
　药 物 分 析 杂 志　
!"#$ % &"'() *$'+ ,-,.

，
..

（
/-

） ·１６９９　 ·
　

　　河南省高等学校重点科研项目（２４Ａ３６０００４）；河南省中医药科学研究专项课题重大专项（２０２２ＺＹＺＤ１８）

　通信作者　Ｔｅｌ：（０３７１）６５６７６６８６；Ｅ－ｍａｉｌ：ｓｕｉｑｉｎｇｃｈｅｎ＠１６３ｃｏｍ

第一作者　Ｔｅｌ：（０３７１）６５６７６６５６；Ｅ－ｍａｉｌ：ｆｕｙｕｃｐｕ＠１６３ｃｏｍ

基于 ＵＰＬＣ－ＱＴＯＦＭＳ联合多元统计分析及分子网络的
百合及卷丹化学成分差异性研究

付钰１，２，王碧莹１，张欣亚１，荣晓庆１，陈随清１，３

（１．河南中医药大学 药学院，郑州 ４５００４６；２．河南羚锐制药股份有限公司，信阳 ４６５５５０；
３．河南中医药大学 呼吸病协同创新中心，郑州 ４５００４６）

摘要　目的：采用超高效液相色谱串联四极杆飞行时间质谱（ＵＰＬＣ－ＱＴＯＦＭＳ）技术，联合多元统计分析
和分子网络分析，解析百合及卷丹化学成分的差异性。方法：采用Ａｇｉｌｅｎｔｐｏｒｏｓｈｅｌｌ１２０ＥＣ－Ｃ１８（１００ｍｍ×

２１ｍｍ，２７μｍ）色谱柱，以乙腈（Ａ）－００１％甲酸水溶液（Ｂ）为流动相，流速０３ｍＬ·ｍｉｎ－１，柱温３０℃，
进样量１μＬ；电喷雾离子源，正、负离子模式检测，扫描范围ｍ／ｚ８０～１１００，分析新鲜百合及卷丹样品。数
据采集后进行化学轮廓分析，首先运用主成分分析（ＰＣＡ）比较二者化学轮廓差异性，发现百合及卷丹在化
学成分上存在明显差异。进而通过正交偏最小二乘法（ＯＰＬＳ－ＤＡ）结合单因素分析对百合和卷丹的差异
化合物群进行筛选。最后，以差异化合物群中各成分ＭＳ／ＭＳ碎片信息为依据，通过ＧＮＰＳ平台构建分子网
络，并通过Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ３７２软件筛选结构相似的分子簇并绘制可视化网络图。通过对照品比对、网络数据
库检索等方式鉴定各分子簇“种子”成分，以“种子”成分为线索解析不同来源百合差异成分群结构组成。

结果：百合和卷丹主要在酚酸甘油酯、生物碱和皂苷成分群中存在差异，其中生物碱类为百合的优势成分

群，而甾体皂苷类为卷丹的优势成分群。并通过分子网络在二者的差异成分群中鉴定出３１个化合物，其中
包括酚酸甘油酯类１８个、生物碱类７个及皂苷类成分６个。结论：百合及卷丹在化学成分上存在较大差
异，差异成分对于药材的品质，在复方中的功效和含复方临床疗效之间的关系还需进一步研究。本研究为

百合的合理利用及精准开发提供数据参考，也为中药化学成分表征及快速鉴别提供借鉴。

关键词：百合；卷丹；液质联用；多元统计；分子网络；成分差异
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ＴＯＦＭＳ），ｔｈｅｎｔｈｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｏｆａｌｌｓａｍｐｌｅｓｗａｓａｎａｌｙｚｅｄｂｙｃｈｅｍｏｍｅｔｒｉｃｓｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｍｏｌｅｃｕｌａｒｎｅｔｗｏｒ
ｋｉｎｇＭｅｔｈｏｄｓ：ＴｈｅＡｇｉｌｅｎｔｐｏｒｏｓｈｅｌｌ１２０ＥＣ－Ｃ１８ｃｏｌｕｍｎ（１００ｍｍ×２１ｍｍ，２７μｍ）ｗａｓａｄｏｐｔ，ａｎｄｔｈｅ
ｍｏｂｉｌｅｐｈａｓｅｗａｓａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ－０１％ ｆｏｒｍｉｃａｃｉｄａｑｕｅｏｕｓｓｏｌｕｔｉｏｎｗｉｔｈｇｒａｄｉｅｎｔｅｌｕｔｉｏｎＴｈｅｆｌｏｗｒａｔｅｗａｓ
０３ｍＬ·ｍｉｎ－１，ｔｈｅｃｏｌｕｍｎｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｗａｓ３０℃ ａｎｄｔｈｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎｖｏｌｕｍｅｗａｓ１μＬＴｈｅｍａｓｓｓｐｅｃｔｒａｗｅｒｅ
ａｃｑｕｉｒｅｄｉｎｔｈｅｐｏｓｉｔｉｖｅａｎｄｎｅｇａｔｉｖｅｍｏｄｅｓｉｎｔｈｅｍａｓｓｒａｎｇｅｏｆｍ／ｚ８０－１１００Ｐｒｉｎｃｉｐａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔａｎａｌｙｓｉｓ
（ＰＣＡ），ｐａｒｔｉａｌｌｅａｓｔｓｑｕａｒｅｓ－ｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｎｔａｎａｌｙｓｉｓ（ＯＰＬＳ－ＤＡ）ａｎｄｓｉｎｇｌｅｆａｃｔｏｒａｎａｌｙｓｉｓｗｅｒｅｕｓｅｄｆｏｒ
ｓｃｒｅｅｎｉｎｇｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓＴｈｅｎＧＮＰＳｍｏｌｅｃｕｌａｒｎｅｔｗｏｒｋｗａｓｃｒｅａｔｅｄａｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏｔｈｅｓｉｍｉｌａｒｉｔｙｏｆ
ＭＳ／ＭＳｆｒａｇｍｅｎｔａｔｉｏｎｍｏｄｅｓＣｙｔｏｓｃａｐｅ３７２ｓｏｆｔｗａｒｅｗａｓｕｓｅｄｔｏｓｃｒｅｅｎｍｏｌｅｃｕｌａｒｃｌｕｓｔｅｒｓｗｉｔｈｓｉｍｉｌａｒｓｔｒｕｃ
ｔｕｒｅｓＲｅｓｕｌｔｓ：Ｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｇｌｙｃｅｒｉｄｅｓ，ａｌｋａｌｏｉｄｓａｎｄｓｔｅｒｏｉｄｓａｐｏｎｉｎｓｗｅｒｅｓｃｒｅｅｎｅｄａｓｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｃｏｍｐｏ
ｎｅｎｔｓｇｒｏｕｐｓＡｍｏｎｇｔｈｅｓｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ，ｔｈｅｂｕｌｂｕｓｏｆＬｉｌｉｕｍｌａｎｃｉｆｏｌｉｕｍＴｈｕｎｂ．ｗａｓｒｉｃｈｉｎｓｔｅｒｏｉｄｓａｐｏｎｉｎｓ，
ｗｈｉｌｅｔｈｅｂｕｌｂｕｓｏｆＬ．ｂｒｏｗｎｉｉＦ．Ｅ．Ｂｒｏｗｎｖａｒ．ｖｉｒｉｄｕｌｕｍＢａｋｅｒｗａｓｒｉｃｈｉｎａｌｋａｌｏｉｄｓＢｅｓｉｄｅｓ，３１ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ，
ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ１８ｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｇｌｙｃｅｒｉｄｅｓ，７ａｌｋａｌｏｉｄｓａｎｄ６ｓｔｅｒｏｉｄｓａｐｏｎｉｎｓｗｅｒｅｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄｉｎｔｈｅｔｈｒｅｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌ
ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｇｒｏｕｐｓＣｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：Ｔｈｉｓｍｅｔｈｏｄｃａｎｐｒｏｖｉｄｅｒｅｆｅｒｅｎｃｅｄａｔａｆｏｒｔｈｅｑｕａｌｉｔｙｃｏｎｔｒｏｌａｎｄｐｈａｒｍａｃｏｄｙ
ｎａｍｉｃｓｕｂｓｔａｎｃｅｓｏｆＬｉｌｉｉＢｕｌｂｕｓ，ａｎｄｐｒｏｖｉｄｅｒｅｆｅｒｅｎｃｅｆｏｒｔｈｅｒａｐｉｄｑｕａｌｉｔａｔｉｖｅａｎａｌｙｓｉｓｏｆｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ
ｏｆｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｂｕｌｂｕｓｏｆＬｉｌｉｕｍｌａｎｃｉｆｏｌｉｕｍＴｈｕｎｂ．；ｂｕｌｂｕｓｏｆＬ．ｂｒｏｗｎｉｉＦ．Ｅ．Ｂｒｏｗｎｖａｒ．ｖｉｒｉｄｕｌｕｍＢａｋｅｒ；
ＵＰＬＣ－ＭＳ；ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌａｎａｌｙｓｉｓ；ｍｏｌｅｃｕｌａｒｎｅｔｗｏｒｋｉｎｇ；ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ

　　百合为我国药食同源中药，具有养阴润肺，清心
安神的功效。其药用历史悠久，为多首古代经典名

方的重要组成药物。２０２０年版《中华人民共和国药
典》记载百合来源于百合科植物卷丹 Ｌｉｌｉｕｍｌａｎｃｉｆｏｌｉ
ｕｍＴｈｕｎｂ．、百合Ｌ．ｂｒｏｗｎｉｉＦ．Ｅ．Ｂｒｏｗｎｖａｒ．ｖｉｒｉｄｕ
ｌｕｍＢａｋｅｒ或细叶百合Ｌ．ｐｕｍｉｌｕｍＤＣ．的肉质鳞叶。
由于百合来源复杂，故在经典名方的开发中其来源

的确定一直存在争议。本草研究发现［１－５］，百合自古

来源较多，其中卷丹 ＬｉｌｉｕｍｌａｎｃｉｆｏｌｉｕｍＴｈｕｎｂ．和百
合Ｌ．ｂｒｏｗｎｉｉＦ．Ｅ．Ｂｒｏｗｎｖａｒ．ｖｉｒｉｄｕｌｕｍＢａｋｅｒ的肉
质鳞茎均曾作为主要药用来源，但二者在形态、地理

分布及性味等方面存在较明显差异。故需要系统研

究二者化学成分的异同，进而明确卷丹和百合在现

代高品质中药制剂研发中能否等同入药。

卷丹和百合均含有多糖类、酚酸甘油酯类、甾醇

类、黄酮类、苯丙素类、皂苷类等成分［６－７］。已有研究

表明，卷丹和百合在皂苷及酚酸甘油酯的种类和含

量上有较大差异［８－１０］。但现有许多研究多针对卷丹

和百合中１种或者几种化学成分，缺乏整体性比较。
虽然也有研究从化学轮廓方面比较多个来源百合的

差异［１１］，但缺乏针对经典名方用药特点的卷丹和百

合系统的化学成分比较。

超高效液相色谱串联四极杆飞行时间质谱

（ＵＰＬＣ－ＱＴＯＦＭＳ）技术具有高分辨、高灵敏度的特
点，是天然产物识别、鉴定的常用分析方法之一［１２］。

该技术结合主成分分析等多种多元统计分析方法能

够从整体层面阐明不同样本间化学成分的差异，并

已广泛地用于中药质量评价研究中［１３－１５］。虽然，Ｑ
ＴＯＦＭＳ技术其能够提供大量的化合物分子量信息，
为中药复杂体系中各类化学成分的识别提供依据，

但如何解析这些复杂的数据仍是中药未知成分鉴定

的一项难题。近年来，基于全球天然产物分子网络

集群数据库（ＧｌｏｂａｌＮａｔｕｒａｌＰｒｏｄｕｃｔｓＳｏｃｉａｌＭｏｌｅｃｕｌａｒ
Ｎｅｔｗｏｒｋｉｎｇ，ＧＮＰＳ）平台的分子网络（ｍｏｌｅｃｕｌａｒｎｅｔ
ｗｏｒｋｉｎｇ）分析为复杂基质化合物的识别提供了新的
思路和角度。分子网络根据相关化合物的二级质谱

碎片的相似性，将同一类化合物分子聚集在一个分

子网络中，根据网络中已知成分的结构，可推断未知

化学成分的类型及结构［１６］。多项研究表明，该技术

的应用能够加速对天然药物中未知成分群的

指认［１７－１８］。

本研究遵循百合传统用药方式，采用 ＱＴＯＦ
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ＭＳ对卷丹和百合的化学成分进行检测并绘制其化
学轮廓图，采用多种化学计量学手段筛选二者差异

成分群，依据差异成分群各化合物二级质谱图相似

性，构建分子网络，解析卷丹和百合的差异成分群，

为含有百合的高品质中药现代制剂的研发提供

依据。

１　材料
１１　仪器

Ａｇｉｌｅｎｔ１２９０型超高效液相色谱仪（ＡｇｉｌｅｎｔＴｅｃｈ
ｎｏｌｏｇｉｅｓ公司）；Ａｇｉｌｅｎｔ６５４６型四极杆飞行时间质谱
仪（ＡｇｉｌｅｎｔＴｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ公司）；冷冻离心机（Ｔｈｅｒｍｏ
Ｆｉｓｈｅｒ公司）；水浴锅（常州国华仪器有限公司）。
１２　试剂

乙腈、甲醇（色谱纯，Ｍｅｒｃｋ公司）；甲酸（色谱
纯，阿拉丁试剂有限公司）；纯水（屈臣氏公司）；王百

合苷Ａ、王百合苷Ｂ、王百合苷Ｃ、王百合苷Ｅ、王百合
苷Ｆ、王百合苷 Ｈ、澳洲茄碱（上海源叶科技有限公
司，生产批号分别为 Ｂ２７７９１、Ｂ２７３７１、Ｂ２７３７２、
Ｂ２７３７３、Ｂ２２１５１、Ｂ２２１６１、Ｂ２００１９），以上对照品纯度
采用ＨＰＬＣ面积归一化法计算，纯度均＞９５％。
１３　实验药材

８批新鲜百合 ＬｉｌｉｕｍｂｒｏｗｎｉｉＦ．Ｅ．Ｂｒｏｗｎｖａｒ．
ｖｉｒｉｄｕｌｕｍＢａｋｅｒ鳞茎分别采于江西省宜春市及湖南
省邵阳市。９批新鲜卷丹 ＬｉｌｉｕｍｌａｎｄｆｏｌｉｕｍＴｈｕｎｂ
鳞茎分别采于江苏宜兴市及湖南土家族苗族自治

州。样品经河南中医药大学药学院陈随清教授鉴定

分别 为 卷 丹 Ｌｉｌｉｕｍ ｌａｎｃｉｆｏｌｉｕｍ Ｔｈｕｎｂ．和 百 合
Ｌ．ｂｒｏｗｎｉｉＦ．Ｅ．Ｂｒｏｗｎｖａｒ．ｖｉｒｉｄｕｌｕｍＢａｋｅｒ新鲜的
肉质鳞茎。新鲜百合及卷丹采收后以吸水纸包裹，

置于４℃冰箱保存备用。样品信息如表１所示。

表１　卷丹及百合样品信息
Ｔａｂ１　ＩｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆＬｉｌｉｉＢｕｌｂｕｓｓａｍｐｌｅｓ

批号

（ｓａｍｐｌｅＮｏ）
来源

（ｏｒｉｇｉｎ）
采收地　　　　
（ｈａｂｉｔａｔ）　　　　

采收时间

（ｈａｒｖｅｓｔｉｎｇｔｉｍｅ）

ＸＸＬＹ－１ 百合（Ｌｉｌｉｕｍｂｒｏｗｎｉｉ 江西宜春市万载县（Ｗａｎｚａｉ，Ｙｉｃｈｕｎ，Ｊｉａｎｇｘｉ） ２０２１－０８－０３

ＸＸＬＹ－２ Ｆ．Ｅ．Ｂｒｏｗｎｖａｒ．ｖｉｒｉｄｕｌｕｍ 江西宜春市万载县（Ｗａｎｚａｉ，Ｙｉｃｈｕｎ，Ｊｉａｎｇｘｉ） ２０２１－０８－０３

ＸＸＬＹ－３ Ｂａｋｅｒ） 江西宜春市万载县（Ｗａｎｚａｉ，Ｙｉｃｈｕｎ，Ｊｉａｎｇｘｉ） ２０２１－０８－０３

ＸＸＬＹ－４ 江西宜春市万载县（Ｗａｎｚａｉ，Ｙｉｃｈｕｎ，Ｊｉａｎｇｘｉ） ２０２１－０９－０６

ＸＸＬＹ－５ 江西宜春市万载县（Ｗａｎｚａｉ，Ｙｉｃｈｕｎ，Ｊｉａｎｇｘｉ） ２０２１－０９－０６

ＸＸＬＹ－６ 江西宜春市万载县（Ｗａｎｚａｉ，Ｙｉｃｈｕｎ，Ｊｉａｎｇｘｉ） ２０２１－０９－０６

ＸＸＬＹ－７ 湖南省邵阳市隆回县（Ｌｏｎｇｈｕｉ，Ｓｈａｏｙａｎｇ，Ｈｕｎａｎ） ２０２１－０９－２０

ＸＸＬＹ－８ 湖南省邵阳市隆回县（Ｌｏｎｇｈｕｉ，Ｓｈａｏｙａｎｇ，Ｈｕｎａｎ） ２０２１－０９－２０

ＸＸＪＤ－１ 卷丹（Ｌｉｌｉｕｍｌａｎｃｉｆｏｌｉｕｍ 江苏省宜兴市（Ｙｉｘｉｎｇ，Ｊｉａｎｇｓｕ） ２０２１－０９－０５

ＸＸＪＤ－２ Ｔｈｕｎｂ．） 江苏省宜兴市（Ｙｉｘｉｎｇ，Ｊｉａｎｇｓｕ） ２０２１－０９－０５

ＸＸＪＤ－３ 湖南省湘西土家族苗族自治州龙山县（Ｌｏｎｇｓｈａｎ，ＸｉａｎｇｘｉＴｕｊｉａａｎｄＭｉａｏＡｕｔｏｎｏｍｏｕｓＰｒｅｆｅｃ
ｔｕｒｅ，Ｈｕｎａｎ）

２０２１－０９－１９

ＸＸＪＤ－４ 湖南省湘西土家族苗族自治州龙山县（Ｌｏｎｇｓｈａｎ，ＸｉａｎｇｘｉＴｕｊｉａａｎｄＭｉａｏＡｕｔｏｎｏｍｏｕｓＰｒｅｆｅｃ
ｔｕｒｅ，Ｈｕｎａｎ）

２０２１－０９－１９

ＸＸＪＤ－５ 湖北省恩施市来凤县（Ｌａｉｆｅｎｇ，Ｅｎｓｈｉ，Ｈｕｂｅｉ） ２０２１－０９－２５

ＸＸＪＤ－６ 湖北省恩施市来凤县（Ｌａｉｆｅｎｇ，Ｅｎｓｈｉ，Ｈｕｂｅｉ） ２０２１－０９－２５

ＸＸＪＤ－７ 湖南省湘西土家族苗族自治州龙山县（Ｌｏｎｇｓｈａｎ，ＸｉａｎｇｘｉＴｕｊｉａａｎｄＭｉａｏＡｕｔｏｎｏｍｏｕｓＰｒｅｆｅｃ
ｔｕｒｅ，Ｈｕｎａｎ）

２０２１－０９－１９

ＸＸＪＤ－８ 湖北省恩施市宣恩县（Ｘｕａｎｅｎ，Ｅｎｓｈｉ，Ｈｕｂｅｉ） ２０２１－０９－２５

ＸＸＪＤ－９ 湖南省湘西土家族苗族自治州龙山县（Ｌｏｎｇｓｈａｎ，ＸｉａｎｇｘｉＴｕｊｉａａｎｄＭｉａｏＡｕｔｏｎｏｍｏｕｓＰｒｅｆｅｃ
ｔｕｒｅ，Ｈｕｎａｎ）

２０２１－０９－１９

２　方法
２１　溶液的制备
２１１　供试品溶液　各批次新鲜样品洗净，剥取鳞
片，迅速切制成 ２ｍｍ小块，精密称取 １０ｇ，置于

２００ｍＬ圆底烧瓶中（该过程１５ｍｉｎ内完成），精密加
入蒸馏水１００ｍＬ，称量，１００℃水浴回流２ｈ，放冷，
再称量，用蒸馏水补足减失的量，８０００ｒ·ｍｉｎ－１离心
２０ｍｉｎ，过滤，取上清，用０２２μｍ微孔滤膜过滤。取
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滤液１ｍＬ至固相萃取小柱（ＳｅｌｅｃｔｃｏｒｅＨＬＢ固相萃
取柱，纳谱分析技术有限公司），先以２０％甲醇 －水
２ｍＬ洗脱，弃去洗脱液，后以甲醇０５ｍＬ洗脱，收集
甲醇洗脱液，即得。

２１２　对照品储备液　精密称取王百合苷 Ａ、王百
合苷Ｂ、王百合苷Ｃ、王百合苷Ｅ、王百合苷Ｆ、王百合
苷Ｈ、澳洲茄碱的对照品适量，加５０％甲醇溶解，配
制成质量浓度为 １ｍｇ·ｍＬ－１的对照品储备液，于
４℃冰箱备用，临用时稀释。
２１３　质控（ＱＣ）样品溶液制备及运行　分别取１７
批药材的供试品溶液各０１ｍＬ，混匀后备用。在检
测过程中每检测４个样品运行１次ＱＣ样品溶液，采
集样品前及结束后各运行２次ＱＣ样品溶液，用以保
证整个分析系统的稳定性。

２２　ＵＰＬＣ－ＱＴＯＦＭＳ检测条件
２２１　 色谱条件 　 采用 Ａｇｉｌｅｎｔｐｏｒｏｓｈｅｌｌ１２０
ＥＣ－Ｃ１８（１００ｍｍ×２１ｍｍ，２７μｍ）色谱柱，以乙
腈（Ｂ）－０１％甲酸溶液（Ａ）为流动相，梯度洗脱
（０～３ｍｉｎ，５％Ｂ；３～１７ｍｉｎ，５％Ｂ→３０％Ｂ；１７～２５
ｍｉｎ，３０％Ｂ→１００％Ｂ；２５～２７ｍｉｎ，１００％Ｂ），流速
０３ｍＬ·ｍｉｎ－１，柱温３０℃，进样量１μＬ。
２２２　质谱条件　采用ＥＳＩ离子源，正、负离子模式
扫描，毛细管电压为３５ｋＶ（正离子模式）和４０ｋＶ
（负离子模式），脱溶剂气体为氮气，气流量

９Ｌ·ｍｉｎ－１，Ｓｎｅａｔｈｇａｓ温度 ３５０℃，离子源温度为
３２０℃，扫描范围ｍ／ｚ８０～１１００，扫描频率为每秒扫
描２个光谱，碰撞气体为氩气。质谱数据采集及处
理软件为 ＡｇｉｌｅｎｔＭａｓｓｈｕｎｔｅｒ工作站。以 Ａｕｔｏｔａｒｇｅｔ
ＭＳ／ＭＳ及ＴａｒｇｅｔＭＳ／ＭＳ模式采集二级质谱，裂解电
压为２５～６５Ｖ。
２３　数据处理

将各样品采集的数据通过Ａｇｉｌｅｎｔｐｒｏｆｉｎｄｅｒ软件
进行数据处理，如峰对齐、降噪、峰提取、归一化等。

将处理后的数据导入ＳＩＭＣＡ－Ｐ１４１软件进行主成
分分析（ＰＣＡ）及正交偏最小二乘判别法分析
（ＯＰＬＳ－ＤＡ）。通过ＯＰＬＳ－ＤＡ模型置换验证确定模
型的可信度后，根据变量对分组贡献值 ＶＩＰ的大小，
筛选出 ＶＩＰ≥１５的化合物。同时将数据导入
ＡｇｉｌｅｎｔＭａｓｓＰｒｏｆｉｌｅｒＰｒｏｆｅｓｓｉｏｎａｌ（ＭＰＰ，ＡｇｉｌｅｎｔＴｅｃｈ
ｎｏｌｏｇｉｅｓ）软件进行ｔ检验及差异倍数分析，最终选取
ＶＩＰ≥１５、Ｐ＜００５且差异倍数 ｆｏｌｄｃｈａｎｇｅ＞２的成
分作为显著差异性成分。

２４　ＧＮＰＳ分子网络构建
正、负离子模式下卷丹及百合按“２１１”项方法

制备的供试品的质谱数据先通过 ＭＳＣｏｎｖｅｒｔ软件进
转换为 ｍｚＭＬ格式，将数据上传至 ＧＮＰＳ（ｈｔｔｐｓ：／／
ｇｎｐｓｕｃｓｄｅｄｕ／ＰｒｏｔｅｏＳＡＦｅ／ｓｔａｔｉｃ／ｇｎｐｓ－ｓｐｌａｓｈｊｓｐ）
网站，构建ＧＮＰＳ网络。参数设置如下：ＰｒｅｃｕｒｓｏｒＩｏｎ
ＭａｓｓＴｏｌｅｒａｎｃｅ和ＦｒａｇｍｅｎｔＩｏｎＭａｓｓＴｏｌｅｒａｎｃｅ的质量
误差均为 ００２Ｄａ，ＭｉｎＰａｉｒｓＣｏｓ０７，Ｍｉｎｉｍｕｍ
ＭａｔｃｈｅｄＦｒａｇｍｅｎｔＩｏｎｓ６。其余参数均选择默认值，
计算结构用Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ３７２软件进行可视化分析。
３　结果
３１　卷丹及百合化学轮廓分析

各批次样品的供试品溶液经过 ＵＰＬＣ－ＱＴＯＦ
ＭＳ分析后得总离子流图（图１）。由８个 ＱＣ样品分
别在正（左）及负（右）离子模式下的总离子流叠加图

（图１－Ａ）可知，８个ＱＣ样品可较好地重叠，说明数
据采集过程中分析方法及仪器稳定，数据可靠。通

过化学轮廓对比，能够直观的观察到卷丹及百合在

ａ、ｂ及ｃ３个区域的化学成分数量和种类存在差异。
ａ区域内卷丹及百合在正、负模式下均有明显的色谱
峰，但在正离子模式下各化合物［Ｍ＋Ｈ］＋峰不明显，
不易进行化学结构解析。而在负离子模式下均出现

较为稳定的［Ｍ－Ｈ］－峰，并具有较为丰富而稳定的
二级质谱碎片。但卷丹和百合在该区域的色谱峰种

类和强度有所不同。ｂ区域内，正离子模式下，百合
有较为明显的峰响应，且在４５Ｖ电压下能够产生较
为丰富的碎片，而卷丹在此区域内未见明显色谱峰。

负离子模式下二者在 ｂ区域均未有明显的色谱峰。
ｃ区域内百合在正、负离子模式下，未见明显峰相应。
而卷丹在该区域内正、负离子模式下都存在明显的

色谱峰，且在负离子模式下可检测到［Ｍ－Ｈ］－峰及
［Ｍ＋ＣＨ３ＣＯＯ］

－的加合峰。

３２　卷丹及百合化学成分差异性分析
为进一步分析卷丹和百合的差异性，们分别采用

单因素分析和主成分分析方法对二者的差异性进行初

探。将所有原始数据导入 Ａｇｉｌｅｎｔｐｒｏｆｉｎｄｅｒ软件进行
数据的提取、清洗、标准化等处理后，在正离子模式下

得到３７５６个化合物，负离子模式下得到１５７８个化合
物。首先利用单因素分析绘制不同离子模式下２种百
合化学成分火山图，通过ｔ检验和差异倍数分析法对
化合物组间差异进行分析，得出各化合物在２种来源
百合间的 Ｐ及 ｆｏｌｄｃｈａｎｇｅ值。如图２火山图所示，
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图１　ＱＣ样品总离子流叠加图（Ａ）、百合及卷丹正离子模式（Ｂ）及负离子模式（Ｃ）总离子流图

Ｆｉｇ１　ＯｖｅｒｌａｙｔｏｔａｌｉｏｎｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓｏｆＱＣｓａｍｐｌｅ（Ａ）ａｎｄｔｏｔａｌｉｏｎｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓｏｆＬｉｌｉｕｍｂｒｏｗｎｉｉＦ．Ｅ．Ｂｒｏｗｎｖａｒ．ｖｉｒｉｄｕｌｕｍＢａｋｅｒ

ａｎｄＬｉｌｉｕｍｌａｎｄｆｏｌｉｕｍＴｈｕｎｂｉｎｐｏｓｉｔｉｖｅ（Ｂ）ａｎｄｎｅｇａｔｉｖｅ（Ｃ）ｍｏｄｅｓ

横坐标为“ｌｏｇ２（ｆｏｌｄｃｈａｎｇｅ）”，纵坐标为“－ｌｏｇ１０Ｐ”。
红色点代表卷丹较百合中升高的变量，且满足 ｆｏｌｄ
ｃｈａｎｇｅ＞２同时Ｐ＜００５；蓝色点代表卷丹较百合样品
降低的变量，且满足ｆｏｌｄｃｈａｎｇｅ＜－２同时Ｐ＜００５。从

图中可知，在正离子模式下，卷丹有１１９９个成分峰面
积显著高于百合，８５３个成分峰面积显著低于百合；在
负离子模式下，卷丹有５１９个成分峰面积高于百合，有
４１３个成分峰面积低于百合。
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Ａ．正离子（ｐｏｓｉｔｉｖｅｍｏｄｅ）　Ｂ．负离子（ｎｅｇａｔｉｖｅｍｏｄｅ）

图２　百合和卷丹化学成分单因素分析火山图

Ｆｉｇ２　ＶｏｌｃａｎｏｐｌｏｔｓｏｆｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎｂｕｌｂｕｓｏｆＬｉｌｉｕｍｌａｎｃｉｆｏｌｉｕｍＴｈｕｎｂ．ａｎｄＬ．ｂｒｏｗｎｉｉＦ．Ｅ．Ｂｒｏｗｎｖａｒ．ｖｉｒｉｄｕｌｕｍＢａｋｅｒ

　　ＰＣＡ分析可从整体层面展示卷丹和百合的差异
性。通过ＳＩＭＣＡ－Ｐ１４１软件对各批次样品正、负
离子模式下数据进行ＰＣＡ分析。如图３所示，在正、
负离子模式下，ＱＣ样品均能较好的聚合，说明数据
采集、化合物提取过程稳定。在正离子模式下，得到

２个主成分，其中，第一主成分解释了６３３％的变量

信息，第二主成分解释了５８３％的变量信息；负离子
模式下，得到２个主成分，其中，第一主成分解释了
５９７％的变量信息，第二主成分解释了６３３％的变
量信息。从正、负离子模式下ＰＣＡ图可知，百合和卷
丹有较为明显的分离，说明２种药材的水提物在化
学成分组成上存在较大差异。

Ａ．负离子（ｎｅｇａｔｉｖｅｍｏｄｅ）　Ｂ．正离子（ｐｏｓｉｔｉｖｅｍｏｄｅ）

图３　新鲜百合及新鲜卷丹ＰＣＡ图

Ｆｉｇ３　ＰＣＡｐｌｏｔｏｆｆｒｅｓｈｂｕｌｂｕｓｏｆＬｉｌｉｕｍｌａｎｃｉｆｏｌｉｕｍＴｈｕｎｂ．ａｎｄＬ．ｂｒｏｗｎｉｉＦ．Ｅ．Ｂｒｏｗｎｖａｒ．ｖｉｒｉｄｕｌｕｍＢａｋｅｒ

３３　卷丹及百合差异化合物群的筛选及鉴定
３３１　正交偏最小二乘分析　正交偏最小二乘
分析（ＯＰＬＳ－ＤＡ）属于有监督的分析方法。在分
析数据时，已知样本分组关系，能更好地区分各组

间特征变量，获得组间差异信息。如图４所示，百
合及卷丹样品在正离子模式下有较好的区分，且

Ｒ２Ｘ＝０７０５，Ｒ２Ｙ＝０９９，Ｑ２＝０９９４；负离子模式
下亦有较好的区分，且 Ｒ２Ｘ＝０７３５，Ｒ２Ｙ＝０９９，
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Ｑ２＝０９９３。同时，分别对正、负离子 ＯＰＬＳ－ＤＡ
模型参数 Ｒ２和 Ｑ２进行了２００次的置换验证，Ｑ２和
Ｒ２的最终值接近 １，说明模型建立有效。图 ４所

示，在正、负离子模式下，卷丹和百合均各自聚集，

分为明显的 ２类，且与 ＰＣＡ结果相似，进一步证
明二者的差异性。

Ａ．负离子（ｎｅｇａｔｉｖｅｍｏｄｅ）　Ｂ．正离子（ｐｏｓｉｔｉｖｅｍｏｄｅ）

图４　新鲜百合及新鲜卷丹ＯＰＬＳ－ＤＡ图

Ｆｉｇ４　ＯＰＬＳ－ＤＡｐｌｏｔｏｆｆｒｅｓｈｂｕｌｂｕｓｏｆＬｉｌｉｕｍｌａｎｃｉｆｏｌｉｕｍＴｈｕｎｂ．ａｎｄＬ．ｂｒｏｗｎｉｉＦ．Ｅ．Ｂｒｏｗｎｖａｒ．ｖｉｒｉｄｕｌｕｍＢａｋｅｒ

　　差异化合物采用多变量ＯＰＬＳ－ＤＡ模型前２个主
成分的ＶＩＰ≥１５，结合单因素分析 ｆｏｌｄｃｈａｎｇｅ＞２和
Ｐ＜００５三者取交集，得到共有的差异化合物。结果发
现，在正离子模式下，与百合相比，卷丹有６５６个上调
差异化合物，４１１个下调差异化合物；在负离子模式
下，与百合相比，卷丹有２６８个上调差异化合物，１９７个
下调差异化合物。通过分析差异成分的保留时间，发

现差异成分主要分布于ａ、ｂ和ｃ３个区域内。
３３２　基于ＭＳ／ＭＳ关联的分子网络分析卷丹和百
合的差异成分群

ＧＮＰＳ分子网络平台是基于化合物的二级质谱
碎片模式相似性创建分子网络的公共平台，通过计

算每个化合物二级质谱碎片的相似性关系来创建一

个可视化的网络图［１９］。本部分结合化学计量学结

果，运用分子网络的聚类信息对卷丹及百合的差异

成分群进行分析。

在负离子模式下，根据化合物保留时间，围绕化

学轮廓中ａ区域和ｃ区域生成２个化学成分群类。ａ
区域以酚酸甘油酯类成分为主（图５－Ａ所示），包括
１５个化合物，其中５个成分经对照品对比分别鉴定
为王百合苷Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｅ、Ｆ、Ｈ，可将其作为“种子”成
分。本研究首先对“种子”成分质谱裂解行为进行研

究，如王百合苷Ｅ（图５－Ｂ所示），二级质谱图谱显
示其分子离子峰为 ｍ／ｚ４５７１３［Ｍ－Ｈ］－，ｍ／ｚ
４５７１３［Ｍ－Ｈ］－结构中Ｃ１’’’位酯键断裂形成ｍ／ｚ

４１５１２［Ｍ－Ｈ－ＣＨ３ＣＯ］
－，进一步脱水形成 ｍ／ｚ

３９７１４［Ｍ－ＣＨ３ＣＯ
－－Ｈ２Ｏ］

－。同时，分子离子峰

ｍ／ｚ４５７１３［Ｍ－Ｈ］－脱去 １分子葡萄糖形成 ｍ／ｚ
２７７０７［Ｍ－Ｈ－ｇｌｕ］－，ｍ／ｚ２７７０７［Ｍ－Ｈ－ｇｌｕ］－

中Ｃ１－Ｏ键断裂（如图所示）形成 ｍ／ｚ１７９０３的碎
片离子、进而脱水形成 ｍ／ｚ１６１０２的碎片离子。同
时，ｍ／ｚ２７７０７的碎片离子亦通过Ｃ８’－Ｃ９’断裂形
成ｍ／ｚ１３５０４５的碎片离子。通过对“种子”成分裂
解规律总结，发现连续脱水、酯键断裂等为该类成分

的特征裂解途径，并多产生ｍ／ｚ１７９０３、ｍ／ｚ１６１０２、
ｍ／ｚ１３５０４、ｍ／ｚ１６３０３、ｍ／ｚ１１９０５等征离子。在ａ
区域分子网络中，未知９个成分均获得了高质量的
一级及二级图谱，通过相似的裂解途径及特征离子

与“种子”成分相关联。如图５－Ａ所示，其中关联线
的宽度代表其与临近成分的相关程度。通过各化合

物之间的质量位移（ｍａｓｓｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ）可知，各化合物
之间主要存在糖基团、羰基基团、甲基基团等差异，

ｍ／ｚ２３７０７８的化合物与王百合苷 Ｈ或 Ａ相差１个
葡萄糖基团（ｍ／ｚ１６２０５），ｍ／ｚ６０３１９６的化合物在
王百合苷 Ｂ的基础上增加１个分子葡萄糖，而 ｍ／ｚ
５６１１８的化合物与ｍ／ｚ６０３１９６的化合物相差１个
羰基基团。通过关联度分析，可推测其皆为潜在的

酚酸甘油酯类成分。从化合物节点饼状图（红色和蓝

色分别代表节点成分在卷丹及百合样品中的平均响

应）可知，该类成分在卷丹和百合中的分布存在较明显
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差异。其中王百合苷 Ｂ、Ｅ、Ｆ以及 ｍ／ｚ３２５０９、
ｍ／ｚ６０３１９的化合物为卷丹的优势成分，而王百合苷
Ａ、Ｈ为百合的优势成分。结合前期化学计量学结果

发现王百合苷Ｂ、Ｅ以及ｍ／ｚ３２５０９、ｍ／ｚ６０３１９的化
合物在 ２个来源存在较大差异（ＶＩＰ＞１５且 ｆｏｌｄ
ｃｈａｎｇｅ＞２，Ｐ＜００５），可作为卷丹及百合差异标志物。

图５　酚酸甘油酯类成分分子网络图（Ａ）及王百合苷Ｅ质谱裂解途径（Ｂ）

Ｆｉｇ５　Ｍｏｌｅｃｕｌａｒｎｅｔｗｏｒｋｉｎｇｄｉａｇｒａｍｏｆｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｇｌｙｃｅｒｉｄｅｓ（Ａ）ａｎｄｆｒａｇｍｅｎｔａｔｉｏｎｐａｔｈｗａｙｏｆｒｅｇａｌｏｓｉｄｅＥ（Ｂ）

　　ｃ区域集中为１４个较大分子量（＞９００）化合物
（图６），由于缺少此类成分的对照品，其结构信息主要
通过数据库及文献检索获得。根据文献［２０］可推测，

ｍ／ｚ８９９４６５、ｍ／ｚ９０１４８１和ｍ／ｚ９０３４９５的化合物为
甾体皂苷类成分。通过质量位移可知，未知成分与推

测成分裂解途径和特征离子相似，但存在甲基、Ｈ２Ｏ及
羧基等基团的差异，可推断此化合物群主要为甾体皂

苷类成分。从各化合物在卷丹和百合的分布可知，甾体

皂苷类成分在卷丹中的含量明显高于百合，化学计量学

分析也显示多个化合物在卷丹和百合间存在显著差异。
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图６　甾体皂苷类成分分子网络图

Ｆｉｇ６　Ｍｏｌｅｃｕｌａｒｎｅｔｗｏｒｋｉｎｇｄｉａｇｒａｍｏｆｓｔｅｒｏｉｄｓａｐｏｎｉｎｓ

　　同理，在正离子模式下，ｂ区域的１４个化合物聚
为一类。此类化合物分子离子峰的质荷比值皆为偶

数，根据氮律可知该类化合物为一系列含有奇数个

氮元素的化合物（图 ７）。通过对照品比对鉴定出
ｍ／ｚ８８４５０［Ｍ＋Ｈ］＋为澳洲茄碱的分子离子峰，故
将其作为“种子”节点进行质谱裂解规律分析。一级

质谱图显示在正离子模式下，澳洲茄碱产生明显的

ｍ／ｚ８８４５０［Ｍ＋Ｈ］＋峰，二级质谱图显示分子离子
［Ｍ＋Ｈ］＋脱去 １个分子 Ｈ２Ｏ形成 ｍ／ｚ８６６４８
［Ｍ＋Ｈ－Ｈ２Ｏ］

＋，进一步脱去１分子鼠李糖形成ｍ／ｚ
７２０４２的碎片离子，进而脱去２个分子葡萄糖形成
ｍ／ｚ４１４３１７４的苷元结构碎片峰。苷元碎片通过脱
去２个分子Ｈ２Ｏ形成 ｍ／ｚ３７８２９的碎片离子，进一
步失去含氮基团形成 ｍ／ｚ２５３１７及 ｍ／ｚ１２６１０５８
的碎片离子。从分子网络图中可知，样品中存在多

个澳洲茄碱同分异构体。ｍ／ｚ８８６５１的未知成分与
澳洲茄碱分子离子峰的质荷比相差２，通过二级质谱
数据对比，发现二者有相似的裂解行为且二级碎片

离子质量皆相差 ２，为 ２个原子 Ｈ。故推测 ｍ／ｚ
８８６５１的化合物包含澳洲茄碱 Ｂ环的饱和结构，且
也存在多个同分异构体。ｍ／ｚ７２２４４及 ｍ／ｚ７２４４６
的化合物与澳洲茄碱有相似的裂解途径，二者分别

与ｍ／ｚ８８４５的化合物、ｍ／ｚ８８６５的化合物的质荷
比相差１６２０５（１个分子葡萄）。故推测 ｍ／ｚ７２２４４
及ｍ／ｚ７２４４６的化合物及其同分异构体与澳洲茄碱
具有类似的结构，而在糖取代基的数量和位置有所

差异。通过以上分子网络分析可判断，该化学成分

群为与澳洲茄碱结构相似的生物碱类成分。通过分

析该类结构在卷丹和百合中的分布，可知生物碱在

百合中占明显优势，结合多元统计分析结果可将此

类结构作为潜在的百合特征性成分群。

依据质谱信息及分子网络分析，从３个化学成
分群中共鉴定出３１个化学成分，如表２所示。
４　讨论

本研究基于ＵＰＬＣ－ＱＴＯＦＭＳ结合多元统计及
分子网络分析探讨卷丹及百合化学成分的差异。通过

单因素分析、ＰＣＡ及ＯＰＬＳ－ＤＡ筛选出２种药材的差
异成分群。进而根据各化合物二级质谱的相似性，通

过ＧＮＰＳ平台构建分子网络，解析二者化学成分簇的
结构，探寻不同来源百合的潜在的差异标志物。

４１　药材提取方式
百合自古用法较多，包括生用（鲜用及干用）、炒

用、蒸用等。其中，《金匮要论》《伤寒总病论》等皆有

其鲜用的记载，其鲜品多以水煎煮入汤剂，如百合
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图７　生物碱类成分分子网络图（Ａ）及澳洲茄碱质谱裂解途径（Ｂ）

Ｆｉｇ７　Ｍｏｌｅｃｕｌａｒｎｅｔｗｏｒｋｉｎｇｄｉａｇｒａｍｏｆａｌｋａｌｏｉｄｓ（Ａ）ａｎｄｔｈｅｆｒａｇｍｅｎｔａｔｉｏｎｐａｔｈｗａｙｏｆｓｏｌａｍａｒｇｉｎｅ（Ｂ）

地黄汤中记载“以水洗百合，渍一宿，当白沫出，去其

水，更以泉水二升，煎取一升”。为最大限度还原传

统汤剂成分，且保证试验的精确性，故本研究采用回

流提取法制备新鲜百合及卷丹样品。

４２　样品前处理
前期研究发现卷丹及百合回流提取物中含有大

量糖类等极性成分。此类成分在反相色谱中保留较

差，且不易体现二者的差异性。文献报道卷丹和百

合在酚酸甘油酯等非极性成分的种类及含量上存在

差异，故本实验采用固相萃取法富集非极性成分。

首先考察纯水、１０％甲醇 －水、２０％甲醇 －水对极性
成分洗脱能力，结果发现与纯水和１０％甲醇 －水相
比，２０％甲醇 －水能够最大限度去除极性成分的同
时保留非极性目标成分。故最终采用２０％甲醇 －水

作为洗脱剂除去非目标成分，并以１００％甲醇对目标
成分进行富集。

４３　不同批次样品差异性
本研究收集的８批次百合分别产自江西和湖南

两省，９批次卷丹分别产自湖南、湖北及江苏三省。
通过ＰＣＡ发现，百合和卷丹种间化学成分的差异明
显大于种内差异。其中在８批次百合中，负离子模
式下的ＰＣＡ发现ＸＸＬＹ１（江西万载县）、ＸＸＬＹ１０（湖
南隆回县）、ＸＸＬＹ１１（湖南隆回县）３批样品更为接
近，推测湖南和江西地理环境会影响百合化学成分。

在９批次卷丹样品中，除ＸＸＪＤ３（江苏宜兴）外，其他
产地样品均聚合较为紧密，说明产地因素对卷丹化

学成分未产生明显影响。同时，文献报道［２１］，湖南产

卷丹为江苏宜兴引种品种，故两产地卷丹化学成分
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表
２　
百
合
及
卷
丹
化
学
成
分
质
谱
信
息

Ｔａ
ｂ
２　
Ｉｄ
ｅｎ
ｔｉｆ
ｉｃ
ａｔ
ｉｏ
ｎ
ｏｆ
ｃｈ
ｅｍ
ｉｃ
ａｌ
ｃｏ
ｎｓ
ｔｉｔ
ｕｅ
ｎｔ
ｓ
ｏｆ
ｔｈ
ｅ
ｂｕ
ｌｂ
ｕｓ
ｏｆ
Ｌｉ
ｌｉｕ
ｍ
ｂｒ
ｏｗ
ｎｉ
ｉＦ
．
Ｅ
．
Ｂｒ
ｏｗ
ｎ
ｖａ
ｒ．
ｖｉ
ｒｉｄ
ｕｌ
ｕｍ
Ｂａ
ｋｅ
ｒ
ａｎ
ｄ
Ｌｉ
ｌｉｕ
ｍ
ｌａ
ｎｄ
ｆｏ
ｌｉｕ
ｍ
Ｔｈ
ｕｎ
ｂ
ｂｙ
Ｕ
ＰＬ
Ｃ
－
Ｑ
ＴＯ
Ｆ
Ｍ
Ｓ

化
合
物

编
号

（
ｃｏ
ｍ
ｐｏ
ｕｎ
ｄ

Ｎｏ
．）

ｔ Ｒ
／

ｍ
ｉｎ

质
荷
比

（
ｍ
／ｚ
）

离
子

形
式

（
ｉｏ
ｎ
ｆｏ
ｒｍ
）

分
子
式

（
ｆｏ
ｒｍ
ｕｌ
ａ）

碎
片
离
子
　

（
ｆｒａ
ｇｍ
ｅｎ
ｔｉ
ｏｎ
）
　

推
测
结
构
　
　

（
ｉｄ
ｅｎ
ｔｉｆ
ｉｅ
ｄ　
　

ｃｏ
ｎｓ
ｔｉｔ
ｕｅ
ｎｔ
）
　
　

峰
面
积
（
ｐｅ
ａｋ
ａｒ
ｅａ
）

卷
丹
（
Ｌｉ
ｌｉｕ
ｍ

ｌａ
ｎｃ
ｉｆｏ
ｌｉｕ
ｍ

Ｔｈ
ｕｎ
ｂ．
）

百
合
（
Ｌｉ
ｌｉｕ
ｍ
ｂｒ
ｏｗ
ｎｉ
ｉ

Ｆ．
Ｅ．
Ｂｒ
ｏｗ
ｎ
ｖａ
ｒ．

ｖｉｒ
ｉｄ
ｕｌ
ｕｍ
Ｂａ
ｋｅ
ｒ）

类
别

（
ｔｙ
ｐｅ
）

１
４
２４

４１
５
１２
５
２
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ １
８Ｈ
２４
Ｏ １
１
２５
３
０９
２
７，
２３
５
０６
０
９，
１７
９
０３
５
０，

１６
１
０２
４
４，
１３
５
０４
５
１

王
百
合
苷
Ｃ
（
ｒｅ
ｇａ
ｌｏ
ｓｉｄ
ｅ
Ｃ）

２
９６
１
３３
３

５３
０
７３
３

酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

２
４
６０

３９
９
１２
９
１
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ １
８Ｈ
２４
Ｏ １
０
２５
３
０９
３
４，
１６
３
０４
０
０，
１４
５
０２
９
４，

１１
９
０５
０
０

王
百
合
苷
Ｄ
（
ｒｅ
ｇａ
ｌｏ
ｓｉｄ
ｅ
Ｄ）

３
７２
７
３０
０

２
９０
３
９２
５

酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

３
４
７２

５６
１
１８
３
２
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ ２
４Ｈ
３４
Ｏ １
５
３３
９
１２
８
６，
３５
４
５４
４
８，
１６
３
０４
０
５，

１４
５
０２
９
３

１
－
Ｏ
－
ｐ
－
香
豆
酰
－
二
阿
魏
酰
蔗
糖
苷
（
１
－
Ｏ
－

ｐ
－
ｃｏ
ｕｍ
ａｒ
ｏｙ
ｌ－
ｄｉ
ｆｅ
ｒｕ
ｌｏ
ｙｌ
ｓｕ
ｃｒ
ｏｓ
ｅ）

４６
３
５５
３

２１
８
０５
８

酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

４
４
７８

３２
５
０９
２
８
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ １
５Ｈ
１８
Ｏ ８

１６
１
０６
１
１，
１４
５
０３
０
３，
１１
９
０４
９
７

１
－
Ｏ
－
ｐ
－
香
豆
酰
－
葡
萄
糖
苷
（
１
－
Ｏ
－
ｐ
－

ｃｏ
ｕｍ
ａｒ
ｏｙ
ｌ－
ｇｌ
ｕｃ
ｏｐ
ｙｒ
ａｎ
ｏｓ
ｅ ）

３８
０
３６
１

ＮＤ
酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

５
５
２４

３９
９
１３
０
２
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ １
８Ｈ
２４
Ｏ １
０
２５
３
０９
２
９，
２１
９
０６
６
１，
１６
３
０４
０
１，

１４
５
０２
９
６，
１１
９
０５
０
３

王
百
合
苷
Ｈ
（
ｒｅ
ｇａ
ｌｏ
ｓｉｄ
ｅ
Ｈ
）

８８
４５
８

１６
７
７４
０

酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

６
５
８９

２３
７
０３
６
８
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ １
２Ｈ
１３
Ｏ ５

１６
３
０４
１
３，
１４
５
０４
９
６

１
－
Ｏ
－
香
豆
酰
甘
油
（
１
－
Ｏ
－
Ｃｏ
ｕｍ
ａｒ
ｏｙ
ｌｇ
ｌｙ
ｃｅ
ｒｏ
ｌ）

１５
５
８０
９

１３
４
８９
６

酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

７
５
９８

３９
９
１２
９
８
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ １
８Ｈ
２４
Ｏ １
０
２５
３
０９
２
７，
１６
３
０４
０
３，
１４
５
０２
９
６，

１１
９
０５
０
３

王
百
合
苷
Ａ（
ｒｅ
ｇａ
ｌｏ
ｓｉｄ
ｅ
Ｈ
）

１５
６９
０
３９
８

１９
２６
７
０５
６

酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

８
６
１２

３９
９
１２
９
０
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ １
８Ｈ
２４
Ｏ １
０
２５
３
０９
２
６，
２３
７
０７
７
０，
１６
３
０４
０
２，

１４
５
０２
９
６

王
百
合
苷
Ａ
同
分
异
构
体
（
ｉｓｏ
ｍ
ｅｒ
ｏｆ
ｒｅ
ｇａ
ｌｏ
ｓｉｄ
ｅ
Ｈ
）

７０
２
５２
９

３
９３
９
０２
０

酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

９
６
５６

１６
３
０４
０
１
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ ９
Ｈ
８Ｏ
３

１１
９
０５
０
０

对
香
豆
酸
（
４
－
ｃｏ
ｕｍ
ａｒ
ｉｃ
ａｃ
ｉｄ
）

１
５３
１
５３
３

８６
５
４３
６

酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

１０


６
８５

４２
９
１４
０
６
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ １
９Ｈ
２６
Ｏ １
１
２４
９
０７
６
４，
１９
３
０５
０
６，
１７
５
０３
９
８

王
百
合
苷
Ｆ（
ｒｅ
ｇａ
ｌｏ
ｓｉｄ
ｅ
Ｆ）

８８
８
７６
２

２７
６
２２
０

酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

１１


９
８７

４５
７
１３
５
８
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ ２
０Ｈ
２５
Ｏ １
２
４５
７
１３
５
５，
４１
５
１２
５
０，
３９
７
１１
４
６，

１７
９
０３
５
２，
１６
１
０２
４
７

王
百
合
苷
Ｅ（
ｒｅ
ｇａ
ｌｏ
ｓｉｄ
ｅ
Ｅ）

３
９８
１
６１
０

８６
５
４３
６

酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

１２
１０
０
５
６０
３
１９
３
８
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ ２
６Ｈ
３６
Ｏ １
６
３８
１
１２
１
１，
１６
３
０４
０
５，
１４
５
０２
９
９，

１３
６
３１
９
７

１
－
香
豆
酰
－２
－
阿
魏
酰
－
３
－
Ｏ
－
乙
酰
甘
油
（
１
－

Ｏ
－
ｐ
－
ｃｏ
ｕｍ
ａｒ
ｏｙ
ｌ－
２
－
ｄｉ
ｆｅ
ｒｕ
ｌｏ
ｙｌ
ｓｕ
ｃｒ
ｏｙ
ｌ－
３
－
Ｏ
－

ａｃ
ｅｔ
ｙｌ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｏｌ
）

３３
４
５１
５

ＮＤ
酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

１３
１２
１

１６
３
０４
０
３
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ ９
Ｈ
７Ｏ
３

１１
９
０５
０
０，

邻
香
豆
酸
或
其
同
分
异
构
（
ｃｏ
ｕｍ
ａｒ
ｉｃ
ａｃ
ｉｄ
ｏｒ
ｉｔｓ
ｉｓｏ


ｍ
ｅｒ
）

３１
０
６９
４

２９
４
９３
４

酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

１４
１２
２
１
４４
１
１３
９
８
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ ２
０Ｈ
２６
Ｏ １
１
３９
９
１２
８
５，
３８
１
１１
８
９，
１６
３
０４
０
１，

１４
５
０２
９
６，
１１
９
０５
０
１

王
百
合
苷
Ｂ
同
分
异
构
体
（
ｉｓｏ
ｍ
ｅｒ
ｏｆ
ｒｅ
ｇａ
ｌｏ
ｓｉｄ
ｅ
Ｂ）

４６
１
０８
８

９２
１
１１

酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

１５


１２
９
８
４４
１
１４
０
０
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ ２
０Ｈ
２６
Ｏ １
１
３９
９
１２
９
５，
３８
１
１１
９
２，
１６
３
０４
０
１，

１４
５
０２
９
６，
１１
９
０５
０
１

王
百
合
苷
Ｂ（
ｒｅ
ｇａ
ｌｏ
ｓｉｄ
ｅ
Ｂ）

２３
００
２
４７
４

６４
２０
６
４８
８

酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）

１６
１３
７
０
６９
３
２０
２
７
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ ３
２Ｈ
３８
Ｏ １
７
６２
１
０３
６
５，
５１
７
１５
５
４，
４９
９
１４
５
０，

１９
３
０５
０
７，
１７
５
０４
０
１

双
阿
魏
酰
基
蔗
糖
及
其
同
分
异
构
（
ｄｉ
－
ｄｉ
ｆｅ
ｒｕ
ｌｏ
ｙｌ
ｓｕ


ｃｒ
ｏｙ
ｌ－
ｇｌ
ｕｃ
ｏｐ
ｙｒ
ａｎ
ｏｓ
ｅ
－
ｆｒｕ
ｃｔ
ｏｆ
ｕｒ
ａｎ
ｏｓ
ｙｌ
）

７９
４６
８

１３
３
４２
２

酚
酸
甘
油
酯
（
ｐｈ
ｅｎ
ｏｌ
ｉｃ

ａｃ
ｉｄ
ｇｌ
ｙｃ
ｅｒ
ｉｄ
ｅｓ
）
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表
２（
续
）

化
合
物

编
号

（
ｃｏ
ｍ
ｐｏ
ｕｎ
ｄ

Ｎｏ
．）

ｔ Ｒ
／

ｍ
ｉｎ

质
荷
比

（
ｍ
／ｚ
）

离
子

形
式

（
ｉｏ
ｎ
ｆｏ
ｒｍ
）

分
子
式

（
ｆｏ
ｒｍ
ｕｌ
ａ）

碎
片
离
子
　

（
ｆｒａ
ｇｍ
ｅｎ
ｔｉ
ｏｎ
）
　

推
测
结
构
　
　

（
ｉｄ
ｅｎ
ｔｉｆ
ｉｅ
ｄ　
　

ｃｏ
ｎｓ
ｔｉｔ
ｕｅ
ｎｔ
）
　
　

峰
面
积
（
ｐｅ
ａｋ
ａｒ
ｅａ
）

卷
丹
（
Ｌｉ
ｌｉｕ
ｍ

ｌａ
ｎｃ
ｉｆｏ
ｌｉｕ
ｍ

Ｔｈ
ｕｎ
ｂ．
）

百
合
（
Ｌｉ
ｌｉｕ
ｍ
ｂｒ
ｏｗ
ｎｉ
ｉ

Ｆ．
Ｅ．
Ｂｒ
ｏｗ
ｎ
ｖａ
ｒ．

ｖｉｒ
ｉｄ
ｕｌ
ｕｍ
Ｂａ
ｋｅ
ｒ）

类
别

（
ｔｙ
ｐｅ
）

１７
１５
０
２
６９
３
２０
３
７
［
Ｍ
－
Ｈ
］
－
Ｃ ３
２Ｈ
３８
Ｏ １
７
５１
７
１５
５
９，
４９
９
１４
５
７，
１９
３
０５
１
１，

１７
５
０４
０
８

双
阿
魏
酰
基
蔗
糖
及
其
同
分
异
构
（
ｉｓｏ
ｍ
ｅｒ
ｏｆ
ｄｉ
－

ｄｉ
ｆｅ
ｒｕ
ｌｏ
ｙｌ
ｓｕ
ｃｒ
ｏｙ
ｌ－
ｇｌ
ｕｃ
ｏｐ
ｙｒ
ａｎ
ｏｓ
ｅ
－
ｆｒｕ
ｃｔ
ｏｆ
ｕｒ
ａｎ
ｏｓ
ｙｌ
）

３３
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ｓｅ
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较为相近。但由于本次研究种内不同产地样品较

少，未能全面说明产地对百合及卷丹化学成分的影

响，故仍需进一步研究。

４４　卷丹和百合潜在差异成分（群）筛选及鉴定
ＯＰＬＳ－ＤＡ结合单因素分析发现，百合和卷丹

化学成分存在较大差异。根据差异成分的保留时

间分布可知，差异成分主要存在于 ａ、ｂ和 ｃ３个区
域内。而通过分子网络的构建可知 ３个区域的成
分群主要为酚酸甘油酯类、生物碱类及甾体皂苷

类。其中，生物碱类和甾体皂苷类成分在卷丹和百

合中差异较大。百合中含有一系列由含氮杂螺型

甾体苷元和糖苷构成甾体糖苷类生物碱（化合物

１９～２５），此类生物碱主要存在于茄科及百合科植
物中［２２］，研究表明此类成分具有抗肿瘤、抗病毒、

抗菌等多种活性［２３－２５］。本研究发现此类成分在卷

丹中含量甚微，可作为区别百合和卷丹的差异标志

物群。卷丹中明显存在一系列螺甾皂苷类成分（化

合物２６～３１），而此类成分在百合中仅微量存在，
其可作为卷丹特异性标志物群。值得注意的是，以

上甾体糖苷类生物碱与螺甾皂苷在母环结构上较

为相似，主要差别在于生物碱的 Ｆ环中以 ＮＨ替代
了螺甾皂苷的 Ｏ（图 ７－Ａ），说明二者生物合成过
程较为相似。由于甾体糖苷类生物碱 Ｆ环存在
ＮＨ，也使其化学性质、生物学活性和螺甾皂苷发生
的较大的变化，说明百合和卷丹在药理作用可能上

存在一定差异［２６］。

虽然，百合和卷丹都作为药用百合被２０２０年版
《中华人民共和国药典》收录，现代药用中并未区分

使用，但本研究表明二者在化学成分方面存在较大

差异。而这些差异成分对于百合的品质，及其在复

方中的功效和含百合复方临床疗效之间的关系还需

进一步研究。总之，本研究为百合的合理利用及精

准开发提供数据参考，也为中药化学成分表征及快

速鉴别提供借鉴。
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