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摘要： 目的　 对三角咪醇提物在大鼠血清、 尿液、 粪便中的化学成分进行研究， 阐明其体内药效物质基础。 方法　 大

鼠灌胃给予三角咪醇提物后， 采集不同时间段的血清、 尿液、 粪便， 将三角咪中吸收入血和代谢的化学成分采用

ＵＰＬＣ⁃ＭＳ 法测定， 再通过正离子碰撞模式扫描， 对大鼠灌胃给予三角咪醇提物前后的血清、 尿液、 粪便进行比较，
以确定其入血成分和代谢部分。 结果　 从三角咪醇提物中共检测到 １４ 种成分， 其中 ５ 种为吸收入血的成分， ４ 种为尿

液代谢的成分， ４ 种为粪便代谢的成分， 主要为甾体生物碱类。 结论　 初步确定三角咪的入血成分和代谢成分， 为三

角咪的临床应用提供了理论依据。
关键词： 三角咪； 代谢成分； 甾体生物碱； ＵＰＬＣ⁃ＭＳ
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　 　 三角咪是贵州特色民族药材， 为黄杨科三角咪属 （板
凳果属） 植物多毛板凳果的干燥根茎或全草［１］ ， 主要分布

于陕西、 江西、 福建、 广东、 海南、 广西、 贵州、 云南等

地， 具有祛风除湿、 活血止痛的功效。 研究发现， 三角咪

中含有丰富的化学成分， 主要以甾体类生物碱、 挥发油居

多［２］ ， 其中生物碱类具有抗溃疡、 抗癌活性［３］ ， 也因其

活血化瘀及抗炎抗菌活性极好而在民间得到广泛应用。 迄

今为止， 关于三角咪的研究主要集中在化学成分分离， 而

其体内发挥药效的入血成分及代谢途径， 尚未见文献

报道。
课题组前期研究发现， 三角咪醇提物在体外有较强的

抗癌活性［４］ 。 因三角咪中的化学成分较多， 通过动物体内

给药， 真正入血的成分可能才是药材的有效物质基础， 同

时又因血液成分多而复杂， 且三角咪中成分多半无紫外吸

收， 采用液相色谱 ＤＡＤ 检测到的成分较少， 采用蒸发光检

测的成分也不多且灵敏度较低， 而 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ 法检测到的成

分较多， 专一性强， 成分明确， 因此本研究采用 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ
法， 将三角咪的醇提物经大鼠灌胃后的含药血清和空白血

清、 含药粪便和空白粪便、 含药尿液和空白尿液与三角咪

醇提物进行比较， 初步研究三角咪主要入血成分和代谢成

分， 以期为三角咪的临床应用提供参考。
１　 材料

赛默飞 Ｑ Ｅｘａｃｔｉｖｅ Ｆｏｃｕｓ ＬＣＭＳＭＳ 系统 （美国 Ｔｈｅｒｍｏ
Ｆｉｓｈｅｒ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ 公 司）； Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ⁃００２６ 超 纯 水 机 （ 美 国

Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ 公司）； ＭＥ２０４Ｅ 型万分之一精密电子天平 （上海

盛平电子有限公司）； 高速离心机 （德国 Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ 公司）。
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三角咪药材采自贵州贵阳， 经贵阳中医学院孙庆文副

教授鉴定为黄杨科三角咪属板凳果 Ｐａｃｈｙｓａｎｄｒａ ａｘｉｌｌａｒｉｓ
Ｆｒａｎｃｈ 的全草。 乙腈 （色谱纯， 批号 ８００２Ｈ⁃０４， 德国默克

公司）； 甲 醇 （ 色 谱 纯， 批 号 ＭＳ１９９２⁃００１， 美 国 天 地

公司）。
雄性 Ｗｉｓｔａｒ 大鼠， 体质量 （２００±２０） ｇ， 由重庆腾鑫

生物技术有限公司提供， 实验动物生产许可证号 ＳＣＸＫ
（辽） ２０２０⁃０００１。
２　 方法　
２􀆰 １　 三角咪醇浸膏制备　 取三角咪 ３ ｋｇ， 加入 ２ 倍量 ７５％
乙醇， 完全浸泡 ３０ ｍｉｎ， 加热回流提取 ２ 次， 每次 ２ ｈ， 合

并滤液， 减压蒸馏至干燥， 即得。
２􀆰 ２　 三角咪醇浸膏灌胃液的配制及分组　 采用真空泵将三

角咪醇浸膏尽可能除去乙醇， 称取 １０ ｇ， 加入 １０ 倍量生理

盐水， 制成含生药 １２􀆰 ９ ｇ ／ ｋｇ 的混悬液， 经涡旋仪均质分

散， 即得三角咪醇浸膏灌胃液。 将 １６ 只 Ｗｉｓｔａｒ 大鼠随机分

为给药组 （１０ 只， 三角咪醇浸膏灌胃液） 和空白组 （６
只， 生理盐水）， 隔天称量大鼠体质量并记录。 在代谢笼

中适应性饲养 ７ ｄ 后， 各组大鼠连续灌胃给予相应药物

１４ ｄ， 剂量 １０ ｍＬ ／ ｋｇ， 早晚各 １ 次。
２􀆰 ３　 血清供试品制备　 采用眼静脉取血法， 对大鼠采血不

少于 ０􀆰 ６ ｍＬ （采样前 １２ ｈ 禁食不禁水）， 收集血液至 ２ ｍＬ
ＥＰ 管中， 置于 ４ ℃冰箱过夜。 ４ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １５ ｍｉｎ， 取

上清液 ２５０ μＬ 置于 １􀆰 ５ ｍＬ ＥＰ 管中， 加入 ２ 倍量乙腈， 涡

旋混匀 ３０ ｓ， ８ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ３０ ｍｉｎ， 收集上清液于

１􀆰 ５ ｍＬ ＥＰ 管中， 标记编号备用， 即得。
２􀆰 ４　 尿液供试品制备 　 于给药前和末次给药后 ０􀆰 ５、 １、
３􀆰 ５、 ５ ｈ （采样前 １２ ｈ 禁食不禁水） 收集大鼠的尿液不少

于 １􀆰 ５ ｍＬ 至 ５ ｍＬ ＥＰ 管中， ４ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １５ ｍｉｎ， 吸取

上清液 ５００ μＬ 置于 １􀆰 ５ ｍＬ ＥＰ 管中， 加入 ２ 倍量乙腈， 涡

旋混匀 ３０ ｓ， ８ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ３０ ｍｉｎ， 收集上清液于

１􀆰 ５ ｍＬ ＥＰ 管中， 标记编号备用， 即得。
２􀆰 ５　 粪便供试品制备 　 于给药前和末次给药后 ０􀆰 ５、 １、
３􀆰 ５、 ５ ｈ （采样前 １２ ｈ 禁食不禁水） 收集每只大鼠粪便，
且质量不低于 ０􀆰 ８ ｇ， 置于 ５ ｍＬ ＥＰ 管中， 加入 ５ 倍量乙

腈， 浸泡 １ ｈ， 超声提取 ２０ ｍｉｎ， 滤纸过滤。 吸取 ５００ μＬ
滤液于 １􀆰 ５ ｍＬ ＥＰ 管中， ４ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ， 静置

１０ ｍｉｎ， 再 ４ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ， 收集上清液于 １􀆰 ５ ｍＬ
ＥＰ 管中， 标记编号备用， 即得。
２􀆰 ６　 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ 条件

２􀆰 ６􀆰 １ 　 色 谱 　 Ｈｙｐｅｒｓｉｌ ＧＯＬＤ ａＱ 色 谱 柱 （ １００ ｍｍ ×
２􀆰 １ ｍｍ， １􀆰 ９ μｍ）； 流动相乙腈 （ Ａ） ⁃０􀆰 １％ 甲醇 （ Ｂ），
梯度洗脱 （０ ～ ２ ｍｉｎ， １５％ Ａ； ２ ～ １８ ｍｉｎ， １５％ ～ ９５％ Ａ；
１８～２５ ｍｉｎ， ９５％ Ｂ）； 体积流量 ０􀆰 ３ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ４０ ℃。
２􀆰 ６􀆰 ２　 质谱　 静电场轨道阱高分辨质谱为一级正离子全扫

描和二级离子碰撞模式； 喷雾电压 ３ ｋＶ； 辅助气压力 １０
ｐｓｉ （１ ｐｓｉ ＝ ６􀆰 ８９５ ｋＰａ）； 鞘气压力 ３５ ｐｓｉ； 离子传输管温度

为 ３２０ ℃； 一级全扫描的分辨率为 ７×１０４， 质量范围 ｍ ／ ｚ

８０～１ ２００； 二级扫描的分辨率为 １􀆰 ７５× １０４； 碰撞气体氩

气； 碰撞能量 ３０ ｅＶ。
２􀆰 ７　 入血成分的分析与鉴定　 分别吸取 “２􀆰 ３” 项下血清

供试品溶液 ２ μＬ， 在 “２􀆰 ６” 项条件下进样测定， 对其色

谱保留时间和质谱信息进行对比分析， 以确定血液中的入

血组分。
２􀆰 ８　 尿液代谢物的分析与鉴定　 分别吸取 “２􀆰 ４” 项下尿

液供试品溶液 ２ μＬ， 在 “２􀆰 ６” 项条件下进样测定， 对其

色谱保留时间和质谱信息进行对比分析， 以确定尿液中的

代谢组分。
２􀆰 ９　 粪便代谢物的分析与鉴定　 分别吸取 “２􀆰 ５” 项下粪

便供试品溶液 ２ μＬ， 在 “２􀆰 ６” 项条件下进样测定， 对其

色谱保留时间和质谱信息进行对比分析， 以确定粪便中的

代谢组分。
２􀆰 １０　 图谱数据分析的方法　 采用一级质谱图中检测到的

离子峰 （ＭＳ１ ） 计算出对应的精确相对分子质量， 采用

ｘｃａｌｉｂｕｒ 软件对各个化合物进行初步鉴定， 确定所有结果均

在 ５×１０－６的质量偏差范围内。 选择相关联的分子离子碰撞

峰， 采用二级质谱 （ＭＳ２） 的离子扫描得到相应的裂解信

息， 根据碎片离子的结构式， 结合对照品及相关文献 ［５⁃
１８］ 完成对其成分归属和代谢途径的初步解析。
３　 结果

３􀆰 １　 三角咪血清、 尿液及粪便在不同时间下的总离子流图

采集　 由图 １～３ 可知， 停止给药后， 间隔 ５ ｈ 收集的血清、
尿液和粪便供试品显示出较高的成分量和响应值。 所以，
给药后 ５ ｈ 是检测血清、 尿液、 粪便中有效成分的最佳

时间。

注： Ａ～Ｆ 依次为给药后 ５、 ３􀆰 ５、 ２、 １、 ０􀆰 ５、 ０ ｈ 的含药血清。

图 １　 含药血清 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ 总离子流图

３􀆰 ２　 三角咪醇提物在含药血清、 含药尿液、 含药粪便中的

原型成分鉴定 　 三角咪粗提取液、 含药血清、 含药尿液、
含药粪便的 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ 总离子流图见图 ４。 从三角咪的醇提

物中共检测到 １４ 种成分， 其中进入血液的成分有 ５ 种， 尿

液代谢的成分有 ４ 种， 粪便代谢的成分有 ４ 种。
５ 种进入血液的成分根据高分辨质谱测定其分子质量，

分析得到相应结构式见图 ５， 所有成分均经对照品比对确

认无误， 详见表 １。
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注： Ａ～Ｆ 依次为给药后 ５、 ３􀆰 ５、 ２、 １、 ０􀆰 ５、 ０ ｈ 的含药尿液。

图 ２　 含药尿液 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ 总离子流图

注： Ａ～Ｆ 依次为给药后 ５、 ３􀆰 ５、 ２、 １、 ０􀆰 ５、 ０ ｈ 的含药粪便。

图 ３　 含药粪便 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ 总离子流图

图 ４　 三角咪醇提物、 含药血清、 含药尿液、 含药粪便

总离子流图

　 　 ４ 种尿液代谢的成分根据高分辨质谱测定其分子质量，
分析得到相应结构式见图 ６， 所有成分均经对照品比对确

认无误， 详见表 ２。
　 　 ４ 种粪便代谢的成分根据高分辨质谱测定其分子质量，
分析得到相应结构式见图 ７， 所有成分均经对照品比对确

认无误， 详见表 ３。
３􀆰 ３　 三角咪醇提物中入血成分的归属及其质谱裂解分析　
血清中的甾体生物碱含量较高， 其中部分二级碎片结构见

图 ８。 ５ 种入血成分是在正离子模式下表现出独特的裂解方

式， 因为它们的结构中含甾体的环戊烷多氢菲基本母核，
故多表现为母核 Ａ 环 Ｃ⁃３ 的断裂。 而生物碱通常是由含氮

原子构成的杂环， 以螺旋富贵草碱 Ａ （峰 １１） 为例， 碰撞

后得到 ｍ ／ ｚ ４１８􀆰 ３１ ［Ｍ⁃Ｃ２Ｈ７Ｎ］ ＋ 和 ｍ ／ ｚ １７２􀆰 １１ ［Ｍ⁃Ｃ１９Ｈ３１

ＮＯ］ ＋的 ２ 个较强碎片离子。 推断可能的裂解途径见图 ９，
　 　 　 　 　

图 ５　 三角咪醇提物中入血成分结构

表 １　 三角咪醇提物中入血成分
峰号 ｔＲ ／ ｍｉｎ 化合物 分子式 ＭＳ１ ｍ ／ ｚ 误差（×１０－６） ＭＳ２ 碎片离子 ｍ ／ ｚ
３ ７􀆰 １７ １７ ［ １⁃（ ｄｉｍｅｔｈｙｌａｍｉｎｏ ） ｅｔｈｙｌ ］⁃１０， １３⁃

ｄｉｍｅｔｈｙｌｈｅｘａｄｅｃａｈｙｄｒｏ⁃１Ｈ⁃ｃｙｃｌｏｐｅｎｔａ ［ ａ ］
ｐｈｅｎａｎｔｈｒｅｎｅ⁃１２，１６⁃ｄｉｏｌ

Ｃ２３Ｈ４１ＮＯ２ ３６４􀆰 ３２１ ０１［Ｍ＋Ｈ］ ＋ －０􀆰 ９７７ １１０􀆰 １０［Ｍ⁃Ｃ１６Ｈ２８Ｏ２］ ＋，１５４􀆰 １２［Ｍ⁃Ｃ１４Ｈ２４Ｏ］ ＋

４ ８􀆰 ２６ 矮陀陀碱 Ｅ Ｃ３０Ｈ４６Ｎ２Ｏ３ ４８３􀆰 ３５８ １２［Ｍ＋Ｈ］ ＋ －０􀆰 ３１０ １０５􀆰 ０３［Ｍ⁃Ｃ２３Ｈ４０Ｎ２Ｏ２］ ＋，４２０􀆰 ２９［Ｍ⁃Ｃ２Ｈ７ＮＯ］ ＋

５ ８􀆰 ７７ ｓａｒｃｏｒｉｎｅ Ｃ２５Ｈ４４Ｎ２Ｏ ３８９􀆰 ３５２ ６４［Ｍ＋Ｈ］ ＋ －０􀆰 ７９８ ３４４􀆰 ２９［Ｍ⁃Ｃ２Ｈ５Ｎ］ ＋，２８５􀆰 ２６［Ｍ⁃Ｃ４Ｈ１０Ｎ２Ｏ］ ＋

１０ １１􀆰 ０６ 海南野扇花碱 Ｄ Ｃ２８Ｈ４４Ｎ２Ｏ２ ４４１􀆰 ３４７ ５６［Ｍ＋Ｈ］ ＋ －０􀆰 ５３３ ３１４􀆰 ２４［Ｍ⁃Ｃ２Ｈ５Ｎ］ ＋，３１４􀆰 ２５［Ｍ⁃Ｃ７Ｈ１２ＮＯ］ ＋

１１ １１􀆰 ６５ 螺旋富贵草碱 Ａ Ｃ３１Ｈ４６Ｎ２Ｏ ４６３􀆰 ３６８ ２９［Ｍ＋Ｈ］ ＋ ０􀆰 ０６３ ４１８􀆰 ３１［Ｍ⁃Ｃ２Ｈ７Ｎ］ ＋，１７２􀆰 １１［Ｍ⁃Ｃ１９Ｈ３１ＮＯ］
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图 ６　 三角咪醇提物中尿液代谢成分结构

表 ２　 三角咪醇提物中尿液代谢成分

峰号 ｔＲ ／ ｍｉｎ 化合物 分子式 ＭＳ１ ｍ ／ ｚ 误差（×１０－６） ＭＳ２ 碎片离子 ｍ ／ ｚ
４ ８􀆰 ６８ ｓａｒｃｏｒｉｎｅ Ｃ２５Ｈ４４Ｎ２Ｏ ４４１􀆰 ３４７ ５６［Ｍ＋Ｈ］ ＋ －０􀆰 ８２７ ３４４􀆰 ２９［Ｍ⁃Ｃ２Ｈ５Ｎ］ ＋，２８５􀆰 ２６［Ｍ⁃Ｃ４Ｈ１０Ｎ２Ｏ］ ＋

５ １０􀆰 ７９ 矮陀陀碱 Ｅ Ｃ３０Ｈ４６Ｎ２Ｏ３ ４８３􀆰 ３５８ １２［Ｍ＋Ｈ］ ＋ －０􀆰 ４３４ １０５􀆰 ０３［Ｍ⁃Ｃ２３Ｈ４０Ｎ２Ｏ２］ ＋，４２０􀆰 ２９［Ｍ⁃Ｃ２Ｈ７ＮＯ］ ＋

１０ １１􀆰 ２１ 海南野扇花碱 Ｄ Ｃ２８Ｈ４４Ｎ２Ｏ２ ３６４􀆰 ３２１ ０１［Ｍ＋Ｈ］ ＋ －０􀆰 ３２９ ３１４􀆰 ２４［Ｍ⁃Ｃ２Ｈ５Ｎ］ ＋，３１４􀆰 ２５［Ｍ⁃Ｃ７Ｈ１２ＮＯ］ ＋

１１ １１􀆰 ５４ 螺旋富贵草碱 Ａ Ｃ３１Ｈ４６Ｎ２Ｏ ４６３􀆰 ３６８ ２９［Ｍ＋Ｈ］ ＋ －０􀆰 ００１ ４１８􀆰 ３１［Ｍ⁃Ｃ２Ｈ７Ｎ］ ＋，１７２􀆰 １１［Ｍ⁃Ｃ１９Ｈ３１ＮＯ］ ＋

图 ７　 三角咪醇提物中粪便排泄成分结构

表 ３　 三角咪醇提物中粪便排泄成分

峰号 ｔＲ ／ ｍｉｎ 化合物 分子式 ＭＳ１ ｍ ／ ｚ 误差（×１０－６） ＭＳ２ 碎片离子 ｍ ／ ｚ
４ １０􀆰 ８３ 矮陀陀碱 Ｅ Ｃ３０Ｈ４６Ｎ２Ｏ３ ４８３􀆰 ３５８ １２［Ｍ＋Ｈ］ ＋ －１􀆰 ４４８ １０５􀆰 ０３［Ｍ⁃Ｃ２３Ｈ４０Ｎ２Ｏ２］ ＋，４２０􀆰 ２９［Ｍ⁃Ｃ２Ｈ７ＮＯ］ ＋

９ １１􀆰 ７７ 表⁃富贵草胺碱 Ｃ３０Ｈ４６Ｎ２Ｏ ４５１􀆰 ３６２ ８９［Ｍ＋Ｈ］ ＋ －０􀆰 ６２２ ３４４􀆰 ３２［Ｍ⁃Ｃ７Ｈ５Ｏ］ ＋，３７１􀆰 ２５［Ｍ⁃Ｃ６Ｈ６］ ＋

１１ １２􀆰 １６ 螺旋富贵草碱 Ａ Ｃ３１Ｈ４６Ｎ２Ｏ ４６３􀆰 ３６８ ２９［Ｍ＋Ｈ］ ＋ －０􀆰 ９９４ ４１８􀆰 ３１［Ｍ⁃Ｃ２Ｈ７Ｎ］ ＋，１７２􀆰 １１［Ｍ⁃Ｃ１９Ｈ３１ＮＯ］ ＋

１４ １４􀆰 ９２ ３⁃氧基⁃４⁃氢⁃木栓齐墩果烷⁃２７⁃酸甲酯 Ｃ３０Ｈ４８Ｏ３ ４５５􀆰 ３６０ ３５［Ｍ⁃Ｈ］ － －２􀆰 ０４６ ４５４􀆰 ３６０３５［Ｍ⁃Ｈ］ －

图 ８　 螺旋富贵草碱 Ａ 碎片离子的 ＭＳ ／ ＭＳ 谱图

其中一种方式为失去 １ 个二甲胺， 得到结构 １１⁃１； 另一种

方式为先失去 １ 个 Ｏ 原子， 得到结构 １１⁃２， 再从母核结构

的 ３ 位裂解， 失去整个母核 Ａ 环， 最终得到结构 １１⁃３。
３􀆰 ４　 三角咪醇提物中尿液代谢产物的成分归属及其质谱裂

解分析　 尿液中的代谢产物为甾体类化合物， 其中部分二

级碎片结构见图 １０。 例如矮陀陀碱 Ｅ （峰 ５）， 均在含 Ｎ 键

的部位断裂， 从而碰撞形成 ｍ ／ ｚ １０５􀆰 ０３ ［Ｍ⁃Ｃ２３Ｈ４０Ｎ２Ｏ２］
＋

和 ｍ ／ ｚ ４２０􀆰 ２９ ［Ｍ⁃Ｃ２Ｈ７ＮＯ］ ＋的较强碎片离子。 其可能的裂

解途径见图 １１， 一种方式为从与母核相连的羰基旁边的 Ｎ
原子断开， 形成结构 ５⁃１； 另一种方式为先失去 １ 个二甲

胺， 先得到结构 ５⁃２， 再失去一分子 Ｈ２Ｏ， 从而得到结构

５⁃３。

７０７１

２０２３ 年 ５ 月

第 ４５ 卷　 第 ５ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｍａｙ ２０２３

Ｖｏｌ． ４５　 Ｎｏ． ５



图 ９　 螺旋富贵草碱 Ａ 在正离子模式下的可能裂解途径

图 １０　 矮陀陀碱 Ｅ 碎片离子的 ＭＳ ／ ＭＳ 谱图

图 １１　 矮陀陀碱 Ｅ 在正离子模式下的可能裂解途径

３􀆰 ５　 三角咪醇提物的粪便代谢产物化学成分归属及其质

谱裂解分析 　 粪便中的代谢产物也为甾体类化合物， 它

们的部分二级碎片结构见图 １２。 例如表⁃富贵草胺碱

（峰 ９） ， 碰撞后形成 ｍ ／ ｚ ３４４􀆰 ２９ ［ Ｍ⁃Ｃ７Ｈ５Ｏ］ ＋ 和 ｍ ／ ｚ
３７１􀆰 ２５ ［Ｍ⁃Ｃ６Ｈ６］

＋的碎片离子。 其可能的裂解途径见

图 １３， ３４４􀆰 ２９ ［ Ｍ⁃Ｃ７Ｈ５Ｏ ］ ＋ 和 ｍ ／ ｚ ＝ ３７１􀆰 ２５ ［ Ｍ⁃
Ｃ６Ｈ６］

＋均可进攻母核左侧连接的 Ｎ 原子， 使其发生重排

断裂， 一种方式为重排后， 可不保留羰基而使双键完全

断裂， 形成结构 ９⁃１。 另一种方式为重排后仅失去苯环，
得到结构 ９⁃２。

４　 讨论

本研究从三角咪的醇提物中共检测到 １４ 种成分， 鉴别

并确认了 ５ 种吸收入血的化学成分， 分别为 １７⁃ ［ １⁃
（ ｄｉｍｅｔｈｙｌａｍｉｎｏ ） ｅｔｈｙｌ ］ ⁃１０， １３⁃ｄｉｍｅｔｈｙｌｈｅｘａｄｅｃａｈｙｄｒｏ⁃１Ｈ⁃
ｃｙｃｌｏｐｅｎｔａ ［ ａ ］ ｐｈｅｎａｎｔｈｒ⁃ｅｎｅ⁃１２， １６⁃ｄｉｏｌ、 矮 陀 陀 碱 Ｅ、
ｓａｒｃｏｒｉｎｅ、 海南野扇花碱 Ｄ、 螺旋富贵草碱 Ａ； ４ 种尿液代

谢的化学成分， 分别为 ｓａｒｃｏｒｉｎｅ、 矮陀陀碱 Ｅ、 海南野扇花

碱 Ｄ、 螺旋富贵草碱 Ａ； ４ 种粪便代谢的化学成分， 分别为

矮陀陀碱 Ｅ、 表⁃富贵草胺碱、 螺旋富贵草碱 Ａ、 ３⁃氧基⁃４⁃
氢⁃木栓齐墩果烷⁃２７⁃酸甲酯， 主要为甾体生物碱类。
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图 １２　 表⁃富贵草胺碱碎片离子的 ＭＳ ／ ＭＳ 谱图

图 １３　 表⁃富贵草胺碱在正离子模式下的可能裂解途径

贵州民族药具有地域性强、 民族特色鲜明和临床疗效

独特等优势， 然而其应用面临很多问题， 如缺乏药理、 药

效和毒理等研究， 缺乏有效性和安全性的科学依据， 使其

在民族药发展行列中停滞不前。 民族药三角咪在 《贵州草

药》 中记载具有活血、 化瘀、 止痛等功效。 目前， 关于三

角咪及其科属的化学成分鲜有报道。 现代药理研究显示，
螺旋富贵草碱 Ａ 具有良好的抗溃疡活性， 但未见抗癌活性。
本研究是在课题组前期发现三角咪醇提物具有良好抗癌活

性的基础上， 采用 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ 法和血清代谢药物化学研究鉴

定了三角咪醇提物的移行成分。 本研究显示， 该类甾体生

物碱成分可能是三角咪醇提物中具有抗癌活性的主要体

内药效物质， 其发挥抗癌活性作用机制可能与影响血清

和代谢产物有关。 综上所述， 本研究对民族药三角咪中

化学成分在大鼠体内代谢组学进行研究， 为三角咪的开

发与采用提供重要的理论依据， 具有较好的实用价值和

理论意义。
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摘要： 目的　 基于 ＵＰＬＣ⁃Ｑ⁃Ｅｘａｃｔｉｖｅ Ｏｒｂｉｔｒａｐ ＭＳ 法探讨炙甘草对脾虚大鼠血清内源性标志物的影响， 寻找给药后差异

性潜在生物标志物群。 方法　 将雄性 ＳＤ 大鼠随机分为空白组、 模型组、 炙甘草组 （６􀆰 ２５ ｇ ／ ｋｇ）。 通过复合因素建立

脾虚大鼠模型， 连续 ２０ ｄ。 第 ２１ 天起， 空白组和模型组大鼠灌胃给予生理盐水， 炙甘草组大鼠灌胃给予炙甘草水提

液， 剂量 １０ ｍＬ ／ ｋｇ， 每天 １ 次， 连续 １０ ｄ， 观察行为学及病理形态学变化。 于末次给药 ３０ ｍｉｎ 后采集大鼠血液样本

进行代谢组学分析， 结合多元统计分析寻找潜在生物标志物， 分析相关代谢通路。 结果　 模型组与空白组之间共鉴别

出 １６ 种与脾虚相关的差异代谢物。 与空白组比较， 模型组大鼠甘油磷酰胆碱、 三氯乙醇葡糖苷酸、 油酸等 １２ 种代谢

物水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 棕榈酰肉碱、 ７α⁃羟基胆甾烯⁃３⁃酮、 磷酰胆碱等 ４ 种代谢物水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 与模型组

比较， 炙甘草组大鼠代谢紊乱得到改善， 对筛选出与脾虚相关的代谢产物水平有所回调， 代谢途径主要涉及醚脂代

谢、 甘油磷脂代谢、 嘌呤代谢等。 结论　 炙甘草可能通过调节醚脂代谢等发挥补益作用。
关键词： 炙甘草； 代谢组学； 脾虚证； ＵＰＬＣ⁃Ｑ⁃Ｅｘａｃｔｉｖｅ Ｏｒｂｉｔｒａｐ ＭＳ
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　 　 历代医家认为脾虚证是指脾气不足， 失其健运所表现

的证候， 多因饮食不节， 劳累过度， 久病耗伤脾气所

致［１⁃３］ 。 现代研究表明， 脾脏与机体免疫功能、 生理病理状

况等方面密切相关［４⁃５］ ， 脾虚容易引起消化不良、 冠心病等

疾病［６⁃８］ ， 所以历代医家多从补脾的角度治疗各类疾病。

炙甘草是豆科植物甘草 Ｇｌｙｃｙｒｒｈｉｚａ ｕｒａｌｅｎｓｉｓ Ｆｉｓｃｈ．、 胀

果甘草 Ｇｌｙｃｙｒｒｈｉｚａ ｉｎｆｌａｔａ Ｂａｔ． 或光果甘草 Ｇｌｙｃｙｒｒｈｉｚａ ｇｌａｂｒａ

Ｌ． 的干燥根及根茎的蜜炙加工品， 具有补脾和胃、 益气复

脉的功效。 《脾胃论》 中记载 “炙甘草甘温补脾养胃为

臣”， 用于脾胃虚弱而导致的肠鸣泄泻、 脏器下垂等疾病

的治疗。 课题组前期对生、 炙甘草的药理活性及免疫等方

面进行研究， 证实炙甘草在提高机体免疫力和保护胃肠道

方面表现出良好的预防和治疗效果［９⁃１０］ 。 但目前开展的炙

甘草相关研究多集中在心血管疾病方面［１１⁃１２］ ， 炙甘草补益
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