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摘要：为建立高效快速的检测方法，该研究应用靶向代谢组学技术，通过超高效液相色谱 -三重四极杆串联质

谱仪，分析比较罗汉果中 17 种罗汉果苷的含量差异以及罗汉果果实发育过程中的变化趋势。结果表明 17 种罗汉果

苷在线性范围内都呈现良好的线性关系（R>0.990 0），平均加标回收率均高于 95%。在 17 种罗汉果苷的不同线性范

围下，检测限最低和最高分别为 0.047 和 3.834 μg/L，定量限最低和最高分别为 0.158 μg/L 和 12.780 μg/L。罗汉果

果实生长前期 15~30 d 罗汉果苷主要以罗汉果苷 IIe 为主，并持续积累。果实生长中期 30~50 d 时罗汉果苷 III 等逐

渐积累，随果实生长向赛门苷 I 等转化。果实生长 50~70 d 时，赛门苷 I 等糖基化生成罗汉果苷 V 等。果实生长后

期 70~90 d 通过糖基化生成罗汉果苷 V 为主的皂苷积累量达到最高后趋于稳定。本研究基于 UPLC-MS/MS 建立的

罗汉果苷分离检测方法，可同时对罗汉果样品中多个同分异构体苷进行定性定量分析，检测方法高效、灵敏、精准。
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罗 汉 果［Siraitia grosvenorii (Swingle.) C. 
Jeffrey］学名“光果木鳖”，为葫芦科多年生藤本

植物的果实 [1] ，属于中国特有的经济和药用植物 [2] 。

现代药理学研究证明罗汉果苷和罗汉果多糖具有抗

氧化 [3,4] 及提高免疫力 [5,6] 、降血糖 [7,8] 、调血脂 [9] 、保

肝 [10] 、抗肿瘤 [11] 等多种生理活性。研究发现，罗汉

果的主要活性成分是葫芦烷型四环三萜类皂苷 [12] 。

1977 年，日本学者竹本常松首次将罗汉果苷 IV、

罗汉果苷 V、罗汉果苷 VI 从罗汉果中提取出来，

并发现它们的苷元结构—罗汉果醇 [13] 。至今已从罗

汉果植株中发现 40 多种皂苷成份 [14] 。罗汉果苷 V
是罗汉果中主要甜味成分，具有高甜度、低能量、

安全无毒、可为糖尿病和肥胖病人食用等特点，成

为国际市场中炙手可热的植物提取物，需求量逐步

提升 [15] 。2020 年，全球罗汉果甜苷市场规模超过

10 亿美元，年复合增长率超过 40% [16] 。

罗汉果苷主要是葫芦烷型四环三萜皂苷，由

葫芦烯二醇和糖苷组成，C-7、C-11 位羟基构型及

C-3、C-24 位葡萄糖基结合方式和数量的不同，导

致罗汉果苷的甜度、口感、生物活性和药用价值上

的差异。然而，结构上的相似性对其分离纯化造成

了一定的干扰 [17] ，且罗汉果苷的紫外检测波长低于

210 nm，背景干扰大，仅用高效液相色谱法很难获

得最佳的检测和分离结果。代谢组学作为获得代谢

信息和显著识别不同代谢物的常用技术，广泛用于

鉴定和量化植物和食品等的代谢物研究 [18] 。靶向代

谢组学通常针对某个代谢通路或某些感兴趣的已知

代谢物进行高灵敏度检测和准确定量分析 [19] ，目前

LC-MS 普遍适用于极性和非极性化合物的靶向代谢

组学分析 [20] 。液相色谱 - 质谱联用技术 (HPLC-MS)
集液相色谱的高效、快速分离效能与质谱高灵敏度、

高专属性等优点于一体，已成为广泛使用的一种代

谢物检测手段 [21] 。牟俊飞等 [22] 通过 HPLC-MS 法分

析比较了不同产地罗汉果中 6 种罗汉果苷的含量及

该 6 种成分在提取和纯化过程中的含量变化，为罗

汉果种植和生产提供质量控制方法。邓绍倩等 [23] 利

用 HPLC-MS 测定了罗汉果不同批次、不同部位 4
种皂苷的含量，为罗汉果的应用及质量控制与评价

提供了实验基础和理论依据。周凌等 [24] 利用 HPLC-
MS，建立了 10 种罗汉果苷的分析方法，为科学加

工罗汉果提供了定性定量分析的手段与依据。Luo
等 [25] 通过 LC-MS-MS 建立了 8 种罗汉果苷及市售甜

味剂的检测方法，以此考察罗汉果中 8 种罗汉果苷

含量与市售甜味剂含量的差异，并为罗汉果及市售

甜味剂的质量控制提供理论依据。普遍采用的质谱

串联技术，大幅度提高了检测的灵敏度和准确性；

采用正负极快速转化和实时动态检测技术，极大地

增加了所能检测到的代谢产物的数量。因 UPLC-
MS/MS 具有定量分析灵敏度高、专属性强等特点，

目前被广泛应用于天然药物的成分含量测定及体内

药物血药浓度及代谢产物的定量分析中 [26] 。

为探究罗汉果果实生长发育过程中各罗汉果苷

的含量变化及趋势，需建立快速有效的检测方法，

对各罗汉果苷进行定量检测。本实验采用 UPLC-

Abstract: Mogrosides are a class of tetracyclic triterpenoid saponins found predominantly in Siraitia grosvenorii (Luo Han 

Guo), a fruit widely used in traditional Chinese medicine. In this study, an efficient and rapid detection method was developed to 

detect 17 kinds of mogrosides in S. grosvenorii using ultra-high performance liquid chromatography-tandem triple quadrupole mass 

spectrometry (UPLC-MS/MS) combined with targeted metabolomics and their variations during fruit development. The results 

demonstrated that the 17 mogrosides exhibited good linearity (R>0.990) within their detection ranges, with the average spiked 

recovery rate exceeding 95%. In the different linear ranges of the mogrosides, detection limits were between 0.047 and 

3.834 μg/L, while quantitation limits were between 0.158 and 12.780 μg/L. At the early fruit growth stage (15 to 30 d) 

of S. grosvenorii, mogroside IIe was the predominant mogroside that continued to accumulate. At the middle growth stage (30 

to 50 d), mogroside III and other mogrosides gradually accumulated. As the fruit continued to grow, these mogrosides transformed 

into various compounds, such as siamenoside I. At 50 to 70 d, compounds such as siamenoside I glycosylated to generate mogrosides, 

including mogroside V. In the final growth stage (70 to 90 d), saponin accummulation mainly consisted of mogroside V, generated 

through glycosylation, which reached its peak and then stabilized. The proposed method offers an ideal approach for qualitative and 

quantitative analysis of multiple isomers of mogrosides in S. grosvenorii samples, providing high sensitivity and accuracy.

Key words: Siraitia grosvenorii; mogrosides; ultra-high performance liquid chromatography-tandem triple quadrupole 

mass spectrometry; triterpenoid saponins
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MS/MS 方法对桂林地区罗汉果果实不同发育阶段罗

汉果苷组分差异和含量变化趋势进行研究。通过对

特定代谢通路生物合成途径中 17 种罗汉果苷的定

性定量检测，分析罗汉果不同生长时期代谢表型差

异，以解析罗汉果苷代谢合成路径，探究不同罗汉

果苷含量变化与果实生长发育之间的关系。

1  材料与方法

1.1  材料

用于本实验研究的罗汉果样品（青皮果扦插苗

的果实，品种来源：龙胜）采摘于中国科学院广西

桂林植物研究所，详细信息见表 1。

表 1  样品采集信息

Table 1 Samples collection information

品种 简写
采集组
织部位

生长时
间 /d 采摘日期 备注

龙胜 A 果实

15 2020.08.06

2020.7.22 授粉

30 2020.08.21

50 2020.09.10

70 2020.09.30

90 2020.10.20

1.2  试剂

罗 汉 果 醇（ 批 号 PRF20032301） 对 照 品

（ ≥ 98%，HPLC 色谱纯）、罗汉果苷 Ia1（批号

PRF10110841）对照品（ ≥ 98%，HPLC 色谱纯）、

罗汉果苷 Ie1（批号 PRF20070844）对照品（ ≥ 98%，

HPLC 色谱纯）、罗汉果苷 IIa（批号 PRF10010303）
对照品（ ≥ 98%，HPLC 色谱纯）、罗汉果苷 IIe
（批号 PRF9012003）对照品（ ≥ 98%，HPLC 色谱

纯）、罗汉果苷 11-O-IIa（批号 PRF10011603）对

照品（ ≥ 98%，HPLC 色谱纯）、罗汉果苷 III（批

号 PRF10110743） 对 照 品（ ≥ 98%，HPLC 色 谱

纯）、罗汉果苷 11-O-IIIe（批号 PRF10081441）对

照品（ ≥ 98%，HPLC 色谱纯）、罗汉果苷 IVa（批

号 PRF10050743） 对 照 品（ ≥ 98%，HPLC 色 谱

纯）、赛门苷 I（批号 PRF9120401）对照品（ ≥ 98%，

HPLC 色谱纯）、罗汉果苷 V（批号 PRF10102441）
对照品（ ≥ 98%，HPLC 色谱纯），成都普瑞法

生物科技有限公司；罗汉果苷 IIa1（批号 MUST-
20041808）对照品（ ≥ 98%，HPLC 色谱纯）、罗汉

果苷 IIa2（批号 MUST-20071501）对照品（ ≥ 98%，

HPLC 色谱纯）、罗汉果苷 11-O-III（批号 MUST-

20081211）对照品（ ≥ 98%，HPLC 色谱纯，）、罗汉

果苷 IVe（批号 MUST-20072608）对照品（ ≥ 98%，

HPLC 色谱纯）、罗汉果苷 11-O-V（批号 MUST-
20072707）对照品（ ≥ 98%，HPLC 色谱纯）、罗汉

果苷 VI（批号 MUST-20041213）对照品（ ≥ 98%，

HPLC 色谱纯），成都曼斯特生物科技有限公司；甲

醇、乙腈、甲酸（色谱纯），美国 Thermo Fisher 公司。

1.3  主要仪器

Agilent 1290 超高效液相色谱仪、G6470A 型三

重四极杆串联质谱仪，美国 Agilent Technologies
公司；FA-2004 型电子天平，上海衡平仪器仪表

厂；超声波清洗器，深华泰超声洗净设备有限公司；

FC-12A-E 型冷冻真空干燥仪，西盟（中国）公司；

SCIENTZ-48 型高通量研磨仪，宁波新芝生物科技

股份有限公司；Centrifuge5424R 型低温冷冻离心机，

艾本德（中国）公司；超纯水系统，威立雅水处理

技术（上海）有限公司。

1.4  溶液的制备

1.4.1  混合对照品溶液配制

用甲醇溶液将罗汉果醇、罗汉果苷 Ia1、罗

汉果苷 Ie1、罗汉果苷 IIa、罗汉果苷 11-O-IIa、
罗汉果苷 IIa1、罗汉果苷 IIa2、罗汉果苷 IIe、
罗汉果苷 III、罗汉果苷 11-O-IIIe、罗汉果苷

11-O-III、赛门苷 I、罗汉果苷 IVa、罗汉果苷

IVe、罗汉果苷 V、罗汉果苷 11-O-V、罗汉果苷

VI 对照品溶解，均配制成 1 000 mg/L 的单一对

照品储备液，于 -20 ℃贮存。精密吸取上述 17 种

单一对照品储备液各 0.45 mL 混合，50% 甲醇水

溶液（V/V）定容制成混合对照品溶液，混合对照

品储备液中各罗汉果苷质量浓度均为 50 mg/L。精密

吸取混合对照品储备液用 50% 甲醇水溶液（V/V）梯

度稀释，分别得到 0.01、0.02、0.05、0.1、0.2、0.5、
1.0、2.0、5.0、10.0、20.0 mg/L 不同质量浓度的

混合对照品溶液。

1.4.2  供试品溶液

参考 Qiao 等 [27] 处理方法并做改进，取 -80 ℃
保藏样品放置真空冷冻干燥仪脱水干燥 72 h，研钵

初研后加适量钢珠转入高通量研磨仪，研磨后样品

过 60 目筛。准确称取 50 mg 过筛粉末于 2 mL 离

心管中，加入0.5 mL φ=80%甲醇水溶液，涡旋震荡。

室温下超声提取 10 min，样品置低温冷冻离心机
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12 000 r/min 离心 10 min，转移上清液。重复提取

2 次，合并 3 次提取液，氮吹仪吹干上清液，样品

用 0.5 mL φ=50% 甲醇水溶液复溶、低温冷冻离心

机 12 000 r/min 离心 10 min，取上清过滤供 UPLC-
MS/MS 分析。

1.4.3  质控（QC）样品溶液

每个样品粉末精密称取 10 mg，涡旋震荡混匀

制作 QC 样品。质控样品提取处理步骤和“1.4.2”
相同。

1.4.4  空白对照溶液

实验用 φ=50% 甲醇水溶液（V/V）作为空白对

照溶液。

1.5  色谱条件

1.5.1  超高效液相色谱条件

色谱柱：Poroshell 120 SB-C18 色谱柱 (2.1 mm×
100 mm，2.7 μm)，柱温 30 ℃，流量 0.2 mL/min，
进样体积 2 µL。流动相：二元梯度模式，A ：超纯

水（含 φ=0.1% 甲酸溶液）；B ：乙腈。梯度洗脱

程序：0.00~8.00 min，25% B ；8.00~11.00 min，
2 5 % ~ 8 0 %  B ；11 . 0 0 ~ 1 6 . 6 0  m i n，8 0 %  B ；

16.60~20.00 min，80%~25% B ；20.00~23.00 min，
25% B。

1.5.2  质谱条件

电喷雾离子源（ESI），负离子扫描模式，选

择离子监控模式（SIM）和多重反应监测采集模式

（MRM），鞘气温度 250 ℃；鞘气流速 11 L/min ；

喷嘴电压 500 V ；雾化气压力 35 psi ；干燥气流量

5 L/min ；干燥气温度 300 ℃。

1.6  方法学考察

1.6.1  线性关系

按“1.5”项条件，进样体积 2 μL，依次对

“1.4.1”项配制的不同质量浓度的 17 种混合对照品

溶液（0.01、0.02、0.05、0.1、0.2、0.5、1.0、2.0、5.0、
10.0、20.0 mg/L）进样检测，平行进样三次，峰面

积取平均值进行计算。以峰面积为纵坐标（y），浓

度为横坐标（x），制作标准曲线，得到 17 种化合

物的回归方程及相关系数。实验以 50% 甲醇水溶液

（V/V）作为空白对照。

1.6.2  检测限、定量限、精密度、稳定性、重复

性实验

按“1.5”项条件，进样体积 2 μL，依次对

“1.4.1”项配制的不同质量浓度的 17 种混合对照品

溶液（0.01、0.02、0.05、0.1、0.2、0.5、1.0、2.0、5.0、
10.0、20.0 mg/L）进样检测，对 17 种罗汉果苷的检

测限（LOD）、方法定量限（LOQ）进行考察。

以同一份 QC 样品进行重复进样 6 次，按“1.5”
项条件，测定 17 种罗汉果苷的峰面积并计算峰面

积的相对标准偏差（RSD），以考察仪器的精密度。

取 QC 样品按“1.4.2”项方法制备供试品溶液

6 份，在“1.5”项条件下测定峰面积并计算含量，

以考察检测方法的重复性。

取在室温下放置 0、2、4、6、8、10、12、24 h
时间段的同一份质控 QC 样品溶液并对其进行测定，

以考察样品溶液的稳定性。

1.7  数据分析

本实验采用 Analyst Software 软件进行采集数

据，用 Origin 软件和 Excel 办公软件进行数据处理。

2  结果与分析

2.1  液相色谱分离条件的优化

考 察 Agilent Poroshell 120 SB-C18 色 谱 柱 和

Agilent Zorbax C18 色谱柱的分离效果，如图 1 所示。

Poroshell 120 SB-C18 色谱柱（a）与 Zorbax C18 色

谱柱（b）相比可分离出更多物质峰、峰型对称且

尖锐，因此 Agilent Poroshell 120 SB-C18 色谱柱（a）
的分离效果略好于 Agilent Zorbax C18 色谱柱（b），
故选择使用 Agilent Poroshell 120 SB-C18（a）作为

分析色谱柱。

空白对照溶液（a）、混合对照品溶液（b）、供

试品溶液（c）的多反应监测模式提取总离子图如

图 2所示。结果表明，该洗脱程序具有较好分离效果，

各物质的保留时间稳定，峰型单一且尖锐。因供试

品溶液中罗汉果醇含量较低，故总离子色谱图中峰

型不明显。本实验为消除基质效应的影响，使用基

质匹配标准工作溶液外标法进行定量，即供试品溶

液、混合对照品溶液均采用空白对照溶液作为稀释

液，使其具有相同的离子化条件。
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图 1 混合对照品溶液总离子流图

Fig.1 Total ion flow diagram of reference solution

注：（a）Poroshell 120 C18 色谱柱混合对照品溶液总离

子流图，1. 罗汉果苷 VI，2. 罗汉果苷 11-O-V，3. 罗汉果苷 V，

4. 赛门苷 I，5. 罗汉果苷 IVa，6. 罗汉果苷 IVe，7. 罗汉果苷

III，8. 罗汉果苷 11-O-IIIe，9. 罗汉果苷 11-O-III，10. 罗汉

果苷 IIe，11. 罗汉果苷 IIa2，12. 罗汉果苷 IIa/11-O-IIa/IIa1，

13. 罗汉果 Ie1，14 罗汉果 Ia1，15. 罗汉果醇。（b）Zorbax 

C18 色谱柱混合对照品溶液总离子流图，1. 赛门苷 I，2. 罗

汉果苷 IVa，3. 罗汉果苷 IVe，4. 罗汉果苷 III，8. 罗汉果苷

11-O-IIIe/11-O-III，6. 罗汉果苷 IIe，7. 罗汉果苷 IIa2，8. 罗

汉果苷 IIa/11-O-IIa/IIa1，9. 罗汉果 Ia1/Ie1，10. 罗汉果醇。

2.2  质谱检测条件的优化

通过全扫描模式确定适合的离子模式和母离子

信息，再进行二级扫描选择 1 个信号最优的碎片

离子作为定量离子对裂解电压、碰撞能量等进行优

化得到质谱各参数。多反应监测（MRM）模式有利

于提高对复杂样品中痕量目标化合物的定性定量。

17 种罗汉果苷监测离子对、裂解电压、碰撞能、各

物质保留时间详见表 2。各物质离子信息见图 3。

图 2 不同溶液的各成分多反应监测模式提取总离子图

Fig.2 Extraction of total ion map by MRM modes of various 

components in solution

注：（a）空白对照溶液各成分多反应监测模式提取总离

子图；（b）混合对照品溶液各成分多反应监测模式提取总

离子图；（c）供试品溶液各成分多反应监测模式提取总离子

图。1. 罗汉果苷 VI，2. 罗汉果苷 11-O-V，3. 罗汉果苷 V，4. 赛

门苷 I，5. 罗汉果苷 IVa，6. 罗汉果苷 IVe，7. 罗汉果苷 III，

8. 罗汉果苷 11-O-IIIe，9. 罗汉果苷 11-O-III，10. 罗汉果苷

IIe，11. 罗汉果苷 IIa2，12. 罗汉果苷 IIa/11-O-IIa/IIa1，13.

罗汉果 Ie1，14. 罗汉果 Ia1，15. 罗汉果醇。
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图 3 17 个标准品的离子信息图和对应的结构图

Fig.3 Product ion information diagram and corresponding structure diagram of 17 standards

注：（a）罗汉果醇，（b）罗汉果苷 Ia1，（c）罗汉果苷 Ie1，（d）罗汉果苷 IIa，（e）罗汉果苷 IIa1，（f）罗汉果苷 IIa2，（g）

罗汉果苷 IIe，（h）罗汉果苷 11-O-IIa，（i）罗汉果苷 11-O-III，（j）罗汉果苷 11-O-IIIe，（k）罗汉果苷 III，（l）罗汉果苷 IVa，（m）

罗汉果苷 IVe，（n）赛门苷 I，（o）罗汉果苷 V，（p）罗汉果苷 11-O-V，（q）罗汉果苷 VI。
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表 2  各成分质谱参数

Table 2 UPLC-MS/MS data of various constituents

化合物 保留时间 /min 母离子 (m/z) 子离子 (m/z) 裂解电压 碰撞能

罗汉果醇 12.541 521.4 521.4a，255.2 115.0, 105.0 0.0，25.0

罗汉果苷 Ia1 11.382 683.6 637.4a，161.1 145.0 25.0，35.0

罗汉果苷 Ie1 11.165 683.5 637.3a，161.0 145.0 25.0，35.0

罗汉果苷 IIa 10.991 845.9 799.6a，637.4 145.0 25.0，40.0

罗汉果苷 11-O-IIa 10.994 843.6 797.5 a，635.4 145.0 20.0，40.0

罗汉果苷 IIa1 10.991 845.5 799.6a，637.7 145.0 25.0，40.0

罗汉果苷 IIa2 10.811 845.5 799.8a，637.5 145.0 25.0，40.0

罗汉果苷 IIe 10.439 845.9 799.5a，637.2 145.0 25.0，40.0

罗汉果苷 III 5.927 1 007.6 961.7a，799.8 145.0 25.0，60.0

罗汉果苷 11-O-IIIe 6.473 1 005.7 959.5a，797.5 130.0 50.0，55.0

罗汉果苷 11-O-III 7.324 1 005.7 959.5a，797.5 130.0 20.0，55.0

赛门苷 I 3.492 1 169.5 1 123.7a，961.5 135.0 20.0，65.0

罗汉果苷 IVa 3.761 1 169.6 1 123.4a，961.6 135.0 20.0，65.0

罗汉果苷 IVe 4.390 1 169.5 1 124.1a，961.5 135.0 20.0，60.0

罗汉果苷 V 2.583 1 321.6 1 285.4a，1 285.9 350.0，250.0 0.0，50.0

罗汉果苷 11-O-V 2.178 1 329.8 1 283.9a，1 122.1 115.0 20.0，70.0

罗汉果苷 VI 1.874 1 447.8 1 285. 9a，1 123.6 350.0 75.0，80.0

注：a 代表定量子离子。

表 3  17种罗汉果苷回归方程、相关系数

Table 3 Standard curves, correlation coefficient of 17 mogrosides

化合物 回归方程 相关系数 (R)

罗汉果醇 y=22.044 4x+2 888.068 7 0.995 7

罗汉果苷 Ia1 y=28.306 2x+3 044.101 7 0.990 4

罗汉果苷 Ie1 y=1.826 5x+296.564 1 0.998 9

罗汉果苷 IIa y=21.064 2x+2 297.877 4 0.990 0

罗汉果苷 11-O-IIa y=11.208 9x+1 110.931 2 0.991 9

罗汉果苷 IIa1 y=21.056 3x+2 300.873 4 0.990 1

罗汉果苷 IIa2 y=14.383 1x+1 012.863 3 0.998 7

罗汉果苷 IIe y=21.469 1x+1 080.549 5 0.999 4

罗汉果苷 III y=2.096 2x-66.252 7 0.999 7

罗汉果苷 11-O-IIIe y=1.754 3x-57.985 3 0.992 7

罗汉果苷 11-O-III y=1.983 2x-50.014 1 0.999 8

赛门苷 I y=0.832 0x-23.553 5 0.999 6

罗汉果苷 IVa y=4.595 3x-192.772 9 0.999 0

罗汉果苷 IVe y=0.638 1x-13.000 6 0.999 4

罗汉果苷 V y=0.706 0x-0.535 3 0.999 8

罗汉果苷 11-O-V y=0.277 6x-2.226 3 0.999 6

罗汉果苷 VI y=0.035 0x+3.892 0 0.997 9
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2.3  线性关系考察

17 种罗汉果苷的线性回归方程和相关系数（R）
如表 3 所示。结果表明：17 种罗汉果苷浓度在线性

范围内呈良好线性关系，相关系数均大于 0.990 0。

2.4  检测限、定量限、精密度、稳定性、重
复性实验

    按“1.6”项条件方法，LOD 是以信噪比 S/N=3
的浓度为检测限，LOQ 是以信噪比 S/N=10 的浓度

为定量限 [28] 。结果表明，在 17 种罗汉果苷的不同线

性范围下，检测限最低和最高分别为 0.047 μg/L 和

3.834 μg/L，定量限最低和最高分别为 0.158 μg/L 和

12.780 μg/L。其中罗汉果苷 V、VI 和 11-O- 罗汉果

苷 V 的检测限和定量限较高，显著高于其它低糖

罗汉果苷。考察仪器的精密度如表 4 所示，结果表

明 17 种罗汉果苷的 RSD 值处于 0.85%~6.21% 之

间。考察检测方法的重复性结果显示，QC 样品中

17 种罗汉果苷的 RSD 值处于 1.02%~6.74% 之间，

说明方法重复性良好。考察样品溶液的稳定性结果

表明，17 种罗汉果苷的稳定性良好，RSD 值处于

2.01%~7.36% 之间，能满足测定的要求。

2.5  准确度实验

    精密称取“ 1.4.3”项下同一供试品样品共

54 份，每份 10.0 mg，每 3 份为 1 组，每组分别

向已知 6 种罗汉果苷（罗汉果苷 Ie1、罗汉果苷

IIe、罗汉果苷 III、罗汉果苷 IVe、罗汉果苷 V、

罗汉果苷 VI）含量的供试品中精密加入不同浓

度（80%、100%、120%）的 6 种罗汉果苷单一

对照品溶液，按“1.4.2”项下方法制备供试品溶

液。在“1.5”项条件进样检测。结果见表 5，罗

汉果苷 Ie1、罗汉果苷 IIe、罗汉果苷 III、罗汉果

苷 IVe、罗汉果苷 V、罗汉果苷 VI 的平均回收率

（n=3） 在 96.9%~105.4%，RSD 均 小 于 4.48%，

满足分析要求。

表 4  17种罗汉果苷的检测限、定量限、精密度、重复性及稳定性结果

Table 4 Limit of detection, limit of quantitation, precision, repeatability and stability of 17 mogrosides

化合物 检测限 /(μg/L) 定量限 /(μg/L) 精密度 RSD/% 重复性 RSD/% 稳定性 RSD/%

罗汉果醇 0.047 0.158 1.25 1.14 6.34

罗汉果苷 Ia1 0.110 0.381 2.18 1.68 5.25

罗汉果苷 Ie1 0.163 0.545 0.85 1.19 6.06

罗汉果苷 IIa 0.075 0.250 1.63 1.47 2.01

罗汉果苷 11-O-IIa 0.136 0.450 1.64 1.64 2.32

罗汉果苷 IIa1 0.075 0.250 1.63 1.47 2.01

罗汉果苷 IIa2 0.104 0.347 3.51 4.06 4.21

罗汉果苷 IIe 0.136 0.454 1.64 1.64 2.32

罗汉果苷 III 0.091 0.304 2.93 2.92 7.36

罗汉果苷 11-O-IIIe 0.362 1.205 2.84 2.46 6.60

罗汉果苷 11-O-III 0.211 0.704 2.32 1.02 6.39

赛门苷 I 0.793 2.640 6.21 5.44 6.94

罗汉果苷 IVa 0.110 0.370 5.56 2.63 4.04

罗汉果苷 IVe 0.635 2.120 1.00 1.20 5.29

罗汉果苷 V 2.123 7.077 4.62 6.74 5.81

罗汉果苷 11-O-V 1.875 6.250 4.82 1.55 5.70

罗汉果苷 VI 3.834 12.780 5.74 5.76 6.12
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表 5  6种罗汉果苷准确度实验结果

Table 5 Experimental results of recovery rate of 6 mogrosides

名称 原有量 /(mg/L) 加入量 /(mg/L) 测得量 /(mg/L) 平均回收率 /% RSD/%

罗汉果苷 Ie1 0.453

0.360 0.801 0.840 0.816 100.80 4.33

0.453 0.909 0.925 0.960 105.40 4.48

0.540 0.997 1.011 1.008 101.50 1.11

罗汉果苷 IIe 90.739

72.590 161.341 164.456 160.798 98.40 2.23

90.739 186.809 181.689 180.181 101.60 3.08

108.890 198.349 200.463 197.863 99.30 1.04

罗汉果苷 III 28.825

23.060 51.150 53.484 52.849 102.60 4.16

28.825 57.850 57.355 58.286 100.60 1.31

34.590 63.086 64.596 63.692 101.10 1.78

罗汉果苷 IVe 2.757

2.205 4.899 4.964 4.964 99.10 1.41

2.757 5.658 5.624 5.598 104.10 0.86

3.310 6.167 6.201 6.188 103.70 0.42

罗汉果苷 V 118.023

94.420 211.719 217.186 214.436 102.10 2.32

118.023 238.054 236.015 233.939 100.00 1.42

141.630 256.320 256.611 252.797 96.90 1.26

罗汉果苷 VI 0.552

0.440 0.999 0.989 1.003 100.90 1.39

0.552 1.119 1.090 1.096 99.70 2.27

0.660 1.232 1.218 1.220 101.50 0.94

  

图 4 果实中 17 种罗汉果苷在不同生长时期（15、30、50、70、90 d）含量变化

Fig.4 Content changed of 17 mogrosides in Siraitia grosvenorii at different growth stages (15, 30, 50, 70, 90 days) in fruits

注：（a）果实中高含量罗汉果苷 IIe/III/11-O-III/SMG1/11-O-V/V ；（b）果实中低含量罗汉果苷。

苷 IVa、IVe 和赛门苷 I 转化，50 d 时赛门苷含量居

于罗汉果苷 III、罗汉果苷 11-O-III 之间，同时可检

测到罗汉果苷 V 生成，表明 50 d 时由三糖苷糖基

化的赛门苷 I 等四糖苷部分已开始转化为五糖苷；

50~70 d，罗汉果苷 IVa、IVe 和赛门苷 I 逐渐转化生

成罗汉果苷 V，该阶段同时积累大量罗汉果苷 11-
O-V ；70~90 d，罗汉果苷 V 和 11-O-V 进一步积累，

并伴有少量罗汉果苷 VI 生成。

2.6  样品测定

取“1.4.2”项供试品溶液，在“1.5”项条件进

样检测，样品信息见表 1，每组样品 6 个平行，测

定峰面积，根据标准曲线计算含有量，结果见图 4。
罗汉果生长前期果实 15~30 d 时主要以罗汉果苷 IIe
为主，并持续积累；罗汉果苷 III、11-O-III 等在罗

汉果生长中期 30~50 d 持续积累，并逐渐向罗汉果
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3  结论

本实验利用 UPLC-MS/MS 液质联用技术，建

立了可快速高效测定的检测方法，探究了 17 种罗

汉果苷在罗汉果不同果龄中代谢表型的差异，以

及不同罗汉果苷含量变化与果实生长发育之间的关

系。17 种罗汉果苷的含量随着果实处于不同生长阶

段出现一定的规律性，在糖基转移酶的作用下低糖

苷逐步发生糖基化反应向高糖苷转变并积累。

罗汉果苷主要由母核罗汉果醇和糖基组成，不

同罗汉果苷之间的甜度、口感、生物活性和药用价

值上产生极大的差异。然而，化学结构以及理化性

质上的相似性对罗汉果苷，尤其是糖苷数量相同、

分子量相同的同分异构体的分离鉴定带来困难。本

研究的创新点在于通过 UPLC-MS/MS 建立的罗汉

果苷分离检测方法，可同时对罗汉果样品中多个同

分异构体苷，如罗汉果苷 Ie1/Ia1、罗汉果苷 IIe/IIa/
IIa1/IIa2、罗汉果苷 11-O-III/11-O-IIIe、罗汉果苷

IVa/IVe/ 赛门苷 I 等进行定性定量分析，检测方法高

效、灵敏、精准。通过对特定代谢通路生物合成途

径中罗汉果苷的定量检测，分析罗汉果不同生长时

期代谢表型差异，探究不同果龄期罗汉果苷含量变

化与果实生长发育之间的关系，为解析罗汉果苷的

生物合成机制，后续利用合成生物学技术定向合成

罗汉果苷提供依据。
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