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［摘要］　目的：采用 ＨＰＬＣＴＯＦ／ＭＳ对人参中化学成分进行分析鉴别。方法：色谱柱ＡｇｉｌｅｎｔＺｏｒｂａｘＸＤＢＣ１８柱（４．６ｍｍ×

２５０ｍｍ，５μｍ），乙腈与水梯度洗脱，梯度如下：１～３５ｍｉｎ，１９％ Ａ；３５～５５ｍｉｎ，１９％～２９％ Ａ；５５～７０ｍｉｎ，２９％ Ａ；７０～１１０

ｍｉｎ，２９％～４０％ Ａ；１１０～１５０ｍｉｎ，９５％ Ａ。柱温为２０℃，进样量２０μｌ，流速１ｍｌ／ｍｉｎ，飞行时间质谱配有ＡＰＣＩ离子源，质量

数扫描范围ｍ／ｚ１００～１３５０。结果：共鉴别出人参药材中３９个化学成分。结论：采用 ＨＰＬＣＴＯＦ／ＭＳ方法一次性在一张

图谱上表征出人参中的３９个化学成分，为人参的药效物质基础及体内化学成分代谢与作用机制的深入研究奠定基础。
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　　人参为五加科人参属植物人参服ＰａｎａｘＧｉｎ
ｓｅｎｇＣ．Ａ．Ｍｅｙ的根。中医认为，人参味甘，微苦，性
微温，具有大补元气，复脉固脱，补脾益肺，生津安
神，益智等功效，在《神农本草经》中被列为上品，是
常用的滋补强壮药［１２］。

　　人参具有多种化学成分，每种成分在药理方面

又有其各自的特点［３４］。人参皂苷按苷元的结构可
分为３类：（１）齐墩果酸型，如人参皂苷Ｒｏ，主要有
抗炎、抗血小板释放作用；（２）原人参二醇型，如人参
皂苷Ｒｂ１和Ｒｂ２，表现为中枢神经抑制、降低细胞内
钙、抗氧化、清除自由基和改善心肌缺血再灌注损伤
等作用，原人参二醇型皂苷无溶血活性；（３）原人参
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三醇型皂苷，有溶血活性，原人参三醇型皂苷如Ｒｇ１
则表现为中枢神经兴奋，促智，促进蛋白质、ＤＮＡ和

ＲＮＡ的合成等［５８］。２０世纪９０年代初我国学者在
国内外研究基础上，从植物人参中已分离并确定了
结构的皂苷成分计６０余种，原人参二醇类（母核为
达玛烷ｄａｍｍａｒａｎｅ）有人参皂苷Ｒａ１、Ｒａ２、Ｒｂ１、Ｒｂ２、
Ｒｂ３、Ｒｃ、Ｒｄ，此外，尚有乙酰人参皂苷（ａｃｅｔｙｌｇｉｎ
ｓｅｎｏｓｉｄｅｓ）Ｒｂ１、Ｒｂ２、Ｒｃ，丙二酰基人参皂苷（ｍａｌｏ
ｎｙｌｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅｓ）Ｒｂ１、Ｒｂ２、Ｒｃ、Ｒｄ［９１９］。

　　现代分析技术的发展，特别是液质联用分析技
术，为中药化学成分的分析鉴别提供了简便、准确、
可靠的方法。高分辨飞行时间质谱是一种新兴且发
展比较迅速的质谱技术，具有检测灵敏度高、测定化
合物质荷比精确、离子扫描范围宽且增大扫描范围
不损失检测灵敏度的优点，现已广泛用于中药及生
物样品的分离分析。采用 ＨＰＬＣＴＯＦ／ＭＳ方法可
以在线获取分析样品中各化合物离子的精确质荷比

和其分子式，通过对比自建化学成分数据库，迅速对
中药复方中化学成分进行分析鉴别。

　　本文采用 ＨＰＬＣＴＯＦ／ＭＳ联用技术，对人参中
各化学成分进行了快速分析鉴别，共鉴别出人参药
材中３９个化学成分，为进一步进行化学成分的代谢
和作用机制研究奠定了基础。

１　仪器和试药

　　安捷伦１１００系列高效液相色谱仪（美国安捷伦
公司），包括在线脱气机，二元泵，高性能自动进样
器，二极管阵列检测器；安捷伦６２１０高分辨飞行时
间质谱仪（美国安捷伦公司），配有标准电喷雾离子
源（ＥＳＩ）和 大 气 压 化 学 电 离 离 子 源 （ＡＰＣＩ），

Ｍａｓｓｈｕｎｔｅｒ工作站及 ＡｎａｌｙｓｔＱＳ质谱分析软件；

ＫＵＤＯＳＳＫ２２００Ｈ型超声器，上海科导超声仪器公
司；ＭＥＴＹＬＥＲＡＥ２４０型电子天平，瑞士梅特勒托
利多公司。

　　人参皂苷Ｒｇ１、Ｒｂ１、Ｒｅ购自中国药品生物制品
检定所。Ｒｆ、Ｒｏ由人参提取物中分离得到，其结构
已经ＮＭＲ和 ＭＳ鉴定，且纯度均大于９９％。人参
药材购自上海华宇药业有限公司，经第二军医大学
长征医院药材科陈万生教授鉴定为五加科植物人参

ＰａｎａｘＧｉｎｓｅｎｇＣ．Ａ．Ｍｅｙ．的干燥根。

　　乙腈和甲醇（美国Ｆｉｓｈｅｒ公司）均为色谱纯，实
验用水均为二次重蒸水。甲酸为分析纯，购自国药
集团化学试剂有限公司。其他试剂均为分析纯。

２　方法和结果

２．１　色谱条件　色谱柱为ＺｏｒｂａｘＸＤＢＣ１８柱（４．６

ｍｍ ×２５０ｍｍ，５μｍ）。柱温２０℃，流速１．０ｍｌ／

ｍｉｎ。流动相为：乙腈（Ａ）和水（Ｂ）。梯度如下：１～
３５ｍｉｎ，１９％ Ａ；３５～５５ｍｉｎ，１９％～２９％ Ａ；５５～７０
ｍｉｎ，２９％ Ａ；７０～１１０ｍｉｎ，２９％～４０％ Ａ；１１０～１５０
ｍｉｎ，９５％ Ａ。柱平衡时间为１５ｍｉｎ。进样量：２０

μｌ。

２．２　ＨＰＬＣＴＯＦ／ＭＳ质谱条件　采用大气压化学
电离（ａｔｍｏｓｐｈｅｒｉｃｐｒｅｓｓｕｒｅｃｈｅｍｉｃａｌＩｏｎｉｚａｔｉｏｎ，ＡＰ
ＣＩ）离子源，正离子模式下：毛细管电压４０００Ｖ，雾
化气压力２７５．８ｋＰａ，干燥气流速１０Ｌ／ｍｉｎ（温度

３５０℃），碎片电压１６０Ｖ；参比离子ｍ／ｚ１２１．０５０８７３
和９２２．００９７９８。负离子模式下：毛细管电压３５００
Ｖ，雾化气压力２６３．９２ｋＰａ，干燥气流速８Ｌ／ｍｉｎ，干
燥气 温 度 ３５０℃，碎 片 电 压 １６０ Ｖ，参 比 离 子

１１９．０３６３２０和９６６．０００７２５，质量数扫描范围 ｍ／ｚ
１００～１３５０。

２．３　溶液的制备

２．３．１　对照品溶液的制备　分别精密称取人参皂
苷对照品 Ｒｇ１和 Ｒｅ９．７３、９．１６ｍｇ，置２５ｍｌ量瓶
中，加甲醇溶解并稀释至刻度，摇匀，制成浓度分别
为０．３８９２、０．３６６４ｍｇ／ｍｌ的人参皂苷Ｒｇ和Ｒｅ的
对照品溶液。

　　分别精密称取人参皂苷对照品 Ｒｂ１、Ｒｆ、Ｒｏ各

５．１３、６．３４、４．９３ｍｇ，置１０ｍｌ量瓶中，加甲醇溶解
并稀释至刻度，摇匀即得 Ｒｂ１、Ｒｆ、Ｒｏ的对照品溶
液。

　　再分别精密量取人参皂苷 Ｒｇ、Ｒｅ、Ｒｂ、Ｒｆ、Ｒｏ
的混合对照品溶液适量至量瓶中，加甲醇稀释并定
容，即得Ｒｇ、Ｒｅ、Ｒｂ１、Ｒｆ、Ｒｏ的混合对照品溶液。

２．３．２　样品溶液的制备　取本品粉末（过四号筛）
约１ｇ，精密称定，置索氏提取器中，加三氯甲烷加热
回流３ｈ，弃去三氯甲烷液，药渣挥干溶剂，连同滤纸
筒移入１００ｍｌ锥形瓶中，精密加入水饱和正丁醇５０
ｍｌ，密塞，放置过夜，超声处理（功率２５０Ｗ，频率５０
ｋＨｚ）３０ｍｉｎ，滤过，弃去初滤液，精密量取续滤液２５
ｍｌ，置蒸发皿中蒸干，残渣加甲醇溶解并转移至５ｍｌ
量瓶中，加甲醇稀释至刻度，摇匀，滤过，取续滤液，
即得。

２．４　人参药材化学成分数据库的建立　根据人参
药材的化学成分研究文献，收集了人参皂苷类化学
成分信息，建立相应的化学成分数据库。

２．５　人参中５个成分对照品的 ＨＰＬＣＡＰＣＩＴＯＦ
ＭＳ质谱分析　按２．２项下的高效液相色谱条件进
行 ＨＰＬＣＡＰＣＩＴＯＦＭＳ分析，Ｒｇ１、Ｒｅ、Ｒｆ、Ｒｂ１、

Ｒｏ在负离子模式下的 ＴＯＦＭＳ图谱如图１所示。
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从各对照品的质谱图可看出，负离子模式下的［Ｍ
Ｈ］－分子离子出现在ＴＯＦＭＳ图谱中，几乎没有碎
片离子出现，且分子离子的质量数测定误差都在５
以内。因此利用 ＴＯＦＭＳ对分子离子质荷比的高
分辨性能，根据质谱图中各物质的精确分子量可反
向推断出各物质的分子式。

图１　人参中５个对照品的ＡＰＣＩＴＯＦＭＳ图谱分析

Ｆｉｇ１　ＡＰＣＩＴＯＦＭＳｓｐｅｃｔｒａ
ｏｆｆｉｖｅｒｅｆｅｒｅｎｃｅｏｆＧｉｎｓｅｎｇｓａｍｐｌｅｓ

Ａ：ＧｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｇ１；Ｂ：ＧｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｅ；Ｃ：ＧｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｆ；Ｄ：Ｇｉｎ

ｓｅｎｏｓｉｄｅＲｂ１；Ｅ：ＧｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲｏ

２．６　人参中各成分 ＨＰＬＣＡＰＣＩＴＯＦ／ＭＳ质谱分
析　在现有ＴＯＦＭＳ条件下，所得人参药材样品溶
液的ＴＯＦＭＳ图谱与 ＨＰＬＣ色谱图具有良好的重

现性。除了利用在 ＴＯＦ／ＭＳ上得到的准分子离子
的精确质量数与数据库中已知化合物的理论相对分

子质量对比进行定性外，还利用了ＡｎａｌｙｓｔＱＳ数据
分析软件的计算工具（ｃａｌｃｕｌａｔｏｒ）进行验证。当得到
一个色谱峰的精确质量数后，通过设置质谱测量误
差（＜３），可以计算出该质荷比所代表化合物可能
的元素组成，然后将此分子式的理论同位素分布与
实测值比对来验证推导结果。研究发现计算出的理
论值与实测值能很好地吻合。

　　由于没有现成的人参中化学成分数据库可用，
现采用 Ａｇｉｌｅｎｔ提供的“ｆｏｒｍｕｌａ＿ｄａｔａｂａｓｅ＿ｇｅｎｅｒａ
ｔｏｒ”软件建立人参中皂苷类化学成分分子式与精确
相对分子质量数据库。在人参的 ＴＯＦＭＳ图谱上
可看出至少有４２个色谱峰被检测出来，其中有３９
个色谱峰通过对比分子式与精确相对分子质量数据

库鉴定出来。人参中的皂苷类化学成分的 ＨＰＬＣ
ＡＰＣＩＴＯＦＭＳ总离子流图如图２所示。所有目标
化合物分子离子的精确质量数误差都在５以内。人
参中皂苷类化学成分的精确分子量计算结果如表１
所示。

３　讨　论

　　实验中发现人参中含有大量的同分异构体，根
据飞行时间质谱的原理，仅通过ＴＯＦ／ＭＳ并不能将
其区分开。除用少量对照品区分同分异构体外，实
验中采用 ＡＣＤ／ＣｈｅｍＳｋｅｔｃｈ软件计算化合物的

ｌｏｇＰ值判断保留时间的方法区分同分异构体。

　　以人参皂苷Ｒｆ为例说明人参中色谱峰的鉴定
过程，可以看出保留时间为６８．７２ｍｉｎ色谱图中的
准分子离子为７９９．４８５９。计算准确质量数的可能
元素组成，并根据准分子离子之间的相互联系，确定
元素组成为Ｃ４２Ｈ７１Ｏ１４。计算Ｃ４２Ｈ７２Ｏ１４的核素分布
情况，并与实际情况进行比对，从图３可以看出核素
分布的理论值与实际值基本符合，可以确定此色谱
峰为人参皂苷Ｒｆ。

　　从人参总离子流图可以看出，有一些响应较好

的色谱峰其质量数未能在已有数据库中找到，证明

人参中还有大量的未知成分，有待于进一步研究。

从人参整个鉴别过程中可以看出，飞行时间质谱法

虽然能够提供化合物的准确相对分子质量，但由于

其本身原理所致，不能有效地区分同分异构体。另
外由于飞行时间质谱的高灵敏度以及中药复方的复

杂性，中药复方中含量极低的化合物信号与噪声难
以辨别，即信号有可能淹没在噪声中而难以区分
出来。
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图２　人参中人参皂苷类成分的ＨＰＬＣＡＰＣＩＴＯＦＭＳ总离子流图谱

Ｆｉｇ２　ＴＩＣｆｒｏｍＨＰＬＣＥＳＩＴＯＦＭＳｏｆｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅｓｉｎＧｉｎｓｅｎｇ

表１　人参中各化学成分的ＴＯＦ／ＭＳ质谱分析结果（负离子）

Ｔａｂ１　ＴＯＦ／ＭＳａｎａｌｙｓｉｓｒｅｓｕｌｔｏｆｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｎｔｅｎｔｓｉｎＧｉｎｓｅｎｇ（ｎｅｇａｔｉｖｅｉｏｎｓ）

Ｎｏ． Ｃｏｍｐｏｕｎｄ Ｍｅａｓｕｒｅｄｉｏｎ Ｅｘｐｅｃｔｅｄｍ／ｚ ＥｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌＴＯＦＭＳ Ｅｒｒｏｒ

１ ２０ＧｌｃＲｆ ［Ｃ４８Ｈ８１Ｏ１９］－ ９６１．５３７２ ９６１．５３８９ １．７６２４
２ ＮｏｔｏｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲ１ ［Ｃ４７Ｈ７９Ｏ１８］－ ９３１．５２６６ ９３１．５２８５ １．９９６０
３ Ｒｇ１ ［Ｃ４３Ｈ７３Ｏ１４］－ ７９９．４８４４ ７９９．４８６５ ２．６４９２
４ Ｒｅ ［Ｃ４８Ｈ８１Ｏ１８］－ ９４５．５４２３ ９４５．５４５９ ３．８１７１
５    ９７９．５６３７ 
６ ＭａｌｏｎｙｌＲｇ１ ［Ｃ４５Ｈ７３Ｏ１７］－ ８８４．４７７０ ８８４．４７６８ －０．１７０６
７    ９８７．５７６８ 
８ Ｒｆ ［Ｃ４２Ｈ７１Ｏ１４］－ ７９９．４８４４ ７９９．４８５９ １．８９８７
９ Ｒｏ ［Ｃ４９Ｈ７９Ｏ１８］－ ９５５．５２６６ ９５５．５２８０ １．４２２６
１０ ＮｏｔｏｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅＲ２ ［Ｃ４１Ｈ６９Ｏ１３］－ ７６９．４７３８ ７６９．４７３２ －０．８０２２
１１ Ｒａ３ ［Ｃ５９Ｈ９９Ｏ２７］－ １２３９．６３７４ １２３９．６４２１ ３．７９１４
１２ ２０（Ｓ）Ｒｈ１ ［Ｃ３６Ｈ６１Ｏ９］－ ６３７．４３１６ ６３７．５２６３ １．１６３１
１３ ２０（Ｓ）Ｒｇ２ ［Ｃ４２Ｈ７１Ｏ１３］－ ７８３．４８９５ ７８３．５２６３ －４．０４２７
１４ ２０（Ｒ）Ｒｇ２ ［Ｃ４３Ｈ７３Ｏ１３］－ ７８３．４８９５ ７８３．５２６３ －４．０４２７
１５ ２０（Ｒ）Ｒｈ１ ［Ｃ３６Ｈ６２Ｏ９］－ ６３７．４３１６ ６３７．５２６３ １．１６３１
１６ Ｒａ１／Ｒａ２／ｉｓｏｍｅｒ ［Ｃ５８Ｈ９７Ｏ２６］－ １２０９．６２６８ １２０９．６２２３ －３．７２６８
１７ Ｒｂ１ ［Ｃ５４Ｈ９１Ｏ２３］－ １１０７．５９５１ １１０７．６００１ ４．５０１６
１８ Ｒｃ ［Ｃ５３Ｈ８９Ｏ２２］－ １０７７．５８４６ １０７７．５８０９ －３．３８７２
１９ Ｒａ１／Ｒａ２／ｉｓｏｍｅｒ ［Ｃ５８Ｈ９７Ｏ２４］－ １２０９．６２６８ １２０９．６２２３ －３．７２６８
２０ Ｒｂ２ ［Ｃ５３Ｈ８９Ｏ２２］－ １０７７．５８４６ １０７７．５８０９ －３．３８７２
２１ Ｒｂ３ ［Ｃ５３Ｈ８９Ｏ２２］－ １０７７．５８４６ １０７７．６１０９ －３．３８７２
２２ ＭａｌｏｎｙｌＲｂ１ ［Ｃ５７Ｈ９２Ｏ２７］－ １１９２．５８７７ １１９２．５９０１ ２．０１２４
２３ Ｒｄ ［Ｃ４８Ｈ８１Ｏ１８］－ ９４５．５４２３ ９４５．５４１９ －０．４１３３
２４ ＭａｌｏｎｙｌＲｃ／Ｒｂ２／Ｒｂ３ ［Ｃ５６Ｈ９０Ｏ２５］－ １１６２．５７７１ １１６２．５７５７ －１．２０４２
２５ ＭａｌｏｎｙｌＲｃ／Ｒｂ２／Ｒｂ３ ［Ｃ５６Ｈ９０Ｏ２５］－ １１６２．５７７１ １１６２．５８１７ ３．９５６７
２６ ＭａｌｏｎｙｌＲｃ／Ｒｂ２／Ｒｂ３ ［Ｃ５６Ｈ９０Ｏ２５］－ １１６２．５７７１ １１６２．５７７８ ０．６０２１
２７ ＭａｌｏｎｙｌＲｄ ［Ｃ５１Ｈ８３Ｏ２１］－ １０３１．５４２７ １０３１．５３９４ －３．１９９１
２８ Ｒｇ６／Ｆ４ ［Ｃ４２Ｈ６９Ｏ１２］－ ７６５．４７８９ ７６５．４７８８ －０．１３０６
２９ Ｒｇ６／Ｆ４ ［Ｃ４２Ｈ６９Ｏ１２］－ ７６５．４７８９ ７６５．４７８１ －１．０４５１
３０ Ｒｇ６／Ｆ４ ［Ｃ４２Ｈ６９Ｏ１２］－ ７６５．４７８９ ７６５．４７８６ －０．３９１９

（转下页）
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Ｎｏ． Ｃｏｍｐｏｕｎｄ Ｍｅａｓｕｒｅｄｉｏｎ Ｅｘｐｅｃｔｅｄｍ／ｚ ＥｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌＴＯＦＭＳ Ｅｒｒｏｒ

３１    ９８７．５８０７ 
３２ Ｒｈ４ ［Ｃ３６Ｈ５９Ｏ８］－ ６１９．４２１０ ６１９．４２３２ ３．５５１７
３３ Ｒｇ３／ｉｓｏｍｅｒ ［Ｃ４２Ｈ７１Ｏ１３］－ ７８３．４８９５ ７８３．４８８６ －１．１４８７
３４ Ｒｇ３／ｉｓｏｍｅｒ ［Ｃ４２Ｈ７１Ｏ１３］－ ７８３．４８９５ ７８３．４８９９ ０．５１０５
３５ Ｒｓ３／ｉｓｏｍｅｒ ［Ｃ４４Ｈ７３Ｏ１４］－ ８２５．５０００ ８２５．５００８ ０．９６９１
３６ Ｒｓ３／ｉｓｏｍｅｒ ［Ｃ４４Ｈ７３Ｏ１４］－ ８２５．５０００ ８２５．５０１２ １．４５３７
３７ Ｒｇ５／Ｒｋ１ ［Ｃ４２Ｈ６９Ｏ１２］－ ７６５．４７８９ ７６５．４７９３ ０．５２２５
３８ Ｒｇ５／Ｒｋ１ ［Ｃ４２Ｈ６９Ｏ１２］－ ７６５．４７８９ ７６５．４８０３ １．８２８９
３９ Ｒｏｉｓｏｍｅｒ ［Ｃ４９Ｈ７９Ｏ１８］－ ９５５．５２６６ ９５５．５２８ １．４２２６
４０ Ｒｏｉｓｏｍｅｒ ［Ｃ４９Ｈ７９Ｏ１８］－ ９５５．５２６６ ９５５．５２３ －３．７６７６
４１ ２０（Ｓ）Ｒｇ３ ［Ｃ４２Ｈ７１Ｏ１３］－ ７８３．４８９５ ７８３．４８８１ －１．７８６９
４２ Ｒｈ３ ［Ｃ３６Ｈ５９Ｏ７］－ ６０３．４２６１ ６０３．０３５５ －０．９９４３

　：Ｕｎｋｎｏｗｎｃｏｍｐｏｎｅｎｔ

图３　人参皂苷Ｒｆ的准确质量及核素分布图

Ｆｉｇ３　Ａｃｃｕｒａｔｅｍａｓｓａｎｄｉｓｏｔｏｐｉｃ

ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｇｒａｍ
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