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原创中药红珠胶囊基于 ＲＲＬＣＥＳＩＭＳ／ＭＳ
技术的化学成分分析
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摘　要：采用快速液相－三重串联四极杆质谱 （ＲＲＬＣＥＳＩＭＳ／ＭＳ）技术，在电喷雾质谱正模式和负模式下，
对红珠胶囊内容物进行分析鉴定。通过质谱中分子离子峰和碎片离子峰的精确相对分子质量匹配，保留时间，

紫外光谱对比，与对照品比对并结合参考文献鉴定，确证和指认了红珠胶囊中的新北美圣草苷、樱桃苷、柚皮

苷、忍冬苷、野漆树苷、橙皮内酯水合物、７－（２″－α－鼠李糖基－６″－（３″″－羟基－３″″－甲基戊二酰） －βＤ
葡萄糖基）柚皮素、异橙皮内酯、柚皮素９个化学成分。研究揭示了红珠胶囊的化学物质基础，为控制该药质
量提供了依据。

关键词：红珠胶囊；化学成分；ＲＲＬＣＥＳＩＭＳ／ＭＳ

中图分类号：Ｒ２８５　　文献标志码：Ａ　　文章编号：０５２９－６５７９（２０１４）０４－０１１９－０４

ＣｈｅｍｉｃａｌＣｏｍｐｏｎｅｎｔＡｎａｌｙｓｉｓｏｆＨｏｎｇｚｈｕＣａｐｓｕｌｅ，
ａＮｅｗＯｒｉｇｉｎａｌＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃｉｎｅ，ｂｙＲＲＬＣＥＳＩＭＳ／ＭＳ

ＰＥＮＧＷｅｉ１，ＷＵＷａｎｚｈｅｎｇ２，ＺＯＵＷｅｉ１，ＺＨＵＦａｎｇｈｕｉ１，ＷＡＮＧＹｏｎｇｇａｎｇ１，
ＷＡＮＧＪｉａｎｚｈｕａｎｇ３，ＧＵＯｊｉｎｇ４

（１．ＳｃｈｏｏｌｏｆＬｉｆｅＳｃｉｅｎｃｅｓ，ＳｕｎＹａｔｓｅｎＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｇｕａｎｇｚｈｏｕ５１０２７５，Ｃｈｉｎａ；
２．ＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＧｕａｎｇｄｏｎｇＭｅｄｉｃａｌＣｏｌｌｅｇｅ，Ｚｈａｎｊｉａｎｇ５２４００１，Ｃｈｉｎａ；

３．ＧｕａｎｇｄｏｎｇＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣｏｌｌｅｇｅ，Ｇｕａｎｇｚｈｏｕ５１０００６，Ｃｈｉｎａ；
４．ＧｕａｎｇｄｏｎｇＭｅｄｉＷｏｒｌｄＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣｏ．Ｌｔｄ．，Ｆｏｓｈａｎ５２８３０３，Ｃｈｉｎａ）

Ａｂｓｔｒａｃｔ：ＲＲＬＣＥＳＩＭＳ／ＭＳｔｅｃｈｎｉｑｕｅｗａｓａｐｐｌｉｅｄｔｏｉｄｅｎｔｉｆｙｔｈｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｏｆＨｏｎｇｚｈｕＣａｐｓｕｌｅ．
ＥＳＩＭＳ／ＭＳａｎａｌｙｓｉｓｗａｓｔｈｅｎｃｏｎｄｕｃｔｅｄｕｎｄｅｒｂｏｔｈｐｏｓｉｔｉｖｅａｎｄｎｅｇａｔｉｖｅｍｏｄｅｓ，ｍａｔｃｈｉｎｇｍｏｌｅｃｕｌａｒｉｏｎ
ｐｅａｋ，ｆｒａｇｍｅｎｔｉｏｎｐｅａｋ，ｒｅｔｅｎｔｉｏｎｔｉｍｅａｎｄＤＡＤ．Ｎｉｎｅｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇＮｅｏｅｒｉｏｃｉｔｒｉｎ，
Ｐｒｕｎｉｎ，Ｎａｒｉｎｇｉｎ，Ｌｏｎｉｃｅｒｉｎ，Ｒｈｏｉｆｏｌｉｎ，Ｍｅｒａｎｚｉｎｈｙｄｒａｔｅ，Ｍｅｌｉｄｉｔｉｎ，Ｉｓｏｍｅｒａｎｚｉｎ，Ｎａｒｉｎｇｅｎｉｎｗｅｒｅｉ
ｄｅｎｔｉｆｉｅｄ．Ｔｈｅｆｉｎｄｉｎｇｓｐｒｏｖｉｄｅｄｔｈｅｂａｓｉｓｆｏｒｔｈｅｑｕａｌｉｔｙｃｏｎｔｒｏｌａｎｄｐｈａｒｍａｃｏｄｙｎａｍｉｃｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓｏｆ
Ｈｏｎｇｚｈｕｃａｐｓｕｌｅ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｈｏｎｇｚｈｕｃａｐｓｕｌｅ；ｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔ；ＲＲＬＣＥＳＩＭＳ／ＭＳ．

　　红珠胶囊是中山大学研制的中药五类新药，具
有止咳、化痰的作用，其内容物为化橘红有效部

位。笔者采用 ＲＲＬＣＥＳＩＭＳ／ＭＳ技术，首次鉴定
了该药中的９个成分，阐明了其化学物质基础，现

报道如下。

１　仪器与试药
Ａｇｉｌｅｎｔ１２００ＳＬＲＲＬＣ６４１０ＱＱＱ液相 －质谱联
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用仪 （美国安捷伦公司）；ＢＰ２１１Ｄ电子分析天平
（瑞士沙多利斯公司）；ＫＱ２５０ＤＥ数控超声波清洗
器 （昆山超声仪器有限公司）。

柚皮苷 （供含量测定用，中国药品生物制品

检定所，批号 １１０７２２－２００３０９）；新北美圣草苷
（ＳｉｇｍａＡｌｄｒｉｃｈ 公 司， 批 号：１３２６３２２， 纯 度

９８６％）；野漆树苷 （ＳｉｇｍａＡｌｄｒｉｃｈ公司，批号：
０２３Ｈ０７４３，纯度 ９９０％）；橙皮内酯水合物 （云

南西力生物技术有限公司提供，批号：５８７５－４９－
０－ＢＢＰ００４８６，纯度 ＞９５％）；樱桃苷 （加拿大

ＣｈｒｏｍａＤｅｘ公司，纯度 ＞９８％）；７－ （２″－α－鼠
李糖基－６″－（３″″－羟基 －３″″－甲基戊二酰）β
Ｄ－葡萄糖基）柚皮素 （自制，经 ＵＶ、ＩＲ、ＭＳ、
ＮＭＲ谱确证）；柚皮素 （Ｓｉｇｍａ公司，货号：
Ｎ５８９３－１ｇ，批号：０３５Ｋ１３１６，纯度 ９７５％）。红
珠胶囊由中山大学广州现代中药质量研究开发中心

研制，委托广东环球制药有限公司生产 （批号

２０１２０５０１）。
甲醇 （色谱纯，霍尼韦尔贸易 （上海）有限

公司），甲酸 （色谱纯，美国 Ｓｉｇｍａ公司），水为
超纯水。

２　方　法
２１　溶液的制备
２１１　对照品溶液的制备　分别取新北美圣草苷、
樱桃苷、柚皮苷、野漆树苷、橙皮内酯水合物、７
－（２″－α－鼠李糖基－６″－（３″″－羟基－３″″－甲基
戊二酰）βＤ葡萄糖基）柚皮素、柚皮素对照品
适量，加甲醇制成每１ｍＬ含新北美圣草苷、樱桃
苷、柚皮苷、野漆树苷、橙皮内酯水合物、７－
（２″－α鼠李糖基 －６″－（３″″－羟基 －３″″－甲基戊
二酰）βＤ葡萄糖基）柚皮素、柚皮素各０１ｍｇ
的混合对照品贮备液，４℃冷藏备用。使用时将贮
备液稀释１００倍作为对照品溶液。
２１２　供试品溶液的制备　取装量差异项下的胶
囊内容物，研细，取０１ｇ，精密称定，置１００ｍＬ
量瓶中，加甲醇约 ７０ｍＬ，超声处理 （功率 ３６０
Ｗ，频率 ３５ｋＨｚ）３０ｍｉｎ，放冷至室温，用 φ＝
５０％甲醇稀释至刻度，摇匀。取上述溶液，适当稀
释，经０２２μｍ微孔滤膜滤过，取续滤液，即得。
２２　ＲＲＬＣＥＳＩＭＳ／ＭＳ分析
２２１　色谱条件　色谱柱：ＡｇｉｌｅｎｔＺＯＲＢＡＸＥ
ｃｌｉｐｓｅＰｌｕｓＣ１８ （３５μｍ，１５０ｍｍ×３０ｍｍ）；柱温
３０℃；流动相为甲醇－甲酸溶液 （ｐＨ＝３０），０～
５０ｍｉｎ：甲醇 （φ）：３０％→６０％，甲酸溶液 （φ）：

７０％→４０％；流速０３ｍＬ／ｍｉｎ；进样量：５μＬ。
２２２　质谱条件　电喷雾电离源：ＥＳＩ，正、负离
子模式检测，干燥氮气温度３５０℃，流量１２０Ｌ／
ｍｉｎ，雾化气压力４０ｐｓｉ，毛细管电压４０００Ｖ，扫
描质量范围ｍ／ｚ１００～１５００。

３　结　果
样品在ＲＲＬＣ－ＭＳ／ＭＳ正模式和负模式下进行

分析，结果见图１、表１。

图 １　红珠胶囊正模式 （Ａ）和负模式
（Ｂ）的总离子流图

Ｆｉｇ１　ＴｏｔａｌＩｏｎｃｕｒｒｅｎｔｏｆｐｏｓｉｔｉｖｅｍｏｄｅ
（Ａ）ａｎｄｎｅｇａｔｉｖｅｍｏｄｅ（Ｂ）ｏｆＨｏｎｇｚｈｕＣａｐｓｕｌｅ

通过紫外光谱特征、质谱中分子离子峰和碎片

离子峰的精确相对分子质量匹配、保留时间对比、

结合文献查阅等信息，以及与对照品比较，确证和

指认了红珠胶囊中９个成分，具体如下。
３１　新北美圣草苷 （Ｎｅｏｅｒｉｏｃｉｔｒｉｎ）

检测到 ［Ｍ＋Ｈ］＋准分子离子峰为ｍ／ｚ５９７５，
对其进行子离子扫描 （ＰＩ），得到 ｍ／ｚ２８９１，为
糖苷键断裂产生。 ［Ｍ－Ｈ］－准分子离子峰为 ｍ／ｚ
５９５０，对其进行子离子扫描 （ＰＩ），得到 ｍ／ｚ
４５９３为Ｃ环进行 ＲＤＡ裂解，然后丢失一个羰基
产生；ｍ／ｚ２８７０为糖苷键断裂产生；ｍ／ｚ１５０８
为糖苷键断裂后Ｃ环进行 ＲＤＡ裂解再丢失一个羰
基所产生的。在液质联用中，与对照品的相对保留

时间、分子离子峰和碎片离子峰的精确相对分子质

量、质谱断裂行为一致，经与文献 ［１－２］比对，
确证该化合物为新北美圣草苷，分子式为Ｃ２７Ｈ３２Ｏ１５。
３２　樱桃苷 （Ｐｒｕｎｉｎ）

检测到 ［Ｍ＋Ｈ］＋准分子离子峰为ｍ／ｚ４３５４。
［Ｍ－Ｈ］－准分子离子峰为ｍ／ｚ４３３０，对其进行子

０２１
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表１　红珠胶囊化学成分分析 （正模式和负模式）

Ｔａｂｌｅ１　ＣｈｅｍｉｃａｌＣｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔＡｎａｌｙｓｉｓｉｎＨｏｎｇｚｈｕＣａｐｓｕｌｅ（ｐｏｓｉｔｉｖｅａｎｄｎｅｇａｔｉｖｅｍｏｄｅｓ）

保留时间／ｍｉｎ
化学成分

（分子式）

相对分子

质量

准分子

离子峰（ｍ／ｚ）
主要碎片离子 （ｍ／ｚ）

１１３１
新北美圣草苷

（Ｃ２７Ｈ３２Ｏ１５）
５９６

５９７５［Ｍ＋Ｈ］＋ ４５１０［Ｍ＋Ｈ－Ｒｈａ］＋

２８９１［Ｍ＋ＨＲｈａＧｌｃ］＋

５９５０［Ｍ－Ｈ］ ４５９３［Ｍ－Ｈ－Ｃ６Ｈ４Ｏ２－ＣＯ］
－

２８７０［Ｍ－Ｈ－Ｒｈａ－Ｇｌｃ］－

１５０８［Ｍ－Ｈ－Ｒｈａ－Ｇｌｃ－Ｃ６Ｈ４Ｏ２－ＣＯ］
－

１４８３ 樱桃苷（Ｃ２１Ｈ２２Ｏ１０） ４３４
４３５４［Ｍ＋Ｈ］＋

４３３０［Ｍ－Ｈ］－ ２７１０［Ｍ－Ｈ－Ｇｌｃ］－

１５０７［Ｍ－Ｈ－Ｇｌｃ－Ｃ６Ｈ５Ｏ－ＣＯ］
－

１６１９ 柚皮苷（Ｃ２７Ｈ３２Ｏ１４） ５８０
５８１３［Ｍ＋Ｈ］＋

５７９０［Ｍ－Ｈ］－ ４５９０［Ｍ－Ｈ－Ｃ６Ｈ５Ｏ－ＣＯ］
－

２７１１［Ｍ－Ｈ－Ｒｈａ－Ｇｌｃ］－

１９７２ 忍冬苷（Ｃ２７Ｈ３０Ｏ１５） ５９４
５９５０［Ｍ＋Ｈ］＋

５９３０［Ｍ－Ｈ］－ ２８４８［Ｍ－Ｈ－Ｒｈａ－Ｇｌｃ］－

１５１０［Ｍ－Ｈ－Ｒｈａ－Ｇｌｃ－Ｃ６Ｈ５Ｏ－ＣＯ］
－

２１１５ 野漆树苷（Ｃ２７Ｈ３０Ｏ１４） ５７８
５７９０［Ｍ＋Ｈ］＋

５７７１［Ｍ－Ｈ］－ ２６９１［Ｍ－Ｈ－Ｒｈａ－Ｇｌｃ］－

２５１１
橙皮内酯水合物

（Ｃ１５Ｈ１８Ｏ５）
２７８

２７８９［Ｍ＋Ｈ］＋ ２６１２［Ｍ＋Ｈ－Ｈ２Ｏ］
＋

２４３２［Ｍ＋Ｈ－２Ｈ２Ｏ］
＋

１８９１［Ｍ＋Ｈ－Ｈ２Ｏ－ＣＨ－ＣＯＨ（ＣＨ３）２］
＋

１３１０［Ｍ＋Ｈ－Ｈ２Ｏ－ＣＨ－ＣＯＨ（ＣＨ３）２－ＣＨ２Ｏ－ＣＯ］
＋

２７９５ Ｍｅｌｉｔｉｄｉｎ（Ｃ３３Ｈ４０Ｏ１８） ７２３
７２２７［Ｍ－Ｈ］－ ６２０８［Ｍ－Ｈ－ＯＣ３Ｈ５ＣＯＯＨ］

－

５７８９［Ｍ－Ｈ－ＯＣ３Ｈ５ＣＯＯＨ－ＣＨ２ＣＯ］
－

２７０９［Ｍ－Ｈ－ＯＣ３Ｈ５ＣＯＯＨ－ＣＨ２ＣＯ－Ｒｈａ－Ｇｌｃ］
－

２９９９ 柚皮素（Ｃ１５Ｈ１２Ｏ５） ２７２
２７３２［Ｍ＋Ｈ］＋

２７１０［Ｍ－Ｈ］－ １５０９［Ｍ－Ｈ－Ｃ６Ｈ５Ｏ－ＣＯ］
－

１０６９［Ｍ－Ｈ－Ｃ６Ｈ５Ｏ－ＣＯ－ＣＯ２］
－

３４３７
异橙皮内酯

（Ｃ１５Ｈ１６Ｏ４）
２６０

２６１０［Ｍ＋Ｈ］＋ ２４３１［Ｍ＋Ｈ－Ｈ２Ｏ］
＋

１８９０［Ｍ＋Ｈ－ＣＨ－ＣＯＨ（ＣＨ３）２］
＋

１３１２［Ｍ＋Ｈ－ＣＨ－ＣＯＨ（ＣＨ３）２－ＣＨ２Ｏ－ＣＯ］
＋

注：７－（２″－α－鼠李糖基－６″－（３″″－羟基－３″″－甲基戊二酰）βＤ葡萄糖基）柚皮素 （Ｍｅｌｉｔｉｄｉｎ）

离子扫描 （ＰＩ），得到ｍ／ｚ２７１０及ｍ／ｚ１５０７。其
中 ｍ／ｚ２７１０为糖苷键断裂产生，ｍ／ｚ１５０７为糖
苷键断裂后Ｃ环进行 ＲＤＡ裂解，然后丢失一个 Ｈ
所得。在液质联用中，与对照品的保留时间、分子

离子峰和碎片离子峰的精确相对分子质量、质谱断

裂行为一致，经文献 ［２－３］比对，确证该化合
物为樱桃苷，分子式为Ｃ２１Ｈ２２Ｏ１０。
３３　柚皮苷 （Ｎａｒｉｎｇｉｎ）

检测到 ［Ｍ＋Ｈ］＋准分子离子峰为ｍ／ｚ５８１３。
［Ｍ－Ｈ］－准分子离子峰为ｍ／ｚ５７９０，对其进行子
离子扫描 （ＰＩ），得到ｍ／ｚ４５９０为 Ｃ环进行 ＲＤＡ
裂解丢失苯酚基和一个羰基产生；ｍ／ｚ２７１１为柚
皮苷配基－７－Ｏ－葡糖苷的糖苷键断裂产生。在
液质联用中，与对照品的保留时间、分子离子峰和

碎片离子峰的精确相对分子质量、质谱断裂行为一

致，经文献 ［１－３］比对，确证该化合物为柚皮
苷，分子式为Ｃ２７Ｈ３２Ｏ１４。
３４　忍冬苷 （Ｌｏｎｉｃｅｒｉｎ）

检测到 ［Ｍ＋Ｈ］＋准分子离子峰为ｍ／ｚ５９５０。
［Ｍ－Ｈ］－准分子离子峰为ｍ／ｚ５９３０，对其进行子
离子扫描 （ＰＩ），得到 ｍ／ｚ２８４８为忍冬苷的糖苷
键断裂产生的；ｍ／ｚ１５１０为糖苷键断裂后 Ｃ环进
行ＲＤＡ裂解所产生的。在液质联用中，根据分子
离子峰和碎片离子峰的精确相对分子质量、质谱断

裂行为与文献 ［４］比对，指认该化合物为忍冬
苷，分子式为Ｃ２７Ｈ３０Ｏ１５。
３５　野漆树苷 （Ｒｈｏｉｆｏｌｉｎ）

检测到 ［Ｍ＋Ｈ］＋准分子离子峰为ｍ／ｚ５７９０。
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［Ｍ－Ｈ］－准分子离子峰为ｍ／ｚ５７７１，对其进行子
离子扫描 （ＰＩ），得到 ｍ／ｚ２６９１为野漆树苷的糖
苷键断裂产生。在液质联用中，与对照品的保留时

间、分子离子峰和碎片离子峰的精确相对分子质

量、质谱断裂行为一致，经文献 ［１－３］比对，
确证该化合物为野漆树苷，分子式为Ｃ２７Ｈ３０Ｏ１４。
３６　橙皮内酯水合物 （Ｍｅｒａｎｚｉｎｈｙｄｒａｔｅ）

检测到 ［Ｍ＋Ｈ］＋准分子离子峰为ｍ／ｚ２７８９，
对其进行子离子扫描 （ＰＩ），得到 ｍ／ｚ２６１０，ｍ／ｚ
２４３２，ｍ／ｚ１８９１及 ｍ／ｚ１３１０。ｍ／ｚ２６１０为橙
皮内酯，支链断裂形成苯骈呋喃离子 ｍ／ｚ１８９１，
丢失一个甲氧基和一个羰基产生 ｍ／ｚ１３１０。在液
质联用中，与对照品的保留时间、分子离子峰和碎

片离子峰的精确相对分子质量、质谱断裂行为一

致，经文献 ［３，５－６］比对，确证该化合物为橙
皮内酯水合物，分子式为Ｃ１５Ｈ１８Ｏ５。
３７　７－（２″－α－鼠李糖基－６″－（３″″－羟基－３″″－

甲基戊二酰）βＤ葡萄糖基）柚皮素（Ｍｅｌｉｔｉｄｉｎ）
检测到 ［Ｍ＋Ｈ］＋准分子离子峰为ｍ／ｚ７２４２。

［ＭＨ］－准分子离子峰为 ｍ／ｚ７２２７，对其进行子
离子扫描 （ＰＩ），得到 ｍ／ｚ６２０８、ｍ／ｚ５７８９及
ｍ／ｚ２７０９，其中 ｍ／ｚ６２０８为酯键断裂产生，再
丢失一个乙酰基产生 ｍ／ｚ５７８９，Ｍｅｌｉｔｉｄｉｎ的酯键、
糖苷键断裂形成柚皮素 ｍ／ｚ２７０９。在液质联用
中，与Ｍｅｌｉｔｉｄｉｎ的保留时间、分子离子峰和碎片离
子峰的精确相对分子质量、质谱断裂行为一致，经

文献 ［１］比对，确证该化合物为 Ｍｅｌｉｔｉｄｉｎ，分子
式为Ｃ３３Ｈ４０Ｏ１８。
３８　柚皮素 （Ｎａｒｉｎｇｅｎｉｎ）

检测到 ［Ｍ＋Ｈ］＋准分子离子峰为 ｍ／ｚ２７３２。
［ＭＨ］－准分子离子峰为 ｍ／ｚ２７１０，对其进行子
离子扫描 （ＰＩ），得ｍ／ｚ１５０９及ｍ／ｚ１０６９。其中
ｍ／ｚ１５０９为 Ｃ环进行 ＲＤＡ裂解丢失苯酚基和一
个羰基产生，ｍ／ｚ１０６９为Ａ环断裂、Ｃ环ＲＤＡ裂
解产生。在液质联用中，与对照品的保留时间、分

子离子峰和碎片离子峰的精确相对分子质量、质谱

断裂行为一致，经文献 ［１，３］比对，确证该化
合物为柚皮素，分子式为Ｃ１５Ｈ１２Ｏ５。
３９　异橙皮内酯 （Ｉｓｏｍｅｒａｎｚｉｎ）

检测到 ［Ｍ＋Ｈ］＋准分子离子峰为ｍ／ｚ２６１０，

对其进行子离子扫描 （ＰＩ），得到 ｍ／ｚ２４３１，ｍ／ｚ
１８９０及ｍ／ｚ１３１２。支链断裂形成苯骈呋喃离子
ｍ／ｚ１８９０，丢失一个甲氧基和一个羰基产生香豆
素类化合物的特征离子 ｍ／ｚ１３１２。在液质联用
中，根据保留时间、分子离子峰和碎片离子峰的精

确相对分子质量、质谱断裂行为，经文献 ［３，５
－６］比对，指认该化合物为异橙皮内酯，分子式
为Ｃ１５Ｈ１６Ｏ４。

４　讨　论
经过ＲＲＬＣ－ＭＳ／ＭＳ分析，确证和指认了红珠

胶囊中７个黄酮类成分 （新北美圣草苷、樱桃苷、

柚皮苷、忍冬苷、野漆树苷、Ｍｅｌｉｔｉｄｉｎ、柚皮素）
和２个香豆素类成分 （橙皮内酯水合物、异橙皮

内酯）。本研究揭示了红珠胶囊的化学物质基础，

有利于监控该药的质量［７］。
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