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现代分析技术在中药质量评价中的应用
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揖摘要铱 摇 中药在世界各地得到广泛使用,西方国家也逐渐选择中药作为辅助治疗的药物。 然

而,中药存在成分不明确等质量和安全问题,阻碍了中药在国际社会医疗保健中的应用与普及,这
正是前沿的分析技术急需解决的关键问题,确保可重复识别和检验中药所含的化学成分。 近年来

技术先进的分析仪器不断研发,灵敏度和精确度得到明显的提高,可采用更高分辨率仪器分析多组

分混合物,推动中药的质量控制标准朝着标准化方向进行。 本文主要综述分析技术在中药材及其

提取物质量监控和鉴定上的最新应用。
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揖Abstract铱摇 Traditional Chinese medicine (TCM) is widely used in all over the world, and more
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and more western countries choose TCM as complementary therapy drugs. However,the quality, the safety
and the unclear composition are important problems which as a hinder in the popularization and application
of Chinese medicine in the international community health care area. These are the key problems to be
resolved in the frontier of analysis technology. Repeatable identification chemical composition of TCM could
be ensured. With improvements in engineering advanced analytical instruments in recent years, the
sensitivity and accuracy have been improved obviously, which make the multicomponent mixture analyzed at
a higher resolution,and promote the quality control of TCM toward standardization direction. This paper
discusses the application of main analytical techniques in TCM,TCM formula and its extract on quality
monitoring and evaluation.

揖 Key Words 铱 摇 Analytical instrumentation; 摇 Chinese herbal medicine; 摇 Chromatographic
fingerprinting;摇 Ultra鄄performance liquid chromatography;摇 Liquid chromatography coupled to mass spec鄄
trometry;摇 Gas Chromatograph coupled to Mass Spectrometry;摇 Multi鄄component mixture

摇 摇 在现代回归自然的理念引导下,中药以实际的

疗效、丰富的资源、广泛的分布引起了全世界的关

注[1],但对于中医理论的认同仍然有很大的障碍。
与西药的质量评价相比,中药成分过于复杂,给中

药质量监控带来了极大的不便。 中药的传统剂型

是汤剂、膏剂、散剂或丸剂,由于近代制剂技术的发

展,片剂、栓剂、注射剂等各种剂型不断出现。 然而

经过配伍组方到形成中成药的过程中,药物所含的

大量活性成分和它们的相对浓度会受到一系列因

素的影响,包括药材种类、基源和生产工艺等[2鄄5]。
这种内在化学成分的多样性、可变性给分中药质量

控制方法带来了多重的挑战。 近几年来分析仪器

得到长足发展,在灵敏度的设计上取得了迅速进

展,给含有多组分混合物的中药以及中药制剂的分

析提供了更高的分辨率。 现在主要的分析技术包

括超高效液相色谱(ultra performance liquid chroma鄄
tography, UPLC)、 二维液相色谱 ( two鄄dimensional
liquid chromatography,2DLC)、气象色谱(gas chroma鄄
tography,GC)、质谱(mass spectrometry,MS)可以单

独应用,但通常串联起来使用,对中药的质量控制

作用增强,因此本文运用具体例子阐明新的关键分

析技术在分析和鉴别中药方面中的应用。

1摇 色谱分离技术

1. 1摇 超高效液相色谱

UPLC 液体色谱系统可以运行在 6000 ~ 15000
psi 的压力范围内,相比于使用较大粒径柱的高效液

相分辨率明显增加。 UPLC 最近被证明是在快速色

谱分离技术发展过程中的最有前景的技术之一。
在实验中,与传统高效液相色谱( high performance
liquid chromatography,HPLC)相比,UPLC 运用更少

量的溶剂和较少的时间,特别是 UPLC 超高的分析

速度极大提高大批量样品的分析效率。 有文献报

道 UPLC 相比于 HPLC 有明显的优势:峰容量是其 2
倍,速度是 10 倍,灵敏度增加 3 ~ 5 倍[6]。 运用更高

的柱压,采用 2 滋m 微粒填充柱使其有更高的速度

流过固定相,在提高分辨率的同时减少分析时间。
由于 UPLC 需要更小填充颗粒的液相色谱技术,通
过减小颗粒粒径来提高通过速度,但是柱压明显升

高。 总的来说,UPLC 显示出更高的分离效能,高水

平的系统稳定性,并将其与高度敏感的检测方法相

结合。 UPLC 较 HPLC 更加简便迅速,既达到了分析

的高通量,得到更高的分析灵敏度,又大大提高了

分析速度,减少了有机溶剂的消耗[7]。 它是在

HPLC 之后使用更加广泛、高效的分析技术。 UPLC
以其高分辨率已经完全用于大黄中鞣制和蒽醌类

成分的水解后溶出量的快速定量分析[8]。 同样,运
用 UPLC 可快速地同时测定丹参中五种脂溶性成分

的含量[9]。 色谱指纹图谱在多组分化学分析,特别

是中药的化学成分分析中成为重要标准,其中超高

效液相色谱法已成功地应用于评价不同产地苍耳

子的研究[10]。
1. 2摇 二维液相色谱仪

“峰重叠冶是液相色谱误差来源的重要因素。
由于受到分析技术的限制,相近保留时间化学成分

的分离问题制约了复杂样品中的色谱峰识别,这一

问题在中药或是方剂的分析中更为显著。 峰重叠

虽然可采用连续不断的多元检测方法,但这是一个

非常繁琐并且代价很高的解决问题的方案。 然而

二维、多维分离技术的出现在分析复杂的样品过程

中提供了巨大的帮助,可以作为更有效的方法去解

决复杂的问题。 在色谱技术中,现应用这种方法主

要包括二维气相色谱、二维液相色谱和各种串联质

谱来来解决多组分峰重叠的问题。 全面的二维液
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相色谱分离是采用多重分离模式和利用所有可用

的分辨率,在每一维进行分离组分,这种方法可以

显著增强色谱峰的容量,提供良好的灵敏度和强大

的分辨率,如果同时结合其他探测器分析复杂的中

药时,可展现更多的优势,尤其是质谱检测器[11]。
二维、多维系统利用不同的分离原理可使样品采用

不同维度达到充分的分离。 通过充分利用样品成

分的理化特性,在每一个维度上都尽量达到较好的

分离 效 果, 在 整 体 上 有 效 降 低 了 样 品 的 复 杂

程度[12]。

2摇 串联色谱技术

质谱是用于识别从天然产物中提取的未知的

化合物时的检测器。 各种质谱仪已经与串联技术

相结合应用于大量的研究中。 一般来说,根据质谱

各自的分析仪器的准确性和灵敏度的区分,可分为

高分辨率质谱和低分辨率质谱。 低分辨率质谱已

成为中药首选的分析仪器,其优点在于容易操作,
成本较低且体积较小。 高分辨率质谱允许识别目

标化合物的质核比可以达到低于 5 ppm 的质量误

差,当检测值达到低于 1 ppm 时,可以从测得的质量

数判定其唯一元素组成。 串联色谱主要有 LC / MS
及 GC / MS,它允许在中药样品中同时进行多成分检

测,而且一次进样可以获得母离子和碎片离子的信

息,通过比较保留时间、分子量和碎片等信息,可用

于中药检测和目标化合物的识别。
2. 1摇 液相色谱鄄质谱联用(LC鄄MS)
2. 1. 1摇 液相色谱鄄离子阱质普(LC鄄IT鄄MS)摇 离子阱

质谱仪是先把离子聚集到阱内,通过低能量碰撞诱

导解离,获得碎片信息,其具有多级质谱功能,对于

解析化合物结构更有优势。 高效液相色谱法结合

IT鄄MS(离子阱质谱)在结构解析、碎片的解离行为、
母离子的裂解途径和结构鉴定上优势明显,例如可

以快速鉴定复方毛冬青冲剂中三萜皂苷活性成分,
在复方毛冬青冲剂中鉴定出 1 种三萜酸和 8 种三萜

皂苷成分,并推测了其它 3 种可能的三萜皂苷化学

成分[13]。 这种多功能的离子肼质谱同样被应用于

酸枣仁汤中化学成分的分析,共鉴定了酸枣仁汤中

48 个化合物,并对化合物的药材来源进行了归属,
首次报道了方剂中的 31 个化合物[14]。
2. 1. 2摇 三重四级杆液质联用摇 三重四级杆液质联

用技术可以运用选择离子检测(selected reaction mo鄄
nitoring, SRM) 和 多 反 应 监 测 ( multiple reaction

monitoring,MRM)两种模式。 在 MRM 模式,色谱分

离的优化更加简单,并且母离子和子离子监测可提

高检测的特异性和识别已知分子。 重要的是,这种

三重质谱既有传统的三重四级杆的 MS / MS 扫描、
线性离子阱功能,根据质量数进行全扫描分析还可

以获得 MS3的数据[15]。 三重四极杆线性离子阱质

谱 仪 ( Triple quadrupole trap mass spectrometer,
QTrap)在离子阱模式下,QTRAP 的 MS / MS 质谱图

的灵敏度比常规的三重四极杆高出二个数量级以

上,同时还将两者的扫描功能巧妙的结合起来,实
现“串联四极杆鄄线性离子阱冶的迅速切换。 三重四

级杆 液 质 联 用 仪 ( liquid chromatography 鄄triple
quadrupole trap mass spectrometer,LC鄄QTrap鄄MS)已

成功定量和定性识别出一系列中药及有效成分(例
如北沙参),运用 LC鄄QTRAP鄄MS 特有的灵敏度和特

异性可研究出北沙参中 15 种化学成分[16]。
2. 1. 3摇 液相色谱鄄线性离子阱静电场轨道阱组合式

质谱联用(LC鄄LTQ鄄Orbitrap鄄MS) 摇 线性离子阱静电

场轨道阱质谱仪(linear ion trap / orbitrap mass spec鄄
trometry,LTQ Orbitrap MS)组合轨道阱与线性离子

阱,是最新的联用仪器,具有所有传统的 MS 扫描功

能和较高的捕获能力(利用线性离子阱)和高精密

度的质量测定(使用的轨道肼),但数据采集速率相

对缓慢。 采用液相色谱-线性离子阱 /静电场轨道

阱组合式质谱联用( liquid chromatography鄄linear ion
trap / orbitrap high resolution mass spectrometry, LC鄄
LTQ鄄Orbitrap鄄MS)对三七化学成分进行定性及定量

分析,共鉴定分析了 43 个成分,并首次从三七中检

测到新型的三七皂苷母核和乙酰取代皂苷成分[17]。
又如运用 LC鄄LTQ鄄Orbitrap鄄MS 分别建立黄芪、三七

谱数据库,对复方三芪口服液中化学成分进行分

离,根据分子和质谱碎片信息,从复方三芪口服液

中分析鉴定了 39 个成分[18]。
2. 2摇 气相色谱鄄串联质谱(GC鄄MS)

GC鄄MS / MS 具有高灵敏度和强抗干扰能力,是
分析、鉴定具有挥发性成分的首选仪器。 快速测定

方法用于挥发油的分析,如对白豆蔻的指纹图谱分

析[19]。 利用 GC鄄MS 技术分析桂枝茯苓丸脂溶性成

分的指纹图谱研究。 利用 GC鄄MS 发现二妙丸中 5
个未见报道的挥发油成分:2鄄羟基鄄5鄄甲基苯乙酮、4,
4鄄dimethyl鄄3鄄( 3鄄methylbut鄄3鄄enylidene )鄄2鄄methy鄄
lenebicyclo [ 4. 1. 0 ] hep鄄tane; 茁鄄没 药 醇 ( 茁鄄
bisabolol);长叶醛(folicacid);泪杉醇(manool) [20]。
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2. 3摇 二维液相色谱串联质谱(2DLC鄄MS)
中药化学成分复杂,有的类别差异较大,仅用

一种分离手段不能达到区分的要求,2DLC 将不同

的分离方法联用,提高对中药成分的分离能力,增
加色谱的峰容量,建立了用阳离子交换色谱与反相

加压毛细管电色谱结合的二维分离平台,采用三种

分离原理分析了中药材黄柏[21]。
2. 4摇 联合在线鉴定技术

在线分离技术是鉴定中药关键成分及复杂结

构的强大工具,对于进一步鉴定带电粒子的结构,
MS 都可以应用。 联合在线的高效液相串联电子喷

雾多级质谱(high performance liquid chromatography鄄
electrospray ionization source / mass spectrometryn,
HPLC鄄ESI / MSn)和离线的傅立叶变换离子回旋共振

质谱法(fourier transform ion cyclotron resonance mass
spectrometry,FTICR鄄MS)技术能够快速地对中成药

进行鉴定。 例如陈娟娟等[22] 运用液质联用技术在

线快速识别与分析了药用植物通光藤中 18 个聚氧

孕烷糖苷化合物,通过傅立叶变换离子 FTICR鄄MS
离线确定这些化合物的准确元素组成。

3摇 结语与展望

综上所述,本文探讨了 UPLC、2DLC、GC、LC鄄MS
等多种分析技术的特点和原理,根据其不同特性,
采用这些技术手段作为基础分析方法,可以识别和

鉴别中药材真伪,分离、鉴定中药成分,并发现其潜

在的毒性。 所有这一切都还需要研究者继续努力

朝着中药产品标准化、规范化、安全、有效的目标努

力,突破中药多成分的阻碍,利用液相和质谱两大

技术提高中药的质量鉴定标准,为全球人类的健康

提供药材。
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