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基金项目：武当特色中药研究湖北省重点实验室开放课题犤ＷＤＣＭ２０１８００３犦。
第一作者：王启斌，男，硕士，主任药师，研究方向为药物分析与临床药学，（电子信箱）ｔａｉｈｅ３２１＠１６３．ｃｏｍ。

ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００６－４９３１．２０２１．１４．０１６
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犤１０犦于 萍，邱 琴，崔兆杰，等．荆芥穗挥发性成分的 ＧＣ－ＭＳ

分析犤Ｊ犦．中药材，２００６，２９（２）：１４０－１４２．
犤１１犦马丽端，于密密，傅欣彤，等 ．感冒清热颗粒挥发油特征图

谱及薄荷酮和胡薄荷酮的含量测定犤Ｊ犦．药物分析杂志，
２０１２，３２（８）：１３７４－１３９３．

犤１２犦何风艳，何 轶，王菲菲，等．ＧＣ－ＭＳ／ＭＳ法检测含薄荷中
成药中的留兰香犤Ｊ犦．中成药，２０２０，４２（２）：５２７－５３１．

犤１３犦桑旭峰．ＧＣ法测定感冒清热颗粒中薄荷脑和胡薄荷酮的含

量犤Ｊ犦．中国中医药科技，２０１３，２０（７）：３７６－３７７．
犤１４犦殷世宁，张春辉，王海英 ．板蓝根特征图谱及３种成分含量

测定研究犤Ｊ犦．中国药业，２０１８，２７（２４）：１５－１８．
犤１５犦李月婷，任 易，彭治添，等．连翘药材的高效液相色谱特征图谱

研究犤Ｊ犦．中国医院用药评价与分析，２０１６，１６（１０）：１２９７－１２９９．
犤１６犦赵立子，金 钺，韩晓敏，等．北京、河北地区荆芥挥发油的

ＧＣ特征图谱犤Ｊ犦．中成药，２０１５，３７（８）：１７６２－１７６６．
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超高效液相色谱串联质谱法同时测定大黄中

９种蒽醌类成分含量

王启斌 １，２，叶 方 １，２，黄良永 １，２，杜士明 １，２，卢 伟 １，２

（１．湖北省十堰市太和医院·湖北医药学院附属医院，湖北 十堰 ４４２０００； ２．武当特色中药研究湖北省重点
实验室·湖北医药学院，湖北 十堰 ４４２０００）

摘要：目的 建立同时测定大黄中 ９种蒽醌类成分含量的超高效液相色谱串联质谱法。方法 色谱柱为 ＷａｔｅｒｓＡｃｑｕｉｔｙＵＰＬＣＢＥＨ
Ｃ１８柱（１００ｍｍ×２．１ｍｍ，１．７μｍ），流动相为２ｍｍｏｌ／Ｌ甲酸铵溶液 －乙腈（梯度洗脱），流速为０．２ｍＬ／ｍｉｎ，柱温为４０℃；采用电喷雾
离子源（ＥＳＩ），多反应监测（ＭＲＭ）模式，负离子检测。结果 大黄素、大黄酸、大黄酚、大黄素甲醚、芦荟大黄素、大黄素 ８－Ｏ－β－Ｄ－
葡萄糖苷、大黄素甲醚８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷、大黄酚８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷、大黄酸８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷的质量浓度分别
在 ４０．７５～８１５ｎｇ／ｍＬ、５５．００～１１００ｎｇ／ｍＬ、５７．００～１１４０ｎｇ／ｍＬ、６０．００～１２００ｎｇ／ｍＬ、５９．００～１１８０ｎｇ／ｍＬ、５３．２０～１０６４ｎｇ／ｍＬ、
５４．２０～１０８４ｎｇ／ｍＬ、５３．８５～１０７７ｎｇ／ｍＬ、５１．００～１０２０ｎｇ／ｍＬ范围内与峰面积线性关系良好（ｒ均大于 ０．９９９）；精密度、稳定性、重
复性试验的 ＲＳＤ均小于 ５．０％（ｎ＝６）；平均加样回收率分别为 ９１．０４％，９４．７２％，９２．９２％，９３．７２％，９２．５６％，９４．９７％，８７．８７％，

９３．２８％，９４．７５％，ＲＳＤ分别为３．５５％，６．３９％，４．０２％，４．０４％，７．６３％，７．５７％，７．８５％，８．３３％，５．７６％（ｎ＝６）。结论 所建立的方法

简单、快速、灵敏，重复性好，可用于测定大黄药材中９种蒽醌类成分的含量。
关键词：大黄；蒽醌类；化学成分；超高效液相色谱串联质谱法；含量测定
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Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ Ｔｏｅｓｔａｂｌｉｓｈａｕｌｔｒａ－ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ－ｔａｎｄｅｍ ｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ（ＵＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ）ｍｅｔｈｏｄｆｏｒ
ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｎｉｎｅａｎｔｈｒａｑｕｉｎｏｎｅｓｉｎＲｈｅｉＲａｄｉｘｅｔＲｈｉｚｏｍａ．Ｍｅｔｈｏｄｓ ＴｈｅｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃｃｏｌｕｍｎｗａｓＷａｔｅｒｓＡｃ
ｑｕｉｔｙＵＰＬＣＢＥＨＣ１８ ｃｏｌｕｍｎ（１００ｍｍ×２．１ｍｍ，１．７μｍ），ｔｈｅｍｏｂｉｌｅｐｈａｓｅｗａｓ２ｍｍｏｌ／Ｌａｍｍｏｎｉｕｍｆｏｒｍａｔｅ－ａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ（ｇｒａｄｉｅｎｔ
ｅｌｕｔｉｏｎ），ｔｈｅｆｌｏｗｒａｔｅｗａｓ０．２ｍＬ／ｍｉｎ，ａｎｄｔｈｅｃｏｌｕｍｎｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｗａｓ４０℃．Ｎｅｇａｔｉｖｅｉｏｎｄｅｔｅｃｔｉｏｎｗａｓａｄｏｐｔｅｄｗｉｔｈｅｌｅｃｔｒｏｓｐｒａｙ
ｉｏｎｓｏｕｒｃｅ（ＥＳＩ）ａｎｄｍｕｌｔｉｐｌｅｒｅａｃｔｉｏｎｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ（ＭＲＭ）ｍｏｄｅ．Ｒｅｓｕｌｔｓ Ｔｈｅｌｉｎｅａｒｒａｎｇｅｓｏｆｅｍｏｄｉｎ，ｒｈｅｉｎ，ｃｈｒｙｓｏｐｈａｎｏｌ，ｐｈｙｓｃｉｏｎ，ａｌｏｅ
ｅｍｏｄｉｎ，ｅｍｏｄｉｎ－８－Ｏ－β－Ｄ－ｇｌｕｃｏｓｉｄｅ，ｐｈｙｓｃｉｏｎ－８－Ｏ－β－Ｄ－ｍｏｎｏｇｌｕｃｏｓｉｄｅ，ｃｈｒｙｓｏｐｈａｌ８－Ｏ－β－Ｄ－ｇｌｕｃｏｓｉｄｅａｎｄｒｈｅｉｎ－
８－Ｏ－β－Ｄ－ｇｌｕｃｏｐｙｒａｎｏｓｉｄｅｗｅｒｅ４０．７５－８１５ ｎｇ／ｍＬ，５５．００－１１００ ｎｇ／ｍＬ，５７．００－１ １４０ ｎｇ／ｍＬ，６０．００－１ ２００ ｎｇ／ｍＬ，

５９．００－１１８０ｎｇ／ｍＬ，５３．２０－１０６４ｎｇ／ｍＬ，５４．２０－１０８４ｎｇ／ｍＬ，５３．８５－１０７７ｎｇ／ｍＬ，５１．００－１０２０ｎｇ／ｍＬ（ｒ＞０．９９９），

ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．ＴｈｅＲＳＤｓｏｆｐｒｅｃｉｓｉｏｎ，ｓｔａｂｉｌｉｔｙａｎｄｒｅｐｅａｔａｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｓｗｅｒｅｌｅｓｓｔｈａｎ５．０％（ｎ＝６），ｔｈｅａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓｗｅｒｅ９１．０４％，
９４．７２％，９２．９２％，９３．７２％，９２．５６％，９４．９７％，８７．８７％，９３．２８％，９４．７５％ ｗｉｔｈＲＳＤｓｏｆ３．５５％，６．３９％，４．０２％，４．０４％，７．６３％，

７．５７％，７．８５％，８．３３％，５．７６％（ｎ＝６），ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｔｈｅｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄｍｅｔｈｏｄｉｓｓｉｍｐｌｅ，ｒａｐｉｄ，ｓｅｎｓｉｔｉｖｅａｎｄｒｅｐｅａｔａｂｌｅ，ｗｈｉｃｈ
ｃａｎｂｅｕｓｅｄｔｏｄｅｔｅｒｍｉｎｅｔｈｅｃｏｎｔｅｎｔｏｆｎｉｎｅａｎｔｈｒａｑｕｉｎｏｎｅｓｉｎＲｈｅｉＲａｄｉｘｅｔＲｈｉｚｏｍａ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ＲｈｅｉＲａｄｉｘｅｔＲｈｉｚｏｍａ；ａｎｔｈｒａｑｕｉｎｏｎｅｓ；ｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ；ＵＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ；ｃｏｎｔｅｎｔｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ
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母离子

（ｍ／ｚ）

２６９．１
２８３．１
２５３．２
２８３．２
２６９．１
４３１．２
４４５．２
４１５．２
４４５．１

子离子

（ｍ／ｚ）

２２５．１
２３９．０
２２５．０
２４０．０
２４０．１
２６９．０
２８３．１
２５３．１
２３９．０

扫描时间

（ｓ）

０．１
０．１
０．１
０．１
０．１
０．１
０．１
０．１
０．１

锥孔电压

（Ｖ）

４２
２０
５０
５０
４０
４４
２０
２２
２２

碰撞电压

（Ｖ）

２６
１４
２８
２６
２２
２６
１０
１６
３４

化学成分

大黄素

大黄酸

大黄酚

大黄素甲醚

芦荟大黄素

大黄素８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷
大黄素甲醚８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷
大黄酚８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷
大黄酸８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷

大黄为蓼科植物掌叶大黄 ＲｈｅｕｍｐａｌｍａｔｕｍＬ．、唐
古特大黄 ＲｈｅｕｍｔａｎｇｕｔｉｃｕｍＭａｘｉｍ，ｅｘＢａｌｆ．或药用大
黄 ＲｈｅｕｍｏｆｆｉｃｉｎａｌｅＢａｉｌｌ．的干燥根和根茎犤１犦，性寒，味

苦，归脾、胃、大肠、肝、心包经，具有泻下攻积、清热泻

火、凉血解毒、逐瘀通经、利湿退黄功效犤２犦。研究显示，大

黄中含有蒽醌类衍生物、二苯乙烯苷、鞣质、有机酸等

１００多种化合物犤３犦。体内外试验研究表明，大黄具有泻

下犤４犦、抗菌犤５犦、抗炎、调脂、保肝、利胆、利尿、抗凝血、抗

氧化、抗肿瘤、预防慢性肾衰竭、治疗肥胖性疾病等多种

药理作用犤６－７犦。２０２０年版《中国药典牗一部牘》将芦荟大黄
素、大黄素、大黄酸、大黄酚和大黄素甲醚的总含量作为

评价药材质量的指标。目前对大黄的研究主要集中在上

述５种化合物，这些游离蒽醌结合型化合物在大黄中也
有较高含量，且具有多种药理活性犤８－１６犦。本试验中采用

超高效液相色谱串联质谱牗ＵＰＬＣ－ＭＳ／ＭＳ牘法同时测定
大黄中９种蒽醌类成分的含量，为大黄中蒽醌类化合物
的研究提供参考。现报道如下。

１ 仪器与试药

１．１ 仪器

ＷａｔｅｒｓＡｃｑｕｉｔｙ型超高效液相色谱仪，ＸＥＶＯＴＱ型
串联质谱仪，均购自沃特世科技（上海）有限公司；

ＧＷＡＵＮ１型纯水仪（北京普析通用仪器有限责任公
司）；ＡＵＷ１２０Ｄ型分析天平牗岛津＜上海 ＞实验器材有
限公司牘；ＶＯＲＴＥＸ－６型涡旋混合器（海门市其林贝尔
仪器制造有限公司）；５４２７Ｒ型冷冻高速离心机（德国
Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ公司）。
１．２ 试药

大黄素对照品（批号为 １１０７５６－２０１７１１，含量为
９９．５％），大黄酸对照品（批号为１１０７５７－２０１６０７，含量
为９９．３％），大黄酚对照品（批号为１１０７９６－２０１６１６，含
量为 ９９．６％），大黄素甲醚对照品（批号为 １１０７５８－
２０１６１６，含量为 ９９．０％），芦荟大黄素对照品（批号为
１１０７９５－２０１７１０，含量为 ９８．３％），均购自中国食品药
品检定研究院；大黄素８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷对照品
（批号为 １８０８０６０１，含量≥９８％），大黄素甲醚 ８－Ｏ－
β－Ｄ－葡萄糖苷对照品（批号为 １９１０２４０１，含量≥
９８％），大黄酚８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷对照品（批号为
１７１１１３０３，含量≥９８％），大黄酸８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖
苷对照品（批号为１７１０１７０５，含量≥９８％），均购自成都
普菲德生物技术有限公司；乙腈、甲醇均为色谱纯，其余

试剂均为分析纯，水为超纯水。大黄药材（批号分别为

２０１８０９，２０１８１０，２０１８１１）购自湖北神农本草药业有限公
司，经湖北医药学院药学院叶方副教授鉴定为蓼科植物

掌叶大黄 ＲｈｅｕｍｐａｌｍａｔｕｍＬ．的干燥根茎。

２ 方法与结果

２．１ 试验条件

色谱条件：色谱柱为 ＷａｔｅｒｓＡｃｑｕｉｔｙＵＰＬＣ ＢＥＨ
Ｃ１８柱（１００ｍｍ×２．１ｍｍ，１．７μｍ）；流动相为 ２ｍｍｏｌ／Ｌ
甲酸铵溶液（Ａ）－乙腈（Ｂ），梯度洗脱（０～０．５ｍｉｎ时
１０％Ｂ，０．５～１．５ｍｉｎ时１０％→３０％Ｂ，１．５～６．０ｍｉｎ时
３０％→７０％Ｂ，６．０～７．０ｍｉｎ时７０％→９０％Ｂ，７．０～８．５ｍｉｎ
时 ９０％Ｂ，８．５～９．０ｍｉｎ时 ９０％→１０％Ｂ，９．０～１０．０ｍｉｎ
时 １０％Ｂ）；流速为 ０．２ｍＬ／ｍｉｎ；柱温为 ４０℃；进样量
为５μＬ。

质谱条件：电喷雾离子源（ＥＳＩ），脱溶剂温度为４００℃，
脱溶剂流速为 ８００Ｌ／ｈ，毛细管电压为 ３．０ｋＶ，多反应
监测（ＭＲＭ）模式下负离子扫描。化学成分质谱检测参
数见表１，质谱图见图１。

２．２ 溶液制备

混合对照品溶液：精密称取９种化学成分对照品各
适量，分别加入甲醇－二甲基亚砜溶液（５０∶５０，Ｖ／Ｖ），
制成大黄素（８１．５μｇ／ｍＬ）、大黄酸（１１０．５μｇ／ｍＬ）、大
黄酚（１１４．０μｇ／ｍＬ）、大黄素甲醚（１２０．４μｇ／ｍＬ）、芦荟
大黄素（１１８．６μｇ／ｍＬ）、大黄素 ８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖
苷（１０６．４μｇ／ｍＬ）、大黄素甲醚８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖
苷（１０８．４０μｇ／ｍＬ）、大黄酚 ８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷
（１０７．７μｇ／ｍＬ）、大 黄 酸 ８－Ｏ－β－Ｄ－葡 萄 糖 苷
（１０２．０μｇ／ｍＬ）的单一对照品溶液。各取适量，加入甲醇，
制成大黄素（４．０７５μｇ／ｍＬ）、大黄酸（５．５２５μｇ／ｍＬ）、大
黄酚（５．７０μｇ／ｍＬ）、大黄素甲醚（６．０２μｇ／ｍＬ）、芦荟大
黄素（５．９３μｇ／ｍＬ）、大黄素 ８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷
（５．３２μｇ／ｍＬ）、大黄素甲醚 ８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷
（５．４２μｇ／ｍＬ）、大 黄 酚 ８－Ｏ－β－Ｄ－葡 萄 糖 苷
（５．３８５μｇ／ｍＬ）、大 黄 酸 ８－Ｏ－β－Ｄ－葡 萄 糖 苷
（５．１０μｇ／ｍＬ）的混合对照品溶液。

表１ ９种化学成分的质谱检测参数
Ｔａｂ．１ Ｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙｐａｒａｍｅｔｅｒｓｏｆｎｉｎｅｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

·检验检测·
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Ｙ１＝２０２．１Ｘ１＋６５０．２
Ｙ２＝１２３．９Ｘ２＋３６７８
Ｙ３＝１９．８５Ｘ３＋５６４．２
Ｙ４＝２８．３６Ｘ４＋７９７．８
Ｙ５＝３５．１８Ｘ５－５１６．１
Ｙ６＝３８８．６Ｘ６＋１２７９
Ｙ７＝１９．８４Ｘ７＋５８６．８
Ｙ８＝２０．９０Ｘ８＋２８９．２
Ｙ９＝２７．６８Ｘ９＋４４５．７

线性范围

（ｎｇ／ｍＬ）

４０．７５～８１５
５５．００～１１００
５７．００～１１４０
６０．００～１２００
５９．００～１１８０
５３．２０～１０６４
５４．２０～１０８４
５３．８５～１０７７
５１．００～１０２０

ｒ

０．９９９１
０．９９９６
０．９９９９
０．９９９７
０．９９９５
０．９９９６
０．９９９７
０．９９９７
０．９９９６

ＬＯＱ
（ｎｇ／ｍＬ）

０．８１５
１．１０
１．１４
１．２０
１．１８
０．５３２
１．０８
１．０８

１．０２

Ａ Ｂ Ｃ

离子强度 ／ｃｐｓ
１．２×１０５

０．６×１０５

０
０ ２ ４ ６ ８ １０

ｔ／ｍｉｎ

离子强度 ／ｃｐｓ
８．０×１０５

４．０×１０５

０
０ ２ ４ ６ ８ １０

ｔ／ｍｉｎ

离子强度 ／ｃｐｓ
５．０×１０４

２．５×１０４

０
０ ２ ４ ６ ８ １０

ｔ／ｍｉｎ

Ｄ Ｅ Ｆ

离子强度 ／ｃｐｓ
１．２×１０５

０．６×１０５

０
０ ２ ４ ６ ８ １０

ｔ／ｍｉｎ

离子强度 ／ｃｐｓ
１．６×１０５

０．８×１０５

０
０ ２ ４ ６ ８ １０

ｔ／ｍｉｎ

离子强度 ／ｃｐｓ
８．０×１０５

４．０×１０５

０
０ ２ ４ ６ ８ １０

ｔ／ｍｉｎ

Ｇ Ｈ Ｉ

离子强度 ／ｃｐｓ
４．０×１０６

２．０×１０６

０
０ ２ ４ ６ ８ １０

ｔ／ｍｉｎ

离子强度 ／ｃｐｓ
３．０×１０５

１．５×１０５

０
０ ２ ４ ６ ８ １０

ｔ／ｍｉｎ

离子强度 ／ｃｐｓ
１．８×１０５

１．２×１０５

０．６×１０５

０
０ ２ ４ ６ ８ １０

ｔ／ｍｉｎ

供试品溶液：取药材样品粉末（过４号筛）约０．５ｇ，
精密称定，置具塞锥形瓶中，精密加入甲醇２５ｍＬ，称定
质量，加热回流１ｈ，放冷，再称定质量，用甲醇补足减失的
质量，摇匀，经０．２２μｍ微孔滤膜滤过，取续滤液１ｍＬ，
用甲醇稀释至１００ｍＬ，即得。
２．３ 方法学考察

线性关系考察：分别精密量取２．２项下混合对照品
溶液，加入甲醇倍比稀释，得系列混合对照品溶液。精密

量取 ５μＬ，按 ２．１项下试验条件进样测定，记录峰面
积。以待测化学成分质量浓度（Ｘ，ｎｇ／ｍＬ）为横坐标、峰
面积（Ｙ）为纵坐标进行线性回归，回归方程与线性范围
见表２。

定量限牗ＬＯＱ牘考察：分别精密量取２．２项下混合对照
品溶液适量，倍比稀释，并按２．１项下试验条件进样测定，
以信噪比牗Ｓ／Ｎ牘为１０∶１时分别计算ＬＯＱ。结果见表２。

精密度试验：取 ２．２项下混合对照品适量，进行
２０倍稀释，按２．１项下试验条件连续进样测定６次，记
录峰面积。结果大黄素、大黄酸、大黄酚、大黄素甲醚、芦

荟大黄素、大黄素 ８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷、大黄素甲

醚 ８－Ｏ－β－Ｄ葡萄糖苷、大黄酚 ８－Ｏ－β－Ｄ葡萄
糖苷、大黄酸８－Ｏ－β－Ｄ葡萄糖苷峰面积的 ＲＳＤ分
别为２．６８％，２．９１％，２．２４％，２．０４％，１．０５％，４．０５％，
３．８５％，１．９５％，３．４８％（ｎ＝６），表明仪器精密度良好。

稳定性试验：取 ２．２项下供试品溶液适量，分别于
室温下放置 ０，２，４，８，１２，２４ｈ时按 ２．１项下试验条件

化学成分 回归方程

大黄素

大黄酸

大黄酚

大黄素甲醚

芦荟大黄素

大黄素８－Ｏ－β－Ｄ葡萄糖苷
大黄素甲醚８－Ｏ－β－Ｄ葡萄糖苷
大黄酚８－Ｏ－β－Ｄ葡萄糖苷
大黄酸８－Ｏ－β－Ｄ葡萄糖苷

表２ 回归方程线性范围及定量限

Ｔａｂ．２ Ｌｉｎｅａｒｒａｎｇｅｓｏｆｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｅｑｕａｔｉｏｎａｎｄｌｉｍｉｔｏｆｑｕａｎｔｉｔａｔｉｏｎ

·检验检测·

ＩｎｓｐｅｃｔｉｏｎａｎｄＴｅｓｔ

Ａ．大黄酸８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷 Ｂ．大黄素８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷 Ｃ．大黄酚８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷

Ｄ．大黄素甲醚８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷 Ｅ．大黄酸 Ｆ．芦荟大黄素 Ｇ．大黄素 Ｈ．大黄酚 Ｉ．大黄素甲醚
图１ 质谱图

Ａ．Ｅｍｏｄｉｎ－８－Ｏ－β－Ｄ－ｇｌｕｃｏｓｉｄｅ Ｂ．Ｐｈｙｓｃｉｏｎ－８－Ｏ－β－Ｄ－ｍｏｎｏｇｌｕｃｏｓｉｄｅ Ｃ．Ｃｈｒｙｓｏｐｈａｌ８－Ｏ－β－Ｄ－ｇｌｕｃｏｓｉｄｅ

Ｄ．Ｒｈｅｉｎ－８－Ｏ－β－Ｄ－ｇｌｕｃｏｐｙｒａｎｏｓｉｄｅ Ｅ．Ｅｍｏｄｉｎ Ｆ．Ａｌｏｅｅｍｏｄｉｎ Ｇ．Ｒｈｅｉｎ Ｈ．Ｃｈｒｙｓｏｐｈａｎｏｌ Ｉ．Ｐｈｙｓｃｉｏｎ

Ｆｉｇ．１ Ｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｇｒａｍ
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大黄素

大黄酸

大黄酚

大黄素甲醚

芦荟大黄素

取样量

（ｇ）

０．１０１０
０．１００６
０．１００４
０．１００９
０．１０１２
０．１００８
０．１０１０
０．１００６
０．１００４
０．１００９
０．１０１２
０．１００８
０．１０１０
０．１００６
０．１００４
０．１００９
０．１０１２
０．１００８
０．１０１０
０．１００６
０．１００４
０．１００９
０．１０１２
０．１００８
０．１０１０
０．１００６
０．１００４

样品含量

（μｇ）

１７５．３
１７４．６
１７４．２
１７５．１
１７５．６
１７４．９
１９２．９
１９２．２
１９１．８
１９２．７
１９３．３
１９２．６
３１８．８
３１７．６
３１６．９
３１８．５
３１９．５
３１８．２
１０４．４
１０４．０
１０３．８
１０４．３
１０４．６
１０４．２
１０．１０
１０．０６
１０．０４

加入量

（μｇ）

１６３．０
１６３．０
１６３．０
１６３．０
１６３．０
１６３．０
１６５．８
１６５．８
１６５．８
１６５．８
１６５．８
１６５．８
３４２．０
３４２．０
３４２．０
３４２．０
３４２．０
３４２．０
１２０．４
１２０．４
１２０．４
１２０．４
１２０．４
１２０．４
１１．９
１１．９
１１．９

测得量

（μｇ）

３２０．４
３２５．８
３１９．３
３２５．１
３１７．９
３３１．６
３４８．３
３６７．２
３４０．８
３３９．９
３５４．２
３４７．４
６５９．７
６３２．５
６２７．１
６４０．８
６３３．６
６２２．５
２１４．８
２１７．８
２１０．９
２２５．１
２１６．２
２１７．５
１９．９７
２０．５７
２１．３３

回收率

（％）

８９．０２
９２．７６
８９．０２
９２．０２
８７．３０
９６．１４
９３．７３
１０５．５５
８９．８７
８８．７８
９７．０４
９３．３７
９９．６８
９２．０８
９０．７０
９４．２４
９１．８４
８８．９８
９１．６９
９４．５２
８８．９５
１００．３３
９２．６９
９４．１０
８２．９４
８８．３２
９４．８７

Ｘ
（％）

９１．０４

９４．７２

９２．９２

９３．７２

９２．５６

ＲＳＤ
（％）

３．５５

６．３９

４．０２

４．０４

７．６３

大黄素８－Ｏ－
β－Ｄ－葡萄糖苷

大黄素甲醚８－Ｏ－
β－Ｄ－葡萄糖苷

大黄酚８－Ｏ－
β－Ｄ－葡萄糖苷

大黄酸８－Ｏ－
β－Ｄ－葡萄糖苷

取样量

（ｇ）

０．１００９
０．１０１２
０．１００８
０．１０１０
０．１００６
０．１００４
０．１００９
０．１０１２
０．１００８
０．１０１０
０．１００６
０．１００４
０．１００９
０．１０１２
０．１００８
０．１０１０
０．１００６
０．１００４
０．１００９
０．１０１２
０．１００８
０．１０１０
０．１００６
０．１００４
０．１００９
０．１０１２
０．１００８

样品含量

（μｇ）

１０．０９
１０．１２
１０．０８
８５．４２
８５．０８
８４．９１
８５．３３
８５．５９
８５．２５
１２６．８
１２６．３
１２６．０
１２６．７
１２７．１
１２６．５
１１７．１
１１６．６
１１６．４
１１７．０
１１７．３
１１６．９
１６５．４
１６４．８
１６４．５
１６５．３
１６５．８
１６５．１

加入量

（μｇ）

１１．９
１１．９
１１．９
７９．８
７９．８
７９．８
７９．８
７９．８
７９．８
１０８．４
１０８．４
１０８．４
１０８．４
１０８．４
１０８．４
１０７．７
１０７．７
１０７．７
１０７．７
１０７．７
１０７．７
１５３．０
１５３．０
１５３．０
１５３．０
１５３．０
１５３．０

测得量

（μｇ）

２０．６９
２２．３１
２１．７１
１７１．６
１６２．３
１５６．１
１５８．９
１６１．７
１５５．７
２２７．４
２１７．９
２２１．７
２１１．９
２３３．６
２１８．４
２３０．２
２１６．８
２０３．７
２１４．９
２１８．２
２２０．３
３０２．１
３０８．９
３１１．８
３２５．７
３０６．９
３０５．３

回收率

（％）

８９．０８
１０２．４４
９７．７３
１０８．００
９６．７７
８９．２１
９２．１９
９５．３８
８８．２８
９２．８０
８４．５０
８８．２８
７８．６０
９８．２５
８４．７８
１０５．０１
９３．０４
８１．０６
９０．９０
９３．６９
９６．０１
８９．３５
９４．１８
９６．２７
１０４．８４
９２．２２
９１．６３

Ｘ
（％）

９４．９７

８７．８７

９３．２８

９４．７５

ＲＳＤ
（％）

７．５７

７．８５

８．３３

５．７６

表３ 加样回收试验结果牗ｎ＝６牘
Ｔａｂ．３ Ｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｈｅｒｅｃｏｖｅｒｙｔｅｓｔ（ｎ＝６）

化学成分 化学成分

进样测定，记录峰面积。结果大黄素、大黄酸、大黄酚、大

黄素甲醚、芦荟大黄素、大黄素 ８－Ｏ－β－Ｄ葡萄糖
苷、大黄素甲醚 ８－Ｏ－β－Ｄ葡萄糖苷、大黄酚 ８－
Ｏ－β－Ｄ葡萄糖苷、大黄酸８－Ｏ－β－Ｄ葡萄糖苷峰
面积的 ＲＳＤ分别为 ２．８６％，２．６４％，１．３６％，１．２８％，
１．３９％，３．３１％，２．９０％，１．８１％，２．０６％（ｎ＝６），表明
供试品溶液在室温放置２４ｈ内基本稳定。

重复性试验：取药材样品（批号为 ２０１８０９）粉末适
量，按 ２．２项下方法平行制备 ６份供试品溶液，再按
２．１项下试验条件进样测定，记录峰面积。结果大黄素、
大黄酸、大黄酚、大黄素甲醚、芦荟大黄素、大黄素 ８－
Ｏ－β－Ｄ葡萄糖苷、大黄素甲醚 ８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄
糖苷、大黄酚 ８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷、大黄酸 ８－
Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷峰面积的 ＲＳＤ分别为３．３９％，
３．０３％，２．６４％，４．６５％，２．６８％，２．８１％，３．８１％，４．２５％，
２．２４％（ｎ＝６），表明方法重复性良好。

加样回收试验：取已知含量的药材样品（批号为

２０１８０９）适量，共 ６份，分别加入一定质量浓度的单一
对照品溶液，按 ２．２项下方法制备供试品溶液，再按
２．１项下试验条件进样测定，记录峰面积，并计算加样
回收率。结果见表３。
２．４ 样品含量测定

取３批药材样品各适量，分别按２．２项下方法制备
供试品溶液，再按２．１项下试验条件进样测定，平行测
定３次，记录峰面积，并计算含量。结果见表４。
３ 讨论

蒽醌类化合物是蓼科植物大黄、虎杖和何首乌等药

材的主要化学

成分和药理活

性成分，２０２０
年版《中国药

典牗一部牘》中

本栏目由

国药控股云南有限公司
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化学成分

大黄素

大黄酸

大黄酚

大黄素甲醚

芦荟大黄素

大黄素８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷
大黄素甲醚８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷
大黄酚８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷
大黄酸８－Ｏ－β－Ｄ－葡萄糖苷

２０１８０９
０．１７３５
０．１９１０
０．３１５７
０．１０３４
０．０１００
０．０８４６
０．１２５５
０．１１５９
０．１６３８

批号

２０１８１０
０．１７４５
０．１８９９
０．３０９９
０．１０３９
０．００９８
０．０８４４
０．１２６５
０．１１８３
０．１６０２

２０１８１１
０．１６７８
０．１９０４
０．３１８８
０．１０２６
０．００９８
０．０８２９
０．１２７１
０．１１３１
０．１５８９

０．１７１９±０．００３６
０．１９０５±０．０００６
０．３１４８±０．００４５
０．１０３３±０．０００７
０．００９９±０．０００１
０．０８４０±０．０００９
０．１２６４±０．０００８
０．１１５８±０．００２６
０．１６１０±０．００２５

表４ 大黄药材样品中９种化学成分含量测定结果（％，ｎ＝３）
Ｔａｂ．４ Ｃｏｎｔｅｎｔｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｎｉｎｅｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓｉｎ Ｒｈｅｉ

ＲａｄｉｘｅｔＲｈｉｚｏｍａ（％，ｎ＝３）

Ｘ±ｓ
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将 ５种游离蒽醌总含量作为大黄的质控指标。目前，关
于大黄化学成分的研究也主要集中于该５种游离型蒽
醌，但结合型蒽醌和蒽酮类化合物在大黄中含量也较

高。结合型蒽醌类化学成分的药理活性研究较少，其化

学成分含量测定方法研究较少是原因之一。大黄药效物

质基础研究尚未完全明确，多成分含量测定更有利于大

黄质量和药效作用机制的研究。

大黄中游离蒽醌类化学成分具备很好的紫外吸收，

在药材质量控制中可采用高效液相色谱法进行研究。预

试验中，游离蒽醌和结合型蒽醌在同一提取条件下含量

差异很大，且游离蒽醌和结合型蒽醌结构相似，采用高

效液相色谱法各成分间的相互干扰明显，需要较长的分

离时间犤２犦，较难得到理想的色谱图。前期研究显示，蒽醌

类化合物进入人体内的含量很低，且蒽醌类化合物间在

人体内存在相互转换的现象犤１７犦，很大程度上影响了该

类化合物在人体内处置过程的研究，需要更高效的分析

方法。

本研究中对不同流动相体系（水－乙腈、０．１％甲酸
水溶液 －乙腈、０．１％甲酸水溶液－甲醇、２ｍｍｏｌ／Ｌ醋
酸铵溶液－乙腈、２ｍｍｏｌ／Ｌ甲酸铵溶液－乙腈）进行了
考察优化，通过观察峰面积，最终选择 ２ｍｍｏｌ／Ｌ甲酸
铵溶液 －乙腈作为流动相。本研究中所建立的 ＵＰＬＣ－
ＭＳ／ＭＳ法在 １０ｍｉｎ内能同时测定大黄中 ５种游离型
蒽醌化学成分和 ４种结合型蒽醌类化学成分，且灵敏、
准确，可为于大黄蒽醌类化学成分研究提供参考。
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