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Ａｂｓｔｒａｃｔ： Ｔｏ ｅｓｔａｂｌｉｓｈ ａｎ ｕｌｔｒａ － ｆａｓｔ ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ ｗｉｔｈ ｔａｎｄｅｍ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ （ＵＦＬＣ － ＭＳ ／ ＭＳ）
ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｖｅｎ ａｃｔｉｖｅ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ （ｌｏｇａｎｉｃ ａｃｉｄ， ｓｗｅｒｔｉａｍａｒｉｎ， ６＇－ Ｏ － β － Ｄ －
ｇｌｕｃｏｓｙｌｇｅｎｔｉｏｐｉｃｒｏｓｉｄｅ， ｇｅｎｔｉｏｐｉｃｒｏｓｉｄｅ， ｓｗｅｒｔｉｏｓｉｄｅ， ｉｓｏｏｒｉｅｎｔｉｎ ａｎｄ ｉｓｏｖｉｔｅｘｉｎ） ｉｎ Ｇｅｎｔｉａｎａｅ Ｒａｄｉｘ Ｅｔ Ｒｈｉｚｏｍａ．
Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃ ｓｅｐａｒａｔｉｏｎ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｏｎ Ｓｈｉｍ － Ｐａｃｋ ＸＲ － ＯＤＳ ｃｏｌｕｍｎ （７５ ｍｍ ×３． ０ ｍｍ， ２． ２ μｍ）． Ｔｈｅ
ｍｏｂｉｌｅ ｐｈａｓｅ ｃｏｎｓｉｓｔｅｄ ｏｆ ０． １％ ｆｏｒｍｉｃ ａｃｉｄ ｉｎ ｗａｔｅｒ （ Ａ） ａｎｄ ａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ （ Ｂ）． Ｔｈｅ ｓｅｖｅｎ ａｎａｌｙｔｅｓ ｗｅｒｅ
ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒａｄｉｅｎｔ ｅｌｕｔｉｏｎ． Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｏｎ ３２００ ＱＴＲＡＰ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ ｅｑｕｉｐｐｅｄ ｗｉｔｈ
ｅｌｅｃｔｒｏｓｐｒａｙ ｉｏｎｉｚａｔｉｏｎ ｓｏｕｒｃｅ ｉｎ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｉｏｎｉｚａｔｉｏｎ ｍｏｄｅ． Ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｕｓｉｎｇ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ
ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ （ＭＲＭ） ｍｏｄｅ． Ｔｈｅ ｌｉｎｅａｒ ｒａｎｇｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｓｅｖｅｎ ａｎａｌｙｔｅｓ ｗｅｒｅ ２． ５ ～ １００ μｇ·ｍＬ － １ （ ｒ ＝ ０． ９９９６），
１ ～ ４０ μｇ·ｍＬ － １（ ｒ ＝ ０． ９９９５）， １ ～ ４０ μｇ·ｍＬ － １（ ｒ ＝ ０． ９９９５）， ５ ～ ２００ μｇ·ｍＬ － １（ ｒ ＝ ０． ９９９６）， ０． １ ～
４ μｇ·ｍＬ － １（ ｒ ＝ ０． ９９９５）， ０． ０５ ～ ２ μｇ·ｍＬ － １ （ ｒ ＝ ０． ９９９８） ａｎｄ ０． ０１ ～ ０． ４ μｇ·ｍＬ － １ （ ｒ ＝ ０． ９９９５），
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ． Ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔ ｒａｎｇｅｓ ｏｆ ｓｅｖｅｎ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ ｉｎ ｓｉｘ ｂａｔｃｈｅｓ ｗｅｒｅ ０． ８９４％ ～ １． ０７２％ ， ０． ２６０％ ～
０􀆰 ２８５％ ， ０． ２２３％ ～ ０． ２６８％ ， ３． ８８％ ～ ４． ０５％ ， ０． ００７２６％ ～ ０． ００８９８％ ， ０． ０００８４０％ ～ ０． ００１９５％ ａｎｄ
０􀆰 ０００７７９％ ～ ０． ００１０４％ ， ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ． Ｔｈｅ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ ｍｅｔｈｏｄ ｉｓ ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ ａｎｄ ｓｔａｂｌｅ， ａｎｄ ｃａｎ ｐｒｏｖｉｄｅ ａ
ｒｅｓｅａｒｃｈ ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ Ｇｅｎｔｉａｎａｅ Ｒａｄｉｘ Ｅｔ Ｒｈｉｚｏｍａ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： Ｇｅｎｔｉａｎａｅ Ｒａｄｉｘ Ｅｔ Ｒｈｉｚｏｍａ； ｉｒｉｄｏｉｄ ｇｌｙｃｏｓｉｄｅｓ； ｆｌａｖｏｎｏｉｄｓ； ｕｌｔｒａ － ｆａｓｔ ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ －
ｔａｎｄｅｍ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ

　 　 龙胆为龙胆科植物条叶龙胆 Ｇｅｎｔｉａｎａ ｍａｎ⁃
ｓｈｕｒｉｃａ Ｋｉｔａｇ． 、龙胆 Ｇｅｎｔｉａｎａ ｓｃａｂｒａ Ｂｇｅ． 、三花龙

胆 Ｇｅｎｔｉａｎａ ｔｒｉｆｌｏｒａ Ｐａｌｌ． 或 坚 龙 胆 Ｇｅｎｔｉａｎａ
ｒｉｆｅｓｃｅｎｓ Ｆｒａｎｃｈ． 的干燥根和根茎。 文献报道，其
能抗抑郁、保肝、抗炎、抗氧化、保护心肌等［１ － ５］ 。
在兽药领域，主治马、牛、驼、羊等兽类的湿热黄

疸、目赤肿痛、湿疹瘙痒。 兽药制剂如：龙胆泻肝

散、龙胆碳酸氢钠片、复方龙胆酊等［６］ 中也有应

用。 因此，其质量控制方法研究对于控制龙胆药

材以及含有龙胆的复方制剂具有重要意 义。
《中国兽药典》２０１５ 年版中收载的龙胆质量控制

指标为龙胆苦苷。 然而，龙胆中其他化学成分，如
马钱苷酸、６′ － Ｏ － β － Ｄ － 葡萄糖基龙胆苦苷、龙
胆苦苷、獐牙菜苷和獐牙菜苦苷、异荭草苷和异牡

荆素亦具有多种药理活性［７ － １２］ 。 因此，对龙胆中

的多种活性成分进行质量控制十分必要。 课题组

前期采用了 ＨＰＬＣ、ＵＦＬＣ 等多种分析技术建立了

相关质量控制方法［１３ － １４］ ，研究在此基础上，建立

了 ＵＦＬＣ － ＭＳ ／ ＭＳ 方法，同时测定龙胆药材中的 ７
个活性成分，可为龙胆药材的质量控制提供科学

依据。

１　 材料与方法

１． １　 仪器　 ３２００ ＱＴＲＡＰ 质谱仪（美国 ＡＢ Ｓｃｉｅｘ），
Ｐｒｏｍｉｎｅｎｃｅ ＵＦＬＣ 型超高快速液相色谱仪（日本岛

津），ＦＷ８０ 型粉碎机（天津泰斯特），Ｎ － １３００ － ＷＢ
型旋转蒸发仪（日本 ＥＹＥＬＡ）。
１． ２　 试药 　 药品对照品，其中马钱苷酸（批号：
１１１８６５ － ２０２００５）、獐牙菜苦苷（批号：１１０７８５ －
２０１４０４）、龙胆苦苷（批号：１１０７７０ － ２０１９１８） 和

异荭草苷（批号：１１１９７４ － ２０１４０１ ） 购自中国食

品药品检定研究院，６′ － Ｏ － β － Ｄ － 葡萄糖基龙

胆苦 苷 （ 批 号： １８０４２０ ） 、 獐 牙 菜 苷 （ 批 号：
１４０４０１） 、异牡荆素（批号：１８０５３１０７）购自成都

普菲德生物技术有限公司，纯度均大于 ９８ ％ 。
乙腈和甲醇为色谱纯（美国 Ｆｉｓｈｅｒ） 。 龙胆药材

购自吉林市吉林大药房，吉林医药学院李景华副

教授鉴定为真品。
１． ３　 色谱与质谱条件

１． ３． １　 色谱条件 　 Ｓｈｉｍ － Ｐａｃｋ ＸＲ － ＯＤＳ 色谱柱

（７５ ｍｍ ×３． ０ ｍｍ，２． ２ （ｍ），以 ０． １％甲酸水（Ａ） －
甲醇（Ｂ）为流动相；梯度洗脱（０ ～ １２ ｍｉｎ，１０％ →
３０％ Ｂ； １２ ～ １８ ｍｉｎ， ３０％ → ５５％ Ｂ ）， 流 速 为
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０． ５ ｍＬ·ｍｉｎ － １，柱温 ３５ ℃，进样量 ５ μＬ。
１． ３． ２　 质谱条件 　 采用的离子源为电喷雾离子

源，即 ＥＳＩ 源，正离子检测，源喷雾电压和辅助加热

气温度分别为 ５５００ Ｖ、 ５５０ ℃， 多重反应监测

（ＭＲＭ） 进行扫描，检测的离子反应分别为 ｍ ／ ｚ
３７７． ２→ｍ ／ ｚ ２１５． ２ （马钱苷酸）、ｍ ／ ｚ ３７５． ２→ｍ ／ ｚ
１９５． ２（獐牙菜苦苷）、ｍ ／ ｚ ５１９． ２→ｍ ／ ｚ １９５． ２（６′ －
Ｏ － β － Ｄ － 葡萄糖基龙胆苦苷）、ｍ ／ ｚ ３５７． ２→ｍ ／ ｚ
１９５． ２（龙胆苦苷）、ｍ ／ ｚ ３５９． ２→ｍ ／ ｚ １９７． １（獐牙菜

苷）、ｍ ／ ｚ ４４９． １→ｍ ／ ｚ ２９９． ２ （异荭草苷） 和 ｍ ／ ｚ
４３３． ２→ｍ ／ ｚ ２８３． ２（异牡荆素）。 上述 ７ 个成分的

碰撞能量（ＣＥ）分别为 １３ ｅＶ、１１ ｅＶ、２０ ｅＶ、１０ ｅＶ、
１２ ｅＶ、３３ ｅＶ 和 ３５ ｅＶ。
１． ４　 溶液的制备

１． ４． １　 对照品储备液　 分别精密称取 ７ 个对照品

适量并置于 ５ ｍＬ 容量瓶中，用甲醇配制成浓度为

１． ０ ｍｇ·ｍＬ － １的各成分对照品储备液。
１． ４． ２　 供试品溶液　 取龙胆药材粉末 ０． １ ｇ 于具

塞锥形瓶中， 加入甲醇溶剂 ２０ ｍＬ， 超声提取

３０ ｍｉｎ，滤过后取续滤液 １ ｍＬ，离心后用 ０． ２２ μｍ
微孔滤膜过滤，所得即为供试品溶液。
１． ５　 线性关系考察 　 吸取上述各对照品溶液，用
甲醇配制成系列混合对照品溶液，其中马钱苷酸浓

度分别为 ２． ５、５、１０、２５、５０ 和 １００ μｇ·ｍＬ － １，獐牙

菜苦苷浓度为 １、２、４、１０、２０ 和 ４０ μｇ·ｍＬ － １，６′ －
Ｏ － β － Ｄ －葡萄糖基龙胆苦苷浓度为 １、２、４、１０、２０
和 ４０ μｇ·ｍＬ － １，龙胆苦苷浓度为 ５、１０、２０、２５、５０
和 １００ μｇ·ｍＬ －１，獐牙菜苷浓度为 ０． １、０． ２、０． ４、１、２
和 ４ μｇ·ｍＬ －１，异荭草苷浓度为 ０． ０５、０． １、０􀆰 ２、０． ５、
１ 和 ２ μｇ·ｍＬ －１，异牡荆素浓度分别为 ０． ０１、０． ０２、
０． ０４、０． １、０． ２ 和 ０． ４ μｇ·ｍＬ －１。 将上述样品于

ＵＦＬＣ －ＭＳ ／ ＭＳ 联用仪中分析，同时记录峰面积。 回

归方程的横坐标是对照品的浓度（μｇ·ｍＬ －１），纵坐

标是峰面积积分值。
１． ６　 精密度试验 　 吸取上述混合对照品溶液，并
连续进样 ６ 次。
１． ７　 稳定性试验　 取同一份供试品溶液于室温下

放置不同时间，于不同时间点（０、２、４、８、１２、２４ ｈ）
分析。
１． ８　 重复性试验　 取同一批龙胆样品 ６ 份，按上

述方法得到供试品溶液；并分析测定，计算待测成

分的含量。
１． ９　 加样回收率试验 　 取已知含量的同一批次

龙胆样品 ９ 份，每份 ０ ． ０５ ｇ，分别加入相当于样

品中各测定成分含量 ８０ ％ ，１００ ％ ，１２０ ％ 的对

照品溶液适量各 ３ 份，并制备供试品溶液，进样

分析。
１． １０　 样品含量测定　 称取 ６ 批龙胆样品并制备

供试品溶液，分析测定，计算 ７ 个待测成分在龙胆

中含量。
２　 结果与分析

２． １　 质谱与色谱图　 ７ 种成分的产物离子扫描质

谱图见图 １，混合对照品和龙胆样品的 ＭＲＭ 色谱

图见图 ２ 和图 ３。
２． ２　 线性关系考察　 ７ 个成分的线性方程分别为：
Ｙ ＝ ５． ７１６ × １０３Ｘ ＋ １． ６７７ × １０４ 　 ｒ ＝ ０． ９９９６
Ｙ ＝ ２． ０８８ × １０４Ｘ ＋ １． ５２０ × １０４ 　 ｒ ＝ ０． ９９９５
Ｙ ＝ １． ４４１ × １０４Ｘ ＋ １． ６３７ × １０４ 　 ｒ ＝ ０． ９９９５
Ｙ ＝ ２． ２２１ × １０４Ｘ ＋ １． ２８３ × １０５ 　 ｒ ＝ ０． ９９９６
Ｙ ＝ ３． ５７４ × １０４Ｘ － ３． １５５ × １０３ 　 ｒ ＝ ０． ９９９５
Ｙ ＝ ２． ４６２ × １０４Ｘ ＋ １． １２１ × １０２ 　 ｒ ＝ ０． ９９９８
Ｙ ＝ ５． ７３１ × １０４Ｘ – ２． ８２３ × １０１ 　 ｒ ＝ ０． ９９９５

以上结果说明，上述 ７ 个成分分别在 ２． ５ ～ １００
μｇ·ｍＬ － １、１ ～ ４０ μｇ·ｍＬ － １、１ ～ ４０ μｇ·ｍＬ － １、５ ～
２００ μｇ · ｍＬ － １、 ０． １ ～ ４ μｇ · ｍＬ － １、 ０． ０５ ～ ２
μｇ·ｍＬ － １和 ０． ０１ ～ ０． ４ μｇ·ｍＬ － １具有良好的线性

关系。
２． ３　 精密度试验　 ７ 个成分峰面积 ＲＳＤ 值分别为

２． ８％ 、１． ６％ 、１． ４％ 、１． ７％ 、２． ６％ 、１． ９％和 ２． ５％ ，
即仪器精密度良好。
２． ４　 稳定性试验 　 ７ 个成分峰面积 ＲＳＤ 分别为

２􀆰 ０％ 、１． ８％ 、２． ４％ 、１． ７％ 、１． ７％ 、２． ４％和 ２． ６％ ，
表明供试品在 ２４ ｈ 内稳定性良好。

·３３·
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图 １　 马钱苷酸（Ａ）、獐牙菜苦苷（Ｂ）、６＇－ Ｏ － β－ Ｄ －葡萄糖基龙胆苦苷（Ｃ）、龙胆苦苷（Ｄ）、獐牙菜苷（Ｅ）、

异荭草素（Ｆ）、异牡荆素（Ｇ）的正离子产物离子扫描质谱图

Ｆｉｇ １　 Ｆｕｌｌ ｓｃａｎ ｐｒｏｄｕｃｔ ｉｏｎ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｌｏｇａｎｉｃ ａｃｉｄ（Ａ） ｓｗｅｒｔｉａｍａｒｉｎ（Ｂ） ６＇－ Ｏ － β－ Ｄ － ｇｌｕｃｏｓｙｌｇｅｎｔｉｏｐｉｃｒｏｓｉｄｅ

（Ｃ） ｇｅｎｔｉｏｐｉｃｒｏｓｉｄｅ（Ｄ） ｓｗｅｒｔｉｏｓｉｄｅ（Ｅ） ｉｓｏｏｒｉｅｎｔｉｎ（Ｆ） ｉｓｏｖｉｔｅｘｉｎ（Ｇ） ｉｎ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｉｏｎｉｚａｔｉｏｎ ｍｏｄｅ
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１． 马钱苷酸；２． 獐牙菜苦苷；３． ６′ － Ｏ － β － Ｄ － 葡萄糖基龙胆苦苷；４． 龙胆苦苷；５． 獐牙菜苷；６． 异荭草苷；７． 异牡荆素

１． Ｌｏｇａｎｉｃ ａｃｉｄ； ２． Ｓｗｅｒｔｉａｍａｒｉｎ； ３． ６′ － Ｏ － β － Ｄ － ｇｌｕｃｏｓｙｌｇｅｎｔｉｏｐｉｃｒｏｓｉｄｅ； ４． Ｇｅｎｔｉｏｐｉｃｒｏｓｉｄｅ；５． Ｓｗｅｒｔｉｏｓｉｄｅ；６． Ｉｓｏｏｒｉｅｎｔｉｎ；７． ｉｓｏｖｉｔｅｘｉｎ

图 ２　 混合对照品的 ＭＲＭ 色谱图

Ｆｉｇ ２　 ＭＲＭ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｍｉｘｅｄ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｓｕｂｓｔａｎｃｅｓ
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１． 马钱苷酸；２． 獐牙菜苦苷；３． ６′ － Ｏ － β － Ｄ － 葡萄糖基龙胆苦苷；４． 龙胆苦苷；５． 獐牙菜苷；６． 异荭草苷；７． 异牡荆素

１． Ｌｏｇａｎｉｃ ａｃｉｄ； ２． Ｓｗｅｒｔｉａｍａｒｉｎ； ３． ６′ － Ｏ － β － Ｄ － ｇｌｕｃｏｓｙｌｇｅｎｔｉｏｐｉｃｒｏｓｉｄｅ； ４． Ｇｅｎｔｉｏｐｉｃｒｏｓｉｄｅ；５． Ｓｗｅｒｔｉｏｓｉｄｅ；６． Ｉｓｏｏｒｉｅｎｔｉｎ；７． ｉｓｏｖｉｔｅｘｉｎ

图 ３　 龙胆样品的 ＭＲＭ 色谱图

Ｆｉｇ ３　 ＭＲＭ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ Ｇｅｎｔｉａｎａｅ Ｒａｄｉｘ Ｅｔ Ｒｈｉｚｏｍａ ｓａｍｐｌｅ

２． ５　 重复性试验　 ７ 个成分含量的平均值和峰面

积 ＲＳＤ 分别为 ０． ６４４％ （１． ６％）、０． １８４％ （１． ９％）、
０． １５５％ （ ２． ３％）、 ３． ２４％ （ １． ６％）、 ０． ００６１０％
（２􀆰 ２％）、０． ００１０１％（２． １％）和 ０． ０００５７６％ （２􀆰 ６％），

·６３·
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即方法重复性符合要求。
２． ６　 加样回收率试验　 结果见表 １。

２． ７　 含量测定　 ６ 批样品测定结果见表 ２。

表 １　 龙胆样品中 ７ 个成分的回收率

Ｔａｂ １　 Ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ ｏｆ ｓｅｖｅｎ ａｎａｌｙｔｅｓ ｉｎ Ｇｅｎｔｉａｎａｅ Ｒａｄｉｘ Ｅｔ Ｒｈｉｚｏｍａ
组分

Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ
样品中含量
（ｏｒｉｇｉｎａｌ） ／ ｍｇ

加入量
（ａｄｄｅｄ） ／ ｍｇ

测得量
（ｍｅａｓｕｒｅｄ） ／ ｍｇ

回收率
Ｒｅｃｏｖｅｒｙ ／ ％ ＲＳＤ ／ ％

马钱苷酸
Ｄｅｏｘｙｓｃｈｉｚａｎｄｒｉｎ

０． ３２２ ０． ２５８ ０． ５７６ ９８． ６ ０． ７

０． ３２２ ０． ３２２ ０． ６３９ ９８． ４ １． ３

０． ３２２ ０． ３８６ ０． ７０５ ９９． １ １． ５

獐牙菜苦苷
Ｓｗｅｒｔｉａｍａｉｎ

０． ０９２０ ０． ０７３６ ０． １６５０ ９９． ２ １． ５

０． ０９２０ ０． ０９２０ ０． １８３０ ９８． ９ １． ３

０． ０９２０ ０． １１０４ ０． ２０００ ９７． ８ １． ０

６′ － Ｏ － β － Ｄ －
葡萄糖基龙胆苦苷
６′ － Ｏ － β － Ｄ －

ｇｌｕｃｏｓｙｌｇｅｎｔｉｏｐｉｃｒｏｓｉｄｅ

０． ０７７５ ０． ０６２０ ０． １３９ ９９． ２ ０． ４

０． ０７７５ ０． ０７７５ ０． １５４ ９８． ７ ０． ２

０． ０７７５ ０． ０９３０ ０． １６９ ９８． ４ １． ３

龙胆苦苷
Ｓｃｈｉｓａｎｔｈｅｒｉｎ Ａ

１． ６２ １． ３０ ２． ９１２ ９９． ７ ０． ８

１． ６２ １． ６２ ３． ２２８ ９９． ３ ０． ４

１． ６２ １． ９４ ３． ５６０ ９９． ８ １． ６

獐牙菜苷
Ｓｗｅｒｔｉｏｓｉｄｅ

０． ００３０５ ０． ００２４４ ０． ００５４５ ９８． ４ １． ８

０． ００３０５ ０． ００３０５ ０． ００６０４ ９８． ０ １． ２

０． ００３０５ ０． ００３６６ ０． ００６６８ ９９． ２ ０． ９

异荭草苷
Ｉｓｏｏｒｉｅｎｔｉｎ

０． ０００５０５ ０． ０００４０４ ０． ０００９０５ ９９． ０ １． ６

０． ０００５０５ ０． ０００５０５ ０． ００１０００ ９８． ０ １． ７

０． ０００５０５ ０． ０００６０６ ０． ００１１０７ ９９． ３ ０． ５

异牡荆素
Ｉｉｓｏｖｉｔｅｘｉｎ

０． ０００２８８ ０． ０００２３０ ０． ０００５１５ ９８． ５ ０． ６

０． ０００２８８ ０． ０００２８８ ０． ０００５７０ ９７． ９ ０． ９

０． ０００２８８ ０． ０００３４６ ０． ０００６３０ ９９． ０ １． ５

表 ２　 龙胆样品中 ７ 个成分的含量（％）

Ｔａｂ ２　 Ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ ｓｅｖｅｎ ａｎａｌｙｔｅｓ ｉｎ Ｇｅｎｔｉａｎａｅ Ｒａｄｉｘ Ｅｔ Ｒｈｉｚｏｍａ （％）

批号
Ｌｏｔ Ｎｏ．

马钱苷酸
Ｌｏｇａｎｉｃ ａｃｉｄ

獐牙菜苦苷
Ｓｗｅｒｔｉａｍａｒｉｎ

６′ － Ｏ － β － Ｄ － 葡萄糖基龙胆苦苷
６′ － Ｏ － β － Ｄ － ｇｌｕｃｏｓｙｌｇｅｎｔｉｏｐｉｃｒｏｓｉｄｅ

龙胆苦苷
Ｇｅｎｔｉｏｐｉｃｒｏｓｉｄｅ

獐牙菜苷
Ｓｗｅｒｔｉｏｓｉｄｅ

异荭草苷
Ｉｓｏｏｒｉｅｎｔｉｎ

异牡荆素
Ｉｓｏｖｉｔｅｘｉｎ

２０２１００１ １． ０７２ ０． ２６７ ０． ２６８ ３． ９６ ０． ００８９８ ０． ００１９５ ０． ００１０４

２０２１００２ ０． ９３８ ０． ２６８ ０． ２３９ ４． ０５ ０． ００７２６ ０． ０００８４ ０． ０００７８４

２０２１００３ ０． ９３７ ０． ２８５ ０． ２４９ ３． ９１ ０． ００７９１ ０． ００１４６ ０． ０００７７９

２０２１００４ ０． ９４３ ０． ２７６ ０． ２３８ ３． ９２ ０． ００８６６ ０． ００１５０ ０． ０００８１４

２０２１００５ ０． ８９４ ０． ２７８ ０． ２４５ ４． ０７ ０． ００７９４ ０． ００１２１ ０． ０００８１９

２０２１００６ ０． ９４９ ０． ２６０ ０． ２２３ ３． ８８ ０． ００７９７ ０． ０００８６４ ０． ０００７９６

３　 讨论与结论

３． １　 色谱和质谱条件的优化　 实验中考察了不同

种类的流动相组成，最终确定采用 ０． １％ 甲酸 － 乙

腈作为流动相。 通过分析时间和流动相比例的调

整，优化后的梯度洗脱程序为 ０ ～ １２ ｍｉｎ，１０％ →
３０％Ｂ；１２ ～ １８ ｍｉｎ，３０％→５５％ Ｂ，此条件可将 ７ 个
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待测物成功分离，获得较好的分离效果。 ７ 个待测

物在 ＥＳＩ 源正离子模式响应较高。 各待测成分主

要形成的准分子离子均为［Ｍ ＋ Ｈ］ ＋ 且信号稳定，
具体质荷比如下：马钱苷酸为 ｍ ／ ｚ ３７７． ２、獐牙菜苦

苷为 ｍ ／ ｚ ３７５． ２、６′ － Ｏ － β － Ｄ － 葡萄糖基龙胆苦

苷为 ｍ ／ ｚ ５１９． ２、龙胆苦苷为 ｍ ／ ｚ ３５７． ２、獐牙菜苷

为 ｍ ／ ｚ ３５９． ２、异荭草苷为 ｍ ／ ｚ ４４９． １、异牡荆素为

ｍ ／ ｚ ４３３． ２，各离子灵敏度较高且信号较稳定。 通

过考察不同的碰撞能量（ＣＥ），最终确定上述各待

测成分的 ＣＥ 值分别为 １３ ｅＶ、１１ ｅＶ、２０ ｅＶ、１０ ｅＶ、
１２ ｅＶ、３３ ｅＶ 和 ３５ ｅＶ。 本研究建立的 ＵＦＬＣ － ＭＳ ／
ＭＳ 分析方法同时测定龙胆中 ７ 个活性成分，与已

有方法比较［１３ － １４］，分析成分多、分离效果好、分析

时间短、灵敏度高。
３． ２　 龙胆指标成分的选择 　 实验前期，为了能够

较全面完整地完成龙胆的质量标准研究，对龙胆的

指标成分进行了选择。 龙胆的主要化学成分包括

环烯醚萜苷类、黄酮类、三萜类、木脂素类、生物碱

等［１５ － １６］。 《中国兽药典》２０１５ 年版中仅以龙胆苦

苷为考察指标，测定指标较为单一，且仅用一种成

分控制龙胆药材的质量也有一定局限性。 马钱苷

酸、６′ － Ｏ － β － Ｄ － 葡萄糖基龙胆苦苷、龙胆苦苷、
獐牙菜苷和獐牙菜苦苷为龙胆中的环烯醚萜苷类

成分，异荭草苷和异牡荆素为龙胆中的黄酮类成

分。 文献报道，马钱苷酸具有抗炎活性［７］，獐牙菜

苦苷、獐牙菜苷具有保肝、降脂。 促进细胞增殖等

作用［８ － １０］。 异荭草苷能够抗病毒［１１］，异牡荆素具

有降糖、抗菌等多种药理活性，近年来，有研究表明

其对心肌细胞的瞬时外向钾电流亦具有明显的抑

制作用［１２］。 因此，选择上述 ７ 个成分作为龙胆质

量控制的指标成分。 　
３． ３ 　 龙胆药材的含量测定 　 本研究建立了

ＵＦＬＣ － ＭＳ ／ ＭＳ 方法对龙胆中的 ７ 个活性成分进行

了含量测定，７ 个活性成分的含量顺序由高到低依

次为：龙胆苦苷、马钱苷酸、獐牙菜苦苷、６′ － Ｏ －
β － Ｄ －葡萄糖基龙胆苦苷、异牡荆素、獐牙菜苷、
异荭草苷。 总体来看，环烯醚萜苷类含量要高于黄

酮类成分。

３． ４　 结论 　 本研究首次建立了一种 ＵＦＬＣ － ＭＳ ／
ＭＳ 方法可同时测定龙胆中的 ７ 个环烯醚萜苷类和

黄酮类活性成分的含量。 该方法成功地测定了龙

胆中上述成分的含量。 本研究建立的 ＵＦＬＣ － ＭＳ ／
ＭＳ 方法具有分析时间短、分离效果好、灵敏度高等

优点，可为龙胆在兽药领域的质量控制标准的提高

提供参考。
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