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摘要： 目的　 分析浙贝母提取液在大鼠尿液、 粪便中的原型成分及代谢产物。 方法 　 ＵＰＬＣ⁃Ｑ⁃ＴＯＦ⁃ＭＳ 分析采用

Ｗａｔｅｒｓ ＡＣＱＵＩＴＹ ＵＰＬＣ ＢＥＨ Ｃ１８色谱柱 （１００ ｍｍ×２ １ ｍｍ， １ ７ μｍ）； 流动相 ０ １％ 甲酸⁃乙腈， 梯度洗脱； 体积流量

０ ４ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ３０ ℃； 电喷雾离子源； 正负离子扫描。 结果　 在大鼠尿液中共检测出化学成分 ２８ 种， 其中原型成

分 １９ 种， 代谢产物 ９ 种； 在大鼠粪便中共检测出化学成分 ５３ 种， 其中原型成分 ３７ 种， 代谢产物 １６ 种， 去除重复后，
共检测出化学成分 ６６ 种， 其中原型成分 ４５ 种， 代谢产物 ２１ 种； 粪便、 尿液中共有原型成分 ２４ 种， 粪便中独有成分

１５ 种， 尿液中独有成分 ６ 种； 粪便、 尿液中共有代谢成分 ６ 种， 粪便中独有成分 １１ 种， 尿液中独有成分 ４ 种。 浙贝

母主要活性成分贝母素甲、 贝母素乙代谢途径包括 Ι 相代谢 （羟基化、 氧化脱氢、 还原加氢）、 Ⅱ相代谢 （硫酸化）。
结论　 该方法快速准确， 简单可行， 可用于解析浙贝母体内过程， 阐明其药效物质基础。
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　 　 浙贝母为百合科浙贝母 Ｆｒｉｔｉｌｌａｒｉａ ｔｈｕｎｂｅｒｇｉｉ Ｍｉｑ． 的干

燥鳞茎， 名列 “浙八味” 之首， 是我国传统的道地药材之

一， 常用于治疗风热咳嗽、 肺痈、 乳痈、 瘰疬、 疮毒， 肿

瘤等疾病［１⁃３］ 。 迄今为止， 从浙贝母中已经鉴定出数百种化

学成分［４］ 。 研究表明， 浙贝母生物碱类成分为其抗炎、 抗

氧化及抗肿瘤的潜在活性成分［５⁃７］ ， 贝母素甲和贝母素乙为

浙贝母中的主要活性成分［６⁃８］ 。 程斌等［９⁃１０］ 通过谱⁃效相关

性研究初步筛选出浙贝母 ９ 种与抗炎作用相关的质量标志

物， ６ 种与化痰作用相关的质量标志物。
近年来， 鉴定药物在体内化学成分的方法和技术不断

发展， 最常用的为超高效液相色谱⁃四极杆⁃飞行时间串联

质谱 （ＵＰＬＣ⁃Ｑ⁃ＴＯＦ⁃ＭＳ） 技术［１１⁃１２］ 。 李荣荣等［１３］ 对浙贝

母主要成分在大鼠血中的代谢产物进行研究， 而目前尚未

有对浙贝母在大鼠尿液、 粪便中化学成分的相关研究。 因

此， 本实验对灌胃浙贝母后大鼠的尿液和粪便样品进行

ＵＰＬＣ⁃Ｑ⁃ＴＯＦ⁃ＭＳ 分析， 初步明确其在尿液、 粪便中的化学

成分， 并追寻主要活性成分贝母素甲、 贝母素乙的代谢途

径， 以期为后期其药效物质基础研究提供参考。
１　 材料

１ １　 动物　 雄性 Ｗｉｓｔａｒ 大鼠， 体质量 （２３０±２０） ｇ， 购自

长春市亿斯实验动物技术有限责任公司， 实验动物生产许

可证号 ＳＣＸＫ （吉） ２０１８⁃０００７。 单次实验所用大鼠均为同

一批次， 自由进食饮水， 饲养于哈尔滨商业大学实验室，
适应性饲养 １ 周， 设定温度为 （２２ ± １）℃， 相对湿度为

４５％ ～６０％ 。 所有实验操作均符合哈尔滨商业大学动物伦理

委员会要求 （审查号 ＨＳＤＹＸＹ⁃２０２００８０）。
１ ２　 试剂与药物 　 浙贝母 （产地浙江章水） 购自哈尔滨

三棵树药材市场， 经哈尔滨商业大学张德连教授鉴定为正

品。 贝母素甲 （批号 Ｂ２００８０）、 贝母素乙 （批号 Ｂ２００８１）、
西贝素 （批号 Ｂ２１３３１）、 贝母辛 （批号 Ｂ２００８２） 对照品均

购自上海源叶生物科技有限公司， 纯度均＞９９ ０％ 。 乙腈

（质谱纯）、 甲醇 （质谱纯）、 甲酸 （质谱纯） 均购自美国

Ｔｈｅｒｍｏ Ｆｉｓｈｅｒ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ 公司； 甲醇 （色谱级）、 氨水 （分析

纯） 均购自天津市天力化学试剂有限公司； 三氯甲烷 （分
析纯） 购自天津市科密欧化学试剂有限公司； 水为蒸馏

水， 购自广州屈臣氏食品有限公司。
１ ３　 仪器 　 Ｘｅｖｏ Ｇ２ Ｑ ＴＯＦ 质谱、 Ａｃｑｕｉｔｙ ＵＰＬＣ 色谱仪

（美国 Ｗａｔｅｒｓ 公司）； 电子分析天平 （瑞士梅特勒⁃托利多

公司）； 干式氮吹仪 （北京成萌伟业科技有限公司）； 快速

混匀器 （常州国华电器有限公司）； 台式离心机 （上海安

亭科学仪器有限公司）； 超声清洗器 （深圳洁盟清洗设备

有限公司）。
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２　 方法　
２ １　 提取物制备　 称取已过 ４ 号筛的浙贝母粉末 １３ ｇ， 加

入 ２６ ｍＬ 浓氨水浸润 １ ｈ， 再加入 ２６０ ｍＬ 三氯甲烷⁃甲醇混

合液 （４ ∶ １）， 称定质量后混匀， 在 ８０ ℃水浴中加热回流

２ ｈ， 自然放冷， 滤纸过滤后浓缩成浸膏， 即得， 置于

－２０ ℃冰箱保存。
２ ２　 分组与给药　 将大鼠随机分为空白组、 浙贝母组， 每

组 ６ 只。 在前期实验基础上， 确定浙贝母灌胃给药剂量为

０ ９ ｇ ／ ｋｇ （以生药计）， 空白组大鼠灌胃给予等体积生理盐

水， 每天 １ 次， 连续 ７ ｄ。
２ ３　 尿液、 粪便收集及预处理

２ ３ １　 尿液　 给药 ７ ｄ 后， 将浙贝母组大鼠置于代谢笼

中， 禁食不禁水 １２ ｈ， 收集 ０～１２ ｈ 含药尿液， ３ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ
离心 １５ ｍｉｎ， 取上清液 ２ ｍＬ， 加入 ４ 倍量乙腈涡旋混匀 ２
ｍｉｎ， １３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ， 取上清液， Ｎ２ 吹干， 加入

２ 倍量乙腈涡旋混匀 ２ ｍｉｎ， １３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ， 取

上清液， Ｎ２ 吹干， ０ ４ ｍＬ 甲醇复溶， ０ ２２ μｍ 微孔滤膜过

滤， 同法制备空白尿液供试品溶液， ４ ℃保存。
２ ３ ２　 粪便　 给药 ７ ｄ 后， 将浙贝母给药组大鼠置于代谢

笼中， 禁食不禁水 １２ ｈ， 收集 ０～１２ ｈ 含药粪便， 研钵捣碎

研磨后称取 ０ ５ ｇ， 加入 ４ 倍量乙腈超声提取 ３０ ｍｉｎ，
１３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ， 取上清液， Ｎ２ 吹干， 加入 ２ 倍

量乙腈， 涡旋混匀 ２ ｍｉｎ， １３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ， 取上清

液， Ｎ２ 吹干， ０ ４ ｍＬ 甲醇复溶， ０ ２２ μｍ 微孔滤膜过滤，
同法制备空白粪便供试品溶液， 在 ４ ℃下保存。
２ ４　 ＵＰＬＣ⁃Ｑ⁃ＴＯＦ⁃ＭＳ 分析条件

２ ４ １　 色谱　 Ｗａｔｅｒｓ ＡＣＱＵＩＴＹ ＵＰＬＣ ＢＥＨ Ｃ１８色谱柱 （１００
ｍｍ×２ １ ｍｍ， １ ７ μｍ）； 流动相乙腈 （ Ａ） ⁃０ １％ 甲酸

（Ｂ）， 梯度洗脱 （ ０ ～ ５ ｍｉｎ， ２％ ～ ２５％ Ａ； ５ ～ １２ ｍｉｎ，
２５％ ～４５％ Ａ； １２ ～ １５ ｍｉｎ， ４５％ ～ ８０％ Ａ； １５ ～ １８ ｍｉｎ，
８０％ ～８６％ Ａ； １８ ～ ２５ ｍｉｎ， ８６％ ～ ９４％ Ａ）； 体积流量 ０ ４
ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ３０ ℃； 进样量 ２ μＬ。
２ ４ ２　 质谱　 电喷雾离子源 （ＥＳＩ）， 正负离子扫描； 质量

扫描范围 ｍ ／ ｚ ５０ ～ １ ２００； 喷雾电压 ３ ０ ｋＶ； 离子源温度

１００ ℃； 去溶剂气温度 ４００ ℃， 体积流量 ８００ Ｌ ／ ｈ； 锥孔气

体积流量 ５０ Ｌ ／ ｈ； 碰撞能量 ２０～４５ ｍＶ。
２ ５　 数据处理 　 通过 ＰｕｂＭｅｄ、 ＣＮＫＩ、 Ｃｈｅｍｓｐｉｄｅｒ、 中药

系统药理数据库和分析平台 （ＴＣＭＳＰ） 等数据库， 收集整

理关于浙贝母化学成分及其代谢物的信息， 采用 Ｗａｔｅｒｓ
Ｍａｓｓｌｙｎｘ ４ １ 软件进行数据分析， 根据分子量、 分子式、 碎

片离子质谱图、 同类化合物的质谱裂解规律和相关文献对

化合物结构进行鉴定。
３　 结果

３ １　 成分鉴定及分析　 尿液、 粪便在正负离子模式下的基

峰色谱图分别见图 １～２。

图 １　 大鼠粪便、 尿液正离子模式基峰色谱图

　 　 正离子模式下， 尿液中共检测到 １５ 种原型成分、 ９ 种

代谢产物； 而负离子模式下共检测到 ５ 种原型成分， 去除

重复后共检测到 ２８ 种， 包括 １９ 种原型成分、 ９ 种代谢产

物。 正离子模式下， 粪便中共检测到 １６ 种原型成分、 １４ 种

代谢产物； 而负离子模式下共检测到 ２３ 种原型成分、 ５ 种

代谢产物， 去除重复后共检测到 ５３ 种化学成分， 包括 ３７
种原型成分、 １６ 种代谢产物。 除去不同生物样品中的重复

成分后， 共检测出 ６６ 种化学成分， 包括 ４５ 种原型成分、

２１ 种代谢产物， 其中共有原型成分 ２４ 种， 粪便中独有成分

１５ 种， 尿液中独有成分 ６ 种； 共有代谢成分有 ６ 种， 粪便

中独有成分 １１ 种， 尿液中独有成分 ４ 种， 具体见表 １～２。
３ ２　 原型成分代谢途径分析

３ ２ １　 贝母素甲　 该成分可能会发生 Ｉ 相代谢反应， 即羟

基化反应、 氧化脱氢反应， 以及Ⅱ相代谢反应， 即硫酸化

反应， 其代谢途径见图 ３Ａ。
Ａ１５ 号峰保留时间 ９ ８４ ｍｉｎ， 分子量 ４３１ ３３９ ９， ｍ ／ ｚ
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母
素

乙
代

谢
物

Ｍ３
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ ２
７Ｈ

４３
ＮＯ

４
４４

５
３１

９
２

４４
６

３２
７
０

４４
６

３２
７
６

１
３４

４２
８

３１
５
９，

４１
０

３０
５
２，

１７
５

１４
７
７

Ｂ
羟

基
化

，氧
化

脱
氢

Ｎ
［１

４］
Ａ５

７
２８

贝
母

素
甲

代
谢

物
Ｍ４

／贝
母

素
乙

代
谢

物
Ｍ３

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ２

７Ｈ
４３
ＮＯ

４
４４

５
３１

９
２

４４
６

３２
７
０

４４
６

３２
７
９

２
０２

４２
８

３１
６
７，

４１
０

３０
５
２，

１７
５

１４
７
７

Ｂ
羟

基
化

，氧
化

脱
氢

Ｎ
［１

３］
Ａ６

７
４４

贝
母

甲
素

代
谢

物
Ｍ３

／贝
母

乙
素

代
谢

物
Ｍ６

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ２

７Ｈ
４１
ＮＯ

４
４４

３
３０

３
６

４４
４

３１
１
４

４４
４

３１
１
２

－ ０
４

５
４２

８
３２

５
９，

４１
０

３０
５
８，

３８
８

２８
１
２，

５７
０

３２
７

Ｂ
羟

基
化

，氧
化

脱
氢

Ｎ，
Ｆ

［１
５］

Ａ７
７

８９
西

贝
素

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ２

７Ｈ
４３
ＮＯ

３
４２

９
３２

４
３

４３
０

３３
２
１

４３
０

３３
０
０

－ ４
８

８
４２

８
３１

５
６，

４１
２

３２
２
２，

１７
５

１４
８
７，

１３
８

１２
７
８

Ａ
无

Ｎ，
Ｆ

对
照

品
Ａ８

７
９５

贝
母

辛
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ ２
７Ｈ

４１
ＮＯ

３
４２

７
３０

８
６

４２
８

３１
６
５

４２
８

３１
２
３

－ ９
８

１
４１

０
３０

５
５，

１２
６

１２
８
０，

１１
４

０９
２
２

Ａ
无

Ｎ，
Ｆ

对
照

品
Ａ９

８
２５

贝
母

素
乙

代
谢

物
Ｍ２

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ２

７Ｈ
４５
ＮＯ

３
４３

１
３３

９
９

４３
２

３４
７
８

４３
２

３５
０
２

５
５５

４３
１

３３
４
７，

４３
０

３３
１
６，

４１
２

３２
０
８，

２５
６

２０
５
７

Ｂ
还

原
加

氢
Ｎ，

Ｆ
［１

３，
１５

］
Ａ１

０
８

３７
丹

皮
酚

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ９

Ｈ １
０Ｏ

３
１６

６
０６

３
０

１６
７

０７
０
８

１６
７

０７
１
２

２
３９

１４
９

０６
１
９

Ａ
无

Ｎ
［１

６］
Ａ１

１
８

４４
３⁃
去

氢
浙

贝
母

碱
／浙

贝
酮

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ２

７Ｈ
４３
ＮＯ

３
４２

９
３２

４
３

４３
０

３３
２
１

４３
０

３３
３
１

２
３２

４２
８

３１
６
０，

４１
２

３２
２
７，

１７
５

０１
４
８，

１３
８

１２
８
３

Ａ
无

Ｎ
［１

７］
Ａ１

２
８

７０
贝

母
素

乙
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ ２
７Ｈ

４３
ＮＯ

３
４２

９
３２

４
３

４３
０

３３
２
１

４３
０

３３
５
３

７
４４

４２
８

３１
５
０，

４１
２

３２
６
１，

１７
５

１４
７
４，

１３
８

１２
８
３

Ａ
无

Ｎ，
Ｆ

对
照

品
Ａ１

３
９

２０
贝

母
素

甲
代

谢
物

Ｍ２
／贝

母
素

乙
代

谢
物

Ｍ５
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ ２
７Ｈ

４１
ＮＯ

３
４２

７
３０

８
６

４２
８

３１
６
５

４２
８

３１
５
９

－ １
４

０
４１

０
３０

６
５，

１２
６

１２
７
７，

１１
４

０９
２
０

Ｂ
氧

化
脱

氢
Ｎ

［１
３］

Ａ１
４

９
３０

３⁃
去

氢
浙

贝
母

碱
／浙

贝
酮

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ２

７Ｈ
４３
ＮＯ

３
４２

９
３２

４
３

４３
０

３３
２
１

４３
０

３３
１
６

－ １
１

６
４２

８
３１

７
２，

４１
２

３２
０
３，

１７
５

１４
８
０，

１３
８

１２
８
３

Ａ
无

Ｎ
［１

７］
Ａ１

５
９

８４
贝

母
素

甲
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ ２
７Ｈ

４５
ＮＯ

３
４３

１
３３

９
９

４３
２

３４
７
８

４３
２

３４
９
９

４
８６

４３
１

３３
５
５，

４３
０

３３
１
４，

４１
４

３２
１
２，

２５
６

２０
５
９

Ａ
无

Ｎ，
Ｆ

对
照

品
Ａ１

６
１０

０
３

贝
母

素
甲

代
谢

物
Ｍ１

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ２

７Ｈ
４３
ＮＯ

３
４２

９
３２

４
３

４３
０

３３
２
１

４３
０

３３
２
８

１
６３

４２
８

３１
１
３，

４１
２

３２
１
７，

１７
５

１４
８
９，

１３
８

１２
８
３

Ｂ
氧

化
脱

氢
Ｎ，

Ｆ
［１

３］
Ａ１

７
１０

４
６

去
氢

鄂
贝

定
碱

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ２

７Ｈ
４３
ＮＯ

２
４１

３
３２

９
４

４１
４

３３
７
２

４１
４

３３
６
４

－ １
９

３
３９

６
３２

６
７，

１１
９

０８
６
５，

１０
５

０７
０３

Ａ
无

Ｎ，
Ｆ

［４
，１

３］
Ａ１

８
１０

９
６

去
氢

鄂
贝

定
碱

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ２

７Ｈ
４３
ＮＯ

２
４１

３
３２

９
４

４１
４

３３
７
２

４１
４

３３
８
１

２
１７

３９
６

３２
７
０，

１１
９

０８
６
０，

１０
５

０７
０
６

Ａ
无

Ｎ，
Ｆ

［４
，１

３］
Ａ１

９
１１

４
５

双
（二

乙
二

醇
）邻

苯
二

甲
酸

酯
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ １
６Ｈ

２２
Ｏ ８

３４
２

１３
１
５

３４
３

１３
９
３

３４
３

１３
６
５

－ ８
１

７
３２

６
１３

６
６，

２９
８

１３
８
７，

２３
８

１０
５
４

Ａ
无

Ｎ
［１

８］
Ａ２

０
１２

０
０

鄂
贝

定
碱

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ２

７Ｈ
４５
ＮＯ

２
４１

５
３４

５
０

４１
６

３５
２
９

４１
６

３５
２
９

０
４１

４
３３

６
４，

３９
８

３４
１
２，

１０
５

０７
０
４

Ａ
无

Ｎ，
Ｆ

［４
，
１９

］
Ａ２

１
１４

３
２

５⁃
羟

基
⁃戊

酸
ｐ⁃
ｔ⁃丁

基
苯

基
酯

同
分

异
构

体
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ １
５Ｈ

２２
Ｏ ３

２５
０

１５
６
９

２５
１

１６
４
７

２５
１

１６
５
１

１
５９

２３
３

１５
４
２，

１９
３

１２
５
２，

５８
９

０８
１

Ａ
无

Ｎ
［２

０］
Ａ２

２
１５

７
１

５⁃
羟

基
⁃戊

酸
ｐ⁃
ｔ⁃丁

基
苯

基
酯

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ １

５Ｈ
２２
Ｏ ３

２５
０

１５
６
９

２５
１

１６
４
７

２５
１

１６
４
８

０
４０

２３
３

１５
５
４，

１９
３

１２
２
１，

５８
９

０７
９

Ａ
无

Ｎ
［２

０］
Ａ２

３
１６

０
３

香
草

乙
酮

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ９

Ｈ １
０Ｏ

３
１６

６
０６

３
０

１６
７

０７
０
８

１６
７

０７
１
３

２
９９

１４
９

０５
９
６

Ｂ
未

知
Ｎ

［１
４］

Ａ２
４

２０
５

０
４⁃
叔

丁
氧

基
苯

乙
烯

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ １

２Ｈ
１６
Ｏ

１７
６

１２
０
１

１７
７

１２
７
９

１７
７

１２
８
３

２
２６

无
碎

片
Ａ

无
Ｎ

［２
０］

Ｃ１
１

５５
胞

嘧
啶

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ４

Ｈ ５
Ｎ ３

Ｏ
１１

１
０４

３
３

１１
２

０５
１
１

１１
２

０５
０
６

－ ４
４

６
９６

０
６５

８，
６７

０
４１

２
Ａ

无
Ｆ

［２
１］

Ｃ２
５

６０
贝

母
甲

素
代

谢
物

Ｍ３
／贝

母
甲

素
代

谢
物

Ｍ３
同

分
异

构
体

／贝
母

乙
素

代
谢

物
Ｍ６

／贝
母

乙
素

代
谢

物
Ｍ６

同
分

异
构

体
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ ２
７Ｈ

４１
ＮＯ

４
４４

３
３０

３
６

４４
４

３１
１
４

４４
４

３１
０
０

－ ３
１

５
４２

８
３１

５
１，

４１
０

３０
４
０，

３８
８

２８
２
４，

５７
０

３３
６

Ｂ
羟

基
化

，氧
化

脱
氢

Ｆ
［１

３⁃
１４

］

Ｃ３
６

０１
ｋａ

ｒｅｌ
ｉｎｉ

ｎｅ
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ ２
７Ｈ

４１
ＮＯ

５
４５

９
２９

８
５

４６
０

３０
６
３

４６
０

３０
５
７

－ １
３

０
４４

２
２９

３
２，

１５
８

１０
９
５，

１４
６

０７
９
５

Ｂ
未

知
Ｆ

［２
２］

Ｃ９
６

８６
贝

母
素

甲
代

谢
物

Ｍ６
／贝

母
素

乙
代

谢
物

Ｍ１
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ ２
７Ｈ

４３
ＮＯ

６Ｓ
５０

９
２８

１
１

５１
０

２８
８
９

５１
０

２８
８
５

－ ０
７

８
４３

１
３３

４
２，

４３
０

３３
０
８，

４１
２

３２
０
６

Ｂ
氧

化
脱

氢
，硫

酸
化

Ｆ
［１

５］
Ｃ１

０
７

０３
３⁃
去

氢
浙

贝
母

碱
／浙

贝
酮

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ２

７Ｈ
４３
ＮＯ

３
４２

９
３２

４
３

４３
０

３３
２
１

４３
０

３３
１
５

－ １
３

９
４２

８
３１

５
４，

４１
２

３２
１
０，

１７
５

１４
９
２，

１３
８

１２
８
１

Ａ
无

Ｆ
［１

７］
Ｃ１

２
７

２８
贝

母
素

甲
代

谢
物

Ｍ２
／贝

母
素

乙
代

谢
物

Ｍ５
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ ２
７Ｈ

４１
ＮＯ

３
４２

７
３０

８
６

４２
８

３１
６
５

４２
８

３１
６
０

－ １
１

７
４１

０
３０

５
０，

１２
６

１２
７
８，

１１
４

０９
２
４

Ｂ
氧

化
脱

氢
Ｆ

［１
４］

Ｃ１
４

７
４３

贝
母

素
甲

代
谢

物
Ｍ７

／贝
母

素
甲

代
谢

物
Ｍ６

同
分

异
构

体
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ ２
７Ｈ

４５
ＮＯ

６Ｓ
５１

１
２９

６
７

５１
２

３０
４
６

５１
２

３０
７
８

６
２５

４３
１

３３
３
４，

４１
４

３３
８
２，

３９
６

３２
８
７

Ｂ
硫

酸
化

Ｆ
［１

３⁃
１４

］
Ｃ１

５
７

６１
贝

母
素

甲
代

谢
物

Ｍ６
／贝

母
素

乙
代

谢
物

Ｍ１
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ ２
７Ｈ

４３
ＮＯ

６Ｓ
５０

９
２８

１
１

５１
０

２８
８
９

５１
０

２９
１
３

４
７０

４３
１

３３
５
０，

４３
０

３３
１
９，

４１
２

３２
０
６

Ｂ
氧

化
脱

氢
，硫

酸
化

Ｆ
［１

３］
Ｃ１

７
８

１３
贝

母
素

甲
代

谢
物

Ｍ７
／贝

母
素

甲
代

谢
物

Ｍ６
同

分
异

构
体

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ２

７Ｈ
４５
ＮＯ

６Ｓ
５１

１
２９

６
７

５１
２

３０
４
６

５１
２

３０
４
８

０
３９

４３
２

３３
３
７，

４１
４

３３
７
４，

３９
６

３２
７
０

Ｂ
硫

酸
化

Ｆ
［１

３］
Ｃ１

８
８

５５
环

巴
胺

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ ２

７Ｈ
４１
ＮＯ

２
４１

１
３１

３
７

４１
２

３２
１
６

４１
２

３２
１
２

－ ０
９

７
３９

６
３３

０
１，

３９
４

２８
６
９，

３５
５

２８
１
３

Ａ
无

Ｆ
［１

２］
Ｃ２

４
１０

８
９

腺
苷

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ １

０Ｈ
１３
Ｎ ５

Ｏ ４
２６

８
１０

４
６

２６
９

１１
２
４

２６
９

１１
７
０

１
９２

２６
６

９８
６
５，

２５
０

９８
８
６，

８６
０

５９
５

Ｂ
未

知
Ｆ

［１
１］

Ｃ２
５

１１
４

３
对

羟
基

苯
甲

醛
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ ７
Ｈ ６

Ｏ ２
１２

２
０３

６
８

１２
３

０４
４
６

１２
３

０４
４
１

－ ４
０

６
９５

０
４９

３，
９４

０
４２

１，
９３

０
３３

３
Ａ

无
Ｆ

［２
３］

Ｃ２
６

１１
５

７
亚

麻
酸

或
亚

麻
酸

同
分

异
构

体
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ １
８Ｈ

３０
Ｏ ２

２７
８

２２
４
６

２７
９

２３
２
４

２７
９

２３
１
４

－ ３
５

８
１５

１
０３

８
６，

１２
３

０４
４
２，

９７
１

０１
２

Ａ
无

Ｆ
［１

６］
Ｃ２

７
１７

６
１

亚
麻

酸
或

亚
麻

酸
同

分
异

构
体

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ １

８Ｈ
３０
Ｏ ２

２７
８

２２
４
６

２７
９

２３
２
４

２７
９

２３
３

２
１５

１５
１

０３
７
８，

１２
３

０４
３
９，

９７
１

００
０

Ａ
无

Ｆ
［１

６］
Ｃ２

８
１７

７
１

亚
麻

酸
或

亚
麻

酸
同

分
异

构
体

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ １

８Ｈ
３０
Ｏ ２

２７
８

２２
４
６

２７
９

２３
２
４

２７
９

２３
１
６

－ ２
８

７
１５

１
０３

８
８，

１２
３

０４
３
８，

９７
１

０１
２

Ａ
无

Ｆ
［１

６］
Ｃ２

９
１９

８
８

亚
麻

酸
或

亚
麻

酸
同

分
异

构
体

［Ｍ
＋ Ｈ

］＋
Ｃ １

８Ｈ
３０
Ｏ ２

２７
８

２２
４
６

２７
９

２３
２
４

２７
９

２３
１
８

－ ２
１

５
１５

１
０３

９
３，

１２
３

０４
３
９，

９７
１

０１
９

Ａ
无

Ｆ
［１

６］
Ｃ３

０
２１

１
１

ｅｎ
ｔ⁃１

５α
，

１６
⁃ｅｐ

ｏｘ
ｙ⁃
ｋａ

ｕｒ
ａｎ

⁃１
７⁃
ｏｌ
／ｅ
ｎｔ
⁃１
５β

，
１６

⁃ｅｐ
ｏｘ
ｙ⁃
ｋａ

ｕｒ
ａｎ

⁃
１７

⁃ｏｌ
［Ｍ

＋ Ｈ
］＋

Ｃ ２
０Ｈ

３２
Ｏ ２

３０
４

２４
０
２

３０
５

２４
８
１

３０
５

２４
７
４

－ ２
２

９
无

碎
片

Ａ
无

Ｆ
［２

４］

　
　

注
：

Ａ
为

原
型

成
分

，
Ｂ

为
代

谢
产

物
，

Ｎ
为

尿
液

样
品

，
Ｆ
为

粪
便

样
品

。

９７５

２０２４ 年 ２ 月

第 ４６ 卷　 第 ２ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｆｅｂｒｕａｒｙ ２０２４

Ｖｏｌ． ４６　 Ｎｏ． ２



表
２　

负
离
子
模
式
下
大
鼠
尿
液
、
粪
便
中
浙
贝
母
原
型
成
分
及
代
谢
产
物

峰
号

ｔ Ｒ
／

ｍｉ
ｎ

名
称

离
子

模
式

分
子

式
相

对
分

子
质

量

理
论

值

ｍ
／ｚ

实
测

值

ｍ
／ｚ

误
差

（×
１０

－ ６
）

主
要

二
级

碎

片
离

子
ｍ
／ｚ

成
分

类
型

代
谢

类
型

归
属

文
献

Ｇ１
２

５７
尿

苷
［Ｍ

⁃Ｈ
］－

Ｃ ９
Ｈ １

２Ｎ
２Ｏ

６
２４

４
０６

９
５

２４
３

０６
１
７

２４
３

０６
２
０

１
２３

２０
０

０５
６
２，

１５
３

０３
１
０，

１４
０

０３
４
９，

１２
２

０２
５
５

Ａ
无

Ｎ，
Ｆ

［２
５］

Ｇ２
１５

７
３

５⁃
羟

基
⁃戊

酸
ｐ⁃
ｔ⁃丁

基
苯

基
酯

［Ｍ
⁃Ｈ

］－
Ｃ １

５Ｈ
２２
Ｏ ３

２５
０

１５
６
９

２４
９

１４
９
１

２４
９

１４
９
０

－ ０
４

０
２３

１
１３

７
１，

１９
１

１０
０
７，

５７
０

３７
８

Ａ
无

Ｎ
［２

０］

Ｇ３
１６

６
３

ｃｏ
ｒｉｏ

ｌｉｃ
ａｃ
ｉｄ
、α

⁃ｄ
ｉｍ

ｏｒｐ
ｈｅ

ｃｏ
ｌｉｃ

ａｃ
ｉｄ
、β

⁃ｄ
ｉｍ

ｏｒｐ
ｈｅ

ｃｏ
ｌｉｃ

ａｃ
ｉｄ

［Ｍ
⁃Ｈ

］－
Ｃ １

８Ｈ
３２
Ｏ ３

２９
６

２３
５
１

２９
５

２２
７
３

２９
５

２２
７
８

１
６９

２７
７

２１
６
４，

２３
５

２０
６
３，

５９
０

１４
０

Ａ
无

Ｎ，
Ｆ

［１
］

Ｇ４
２１

２
１

９，
１８

⁃十
八

碳
二

烯
酸

［Ｍ
⁃Ｈ

］－
Ｃ １

８Ｈ
３２
Ｏ ２

２８
０

２４
０
２

２７
９

２３
２
４

２７
９

２３
２
８

１
４３

２６
１

２２
４
４，

１０
９

０６
２
２，

７１
０

１１
２

Ａ
无

Ｎ
［２

６⁃
２７

］

Ｇ５
２３

２
１

软
脂

酸
［Ｍ

⁃Ｈ
］－

Ｃ １
６Ｈ

３２
Ｏ ２

２５
６

２４
０
２

２５
５

２３
２
４

２５
５

２３
３
０

２
３５

２５
３

２１
７
２，

２５
１

２３
３
０，

２３
３

２２
９
８

Ａ
无

Ｎ，
Ｆ

［２
８］

Ｇ２
３

３０
肌

苷
／肌

苷
的

同
分

异
构

体
［Ｍ

⁃Ｈ
］－

Ｃ １
０Ｈ

１２
Ｎ ４

Ｏ ５
２６

８
０８

０
８

２６
７

０７
２
９

２６
７

０７
２
３

－ ２
２

５
１５

２
０４

９
１

Ａ
无

Ｆ
［２

５］

Ｇ３
３

６２
肌

苷
／肌

苷
的

同
分

异
构

体
［Ｍ

⁃Ｈ
］－

Ｃ １
０Ｈ

１２
Ｎ ４

Ｏ ５
２６

８
０８

０
８

２６
７

０７
２
９

２６
７

０７
３
５

２
２５

１５
２

０４
８
６

Ａ
无

Ｆ
［２

５］

Ｇ４
３

６４
胸

苷
［Ｍ

⁃Ｈ
］－

Ｃ １
０Ｈ

１４
Ｎ ２

Ｏ ５
２４

２
０９

０
３

２４
１

０８
２
４

２４
１

０８
２
８

１
６６

２２
３

０７
１
９

Ａ
无

Ｆ
［２

５］

Ｇ５
５

６６
贝

母
素

甲
代

谢
物

Ｍ９
［Ｍ

⁃Ｈ
］－

Ｃ ２
７Ｈ

４５
ＮＯ

７Ｓ
５２

７
２９

１
７

５２
６

２８
３
８

５２
６

２８
４
０

０
３８

５０
８

２７
６
２

Ｂ
羟

基
化

，硫
酸

化
Ｆ

［１
３］

Ｇ６
５

９６
贝

母
素

甲
代

谢
物

Ｍ５
／贝

母
素

乙
代

谢
物

Ｍ４
［Ｍ

⁃Ｈ
］－

Ｃ ２
７Ｈ

４３
ＮＯ

７Ｓ
５２

５
２７

６
０

５２
４

２６
８
２

５２
４

２６
８
８

１
１４

５２
４

２６
８
２，

５０
６

２５
７
３

Ｂ
氧

化
脱

氢
，羟

基
化

，硫
酸

化
Ｆ

［１
３⁃
１５

］

Ｇ７
７

４５
贝

母
素

甲
代

谢
物

Ｍ７
／贝

母
素

甲
代

谢
物

Ｍ７
同

分
异

构
体

［Ｍ
⁃Ｈ

］－
Ｃ ２

７Ｈ
４５
ＮＯ

６Ｓ
５１

１
２９

６
８

５１
０

２８
８
９

５１
０

２８
９
４

０
９８

５１
０

２９
１
３，

４９
２

２７
２
７

Ｂ
硫

酸
化

Ｆ
［１

３］

Ｇ８
７

６０
贝

母
素

甲
代

谢
物

Ｍ７
［Ｍ

⁃Ｈ
］－

Ｃ ２
７Ｈ

４３
ＮＯ

６Ｓ
５０

９
２８

１
１

５０
８

２７
３
３

５０
８

２７
４
６

２
５６

５０
８

２７
５
８，

４９
０

２６
５
８

Ｂ
氧

化
脱

氢
，硫

酸
化

Ｆ
［１

３］

Ｇ９
８

１３
贝

母
素

甲
代

谢
物

Ｍ７
／贝

母
素

甲
代

谢
物

Ｍ７
同

分
异

构
体

［Ｍ
⁃Ｈ

］－
Ｃ ２

７Ｈ
４５
ＮＯ

６Ｓ
５１

１
２９

６
８

５１
０

２８
８
９

５１
０

２８
９
７

１
５７

５１
０

２９
０
５，

４９
２

２７
３
９

Ｂ
硫

酸
化

Ｆ
［１

３］

Ｇ１
０

１２
５

５
鄂

贝
酸

［Ｍ
⁃Ｈ

］－
Ｃ ２

２Ｈ
３４
Ｏ ４

３６
２

２４
５
７

３６
１

２３
７
９

３６
１

２３
８
３

１
１１

３５
９

２２
２
３，

３４
３

２２
７
４

Ａ
无

Ｆ
［２

８］

Ｇ１
１

１４
９

８
贝

萼
皂

苷
元

［Ｍ
⁃Ｈ

］－
Ｃ ３

０Ｈ
４８
Ｏ ５

４８
８

３５
０
１

４８
７

３４
２
３

４８
７

３４
２
３

０
００

４７
０

３３
３
６，

４６
９

３３
１
５

Ａ
无

Ｆ
［１

］

Ｇ１
２

１５
１

７
４⁃
辛

酯
异

丁
基

⁃邻
苯

二
甲

酸
［Ｍ

⁃Ｈ
］－

Ｃ ２
０Ｈ

３０
Ｏ ４

３３
４

２１
４
４

３３
３

２０
６
６

３３
３

２０
６
１

－ １
５

０
１９

９
１７

０
９

Ａ
无

Ｆ
［１

８］

Ｇ１
６

１９
８

２
顺

式
璎

柏
酸

／反
式

璎
柏

酸
［Ｍ

⁃Ｈ
］－

Ｃ ２
０Ｈ

３０
Ｏ ２

３０
２

２２
４
６

３０
１

２１
６
８

３０
１

２１
６
７

－ ０
３

３
２８

６
１９

２
７，

２５
６

２１
９
０

Ａ
无

Ｆ
［２

４］

Ｇ１
７

２０
１

３
亚

麻
酸

［Ｍ
⁃Ｈ

］－
Ｃ １

８Ｈ
３０
Ｏ ２

２７
８

２２
４
６

２７
７

２１
６
８

２７
７

２１
７
５

２
５３

１４
９

０２
９
０，

１２
１

０２
８
８，

９５
０

８３
３

Ａ
无

Ｆ
［２

９］

Ｇ１
８

２０
６

５
十

四
烷

酸
［Ｍ

⁃Ｈ
］－

Ｃ １
４Ｈ

２８
Ｏ ２

２２
８

２０
８
９

２２
７

２０
１
１

２７
７

２０
１
４

１
０８

２５
５

１８
１
６，

２０
９

１９
１
１

Ａ
无

Ｆ
［３

０］

Ｇ１
９

２０
９

９
顺

式
璎

柏
酸

／反
式

璎
柏

酸
［Ｍ

⁃Ｈ
］－

Ｃ ２
０Ｈ

３０
Ｏ ２

３０
２

２２
４
６

３０
１

２１
６
８

３０
１

２１
７
２

１
３３

２８
６

２１
８
８，

２５
５

２１
８
８

Ａ
无

Ｆ
［２

４］

Ｇ２
０

２１
４

２
ｅｎ
ｔ⁃１

５α
，１

６⁃
ｅｐ

ｏｘ
ｙ⁃
ｋａ

ｕｒ
ａｎ

⁃１
７⁃
ｏｌ
／ｅｎ

ｔ⁃１
５β

，１
６⁃
ｅｐ

ｏｘ
ｙ⁃
ｋａ

ｕｒ
ａｎ

⁃１
７⁃
ｏｌ

［Ｍ
⁃Ｈ

］－
Ｃ ２

０Ｈ
３２
Ｏ ２

３０
４

２４
０
２

３０
３

２３
２
４

３０
３

２３
３
８

４
６２

２８
５

２４
３
０，

１１
６

９２
８
７

Ａ
无

Ｆ
［２

４］

Ｇ２
１

２１
６

１
ｅｎ
ｔ⁃１

５α
，１

６⁃
ｅｐ

ｏｘ
ｙ⁃
ｋａ

ｕｒ
ａｎ

⁃１
７⁃
ｏｌ
／ｅｎ

ｔ⁃１
５β

，１
６⁃
ｅｐ

ｏｘ
ｙ⁃
ｋａ

ｕｒ
ａｎ

⁃１
７⁃
ｏｌ

［Ｍ
⁃Ｈ

］－
Ｃ ２

０Ｈ
３２
Ｏ ２

３０
４

２４
０
２

３０
３

２３
２
４

３０
３

２３
３
２

２
６４

２８
５

２４
０
９，

１１
６

９２
８
７

Ａ
无

Ｆ
［２

４］

Ｇ２
２

２１
９

２
９，

１２
⁃十

八
碳

二
烯

酸
［Ｍ

⁃Ｈ
］－

Ｃ １
８Ｈ

３２
Ｏ ２

２８
０

２４
０
２

２７
９

２３
２
４

２７
９

２３
４
３

６
８

２６
１

２２
２
０，

１０
９

０６
６
１，

７１
０

１３
９

Ａ
无

Ｆ
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图 ２　 大鼠粪便、 尿液负离子模式基峰色谱图

图 ３　 贝母素甲 （Ａ）、 贝母素乙 （Ｂ） 代谢途径

４３２ ３４９ ９ ［Ｍ ＋Ｈ］ ＋， 失去一分子水形成 ｍ ／ ｚ ４１４ ３２１ ２
［Ｍ＋Ｈ⁃Ｈ２Ｏ］ ＋， 碎片离子 ｍ ／ ｚ ４３１ ３３５ ５、 ４３０ ３３１ ４ 与对照

品碎片离子一致， 推测为贝母素甲。
Ａ１６ 号峰保留时间 １０ ０３ ｍｉｎ， 分子量 ４２９ ３２４ ３， ｍ ／ ｚ

４３０ ３３２ ８ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋， 与贝母素甲准分子离子峰相差 ２， 可

能为贝母素甲氧化脱氢产物， 二级碎片离子 ｍ ／ ｚ ４２８ ３１１ ３
［Ｍ＋Ｈ⁃Ｈ２］

＋， ｍ ／ ｚ ４１２ ３２１ ７ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｈ２Ｏ］ ＋， 与文献 ［１５］
报道一致， 推测为贝母素甲代谢物 Ｍ１。

Ｃ１２ 号峰保留时间 ７ ２８ ｍｉｎ， 分子量 ４２７ ３０８ ６， ｍ ／ ｚ
４２８ ３１６ ０ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋， 与贝母素甲代谢物 Ｍ１ 准分子离子峰

相差 ２， 可能为贝母素甲代谢物 Ｍ１ 进一步氧化脱氢产物，

二级碎片 ｍ ／ ｚ ４１０ ３０５ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｈ２Ｏ］ ＋为失去一分子水形成，
ｍ ／ ｚ ２５６ ２０６ ９、 １４８ １１１ ８ 碎片离子与文献 ［１６］ 报道一

致， 推测为贝母素甲代谢物 Ｍ２。
Ｃ２ 号峰保留时间 ７ ４４ ｍｉｎ， 分子量 ４４３ ３０３ ６， ｍ ／ ｚ

４４４ ３１１ ４ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋， 与贝母素甲代谢物 Ｍ２ 准分子离子峰

相差 １６， 可能为贝母素甲代谢物 Ｍ２ 进一步羟基化产物，
脱氧形成二级碎片离子 ｍ ／ ｚ ４２８ ３１５ ９ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｏ］ ＋， 进一步

失去一分子水形成 ｍ ／ ｚ ４１０ ３０５ ８ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｏ⁃Ｈ２Ｏ］ ＋碎片离子

与文献 ［１５⁃１６］ 报道一致， 推测为贝母素甲代谢物 Ｍ３。
Ａ４ 号峰保留时间 ７ ２４ ｍｉｎ， 分子量 ４４５ ３１９ ２， ｍ ／ ｚ

４４６ ３２７ ６ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋， 与贝母素甲代谢物 Ｍ１ 准分子离子峰
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相差 １６， 可能为贝母素甲代谢物 Ｍ１ 进一步羟基化产物，
失去一分子水形成 ｍ ／ ｚ ４２８ ３１５ ９ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｈ２Ｏ］ ＋碎片离子，
进一步失去一分子水产生 ｍ ／ ｚ ４１０ ３０５ ２ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｈ２Ｏ⁃Ｈ２Ｏ］ ＋

碎片离子， 此过程与文献 ［１６］ 报道一致， 推测为贝母甲

素代谢物 Ｍ４。
Ｇ６ 号峰保留时间 ５ ９６ ｍｉｎ， 分子量 ５２５ ２７６， ｍ ／ ｚ

５２４ ２６８ ８ ［Ｍ⁃Ｈ］ －， 与贝母素甲代谢物 Ｍ４ 准分子离子峰

相差 ８０， 可能为贝母素甲代谢物 Ｍ４ 进一步硫酸化产物，
失去一分子水形成 ｍ ／ ｚ ５０６ ２５７ ３ ［Ｍ⁃Ｈ⁃Ｈ２Ｏ］ － 的碎片离

子， 与文献 ［１５］ 报道一致， 推测为贝母甲素代谢物 Ｍ５。
Ｃ１５ 号峰保留时间 ６ ８６ ｍｉｎ， 分子量 ５０９ ２８１ １， ｍ ／ ｚ

５１０ ２８８ ５ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋， 与贝母素甲代谢物 Ｍ１ 准分子离子峰

相差 ８０， 可能为贝母素甲代谢物 Ｍ１ 进一步硫酸化产物，
碎片离子 ｍ ／ ｚ ４３０ ３３０ ８ 为贝母素甲特征峰， 它和 ｍ ／ ｚ
４１２ ３２０ ６ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｈ２Ｏ⁃ＳＯ３］

＋与文献 ［１５］ 报道一致， 推测

为贝母素甲代谢物 Ｍ６。
Ｃ１４ 号峰保留时间 ７ ４３ ｍｉｎ， 分子量 ５１１ ２９６ ７， ｍ ／ ｚ

５１２ ３０４ ６ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋， 与贝母素甲准分子离子峰相差 ８０， 可

能为贝母素甲硫酸化产物， 二级碎片离子 ｍ ／ ｚ ４１４ ３３７ ４
［Ｍ＋Ｈ⁃Ｈ２Ｏ⁃ＳＯ３］

＋、 ｍ ／ ｚ ３９６ ３２８ ７ ［Ｍ＋Ｈ⁃２Ｈ２Ｏ⁃ＳＯ３］
＋与文

献 ［１５⁃１６］ 报道一致， 推测为贝母素甲代谢物 Ｍ７。
Ａ３ 号峰保留时间 ９ ２０ ｍｉｎ， 分子量 ４４７ ３３４ ９， ｍ ／ ｚ

４４８ ３４２ ３ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋， 与贝母素甲准分子离子峰相差 １６， 可

能为贝母素甲羟基化产物， 失去一分子水形成 ｍ／ ｚ ４１０ ０３６ ５
［Ｍ＋Ｈ⁃Ｈ２Ｏ］ ＋碎片离子， 与文献 ［１６］ 报道一致， 推测为

贝母素甲代谢物 Ｍ８。
Ｇ５ 号峰保留时间 ５ ６６ ｍｉｎ， 分子量 ５２７ ２９１ ７， ｍ ／ ｚ

５２６ ２８４ ［Ｍ⁃Ｈ］ －， 与贝母素甲代谢物 Ｍ３ 准分子离子峰相

差 ８０， 可能为贝母素甲代谢物 Ｍ３ 进一步硫酸化产物， 失

去一分子水形成 ｍ ／ ｚ ５０８ ２７６ ２ ［Ｍ⁃Ｈ⁃Ｈ２Ｏ］ － 的碎片离子，
与文献 ［１５］ 报道一致， 推测为贝母素甲代谢物 Ｍ９。
３ ２ ２　 贝母素乙　 该成分可能发生 Ι 相代谢反应， 即羟基

化反应、 还原加氢反应、 氧化脱氢反应， 以及Ⅱ相代谢反

应， 即硫酸化反应， 其代谢途径见图 ３Ｂ。
Ａ１２ 号峰保留时间 ８ ７０ ｍｉｎ， 分子量 ４２９ ３２４ ３， ｍ ／ ｚ

４３０ ３３７ ３ ［Ｍ ＋Ｈ］ ＋， 失去一分子水形成 ｍ ／ ｚ ４１２ ３２６ １
［Ｍ＋Ｈ⁃Ｈ２Ｏ］ ＋碎片离子， 与对照品二级碎片信息一致， 推

测为贝母素乙。
Ｃ９ 号峰保留时间 ６ ８６ ｍｉｎ， 分子量 ５０９ ２８１ １， ｍ ／ ｚ

５１０ ２９１ ３ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋， 与贝母素乙准分子离子峰相差 ８０， 可

能为贝母素甲硫酸化产物， 碎片离子 ｍ ／ ｚ ４１２ ３２０ ６ ［Ｍ＋Ｈ⁃
Ｈ２Ｏ⁃ＳＯ３］

＋、 ｍ ／ ｚ ４３０ ３３１ ９ ［Ｍ＋Ｈ⁃ＳＯ３］
＋ 与贝母素乙碎片

离子及文献 ［１７］ 报道一致， 推测为贝母素乙代谢物 Ｍ１。
Ａ９ 号峰保留时间 ８ ２５ ｍｉｎ， 分子量 ４３１ ３３９ ９， ｍ ／ ｚ

４３２ ３５０ ２ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋， 与贝母素乙准分子离子峰相差 ２， 可

能为贝母素乙还原加氢产物， 其加氢得到 ｍ ／ ｚ ４３０ ３３１ ６
［Ｍ＋Ｈ⁃Ｈ２］

＋ 碎片离子， 失去一分子水形成 ｍ ／ ｚ ４１２ ３２０ ８
［Ｍ＋Ｈ⁃Ｈ２Ｏ］ ＋碎片离子， 与文献 ［１５， １７］ 报道一致， 推

测为贝母素乙代谢物 Ｍ２。
Ａ５ 号峰保留时间 ７ ２８ ｍｉｎ， 分子量 ４４５ ３１９ ２， ｍ ／ ｚ

４４６ ３２７ ９ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋， 与贝母素乙准分子离子峰相差 １６， 可

能为 贝 母 素 乙 羟 基 化 产 物， 失 去 一 分 子 水 形 成 ｍ ／ ｚ
４２８ ３２５ ９ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｈ２Ｏ］ ＋碎片离子， 进一步失去一分子水形

成 ｍ ／ ｚ ４１０ ３０５ ８ ［ Ｍ ＋ Ｈ⁃Ｈ２Ｏ⁃Ｈ２Ｏ］ ＋ 碎片离子， 与文献

［１５］ 报道一致， 推测为贝母素乙代谢物 Ｍ３。
Ｇ６ 号峰保留时间 ５ ９６ ｍｉｎ， 分子量 ５２５ ２７６， ｍ ／ ｚ

５２４ ２６８ ８ ［Ｍ⁃Ｈ］ －， 与贝母素乙代谢物 Ｍ３ 准分子离子峰

相差 ８０， 可能为贝母素乙代谢物 Ｍ３ 进一步硫酸化产物，
失去一水分子形成 ｍ ／ ｚ ５０６ ２５７ ３ ［Ｍ⁃Ｈ⁃Ｈ２Ｏ］ － 碎片离子，
与文献 ［１５⁃１７］ 报道一致， 推测为贝母素乙代谢物 Ｍ４。

Ａ１３ 号峰保留时间 ９ ２０ ｍｉｎ， 分子量 ４２７ ３０８ ６， ｍ ／ ｚ
４２８ ３１６ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋， 与贝母素乙准分子离子峰相差 ２， 可能

为氧化脱氢产物， 失去一分子水形成 ｍ ／ ｚ ４１０ ０３６ ５ 碎片离

子， 与文献 ［１５］ 报道一致， 推测为贝母素乙代谢物 Ｍ５。
Ａ６ 号峰保留时间 ７ ４４ ｍｉｎ， 分子量 ４４３ ３０３ ６， ｍ ／ ｚ

４４４ ３１１ ４ ［Ｍ＋Ｈ］ ＋， 与贝母素乙代谢物 Ｍ２ 准分子离子峰

相差 １６， 可能为贝母素乙代谢物 Ｍ２ 进一步羟基化产物，
脱去一个氧形成 ｍ ／ ｚ ４２８ ３１５ ９ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｏ］ ＋碎片离子， 进一

步失去一分子水形成 ｍ ／ ｚ ４１０ ３０５ ８ ［Ｍ＋Ｈ⁃Ｏ⁃Ｈ２Ｏ］ ＋碎片离

子， 与文献 ［１７］ 报道一致， 推测为贝母素乙代谢物 Ｍ６。
４　 讨论

中药及其复方的有效组分研究和体内代谢产物、 代谢

过程的研究为中药药效物质基础研究提供强有力的支撑，
推动中药及其复方的现代化。 由于中药化学成分多而复杂，
在体内代谢产物、 代谢路径存在不可预知性， 如何在数量

庞大的生物样本信息中辨识目标组分， 是目前对中药体内

代谢研究的重点和难点， 故本实验采用 ＵＰＬＣ ／ Ｑ⁃ＴＯＦ⁃ＭＳ 技

术对灌胃浙贝母提取物后大鼠的尿液与粪便进行定性分析。
结果发现， 在大鼠尿液中共检测出化学成分 ２８ 种， 其中原

型成分 １９ 种， 代谢产物 ９ 种； 在大鼠粪便中共检测出化学

成分 ５３ 种， 其中原型成分 ３７ 种， 代谢产物 １６ 种， 去除重

复后， 共检测出化学成分 ６６ 种， 其中原型成分 ４５ 种， 代

谢产物 ２１ 种； 粪便、 尿液中共有原型成分 ２４ 种， 粪便中

独有成分 １５ 种， 尿液中独有成分 ６ 种； 粪便、 尿液中共有

代谢成分 ６ 种， 粪便中独有成分 １１ 种， 尿液中独有成分

４ 种。
浙贝母中的有效活性成分主要是异甾型生物碱， 其极

性较小， 多以原型被吸收［３２］ 。 本实验在尿液和粪便中共计

检测出 ４７ 种原型成分， 这些原型成分排泄途径大多不一

致， 一些原型药物代谢后主要通过肾脏， 由尿液排泄； 一

些原型药物可能未被吸收， 或吸收经胆汁分泌进入肠道，
最后通过粪便排泄［３３］ 。 而贝母素甲、 贝母素乙、 去氢鄂贝

定碱、 紫鄂贝碱、 鄂贝定碱、 ｃｏｒｉｏｌｉｃ ａｃｉｄ 等原型药物存在

尿液、 粪便共有现象， 推测这些成分可能经胃肠道吸收后，
一部分进入体循环后随尿液排出， 一部分经胆汁分泌进入

小肠随粪便排出。 本实验通过对尿液、 粪便的成分研究发

２８５

２０２４ 年 ２ 月

第 ４６ 卷　 第 ２ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｆｅｂｒｕａｒｙ ２０２４

Ｖｏｌ． ４６　 Ｎｏ． ２



现， 主要发生生物转化的活性成分是生物碱类成分， 本实

验在推测灌胃浙贝母后尿液、 粪便化学成分的基础上， 分

析了其主要生物碱活性成分贝母素甲、 贝母素乙的代谢途

径， 结果表明其主要通过 Ι 相代谢 （羟基化、 氧化脱氢、
还原加氢）、 Ⅱ相代谢 （硫酸化） 等， 可为后期进一步研

究浙贝母的体内代谢过程和作用机制奠定基础。
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