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摘 要 目的：鉴定冯了性风湿跌打药酒的化学成分。方法：采用超高效液相色谱-四极杆-静电场轨道阱高分辨质谱联用技术

（UPLC-Q-Exactive-MS）。色谱柱为Thermo Accucore aQ RP18，流动相为0.1％甲酸水溶液-甲醇（梯度洗脱），流速为0.3 mL/min，柱

温为30 ℃，进样量为2 μL。离子源为加热电喷雾离子源；离子模式为正、负离子模式；鞘气、辅助气为氮气；正离子模式的喷雾电

压为3.5 kV，毛细管加热温度为350 ℃，鞘气压力为35 psi，辅气压力为15 arb，离子源加热温度为320 ℃；负离子模式的喷雾电压

为3.2 kV，毛细管加热温度为350 ℃，鞘气压力为35 psi，辅气压力为15 arb，离子源加热温度为300 ℃。质量轴校准为外标法（质

量误差小于5 ppm），一级质谱扫描范围为m/z 80.0～1 200.0（分辨率为70 000），二级质谱扫描范围为m/z 80.0～1 200.0（分辨率为

17 500），碰撞电压为20、40、60 eV。检索中国知网、维普、PubMed等数据库，收集冯了性风湿跌打药酒中各味中药材的化学成分

信息，建立化学成分数据库；结合上述成分数据库、相关文献以及对照品的保留时间和质谱裂解规律对化合物结构进行鉴定。结

果与结论：从冯了性风湿跌打药酒中共鉴定出59种化合物，包括12种黄酮类（如圣草枸橼苷、橙皮苷）、8种生物碱（如包公藤丙素或凹

脉丁公藤碱、麻黄碱、伪麻黄碱）、9种有机酸类（如绿原酸、隐绿原酸、新绿原酸）、7种香豆素类（如花椒毒酚）、4种酯类、4种氨基酸类和

15种其他类（如挥发油、萜类、酰胺类等）。UPLC-Q-Exactive-MS技术可快速、准确地鉴别冯了性风湿跌打药酒中的化学成分。

关键词 冯了性风湿跌打药酒；超高效液相色谱-四极杆-静电场轨道阱高分辨质谱联用技术；化学成分；鉴定
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ABSTRACT OBJECTIVE：To identify the chemical constituents of Fengliaoxing fengshi dieda wine. METHODS：An ultra-high

performance liquid chromatography-quadrupole-electrostatic field orbital trap high-resolution mass spectrometry（UPLC-Q-Exactive-

MS）technique was used for identifying chemical constituents of Fengliaoxing fengshi dieda wine. The determination was performed

on Thermo Accucore aQ RP18 column with mobile phase consisted of 0.1％ formic acid-methanol（gradient elution）at the flow rate

of 0.3 mL/min. The column temperature was 30 ℃，and the sample size was 2 μL. HESI source was adopted，ion mode was

positive and negative ion mode，nitrogen as sheath gas and auxiliary gas. The positive ion mode had spray voltage of 3.5 kV，

capillary heating temperature of 350 ℃，sheath gas pressure of 35 psi，auxiliary gas pressure of 15 arb，and ion source heating

temperature of 320 ℃. The negative ion mode had spray voltage of 3.2 kV，capillary heating temperature of 350 ℃， sheath gas

pressure of 35 psi，auxiliary gas pressure of 15 arb，and ion source heating temperature of 300 ℃. The mass axis was calibrated by

external standard method（mass error less than 5 ppm）. The scanning range of the first mass spectrometry was m/z 80.0-1 200.0

（the resolution was 70 000），the scanning range of secondary mass spectrometry was m/z 80.0-1 200.0（the resolution was

17 500），and the collision voltage was 20，40，60 eV. Retrieved from CNKI，VIP，PubMed and other database，the chemical

constituents information of each Chinese traditional medicine in Fengliaoxing fengshi dieda wine were collected to establish

chemical constituents database. The structure of the compounds was identified on the basis of above constituents database，the

relevant literature， retention time of reference substance and MS fragmentation regularity. RESULTS & CONCLUSIONS：

Fifty-nine compounds were identified in Fengliaoxing fengshi dieda wine，including 12 flavones（e.g. neoeriocitrin，hesperidin.），8

alkaloids （e.g. baogongteng C or erycibellin， ephedrine，pseudoephedrine） ， 9 organic acids （e.g. chlorogenic acid，

cryptochlorogenic acid，neochlorogenic acid），7 coumarins（e.g.

xanthotoxol）， 4 esters， 4 amino acids， and 15 other

categories（including volatile oils，terpenes，amides）. UPLC-

Q-Exactive-MS technology can quickly and accurately identify

the chemical constituents in Fengliaoxing fengshi dieda wine.
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冯了性风湿跌打药酒是传承400余年的传世名方[1]，

该药原方仅有丁公藤、麻黄、桂枝、陈皮、黄精等5味中药

材，经多次修改后，方中添加了具有祛风活络功效的中

药，现已演变成含有27味中药材的复方，但仍以丁公藤、

麻黄、桂枝为主[2]。冯了性风湿跌打药酒被收载于 2015

年版《中国药典》（一部），方中丁公藤祛风湿为方中君

药，配以桂枝、麻黄、羌活、蚕沙、白芷发散风寒、祛风湿、

舒筋络，香附、木香、厚朴、枳壳、陈皮、苍术、苦杏仁、猪

牙皂行气、燥湿、化痰，茴香、当归、川芎、乳香、没药、五

灵脂、牡丹皮温经、活血、祛瘀，白术、山药、补骨脂、黄

精、菟丝子、泽泻补肝肾、强腰膝[3-4]，主要用于临床治疗

风寒湿痹、手足麻木、跌扑损伤、瘀滞肿痛等症[5]。现代

药理研究表明，冯了性风湿跌打药酒具有改善微循环、

抗炎消肿等作用[6]。

目前，对于冯了性风湿跌打药酒的研究主要集中在

含量测定方面[7]。但由于其组方构成复杂、化学成分众

多、分析方法单一，且尚未有关于该药化学成分分析的

报道。近年来，液质联用技术在中药化学成分系统分

析、快速辨识领域中得到了越来越广泛的应用，具有选

择性强、灵敏度高、分离能力好等优点，适用于复杂体系

的成分分析，并能够提供化合物的大量结构信息，可弥

补紫外检测的定量灵敏度不高以及高效液相色谱无法

对“全成分”定性分析的不足[8]。为此，本研究采用超高

效液相色谱-四极杆-静电场轨道阱高分辨质谱联用技术

（UPLC-Q-Exactive-MS）对冯了性风湿跌打药酒的化学

成分进行鉴别，旨在为其药效物质辨识、质量控制、作用

机制研究提供依据。

1 材料

1.1 仪器

Q-Exactive-Focus型静电场轨道阱高分辨质谱系统

（包括离子源、离子透镜系统、质量分析器、高能碰撞池、

检测器）和UltiMate 3000型UPLC系统（包括分离单元、

检测器、Chromeleon 7色谱工作站）均由美国 Thermo

Fisher Scientific 公司提供；KQ-400DE 型数控超声波清

洗器（昆山市超声仪器有限公司）；HH-S6A型电热恒温

水浴锅（北京科伟永兴仪器有限公司）；BS210S 型、

Max210g型万分之一电子分析天平，BT25S、Max21g型

十万分之一电子分析天平[赛多利斯科学仪器（北京）有

限公司]。

1.2 药品与试剂

东莨菪苷对照品（批号：16040805）、东莨菪内酯对

照品（批号 ：161208）、伞形花内酯对照品（批号 ：

18010202）、秦皮乙素对照品（批号：18092803）、咖啡酸

对照品（批号 ：17122804）、绿原酸对照品（批号 ：

1701904）、新绿原酸对照品（批号：17062003）、隐绿原酸

对照品（批号：17061401）、异绿原酸 A 对照品（批号：

19061201）、异绿原酸 B 对照品（批号：17121201）、异绿

原酸C对照品（批号：18070401）均购自上海圻明生物科

技有限公司，纯度均大于98％；冯了性风湿跌打药酒（批

号：170114，规格：500 mL）购自国药集团冯了性（佛山）

药业有限公司；甲酸[LC-MS级，批号：182088，赛默飞世

尔科技（中国）有限公司]；甲醇为色谱纯，其余试剂均为

分析纯，水为纯净水。

2 方法与结果

2.1 试验条件

2.1.1 色谱条件 色谱柱：Thermo Accucore aQ RP18

（150 mm×2.1 mm，2.6 μm）；流动相：0.1％甲酸水溶液

（A）-甲醇（B），梯度洗脱（0～5 min，5％A；5～60 min，

5％A→95％A）；流速：0.3 mL/min；柱温：30 ℃；进样量：

2 μL。

2.1.2 质谱条件 离子源：加热电喷雾离子源（HESI）；

离子模式：正、负离子模式；鞘气、辅助气：氮气。正离子

模式——喷雾电压：3.5 kV，毛细管加热温度：350 ℃，鞘

气压力：35 psi，辅气压力：15 arb，离子源加热温度：

320 ℃；负离子模式——喷雾电压：3.2 kV，毛细管加热

温度：350 ℃，鞘气压力：35 psi，辅气压力：15 arb，离子源

加热温度：300 ℃。质量轴校准：外标法（质量误差小于

5 ppm）；一级质谱扫描范围：m/z 80.0～1 200.0，分辨率：

70 000；二级质谱扫描范围：m/z 80.0～1 200.0，分辨率：

17 500；碰撞电压：20、40、60 eV。

2.2 溶液的制备

2.2.1 单一对照品溶液 精密称取东莨菪苷、东莨菪内

酯、伞形花内酯、秦皮乙素、咖啡酸、绿原酸、新绿原酸、

隐绿原酸、异绿原酸A、异绿原酸B、异绿原酸C对照品

适量，分别置于 10 mL 量瓶中，加甲醇溶解并定容，混

匀，经 0.22 μm微孔滤膜滤过，取续滤液，即得适宜质量

浓度的单一对照品溶液。

2.2.2 供试品溶液 取冯了性风湿跌打药酒5 mL，置于

蒸发皿中，水浴蒸干，残渣加 80％甲醇溶解，稀释并用

80％甲醇定容至50 mL量瓶中，混匀；精密量取5 mL，置

于25 mL量瓶中，加80％甲醇稀释至刻度，混匀，经0.22

μm微孔滤膜滤过，取续滤液，即得。

2.3 化学成分数据库的建立

检索中国知网、维普网、PubMed等数据库，收集冯

了性风湿跌打药酒中组方药材的化学成分信息。以麻

黄[9-11]、枳壳[12-14]、桂枝[15-16]、丁公藤[17-20]、陈皮[21-23]等（由于

其余药材用量比例极少，且前期预试验发现这些药材相

应的一级质谱信号响应不强，故仅检索上述5味主要药

材）为主，建立包括化合物名称、分子式、相对分子量的

化学成分数据库。采用Xcalibur 2.0软件计算相关化合

··2474



中国药房 2020年第31卷第20期 China Pharmacy 2020 Vol. 31 No. 20

物的[M+H]+、[M－H]－准分子离子荷质比。

2.4 化合物成分的鉴定

取“2.2.1”项下各单一对照品溶液适量，按“2.1”项下

试验条件进样测定，记录其质谱信息（图略）。取“2.2.2”

项下供试品溶液适量，同法进样测定，得冯了性风湿跌

打药酒化学成分的总离子流图（见图1）。选择分子量实

测值与理论值误差小于 5 ppm的分子与Xcalibur 2.0软

件中的数据库进行匹配[24]，对所得化合物的二级质谱碎

片离子信息进行分析，同时结合对照品的质谱裂解规

律，参考“2.3”项下化学成分数据库和相关文献对化合物

进行推测和结构鉴定。结果，冯了性风湿跌打药酒共推

测和鉴定出 59种化合物，其中生物碱类成分 8种、黄酮

类成分12种、有机酸类成分9种、香豆素类成分7种、酯

类成分4种、氨基酸类成分4种，其他类成分15种，详见

表1（表中，“*”表示与对照品对比，其余均为与所建数据

库及文献对比；Glc表示葡萄糖基，Rha表示鼠李糖基）。

2.5 化合物裂解规律及特征

2.5.1 生物碱类 生物碱类成分是一类含氮的碱性有

机化合物，大多数含有复杂的环状结构[25]。本研究共鉴

别出 8种生物碱类成分，其中化合物 11、13、14、15来源

于麻黄；化合物 8来源于丁公藤；化合物 4、5、6来源于

枳壳。

以化合物 8为例，在正离子检测模式下其准分子离

子为 m/z 144.101 8[M + H] + ，推测可能的分子式为

C7H13NO2。高能量通道下产生二级离子碎片，其中环取

代基上脱去 1分子 H2O 后形成碎片离子 m/z 126.090 9

[M－H2O+H] +，再脱去 1 分子 H2O 形成碎片离子 m/z

108.080 6[M－2H2O+H]+；碎片离子m/z 81.100 6推断由

m/z 144.101 9的仲胺基α断裂脱去C2H7O2所得。根据该

裂解规律并参考化学成分数据库及相关文献[26]，推测化

合物8为包公藤丙素或凹脉丁公藤碱，其可能的裂解途

径见图2。

以化合物 13、14为例，在正离子检测模式下其准分

子离子均为m/z 166.122 5[M+H]+，推测可能的分子式为

C10H15NO。高能量通道下产生二级离子碎片，其中 m/z

148.111 8[M－H2O+H]+为母离子脱去 H2O 后产生的碎

片，m/z 133.088 4[M－H2O－CH3+H]+为脱去H2O后再脱

去CH3产生的碎片离子，m/z 117.069 8[M－H2O－CH3－

NH2+H] +为脱去 H2O 后再脱去 CH3NH2产生的碎片离

图1 冯了性风湿跌打药酒化学成分的总离子流图

Fig 1 Total ion chromatograms of Fengliaoxing feng-

shi dieda wine
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0.000

0.000

－0.602

－0.602

－8.327

精氨酸
缬氨酸
脯氨酸
氨基苯甲酸
哌啶甲酸
哌啶乙酸
亮氨酸或异亮氨酸
包公藤丙素或凹脉丁公藤碱
5-羟甲基糠醛

苯乙醛/苯乙酮
去甲基（伪）麻黄碱
原儿茶酸
麻黄碱

伪麻黄碱

甲基（伪）麻黄碱

枳壳
枳壳
枳壳
枳壳
枳壳
枳壳
枳壳
丁公藤
枳壳

桂枝
麻黄
麻黄、桂枝、丁公藤
麻黄

麻黄

麻黄

峰号
保留时间，

min
选定离子 分子式

m/z

理论值 实测值
碎片离子（裂解方式）

误差，
ppm

化合物归属（化学名） 药材归属

表1 冯了性风湿跌打药酒化学成分的UPLC-Q-Exactive鉴定结果

Tab 1 Identification of chemical constituents in Fengliaoxing fengshi dieda wine by UPLC-Q-Exactive

··2475



China Pharmacy 2020 Vol. 31 No. 20 中国药房 2020年第31卷第20期

16*

17

18

19

20

21*

22

23*

24*

25*

26

27

28*

29*

30

31

32

33*

34

35

36*

37

38

39

40

41

42

43*

44

45

6.87

7.97

9.02

9.45

10.90

10.94

10.94

10.61

11.95

10.61

11.95

11.72

11.95

14.63

14.99

15.23

16.74

17.89

20.73

21.99、
24.00、
27.13

23.16

23.41

30.41

23.43

23.53

24.22

24.22

24.22

25.04

25.21

25.10

25.09

31.93

25.48

25.62

26.62

26.76

27.14

27.25

27.30

[M－H]－

[M－H]－

[M－H]－

[M－H]－

[M－H]－

[M－H]－

[M－H]－

[M+H]+

[M－H]－

[M+H]+

[M－H]－

[M－H]－

[M－H]－

[M+H]+

[M－H]－

[M－H]－

[M+H]+

[M－H]－

[M－H]－

[M－H]－

[M－H]－

[M+H]+

[M－H]－

[M+H]+

[M－H]－

[M－H]－

[M－H]－

[M－H]－

[M+H]+

[M－H]－

[M+H]+

[M+H]+

[M+H]－

[M+H]+

[M－H]－

[M+H]+

[M－H]－

[M－H]－

[M+H]+

[M－H]－

C16H18O9

C10H7O4N

C7H8O2

C7H6O2

C10H12O5

C9H6O4

C9H6O4

C16H18O9

C16H18O9

C16H18O9

C16H18O9

C16H18O9

C16H18O9

C9H10O4

C11H9NO4

C9H6O3

C10H8O4

C27H30O15

C27H32O15

C25H26O13

C25H24O12

C15H12O5

C15H12O5

C27H32O14

C27H32O14

C25H24O12

C27H30O14

C27H30O14

C28H34O15

C28H34O15

C22H24O11

C16H14O6

C16H14O6

C17H17O3N

C17H17O3N

C18H19O4N

C18H19O4N

C25H24O12

C15H16O4

C11H12O4

353.087 8

204.030 2

123.045 1

121.029 5

211.061 1

177.019 3

177.019 3

355.102 3

353.087 8

355.102 3

353.087 8

353.087 8

353.087 8

183.065 1

218.045 8

161.024 4

193.049 5

593.151 1

595.166 8

533.130 0

515.119 4

273.075 7

271.061 1

581.186 4

579.171 9

515.119 4

577.156 2

577.156 2

611.197 0

609.182 4

465.139 1

303.086 3

301.071 7

284.128 1

282.113 5

314.138 6

312.124 1

515.119 4

261.112 1

207.066 2

353.087 6

204.031 1

123.044 8

121.029 5

211.061 0

177.019 2

177.019 2

355.101 9

353.087 6

355.101 9

353.087 6

353.087 6

353.087 6

183.065 2

218.045 7

161.025 0

193.049 5

593.150 9

595.166 6

533.129 9

515.119 3

273.075 2

271.061 1

581.185 9

579.170 4

515.119 3

577.156 0

577.156 0

611.196 8

609.182 5

465.138 8

303.086 0

301.071 6

284.127 7

282.113 4

314.138 3

312.124 0

515.119 3

261.111 8

207.065 5

191.056 0[M－C9H6O3－H ]－、173.045 2[M－C9H6O3－H2O－H]－、179.034 8[M－
C7H10O5－H ]－、135.045 0[M－C7H10O5－CO2－H ]－

160.040 2[M－CO2－H]－

61.988 3

93.001 2、61.988 3

196.037 6[M－CH3－H]－、152.047 8[M－C2H3O2－H]－

149.970 8[M－CO－H]－、133.029 3[M－CO2－H]－、105.034 5

149.970 8[M－CO－H]－、141.868 1

193.049 4[M－Glc+H]+、133.028 2[M－4CH3－C6H10O5+H]+

191.055 9[M－Glc－H]－、173.045 2[M－Glc－H2O－H]－

193.049 4[M－Glc+H]+、133.028 2[M－Glc－CO－CH3OH+H]+

191.055 9[M－Glc－H]－、179.034 8、135.045 0

191.056 0[M－C9H6O3－H ]－、179.034 8[M－C7H10O5－H ]－

191.056 0[M－C9H6O3－H ]－、173.045 2[M－C9H6O3－H2O－H]－、179.034 8[M－
C7H10O5－H ]－、135.045 0[M－C7H10O5－CO2－H ]－

123.043 8[M－CHO－OCH3+H]+ 、105.934 7、95.049 0

174.055 7[M－COO－H]－、159.032 3、124.891 1

132.981 5[M－CO－H]－、117.966 2[M－CO2－H]－、104.986 3[M－2CO－H]－

133.028 2[M－CO－CH3OH+H]+、178.025 8[M－CH3+H]+、165.054 5[M－CO+
H]+

473.106 4[M－C4H8O4－H]－、353.066 2、297.077 2[M－Rha－C8H6O2－H]－

287.056 4[M－Rha－Glc－H]－、151.003 5[M－Rha－Glc－C8H8O2－H]－

353.087 6、197.045 3、173.045 2[C7H12O6－H2O－H]－、135.045 0[C9H8O4－CO2－
H]－

197.045 4、153.055 4、173.045 0、173.045 2、197.045 4

353.086 5[M－C9H6O3－H]－、191.055 9[M－C9H6O3－C9H6O3－H ]－、173.045 2
[M－C9H6O3－C9H6O3－H2O－H]－、179.034 8[M－C9H6O3－C7H10O5－H ]－、
135.045 0[M－C9H6O3－C7H10O5－CO2－H ]－、161.024 1

153.018 0[M－C8H8O+H]+、147.043 8[M－C6H6O3+H]+

177.019 3[M － C6H6O － H] － 、151.003 5[M － C8H8O － H] － 、119.050 0[M －
C7H4O4－H]－、107.013 7[M－C8H8O－CO2－H]－

273.075 1[M－Rha－Glc+H]+、195.028 5、153.018 1[M－Rha－Glc－C8H8O+H]+

271.060 9[M－Glc－Rha－H]－、151.003 5

353.086 5[M－C9H6O3－H]－、191.055 8[M－C9H6O3－C9H6O3－H ]－、179.034 7
[M－C9H6O3－C7H10O5－H ]－、135.045 0[M－C9H6O3－C7H10O5－CO2－H ]－

413.086 6、311.056 2[M－Rha－C4H8O4－H]－、269.045 8[M－Rha－Glc－H]－

413.086 6、293.045 3、269.045 8[M－Rha－Glc－H]－

303.085 9[M－Rha－Glc+H]+、195.028 6[M－Rha－Glc－C6H4O2+H]+、177.054 4
[M－Rha－Glc－C6H6O3+H]+、153.018 1[M－Rha－Glc－C9H10O2+H]+

301.071 6[M－Rha－Glc－H]－

303.085 7[M－Glc+H]+、177.054 3[M－Glc－C7H10O2+H]+、153.018 0[M－Glc－
C9H10O2+H]+

177.054 4[M－C6H6O3+H]+、153.018 0[M－C9H10O2+H]+

286.048 0[M－CH3－H]－、151.003 5[M－C9H10O2－H]－

147.043 9[M－C8H11NO+H]+

162.056 1、146.965 7

177.054 4[M－C8H11NO+H]+、

297.100 3、135.045 1[M－C10H9O3－H]－

353.087 3[M－C9H6O3－H]－、191.055 9[M－C9H6O3－C9H6O3－H ]－、173.045 2
[M－C9H6O3－C9H6O3－H2O－H]－、179.034 7[M－C9H6O3－C7H10O5－H ]－、
135.045 0[M－C9H6O3－C7H10O5－CO2－H]－

243.101 8[M－H2O+H]+

179.034 8[M－CO－H]－、135.048 1[M－CO2－CO－H]－、161.024 1[M－H2O－
CO－H]－

－0.566

4.411

－2.438

0.000

－0.474

－0.565

－0.565

－1.126

－0.566

－1.126

－0.566

－0.566

－0.566

0.546

－0.459

3.726

0.000

－0.337

－0.336

－0.188

－0.194

－1.831

0.000

－0.860

－2.590

－0.194

－0.347

－0.347

－0.327

0.164

－0.645

－0.990

－0.332

－1.408

－0.354

－0.955

－0.320

－0.194

－1.149

－3.381

新绿原酸（3-咖啡酰奎尼酸）

4，6-二羟基-2-喹啉羧酸
愈创木酚
3-羟基苯甲醛
3-（2，4，5-三羟基苯基）丙酸甲酯
秦皮乙素（6，7-二羟基香豆素）

5，7-二羟基香豆素
4H-1-苯并吡喃-4-酮，6，8-b-D-吡
喃葡糖氧基-5，7-二氢-2-甲基-

东莨菪苷

绿原酸（5-咖啡酰奎尼酸）

隐绿原酸（4-咖啡酰奎尼酸）

丁香醛
4-羟基-6/7-甲氧基-2-喹啉羧酸
伞形花内酯（7-羟基香豆素）

东莨菪内酯（6-甲氧基-7-羟基香
豆素）

木犀草素-7-O-芸香糖苷或忍冬
苷或异牧荆素-7-O-葡萄糖苷

圣草枸橼苷
4-O-丁香酰基-5-O-咖啡酰基奎
尼酸或 4-O-咖啡酰基-5-O-丁香
酰 基 奎 尼 酸 或 4-O- 香 草 酰
基-5-O-咖啡酰基奎尼酸甲酯

（不确定具体位置）

异绿原酸 B（3，4-二咖啡酰奎尼
酸）

柚皮素

柚皮苷

异绿原酸 A（3，5-二咖啡酰奎尼
酸）

异牡荆素-2″-O-α-L-鼠李糖苷
野漆树苷
橙皮苷

橙皮素-7-O-β-D-葡萄糖苷

橙皮素

N-顺/反式对羟基苯乙基香豆
酰胺

N-顺/反式 -对羟基苯乙基阿魏
酰胺

异绿原酸 C（4，5-二咖啡酰奎尼
酸）

橙皮内酯
咖啡酸乙酯

麻黄、丁公藤

麻黄
桂枝
桂枝
丁公藤
丁公藤
枳壳
陈皮
陈皮
丁公藤
丁公藤
麻黄、丁公藤
麻黄、丁公藤

桂枝
麻黄
丁公藤
丁公藤

枳壳

枳壳
丁公藤

丁公藤

麻黄、枳壳
麻黄、枳壳

枳壳、陈皮
陈皮
丁公藤

麻黄
枳壳
麻黄、枳壳、陈皮

麻黄、枳壳、陈皮
枳壳

枳壳、陈皮
枳壳、陈皮
丁公藤
丁公藤
丁公藤
丁公藤
丁公藤

枳壳
丁公藤

峰号
保留时间，

min
选定离子 分子式

m/z

理论值 实测值
碎片离子（裂解方式）

误差，
ppm

化合物归属（化学名） 药材归属

续表1

Continued tab 1
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子。根据该裂解规律并参考化学成分数据库，并鉴于麻

黄碱的出峰时间早于伪麻黄碱[27]，由此推测化合物13为

麻黄碱，化合物 14为伪麻黄碱。麻黄碱裂解途径见

图3。

根据生物碱类化合物裂解的碎片信息，推测该类成

分在质谱中发生高能碰撞时，可能会断裂羟基取代基，

脱去 H2O，或脱去 CH3、CH3NH2等中性碎片离子或发生

重排。

2.5.2 黄酮类 黄酮类成分常与糖结合成苷或以游离

态（苷元）的形式存在，其母核为2-苯基色原酮[14]。本研

究共鉴别出 12种黄酮类成分，分别为化合物 30～31、

34～35、37～40、52、54、56～57，麻黄、枳壳、陈皮为上述

成分的主要来源药材。

以化合物31为例，在负离子检测模式下其准分子离

子为 m/z 595.166 6[M－H] － ，推测可能的分子式为

C27H32O15。高能量通道下产生二级离子碎片，其中碎片

离子m/z 287.056 4[M－Rha－Glc－H]－比准分子离子质

荷比小 308，推测是丢失了糖基碎片（－Rha 和－Glc）；

碎片离子m/z 151.003 5[M－Rha－Glc－C8H8O2－H]－推

测由母离子丢失糖基片段后，发生C环的逆狄尔斯-阿尔

德反应（RDA）裂解丢失 C8H8O2所得的残余碎片离子。

根据该裂解规律并参考化学成分数据库及相关文献[28]，

推测化合物 31为圣草枸橼苷，其可能的裂解途径见

图4。

以化合物 38为例，其在正、负离子模式下响应均较

好。正离子模式下一级质谱结果显示，其准分子离子为

m/z 611.196 8[M+H]+；二级质谱结果显示，碎片离子m/z

303.085 9[M－Rha－Glc+H]+的丰度为 100％，推测是丢

续表1

Continued tab 1

46

47

48

49

50

51

52

53

54

55

56

57

58

59

28.03

29.68

29.95

37.50

40.22

40.32

41.07

41.07

41.40

41.47

41.99

42.19

44.05

46.52

52.36

[M+H]+

[M+H]+

[M+H]+

[M+H]+

[M+H]+

[M+H]+

[M+H]+

[M+H]+

[M+H]+

[M+H]+

[M－H]－

[M－H]－

[M+H]+

[M+H]+

[M－H]－

C9H10O2

C26H30O8

C16H14O5

C26H30O7

C12H20O2

C11H6O4

C21H22O8

C21H22O8

C9H8O2

C22H24O9

C10H13NO3

C22H22O10

C20H20O7

C19H22O3

C19H22O3

151.075 3

471.201 3

287.091 4

455.206 4

197.153 6

203.033 8

403.138 7

403.138 7

149.059 7

433.149 3

194.082 2

445.114 0

373.128 1

299.164 1

297.149 6

151.074 9

471.200 8

287.091 0

455.204 6

197.153 4

203.032 7

403.138 1

403.138 1

149.058 9

433.148 8

194.082 1

445.1136

373.127 8

299.161 6

297.150 9

132.101 8、104.963 2

425.196 1[M－CH2O2+H]+、161.059 4[M－C16H22O6+H]+

153.018 0、161.059 5

409.204 1[M－CH2O2+H]+、161.201 1[M－C16H22O5+H]+

138.956 1[M－CH3－CO2+H]+、149.971 7、152.151 3[M－3CH3+H]+

175.039 0[M－CO+H]+、159.044 0[M－CO2+H]+、131.048 4[M－CO2－CO+H]+、
147.043 8[M－2CO+H]+、119.085 6[M－3CO+H]+

388.114 5[M－CH3+H]+、373.091 1[M－2CH3+H]+

388.114 5[M－CH3+H]+、373.091 1[M－2CH3+H]+

84.959 6、132.101 7[M－OH+H]+

418.125 1[M－CH3+H]+、403.101 6[M－2CH3+H]+

194.081 9

310.170 4[M－C4H8O4－CH3－H]－、219.174 8、283.175 6[M－Glc－H]－

358.104 3[M－CH3+H]+、343.080 6[M－2CH3+H]+

173.078 4[M－C2H2－C2H2－C6H2+H]+、111.044 0

279.232 5、162.076 9[M－C10H15－H]－

－2.648

－1.061

－1.393

－3.954

－1.014

－5.418

－1.488

－1.488

－5.367

－1.154

－0.515

－0.899

－0.804

－8.357

4.375

2-甲氧基-4-乙烯基苯酚
柠檬苦素
独活内酯
黄柏酮
乙酸香叶酯
花椒毒酚

5，6，7，8，3′，4′-六甲氧基黄酮
川陈皮素
肉桂酸
3，5，6，7，8，3′，4′-七甲氧基黄酮
N-乙酰去甲肾上腺素
3′-甲氧基葛根素
5，7，8，3′，4′-五甲氧基黄酮
葡萄柚内酯
橙皮油内酯

陈皮
枳壳
枳壳
枳壳
陈皮
枳壳

枳壳
陈皮
麻黄
枳壳
枳壳
陈皮
枳壳
枳壳
枳壳

峰号
保留时间，

min
选定离子 分子式

m/z

理论值 实测值
碎片离子（裂解方式）

误差，
ppm

化合物归属（化学名） 药材归属

图2 包公藤丙素或凹脉丁公藤碱的裂解途径

Fig 2 Fragment pathways of baogongteng C or eryci-

bellin

m/z 144.101 8 m/z 126.090 9 m/z 108.080 6

m/z 81.100 6

图4 圣草枸橼苷的裂解途径

Fig 4 Fragment pathways of eriocitrin

m/z 595.166 6 m/z 287.056 4

m/z 151.003 5

m/z 166.122 5 m/z 148.111 8

m/z 133.088 4 m/z 117.069 8

图3 麻黄碱的裂解途径

Fig 3 Fragment pathways of ephedrine
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失了糖基碎片（－Rha和－Glc）；碎片离子m/z 195.028 6

[M－Rha－Glc－C6H4O2+H]+推测由 m/z 303.085 9碎片

离子发生 C 环的 RDA 裂解丢失 C6H4O2碎片所得；碎片

离子 m/z 177.054 4[M－Rha－Glc－C6H6O3+H] +由 m/z

303.085 9在发生C环RDA裂解的同时，B环的支链取代

基发生聚合，丢失 C6H6O3 碎片所得；碎片离子 m/z

153.018 1[M－Rha－Glc－C9H10O2+H]+为 m/z 303.085 9

发生C环裂解后残余的A环结构。负离子模式下一级

质谱结果显示，其准分子离子为m/z 609.182 5[M－H]－；

二级质谱结果显示，碎片离子m/z 301.071 6[M－Rha－

Glc－H]－的丰度为 100％，推测为丢失糖基碎片所得。

根据该裂解规律，结合其相对分子量及一、二级质谱结

果推测化合物38为橙皮苷，其可能的裂解途径见图5。

根据黄酮类化合物裂解的碎片信息，推测该类成分

在质谱条件下主要的断裂方式包括CH3、H2O、CO2、CO

等中性离子的丢失、糖基（－Rha和－Glc）键的断裂及C

环的RDA裂解。

2.5.3 有机酸类 有机酸类成分是丁公藤、麻黄、桂枝

中的主要化合物。该类成分在负离子模式下能产生较

高丰度的准分子离子峰；在二级质谱中，由于结构中含

有羟基、羧基和特征基团，因此能产生丰度较高的[M－

H2O－H] － 、[M－CO－H] － 、[M－CO2－H] － 、[M－

COOH－H]－等碎片离子峰[29]。冯了性风湿跌打药酒中

的有机酸类化学成分主要包括单咖啡酰奎尼酸类化合

物和双咖啡酰奎尼酸类化合物[30]。本研究共鉴别出9种

有机酸类化合物，分别为化合物 12、16、24～25、33、36、

43、45、53，麻黄、丁公藤、桂枝为上述成分的主要来源

药材。

单咖啡酰奎尼酸类化合物主要由1分子的咖啡酸和

1分子的奎尼酸通过酯化缩合生成，其一级质谱中可见

较高丰度的准分子离子峰；二级质谱结果显示，在酯键

断裂后，单咖啡酰奎尼酸类化合物失去咖啡酰基，得到

奎尼酸的离子峰 m/z 191.056 0[M－C9H6O3－H]－、咖啡

酸的离子峰m/z 179.034 8[M－C7H10O5－H]－；奎尼酸脱

水后得到 m/z 173.045 2[M－C9H6O3－H2O－H]－；此外，咖

啡酸脱羧后得到m/z 135.045 0[M－C7H10O5－CO2－H]－

的特征碎片。绿原酸、隐绿原酸、新绿原酸均属于单咖

啡酰奎尼酸类化合物，二级质谱裂解规律与上述相同，

不同之处在于取代基的位置可能会影响碎片离子的相

对丰度。据文献报道，绿原酸二级裂解碎片强度以m/z

191最强，m/z 179、135强度相当，且极弱；新绿原酸裂解

强度为 m/z 191＞m/z 179＞m/z 135；隐绿原酸裂解强度

以 m/z 191最强，m/z 173、179次之且强度相当，m/z 135

较弱小[30]。参考上述文献及单咖啡酰奎尼酸类化合物

的一级、二级质谱裂解规律，结合对照品初步鉴定化合

物24、25、16分别为绿原酸、隐绿原酸、新绿原酸。

以化合物 25为例，该化合物由 1分子的咖啡酸和 1

分子的奎尼酸酯化生成的缩酚酸[26]，在质谱条件下易出

现酯键的断裂。一级质谱结果显示，在负离子模式下响

应较好，得准分子离子m/z 353.087 6[M－H]－，推测其可

能的分子式为C16H18O9。该化合物的二级离子碎片信息

为m/z 191.056 0、173.045 2、179.034 8、135.045 0，裂解途

径为化合物在酯键断裂后，得到奎尼酸的离子峰 m/z

191.056 0[M－C9H6O3－H ]－；奎尼酸继续脱去H2O生成

m/z 173.045 2[M－C9H6O3－H2O－H] －；m/z 179.034 8

[M－C7H10O5－H ]－为断裂后所得咖啡酸的碎片离子，m/z

135.045 0[M－C7H10O5－CO2－H ]－为咖啡酸继续脱去

CO2生成的碎片离子。根据化合物精确相对分子量、断

裂途径并与对照品比对，鉴定化合物25为隐绿原酸，其

可能的裂解途径见图6。

双咖啡酰奎尼酸类化合物是由2分子的咖啡酸和1

分子的奎尼酸通过酯化缩合生成[26]。异绿原酸A、B、C

均属于双咖啡酰奎尼酸类化合物，其结构比单咖啡酰奎

尼酸类多 1分子的咖啡酰基，因此具有相似的结构碎

片。在负离子模式下，异绿原酸A、B、C的一级质谱准

分子离子均为m/z 515.119 3[M－H]－；二级质谱结果显

示，3个化合物均有失去1分子肉桂酸酯的碎片离子m/z

353.086 5[M－C9H6O3－H]－，该碎片具有和单咖啡酰奎

图5 橙皮苷的裂解途径

Fig 5 Fragment pathways of hesperidin

m/z 611.196 8
m/z 303.085 9

m/z 153.018 1

m/z 177.054 4m/z 195.028 6

A.正离子模式

B.负离子模式

m/z 609.182 5 m/z 301.071 6
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尼酸类化合物相似的裂解途径，碎片离子m/z 191或m/z

173表明存在奎尼酸基团，碎片离子 m/z 179或 m/z 135

表明存在咖啡酸基团，提示内部取代基位置的不同可能

是区别的关键点。根据该裂解规律，经与对照品比对后

推测化合物 36、33、43分别为异绿原酸A、B、C（其裂解

途径图略）。

2.5.4 香豆素类 本研究共鉴别出 7种香豆素类化合

物，其结构简单，取代基均在苯环上，属于简单香豆素类

化合物，分别为化合物 21、23、28～29、48、51、58，丁公

藤、枳壳为上述成分的主要来源药材。其中，化合物 21

秦皮乙素和5，7-二羟基香豆素互为同分异构体，秦皮乙

素来源于丁公藤，5，7-二羟基香豆素来源于枳壳。

以化合物 29为例，在正离子模式下准分子离子为

m/z 193.049 5[M+H]+，推测可能的分子式为 C10H8O4。二

级质谱结果显示，苯环上的甲氧基丢失甲基后形成碎片

离子m/z 178.025 8[M－CH3+H]+，内酯位置处失去CO形

成 m/z 165.054 5[M － CO + H] + 碎片 ，碎片离子 m/z

133.028 2[M－CO－CH3OH+H] +推断由 m/z 193.049 5

[M+H]+内酯环上丢失CO，苯环上甲氧基上丢失CH3并

脱去邻位的OH形成的特征碎片。根据该裂解规律，经

与对照品比对后确定化合物29为东莨菪内酯，其可能的

裂解途径见图7。

以化合物51为例，在正离子模式下其准分子离子为

m/z 203.033 7[M+H]+，推测可能的分子式为 C11H6O4。二

级质谱结果显示，分子离子峰丢失 1分子CO得到碎片

离子m/z 175.039 0[M－CO+H]+，丢失 2分子CO、3分子

CO分别得到碎片离子m/z 147.043 8[M－2CO+H]+、m/z

119.085 6[M－3CO+H]+，丢失 1分子CO2得到碎片离子

m/z 159.044 0[M－CO2+H]+，丢失1分子CO2和1分子CO

得到碎片离子 m/z 131.048 4[M－CO2－CO+H]+。根据

该裂解规律并参考化合物成分数据库及相关文献[12]，推

测化合物51为花椒毒酚（其裂解途径图略）。

在香豆素类成分的二级裂解碎片中发现，其母核上

的内酯位置有相似的中性基因丢失，主要为丢失CO或

CO2至氧失尽；同时，母核苯环上的取代基，烷基先丢失，

有甲氧基取代时易丢失甲基产生碎片，有较大基团时易

发生氢重排而产生中性基因丢失。

2.5.5 其他 （1）酯类成分。本研究共鉴别出 4种酯类

成分，分别为化合物20、44、50、59，丁公藤、枳壳、陈皮为

上述成分的主要来源药材。（2）氨基酸类成分。本研究

共鉴别出 4种氨基酸类成分，分别为化合物 1～3、7，枳

壳为上述成分的主要来源药材。（3）其他类化合物。本

研究共鉴别出 15种其他类化合物，包括 4种挥发油类

（化合物 10、18～19、26），2种萜类（化合物 47、49），2种

酰胺类（化合物41～42），1种酚类（化合物46），6种不确

定分类的成分（化合物9、17、22、27、32、55），桂枝、枳壳、

丁公藤、陈皮、麻黄为上述成分的主要来源药材（裂解途

径略）。

3 讨论

本研究前期分别考察了 60％甲醇、70％甲醇、80％

甲醇、无水甲醇等不同溶剂的溶解效果。结果发现，以

80％甲醇为溶剂时，仪器响应较高，图谱基线较为平稳，

得到峰数较多，故选择 80％甲醇为溶剂。同时，又考察

了水-甲醇、0.1％甲酸水溶液-甲醇和 0.1％甲酸水溶液-

乙腈等不同流动相系统。结果发现，流动相中加入少量

的酸，能有效改善峰形，提高分离度，且甲醇、乙腈均未

影响色谱峰峰形，故选择 0.1％甲酸水溶液-甲醇为流动

相进行梯度洗脱。

UPLC-Q-Exactive-MS技术能通过正负离子切换和

全扫描模式进行测定，根据精确质量进行定性研究，再

根据二级质谱数据提高研究的准确性[31]。为更好地检

测与解析样品成分和低丰度的化合物，鉴别更多的分子

离子峰，本研究采用正、负离子模式进行监测，该方法不

仅可系统、全面地对冯了性风湿跌打药酒中的主要活性

成分进行快速识别，还可对有效成分化学谱进行探索，

为其药效物质、质量控制及作用机制研究奠定了基础。

本研究共鉴别出 59种化合物，包括 12种黄酮类、8

种生物碱、9种有机酸类、7种香豆素类、4种酯类、4种氨

图7 东莨菪内酯的裂解途径

Fig 7 Fragment pathways of scopoletin

m/z 178.025 8

m/z 165.054 5 m/z 133.028 2

m/z 193.049 5

图6 隐绿原酸的裂解途径

Fig 6 Fragment pathways of cryptochlorogenic acid

m/z 353.087 6

m/z 179.034 8 m/z 191.056 0

m/z 173.045 2

m/z 135.045 0

－C7H10O5 －C9H6O3
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基酸类、15种其他类（挥发油、萜类、酰胺类等）。有部分

文献报道的化合物（如绿原酸甲酯、绿原酸乙酯）[18-19]在

正负离子模式下均未被发现，笔者推测这可能与供试品

的处理方法以及试验条件不同有关，后续有待进一步验

证。此外，笔者在分析样品的总离子流图发现，一些响

应较强的色谱峰也未在已有数据库中找到对应的化合

物，提示冯了性风湿跌打药酒还有一些未知的成分需后

续研究开发。

综上所述，所建方法快速、准确，可用于鉴别冯了性

风湿跌打药酒的化学成分。
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