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摘 要：中药分析涉及中药物质基础研究、药物代谢、中药质量控制等多个领域，是中药现代化研究的基

础。随着现代化分析技术的发展，中药分析研究取得了极大的进展。针对中药成分复杂、代谢过程多样、目

标物浓度低等难点，高分辨质谱技术凭借精确质量数、高分辨率及高灵敏度的优点在中药分析中具有显著优

势。该文对高分辨质谱技术在中药分析中的应用进行了综述，重点介绍了四极杆飞行时间质谱、静电场轨道

阱质谱、傅里叶变换离子回旋共振质谱和离子淌度串联质谱等质谱技术的发展，以及高分辨质谱在中药化学

成分鉴定、中药化合物代谢研究、中药植物代谢组学研究以及中药有害化学成分检测中的研究进展。同时，

对高分辨质谱在中药分析中的应用进行了展望，以期促进中药现代化发展。

关键词：高分辨质谱；中药；物质基础；代谢；植物代谢组学；有害化学成分

中图分类号：O657. 63；R917 文献标识码：A 文章编号：1004-4957（2022）09-1410-09

Research Progress on Application of High-resolution Mass
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Abstract：The analysis of traditional Chinese medicine（TCM）involves many fields such as material
basis research， drug metabolism and quality control， which is the basis for the modernization of
TCM. With the development of modern analytical technology，great progress has been made in the
study of TCM. In view of the difficulties of complex components，diverse metabolic processes and
low concentration of analytes， the advantages of high-resolution mass spectrometry technology such
as accurate mass number，high resolution and high sensitivity have obvious predominance in TCM
analysis. This review summarizes the progress on mass spectrometry， including quadrupole time of
flight mass spectrometry， orbitrap mass spectrometry， Fourier transform ion cyclotron resonance
mass spectrometry and ion mobility spectrometry，as well as the application of high resolution mass
spectrometry in the analysis of TCM， including chemical components identification，compound me⁃
tabolism，plant metabolomics of TCM and harmful chemical components analyzing. Meanwhile，the
application prospect of high resolution mass spectrometry is also discussed. It is hopeful to promote
the modernization of traditional Chinese medicine.
Key words：high resolution mass spectrometry；traditional Chinese medicine；material basis；me⁃
tabolism；plant metabolomics；harmful chemical components
中药分析是中药药理药效研究的基础，是中药质量控制的保障，在支撑中药研发、质量控制、临

床监测等过程中发挥着日益重要的作用。然而，中药成分复杂，所含化学成分众多，且大多数成分未

知。同时中药存在多成分、多靶点、多途径的作用机制［1］。如何快速、高效地阐明中药药效物质基础

及作用机制是中药研究的难题［2］。中药材成分的复杂性及其动态变化性使得中药质量控制成为中药研

究的难点。中药产地众多，多种药材具有一药多源的现象，且不同炮制方法的化学成分差异显著［3］。

如何通过中药整体化学成分的差异，寻找控制中药质量的标志化学成分是中药质量研究的关键。
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近年来，随着高分辨质谱技术的发展，其灵敏度与分辨率均得到极大的提升。如新型的静电场轨

道阱（Orbitrap）质谱的分辨率可达 105，傅里叶变换离子回旋共振质谱（FT－ICR－MS）的分辨率可达

106，极大地提高了化合物的定性分析能力。在灵敏度方面，新型的四极杆－飞行时间质谱（Q－TOF
MS）与Orbitrap能与三重四极杆质谱相匹配，使得利用高分辨质谱对痕量成分进行定量分析成为可能。

同时，高分辨质谱具有全扫描、高通量、非靶向的分析特点，通过与液相色谱分离系统相结合，其在

中药复杂体系分析领域的应用越来越广泛。本文从中药化学成分鉴定、中药代谢、中药植物代谢组学

以及中药有害化学成分检测4个方面，对高分辨质谱技术在中药分析领域的应用进行了综述。

1 高分辨质谱技术的研究进展

目前，常见的高分辨质谱技术包括Q－TOF MS、静电场轨道阱质谱（Orbitrap－MS）、FT－ICR－
MS等。其中，Q－TOF MS、Orbitrap－MS和FT－ICR－MS较多地应用于中药分析领域。同时，通过与

离子淌度（IM）分离相结合，可显著提高中药化学成分分析的效率。

1. 1 Q－TOF MS在中药分析中的应用
Q－TOF MS是一种最常见、普及最广的高分辨质谱，早在 1955年就被商品化并广泛应用，尤其是

基质辅助激光解吸离子化技术（MALDI）和电喷雾电离技术（ESI）的出现使得飞行时间质谱仪快速发

展［4］。Q－TOF MS通过离子在电场中的飞行时间差异对不同质荷比的离子进行分离检测。相对于其它

高分辨质谱，Q－TOF MS的分辨率较低，目前大部分分辨率在 1 × 104 ~ 5 × 104，可满足中药小分子化

合物的分析。Q－TOF MS是采集速率最快的质谱仪，可达每秒 100张高分辨全扫描谱图。将Q－TOF
MS与超高效液相色谱联用，并与四极杆质谱进行串联分析，能够获得低丰度化学成分的二级质谱图，

适合于中药复杂体系成分分析。目前已用于甘草［5］、刺梨［6］、地黄［7］、苍术［8］、当归［9］、沉香［10］、桃

仁［11］、藿香［12］、广佛手［13］、火炭母［14］等多种中药材以及四妙丸［15］、桃红四物汤［16］、酸枣仁颗粒［17］等中

药复方化学成分及其代谢产物分析。

然而Q－TOF MS不具备多级质谱功能，即使与四极杆质谱联用也只能提供二级质谱数据。因此，

当需要多级质谱数据来推断或确证中药成分结构时，必须与其他串级质谱联用。同时，Q－TOF MS的
飞行管真空腔体积较大，质量稳定性较差，多数仪器需要实时校正。

1. 2 Orbitrap－MS在中药分析中的应用
Orbitrap－MS是一种新型的高分辨质谱，在2005年首次以商品化形式出现［18］。相对于Q－TOF MS，

其具有更高的灵敏度与分辨率。同时，由于其真空腔体积较小，能够获得相较于其它高分辨质谱更高

的质量稳定性。随着技术的发展，新一代Orbitrap Exploris在分辨率、灵敏度以及稳定性方面得到了极

大的提升，超高的分辨率（4. 8 × 105，m/z 200）加速了其在蛋白、代谢物、RNA等领域的应用进展。同

时，由于具有较高的灵敏度与稳定性，Orbitrap－MS在中药分析的应用越来越多，包括化学成分分

析［19－22］、农药残留［23］、真菌毒素［24］以及非法添加［25］的高通量筛查等多个领域。

但是，Orbitrap－MS采集速率较Q－TOF MS低，且其分辨率与扫描速率相互影响，在高的扫描速

率下，分辨率显著下降。在传统的数据依赖性扫描模式（DDA）下难以获得中药中低丰度化学成分的二

级谱图。

1. 3 FT－ICR－MS在中药分析中的应用
FT－ICR－MS技术是集超高分辨率、超高质量精度和高灵敏度等优势于一体的质谱分析技术，是

理论上能够达到最高分辨率的高分辨质谱（> 2 × 106）。自 1974年Comisarow和Marshall发明第一台FT－
ICR－MS仪器以来［26］，已广泛应用于蛋白质组学、生物医药、石油组学、环境科学等众多领域［27－29］。

近年来，其在中药化学成分定性方面的研究也逐渐被报道。Zhang等［30］利用UPLC－FT－ICR－MS技术

鉴定了茵陈五苓散中萜类、有机酸、黄酮、倍半萜、香豆素以及蒽醌类等共 138个化学成分，为茵陈

五苓散的药效物质基础以及质量标准研究提供了数据支持。同时，FT－ICR－MS具备的超高分辨率与

灵敏度，使得其无需色谱分离即可实现中药复杂体系中大多数化合物的定性分析。Park等［31］运用 FT－
ICR－MS对人参提取物中的天然化合物进行分析，确定了包括 33个人参皂苷在内的 123种人参化合物

的分子式。
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FT－ICR－MS的超高分辨率和质量精度，能够给出化合物准确的元素组成，使其在定性分析中具

有巨大的潜力和优势，是中药分析的强大工具。但是，高昂的价格以及仪器操作与数据处理的专业要

求限制了FT－ICR－MS的推广应用。如何改进技术，降低成本以及提高其可操作性是FT－ICR－MS面
临的重大挑战。

1. 4 IM－MS
IM－MS是一种结合离子淌度分离与质谱分析的新型二维质谱，离子化后的气相离子在电场与缓冲

气体的相互作用下实现分离。不同的离子形状、大小以及所带电荷导致其具有不同的迁移速率［32］。与

常规质谱相比，IM－MS提供了多一维度的分离，具有更高的分离性能与效率。尤其对于色谱不易分离

的化合物（如同分异构体），具有极大的分离优势［33］。通过与高分辨质谱结合，在中药物质基础研究方

面有着显著的优势。Li等［34］利用 IM串联Q－TOF MS对黄连与延胡索中的化合物进行检测，通过分析碰

撞截面积（CCS）与m/z的相关关系，结合质量亏损过滤技术，分别从味连、云连、雅连及延胡索中鉴定

出96、102、73和57种异喹啉生物碱。

IM－MS是一种新型的质谱分析技术，其特征参数CCS值是化合物离子的固有性质，在化合物定性

方面具有显著优势。如朱正江课题组通过建立人体血清中化合物的CCS值数据库［35］，实现了人体血清

代谢物的快速鉴定，开发了基于 IM－MS的代谢组学分析方法。但中药化学成分的CCS数据库还处于

空白，构建中药化学成分CCS数据库对于中药分析研究具有重要意义。

2 高分辨质谱在中药化学成分鉴定中的应用

中药体系复杂，化合物种类多，系统地鉴定中药化学成分是研究中药药效物质基础以及中药质量

控制的关键。高分辨质谱可通过化合物的一级精确质量数、二级碎片、保留时间等数据信息，结合来

自文献或标准品的数据以及化合物的生物来源等信息快速鉴定中药化学成分。然而，高分辨质谱数据

通常包含海量复杂的信息，如何高效、快速地进行数据挖掘及处理是中药成分鉴定的难点。目前，多

种新型数据采集及处理方式的开发极大地推动了中药物质基础的阐明。

2. 1 基于特征碎片离子过滤技术
同类型中药化学成分往往具有 1个或多个母核结构，其二级质谱具有某个或某几个特征的二级碎

片。通过提取该特征二级碎片，结合化合物的质谱裂解规律，可实现该类化合物的快速识别。该方法

是快速识别中药化学成分最常见的方法之一，极大提高了中药化学成分鉴定的效率［36－39］。Qiao等［36］通

过黄酮的结构特征，利用UPLC－Orbitrap－MS/MS确定了黄酮碳苷、苯乙醇苷、黄酮苷元、黄酮氧苷、

黄烷酮等不同类型黄酮类化合物的特征碎片，进而在黄芩提取物中鉴定了 132个化合物，其中 59个化

合物为首次从黄芩中报道。

2. 2 前体离子靶向定性分析
由于中药化学成分众多，基于数据依赖性的质谱扫描方式无法获得所有化合物的二级谱图。在中

药化合物定性分析时常会忽略一些含量较低的化合物。同一类型中药化学成分具有一定的分子式特征，

如元素组成特征、不饱和度特征、分子量范围等。通过高分辨质谱技术的分子式特征筛查，寻找潜在

目标物前体离子，结合靶向二级质谱扫描可对化合物结构进行推测。同时，中药中众多次级代谢产物

是初级代谢产物在体内生物酶的作用下经过一系列生物转化过程形成，如羟基化、甲基化、糖基化等。

同一类型化合物可通过生源信息进行相互关联。根据化合物反应过程，可预测中药中某类型化合物可

能产生的化合物结构。通过一级扫描的分子式筛查方法，确定潜在目标物前体离子，结合二级谱图与

预测的化合物结构进行关联，得到化合物结构信息。Qing等［40］利用该方法预测了1 608个潜在异喹啉类

生物碱的分子式，结合高分辨质谱一级扫描方法，确定了 640个目标离子，利用二级谱图最终在博落

回中鉴定了204个异喹啉生物碱。

2. 3 质量亏损过滤技术
质量亏损（Mass defect）是化合物的精确质量数与其最接近整数质量的差值。根据结构类似化合物

具有特定范围质量亏损的规律，可对高分辨质谱数据进行质量亏损过滤（Mass defect filtering，MDF），

实现对中药同类型或结构相似化学成分的快速识别。该方法可有效提高特定结构类型中药化学成分的
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鉴定效率。但常规的MDF仍有假阳性高、准确度差的缺点，无法满足中药全成分及痕量成分的解析。

经过多年发展，MDF已发展出多重MDF、线性梯度MDF、逐级MDF、多点筛查MDF、珊状MDF、离

散MDF、深度学习MDF、Kendrick MDF等多种过滤技术［41］。如 Lai等［42］根据皂苷的数目与种类，利用

五点筛查法设置质量亏损限值，精确筛选出潜在离子，从三七提取物中鉴定了 234种皂苷类化合物。

目前基于高分辨质谱的MDF技术已实现了包括淫羊藿［43］、伊贝母［44］、远志［45］、两面针［46］等多种中药材

化学成分的定性分析。

2. 4 分子网络技术
分子网络（Molecular networking，MN）是近年发展起来的天然产物可视化鉴定技术。利用计算机算

法对高分辨质谱采集的二级质谱数据进行相似度计算，按照相似度大小整合成一张可视化的网络图谱，

可快速识别同类型中药化学成分。建立 MN主要包括：（1）高分辨二级谱图的采集；（2）利用

ProteoWizard软件将质谱数据转化为 . mzXML数据文件；（3）将数据导入GNPS数据库中，建立MN，结

合Cytoscape软件使其可视化；（4）结合GNPS数据库以及已知化合物信息，鉴定化合物。进而根据可视

化图谱的聚类结果以及未知物的二级质谱图分析已鉴定化合物相关类似物的化学结构［47］。目前已用于

微生物［48］、真菌［49］、植物［50］等领域的研究。近年来，MN分析方法在中药分析领域也逐渐有所报

道［51－52］。Wang等［53］采用Orbitrap－MS结合MN方法开展平消胶囊的化学成分和代谢物分析，共鉴定出

89个生物碱、类黄酮、有机酸和酚类化合物，并在大鼠血液中确认了 15种原型化合物及其相关代谢

产物。

2. 5 中药化合物高分辨质谱数据库的发展
目前，多数的中药化学成分已通过传统的植物化学研究方法进行分离纯化，结合波谱分析手段进

行结构确认。但是，研究成果多以论文形式发表，不同课题组在进行相关药材质量标准、药理药效以

及新药化合物筛选研究时均需重新分离纯化，进行相关物质基础研究。大量的重复实验造成研究资源

的浪费。而利用高分辨质谱技术可建立包含化合物名称、结构式、保留时间、一级二级高分辨质谱图

等信息的数据库，若采用 IM－MS技术和二极管阵列检测技术，还可以记录化合物的离子淌度与紫外

光谱图等信息。通过对分离纯化得到的单体化合物进行分析，将相关信息通过数据库的信息保存，后

人进行相关研究时可仅对样品进行色谱－高分辨质谱分析，即可通过数据库检索或人工识别的方法对

相关化合物进行鉴定，极大地提高了中药物质基础研究的效率。多个研究机构和质谱仪器公司正进行

相关研究，如Thermo开发的OTCML数据库收载了近 1 200余种中药化合物的质谱图，是快速鉴定中药

成分强有力的工具［54］。但多数数据库中包含的化合物仅限于《中国药典》中规定的指标性成分，化合

物数量多在 1 000多个范围内，个别数据库超过 2 000个。相对于中药所含化学成分，已有数据库中的

化合物仅占极少部分。大多数课题组自行分离纯化的单体化合物信息未添加进相关数据库中。如何整

合资源，建立开源、统一、完整的中药化合物高分辨质谱数据库是中药物质基础研究的重要方向。

3 高分辨质谱技术在中药代谢方面的应用

中药化学成分在体内的代谢产物鉴别是研究中药药效的重要环节，不仅能够更加详细地阐明中药

药效物质基础，同时，部分代谢产物相对于其原型成分具有更高的药理活性及成药性质，可为药物开

发提供更加明确的研发方向。然而，中药成分复杂，在体内代谢过程多样，如何快速、准确鉴定中药

代谢产物是中药研究的重要方向。高分辨质谱技术通过准确的前体离子及二级碎片信息，可为代谢物

的结构推断提供可靠信息。

3. 1 基于代谢产物预测软件鉴定中药代谢产物
中药化学成分进入生物体后在生物酶的作用下发生Ⅰ相及Ⅱ相代谢，代谢产物预测软件基于化合

物在生物体内的转化规则预测结合中药体外成分及入血的中药原型成分，生成其可能的分子式，构建

代谢产物前体离子列表，结合靶向的二级质谱数据，推测代谢产物信息。Wu等［55］基于UHPLC－Q－
TOF MS方法对芪精升白颗粒的体外化学成分和体内代谢物进行了研究。通过自建体外化合物数据库，

结合体外样品和血清样品分析结果，完成体外成分和入血原型成分的鉴别。利用Metabolynx代谢物预

测功能，确定可能的代谢产物离子，通过与血清样品的匹配，结合中性丢失诊断离子策略，共鉴别出

1413



第 41卷分析测试学报

18个代谢产物。

3. 2 化学模式识别方法在中药代谢产物分析中的应用
化学模式识别方法主要有无监督的主成分分析（PCA）、有监督的偏最小二乘判别分析（PLS－DA）

和正交偏最小二乘判别分析（OPLS－DA）。其中，PCA能够反映组间离散程度，而 PLS－DA在加入分

组信息后，可减少或消除组内差异，强化组间差异［56］。利用OPLS－DA方法能够有效筛选组间差异成

分，以 S－Plots图中的变量投影重要性指标（VIP）作为衡量差异成分的标准（一般为VIP > 1），再筛选对

照组样本中没有，而实验组中含量较高的离子即为潜在的中药入血原型及其代谢产物。结合中性丢失、

特征碎片与质量亏损过滤等数据处理方法，可快速、准确地鉴定中药代谢产物。

由于中药成分及其代谢产物的复杂性，多种方式结合的代谢产物鉴定策略可极大地提高鉴定效率

及准确率［57］。Mi等［58］基于UPLC－Q－TOF MS技术结合代谢产物预测软件及化学模式识别方法，并利

用中性丢失及特征离子扫描的策略，在服用中药复方丹栀片的大鼠血浆和脑脊液中共鉴定了 119个代

谢产物。

4 高分辨质谱技术在中药植物代谢组学中的研究

植物代谢组学是一种能够整体、全面地分析植物代谢产物的技术，结合化学计量学方法可筛选潜

在的差异代谢物，广泛应用于中药产地鉴别、中药基源鉴定以及中药炮制工艺研究中的质量标志物

研究［59］。

4. 1 高分辨质谱技术在中药产地鉴别中的应用
中药质量受其生长环境影响较大，不同产地中药材的药效具有明显差异。道地药材是指经过中医

临床长期应用优选出来的，在特定地域通过特定生产过程所产的药材。道地药材较其他地区所产的同

种药材品质佳、疗效好。通过植物代谢组学的方法可以筛选道地药材与其他产地药材的差异性成分，

为道地药材的鉴别及其质量控制提供数据支持［60－61］。Cao等［62］利用UPLC－Q－Orbitrap－MS结合植物代

谢组学方法对来自四川省、湖北省和重庆市 85份黄连（Coptidis Rhizoma）样品进行分析，结合OPLS－
DA方法实现了不同产地样品的完全分离，共鉴定出不同产地黄连中 11个质量标志物。盲测实验结果

显示鉴别模型的准确率为100%，可用于黄连产地的快速鉴定。

4. 2 高分辨质谱技术在中药基源鉴定中的应用
中药材种类繁多，多种药材存在一药多源的现象。2015版中国药典中共收载 522种中药材，其中

131种为多基源药材［63］。中药基源的鉴定是中药标准化和中药药理药效研究的前提。不同基源中药材

的化学成分可能具有较大差异，利用植物代谢组学方法对不同基源中药材进行分析，可筛选潜在的质量

标志物［64－65］。Liu等［66］利用基于LC－Q－TOF MS的代谢组学和化学计量学相结合的方法，对73批共8种
贝母进行分析，包括太白贝母（Fritilaria taipaiensis）、瓦布贝母（Fritilaria unibracteata var. wabuensis）、

梭砂贝母（Fritilaria delavayi.）、暗紫贝母（Fritilaria unibracteata）、甘肃贝母（Fritilaria przewalskii）、川

贝母（Fritilaria. cirrhosa）、平贝母（Fritilaria ussuriensis）和浙贝母（Fritilaria thunbergii.），鉴定出 21个特

异性标志化合物。该方法不仅能对贝母品种进行精准鉴别，且可对 16种含有贝母的中成药产品进行原

料药品种鉴别。

4. 3 高分辨质谱技术在中药炮制中的应用
中药炮制是根据中医药理论结合中药特征，对中药进行加工处理的方法，是中医药学的特色。药

物经炮制后，其本身的化学成分发生变化，进而影响药性及药效。近年来，多个学者利用现代分析方

法对中药炮制前后化学成分的变化规律进行了研究，为中药炮制的理论基础提供了科学依据。其中，

利用高分辨质谱技术结合植物代谢组学的研究方法取得了极大的进展［67－68］。利用UPLC－Q－TOF MS
对五味子炮制前后的化学成分分析发现，40种化学成分呈现显著差异。其中，五味子素D、五味子甲

素、五味子乙素和 5-羟甲基糠醛是五味子炮制前后最具特征的质量标志物［69］。文旺等［70］利用UPLC－
Q－TOF MS对甘草片、清炒甘草与蜜炙甘草的化学成分进行分析，识别出甘草苷与甘草酸的衍生物共

10个质量差异标志物，为甘草炮制品的质量控制与药效研究提供了数据支撑。

植物代谢组学是通过整体代谢产物研究中药质量的重要工具，可为中药质量评价、药效物质基础、
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中药生产工艺等提供科学的数据支撑。但是，目前的高分辨质谱不能对所有中药成分进行检测，可能

忽略某些重要的质量标志物。中药成分复杂，大多数中药成分未知。利用模式识别方法鉴定的中药化

学成分无法识别，因此需要建立更加全面的质谱数据库进行化合物鉴定。

5 高分辨质谱在中药有害成分检测中的应用

中药有害成分的控制是高质量中药生产的保证。目前，中药有害成分如农残、真菌毒素以及非法

添加等的标准检测方法主要采用三重四极杆质谱。但是，随着高分辨质谱技术的不断发展和完善，高

分辨质谱在复杂基质的有害成分检测中发挥着越来越重要的作用［71－73］。与三重四极杆质谱方法相比，

高分辨质谱具有如下突出优势：（1）由于较高的分辨率和质量精度，可将质量数非常接近的基质干扰物

和目标分析物区分开，以实现较高的选择性，减少假阳性；（2）通过全扫描模式获取的精确质量数，可

实现非靶向的高通量定性筛查和定量分析；（3）通过与高分辨数据库匹配的方式进行农药多残留的定性

筛查，降低了对农药对照品的依赖，且能够实现数据的回溯分析。

5. 1 高分辨质谱技术在中药农药残留检测中的应用
由于农药的大量使用，农产品中农药残留严重威胁着人体健康。中药中农药残留控制是中药质量

保障的重要内容。《中国药典》 2020版明确规定了中药中 33种农药残留的限量控制。因此，开展准确、

高通量的中药农残检测方法对于中药质量控制具有重要意义。然而，现有中药农药残留的检测主要采

用液相色谱－三重四极杆质谱联用仪（LC－QQQ－MS）。高分辨质谱测定中药农药残留的报道较少，其

在食品中农药残留的检测应用较广。谢昊臻等［74］利用Orbitrap－MS对人参等药食同源农产品中 10种农

药残留进行检测，结果表明 6种药食同源农产品中多菌灵和克百威均有不同程度的残留。Gómez－
Ramos等［23］利用 Orbitrap－MS分析了茶叶中 139种农药残留，通过与 LC－QQQ－MS比较，证明了

Orbitrap－MS在排除假阳性结果上的优越性，也证明了高分辨质谱在中药农药残留检测中的可行性。

5. 2 高分辨质谱技术在中药真菌毒素检测中的应用
真菌毒素是真菌产生的一类具有生物体内蓄积效应的有害次生代谢物，具有致畸、致癌、致突变、

肝肾毒性、免疫毒性和神经毒性等危害，其广泛存在于中药材中。真菌毒素对中药材及其产品的质量

和安全性产生影响，严重威胁消费者的身体健康和生命安全。目前，高分辨质谱主要应用于食品中真

菌毒素的检测，在中药真菌毒素的检测还鲜有报道。高分辨质谱对真菌毒素的定量主要通过一级质谱

进行定量分析，易受同分异构体化合物的干扰。Jia等［24］利用Orbitrap－MS对茶叶中真菌毒素进行检

测，通过对数据依赖型采集（DDA）、目标选择离子扫描（Target－SIM）、总离子二级碎片采集（All－ion
MS/MS）、多路传输－数据非依赖型采集（muxDIA）4种数据采集方法进行对比，发现传统的 DDA与

Target－SIM两种模式下无法利用二级碎片进行定量分析。在All－ion MS/MS模式下，二级碎片离子无

法实现分子离子峰的一一对应，数据基质干扰较大，假阳性风险较大。而通过muxDIA采集方法，对

一级质谱进行特定m/z片段扫描，既可实现二级质谱定量，又能减少样品基质对目标物检测的干扰。

该方法为中药中真菌毒素的检测提供了方向。

5. 3 高分辨质谱技术在中药非法添加检测中的应用
中药非法添加西药是中药安全风险的重要来源。由于添加化合物类型较多，且新添加化合物的种

类变化较快，传统的三重四极杆质谱靶向筛查已不能满足检测需求。利用高分辨质谱的非靶向筛查能

力可实现不依赖对照品的情况下对非法添加化合物进行定性筛查及定量分析。Guo等［75］利用HPLC－
Q－Orbitrap HRMS技术对膳食补充剂及中药中的 50种抗高血压成分进行了靶向与非靶向筛查分析，在

65个样品中有 9个样品筛查出 5种非法添加西药成分。何嘉雯等［76］利用超高效液相色谱－静电场轨道

阱质谱建立了包括解热镇痛、抗菌、激素和抗组胺药物等共 167种化合物的高分辨质谱数据库，并成

功用于中药凉茶中非法添加化合物的定性定量分析，在245批样品中检出12个阳性样品。

高效液相色谱－高分辨质谱技术大大推动了中药有害化学成分的检测效率与数据结果的准确性。

但是目前的化合物筛查主要基于高分辨质谱数据库，未知有害化学成分的检测方法仍不成熟。扩大有

害化学成分数据库，建立新的未知物筛查及确定方法是该领域研究的重点。
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6 总结与展望

目前，高分辨质谱技术广泛应用于中药物质基础研究、中药代谢、中药质量控制等多个领域，已

成为中药分析的最重要方法之一。高分辨质谱的全扫描分析策略与中药多成分、多靶点以及整体作用

机制研究相匹配。特征碎片离子、分子网络、质量亏损过滤、离子淌度等新技术与新方法的出现极大

提高了中药化学成分及其代谢物的定性分析效率，为中药药效物质基础的阐明做出了重要贡献。而代

谢组学结合模式识别方法为中药质量标志物的发现提供了强大的技术支持。随着高分辨质谱技术灵敏

度的提高，结合其非靶向的分析能力，在中药有害化学成分的筛查方面也具有显著优势。

但是中药成分复杂，目前的定性方法和手段尚不能达到中药有效成分的完全解析，低含量成分以

及同分异构体的定性分析仍是中药质谱分析的难点。同时，高分辨质谱数据量大，人工分析效率低下，

自动化、智能化的分析软件是高分辨质谱的发展方向。数据库是中药高分辨质谱分析的强有力工具，

但目前的数据库建设仍处于起步阶段，完整、统一、开源的高分辨质谱数据库是中药分析亟待解决的

关键之一。
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