １１９. ０５０ ６， ９１. ０１９ ２ ①② 黄酮类

５３ 刺芒柄花素 ＥＳＩ－ １６. ９０ Ｃ１６Ｈ１２Ｏ４ ２６７. ０６４ ８ ２６７. ０６５ ２ －１. ４８ ２５２. ０４４ ４， ２２３. ０４１ １， ２０８. ０５３ ９，
１９５. ０４６ ０， １３５. ００９ ５， １３２. ０２２ ４

①②③ 黄酮类

５４ ｑｉｎａｎｏｎｅ Ｇ ＥＳＩ＋ １７. １２ Ｃ１９Ｈ１８Ｏ５ ３２７. １２１ ２ ３２７. １２２ ７ －４. ５３ ２２１. ０８０ ９， ２０５. ０４９ ６， １０７. ０４９ ０ ①② 色原酮类

５５ 甘草酸＃ ＥＳＩ－ １７. １９ Ｃ４２Ｈ６２Ｏ１６ ８２１. ２９９ １ ８２１. ３９５ ４ －２. ９０ — ①② 三萜类

５６ 甘草宁 Ｃ ＥＳＩ－ １７. ３５ Ｃ２０Ｈ１８Ｏ５ ３３７. １０６ １ ３３７. １０７ １ －２. ７０ ２８２. ０５４ ３， ２５３. ０５０ ９， ２６７. ０３０ １，
２３８. ０６３ ９， ２０９. ０６１ ２

①② 酚类

５７ 丹皮酚＃ ＥＳＩ＋ １７. ９０ Ｃ９Ｈ１０Ｏ３ １６７. ０６９ ６ １６７. ０７０ ３ －４. ３１ １４９. ０５９ ６， １２５. ０５９ ６， １１１. ０９１ ５ ①②③ 黄酮类

５８ ７⁃ｈｙｄｒｏｘｙ⁃３⁃（４⁃ｍｅｔｈｏｘｙ⁃
ｐｈｅｎｙｌ）⁃ｃｈｒｏｍｅｎ⁃４⁃　 　
ｏｎｅ ｏｒ ｉｓｏｍｅｒ　 　 　 　 　

ＥＳＩ－ １８. １７ Ｃ１６Ｈ１２Ｏ４ ２６７. ０６４ ８ ２６７. ０６５ ２ －１. ４８ ２５２. ０４４ ４ ①② 色原酮类

５９ 淫羊藿次苷 ＩＩ ＥＳＩ－ １８. ７９ Ｃ２７Ｈ３０Ｏ１０ ５１３. １７４ ４ ５１３. １７５ ５ －２. ２３ ３６６. １１２ １， ３５１. ０８９ ４， ３２３. ０９３ ８ ①② 黄酮类

６０ 甘草香豆素 ＥＳＩ－ １９. ２３ Ｃ２１Ｈ２０Ｏ６ ３６７. １１６ ７ ３６７. １１７ ６ －２. ４９ ３５２. ０９６ ６， ３０９. ０４１ ３， ２８１. ０４６ ９，
２６５. ０５１ ５

①② 香豆素类

６１ ｄｉｅｐｏｘｙｌｉｎｏｌｅｉｃ ａｃｉｄ ＥＳＩ－ １９. ５１ Ｃ１８Ｈ３２Ｏ４ ３１１. ２２１ ２ ３１１. ２２１ ７ －１. ５９ ２９３. ２１４ ０， ２７５. ２０３ １， ２２３. １７１ ９ ①② 有机酸类

６２ ７⁃ｈｙｄｒｏｘｙ⁃２⁃（２⁃　 　
ｐｈｅｎｙｌｅｔｈｙｌ）ｃｈｒｏｍｏｎｅ

ＥＳＩ＋ １９. ７０ Ｃ１７Ｈ１４Ｏ３ ２６７. １００ ３ ２６７. １０１ ６ －４. ８３ １７６. ０４６ ６， １３７. ０２３ ２ ①② 色原酮类

６３ ６，７⁃ｄｉｍｅｔｈｏｘｙ⁃２⁃（２⁃　
ｐｈｅｎｙｌｅｔｈｙｌ） ｃｈｒｏｍｏｎｅ

ＥＳＩ＋ ２０. ０２ Ｃ１９Ｈ１８Ｏ４ ３１１. １２７ ０ ３１１. １２７ ８ －２. ５９ ２２０. ０７３ ４， ２０５. ０４９ ８， １７７. ０５４ ９ ①② 色原酮类

６４ 甘草查尔酮 Ａ ＥＳＩ－ ２０. ２０ Ｃ２１Ｈ２２Ｏ４ ３３７. １４２ ７ ３３７. １４３ ４ －２. ０９ ３２２. １２１ ４， ３０９. １１３ ５， ３０５. １１９ ５，
２６８. ０７５ ０， ２４３. １０３ ７， ２２９. ０８７ ５，
２１７. １２３ ９， １２０. ０２２ １

①② 黄酮类

６５ 甘草酚 ＥＳＩ－ ２０. ４９ Ｃ２１Ｈ１８Ｏ６ ３６５. １０１ １ ３６５. １０２ ０ －２. ４５ — ①② 香豆素类

６６ 大黄素＃ ＥＳＩ－ ２０. ８７ Ｃ１５Ｈ１０Ｏ５ ２６９. ０４４ ５ ２６９. ０４４ ４ ０. １５ ２４１. ０５１ ６， ２２５. ０５７ ０， １９７. ０６１ ６ ①②③ 蒽醌类

６７ ６⁃ｍｅｔｈｏｘｙ⁃２⁃［２⁃（４′⁃　
ｍｅｔｈｏｘｙｐｈｅｎｙｌ） ｅｔｈｙｌ］
ｃｈｒｏｍｏｎｅ　 　 　 　 　

ＥＳＩ＋ ２１. ４７ Ｃ１９Ｈ１８Ｏ４ ３１１. １２６ ３ ３１１. １２７ ８ －４. ６５ １９０. ０６２ ６， １２１. ０６４ ９ ①② 色原酮类

６８ ２⁃（２⁃ｐｈｅｎｙｌｅｔｈｙｌ） 　 　
ｃｈｒｏｍｏｎｅ　 　 　 　 　 　

ＥＳＩ＋ ２１. ８２ Ｃ１７Ｈ１４Ｏ２ ２５１. １０５ ３ ２５１. １０６ ７ －５. ４０ １７３. ０５９ ５， １６０. ０５１ ７， １２１. ０２８ ２，
９１. ０５４ ０

①② 色原酮类

６９ ６⁃ｍｅｔｈｏｘｙ⁃２⁃（２⁃　 　 　
ｐｈｅｎｙｌｅｔｈｙｌ）ｃｈｒｏｍｏｎｅ　

ＥＳＩ＋ ２１. ９３ Ｃ１８Ｈ１６Ｏ３ ２８１. １１５ ６ ２８１. １１７ ２ －５. ６６ １９０. ０６２ ３， １５１. ０３８ ８ ①② 色原酮类

５６１

２０２４ 年 １ 月

第 ４６ 卷　 第 １ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｊａｎｕａｒｙ ２０２４

Ｖｏｌ． ４６　 Ｎｏ． １



续表 １

编号 名称
电离
模式

保留时间 ／
ｍｉｎ 分子式

实测值
ｍ ／ ｚ

理论值
ｍ ／ ｚ

误差

（×１０－６）
主要离子碎片 ｍ ／ ｚ 鉴定策略 类型

７０ 蛇床子素＃ ＥＳＩ＋ ２２. ８５ Ｃ１５Ｈ１６Ｏ３ ２４５. １１６ １ ２４５. １１７ ２ －４. ６１ １８９. ０５４ ６， １６１. ０５９ ６， １３１. ０４９ １ ①②③ 香豆素类

７１ 异黄酮 Ａ ＥＳＩ－ ２３. ８１ Ｃ２５Ｈ２６Ｏ６ ４２１. １６３ ０ ４２１. １６４ ６ －３. ６７ ３６６. １１２ ２， ３５２. ０９６ ９， ３２３. ０５６ ８，
３０９. ０４１ ２， ２９７. ０４１ ２

①② 黄酮类

７２ 大黄素甲醚＃ ＥＳＩ－ ２４. ３３ Ｃ１６Ｈ１２Ｏ５ ２８３. ０５９ ４ ２８３. ０６０ １ －２. ６１ — ①②③ 蒽醌类

７３ ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｂ＃ ＥＳＩ－ ２６. ６０ Ｃ３２Ｈ５０Ｏ５ ５１３. ３５６ ３ ５１３. ３５７ ５ －２. ３２ — ①②③ 三萜类

　 　 注： ＃为经对照品比对的化合物， ＭＳ ／ ＭＳ 加粗峰表示基峰。 ①采用常规方法制备供试品溶液， 进行高分辨质谱数据依赖性采集； ②采
用极性分段方法制备供试品溶液， 进行高分辨质谱数据依赖性采集； ③进行 ＨＰＬＣ⁃ＱＱＱ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 靶向成分采集。

表 ２　 ＨＰＬＣ⁃ＱＱＱ ＭＳ ／ ＭＳ 法所得至宝三鞭丸中化合物

Ｔａｂ. ２　 Ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｆｒｏｍ Ｚｈｉａｂｏ Ｓａｎｂｉａｎ Ｐｉｌｌｓ ｂｙ ＨＰＬＣ⁃ＱＱＱ ＭＳ ／ ＭＳ
编号 名称 电离模式 保留时间 ／ ｍｉｎ 分子式 离子对 ｍ ／ ｚ ＣＥ 电压 ／ ｅＶ 鉴定策略 类型

７４ 松脂醇二葡萄糖苷∗＃ ＥＳＩ－ ５. ３７ Ｃ３２Ｈ４２Ｏ１６ ６８１. ５ ／ ５１９. ４，７０５. ２ ／ ７０５. ２ －２０，－５ ③ 木脂素类

７５ 马钱苷∗＃ ＥＳＩ－ ５. ６６ Ｃ１７Ｈ２６Ｏ１０ ３８９. ３ ／ ２２７. ３，４１３. ２ ／ ４１３. ２ －１５，－７ ③ 环烯醚萜类

７６ 山柰酚⁃３⁃Ｏ⁃芸香糖苷∗＃ ＥＳＩ＋ ７. ３２ Ｃ２７Ｈ３０Ｏ１５ ５９５. ２ ／ ２８７. ２，６１７. ２ ／ ６１７. ２ ３０，８ ③ 黄酮类

７７ 人参皂苷 Ｒｅ∗＃ ＥＳＩ＋ ８. ５３ Ｃ４８Ｈ８２Ｏ１８ ９６９. ７ ／ ７８９. ６ ６１ ③ 三萜皂苷类

７８ 人参皂苷 Ｒｇ１∗＃ ＥＳＩ＋ ８. ６１ Ｃ４２Ｈ７２Ｏ１４ ８２３. ２ ／ ６４３. ３，８０１. ５ ／ ４２３. １ ５６，２２ ③ 三萜皂苷类

７９ 甘松新酮∗＃ ＥＳＩ＋ ９. ６９ Ｃ１５Ｈ２２Ｏ３ ２５１. ３ ／ １３５. １，２５１. ３ ／ １７７. ３ １５，１３ ③ 倍半萜类

８０ 人参皂苷 Ｒｂ１∗＃ ＥＳＩ＋ １０. ４５ Ｃ５４Ｈ９２Ｏ２３ １ １３１. ７ ／ ７８９. ３，１ １３１. ７ ／ ３６５. １ ７５，７５ ③ 三萜皂苷类

８１ ２３⁃乙酰泽泻醇 Ｃ∗＃ ＥＳＩ＋ １０. ６ Ｃ３２Ｈ４８Ｏ６ ５２９. ４ ／ ４５１. ４，５２９. ４ ／ ４６９. ４ ３２，２３ ③ 三萜类

８２ 黄芪甲苷∗＃ ＥＳＩ＋ １１. １８ Ｃ４１Ｈ６８Ｏ１４ ８０７. ３ ／ ８０７. ３，７８５. ５ ／ １４３. １ ６，２２ ③ 三萜皂苷类

　 　 注： ∗为靶向离子对采集鉴定的化学成分， ＃为经过对照品比对确认的化学成分。 ①采用常规方法制备供试品溶液， 进行高分辨质谱数

据依赖性采集； ②采用极性分段方法制备供试品溶液， 进行高分辨质谱数据依赖性采集； ③进行 ＨＰＬＣ⁃ＱＱＱ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 靶向成分采集。

（Ｃ６Ｈ５Ｏ３）。 化合物 ２０ （ ｔＲ ＝ ７. ２５ ｍｉｎ） 的一级质

谱中可见准分子离子峰 ｍ ／ ｚ １６７. ０３４ ３ （Ｃ８Ｈ７Ｏ４，
［Ｍ⁃Ｈ］ －， 误差 ２. ３０）。 在二级质谱中的基峰离子

ｍ ／ ｚ １５２. ０１１ ５ （Ｃ７Ｈ４Ｏ４） 是丢失一分子 ＣＨ３ （１５
Ｄａ） 而来， 并可见丢失 ＣＯ２ （４４ Ｄａ） 的碎片离子

ｍ ／ ｚ １２３. ０４５ ４ （Ｃ７Ｈ７Ｏ２）， ｍ ／ ｚ １５２ 丢失 ＣＯ２ （４４
Ｄａ） 生成碎片离子 ｍ ／ ｚ １０８. ０２１ ８ （Ｃ６Ｈ４Ｏ２）， 推

测化合物 ２０ 含有一分子甲氧基、 一分子羧基。 根

据分子式和不饱和度以及文献报道， 推测化合物

９、 ２０ 分别为 ３， ４， ５⁃三羟基苯甲酸 （没食子酸）、
３⁃甲氧基⁃４⁃羟基苯甲酸 （香草酸）。

化合物 １９ 在一级质谱中的准分子离子峰 ｍ ／ ｚ
１７９. ０３４ ４ （Ｃ９Ｈ７Ｏ４， ［Ｍ⁃Ｈ］ －， 误差 ３. １０）， 二级

质谱中出现失去一分子 ＣＯ２ 生成的 ｍ ／ ｚ １３５. ０４５ ８
（Ｃ８Ｈ７Ｏ２） 基峰离子， 并可见 ｍ ／ ｚ １３５ 失去一分子

ＣＯ 生成的碎片离子 ｍ ／ ｚ １０７. ０５０ ８ （Ｃ７Ｈ７Ｏ）。 根

据文献 ［８⁃９］ 报道， 推测化合物 １９ 为 ３， ４⁃二羟

基肉桂酸 （咖啡酸）。
化合物 ２１ （ ｔＲ ＝ ７. ８ ｍｉｎ） 在一级质谱中的准

分子离子峰 ｍ ／ ｚ ３３７. ０９０ ９ （Ｃ１６Ｈ１８Ｏ８， ［Ｍ⁃Ｈ］ －，
误差 － ２. ７１ ）。 在 二 级 质 谱 中 ｍ ／ ｚ １９１. ０５６ ５，
１７３. ０４５ ９， １５５. ０３５ ３ 的碎片离子与奎宁酸片段碎

片离子一致， 同时可见碎片离子 ｍ ／ ｚ １６３. ０４０ ５，
１１９. ０５０ ５， 该部分与咖啡酸基团相差一个氧， 推

测为对香豆酰奎宁酸 （ ｐＣｏＱＡ） 片段。 根据文献

［８⁃９］ 报道， 推断化合物 ２１ 为对香豆酰基奎宁酸。
化合物 １７ （ ｔＲ ＝ ６. ４７ ｍｉｎ） 在一级质谱中的准

分子离子峰 ｍ ／ ｚ ３５３. ０８６ １ （Ｃ１６Ｈ１７Ｏ９， ［Ｍ⁃Ｈ］ －，
误差－１. ７５）。 在二级质谱中可明显看到基峰信号

ｍ ／ ｚ １９１. ０５７ ３ （Ｃ７Ｈ１１Ｏ６）， 这是丢失咖啡酰基团

后的奎宁酸基团， 进一步失去 Ｈ２Ｏ， 生成脱水奎宁

酸基团碎片离子 ｍ ／ ｚ １７３. ０４６ ３ （Ｃ７Ｈ９Ｏ５）。 二级

质 谱 中 同 时 可 见 质 量 数 为 ｍ ／ ｚ １７９. ０３５ ９
（Ｃ９Ｈ７Ｏ４） 的咖啡酸基团， ｍ ／ ｚ １７９ 失去一分子

ＣＯ２ 生成 ｍ ／ ｚ １３５. ０４５ ９ （Ｃ８Ｈ７Ｏ２） 的脱羰基咖啡

酸基团碎片离子。 化合物 １８ 的准分子离子和碎片

离子与化合物 １７ 一致， 根据文献 ［１０⁃１１］ 报道，
推测化合物 １７～１８ 分别为新绿原酸、 隐绿原酸。
３. ２　 香豆素类　 化合物 ６０ （ ｔＲ ＝ １９. ２３ ｍｉｎ） 在一

级 质 谱 中 的 准 分 子 离 子 峰 ｍ ／ ｚ ３６７. １１６ ７
（Ｃ２１Ｈ１９Ｏ６， ［Ｍ⁃Ｈ］ －， 误差－２. ４９）。 二级质谱中

可见碎片离子 ｍ ／ ｚ ３５２. ０９６ ６ （ Ｃ２０ Ｈ１６ Ｏ６ ）， 与

［Ｍ⁃Ｈ］ － 对比发现是由于甲氧基断裂失去一分子

ＣＨ３ 生成， 碎片离子 ｍ ／ ｚ ３０９. ０４１ ３ （Ｃ１７Ｈ９Ｏ６） 的

丰度最高， 是同时失去 ＣＨ３ 和 Ｃ３Ｈ７ 而来， 其中

Ｃ３Ｈ７ 来自异戊烯基链。 三级质谱中可见中性小分

子碎片 （ＣＯ、 ＣＯ２） 的丢失， 由 ｍ ／ ｚ ３０９ 生成的碎

片离子 ｍ ／ ｚ ２８１. ０４６ ９ （Ｃ１６Ｈ９Ｏ５）、 ｍ ／ ｚ ２６５. ０５１ ５
（Ｃ１６Ｈ９Ｏ４） 分别是丢失一分子 ＣＯ、 ＣＯ２。 根据文

献 ［１２］ 报道， 推测化合物 ６０ 为甘草香豆素。
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３. ３　 环烯醚萜类　 化合物 １３ （ ｔＲ ＝ ４. ５ ｍｉｎ） 在一

级 质 谱 中 的 准 分 子 离 子 峰 ｍ ／ ｚ ３７３. １１１ ９
（Ｃ１６Ｈ２１Ｏ１０， ［Ｍ⁃Ｈ］ －， 误差－２. ８８）， 二级质谱中

可检测到糖苷键断裂失去一分子葡萄糖 （Ｃ６Ｈ１０Ｏ５，
１６２ Ｄａ） 生成的离子 ｍ／ ｚ ２１１. ０６１ ８ （Ｃ１０ Ｈ１１ Ｏ５），
碎 片 离 子 ｍ ／ ｚ ３５５. １０３ ４ （ Ｃ１ ６Ｈ１ ９Ｏ９ ）、 ｍ ／ ｚ
３２９. １２４ ５ （Ｃ１ ５Ｈ２１Ｏ８） 是 ［Ｍ⁃Ｈ］ － 中性丢失 Ｈ２Ｏ
（１８ Ｄａ）、 ＣＯ２ （４４ Ｄａ） 而生成的， 还可检测到碎

片离 子 ｍ ／ ｚ １９３. ０５０ ８ （ Ｃ１０ Ｈ９Ｏ４ ）， １６７. ０７１ ９
（Ｃ９Ｈ１１ Ｏ３ ）， １４９. ０６１ ３ （ Ｃ９Ｈ９Ｏ２ ）， 分别是 ｍ ／ ｚ
２１１ 失去 Ｈ２Ｏ、 ＣＯ２、 Ｈ２Ｏ、 ＣＯ２ 得到。 失去葡萄

糖基的 ｍ ／ ｚ ２１１ 离子发生半缩醛结构异构化， 导致

二氢吡喃环开裂， 形成含有 ２ 个醛基结构的异构

体， Ｃ５⁃Ｃ４ 键断裂失去 Ｃ３Ｈ４Ｏ３ （８８ Ｄａ） 产生丰度

很高的离子 ｍ ／ ｚ １２３. ０４５ ６ （Ｃ７Ｈ７Ｏ２）。 根据文献

［１３］ 报道， 推测化合物 １３ 为京尼平苷酸。
３. ４　 苯乙醇苷类　 化合物 ３２、 ３６ 分别在保留时间

１０. ７６、 １１. ３２ ｍｉｎ 处 出 现 准 分 子 离 子 峰 ｍ ／ ｚ

６２３. １９４ ０ （ Ｃ２９ Ｈ３５ Ｏ１５， ［Ｍ⁃Ｈ］ －， 误差 － ４. ９４）、
ｍ ／ ｚ ６２３. １９４ ２ （ Ｃ２９ Ｈ３５ Ｏ１５， ［ Ｍ⁃Ｈ ］ －， 误 差

－４. ５５）。 化合物 ３２ 二级质谱 （图 ２） 中出现丰度

最高的碎片离子 ｍ ／ ｚ ４６１. １６７ ９ （Ｃ２０Ｈ２９Ｏ１２） 是由

酯键断裂失去一分子咖啡酰基 （Ｃ９Ｈ６Ｏ３， １６２ Ｄａ）
生成， 同时可见糖苷键断裂失去一分子鼠李糖

（Ｃ６Ｈ１０Ｏ４， １４６ Ｄａ） 产生的碎片离子 ｍ／ ｚ ４７７. １４０ ７
（Ｃ２３Ｈ２５ Ｏ１１ ）， 失去一分子 ３， ４ 二羟基苯乙基

（ Ｃ８Ｈ８Ｏ２， １３６ Ｄａ ） 而 生 成 的 碎 片 离 子 ｍ ／ ｚ
４８７. １４６ ４ （Ｃ２１Ｈ２７Ｏ１３）， 以及糖苷键断裂后的咖啡

酰氧基部分的碎片离子 ｍ ／ ｚ １７９. ０３５ ７ （Ｃ９Ｈ７Ｏ４）。
ｍ ／ ｚ ４６１ 失去一分子 Ｈ２Ｏ （１８ Ｄａ） 生成碎片离子

ｍ ／ ｚ ４４３. １５７ ３ （Ｃ２０Ｈ２７Ｏ１１）， 再失去一分子鼠李糖

生成碎片离子 ｍ ／ ｚ ３１５. １０９ ６ （Ｃ１４Ｈ１９Ｏ８）， 最后失

去一 分 子 Ｈ２Ｏ 生 成 碎 片 离 子 ｍ ／ ｚ ２９７. ０９８ ７
（Ｃ１４Ｈ１７Ｏ７）。 根据文献 ［１４］ 报道， 推测化合物

３２、 ３６ 为毛蕊花糖苷、 异毛蕊花糖苷。

图 ２　 化合物 ３２ 在负离子模式下的 ＭＳ２ 质谱图

Ｆｉｇ. ２　 ＭＳ２ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｇｒａｍ ｏｆ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ３２ ｉｎ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｉｏｎ ｍｏｄｅ

３. ５　 黄酮类 　 化合物 ２７ （ ｔＲ ＝ ９. ９８ ｍｉｎ） 一级质

谱中的准分子离子峰 ｍ ／ ｚ ４３１. ０９５ ９ （Ｃ２１Ｈ１９Ｏ１０，
［Ｍ⁃Ｈ］ －， 误差 － ３. １４ ）， 二级质谱中可见 ｍ ／ ｚ
３４１. ０６７ ５ （ Ｃ１８ Ｈ１ ３Ｏ７， ［ Ｍ⁃Ｈ⁃Ｃ３Ｈ６Ｏ３ ］

－ ）， ｍ ／ ｚ
３１１. ０５６ ５ （Ｃ１７Ｈ１ １Ｏ１ ６， ［Ｍ⁃Ｈ⁃Ｃ４Ｈ８Ｏ４］

－） 的碎片

离子， 符合黄酮六碳糖苷糖基部分 Ｃ⁃３ 位开裂丢失

Ｃ３Ｈ６Ｏ３ （９０ Ｄａ）、 六碳糖 Ｃ⁃２ 位开裂丢失 Ｃ４Ｈ８Ｏ４

（１２０ Ｄａ） 特征碎片峰的规则， 推测其分子结构中

连有 １ 个六碳糖。 根据文献 ［１５］ 报道， 推测化

合物 ２７ 为牡荆素。
化合物 ４７ 经对照品指认确定为毛蕊异黄酮，

正负离子模式下响应均很高。 在负离子模式下保留

时间为 １４. １４ ｍｉｎ 的一级质谱中准分子离子峰 ｍ ／ ｚ
２８３. ０５９ ６ （Ｃ１６Ｈ１１Ｏ５， ［Ｍ⁃Ｈ］ －， 误差－１. ７７）， 二

级质谱中出现由于甲氧键断裂丢失一分子 ＣＨ３ （１５
Ｄａ） 产 生 的 二 级 碎 片 离 子 ｍ ／ ｚ ２６８. ０３９ ３

（Ｃ１５Ｈ８Ｏ５）， 三级质谱中出现由碎片离子 ｍ ／ ｚ ２６８
失去一分子 ＣＯ 而生成的基峰离子 ｍ ／ ｚ ２４０. ０４３ ９
（Ｃ１４ Ｈ８Ｏ４ ）， 同时可见碎片离子 ｍ ／ ｚ ２２４. ０４８ ７
（Ｃ１４ Ｈ８Ｏ３ ）， ２１１. ０４０ ９ （ Ｃ１３ Ｈ７Ｏ３ ）， １９５. ０４５ ９
（Ｃ１３Ｈ７Ｏ２）， １８４. ０５３ ７ （Ｃ１２Ｈ８Ｏ２）， 均是由分子量

为 ｍ ／ ｚ ２６８ 的离子失去 ＣＯ、 ＣＯ２ 中性小分子而生

成。 Ｃ 环发生 ０ ／ ３ 裂解，０，３ Ａ－ 部分生成碎片离子

ｍ ／ ｚ １２０. ０２２ ３ （Ｃ７Ｈ４Ｏ２），０，３Ｂ－部分生成碎片离子

ｍ ／ ｚ １４８. ０１７ ３ （Ｃ８Ｈ４Ｏ３）。 根据文献 ［１６］ 报道，
推测化合物 ４７ 为毛蕊异黄酮。

化合物 ４４ （ ｔＲ ＝ １３. １３ ｍｉｎ） 一级质谱中的准

分子离子峰 ｍ ／ ｚ ４１７. １１６ ８ （Ｃ２１Ｈ２１Ｏ９， ［Ｍ⁃Ｈ］ －，
误差－２. ８５）。 糖苷键断裂失去葡萄糖基生成苷元

ｍ ／ ｚ ２５５. ０６６ ９ （Ｃ１５Ｈ１１Ｏ４）。 苷元 Ｃ 环发生逆狄尔

斯⁃阿尔德 （ＲＤＡ） 裂解后产生的碎片离子与甘草

素碎片离子 ｍ／ ｚ １５３. ０２０ ０， ｍ／ ｚ １３５. ００９ １， ｍ／ ｚ
７６１
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１１９. ０５０ ８， ｍ ／ ｚ ９１. ０１９ ４ 一致。 根据文献 ［１７］ 报

道， 推测化合物 ４４ 为甘草苷。
化合物 ５２ （ ｔＲ ＝ １６. ５９ ｍｉｎ） 一级质谱中出现

分子量为 ｍ ／ ｚ ２５５. ０６５ ４ （Ｃ１５Ｈ１１Ｏ４， ［Ｍ⁃Ｈ］ －， 误

差 ０. ７２） 的准分子离子峰， 二级质谱中出现由

ＲＤＡ 裂解１，３Ａ－ 部分生成的碎片离子 ｍ／ ｚ １３５. ００９ ２
（Ｃ７Ｈ３Ｏ３）， 同时可见１，３Ｂ－部分生成的碎片离子ｍ ／ ｚ
１１９. ０５０ ６ （Ｃ８Ｈ７Ｏ）。 碎片离子 ｍ ／ ｚ １３５ 失去一分

子 ＣＯ２， 生成离子 ｍ ／ ｚ ９１. ０１９ ２ （Ｃ６Ｈ３Ｏ）。 根据

文献 ［１７］ 报道， 推测化合物 ５２ 为甘草素。
３. ６　 蒽醌类　 化合物 ６６ （ ｔＲ ＝ ２０. ８７ ｍｉｎ） 一级质

谱中的准分子离子峰 ｍ ／ ｚ ２６９. ０４４ ５ （ Ｃ１５ Ｈ９Ｏ５，
［Ｍ⁃Ｈ］ －， 误差 ０. １５）， 二级质谱中出现由于丢失

一分子 ＣＯ２ （ ４４ Ｄａ） 产生的二级碎片离子 ｍ ／ ｚ
２２５. ０５７ ０ （Ｃ１４Ｈ９Ｏ３）， 同时可见由 ［Ｍ⁃Ｈ］ － 失去

一分子 ＣＯ 而生成的碎片离子 ｍ ／ ｚ ２４１. ０５１ ６
（Ｃ１４Ｈ９Ｏ４）， 以及 ｍ ／ ｚ ２２５. ０５７ ０ 失去一分子 ＣＯ 而

生成的碎片离子 ｍ ／ ｚ １９７. ０６１ ６ （Ｃ１ ３Ｈ９Ｏ２）。 查阅

相关文献及与对照品比对， 确定化合物 ６６ 为大

黄素。
３. ７　 内酯类　 化合物 ４５ （ ｔＲ ＝ １３. ３９ ｍｉｎ） 一级质

谱中的准分子离子峰 ｍ ／ ｚ ２４９. １４７ ３ （ Ｃ１５ Ｈ２ １Ｏ３，
［Ｍ＋Ｈ］ ＋， 误差－４. ８２）， 二级质谱 （图 ３） 中可见

由于丢失一分子 Ｈ２Ｏ （ １８ Ｄａ） 分子量为 ｍ ／ ｚ
２３１. １３８ ０ （Ｃ１５Ｈ１９Ｏ２） 的基峰离子， ｍ ／ ｚ ２３１. １３８
０ 失去一分子 Ｈ２Ｏ 生成碎片离子 ｍ ／ ｚ ２１３. １２７ ５
（Ｃ１５Ｈ１７Ｏ）， ［Ｍ＋Ｈ］ ＋失去 Ｃ２Ｈ４Ｏ２ 生成碎片离子

ｍ ／ ｚ １８９. １２７ ３ （Ｃ１３Ｈ１７Ｏ）。 根据文献 ［１８］ 报道，
推测化合物 ４５ 为白术内酯Ⅲ。

图 ３　 化合物 ４５ 在正离子模式下的 ＭＳ２ 质谱图

Ｆｉｇ. ３　 ＭＳ２ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｇｒａｍ ｏｆ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ４５ ｉｎ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｉｏｎ ｍｏｄｅ

４　 讨论与结论

针对至宝三鞭丸化学组成复杂而微量的特点，
本研究建立了一种综合的化学成分鉴定策略， 包含

不同极性分段供试品制备技术、 高分辨质谱数据依

赖性采集、 靶向成分采集等， 可分别鉴定在质谱中

离子碎片信息较少、 信息中等及信息丰富等不同的

化学成分。 目前， 靶向采集的筛选策略已用于高通

量、 高灵敏性的代谢性小分子的组学研究中［１９］，
利用三重四极杆质谱灵敏度高的优势， 可对复方中

低丰度的化合物进行鉴定。 结果， 共鉴定出黄酮

类、 萜类及皂苷类、 有机酸类、 色原酮类、 苯乙醇

苷类、 酚类、 香豆素类、 生物碱类、 蒽醌类、 木脂

素类、 内酯类等十余种结构类型的 ８２ 个化合物，
覆盖了至宝三鞭丸中大多数药味的化学成分。

课题组前期已综合利用 ＨＰＬＣ 指纹图谱、
ＨＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 等对 １６ 批至宝三鞭丸进行分析， 建

立了同时测定 ３４ 种成分含量的方法， 评价一致性

及中药制剂⁃血浆⁃脑组织⁃脑脊液的转移分析， 结合

本研究的定性结果可进一步筛选其 “制剂质量标

志物” ［２０⁃２１］， 这是针对大复方中药丸剂筛选制剂质

量控制指标的一种尝试。
综上所述， 本实验为至宝三鞭丸 “制剂质量

标志物” ［２２⁃２４］筛选提供了初步数据， 为进一步开展

该制剂全面质量控制、 药效机制研究提供了有力支

撑， 同时为其他中药丸剂物质基础研究提供了

参考。
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２７２： １１３９１７．

［１８］ 　 孟永海， 马智超， 张振朋， 等． 基于 ＵＰＬＣ ／ Ｑ⁃ＴＯＦ⁃ＭＳ 分

析白术炮制前后差异性成分［ Ｊ］ ． 中国食品添加剂， ２０１９，
３０（４）： １４５⁃１５３．
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１７７０⁃１７７９．
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１０１⁃１０９．
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