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摘要　以自行研制的纳升电喷雾萃取电离源（ＮａｎｏＥＥＳＩ）为基础，建立了无需色谱分离的快速测定人参皂苷
的质谱分析方法．用 ＮａｎｏＥＥＳＩ串联质谱分析鉴定了人参中的多种人参皂苷， 并将该方法用于人参、 桔梗和
商陆的快速鉴定．实验结果表明， 人参皂苷在正离子模式下易于结合钠离子， 形成［Ｍ ＋Ｎａ］ ＋离子而被检

测， 而桔梗和商陆等样品中不含人参皂苷成分， 在串联质谱中无相应的特征碎片离子， 从而达到鉴别中药材
真伪的目的．本方法简便、 快速、 灵敏、 特征性强且重现性好， 为道地中药材的快速鉴定提供了思路，具有
很好的实用价值．
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人参（Panax ginseng C．A．Ｍｅｙ） 为五加科人参属植物人参的干燥根， 是我国名贵的中药材．人参
皂苷是其主要的有效成分， 适用于调养多种疾病， 具有延年益寿、 增强体力和抑制衰老等作用．桔梗、
商陆等干燥根与人参的药理作用不同， 但在形态上却非常相似， 因此常有不法商贩将桔梗、 商陆冒充
人参或掺杂于人参中出售

［１］．这些伪劣品不仅不能起到人参应有的作用， 反而可能导致人体中毒［２］．
人参及其制品成分复杂， 对其鉴定时需要进行一系列的提取和分离处理后再分析［３ ～５］．测定人参皂苷
的常用方法有薄层色谱法［６］ 、 气相色谱法［７］ 、 高效液相色谱法［８，９］ 、 电喷雾质谱法［１０］及液相色谱-质谱
联用法［１１］等， 这些方法需要复杂的样品预处理过程， 给快速检测带来了不便．因此， 建立快速、 准确
的定性和定量人参皂苷检测方法非常重要．
纳升电喷雾萃取电离质谱法（ＮａｎｏＥＥＳＩ-ＭＳ） ［１２ ～１４］

是基于电喷雾萃取电离质谱法（ＥＥＳＩ-ＭＳ）［１５，１６］

发展起来的新型离子化技术［１７］．其离子源独特的空间萃取电离方式［１８］使得 ＮａｎｏＥＥＳＩ成为目前用于复
杂基体液体样品快速分析的有效技术之一．ＮａｎｏＥＥＳＩ与线性离子阱质谱仪联用后具有灵敏度高、 特异
性好及通量高的特点．对于各种复杂基体样品，例如牛奶［１２］ 、药物［１２，１３］ 、饮料［１２，１４］ 、牙膏粗提物［１９］

及

农田水中的残留农药
［１２］
等均可直接快速分析， 无明显的基体效应或灵敏度的降低．本文在简单的样品

预处理情况下， 采用 ＮａｎｏＥＥＳＩ质谱法分析了人参提取液中的人参皂苷， 并对桔梗和商陆进行检测，建
立了快速分析鉴定人参的方法．结果表明， 该方法对人参及其制品的鉴定具有重要的实用价值， 也为
大量中药材的快速质谱分析和安全评价提供了依据．

1　实验部分
1．1　仪器与试剂

ＮａｎｏＥＥＳＩ离子源为本实验室自制［１２ ～１４］ ， 装置如图 １ 所示， 在纳升级的电喷雾毛细管中， 微量萃
取剂（１０ ｎＬ／ｍｉｎ）在高压下产生喷雾， 形成初级离子束， 样品溶液通过手动挤压喷雾瓶产生样品雾束，



并与离子束在空间进行萃取电离， 形成待测物离子进入质谱分析．ＬＴＱ线性离子阱质谱仪（美国热电
公司）； 喷雾瓶由山东京卫制药有限公司生产， 容量 ５ ｍＬ， 每次喷雾 ０畅１ ｍＬ．
甲醇（色谱纯）和氯化钠（分析纯）均购自国药集团化学试剂有限公司； 人参样品为市售吉林新开

河生晒参； 桔梗与商陆样品由吉林省人参科学研究院提供； 实验用水为自制二次去离子水．
1．2　样品处理

分别将人参、 桔梗和商陆粉碎成粒径为 １ ～５ ｍｍ的不规则颗粒， 分别称取 ２畅０ ｇ置于 １０ ｍＬ甲醇-
水溶液（体积比 １∶１）中浸泡３ ｍｉｎ，并分别加入浓度为１畅０ ×１０ －３ ｍｇ／ｍＬ的ＮａＣｌ溶液１０ μＬ，各取上层
清液 ２畅０ ｍＬ装入喷雾瓶中备用．
1．3　质谱条件

设置 ＮａｎｏＥＥＳＩ 为正离子检测模式， 电离电压 ３畅５ ｋＶ， 离子传输管温度 ２００ ℃， 萃取剂甲醇-水混
合溶液（体积比 １∶１）通过注射泵进样， 流速 １畅０ μＬ／ｍｉｎ．纳升喷雾口与水平面夹角（α）为 ３８°， 与质谱
进样口距离（a）为 ３畅５ ｃｍ； 样品喷雾和甲醇水喷雾离子束夹角（β）为 １２０°， 样品喷雾口与质谱口距离
（b）为 １３ ｃｍ， 使样品得到最佳的雾化和电离．多级串联质谱通过碰撞诱导解离（ＣＩＤ）反应获得， 母离
子选择的窗口宽度为 １畅６ Ｄａ，碰撞时间为 ３０ ｍｓ， 碰撞能量为 １５％～２５％．其它仪器参数采用 ＬＴＱ-ＭＳ
推荐的缺省参数， 实验时进行自动优化．

2　结果与讨论
2．1　NanoEESI离子化技术

实验采用的 ＮａｎｏＥＥＳＩ源是在电喷雾萃取电离（ＥＥＳＩ）技术基础上发展起来的一种可用于现场直接
质谱分析的新型离子化技术

［１２ ～１４］．以无辅助气体条件下产生的带电液滴作为试剂离子， 而中性复杂
基质样品则通过手动挤压喷雾器产生样品喷雾， 从质谱仪入口的反方向导入（如图 １ 所示）， 避免了样
品污染或质谱仪的损伤．采用 ＮａＣｌ溶液浸泡的人参、 桔梗和商陆样品溶液直接喷雾， 在相对较大的三
维空间进行快速的萃取／电离和去溶剂化过程， 形成的待测物离子进入质谱仪进行检测．本方法具有
直接分析检测复杂样品的能力， 大大降低了对样品预处理的要求， 串联质谱直接分析结果给出了各组
分的分子量和较丰富的离子结构信息．由于 ＮａｎｏＥＥＳＩ电离技术无需辅助气体设备， 易于集成和小型
化， 与小型质谱仪结合后适用于复杂基质样品的现场分析．

Fig．1　Schematic of the NanoEESI Fig．2　NanoEESI-MS mass spectra of extraction
2．2　人参皂苷的一级质谱分析

ＥＥＳＩ是比 ＥＳＩ更软的软电离技术［１５］ ， 一般仅通过质子化或去质子化即可形成待测物离子．实验
发现， 在负离子模式下 ＮａｎｏＥＥＳＩ难以获得人参皂苷的信号．从分子结构上看， 人参皂苷没有很强的去
质子化部位， 所以在负离子模式下难以获得理想信号； 亦没有明显的碱性基团， 因此难以在正离子模
式下获得理想的质子化分子离子．由于皂苷类物质具有糖苷的性质， 对碱金属离子具有较强的亲和
性， 在盐（ＮａＣｌ）溶液中容易与钠离子结合形成钠化离子．研究［２０］

表明， 适量金属离子可提高检测的灵
敏度和丰度， 因此人参皂苷在 ＮａｎｏＥＥＳＩ-ＭＳ中主要得到［Ｍ＋Ｎａ］ ＋

离子峰（如图 ２ 所示）．图 ２ 中 m／z
８２３ 为人参皂苷 Ｒｇ或 Ｒｆ与钠离子结合后的离子峰； m／z ９６９是人参皂苷 Ｒｄ或 Ｒｅ（Mｗ ＝９４７）形成的加
钠的离子峰，而m／z １１３１是人参皂苷 Ｒｂ１的离子峰，这与文献［２０］研究结果一致．由于萃取溶液具有
复杂的基体， 在一级质谱中尚有很多皂苷峰未显示出来， 但是这些低丰度的离子可用串联质谱进行分
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析和鉴定．在正 ＮａｎｏＥＥＳＩ模式中， 人参皂苷分子首先在亲核性高的部位（即具有孤对电子的氧原子部
位）结合具有空轨道的离子或者离子基团．糖基上羟基氧的亲核性比骨架上的氧更弱， 骨架上的羟基
氧与钠离子结合形成离子．在空间萃取电离区域， 溶液中的人参皂苷被初级离子束萃取并通过电荷转
移进行离子化．
2．3　多级串联质谱分析

为排除假阳性信号， 需要对一级质谱中人参皂苷正离子进行串联质谱研究．选择 m／z １１３１为母离
子， 获得二级质谱图［图 ３（Ａ）］．在二级质谱中， 母离子 m／z １１３１ 的糖苷键断裂丢失 ２ 个六碳糖基和
一分子水后得到基峰 m／z ７８９， m／z ７８９离子进一步丢失 １个六碳糖基和脱氧六碳糖得到 m／z ３６５骨架
离子， 说明母离子 m／z １１３１ 易脱去糖基产生两个相对稳定的碎片离子．在三级质谱［图 ３（Ａ）插图］
中， 离子m／z ７８９首先脱去皂苷元得到基峰m／z ３６５的糖基离子［２Ｇｌｃ＋Ｎａ］ ＋，由于多级质谱中母离子
的能量较高， 可进行深度裂解， m／z ３６５离子可继续裂解糖基上的六元环得到 m／z ２４５的离子， 其丰度
低于 ５％； 而离子 m／z ７８９ 还可脱去侧链 ２-甲基-２-戊烯得到低丰度 m／z ７０５ 离子， 丰度约为 ２％．这些
串联质谱的解析与文献［１１，２１］一致．

Fig．3　MS／MS spectra（A—C） and molecular structures（D—F） of the ginsenosides
（Ａ） Ｓｏｄｉａｔｅｄ ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｂ１ （m／z １１３１）； （Ｂ） ｓｏｄｉａｔｅｄ ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｆ／Ｒｇ１ （m／z ８２３）； （ Ｃ） ｓｏｄｉａｔｅｄ ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ
Ｒｄ／Ｒｅ（m／z ９６９）．Ｔｈｅ ｉｎｓｅｔｓ ｓｈｏｗ ＭＳ３ ｍａｓｓ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅｓ， ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．

实验表明， 皂苷离子在串联质谱条件下发生碎裂， 产生一系列由糖苷键断裂而产生的离子．通过
这些碎片离子可获得化合物的结构信息．同分异构体 Ｒｆ和 Ｒｇ１具有相同质荷比的离子 m／z ８２３， 在二
级质谱有相同的 ＣＩＤ碎片离子如 m／z ６４３和 m／z ３６５ 等［图 ３（Ｂ）］．选择离子 m／z ６４３ 进行三级质谱
［图 ３（Ｂ）插图］分析， 观测到 m／z ６４３ 离子首先脱去一个六碳糖基和一分子水， 产生 m／z ４６３离子， 而
m／z ２０３离子为 m／z ６４３离子脱去其它碎片离子得到的糖基离子［Ｇｌｃ ＋Ｎａ］ ＋．根据上述分析及文献
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［１１，２１］报道， 确定这种人参皂苷为 Ｒｆ 或 Ｒｇ１．同样， 对 m／z ９６９ 离子进行了串联质谱分析［图 ３
（Ｃ）］．在二级质谱中主要得到的基峰 m／z ７８９离子是由母离子 m／z ９６９脱去 １个六碳糖基得到的， 其
它碎片离子的相对丰度均低于２％；在m／z ７８９ 离子的三级质谱［图３（Ｃ）插图］中观察到一系列脱去单
糖基或多糖基的碎片离子峰， 说明离子 m／z ９６９为皂苷 Ｒｄ或 Ｒｅ．
以上实验表明， 人参皂苷易与钠离子结合形成［Ｍ ＋Ｎａ］ ＋

离子， 并且在二级质谱中主要脱去糖基
得到特征离子．在一级质谱中不明显的质谱峰可通过选择特征离子进行二级质谱分析来鉴定， 所得结
果（见表 １）与文献［１１，２０ ～２２］一致．

Table 1　Ginsenosides detected from extract of Ginseng sample by NanoEESI-MS／MS
Ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ ［Ｍ ＋Ｎａ］ ＋ ｉｏｎｓ ｓｐｅｃｉｅｓ， m／z ＭＳ／ＭＳ ｐｒｏｄｕｃｔ ｉｏｎｓ ａｎｄ ｓｐｅｃｉｅｓ， m／z

　Ｒａ１， Ｒａ２ 苘１２３３ V８９１ ［Ｍ ＋Ｎａ －Ｈ２Ｏ －Ｇｌｃ －Ｇｌｃ］ ＋

　Ｒｂ１  １１３１ V７８９ ［Ｍ ＋Ｎａ －Ｈ２Ｏ －Ｇｌｃ －Ｇｌｃ］ ＋

　Ｒｂ２， Ｒｃ １１０１ V１０８３ ［Ｍ ＋Ｎａ －Ｈ２Ｏ］ ＋

　Ｒｄ， Ｒｅ ９６９ V７８９ ［Ｍ ＋Ｎａ －Ｈ２Ｏ －Ｇｌｃ］ ＋

　Ｒｆ， Ｒｇ１ Ё８２３ V６４３ ［Ｍ ＋Ｎａ －Ｈ２Ｏ －Ｇｌｃ］ ＋

　Ｒｇ２  ８０７ V６２７ ［Ｍ ＋Ｎａ －Ｈ２Ｏ －Ｇｌｃ］ ＋

　Ｒｏ ９７９ V８１７ ［Ｍ ＋Ｎａ －Ｇｌｃ］ ＋

2．4　假劣人参的质谱分析
桔梗和商陆在外形上与人参十分相似， 用普通的感官方法难以区分， 因而常用以充作人参．实验

表明， 这些假冒品可以用 ＮａｎｏＥＥＳＩ 准确快速地鉴定．桔梗与商陆样品的一级质谱分别如图 ４（Ａ）和
（Ｂ）所示， 显示了桔梗和商陆样品提取液丰富的质谱信息， 但观测不到人参皂苷的特征信号峰．

Fig．4　NanoEESI-MS mass spectra of extract from Platycodon Grandiflorum（A）
and Phytolacca acinosa Roxb（B） samples
Ｉｎｓｅｔｓ ｓｈｏｗ ｔｈｅ ＭＳ／ＭＳ ｓｐｅｃｔｒａ ｏｆ ｔｈｅ ｉｏｎｓ ａｔ m／z １１３１ ａｎｄ ８２３， ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．

对桔梗和商陆的一级质谱中对应皂苷的特征质荷比的离子进行了串联质谱分析， 以验证样品中是
否含有人参皂苷．分别选择 m／z １１３１和 m／z ８２３离子进行二级串联质谱分析， 得到的质谱数据与人参
皂苷中得到的二级质谱信息不吻合， 从而确定了桔梗和商陆中不含皂苷 Ｒｂ１， Ｒｆ 或 Ｒｇ１ 成份．用相同
的方法也排除了桔梗和商陆中含有其它几种人参皂苷成分的可能， 达到了鉴别人参真伪的目的．此
外， 为考察方法区分不同含量人参皂苷的可能性， 配制了不同质量比的桔梗／人参（总质量为 １ ｇ）与
５ ｍＬ水的混合物进行提取， 再进行人参皂苷的检测， 发现人参皂苷信号的强弱与混合物中人参的含量
具有良好的相关性， 结果如图 ５所示．以上结果表明， ＮａｎｏＥＥＳＩ-ＭＳ 可以快速检测人参的真假和品质
的优劣．
2．5　分析速度与精密度

每次人参样品提取液喷雾量仅为 ０畅１ ｍＬ， 样品的离子信号即时出现．在不到 ０畅３ ｓ的时间内， 样
品的信号强度达到最大强度的 ８０％以上， 当停止进样时， 信号强度减弱到背景值， 而且在分析过程中
无拖尾现象（如图 ６所示）．在所测定的溶液中人参样品的总离子流图中， 选择人参皂苷的特征信号得
到 ２２次净响应信号强度，相对标准偏差 ＲＳＤ为 ６畅１９％（n ＝２２），显示了良好的重现性和稳定性．每个
样品的分析时间为 １畅５ ｓ， 具有 ８个扫描谱图， 满足了进一步串联质谱分析的要求．高通量分析方法主
要受样品导入装置的限制， 本方法的手动操作对单个样品的一级和二级质谱测定仅需要 ５ ｓ．此外，本
方法设备制造工艺简单， 操作简便， 维护简易， 适合耦合到小型质谱仪上对样品进行现场分析．
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Fig．5 　 Ginsenosides detected from different
mass ratios of platycodon grandiflo-
rum and geinseng

Fig．6　Chromatogram of sodiated ginsenoside Rb1
（m／z 1131） recorded from extract of Gin-
seng sample

2．6　灵敏度与样品耗量
将人参皂苷喷雾母液稀释 １０００ 倍后再喷雾进样， 得到的皂苷选择离子流图的信噪比仍较高

（S／N ＝７）．在一级质谱中， 由于人参皂苷的特征峰包含了大量假阳性信号， 需要进一步进行二级质谱
分析， 获得的结果与扣除背景的二级质谱一致， 表明此法具有较高的灵敏度．实验结果还表明， 即使
在短时间内浸泡的人参提取液经过稀释， 对于含有复杂基体的人参皂苷仍能满足质谱分析的要求．
每次样品的喷雾量仅为 ０畅１ ｍＬ， 适合微量液体样品的分析．在固定实验条件下， 多次进样（n ＝

１１）所得信号的 ＲＳＤ 为 ６畅１９％， 对于直接质谱方法是在可接受范围内的．前期研究［１２ ～１４］
表明，

ＮａｎｏＥＥＳＩ-ＭＳ源保留了 ＥＥＳＩ-ＭＳ的高灵敏度的特点， 并且在定量分析中具有较低的检出限（ ｆｇ级）， 良
好的动态范围和线性关系．由于假冒人参中人参皂苷的含量远低于其在真品人参中的含量， 对人参和
人参制品进行快速分析鉴定时， 对比分析人参皂苷的含量即可判断真伪．因此， 在实际样品的快速鉴
定中， 无需进行精确的定量分析．此外， 对于超微量样品的检测， 可以采用王姜等［２３］

研制的纳升取样

表面解吸常压化学电离质谱（ＮａｎｏＤＡＰＣＩ-ＭＳ）技术实现微量样品的现场快速分析鉴定．该方法的取样
量仅为 ０畅１１ ｎＬ， 对名贵药材的快速质谱分析具有一定的意义．

3　结　　论
应用 ＮａｎｏＥＥＳＩ质谱技术， 在对样品进行简单的预处理后， 实现了对人参药材中皂苷化合物的快

速分析检测， 同时能够快速准确地提供糖苷类化合物的分子质量信息， 通过人参皂苷的多级串联质谱
可以获得人参皂苷的碎片离子信息； 可以对人参皂苷的结构进行很好的定性检测， 从而建立了快速、
准确鉴别人参的新方法， 结合小型质谱仪还适合于现场的快速鉴定分析．
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