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摘   要 : 目的   采用超高效液相色谱 -四极杆飞行时间质谱法 (ultra performance liquid chromatography- 

quadrupole time-of-flight mass spectrometry, UPLC-Q-TOF-MS)结合网络药理学探讨红葡萄干化学成分及其抗心

脑供血不足的作用机制。方法  用 UPLC-Q-TOF-MS 结合 Insight Explore Ver4.0 筛查平台, 对红葡萄干提取物中

化学成分进行快速定性分析 ; 利用网络药理学探讨红葡萄干抗心脑供血不足的作用机制。结果   利用

UPLC-Q-TOF-MS 从红葡萄干提取物中共鉴别出 55 个化学成分, 以多酚、黄酮类成分为主; 筛选得到红葡萄干

作用靶点 392 个, 与心脑供血不足疾病交集靶点 264 个, 核心靶点包含 EGFR、SRC、STAT3、HSP90AA1、AKT1; 

主要调控 PI3K‑Akt、MAPK、脂质与动脉粥样硬化等 10 条关键通路, 发挥改善心脑供血不足的治疗作用。结论  红

葡萄干抗心脑供血不足呈现多成分、多靶点、多通路协同调控的特点, 可从改善血管功能、减轻缺血损伤、抑制

炎症与氧化应激等层面发挥治疗效应, 为其功能性食品开发、食疗产品研制及加工利用提供科学依据与实验支撑。 
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Study on chemical composition analysis of red raisins and its mechanism of 
anti-cerebrocardiac insufficiency 
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ABSTRACT: Objective  To investigate the chemical composition of red raisins and their mechanism of 
anti-cerebrocardiac insufficieny by ultra performance liquid chromatography-quadrupole time-of-flight mass 
spectrometry (UPLC-Q-TOF-MS) combined with network pharmacology. Methods  UPLC-Q-TOF-MS coupled with 
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Insight Explore Ver4.0 screening platform was adopted for rapid qualitative analysis of chemical constituents in red 
raisin extracts. Network pharmacology was applied to explore the mechanism of red raisins against insufficient 
cerebral-cardiac blood supply. Results  A total of 55 chemical constituents were identified from red raisin extracts by 
UPLC-Q-TOF-MS, mainly polyphenols and flavonoids. A total of 392 functional target of red raisins were screened, 
among which 264 intersecting targets were shared with insufficient cerebral-cardiac blood supply. The core targets 
included EGFR, SRC, STAT3, HSP90AA1 and AKT1. The 10 key pathways such as PI3K-Akt, MAPK, lipid and 
atherosclerosis pathways were mainly regulated to exert therapeutic effects on ameliorating insufficient cerebral-cardiac 
blood supply. Conclusion  Red raisins exert therapeutic effects against insufficient cerebral-cardiac blood supply 
through synergistic regulation of multi-components, multi-targets and multi-pathways. It plays therapeutic roles by 
improving vascular function, alleviating ischemic injury, inhibiting inflammation and oxidative stress. This study 
provides scientific basis and experimental support for the development of functional foods, dietary therapy products and 
processing utilization of red raisins. 
KEY WORDS: red raisin; chemical composition; network pharmacology; molecular mechanism 
 
 

0  引  言 

红葡萄干是由葡萄科(Vitaceae)葡萄属(Vitis vinifera 
L.)植物的成熟果实经干燥加工而成的药食同源干果, 中医

认为其可补益气血、清利头目, 常用于调理血虚、眩晕等

轻症[1–2]。现代研究证实, 其富含糖类、膳食纤维、钾、铁

等营养成分, 以及白藜芦醇、花青素等多酚类活性物质, 
具备抗氧化、保护血管内皮的功效。目前学界多采用常规

色谱技术检测其成分, 仅能定量分析已知单一成分, 无法

全面覆盖干燥工艺产生的微量转化组分, 导致红葡萄干完

整化学物质谱系及加工组分演变规律仍不明确[3–7]。 
慢性心脑供血不足是中老年高发脑血管疾病, 易诱

发头晕、记忆力减退等症状, 严重时可进展为脑梗、血管

性认知障碍, 西医仅能对症治疗, 无法逆转根本病理损伤; 
中医将其归为眩晕、头痛范畴, 核心病机为气血亏虚、脑络

瘀阻, 治以补气养血、活血通脉。红葡萄干常被用于辅助调

理相关疾病, 但现有研究存在明显短板: (1)其护脑通脉的核

心药效物质不明, 鲜果与干果活性组分差异未被区分; (2)缺
乏多维度分子机制阐释, 难以系统说明其改善心脑低灌注的

作用逻辑, 制约了其食疗规范化应用与功能产品开发[8–14]。 
超高效液相色谱 - 四极杆飞行时间质谱法 (ultra 

performance liquid chromatography-quadrupole time-of- 
flight mass spectrometry, UPLC-Q-TOF-MS)相较传统检测

技术, 分离效率、分辨率更高, 可精准鉴定未知代谢物, 适
配红葡萄干复杂基质的全组分非靶向分析, 能弥补传统技

术遗漏新型转化产物的缺陷。网络药理学可契合药食同源

品多成分、多靶点的作用特点, 搭建成分-靶点-通路调控网

络, 但单纯预测结果缺乏实验佐证。二者联合运用, 可形

成“全成分定性-活性组分筛选-机制系统解析”的完整研究

体系, 是当下相关研究的优质技术路线[15–21]。 
基于此, 本研究结合 UPLC-Q-TOF-MS 与网络药理学

技术, 系统探究红葡萄干的全组分化学成分及改善慢性心

脑供血不足的作用机制。突破传统单一成分检测局限, 完
善红葡萄干化学谱系研究体系; 针对性解决其干预心脑缺

血损伤的物质基础与分子机制研究的不足; 明确其专属药

效标志物与加工活性组分价值, 完善品质评价体系, 为红

葡萄干心脑血管食疗产品开发、临床规范化辅助应用提供

科学依据, 也为天然食疗资源的开发利用提供新思路。 

1  材料与方法 

1.1  仪器与设备 

LC MS-9050 Q-TOF 超高效液相色谱-四极杆串联飞

行时间质谱联用仪(日本岛津公司); ME155DU 型十万分之

一电子天平 [ 梅特勒 - 托利多仪器 ( 上海 ) 有限公司 ]; 
KQ3200DE 型超声清洗仪 (昆山超声仪器有限公司 ); 
Milli-Q A10 超纯水机(德国默克公司); Shim-pack Velox 
SP-C18 柱(2.1 mm×100 mm, 1.8 μm)[岛津(上海)实验器材有

限公司]; 0.22 μm 滤膜(美国 Merck‑Millipore 公司)。 

1.2  材料与试剂 
红葡萄干为课题组准备(和田红葡萄干 2025 年 8 月 31

日从和田地区于田县采集并晒干, 2025083101), 并由新疆

学院药学院夏木西努尔•艾克拜尔副教授鉴定。 
甲酸(色谱纯, 上海麦克林生化科技股份有限公司); 

乙腈、甲醇(质谱纯, 德国默克公司); 甲醇(色谱纯, 美国

Sigma-Aldrich 公司); 水为超纯水。 

1.3  方  法 
1.3.1  供试品溶液制备 

取过 4目筛的红葡萄干粉末约 2 g, 精密称定, 转移至

具塞锥形瓶, 加入 50 mL 甲醇并密塞称重。经超声辅助提

取 30 min 后冷却, 甲醇补重, 混匀后过滤(0.22 μm 滤膜), 
收集续滤液用于分析。 
1.3.2  色谱条件 

液相色谱分析在 Shim-pack Velox SP-C18 柱(2.1 mm 
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×100 mm, 1.8 μm)上进行, 流动相 A 为 0.1%甲酸水, B 为乙

腈, 流速 0.3 mL/min, 柱温 40 ℃, 进样量 5 μL。采用梯度洗

脱: 0~5.0 min, 5% B, 5.0~15.0 min, 5%~40% B, 15.0~20.0 min, 
100% B, 20.0~25.0 min, 100% B, 25.1~30.0 min, 5% B。 
1.3.3  质谱条件 

本研究采用岛津 LC MS-9050 超高效液相色谱-四极

杆串联飞行时间质谱联用仪, 参数设置如下: 雾化气流速 
3 L/min, 加热气 10 L/min, 干燥气 10.0 L/min; 接口温度

300 ℃, 脱溶剂温度 250 ℃, 加热块温度 400 ℃; 接口电压: 
正离子模式 4.5 kV, 负离子模式 3.5 kV; 扫描模式数据依赖

采集(data dependent acquisition, DDA)采集, 检测范围 m/z 
100~1500 Da。 
1.3.4  网络药理学研究 

通过 UPLC-Q-TOF-MS 共获得红葡萄干化学成分 55
个, 通过 Pubchem 数据库中获取 49 个成分的 SMILES 结

构。然后通过 Swiss Target Prediction 数据库进行靶点的预

测。分别以“myocardial ischemia”和“cerebral ischemia”为关

键词在 GeneCards 数据库、人类在线孟德尔遗传数据库中

检索, 汇总和去重, 获得心肌缺血和脑缺靶点。将心肌缺

血靶点和脑缺血靶点取交集 , 将此作为心脑供血不足靶

点。将所获得的治疗心脑供血不足的潜在靶点导入

S T R I N G 数 据 库 ,  构 建 蛋 白 质 - 蛋 白 质 相 互 作 用

(protein-protein interaction, PPI)网络图, 再将结果导入

Cytoscape 3.7.2 软件, 进行两次筛选, 最终得到核心靶点。

利用 R4.4.2 软件函数包对预测心脑供血不足潜在治疗靶点 

进行基因本体(gene ontology, GO)的生物过程、分子功能和

细胞组分, 构建“活性成分-靶点-通路”网络关系图。 

1.4  数据处理 

查阅国内外红葡萄干相关数据文献, 收集相关化学

成分, 建立红葡萄干质谱数据库, UPLC-Q-TOF-MS 原始数

据采用 LabSolutions Ver 5.128 采集 ; 将原始数据导入

LabSolutions Insight Explorer Ver4.0开展 3份平行样品的峰

提取、保留时间校正、峰对齐与归一化处理操作。依托自

建质谱数据库对红葡萄干提取物中的化学成分进行初步自

动筛查识别; 结合软件输出的精确质量数、二级碎片信息, 
对照标准品质谱图谱及相关文献资料, 对各主要化合物逐

一进行人工核对、确认, 完成化学成分定性鉴别。 

2  结果与分析 

2.1  红葡萄干化学成分分析 

通过 1.4 建立的数据处理流程进行化合物解析, 成功

鉴定 55 个成分, 包括特征性多酚类 21 种(多酚, 酚酯等)、
糖苷类 7 种(糖苷、环烯醚萜苷)、黄酮类化合物 15 个(黄酮、

类黄酮、黄酮醇, 黄酮醇苷)、其他结构类型倍半萜类 3 种、

2 种生物碱、2 种有机酸、4 种氨基酸和 1 个糖类化合物(表 1)。
基于 1.3.1 方法制备的供试品溶液, 经 1.3.2~1.3.3 色谱质谱

条件分析, 获得正负离子模式的总离子色谱图(图 1)。 

 
表 1  红葡萄干在正负离子模式下化学成分鉴定结果 

Table 1  Identification results of chemical components in red raisin extract under positive and negative ion modes 
序

号 
保留时间 

/min 
名称 化学式 m/z 实测值

误差
/ppm 

二级碎片离子 类别 

1 0.83 L-精氨酸 C6H14N4O2 
175.1183 
[M+H]+ –2.26 130.0968, 116.0703, 70.0644, 53.0366 氨基酸 

2 1.03 葫芦巴碱 C7H7NO2 
138.0549 
[M+H]+ –0.43 110.0553, 94.0654, 92.0496, 79.0416 生物碱 

3 1.24 蜜二糖 C12H22O11 
365.1039 
[M+Na]+ –1.47 305.0833, 275.0718, 203.0519, 175.1169 糖类 

4 1.59 L-亮氨酸/异亮氨酸 C6H13NO2 
132.1016 
[M+H]+ –2.65 86.0958, 69.0702 氨基酸 

5 2.65 L-苯丙氨酸 C9H11NO2 
166.0863 
[M+H]+ 0.24 120.0793, 103.0534, 91.0536, 77.0377 氨基酸 

6 2.73 
6-O-(D-苯丙氨酰

基)-β-D-吡喃阿卓糖 
C15H27NO7 

326.1245 
[M-H]– 0.03 236.0923, 206.0817, 164.0716, 147.04472,  

103.05470 糖苷 

7 3.25 原花青素 C30H26O13 
593.1293 
[M-H]– –1.32 441.0807, 413.0879, 315.0487, 271.02808,  

161.0235, 153.0195, 125.0239 多酚 

8 3.54 没食子酸 C7H6O5 
169.0137 
[M-H]– –3.01 125.0237, 123.0124, 97.0282 多酚 

9 3.59 葡萄糖没食子鞣苷 C13H6O10  331.0672 
[M-H]– 0.39 169.0139, 125.0239, 124.0163, 79.0184 酚苷 

10 4.29 顺式咖啡酰酒石酸 C13H12O9  
311.0408 
[M-H]– –0.19 179.0347, 149.0087, 135.0446, 134.0368,  

87.0078 酚酯 

11 4.31 原儿茶酸 C7H6O4 
153.0199 
[M-H]– –0.13 109.0282 多酚 

12 5.37 咖啡酸 C9H8O4 
179.0345 
[M-H]– –2.96 134.0366, 117.1329, 108.0210, 89.0386 有机酸 

13 5.37 L-色氨酸 C11H12N2O2 
203.0822 
[M-H]– –2.21 142.0663, 116.0497, 74.0242 氨基酸 
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表 1(续) 
序

号 
保留时间 

/min 
名称 化学式 m/z 实测值

误差
/ppm 

二级碎片离子 类别 

14 5.36 反式咖啡酰酒石酸 C13H12O9  311.0409 
[M-H]– 0.06 179.0345, 149.0008, 135.0448, 134.0368, 

107.0495, 87.0079 酚酯 

15 5.77 丁香酸葡萄糖苷 C15H20O10 
359.0976 
[M-H]– –2.27 197.0445 酚苷 

16 6.56 4-香豆酸 C9H8O3 
165.0546 
[M+H]+ –0.12 147.0430, 119.0483, 91.0537, 65.0378 有机酸 

17 6.65 顺式香豆酰酒石酸 C13H12O8 
295.0461 
[M-H]– 0.54 163.0395, 149.0088, 119.04976, 

103.00317, 93.03400, 87.00825 酚酯 

18 8.38 反式香豆酰酒石酸 C13H12O8 
295.0460 
[M-H]– 0.04 163.03929, 149.00832, 119.04944,  

87.00999 酚酯 

19 8.38 
二氢菜豆酸-4’-O-

葡萄糖 
C21H32O10 

443.1917 
[M-H]– –1.24 315.0006, 237.1473, 219.1385, 179.0559, 

101.0240 糖苷 

20 9.15 花青素 B1 C30H26O12 
577.1345 
[M-H]– –1.19 451.1021, 407.0770, 289.0711, 125.0239 多酚 

21 9.76 花青素 B2 C30H26O12 
577.1368 
[M-H]– –1.19 451.1048, 407.0769, 289.0718, 125.0240 多酚 

22 10.33 儿茶素 C15H14O6 
289.0718 
[M-H]– 0.07 245.0832, 203.0707, 151.0390, 123.0433, 

109.0290 多酚 

23 10.47 
顺式-单阿魏酰酒

石酸酯 
C14H14O9 

325.0568 
[M-H]– 0.83 193.0502, 149.0599, 134.0369, 117.0356, 

87.0081 酚酯 

24 10.95 
反式-单阿魏酰酒

石酸酯 
C14H14O9 

325.0567 
[M-H]– 0.28 193.0497, 134.0368, 117.0337 酚酯 

25 11.43 草夹竹桃苷 C15H20O8 
327.1079 
[M-H]– –1.83 165.0564, 147.0448, 113.0237, 103.0549, 

89.0240 酚苷 

26 12.05 8-O-乙酰山栀苷甲酯 C19H28O12 
447.1501 
[M-H]– –1.25 269.1023, 233.0653, 161.0452, 113.0235, 

101.0240, 73.0292 
环稀醚

萜苷 

27 12.49 花青素 B3 C30H26O12 
577.1340 
[M-H]– –2.07 451.0991, 407.0761, 289.0710, 125.0241 多酚 

28 12.64 
6-O-乙酰山栀苷 

甲酯 
C19H28O12 

447.1500 
[M-H]– –1.68 269.1028, 233.0654, 161.0449, 113.0246, 

101.0245 
环稀醚

萜苷 

29 13.37 花青素 B4 C30H26O12 
577.1335 
[M-H]– –1.38 451.0988, 407.0783, 289.0713, 125.0238 多酚 

30 13.61 去甲哈尔满 C11H8N2 
169.0758 
[M+H]+ –1.30 140.0489, 115.0535, 89.0379 生物碱 

31 14.08 表儿茶素 C15H14O6 
289.0719 
[M-H]– 0.69 245.0810, 203.0711, 151.0397, 123.0450, 

109.0289 多酚 

32 14.08 柚皮素 C15H12O5 
273.0742 
[M+H]+ –5.56 153.0184, 147.0442 类黄酮 

33 15.47 
原花青素 B1 3-O-

没食子酸 
C37H30O16 

729.1453 
[M-H]– –1.13 577.1344, 559.1232, 407.0784, 289.0708, 

169.01386, 125.02317 类黄酮 

34 16.13 
原花青素 B2 3-O-

没食子酸 
C37H30O16 

729.14575
[M-H]– –0.94 577.13228, 425.0893, 407.0759, 289.0713, 

125.0241 类黄酮 

35 16.49 原花青素 C1 C45H38O18 
865.1975 
[M-H]– –1.25 695.1398, 577.1334, 407.0765, 287.0550, 

243.0290, 125.0241 黄酮 

36 17.29 花青素 B5 C30H26O12 
577.1337 
[M-H]– –2.52 451.0990, 407.0777, 289.0702, 125.0256 多酚 

37 17.33 
原花青素 B3 3-O-

没食子酸 
C37H30O16 

729.1454 
[M-H]– –0.95 577.0952, 451.1067, 407.0782, 289.0717, 

271.0610, 169.0144 类黄酮 

38 18.04 
槲皮素-3,4’-二-O-

葡糖苷 
C27H30O17 

625.1407 
[M-H]– –0.55 463.0848, 301.0349, 178.9988 

黄酮醇

苷 

39 18.32 睡菜根苷甲 C27H38O14 
585.2186 
[M-H]– –0.55 539.2125, 177.0550, 179.0557, 162.0320 

环烯醚

萜苷 

40 18.69 

(E)-4,9-二甲基

-3,10-双{[(2R, 3R, 
4S, 5S, 6R)-3,4,5-
三羟基-6-羟甲基四

氢吡喃-2-基]氧基}
十二碳-6-烯二酸 

C26H44O16 
611.2555 
[M-H]– –0.31 611.2549, 431.1909, 251.1282, 207.1384 

倍半萜

苷 
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表 1(续) 
序

号 
保留时间 

/min 
名称 化学式 m/z 实测值

误差
/ppm 

二级碎片离子 类别 

41 20.24 
2,7-二甲基

-8-O-β-D-吡喃葡萄

糖基癸-4-烯二酸 
C18H30O10 

405.1761 
[M-H]– –1.19 225.1129, 181.1223, 163.1121 

倍半萜

苷- 

42 20.25 鞣花酸 C14H6O8 
300.9984 
[M-H]– –1.86 299.9904, 229.0167, 173.0236, 117.0354 多酚 

43 20.84 芦丁 C27H30O16 
609.1449 
[M-H]– –1.84 300.0268, 285.0423, 255.0294，151.0035,  黄酮 

44 21.18 
槲皮素-3-葡萄糖醛

酸苷 
C21H18O13 

477.0671 
[M-H]– –0.80 301.0347, 255.0302, 178.9979, 151.0032, 

121.0287 
黄酮醇

苷 

45 21.41 异槲皮苷 C21H20O12 
463.0875 
[M-H]– –1.44 301.0363, 300.0266, 271.0286, 255.0257 黄酮 

46 21.41 槲皮素 C15H10O7 
303.0497 
[M+H]+ –0.76 285.0380, 257.0500, 229.0484, 201.0553, 

153.0174, 137.0240 黄酮醇 

47 21.61 车业草苷 A C27H38O13 
569.2236 
[M-H]– –0.69 523.2172, 361.1652, 165.0549 

环稀醚

萜苷 

48 21.84 

2-{[3,4-二羟基-3-
异丙基戊基]氧

基}-6-({[3,4-二羟

基-4-(羟甲基)呋喃

-2-基]氧基}甲基)
吡喃-3,4,5-三醇 

C19H36O12 
455.2124 
[M-H]– –1.19 409.2074, 263.1483, 161.0464, 113.0237 

脂肪酰

基糖苷 

49 22.47 Hierapolitanin D C21H34O9 
429.2124 
[M-H]– –1.14 189.1282, 101.0260 

萜烯 
糖苷 

50 23.14 
山奈酚-3-O-芸香

糖苷  
C27H30O15 

593.1523 
[M-H]– 1.88 285.0399, 255.0301, 277.0383, 151.0067 黄酮 

51 23.45 β-D-吡喃葡萄糖苷 C26H34O11 
567.2081 
[M-H]– –0.98 341.1419, 326.1147, 311.0909, 283.0957 糖苷 

52 23.77 山奈酚 C15H10O6 
287.0558 
[M+H]+ 2.57 258.0522, 213.0538, 185.0595, 153.0175, 

121.0272 多酚 

53 23.87 
山奈酚-3-O-葡萄

糖甙 
C21H20O11 

447.0927 
[M-H]– –1.34 285.0444, 255.0298, 227.0341, 165.0180, 

108.0209 黄酮苷 

54 25.86 
异鼠李素-3-O-葡

萄糖苷 
C22H22O12 

477.1034 
[M-H]– –0.9 314.0432, 271.0219, 243.0281, 199.0399 

黄酮 
醇苷 

55 27.02 根皮苷 C21H24O10 
435.1285 
[M-H]– –2.73 273.0735, 167.0338, 123.0443, 81.0340 

二氢查

耳酮苷 

56 28.88 
吲哚乙酰-咖啡酰

酒石酸己糖苷(Z/E
型)01 

C29H31NO16 
630.1461 

[M-H2O-H]– –0.52 498.1391, 336.0854, 179.0343, 135.0447 
苯丙 
素苷 

57 29.17 
吲哚乙酰-咖啡酰

酒石酸己糖苷(Z/E
型)02 

C29H31NO16 
630.1461 

[M-H2O-H]– –1.14 498.1391, 336.0853, 179.0343, 135.0447 
苯丙 
素苷 

 
2.2  花青素类成分的化学表征 

花青素类多酚是葡萄提取液中的重要活性成分, 属
于黄酮类化合物的一个亚类, 广泛存在于深色水果和植物

中。这类化合物不仅赋予葡萄及其制品(如葡萄酒、葡萄汁)
鲜艳的红色至紫色色泽, 还具有显著的抗氧化、抗炎及心

血管保护等生物活性[22–24]。 
本研究通过 UPLC-Q-TOF-MS 对葡萄提取液中的花

青素类成分进行了系统分析。实验结果表明, 葡萄提取液

中含有多种花青素衍生物主要包括花青素 B 系列物质, 原
花青素 C1、儿茶素等。这些化合物在负离子模式下, 更易 

于形成[M-H]⁻的加合离子峰。在质谱裂解中, 花青素类物

化合物通常易于生成如下的碎片离子: 多聚物裂解形成单

体离子、生成苷元离子、B 环裂解, 产生特征碎片离子 287
或 289、部分甲基或羟基的丢失的碎片[25]。以花青素 B2(保
留时间 9.76 min)为例 , 其在负离子模式下检测到 m/z 
577.1368 的准分子离子峰[M-H]–, 误差小于 2 ppm。花青素

B2 是一种由二分子表儿茶素通过 C4→C8 或 C4→C6 键连

接而成的二聚体原花青素, 通过二级质谱分析, 该化合物

首先失去一个表儿茶素单元(290 Da), 生成单体碎片离子

[M-H-290]⁻ (m/z 289.0718); 进 行 逆 - 狄 尔 斯 - 阿 尔 德
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(Retro-Diels-Alder, RDA)反应, 生成 m/z 425.0889的离子及

其脱水峰 m/z 407.0769 离子峰 ; 化合物脱水脱水峰

[M-H2O-H]–, 进一步裂解再丢失邻羟基苯酚的碎片离子

m/z 451.1048。综合碎片分析及文献比对, 确定该物质为花

青素 B2, 见图 2~3。 
 

 
 
 

注: 图中数字对应表 1 序号。 
图 1  红葡萄干提取物在正离子(A)和负离子(B)模式下的

UPLC-Q-TOF-MS 总离子流色谱图 
Fig.1  UPLC-Q-TOF-MS total ion chromatogram of red raisin 

extract in positive ion (A) and negative ion (B) modes 
 

2.3  黄酮类成分的化学表征 

本研究通过质谱分析, 从红葡萄干提取物中鉴定出

13 种黄酮和多酚类化合物, 包括槲皮素、山奈酚和芦丁等

代表性成分。实验数据显示, 这些黄酮类物质在正负离子

检测模式下均表现出良好的质谱响应特性。在质谱裂解过

程中, 黄酮类化合物主要呈现以下特征裂解途径: 糖苷键

断裂、C 环的 RDA 反应, 以及中性小分子(如 CO、H₂O)
的丢失[26–27]。以化合物 43 为例, 该成分在 20.84 min 时表

现出显著的色谱峰。在负离子检测模式下 , 观察到 m/z 
609.1449 的准分子离子峰 [M-H]⁻, 与理论计算值 (m/z 
610.9849)的偏差仅为 1.84 ppm。通过质谱解析软件

LabSolutions Insight Explore Ver 4.0 分析, 确定其分子式为

C27H30O16。该化合物的裂解过程表现为: 母离子首先为发

生芸香糖 C 环糖(1→6 糖苷键)优先断裂, 生成槲皮素苷元

离子(m/z 300/302); B 环邻二酚结构, 易于促使脱水, 导致

m/z 300 碎片脱水生成 m/z 283/285; 因槲皮素苷元共轭结

构稳定, 故响应最高, 为基峰。同时经与已有文献数据比

对确认, 最终鉴定该化合物为芦丁。图 4 和图 5 展示了该

化合物的二级质谱图匹配及其详细的裂解途径。 

2.4  生物碱成分的化学表征 

除黄酮类成分外, 还鉴定出 2 个生物碱和 2 个有机酸

类物质。下面以咖啡酸为例, 经高分辨质谱分析, 其在负

离子模式下响应值高, 保留时间为 5.37 min。可以观察到

m/z 179.0345 的 [M-H]–分子离子峰 , 经 Insight Explore 
Ver4.0 软件分析研究确定其分子式为 C9H8O4。其裂解规律如

下: 首先初次裂解, 脱羧酸反应, 形成特征离子 m/z 135.0443 
(3,4-二羟基苯乙烯); 次级裂解, 脱水生成 m/z 117.0329 碎

片离子, 同时也可生成自由基丢失的 m/z 134.0366 离子; 
最后, 芳环裂解, 生成邻苯醌离子 m/z 108.0210 碎片离子, 
如下图 6 和图 7 所示。 

 

 
 

图 2  原花青素 B2 二级质谱碎片裂解规律 
Fig.2  Fragmentation patterns of secondary mass spectrum of procyanidin B2  
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图 3  原花青素 B2 二级碎片匹配结果图 
Fig.3  Secondary fragment matching result graph of procyanidin B2 

 

 
 

图 4  芦丁二级质谱碎片裂解规律 
Fig.4  Fragmentation patterns of secondary mass spectrum of rutin 

 

 
 

图 5  芦丁二级碎片匹配结果图 
Fig.5  Secondary fragment matching result graph of rutin 

 
2.5  红葡萄干有效成分和相关靶点的筛选 

通过 UPLC-Q-TOF-MS 共获得红葡萄干药效成分 55
个, 通过 Pubchem 数据库中获取 49 个成分的 SMILES 结

构。然后通过 Swiss Target Prediction 数据库进行靶点的预

测, 保留预测结果中 Probability>0 的靶点。根据被证实的

“Reviewed”和人类来源的“Human”为条件对其作用靶点在
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UniProt 数据库进行注释校正, 去除重复项, 最终共得 392
个对应作用靶点。 

2.6  心脑供血不足相关靶点筛选和红葡萄干潜在治

疗靶点预测 

分别以“myocardial ischemia”和“cerebral ischemia”为
关键词在 GeneCards 数据库、人类在线孟德尔遗传数据库

中检索, 汇总和去重, 获得心肌缺血靶点 3895 个, 脑缺血

4729 个。将心肌缺血靶点和脑缺血靶点取交集 , 利用

venndiagrams 在线工具绘制 Venn 图, 得到 3560 个交集靶

点, 将此作为心脑供血不足靶点, 见图 8。 

 
 

图 6  咖啡酸二级质谱碎片裂解规律 
Fig. 6  Fragmentation patterns of secondary mass spectrum of 

caffeic acid 
 

 
 

图 7  咖啡酸二级碎片匹配结果图 
Fig.7  Secondary fragment matching result graph of caffeic acid 

 

 
 

图 8  心脑供血不足相关靶点筛选和红葡萄干潜在治疗靶点预测图 
Fig.8  Diagram for screening targets related to insufficient 

cerebral-cardiac blood supply and predicting potential therapeutic 
targets of red raisins 

 

2.7  HPTG 潜在治疗靶点预测 

将 3560 个心脑供血不足靶点与 HPTG 活性成分靶点

取交集, 获得 HPTG 治疗心脑供血不足的作用靶点 264 个, 
以 此 作 为 疾 病 和 药 物 的 共 同 潜 在 靶 点 , 然 后 利 用

venndiagrams 在线工具绘制 Venn 图, 见图 9。 

 
 

图 9  红葡萄干潜在治疗靶点预测图 
Fig.9  Prediction diagram of potential therapeutic targets of red 

raisins 
 

2.8  PPI 网络构建和核心靶点筛选 

为研究红葡萄干治疗心脑供血不足潜在作用靶点的
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相互关系, 将所获得的 264 个 HPTG 治疗心脑供血不足的

潜在靶点导入 STRING 数据库, 设置人源性物种来源, 设
置最低互作置信得分等于 0.7, 隐藏游离靶点, 默认其余参

数设置, 构建 PPI 网络图, 得到 247 个节点, 1373 条边, 再
将结果导入 Cytoscape 3.7.2 软件, 利用 CytoNCA 插件进行

拓扑分析, 根据基因的 BC、CC、DC 的中位值评分进行两

次筛选, 最终得到 26 个核心靶点。其中按 Degree 值排名

前 5 位的靶点为潜在核心作用靶点, 即 EGFR、SRC、STAT3、
HSP90AA1、AKT1。上述靶点在网络分析中处于核心位置, 可
能为 HPTG 治疗心脑供血不足的核心靶点, 图 10。 

 

 
 

图 10  红葡萄干 PPI 网络图 
Fig.10  PPI network diagram of red raisins 

 

2.9  GO 功能富集分析结果 
利 用 R4.2 软 件 函 数 包 “clusterProfiler” 

“org.Hs.eg.db”“enrichplot”“ggplot2”对预测 264 心脑供血不

足潜在治疗靶点进行 GO 的生物过程(biologicalprocess, 
BP) 、 分 子 功 能 (molecular function, MF) 和 细 胞 组 分

(cellcomponent, CC)富集分析, 筛选条件 P<0.05, 采用 R 
4.2 软件对结果进行可视化。BP 共富集 2653 条; CC 富集

136 条; MF 共富集 288 条。选取排名前 10 的功能绘制条形

图(图 11)。 

2.10  KEGG 信号通路富集分析结果 

利用 R 软件 clusterProfiler 函数包中的 library 
(“pathview”)数据包和 enrichKEGG 函数对 264 个潜在靶点

进行 KEGG 信号通路富集分析, 筛选条件 P<0.05, 共富集

到 182 条信号通路, 选取 P 值排名前 10 的通路绘制 KEGG
气 泡 图 , 富 集 结 果 见 图 12, 主 要 涉 及 Lipid and 
atherosclerosis、PI3K-Akt signaling pathway、EGFR tyrosine 
kinase inhibitor resistance、AGE-RAGE signaling pathway in 
diabetic complications、Rap1 signaling pathway 等通路。 

2.11  构建“活性成分-靶点-通路”网络 

将排名前 10 条通路和通路上的靶点及其对应活性成分

通过 Cytoscape3.7.2 软件绘制“活性成分-靶点-通路”网络关系

图(图 13), 共获得 167 个节点和 832 条边。连线表示红葡萄干

中不同药物有效活性成分与靶点及通路之间的相互作用关系, 
菱形代表潜在作用靶点, 圆形代表活性成分, 四边形代表通

路。利用 NetworkAnalyzer 插件进行拓扑, 分析计算各节点的

Dgree 值, 按 Degree 值筛选得到排名前 5 化合物, 其次为
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Naringenin、Quercetin、Kaempferol、Catechin、Epicatechin。 
 

 
 

图 11  红葡萄干 GO 功能富集分析结果 
Fig.11  GO functional enrichment analysis results of red raisins 

 

 
图 12  红葡萄干 KEGG 信号通路富集分析结果 

Fig.12  KEGG signaling pathway enrichment analysis results of red 
raisins 

 

 
 

图 13  红葡萄干“活性成分-靶点-通路”网络图 
Fig.13  “Active ingredient-target-pathway” network of red raisins 
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图 13(续)  红葡萄干“活性成分-靶点-通路”网络图 
Fig.13  “Active ingredient-target-pathway” network of red raisins 

 

3  讨论与结论 

红葡萄干富含多酚、黄酮类活性成分, 具备抗氧化、

心血管保护、抗炎、神经保护等多种药理活性, 是其发挥

保 健 作 用 的 核 心 物 质 基 础 [28] 。 本 研 究 采 用

UPLC-Q-TOF-MS 系统解析红葡萄干化学成分, 共鉴定得

到 55 种化合物, 以多酚和黄酮类成分为主(43 种), 同时包

含倍半萜类、生物碱、有机酸、氨基酸及糖类等成分; 其
中葫芦巴碱、去甲哈尔满两种生物碱为首次从红葡萄干中

发现, 完善了其化学成分研究体系, 也进一步证实葡萄干

多酚类组分丰富的物质多样性与开发价值[29]。 
本研究筛选获得 55 个红葡萄干化学成分, 49 个成分

明确 SMILES 结构, 其中柚皮素、槲皮素、山奈酚、儿茶

素、表儿茶素为核心活性成分。网络药理学分析显示, 上
述成分可靶向调控 264 个心脑供血不足相关靶点 , 以

EGFR、SRC、STAT3、HSP90AA1、AKT1 等 26 个靶点为

核心, 参与细胞增殖、凋亡、信号传导、氧化应激等病理

生理过程, 是维持心脑血管功能稳态的关键靶点。 
GO 功能富集分析表明, 红葡萄干可通过调控氧化应

激、激酶活性、丝裂原活化蛋白激酶级联反应等生物学过

程, 依托蛋白酪氨酸激酶、G 蛋白偶联受体等分子功能, 作
用于细胞膜、突触等关键细胞组分, 干预心脑供血不足病

理进程。KEGG 通路富集结果显示, 核心靶点主要富集于

脂质与动脉粥样硬化、PI3K-AKT、Rap1、AGE-RAGE 等

通路, 上述通路可调控血管内皮修复、炎症抑制、氧化应

激损伤修复及血栓形成, 与葡萄源性多酚改善心血管损伤

的作用机制高度吻合[30]。综上, 红葡萄干依靠多成分协同

作用, 通过多靶点、多通路协同调控血管功能、减轻炎性

与氧化损伤、平衡细胞凋亡增殖, 进而改善心脑供血不足, 
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具备典型的网络化药理作用特征。 
本研究系统明确了红葡萄干的化学成分组成及其抗

心脑供血不足的分子作用机制, 证实红葡萄干以黄酮、多

酚类为核心活性物质, 通过靶向调控 EGFR、SRC、STAT3
等关键靶点, 介导血管功能调节、炎症反应、氧化应激等

相关信号通路, 形成多维度、网络化的协同治疗效应, 从
而有效干预心脑供血不足的病理进程。本研究阐明了红葡

萄干抗心脑供血不足的物质基础与分子机制, 为其保健功

效的科学阐释、临床合理应用提供了可靠的理论支撑, 同
时也为后续体内外机制验证实验、相关功能性产品及新药

研发提供了清晰的研究方向与参考依据。 
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