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摘要：建立了同时检测中药姜黄中 & 种微量的姜黄素类化合物的高效液相色谱 ,电喷雾串联质谱分析方法。姜黄根

茎经乙醇超声提取后，无需其他处理可直接进样分析。以 !.3:%;%:< 7*+ 色谱柱（!$" -- . (/ ’ --，$ !-）分离，

乙腈和 "/ *= 甲酸水梯度洗脱，在多反应监测模式（!>!）下对目标成分 进 行 定 性 分 析。利 用 质 谱 碎 裂 规 律，分 别

对每个目标成分同时监测 + 个母离子 ? 特征子离子对 的 反 应 过 程，首 次 从 姜 黄 中 发 现 了 & 个 微 量 的 姜 黄 素 类 化 合

物成分。一次性完成了目标成分的同时定性，方法的检出限为 "/ ! !0 ? @。结果表明，该方法具有简便、快速、准确、

灵敏度高的优点，适用于中药复杂体系中姜黄素类化合物的分析检测。
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- - 姜黄为姜科姜黄属 植 物 姜 黄（.*71*0# $,&<#
=’ ）的干燥根 茎，是 一 种 常 用 中 药，具 有 破 血 行 气、

通经 止 痛、祛 风 疗 痹 等 功 效［*］。 现 代 药 理 研 究 表

明，其主要有效成分是姜黄素类化合物和挥发油类

化合物［!，&］。姜黄素类化合物为 *，% ,二苯基庚烃类

（2.":#&G*4K"/%.2;）成 分，其 中 以 姜 黄 素、去 甲 氧 基

姜黄素和二去甲氧基姜黄素最为常见。近年来国内

外许多文献相继报道了姜黄素类化合物具有抗癌、

抗氧化、抗艾滋病、抗老年痴呆、抗炎、降血脂和保肝

等广泛的药理活性［( 0 *"］，因此对这类化合物的研究
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亦日趋活跃。

! ! 姜黄素类化合物的常用检测方法有高效液相色

谱法、薄层扫描法、分光光度法。但这些方法只能检

测上述 " 个常量的姜黄素 类 化 合 物［## $ #%］。姜 黄 属

植物中还含有许多微量的姜黄素类化合物，许多研

究表明这些微量成分与 " 个常量成分有着相似甚至

更好的药理活性［#% $ &’］，因此分析检测这些微量姜黄

素类化合物对发掘先导化合物和扩大药源有重要的

意义。在姜黄属植物中，姜黄的根茎中姜黄素类化

合物的含量最高，故本研究拟对其中的微量成分进

行挖 掘。 高 效 液 相 色 谱!电 喷 雾 串 联 质 谱（ "#$%!
&’(!)’ * )’）具有灵敏度高、抗干扰能力强、样品前

处理简单的优点，是分析、鉴定中药复杂体系中化学

成分的首选方法。但对于微量成分，在缺乏对照品

的情况下，很难通过几次常规的 $%!)’ 实验就能完

成分离与检测；而且一些微量成分由于含量太低，以

常规的全扫描方法很难检测得到。本文利用多反应

监测（)+)）扫描方式的选择性和特异性，建立了一

种高灵敏的微量姜黄素类化合物的 "#$%!&’(!)’ *
)’ 分析方法。并以这种 方 法 首 次 在 姜 黄 中 发 现 "
个微量姜黄素类成分（ 见图 # 中的化合物 (，)，%）。

本文中所检测的 % 个姜黄素类化合物的结构式如图

# 所示。

图 !" # 个姜黄素类化合物的结构式

!"#$ !" %&’()&(’*+ ,- +". )(’)(/"0,"1+

!" 实验部分

! $ !" 仪器与材料

! ! ,--./012 &%*) !**% 液相色谱仪（ 美国 3/4256 公

司），7.00.8/0 9’: 三重四极杆质 谱 仪（ 美 国 9;25!
<= 公司）。

! ! 乙腈（ 色 谱 纯，美 国 7.6;25 公 司 ），甲 酸（ 色 谱

纯，美国 ,15=6 公司），).--.>=52 超纯水。

! ! 姜黄素、去甲氧基姜黄素、二去甲氧基姜黄素标

准品购于成都思科华生物技术有限公司。

! ! 姜黄根茎于 &’’( 年 #& 月采挖 于 四 川 省 崇 州，

由中国中医科学院西苑医院鉴定为姜科姜黄属植物

姜黄的干燥根茎。

! $ $" 标准溶液的配制

! ! 分 别 准 确 称 取 &+ ) <8 姜 黄 素、去 甲 氧 基 姜 黄

素、二去甲氧基姜黄素标准品，用乙腈溶解并定容至

)’ <$ 容量瓶 中，配 制 成 ’+ ’) 8 * $ 混 合 标 准 溶 液，

于 ( ?下保存。

! $ %" 色谱条件

! ! 色谱柱：).15=6=5@ %#, 柱（&)’ << - (+ % <<，

) !<，大连依利特公司）。流动相：, 相为 ’+ #A 甲

酸，B 相为乙腈。样品的梯度洗脱条件：’"() <.0，

#’A B"#’’A B；()")’ <.0，#’’A B。标准品的等

度洗脱条件：’", <.0，.’A B。流速 #+ ’ <$ * <.0。

柱温 "’ ?；检测波长 &)( 0<；进样量 ) !$。

! $ &" 质谱条件

! ! 电喷雾 离 子 源（&’(）；正 离 子 扫 描；)+) 模 式

检测；喷雾电压 (+ ) CD；毛细管温度 ")’ ?；吹扫气

压力 #".+ * C#/；辅助气流速 #’ <$ * <.0；质量扫描

范围 ! " # #’’ / # ’’’；二级质谱碰撞能量（%(E）：&’
2D。

! $ ’" 样品前处理

! ! 准确取干燥粉碎的姜黄根茎 # 8 置于 )’ <$ 具

塞锥形瓶中，加入 #’ <$ 无水乙醇，混匀，超声萃取

"’ <.0，过滤。再次加入 #’ <$ 无水乙醇重复萃取

# 次。过滤后合 并 滤 液，以 无 水 乙 醇 定 容 于 &) <$
容量瓶中，以 ’+ && !< 有机滤膜过滤，滤液供分析。

$" 结果与讨论

$ $ !" 色谱分离条件的优化

! ! 姜黄素类化合物是中等极性的化合物，适合以

反相 液 相 色 谱 模 式 分 离。 本 实 验 采 用 ).15=6=5@
%#, 柱分离，考察了不同组成的流 动 相 对 目 标 化 合

物的色谱行为和离子化效率的影响。首先比较了乙

腈!水和甲醇!水体系的分离效果，结 果 表 明 乙 腈!水
为流动相时，目标化合物的分离度和质谱信号响应

都优于甲醇!水 体 系。由 于 姜 黄 素 类 化 合 物 的 分 子

结构中含有酚羟基基团，因此为了抑制色谱峰拖尾

和改善峰形，需要在流动相中添加有机酸。考察了

在乙 腈!水 流 动 相 中 分 别 添 加 不 同 比 例 的 甲 酸

（’+ ’)A，’+ #A，’+ &A）或 乙 酸（’+ &A，’+ )A，#A）对

色谱峰形和 质 谱 响 应 的 影 响，结 果 表 明 添 加 ’+ #A
甲酸时目标分析物获得了最优的色谱分离效果和质

谱信号响应。故 本 文 选 用 乙 腈!水（ 含 ’+ #A 甲 酸）

为流动相体系。图 & 为在优化条件下得到的姜黄提

取物的色谱图。

$ $ $" 质谱条件的优化

! ! 首先对 ’+ ’) 8 * $ 的姜黄素（#）、去甲氧基姜黄

素（&）和二去甲氧基姜黄素（"）混合标准溶液在 正

·)%&·
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离子模式下进行母离子全扫描，优化毛细管温度、喷

雾电压、吹扫气压力、辅助气流速等参数，得到 # 个

目标化合物最强的分子离子峰。然后在以上的质谱

条件下，对选定的母离子进行子离子扫描，优化碰撞

能量等参数。在优化的条件下得到图 # 中 # 个常量

姜黄素类化合物的二级质谱图。

图 !" 姜黄根茎提取物的 !"#$ 谱图

%&’( !" !"#$ )*+,-./,’+.- ,0 /*1 12/+.)/ ,0
!"#$"%& ’()*& +, +*&3,-14

$ % ! "#$"#%&’；! ! ()%)*+,-."#$"#%&’；# ! /&0()%)*+,-."#$"#1
%&’!

图 #" （.）姜黄素、（5）去甲氧基姜黄素和（ )）二去甲氧基

姜黄素的二级质谱图

%&’( #" 67! 481)/+. ,0（.）)9+)9-&:，（5）;1-1/*,2<=
)9+)9-&: .:;（ )）5&4;1-1/*,2<)9+)9-&:

! ( #" 姜黄素类化合物的质谱碎裂规律

$ $ 结构相近的化合物在质谱行为上表现为具有相

似的质谱碎裂途径，这意味着获取常量组分的质谱

信息后，可以对结构相近的微量组分的质谱行为进

行预测。因此，我们首先对 # 个常量组分的质谱碎

裂规律进行研究。

$ $ 姜黄素类化合物在正离子和负离子模式下都有

很好的响应，但在正离子模式下的碎片信息更为丰

富，且碎裂多发生在中间碳链上。该规律更有利于

同类化合物的结构推导，因此本实验中姜黄素类化

合物结构信息的获取是在正离子模式下进行的。正

离子模式下，姜黄素（%）、去甲氧基姜黄素（!）、二去

甲氧基姜黄素（#）的一级质谱图仅出现准分子离子

峰［2 & 3］& ，没有其他加合离子和碎片离子出现。

分别对它们的准分子离子峰［2 & 3］& 进行子离子

扫描，发现它们的质谱碎裂途径具有规律性，主要碎

裂机理如图 ’ 所示。

$ $ 图 % 中化合物 %，!，# 的准分子离子分别为 ! " #
#()，##)，#*)，均 发 生 4# + 4’ 键 断 裂 并 失 去 一 个

% 1芳香基1# 1羟基1%，# 1丁二烯中性分子，分别得到碎

片离子 ! " # %""，%’" 5 %""，%’"；均 发 生 重 排 反 应 并

失去一个 % 1羟基1# 1羰基环丁烯中性分子，分别得到

碎片离子 ! " # !,-，!--，!!-；均发生重排反应并失

去一 个 芳 香 基 和 氢 原 子，分 别 得 到 碎 片 离 子 ! " #
!’-，!%- 5 !’-，!%-；均发生重排并失去一个二羰基环

丙烷 中 性 分 子，分 别 得 到 碎 片 离 子 ! " # !))，!()，

!#)；均 发 生 重 排 并 失 去 一 个 % 1羟 基1- 1羰 基1%，# 1环
己二烯中性分子，分别得到碎片离子 ! " # !-)，!!)，

%))；均发生 6 转移并失去一个 # 1芳香基1羧丙烯中

性分子，分别得到碎片离子 ! " # %"-，%’- 5 %"-，%’-；

均发生 3 转移并失去一个芳香基乙烯中性分子，分

别得到碎片 离 子 ! " # !%)，%,) 5 !%)，%,)；均 失 去 一

个 3!6 分 子，分 别 得 到 碎 片 离 子 ! " # #-%，#!%，

!)%。该质 谱 断 裂 规 律 与 文 献［!%］报 道 的 基 本 一

致。姜黄素、去甲氧基姜黄素、二去甲氧基姜黄素的

质谱碎裂途径相同，以上结果证实了结构相近的化

合物在质谱行为上的相似性。

! ( $" 微量姜黄素类化合物的检测

$ $ 据 文 献 报 道，曾 有 人 从 姜 黄 属 植 物 $%&’%!(
)(*+,-&&,.#( 中分离出微量姜黄素类化合物 % 1（’ 1
羟基1#，- 1 二 甲 氧 基 苯 基 ）1" 1（’ 1 羟 基1# 1甲 氧 基 苯

基）1%，( 1庚二烯1#，- 1二酮（’）［%,］，从植物 $%&’%!(
/-!01+.’( 中 分 离 出 微 量 姜 黄 素 类 化 合 物 % 1（’ 1羟
基1# 1甲氧 基 苯 基 ）1" 1（#，’ 1二 羟 基 苯 基 ）1%，( 1 庚 二

烯1#，- 1二酮（-）［!!］。但迄今为止，未见文献报道姜

黄中存在这两种成分。而且根据自然界中姜黄素类

·((!·
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图 !" # 个常量姜黄素类化合物的质谱碎裂机理

!"#$ !" !%&#’()*&*"+) ’(,-&)".’. +/ *-%(( ’&0+% ,1%,1’")+"2.

表 $" 预测图 $ 中化合物 ! % & 产生的子离子

3&45( $" 6%(2",*(2 7%+21,* "+). +/ *-( ,+’7+1)2. ! ’ & ") !"#$ $

"#$%#&’( )#*
+’ ,+-* #

./01’2 +#’
（! " #）

.0#(&32 +#’4（! " #）

%/25 /! %/25 6! %/25 3! %/25 (! %/25 1! %/25 7! %/25 -! %/25 5!

$ "%% #&& 8 ’(& "#) ’$) 8 ’&) "’% ’*% #&) 8 ’() ’#% 8 ’$% "*#
) ")) #&& 8 #+" ’&# ’$) 8 ’"# ’*) ’$) #&) 8 #+# ’#% 8 ’() ""&
+ "’) #$& 8 #+" ’$# ’#) 8 ’"# ’)) ’#) #$) 8 #+# #*% 8 ’() "(&

! ,#0 %/254 / , 5，411 ,+-* $ *

化合物结构的取代特征，可以推测还应存在一个具

有同样母核结构的微量姜黄素类化合物 # !（"，$ !二
羟基苯 基 ）!& !（$ !羟 基 苯 基 ）!#，+ ! 庚 二 烯!"，) ! 二 酮

（+）。但由于 它 们 的 含 量 太 低，以 全 扫 描 模 式 在 姜

黄中检测不到这 " 个微量成分。采用多反应监测可

以大大提高方法的灵敏度。这 " 个微量成分与 " 个

常量化合物的母核结构相同，只是取代基不同，应具

有相同的质谱碎裂途径，因此可以预测出它们在同

样的质谱条件下应该产生的子离子，结果如表 # 所

示。利用这些子离子信息，以多反应监测方式扫描

目标物的母离子"一组特征子离子，对 " 个微量成

分进行快速检测。在一次实验过程中，同时监测 ’$

个反应，即 ! " # "%%"’(&，#&&，"#)，’&)，’$)，"’%，

#&)，’()；! " # "))" #&&，#+"，’&#，’$)，’"#，’*)，

#+#，’()；! " # "’)" #$&，#+"，’$#，’#)，’"#，’))，

#$)，#*%。若目标化合物在每级反应 监 测 过 程 中 出

峰并且保留时间相同，便可以确认其存在，如图 ) 所

示化合物 $ 的检测结果。实验结果表明，分别在保

留时间 ’)- #"，’#- ’) 和 ’(- *" $+’ 位置检测到化合

物 $，) 和 +。本文首次在姜黄中发现这 " 个微量姜

黄素类成分。

! ! * 个特征离子对几乎涵盖了姜黄素类化合物所

有的特征碎裂途径，其充分利用了化合物的结构特

征，使定性结果可靠。以此方法对 " 个已知姜黄素

·&+’·



色 谱 第 !" 卷

图 !" 图 # 中化合物 $ 的 !"! 色谱图

#$%& !" !"! ’()*+,-*%),+. */ -(0 ’*+1*234 $ $3 #$%& #

图 %" （,）姜黄素、（5）去甲氧基姜黄素和（ ’）二去甲氧基姜黄素标准品的 !"! 色谱图

#$%& %" !"! ’()*+,-*%),+. */ -()00 .-,34,)4. */（,）’2)’2+$3，（5）40+0-(*67’2)’2+$3 ,34（ ’）5$.40+0-(*67’2)’2+$3

·#$!·
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成分的标准品进行检测，结果如图 # 所示，目标化合

物在每级反应监测过程中出峰并且保留时间相同，

验证了该方法的可靠性。

! ! 由于具有高灵敏度和高选择性的优点，多反应

监测模式被广泛地应用于定量分析，而将其应用于

定性分析的报道则比较少见。本研究充分利用化合

物的碎裂规律，同时监测目标化合物的多个母离子

"特征子离子，将 "#" 模式成功地应用于 化 合 物

的定性分析。

! ! "# 灵敏度和特异性

! ! 配制一系列浓度的姜黄素类化合物标准工作溶

液，在选定的 色 谱 条 件 和 质 谱 条 件 下 进 行 测 定，在

"#" 模 式 下 选 择 全 扫 描 谱 图 中 最 强 的 离 子 ! " #
$%& 作为监测 目 标（ 离 子 对 ! " # "#’"$%&）。结 果

表明，在 当 前 实 验 条 件 下，方 法 的 检 出 限 为 () $
!$ % &（ 信噪比为 "）。

! ! 在缺乏对照品的情况下，只用单一离子对扫描

检测目标成分时，有时会有几个色谱峰同时出现，如

图 & 中化合物 * 的母离子 ! " # "’’ 到子离 子 ! " #
$*& 的反应监 测 过 程 中 出 现 两 个 色 谱 峰，此 时 很 难

确定目标成分 峰。当 检 测 指 标 增 加 至 % 个 母 离 子!
子离 子 对 时，目 标 成 分 便 很 好 辨 认。在 每 个 "#"
谱图中，同一保留时间均出现的色谱峰只有 + 个，即

目标成分。

$# 结论

! ! 本文采用 高 效 液 相 色 谱!串 联 四 极 杆 质 谱 联 用

技术建立了 姜 黄 中 微 量 姜 黄 素 类 化 合 物 的 检 测 方

法。母离子"一组特征子离子的 "#" 检测模式充

分利用了化合物结构的特征性，为目标化合物的定

性提供了可靠依据。在缺乏对照品的情况下，实现

了 " 个微量姜黄素类化合物的一次性同时定性。与

常规的 &’!"( % "( 全扫描方法相比，大大提高了灵

敏度并缩短了分析时间。本方法不仅适用于姜黄素

类化合物的检测，也为中药复杂体系中微量组分的

快速定性提供了一种可以借鉴的分析方法。
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