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摘要　目的：建立超高效液相色谱三重四级杆串联质谱法同时测定不同来源乳香中７种乳香酸类成分的方法，比较不同
来源乳香中该类成分的含量差异。方法：采用ＡＣＱＵＩＴＹＵＰＬＣＢＥＨＣ１８色谱柱（２１ｍｍ×１００ｍｍ，１８μｍ）；以０１％甲酸
水（Ａ）０１％甲酸乙腈（Ｂ）溶液为流动相，梯度洗脱，体积流量为０５ｍＬ／ｍｉｎ，柱温４０℃；采用电喷雾离子源，正离子检
测方式，得到相应的提取离子流图，以峰面积进行定量。结果：乳香中α乳香酸、β乳香酸、３乙酰基α乳香酸、３乙酰基
β乳香酸、１１羰基β乙酰乳香酸、１１羰基β乙酰乳香酸和３酮基１１α羟基β乳香酸具有良好的线性关系，相关系数 ｒ
均大于０９９８５，平均加样回收率为９６８％～１０２０％，ＲＳＤ均＜３５％。结论：该方法操作简便、准确、重复性好，为乳香中
乳香酸类成分的深入研究及其质量控制提供了参考依据。
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　　乳香为橄揽科植物乳香树 Ｂｏｓｚｖｅｌｌｉａｃａｒｔｅｒｉｉ
Ｂｉｒｄｗ（卡氏乳香树）及同属植物 Ｂｏｓｗｃｌｌｉａｂｈａｕｒｄａ
ｊｉａｎａＢｉｒｄｗ（鲍达乳香树）树皮渗出的树脂；乳香可
分为埃塞俄比亚乳香和索马里乳香，每种乳香又可

分为原乳香和乳香珠［１］。目前，市面常见的乳香药

材有３种，我国习用品为索马里乳香原和埃塞俄比
亚乳香，欧美和印度习用品则为印度乳香（齿叶乳香

树ＢｏｓｗｅｌｌｉａｓｅｒｒａｔｅＲｏｘｂ）［２］。乳香性温，味辛、苦，
归心、肝、脾经，具有辛散温通、调气活血定痛、追毒、

消肿生肌之功效，用于治疗胸痹心痛，胃脘疼痛，痛

经经闭，产后瘀阻，瘕腹痛，风湿痹痛，静脉拘挛，

跌打损伤，痈肿疮疡等症［３］。乳香中富含三萜类成

分［４］，其中具有五环三萜结构的乳香酸类成分报道

较多［５６］；现代研究表明，乳香酸类成分具有抗炎［７］、

抗肿瘤［８］、抗溃疡［９］、改善记忆［１０］等多种药理活性。

目前，国内研究文献多侧重于对乳香中１１羰基β
乙酰乳香酸含量测定方法的研究，对其他同类成分

的定量分析研究较少［２，１１１２］。为了寻求更全面、更快

速的乳香中乳香酸类成分的分析方法，本研究建立

了同时测定乳香中７个乳香酸类成分 α乳香酸、β
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乳香酸、３乙酰基α乳香酸、３乙酰基β乳香酸、１１
羰基β乳香酸、１１羰基β乙酰乳香酸、３酮基１１α
羟基β乳香酸的 ＵＰＬＣＭＳ／ＭＳ分析方法。该法简
单快速，结果准确、可靠，为乳香中乳香酸类成分的

深入研究及其质量控制提供了科学参考。

１　仪器与试药
１１　仪器　ＡＣＱＵＩＴＹＵＰＬＣＴＭ ＩＣｌａｓｓ系统（美国
Ｗａｔｅｒｓ公司），ＡＰＩ６５００四级杆线性离子阱质谱仪
（美国 ＡＢＳＣＩＥＸ公司，配有离子喷雾接口），Ｎｅｗ
ＣｌａｓｓｉｃＭＳＳ电子天平（梅特勒托利多（上海）有限
公司）。

１２　试剂　对照品 α乳香酸（批号：ＣＦＮ９８７０４
２０１７１０）、β乳香酸（批号：ＣＦＮ９０２２１２０１７１０）、３乙
酰基α乳香酸（批号：ＣＦＮ９０５２９２０１７１０）、３乙酰
基β乳香酸（批号：ＣＦＮ９０５３０２０１７１０）、１１羰基β
乳香酸（批号：ＣＦＮ９０１５２２０１７１０）、１１羰基β乙酰
乳香酸（批号：ＣＦＮ９０５３１２０１７１０）、３酮基１１α羟基
β乳香酸（批号：ＣＦＮ９１０３９２０１７１０）购自 ＣｈｅｍＦａｃｅｓ
公司（湖北武汉），纯度均≥９８％；甲醇（色谱纯，批
号：Ｉ１０１４１０７９２３）、乙腈（色谱纯，批号：ＪＢ０８１４３０）购
自美国ＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公司；甲酸（ＬＣ／ＭＳ分析用，
美国 ＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公 司，批 号：Ａ９３８２０００）；
０２２μｍＰＴＦＥ滤膜（天津津腾实验设备有限公司，
批号：ＴＪＭＦ５０２０１７１０１００３）；水为自制超纯水，来至
赛默飞超纯水系统（电阻率为１８２Ｍ／ｃｍ，美国，
型号ＧｅｎＰｕｒｅ）。
１３　分析样品　索马里、印度、埃塞俄比亚乳香由
山东华方药业有限公司分别从当地采购；经中国中

医科学院金艳副研究员鉴定为乳香。１２批乳香样
品：印度乳香４份（ＲＸ１～ＲＸ４），索马里乳香３份
（ＲＸ５～ＲＸ７），埃塞俄比亚乳香５份（ＲＸ８～ＲＸ
１２）。
２　方法与结果
２１　色谱条件　ＡＣＱＵＩＴＹＵＰＬＣＢＥＨＣ１８色谱柱
（２１ｍｍ×１００ｍｍ，１８μｍ），以０１％甲酸水（Ａ）

０１％甲酸乙腈（Ｂ）为流动相，梯度洗脱（０ｍｉｎ，
８５％ Ｂ；３５ｍｉｎ，９５％ Ｂ），流速 ０５ｍＬ／ｍｉｎ，柱温
４０℃，进样量１μＬ。
２２　质谱条件　离子源：ＴｕｒｂｏＶ，电离模式：
ＥＳＩ＋，气帘气（ＣＵＲ）体积流量：３０Ｌ／ｍｉｎ，喷雾电压
（ＩＳ）：＋５５００Ｖ，雾化气（ＧＳ１）体积流量：５０Ｌ／ｍｉｎ，
加热辅助气（ＧＳ２）体积流量：５０Ｌ／ｍｉｎ，采集方式：
多反应监测模式（ＭＲＭ），离子化温度（ＴＥＭＰ）：
５５０℃。优化的条件参数见表１。
２３　对照品溶液的制备　分别精密称取７种乳香
酸对照品适量，加无水乙醇配制成单一成分对照品

储备液。精密吸取各对照储备液适量，分组配制成

适量浓度的各混合对照品溶液，其中β乳香酸、３乙
酰基β乳香酸、１１羰基β乳香酸和３酮基１１α羟
基β乳香酸为第一组，α乳香酸、３乙酰基α乳香
酸和１１羰基β乙酰乳香酸为第 ２组，４℃下冷冻
保存。

２４　供试品溶液的制备　精密称取样品细粉
０２ｇ，置于５０ｍＬ具塞锥形瓶中，精密加入无水乙
醇２０ｍＬ，称定重量，超声提取３０ｍｉｎ；放冷，再称定
重量，用无水乙醇补足减少的质量，摇匀，静置，

１２０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，上清液经０２２μｍ微孔滤
膜滤过，取续滤液作为供试品溶液。放置于４℃冰
箱供ＵＰＬＣＭＳ／ＭＳ分析用。
２５　线性关系考察　将上述混合对照品溶液进一
步稀释成６个不同质量浓度的对照品溶液，按照２１
和２２项下分析条件测定峰面积。以进样浓度 Ｘ
（μｇ／ｍＬ）为横坐标，色谱峰面积 Ｙ为纵坐标得到回
归方程分别为：α乳香酸 Ｙ＝１１８×１０５Ｘ＋８０１×
１０４（ｒ＝０９９８７），线性范围１００～２０００μｇ／ｍＬ；β
乳香酸Ｙ＝２４３×１０５Ｘ＋９９６×１０３（ｒ＝０９９９１），
线性范围２００～４０００μｇ／ｍＬ；３乙酰基α乳香酸
Ｙ＝１０２×１０５Ｘ＋９４５×１０３（ｒ＝０９９９５），线性范
围 １０～５００μｇ／ｍＬ；３乙酰基β乳香酸 Ｙ＝
７１９×１０５Ｘ＋２８３×１０６（ｒ＝０９９９１），线性范围

表１　乳香酸类成分ＬＣＭＳ／ＭＳ质谱条件优化

化合物 Ｒｔ（ｍｉｎ） ＭＲＭ参数
ＭＲＭ离子对（ｍ／ｚ） 去簇电压（ＤＰ／Ｖ） 碰撞能量（ＣＥ／ｅＶ） 射出电压（ＣＸＰ／Ｖ）

α乳香酸 ２６１ ４５７２／３７９３ ２２３ ４５ １２
β乳香酸 ２４２ ４５７２／３７９３ １９８ ４３ １１
３乙酰基α乳香酸 ３２８ ４９９０／２７７０ ２５２ ３７ ９
３乙酰基β乳香酸 ３０９ ４９９０／２７７０ ２３９ ３８ １２
１１羰基β乳香酸 １１３ ４７１１／３９３４ １９２ ４６ １２
１１羰基β乙酰乳香酸 １５９ ５１３１／３０７１ ２３２ ３９ １０
３酮基１１α羟基β乳香酸 １３９ ５１５１／２９３０ １９５ ４２ ９
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表２　乳香中７个乳香酸类成分的加样回收率

成分
样品中量

（μｇ）
加入量

（μｇ）
测得量

（μｇ）
回收率

（％）

平均加样

回收率

（％）

ＲＳＤ
（％）

α乳香酸 ４２７８１４２００ ８２３４５ ９４２ ９７７ ２４

８３２２７ ９６３
８３５２１ ９７０
８４２７７ ９８８
８４９４９ １００４
８４６１３ ９９６

β乳香酸 １７９２９２１８０００３６１１９９ １０１１ １００１ ２０

３５４６８９ ９７４
３５８３９９ ９９５
３５６１２６ ９８２
３６１５３４ １０１２
３６３８７５ １０２５

３乙酰基α乳
香酸

５３５０ ６００ １１３３８ ９９８ ９８１ ３０

１０９４３ ９３２
１１２４６ ９８３
１１４４５ １０１６
１１１４３ ９６６
１１２６４ ９８６

３乙酰基β
乳香酸

１６７４３５１６０００３２８００９ １００４ ９８６ １４

３２５５２３ ９８８
３２１６８６ ９６４
３２６１５５ ９９２
３２３２２６ ９７４
３２６１９５ ９９２

１１羰 基β乳
香酸

４１４０３４０００ ８３２１２ １０４５ １０２０ １９

８２９０７ １０３８
８２１９５ １０２０
８１１５６ ９９４
８１５３７ １００３
８２１５１ １０１９

１１羰 基β乙
酰乳香酸

８９４６２９０００１７６２２２ ９６４ ９８８ ２２

１７７７５２ ９８１
１７８６５２ ９９１
１８０９０２ １０１６
１７６４９２ ９６７
１８０２７２ １００９

３酮 基１１α羟
基β乳香酸

３７８０ ４００ ７５２３ ９３６ ９６８ ３３

７７３１ ９８８
７７８５ １００１
７５７９ ９５０
７７７８ ９９９
７５０７ ９３２

３００～６０００μｇ／ｍＬ；１１羰基β乳香酸 Ｙ＝１２６×
１０５Ｘ＋６４２×１０４（ｒ＝０９９９２），线性范围 １００～

２０００μｇ／ｍＬ；１１羰基β乙酰乳香酸 Ｙ＝４５９×
１０５Ｘ＋１８５×１０３（ｒ＝０９９９４），线性范围 ２００～
４０００μｇ／ｍＬ；３酮 基１１α羟 基β乳 香 酸 Ｙ ＝
６９６×１０５Ｘ＋１７３×１０４（ｒ＝０９９８７），线性范围
０２～２００μｇ／ｍＬ。
２６　精密度实验　精密吸取同一混合对照品溶液，
连续重复进样６次，测得各乳香酸类成分的保留时
间ＲＳＤ在 ００５％～０４７％，各成分峰面积 ＲＳＤ在
０２２％～１７９％，表明仪器精密度良好。
２７　稳定性试验　精密吸取同一乳香供试品溶液
（ＲＸ１），分别于０、２、４、６、８、１２ｈ进样，测定并计算
得到 α乳香酸、β乳香酸、３乙酰基α乳香酸、３乙
酰基β乳香酸、１１羰基β乳香酸、１１羰基β乙酰
乳香酸、３酮基１１α羟基β乳香酸峰面积 ＲＳＤ分
别为 ２５％、２１％、３６％、２９％、３６％、３１％、
４２％，表明供试液样品在１２ｈ内稳定性良好。
２８　重复性试验　取同一批乳香供试品粉末（ＲＸ
１），按２４项下方法平行制备６份供试品溶液，精密
吸取１μＬ进样测定，计算得到上述７种乳香酸成分
峰面积 ＲＳＤ分别为 ３３％、２９％、４５％、３５％、
２７％、３６％、４８％，表明该方法重复性良好。
２９　回收率实验　精密吸取已知含量的的印度乳
香样品（ＲＸ１）６份，向其中精密加入等量已知浓度
的的对照品溶液，加入无水乙醇稀释至刻度定容混

合均匀后，进行加样回收检测。按照２１和２２项
下方法进样分析，以计算所得的实际值与加入量的

比值即为其回收率。见表２。
２１０　样品测定结果　取１２批乳香样品，按２４项
下方法制备样品溶液，按２１和２２项色谱条件下
进样测定。见表３。乳香中乳香酸类成分以３乙酰
基β乳香酸含量最高，平均含量达到２１２８６８μｇ／
ｇ；β乳香酸平均含量次之，达到１７５７９６μｇ／ｇ；１１
羰基β乙酰乳香酸、α乳香酸和１１羰基β乳香酸
的平均含量均大于４０００μｇ／ｇ。３乙酰基α乳香酸
和 ３酮基１１α羟基β乳香酸含量较低，均在
１０００μｇ／ｇ以下。
３　讨论

本研究根据乳香酸类成分的性质及常用的提取

方法，分别考察了提取方法（超声提取、回流提取）、

提取溶剂（甲醇、无水乙醇、丙酮）及提取时间

（２０ｍｉｎ、３０ｍｉｎ、４０ｍｉｎ），结果表明，无水乙醇作为
提取溶剂，超声提取 ３０ｍｉｎ即可完全提取所测成
分。此外，亦对液相色谱流动相和质谱参数进行筛

选和优化，分别采用甲醇水、乙腈水、乙腈０１％乙
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表３　乳香样品中７种乳香酸化合物的含量测定结果（μｇ／ｇ，ｎ＝３）

编号 α乳香酸 β乳香酸 ３乙酰基α乳香酸 ３乙酰基β乳香酸 １１羰基β乳香酸 １１羰基β乙酰乳香酸 ３酮基１１α羟基β乳香酸

ＲＸ１ ４２７８１ １７９２９２ ５３５０ １６７４３５ ４１４０３ ８９４６２ ３７８０
ＲＸ２ ４４０８５ １７３９１５ ４２００ １７３７８０ ３９０４０ ７６７９１ ２９９５
ＲＸ３ ４４１５２ １８４７８２ １７７２ １４８８６３ ３９６１４ １０３９７７ ３４２１
ＲＸ４ ４７６０５ １７６７８０ ３９６４ ２０９７１３ ３８７４７ １０４９７５ ８６９
ＲＸ５ ４７２３８ １８３２３７ － ３９４６５６ ３８６４１ １０９９９１ １１８４
ＲＸ６ ４８３２３ １９５９７９ － ３９４８８７ ３８５００ １１８３６１ ４７６
ＲＸ７ ４８５１０ １９７０５３ － ３２５１６５ ３９７２２ １１６５８６ ７８９
ＲＸ８ ４５５００ １８００４４ ６２８６ １７３２３９ ４４９７９ ９０２９０ ４３１２
ＲＸ９ ３８９０８ １６０２２１ ４４５２ １３７１２９ ３７１４４ ９０１９０ ３５１４
ＲＸ１０ ４１１７０ １６２８１５ ８００６ １５６０７２ ４１０２６ ８４４００ ３３２３
ＲＸ１１ ４１８６９ １６３８００ １１０９４ １４８６６２ ３９９４７ ８６９３１ ３０７９
ＲＸ１２ ３４３０１ １５１６３６ ３６０８ １２４８１２ ３９１６６ ８４５９１ ３４８３

图１　不同来源乳香中乳香酸类成分的含量差异
　　注：Ａ３乙酰基β乳香酸；Ｂβ乳香酸；Ｃ１１羰基β乙酰乳香酸；Ｄ３酮基１１α羟基β乳香酸

酸胺、（０１％甲酸）乙腈（０１％甲酸）水等不同流
动相，最终确定了最佳的色谱条件；同时发现乳香酸

类成分在正离子模式下具有更好的响应，故选择其

作为质谱的离子化模式。

常允平等［１２］采用性状、显微、ＴＬＣ指纹图谱和
ＨＰＬＣ指纹图谱４种技术对３种药用乳香进行比较
研究；结果表明，ＴＬＣ指纹图谱和 ＨＰＬＣ指纹图谱可
在一定程度上区分３种药用乳香，但均具有较大的
局限性。而本研究结果表明，不同来源的乳香药材

中，索马里乳香中未检测到３乙酰基α乳香酸，这
可能是其与印度乳香和埃塞俄比亚乳香的重要区

别。此外，索马里乳香中３乙酰基β乳香酸的平均
含量达到 ３７１５６９μｇ／ｇ，显著高于其他 ２种乳香
（Ｐ＜００００１，图１Ａ）。索马里乳香中 β乳香酸和
１１羰基β乙酰乳香酸的含量亦高于其他２种乳香
（Ｐ＜００１，图１Ｂ、图１Ｃ），分别达到１９２０９０μｇ／ｇ

和１１４９７９μｇ／ｇ索马里乳香中３酮基１１α羟基
β乳香酸的平均含量仅为８１６μｇ／ｇ，低于其他２种
乳香（Ｐ＜００１，图１Ｄ）。
　　２０１０年版《中华人民共和国药典》开始收载乳
香药材，并采用气相色谱法，分别以 α蒎烯和乙酸
辛酯作为索马里乳香和埃塞俄比亚乳香定性鉴别的

标志成分。本研究采用 ＵＰＬＣＭＳ／ＭＳ联用技术对
不同来源乳香中的７种乳香酸类成分进行同时定量
分析，该分析方法快速、准确，溶剂消耗少，分离效果

及分析效率大幅度提升，可为乳香中乳香酸类成分

的深入研究及其质量控制提供参考依据。
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２０２０年中医药ＩＳＯ国际标准提案项目申报指南
　　标准化有助于便利经贸往来、支撑产业发展、促进科技进步、规
范社会治理。《世界中医药学会联合会章程》规定：“研究、制定、发布

与推广中医药相关的国际组织标准，规范中医药管理，提升中医药的

国际地位，促进中医药在世界各国（地区）健康有序地发展。”

２００３年成立以来，世界中医药学会联合会（以下简称“世界中
联”）一直把推动中医药国际标准化建设作为一项重要任务，目前已

发布各类标准６５部，同时积极参与 ＩＳＯ、ＷＨＯ等国际组织的标准化
活动，在中医药国际标准化活动中扮演着重要角色。

２００９年，全球最大的标准制定者———国际标准化组织（ＩＳＯ）成
立了中医药技术委员会（ＩＳＯ／ＴＣ２４９）。与国际贸易相关的标准是
ＩＳＯ关注的重点。２０１０年，世界中联成为 ＩＳＯ／ＴＣ２４９的 Ａ级联络组
织，有权直接向ＩＳＯ／ＴＣ２４９提交标准项目提案、派遣专家参与中医药
国际标准研制和参加各类会议。迄今为止，世界中联已向ＩＳＯ／ＴＣ２４９
提交９项提案，包括基础、管理、产品等方面，注册专家二十余位，并
派遣代表团积极参加ＩＳＯ／ＴＣ２４９年会。

为积极履行 ＩＳＯ／ＴＣ２４９Ａ级联络组织职责，支持 ＩＳＯ／ＴＣ２４９中
医标准化发展，世界中联现面向全球会员、专业（工作）委员会、产业

分会及全球中医药专家征集２０２０年ＩＳＯ国际标准提案项目，并同时
申报世界中联国际组织标准。

一、总体目标

重点征集ＩＳＯ关注的标准领域，并与中医药产品、贸易密切相关
的标准提案，让中医药国际标准切实起到支撑全球中医药互联互通，

促进贸易便利、产业发展、科技进步的作用。

二、申报重点

２０２０年重点征集以下主题的提案项目：
（一）中药产品

１．影响或制约中药原料及制成品贸易的关键、通则标准；
２．有较大贸易量或较好贸易前景的药材／中成药／保健品等级、

质量、安全标准。

（二）中医药特色设备／器械
１．中医药设备／器械的关键通用标准；
２．有较大贸易量或较好贸易前景的中医特色诊疗，中药生产加

工、仓储、运输以及质量检测等设备／器械的质量、安全、性能标准；
（三）中医基础信息

１．支撑中医药产品和服务贸易的基础术语、信息标准；

２．基于计算机、互联网的中医药信息服务相关标准；
三、申报程序

（一）申请

世界中联全球会员团体（包括其专家）、个人会员以及各分支机

构可在２０１９年１２月２９日之前向世界中联秘书处国际标准部（Ｅ－
ｍａｉｌ：ｗｆｃｍｓ＿ｉｓｄ＠１６３．ｃｏｍ）提交申请材料。２０２０年中医药 ＩＳＯ国际
标准提案项目、世界中联国际组织标准申报材料，详见附件。

请注意：

１．提案均应是国际联合提案，即提案工作组中至少应包括一名
海外专家（包括中国香港、澳门、台湾地区），一个项目中一个国家仅

能有一位项目提案人；

２．已在本年度提交至ＩＳＯ／ＴＣ２４９中方对口单位的提案不得重复
申请，请勿一项提案项目多处投递。

（二）评审

世界中联秘书处国际标准部对申请材料进行形式审核，通过后

组织专家对申请材料进行评审，并向申请者反馈评审结果。

（三）评审结论及反馈

１．评审结论为推荐项目，申请者应按照评审反馈的要求，在规定
时间内将完善后的文件提交国际标准部，由国际标准部统一组织提

交ＩＳＯ／ＴＣ２４９秘书处，提案同时在世界中联立项，开展相应研制工
作；提案工作组中的１－２位专家以 Ａ级联络组织身份正式注册为
ＩＳＯ／ＴＣ２４９专家，可接收ＩＳＯ相关资料、参加ＩＳＯ／ＴＣ２４９相关会议。
２．评审结论为不推荐项目，申请者应按照评审反馈的要求修改

完善相关文件，项目进入世界中联标准化项目后备项目库。

（四）项目管理

由世界中联提交ＩＳＯ／ＴＣ２４９的项目，应接受世界中联秘书处国
际标准部的监督和管理。

四、联系方式

世界中医药学会联合会国际标准部

联系人：杨丽雯、王丽丽

电话：８６－１０－５８６５００５１、８６－１０－５８６５０１５０、１５０１１２９８９５７
邮箱：ｗｆｃｍｓ＿ｉｓｄ＠１６３．ｃｏｍ

世界中医药学会联合会国际标准部

２０１９年１１月２９日
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