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Исследованы возможности тандемной масс-спектрометрии для технологии анализа аралозидов в
фармацевтической композиции “Мультифитоадаптоген” (МФА) и экстракте корней аралии мань-
чжурской (входящего в состав МФА). Хроматографирование проводили на колонке ACQUITY UPLC
BEH C18 в градиентном режиме. Использовали тройной квадрупольный масс-спектрометр TSQ
Vantage с электрораспылительной ионизацией. В МФА, так же как и в экстракте корней аралии
маньчжурской, были идентифицированы аралозиды А, В, С и/или их изомеры.
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ВВЕДЕНИЕ
В последнее время очевидной становится пер-

спективность применения нетоксичных иммуно-
модуляторов, в частности фитоадаптогенов, для
профилактических воздействий, а также в составе
комплексной терапии при злокачественных но-
вообразованиях. Их действие направлено на вос-
становление защитных систем организма, в том
числе иммуноадгезионных механизмов [1–6].

Вместе с тем актуальной является технологиче-
ская проблема стандартизации, особенно много-
компонентных фитокомплексов. Важным остается
и обоснование фармакологической активности
препаратов с учетом их химического состава [7].

Фармацевтическая композиция фитоадапто-
генов “Мультифитоадаптоген” (МФА) содержит
компоненты экстрактов 40 растений, включен-
ных в Государственную фармакопею РФ, в том
числе адаптогенов женьшеня, аралии, элеутеро-
кокка, родиолы розовой, заманихи, лимонника.
Выявлены антимутагенные, противоопухолевые,
радиопротекторные, гормономодулирующие, ан-
тиоксидантные, нейропротекторные, иммуномо-
дулирующие, в том числе противовоспалитель-
ные и интерфероногенные эффекты МФА [8–16].
Эффективность МФА, вероятно, обусловлена

комплексом биологически активных веществ
(БАВ), входящих в его состав.

Для стандартизации и контроля качества
МФА проводятся исследования по определению
БАВ, входящих в его состав. В ранее проведенных
работах с применением обращенно-фазовой высо-
коэффективной жидкостной хроматографии с УФ-
детектором, хромато-масс-спектрометрии, ЯМР-
спектрометрии в МФА были определены полифе-
нольные соединения (флавоноиды и др.), эфирные
масла, аминокислоты и витамины [17, 18].

Весьма важным моментом дальнейшего анализа
компонентов МФА является определение тритер-
пеновых сапонинов, основных БАВ, в частности
женьшеня, аралии, заманихи и других фитоадапто-
генов. Тритерпеновым сапонинам свойственна
многообразная фармакологическая активность, в
том числе противоопухолевая, антиоксидантная,
иммуномодулирующая [19].

Учитывая многокомпонентный состав МФА,
для идентификации тритерпеновых сапонинов
представляется перспективным применение
высокоэффективной жидкостной хроматогра-
фии с масс-спектрометрическим детектирова-
нием (ВЭЖХ-МС/МС). Этот метод отличается
высокой специфичностью, точностью и возмож-
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ностью определения веществ в минимальных ко-
личествах.

В предыдущих исследованиях среди компонен-
тов МФА методом ВЭЖХ-МС/МС были иденти-
фицированы гинзенозиды Rb1, Rb2, Rc, Rd, Rg1,
Rg2, Re, Rf, Ro, которые представляют собой ос-
новные тритерпеновые сапонины корней жень-
шеня [20].

Кроме того, в состав МФА входит экстракт
корней аралии маньчжурской – Aralia mandshuri-
ca Rupr. et Maxim; cем. аралиевые – Araliaceae.
Известно, что корни этого растения содержат
аралозиды – тритерпеновые сапонины пентацик-
лического ряда, производные олеанана.

Введение компонентов экстракта аралии в со-
став МФА было оправдано тем, что аралозиды об-
ладают комплексом свойств, значимых для онко-
логических заболеваний и болезней старения.
Так, показано, что аралозиды регулируют ключе-
вые медиаторы ответа на стресс, в том числе ней-
ропептид Y, кортизол, оксид азота, стресс-активи-
руемую протеинкиназу JNK и транскрипционный
фактор DAF-16. Обладают цитотоксической ак-
тивностью против опухолевых клеточных линий.
Проявляют кардиопротекторный, гиполипидеми-
ческий, антидиабетический, антиоксидантный эф-
фекты. Повышают реактивность, лабильность и
работоспособность нервных клеток [19].

В связи с этим следующим этапом анализа
тритерпеновых сапонинов в составе МФА стало
определение аралозидов.

Цель данного исследования – выявление ара-
лозидов в МФА методом ВЭЖХ-МС/МС.

ТЕОРЕТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ
В работе исследовали 2 образца: МФА, а так-

же экстракт корней аралии, входящий в состав
МФА. Оба образца были получены по одинако-
вой технологии (удельный вес сырья, темпера-
турный и временной режим экстрагирования,
состав экстрагента, соотношение сырье : экстра-
гент). Для приготовления экстрактов использо-
вали сертифицированное сырье.

Образец МФА смешивали с метанолом в со-
отношении 1 : 2 и центрифугировали в течение
5 мин при 13000 об./мин. Надосадочную жид-
кость пропускали через фильтр с диаметром пор
0.22 мкм и центрифугировали при 13000 об./мин
в течение 1 мин.

Аликвоту (1 мл) экстракта аралии упаривали
на роторном испарителе Concentrator 5301 (Ep-
pendorf, Германия) при 30°С досуха. Остаток рас-
творяли в 100 мкл метанола и центрифугировали
при 13000 об/мин в течение 1 мин.

Анализ образцов проводили с использованием
тройного квадрупольного масс-спектрометра TSQ
Vantage (серии Thermo Scientific TSQ), соединен-
ного с ВЭЖХ-хроматографом Accela.

Условия хроматографического анализа: ко-
лонка ACQUITY UPLC BEH C18 (1.7 мкм, 2.1 ×
× 100 мм, Waters); состав подвижной фазы: фаза А –
100% вода и 0.1% муравьиная кислота (FA); фаза Б –
95% ацетонитрил, 5% вода и 0.1% FA.

Для анализа экстрактов применяли длинный
градиент подачи подвижной фазы (в % фазы Б):
0–68 мин (0–60%), 68–70 мин (60–100%), 70–
75 мин (100%), 75–80 мин (0%). Образцы в объеме
5 мкл вводили в петлю инжектора объемом
25 мкл (мобильная фаза – 20 мкл), скорость по-
тока 450 мкл/мин.

Ионизацию осуществляли с помощью элек-
троспрея. Условия ионизации: отрицательная по-
лярность, напряжение капилляра спрея 4 кВ, газ
(создающий спрей) – 60 psi (фунтов на квадрат-
ный дюйм), обтекающий газ – 15 отн. ед., темпе-
ратура капилляра – 270°С. Спектры в режиме
полного сканирования и режиме сканирования
отдельных ионов были сняты в диапазоне 150–
1500 Да, время сканирования – 0.1 с.

Масс-спектры получали прямым вводом про-
бы через шприц со скоростью 5 мкл/мин; давле-
ние газа в камере соударений составило 0.9 торр.
Напряжение в камере соударений было подобра-
но для каждого соединения отдельно.

Анализ данных литературы о химическом со-
ставе корней аралии маньчжурской показал ос-
новные БАВ этого растения. В табл. 1 приведены

Таблица 1. Основные аралозиды (тритерпеновые сапонины) аралии маньчжурской и их изомеры
№ Соединение Молекулярная формула Молекулярная масса

1 Аралозид А C47H74O18 927
2 Стипулеанозид R1 (изомер аралозида А) C47H74O18 927
3 Chikusetsusaponin Ib (изомер аралозида А) C47H74O18 927
4 Элатозид A (изомер аралозида А) C47H74O18 927
5 Аралозид В C52H82O22 1059
6 Аралозид С C53H84O23 1089
7 Стипулеанозид R2 (изомер аралозида С) C53H84O23 1089



ТЕОРЕТИЧЕСКИЕ ОСНОВЫ ХИМИЧЕСКОЙ ТЕХНОЛОГИИ  том 54  № 6  2020

ТАНДЕМНАЯ МАСС-СПЕКТРОМЕТРИЯ В ТЕХНОЛОГИИ ОПРЕДЕЛЕНИЯ 735

некоторые из них, относящиеся к пентацикличе-
ским тритерпеновым сапонинам (производным
олеаноловой кислоты) [21]. Например, аралозид
А представляет собой олеаноловую кислоту с по-
следовательно присоединенными остатками глю-
козы, арабинозы и глюкуроновой кислоты. У ара-
лозида В в качестве радикалов, кроме глюкозы,
присутствуют два остатка арабинозы. У аралозида
С – остатки галактозы и ксилозы.

Для выявления аралозидов в экстракте аралии,
входящем в состав МФА, была получена хромато-
грамма экстракта с использованием длинного
градиента подачи мобильной фазы, снятая в ре-
жиме полного сканирования ионов (рис. 1).

В табл. 2 представлены результаты тандемной
масс-спектрометрии экстракта аралии (t и m/z
для основного молекулярного иона, а также для
фрагментов молекулярного иона), а также моле-
кулярная масса вещества.

Как видно из рис. 1 и табл. 2, доминирующим
компонентом экстракта аралии является соеди-
нение, дающее основной молекулярный ион с
m/z = 925,4 (t = 43.9 мин). Сопоставляя эти дан-
ные со значением молекулярной массы из табл. 1,
указанный пик можно отнести к аралозиду А.

На хроматограмме экстракта аралии можно ви-
деть еще 3 пика с m/z = 925 (t = 52.3; 53.1; 54.4 мин).
Эти пики могут соответствовать изомерам арало-
зида А. Можно предположить, что в экстракте

Рис. 1. Хроматограмма экстракта аралии в режиме полного ионного тока.
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Таблица 2. Результаты тандемной масс-спектрометрии экстракта аралии (t, m/z для основного молекулярного
иона, а также для фрагментов молекулярного иона), а также молекулярная масса по данным литературы

Соединение, молекулярная
формула t, мин m/z Молекулярная масса

Аралозид А
Стипулеанозид R1
Chikusetsusaponin Ib
Элатозид A
C47H74O18

43.9; 52.3; 53.1; 54.4 925.32 [M–H]–

763.25 [M–H–Glc]–

455 Agl

927.1

Аралозид В
C52H82O22

42.1–42.6 1057 [M–H]–

924.66 [M–H–Ara]–

455 Agl

1059.2

Аралозид С
Стипулеанозид R2
C53H84O23

41.3–43.0 1087.6 [M–H]–

925.36 [M–H–Glc]–

455 Agl

1089.2
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аралии имеются все приведенные в табл. 1 соеди-
нения с молекулярной массой 927, дающие псев-
домолекулярный ион [M–H]– c m/z = 925.4, а ос-
новной пик (t = 43.9 мин) принадлежит именно
аралозиду А, одному из ведущих компонентов
экстракта аралии по данным литературы.

Пик с m/z = 1087.6 (t = 41.3–43.0 мин), вероят-
но, содержащий аралозид С или его изомер, вы-
глядит очень широким. Скорее всего, под ним
скрываются несколько веществ, близких по мо-
лекулярной массе.

Аралозид В с m/z = 1057.5 был обнаружен на
хроматограмме экстракта в режиме детектирова-
ния отдельных ионов. Ему соответствовал пик со
временем удерживания t = 42.1–42.6 мин. В связи
с этим можно полагать, что на хроматограмме
экстракта аралии (см. рис. 1) пик с m/z = 1087.6
(t = 41.3–43.0 мин) содержит вместе с тем и арало-
зид В.

Хроматограмма полного ионного тока МФА
представлена на рис. 2. В интервале t = 41.3–
44.0 мин, а также при t = 52.3 и 53.1 мин приведе-
ны пики, которые могут соответствовать аралози-
дам А, В, С и/или их изомерам.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В данной работе были использованы совре-
менные технологические подходы к изучению
химического состава и стандартизации много-
компонентных экстрактов из лекарственного
растительного сырья, в частности мультифито-
адаптогена.

Результаты работы говорят в пользу того, что
методом высокоэффективной жидкостной хрома-
тографии с масс-спектрометрическим детектиро-
ванием в фармацевтической композиции “Муль-
тифитоадаптоген” идентифицированы аралозиды
А, В, С и/или их изомеры – тритерпеновые сапо-
нины пентациклического ряда, производные оле-
аноловой кислоты.

ОБОЗНАЧЕНИЯ

СОКРАЩЕНИЯ

m/z отношение массы иона к его заряду
t время удерживания

Agl агликон
Ara арабиноза

Рис. 2. Хроматограмма экстракта мультифитоадаптогена в режиме полного ионного тока.
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