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摘要：目的　采用超高效液相色谱串联质谱联用技术（ＵＰＬＣＭＳ／ＭＳ）快速鉴定八角枫药材根和须根不同提取液的整体
化学成分，筛选不同药用部位指标性成分。方法　采用 ＵＰＬＣＭＳ／ＭＳ技术对八角枫根醇提液（ＡＬＥ）、水提液（ＡＬＷ）及
须根醇提液（ＡＦＥ）、水提液（ＡＦＷ）进行全成分分析，应用主成分分析（ＰＣＡ）、正交偏最小二乘法判别分析（ＯＰＬＳＤＡ）
等多元统计分析，筛选不同药用部位八角枫药材中具有显著差异的化学成分并对其进行分析。结果　从八角枫提取液
中共鉴定出４０６个活性化学成分，总结了酚酸类、黄酮类、生物碱类、萜类等成分的质谱裂解规律，并在不同药用部位中
筛选出秦皮苷、马钱子苷酸、亚苯甲酰基脲等２０个指标性成分。结论　八角枫不同药用部位及不同提取液所含的成分
存在明显差异，差异化合物主要为酚酸类、黄酮类及生物碱类化合物，且主要富集在类黄酮生物合成途径。该研究为八

角枫药效学物质基础阐明及八角枫不同部位品质差异提供了科学依据，并为八角枫药材的快速鉴定、质量控制与深入

开发利用奠定了基础。
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　　八角枫为八角枫科药用植物八角枫［Ａｌａｎｇｉｕｍ
ｃｈｉｎｅｎｓｅ（Ｌｏｕｒ．）Ｈａｒｍｓ］的干燥细须根或干燥支根，
具有舒筋活络、散瘀止痛、祛风除湿之功效，是贵州

省少数民族常用药，在贵州苗族聚居区被广泛用于

治疗类风湿性关节炎、心力衰竭、跌打损伤等症，其

性热，属冷经，有小毒，质征麻、微苦，走中关，入身

架［１］。《贵州苗药·兴仁卷》中记载了３６种含有八
角枫的民间处方，在《中国苗医药》《民族医药与方

剂学》《苗族医药学》《苗药方剂学》等苗医药书籍收

集的 ８４２首风湿单验方中，八角枫的使用频次为
１００次，并且作为“消痹灵合剂”“风湿定片”“枫荷
梨祛风湿酒”等制剂的主药，临床使用价值和市场

潜力巨大。

目前关于八角枫药材的研究大多集中在药理作

用、含量测定等方面。现代药理研究表明，八角枫具

有镇痛、抗炎、抗风湿、抗菌、抗病毒、抗肿瘤等药理

作用［２４］，尤其在治疗关节炎、跌打损伤方面具有优

异疗效［５７］。但八角枫药材具有较大毒性，在古籍文

献中均有记载，《本草从新》谓八角枫根苦辛，温，毒

烈，《本草纲目拾遗》记载其有毒，以须根毒性更大。

临床报道服用过量可引起头昏、眼花、恶心、胸闷、心

率减慢，严重者全身软瘫，最后呼吸抑制而死亡［８］。

目前从八角枫中分离得到生物碱类、酚苷类、萜类、

黄酮类等化合物［９１１］，课题组前期对八角枫化学成

分进行了研究，并从中分离到 ８个化合物，其中
ａｌａｎｇｃｈｎｉｎＡ为新化合物［１２］。研究表明，八角枫生

物碱中的八角枫碱是一种双相型中草药肌松剂，不

仅是八角枫药材的主要成分，也是其毒性的主要来

源［１３１５］，具有一定神经毒性，能抑制神经细胞及神

经胶质细胞的增殖，抑制神经元轴突的生长［１６］，静

脉快速给药八角枫碱会对心血管造成冲击，引起心

律失常及呼吸兴奋［１７］，并且其含量与八角枫药材毒

性大小呈正相关［１８１９］。然而，八角枫的化学成分检

测手段多停留在传统的高效液相色谱法［２０２２］，缺乏

对八角枫化学成分整体系统的研究。因此，基于次

生代谢组学，利用 ＵＰＬＣＭＳ／ＭＳ技术探究八角枫的
内在成分差异对八角枫药材合理利用、质量标准的

制定及进一步开发具有重大意义。

八角枫可供药用部位较多，包括主根或侧根、须

状根、茎干、叶、花等，用药以根及须根为主，其中须

根在民间被称为“白龙须”，具有祛风除湿、舒筋活

络、散瘀止痛等功效［２］，支根被称为“白金条”。研

究表明，八角枫不同药用部位其浸出物含量不同，须

根的水溶性浸出物及醇溶性浸出物含量均高于

根［２３］，且主要毒性成分八角枫碱的含量分布依次为

须根 ＞支根 ＞主根 ＞根茎 ＞茎，须根中含量为
０９５％，支根为 ０１３％，根茎仅为须根的 ５％左
右［２２］，这表明八角枫不同药用部位成分及其积累存

在一定差异。《贵州省中药材、民族药质量标准》中

以八角枫根及须根为同一药用，且无确切的质控指

标，化学物质基础研究较为薄弱，不同药用部位的混

用及药效物质的不明确、不清晰使该药材难以实现

商品药材标准化，从而难以保证其临床疗效的

一致性。

因此，本实验采用超高效液相色谱串联质谱联
用（ＵＰＬＣＭＳ／ＭＳ）技术对八角枫不同药用部位的不
同提取溶剂中的化学成分进行分析鉴定，结合文献

报道、自建数据库、在线数据库等多种途径对八角枫

中的化学成分进行鉴定，归纳总结其裂解规律。并

通过主成分分析（ｐｒｉｎｃｉｐａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔａｎａｌｙｓｉｓ，ＰＣＡ）
及正交偏最小二乘判别分析（ｏｒｔｈｏｇｏｎａｌｐａｒｔｉａｌｌｅａｓｔ
ｓｑｕａｒｅｓｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓ，ＯＰＬＳＤＡ），筛选导致
不同药用部位及其不同提取液差异的化合物，分析

其主要代谢通路，以期为明晰八角枫发挥药效及毒

性作用的物质基础和进一步开发利用提供科学

依据。

１　材　料
１１　仪器

超高效液相色谱（ＵＰＬＣ，ＥｘｉｏｎＬＣＴＭＡＤ，美国
ＳＣＩＥＸ公司）；串联质谱（ＭＳ／ＭＳ，ＡｐｐｌｉｅｄＢｉｏｓｙｓｔｅｍｓ
６５００ＱＴＲＡＰ，美国应用生物系统公司）；ＱＴＯＦ６６００
（美国ＳＣＩＥＸ公司）；ＵＶ５１００型紫外可见分光光度
计（上海元析仪器有限公司）；ＭＳ１０５ＤＵ型电子分析
天平（上海梅特勒托利多仪器有限公司）。

１２　药材与试剂
甲醇、二氯甲烷（分析级）；甲醇、乙腈、甲酸（色

谱纯）。总生物碱（批号 Ｇ０１５０Ｆ）、总黄酮（批号
Ｇ０１１８Ｆ）、总酚（批号Ｇ０１１７Ｆ）试剂盒均购自苏州格
锐思生物科技有限公司。

５批八角枫药材分别采自贵州省册亨县、贵州
省龙里县、贵州省贵阳市，经贵州中医药大学魏升华

教授鉴定均为八角枫［Ａｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ（Ｌｏｕｒ．）
Ｈａｒｍｓ］的须根和根，样品信息见表１。

２　方　法
２１　供试品溶液的制备
２１１　八角枫水提液制备　将八角枫根和须根
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　　　　表１　八角枫５个批次样品信息表
Ｔａｂ１　Ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｔａｂｌｅｏｆ５ｂａｔｃｈｅｓｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ

Ｎｏ Ｈａｒｖｅｓｔｄａｔｅ Ｐｌａｃｅｏｆｏｒｉｇｉｎ（ｉｎＣｈｉｎｅｓｅ） Ｈａｒｖｅｓｔｉｎｇｓｉｔｅ Ｓａｍｐｌｅｎｕｍｂｅｒ

１ ２０２２０８１０ Ｃｅｈｅｎｇ，Ｇｕｉｚｈｏｕ（贵州册亨） Ｆｉｂｒｏｕｓｒｏｏｔ ＣＨ１

Ｒｏｏｔ

２ ２０２２０９０８ Ｃｅｈｅｎｇ，Ｇｕｉｚｈｏｕ（贵州册亨） Ｆｉｂｒｏｕｓｒｏｏｔ ＣＨ２

Ｒｏｏｔ

３ ２０２２０８２１ Ｌｏｎｇｌｉ，Ｇｕｉｚｈｏｕ（贵州龙里） Ｆｉｂｒｏｕｓｒｏｏｔ ＬＬ１

Ｒｏｏｔ

４ ２０２２０９１９ Ｌｏｎｇｌｉ，Ｇｕｉｚｈｏｕ（贵州龙里） Ｆｉｂｒｏｕｓｒｏｏｔ ＬＬ２

Ｒｏｏｔ

５ ２０２２０８０７ Ｇｕｉｙａｎｇ，Ｇｕｉｚｈｏｕ（贵州贵阳） Ｆｉｂｒｏｕｓｒｏｏｔ ＧＹ

Ｒｏｏｔ

各粉碎过筛，精密称量，加生药量１０倍体积蒸馏水
浸泡３０ｍｉｎ，煮沸提取２ｈ，抽滤，药物残渣再加８倍
体积蒸馏水煮沸提取１５ｈ，滤过，合并２次得到的
滤液，浓缩成质量浓度为１７２８ｇ·ｍＬ－１八角枫根、
须根水提液，４℃保存备用。
２１２　八角枫醇提液制备　将八角枫根和须根各
粉碎过筛，精密称取药粉，加入生药量１０倍体积分
数７５％乙醇加热回流１５ｈ，倒出圆底烧瓶内液体，
收集回流液冷却至室温，进行抽滤，药物残渣再加８
倍体积分数７５％乙醇提取１５ｈ，滤过，合并２次得
到的滤液，将滤液放入冰箱低温静置２４ｈ，取上清液
用旋转蒸发仪进行浓缩，蒸去乙醇，４℃保存备用。
２１３　总生物碱、总黄酮、总酚提取液制备及含量
测定　根据试剂盒内样本制备方法对样品中总生物
碱、总黄酮、总酚进行提取，分别在４１５、５１０、７６０ｎｍ
处对提取液吸光度值进行测定，根据对应标准曲线

计算其含量。

２２　色谱和质谱条件
２２１　色谱条件　ＡｇｉｌｅｎｔＳＢＣ１８色谱柱（２１ｍｍ×
１００ｍｍ，１８μｍ）；流动相：Ａ相为超纯水（加入体积
分数０１％的甲酸），Ｂ相为乙腈；洗脱梯度程序：
０００～９００ｍｉｎ，５％ ～９５％Ｂ；９００～１０００ｍｉｎ，
９５％Ｂ；１０００～１１００ｍｉｎ，９５％ ～５％Ｂ；１１００～
１４００ｍｉｎ，５％Ｂ；流速为０３５ｍＬ·ｍｉｎ－１；柱温为
４０℃；进样量为２μＬ。
２２２　质谱条件　电喷雾离子源（ｅｌｅｃｔｒｏｓｐｒａｙｉｏｎ
ｉｚａｔｉｏｎ，ＥＳＩ）温度５００℃；离子喷雾电压（ＩＳ）５５００Ｖ
（正离子模式）／－４５００Ｖ（负离子模式）；离子源气
体Ⅰ（ＧＳＩ），气体Ⅱ（ＧＳＩＩ）和气帘气（ＣＵＲ）分别设
置为５０、６０和２５Ｐａ，碰撞诱导电离参数设置为高。
ＱＱＱ扫描使用ＭＲＭ模式，并将碰撞气体（氮气）设
置为中等。通过进一步去簇电压（ｄｅｃｌｕｓｔｅｒｉｎｇ

ｐｏｔｅｎｔｉａｌ，ＤＰ）和碰撞能（ｃｏｌｌｉｓｉｏｎｅｎｅｒｇｙ，ＣＥ）优化，
完成了各个ＭＲＭ离子对的ＤＰ和ＣＥ。根据每个时
期内洗脱的代谢物，在每个时期监测一组特定的

ＭＲＭ离子对。
２３　数据分析处理

基于ＭＷＤＢ数据库（ｍｅｔｗａｒｅｄａｔａｂａｓｅ），根据二
级谱信息对物质定性，利用三重四极杆质谱的多反

应监测模式（ｍｕｌｔｉｐｌｅｒｅａｃｔｉｏｎｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ，ＭＲＭ）定
量。获得不同样本代谢物的质谱后对所有物质质谱

峰的峰面积进行积分，并对其中同一代谢物在不同

样本中的质谱出峰进行积分校正。采用多元统计分

析，通过 ＰＣＡ、ＯＰＬＳＤＡ对样本进行分析。根据
ＯＰＬＳＤＡ模型的变量重要性投影（ｖａｒｉａｂｌｅｉｍｐｏｒ
ｔａｎｃｅｉｎｐｒｏｊｅｃｔｉｏｎ，ＶＩＰ），初步筛选出不同药用部位
及不同提取液中差异的代谢物，对组中代谢物进行

差异倍数（ｆｏｌｄｃｈａｎｇｅ，ＦＣ）值计算和排序，进一步筛
选代谢物，并利用京都基因与基因组百科全书（Ｋｙｏ
ｔｏＥｎｃｙｃｌｏｐｅｄｉａｏｆＧｅｎｅｓａｎｄＧｅｎｏｍｅｓ，ＫＥＧＧ）数据
库对相应差异代谢物进行代谢通路分析，最终再根

据Ｐ＜００５筛选得到指标性化合物。

３　结　果
３１　不同批次八角枫化学成分含量分析

取５个批次样品适量，按“２１３”项下方法对
样品进行提取测定，得不同批次八角枫提取液中总

生物碱、总酚、总黄酮含量，结果见图１。结果表明，
５个批次八角枫须根中总生物碱、总酚、总黄酮含量
均高于根，且不同批次之间含量变化趋势一致，样品

稳定，研究具有一定代表性，可用于后续研究。

３２　八角枫药材提取液中化合物分析
取“２１”项下供试品溶液各适量，按“２２”项下

色谱和质谱条件进样分析，得八角枫提取液的
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图１　５个批次八角枫提取液总生物碱（Ａ）、总黄酮（Ｂ）和总酚（Ｃ）含量测定结果。ｎ＝３，珋ｘ±ｓ
Ｆｉｇ１　Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｏｔａｌａｌｋａｌｏｉｄｓ（Ａ），ｔｏｔａｌｆｌａｖｏｎｏｉｄｓ（Ｂ）ａｎｄｔｏｔａｌｐｈｅｎｏｌｓ（Ｃ）ｉｎｆｉｖｅｂａｔｃｈｅｓｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ．
ｎ＝３，珋ｘ±ｓ

总离子流图（图２）。利用软件Ａｎａｌｙｓｔ１６３处理质
谱数据，将所获得的次生代谢物数据与数据库比对，

共定性鉴别出提取液中４０６个化合物，其中酚酸类化
合物１２０个，如４羟基苯甲酸、２羟基３苯基丙酸、
２，４二羟基苯乙酸甲酯等；黄酮类化合物６２个，如
ｉｓｏｅｔｉｎ（５，７，２′，４′，５′五羟基黄酮）、次衣草亭、苜蓿素
（麦黄酮）等，其中黄酮醇类化合物有１６个，如槲皮
素、槲皮素３，４′二甲醚、槲皮素３Ｏ葡萄糖苷（异槲
皮苷）等；生物碱类化合物６８个，如（－）八角枫碱、

２（２苯并噻唑基硫代）乙醇、５羟色胺等，其中吲哚类
生物碱２２个，如吲哚３甲醛、吲哚酮、β咔啉１丙酸
等；木脂素和香豆素类化合物５０个，其中香豆素２９
个，如东莨菪内酯、泽兰内酯、异橙皮内酯等；萜类５１
个，如马钱子苷酸、脱氢松香酸、牡荆内酯等；醌类化合

物７个，如２，６二甲氧基１，４苯醌、酸藤子酚、５羟基
２，３二氢萘１，４二酮等；鞣质化合物２个，为３，３′Ｏ二
甲基鞣花酸、鞣花酸；其他类化合物４２个，如１４甲
基十五烷酸甲酯、９，１２亚油酸乙酯、１茚酮等。

图２　八角枫提取液正离子（Ａ）、负离子（Ｂ）总离子流图
Ｆｉｇ２　Ｔｏｔａｌｉｏｎｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓｏｆｐｏｓｉｔｉｖｅｉｏｎｓ（Ａ）ａｎｄｎｅｇａｔｉｖｅｉｏｎｓ（Ｂ）ｉｎｔｈｅｅｘｔｒａｃｔｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ

３３　八角枫提取液中化合物的鉴定及裂解规律
３３１　生物碱类化合物鉴定　生物碱为八角枫中
主要活性成分，已报道的天然活性生物碱结构和种类

多样，从八角枫提取液共鉴定出６８种生物碱类化合
物，其中八角枫碱既是八角枫的有毒成分，又是其有

效成分，具有典型的吡啶哌啶类结构骨架，故以该化
合物为例，说明此类化合物的推测过程及其可能的裂

解途径。该化合物［Ｍ＋Ｈ］＋准分子离子峰为 ｍ／ｚ
１６３１２４０，推测其分子式为Ｃ１０Ｈ１４Ｎ２，先脱去一分子
ＮＨ３，得到碎片离子ｍ／ｚ１４６０９６４［Ｍ＋Ｈ－ＮＨ３］

＋，

ｍ／ｚ１１８０６５１［Ｍ＋Ｈ－ＮＨ３－Ｃ２Ｈ４］
＋碎片离子表明

脱去一个Ｃ２Ｈ４，在此基础上再脱去一个Ｃ２Ｈ２，得到离
子碎片ｍ／ｚ９２０４９５［Ｍ＋Ｈ－ＮＨ３－Ｃ２Ｈ４－Ｃ２Ｈ２］

＋，

同时还检测到ｍ／ｚ８００４９５和ｍ／ｚ８４０８０８的碎片

离子，结合ＭＷＤＢ数据库及文献报道，可推测该化合
物为八角枫碱，裂解过程见图３。
３３２　酚酸类化合物鉴定　酚酸类化合物是苯
环上连接了羟基或者羧基的苯环衍生物，从八角

枫提取液共鉴定出 １２０种酚酸类化合物，水杨
苷、没食子酸、香草酸等是八角枫发挥抗炎药效

的主要活性成分。以没食子酸甲酯为例，准分子

离子峰为 ｍ／ｚ１８３０２９９［Ｍ－Ｈ］－，推测其分子
式为Ｃ８Ｈ８Ｏ５，在离子模式下脱去一分子甲基得到二
级碎片离子ｍ／ｚ１６８００６４［Ｍ－Ｈ－ＣＨ３］

－，再脱去

一分子 ＣＯ２，得到特征碎片离子ｍ／ｚ１２４０１６６
［Ｍ－Ｈ－ＣＨ３－ＣＯ２］

－，结合 ＭＷＤＢ数据库及文献
报道，可推测该化合物为没食子酸甲酯，裂解过程

见图４。
·８０６１· ＣｈｉｎＰｈａｒｍＪ，２０２４Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ，Ｖｏｌ５９Ｎｏ１７　　　　　　　　　　　 中国药学杂志２０２４年９月第５９卷第１７期



图３　八角枫碱二级质谱图（Ａ）和可能的裂解方式（Ｂ）
Ｆｉｇ３　Ｓｅｃｏｎｄａｒｙｍａｓｓｓｐｅｃｔｓｏｆａｎａｂａｓｉｎｅ（Ａ）ａｎｄｉｔｓｐｏｓｓｉｂｌｅｃｒａｃｋｉｎｇｍｏｄｅ（Ｂ）

图４　没食子酸甲酯二级质谱图（Ａ）和可能的裂解方式（Ｂ）
Ｆｉｇ４　Ｓｅｃｏｎｄａｒｙｍａｓｓｓｐｅｃｔｓｏｆｍｅｔｈｙｌｇａｌｌａｔｅ（Ａ）ａｎｄｉｔｓｐｏｓｓｉｂｌｅｃｒａｃｋｉｎｇｍｏｄｅ（Ｂ）

３３３　黄酮类化合物鉴定　从八角枫提取液中共
鉴别出６２个黄酮类化合物，以金丝桃苷和芦丁为例
阐释黄酮类化合物化学成分裂解途径及规律的鉴定

过程。以金丝桃苷为例，其准分子离子峰为

ｍ／ｚ４６５１０４［Ｍ＋Ｈ］＋，表明该化合物相对分子质量

为４６４，ｍ／ｚ４６５１０４［Ｍ＋Ｈ］＋失去一分子葡萄糖
（ｍ／ｚ１６２）或半乳糖基（ｍ／ｚ１６２）得到ｍ／ｚ３０３０４９６，
为苷元为槲皮素黄酮类物质的特征离子，初步鉴定该

峰代表的物质为槲皮素３Ｏ葡萄糖苷或槲皮素３Ｏ
半乳糖苷（金丝桃苷），裂解过程见图５。二级质谱碎
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片离子中ｍ／ｚ６１１１６１［Ｍ＋Ｈ］＋失去一分子鼠李糖
基（ｍ／ｚ１４６）得到ｍ／ｚ４６５１０２，再失去一分子鼠李糖

和葡萄糖基生成ｍ／ｚ３０３０５０，根据文献，结合数据库
分析，推测该峰代表的物质为芦丁，裂解过程见图６。

图５　槲皮素３Ｏ半乳糖苷（金丝桃苷）二级质谱图（Ａ）和可能的裂解方式（Ｂ）
Ｆｉｇ５　Ｓｅｃｏｎｄａｒｙｍａｓｓｓｐｅｃｔｓｏｆｈｙｐｅｒｏｓｉｄｅ（Ａ）ａｎｄｉｔｓｐｏｓｓｉｂｌｅｃｒａｃｋｉｎｇｍｏｄｅ（Ｂ）

图６　槲皮素３Ｏ芸香糖苷（芦丁）二级质谱图（Ａ）和可能的裂解方式（Ｂ）
Ｆｉｇ６　Ｓｅｃｏｎｄａｒｙｍａｓｓｓｐｅｃｔｓｏｆｑｕｅｒｃｅｔｉｎ３Ｏｒｕｔｉｎｏｓｅ（Ａ）ａｎｄｉｔｓｐｏｓｓｉｂｌｅｃｒａｃｋｉｎｇｍｏｄｅ（Ｂ）
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３３４　木脂素和香豆素类化合物鉴定　从八角枫
提取液共鉴定出５０种木脂素和香豆素类化合物，以
脱氢双松柏醇为例，准分子离子峰为ｍ／ｚ３５９１４８９
［Ｍ＋Ｈ］＋，推测其分子式为 Ｃ２０Ｈ２２Ｏ６，在正离子模
式下脱去一分子 ＣＨ４Ｏ，得到特征碎片离子
ｍ／ｚ３２７１２２７［Ｍ＋Ｈ－ＣＨ４Ｏ］

＋，再脱去一分子ＣＯ

和ＣＨ４，得到ｍ／ｚ２９９１２７８和 ｍ／ｚ２８３０９６５的碎
片离子，在此基础上再脱去一分子 ＣＨ２Ｏ，得到 ｍ／ｚ
２５３０８５９［Ｍ －Ｈ－ＣＨ３ －ＣＯ２ －ＣＯ－ＣＨ４ －
ＣＨ２Ｏ］

＋的碎片离子。结合 ＭＷＤＢ数据库及文献
报道，可推测该化合物为脱氢双松柏醇，裂解过

程见图７。

图７　脱氢双松柏醇二级质谱图（Ａ）和可能的裂解方式（Ｂ）
Ｆｉｇ７　Ｓｅｃｏｎｄａｒｙｍａｓｓｓｐｅｃｔｓｏｆｄｅｈｙｄｒｏｄｉｃｏｎｉｆｅｒｙｌａｌｃｏｈｏｌ（Ａ）ａｎｄｉｔｓｐｏｓｓｉｂｌｅｃｒａｃｋｉｎｇｍｏｄｅ（Ｂ）

３３５　鞣质类化合物鉴定　以３，３′Ｏ二甲基鞣花
酸为例阐释鞣质类化学成分裂解途径及规律的鉴定

过程。３，３′Ｏ二甲基鞣花酸准分子离子峰为
ｍ／ｚ３３１０４４８［Ｍ＋Ｈ］＋，丢失一分子 ＣＨ３生成碎片
　　　

离子ｍ／ｚ３１６０２１４，或者丢失一分子 ＣＨ４Ｏ，得到特
征碎片离子 ｍ／ｚ２９９０１８６［Ｍ＋Ｈ－ＣＨ４Ｏ］

＋，碎片

ｍ／ｚ２７１０２３７由其进一步丢失一分子ＣＯ生成，裂解
过程见图８。

图８　３，３′Ｏ二甲基鞣花酸二级质谱图（Ａ）和可能的裂解方式（Ｂ）
Ｆｉｇ８　Ｓｅｃｏｎｄａｒｙｍａｓｓｓｐｅｃｔｓｏｆ３，３′Ｏｍｅｔｈｙｌｅｌｌａｇｉｃａｃｉｄ（Ａ）ａｎｄｉｔｓｐｏｓｓｉｂｌｅｃｒａｃｋｉｎｇｍｏｄｅ（Ｂ）
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３３６　萜类化合物鉴定　以马钱苷酸为例，准
分子离子峰为 ｍ／ｚ３７５１２９７［Ｍ－Ｈ］－，丢失一
分子葡萄糖后生成苷元碎片离子ｍ／ｚ２１３０７６８，再

脱去一分子 ＣＯ２和 Ｈ２Ｏ，生成 ｍ／ｚ１６９０８７０
和 ｍ／ｚ１５１０７６５的 碎 片 离 子，裂 解 过 程
见图 ９。

图９　马钱苷酸二级质谱图（Ａ）和可能的裂解方式（Ｂ）
Ｆｉｇ９　Ｓｅｃｏｎｄａｒｙｍａｓｓｓｐｅｃｔｓｏｆｌｏｇａｎｉｃａｃｉｄ（Ａ）ａｎｄｉｔｓｐｏｓｓｉｂｌｅｃｒａｃｋｉｎｇｍｏｄｅ（Ｂ）

３４　多元统计分析
ＰＣＡ与 ＯＰＬＳＤＡ　ＰＣＡ是一种无监督模式识

别的多维数据统计分析方法，通过对样本（包括质

控样品）进行主成分分析，以便初步了解各组样本

之间的总体代谢物差异和组内样本之间的变异度大

小。将实验原始质谱数据通过预处理之后导入到Ｒ
软件进行多元统计分析，由 ＰＣＡ得分图（图１０）可
知，第一主成分和第二主成分的贡献率分别为

３９０５％和３１７５％，４组样本在二维图上表现出明
显的分离趋势，表明八角枫不同药用部位（ＡＬＷ ｖｓ
ＡＦＷ、ＡＬＥｖｓＡＦＥ）和不同提取液（ＡＬＷ ｖｓＡＬＥ、
ＡＦＷｖｓＡＦＥ）的各剂量组所含的成分存在明显差
异。接下来采用 ＯＰＬＳＤＡ对各组分进行两两组合
分析，验证结果表明，ＡＦＷ ｖｓＡＦＥ组 Ｒ２Ｙ、Ｒ２Ｘ、Ｑ２

值，分别为 ０９９９、０８６８和 ０８７４；ＡＬＷ ｖｓＡＬＥ组
Ｒ２Ｙ、Ｒ２Ｘ、Ｑ２值，分别为０９９７、０８５５和０８２７；ＡＬＥ
ｖｓＡＦＥ组 Ｒ２Ｙ、Ｒ２Ｘ、Ｑ２值，分别为０９９８、０９０４和
０９７９；ＡＬＷ ｖｓＡＦＷ 组 Ｒ２Ｙ、Ｒ２Ｘ、Ｑ２值，分别为
０９９８、０８７０和 ０９６５，各组 ＯＰＬＳＤＡ模型的评价
参数中各指标均大于０５，说明模型构建良好，预测
性可靠，模型结果显示模型均有意义，见图１１。

ＡＬＷ－八角枫根水提液；ＡＦＷ－八角枫须根水提液；ＡＬＥ－八角枫根醇提液；

ＡＦＥ－八角枫须根醇提液。

ＡＬＷ－ｗａｔｅｒｅｘｔｒａｃｔｆｒｏｍｒｏｏｔｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ；ＡＦＷ－ｗａｔｅｒｅｘｔｒａｃｔｆｒｏｍｆｉ

ｂｒｏｕｓｒｏｏｔｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ；ＡＬＥ－ｅｔｈａｎｏｌｅｘｔｒａｃｔｆｒｏｍｒｏｏｔｏｆＡｌａｎｇｉｕｍ

ｃｈｉｎｅｎｓｅ；ＡＦＥ－ｅｔｈａｎｏｌｅｘｔｒａｃｔｆｒｏｍｆｉｂｒｏｕｓｒｏｏｔｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ．

图１０　八角枫不同提取液及不同药用部位各剂量组主成分

分析（ＰＣＡ）

Ｆｉｇ１０　ＰＣＡｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｅｘｔｒａｃｔａｎｄｄｏｓａｇｅｇｒｏｕｐｓｏｆｍｅｄｉｃｉｎａｌ

ｐａｒｔｓｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ

３５　差异化合物筛选
３５１　八角枫不同提取液差异化合物筛选　基于
ＯＰＬＳＤＡ结果，选取 ＦＣ≥２和 ＦＣ≤０５的代谢物
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图１１　八角枫不同提取液及不同药用部位ＡＦＷｖｓＡＦＥ（Ａ）、ＡＬＷｖｓＡＬＥ（Ｂ）、ＡＦＥｖｓＡＬＥ（Ｃ）、ＡＦＷｖｓＡＬＷ（Ｄ）ＯＰＬＳＤＡ模
型验证图

Ｆｉｇ１１　　ＯＰＬＳＤＡｍｏｄｅｌｖａｌｉｄａｔｉｏｎｄｉａｇｒａｍｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｅｘｔｒａｃｔｓａｎｄｍｅｄｉｃｉｎａｌｐａｒｔｓｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇＡＦＷｖｓＡＦＥ
（Ａ），ＡＬＷｖｓＡＬＥ（Ｂ），ＡＦＥｖｓＡＬＥ（Ｃ）ａｎｄＡＦＷｖｓＡＬＷ（Ｄ）

为差异显著；根据ＶＩＰ≥ １筛选差异代谢物，结果见
表２。八角枫须根提取液中共检测出１７１个差异化
合物，ＡＦＷ与ＡＦＥ相比，有１２６个差异化合物上调，
４５个差异化合物下调，见图１２Ａ；八角枫根提取液
中共鉴别出１７８个差异化合物，ＡＬＷ与 ＡＬＥ相比，
有１２６个差异化合物上调，５２个差异化合物下调，
见图１２Ｂ。
３５２　八角枫不同药用部位差异化合物筛选　同
样方法筛选不同药用部位差异代谢物，结果见图

１３。八角枫醇提液中共检测出３０７个差异化合物，
ＡＦＥ与ＡＬＥ相比，有１２７个差异化合物上调，１８０个
差异化合物下调，见图１３Ａ。八角枫水提液中共检
测出２９１个差异化合物，ＡＦＷ与ＡＬＷ相比，有１１４
个差异化合物上调，１７７个差异化合物下调，
见图１３Ｂ。

结果表明，提取液中酚酸类、黄酮类、生物碱类

及萜类成分的数量及含量发生明显变化，这些成分

为八角枫中的主要成分［２４２６］。不同药用部位差异

化合物数量虽相同，但其表达量不同，这也是导致其

药效、毒效差异的主要原因。因此，接下来对差异化

合物进行进一步的分析。

表２　八角枫不同药用部位及不同提取溶剂中差异化合物
数量统计

Ｔａｂ２　Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓｏｆｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｃｏｍｐｏｕｎｄｓｉｎｄｉｆ
ｆｅｒｅｎｔｍｅｄｉｃｉｎａｌｐａｒｔｓａｎｄｄｉｆｆｅｒｅｎｔｅｘｔｒａｃｔｓｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ

Ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆ　　　

ｓｕｂｓｔａｎｃｅｓ　　　

Ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄｓ

ＡＦＷｖｓＡＦＥ ＡＬＷｖｓＡＬＥ ＡＦＥｖｓＡＬＥ ＡＦＷｖｓＡＬＷ

Ｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｓ １１８ １１８ １２０ １２０

Ｆｌａｖｏｎｏｉｄｓ ５９ ６２ ６２ ６２

Ａｌｋａｌｏｉｄｓ ６６ ６６ ６７ ６７

Ｔｅｒｐｅｎｏｉｄｓ ４８ ４８ ５０ ５０

Ｌｉｇｎａｎｓａｎｄｃｏｕｍａｒｉｎｓ ４７ ５０ ５０ ５０

Ｑｕｉｎｏｎｅｓ ７ ７ ７ ７

Ｔａｎｎｉｎｓ ２ ２ ２ ２

Ｏｔｈｅｒｓ ４５ ４６ ４６ ４６

Ｔｏｔａｌ ３９２ ３９９ ４０４ ４０４
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图１２　八角枫不同提取液ＡＦＷｖｓＡＦＥ（Ａ）、ＡＬＷｖｓＡＬＥ（Ｂ）差异化合物火山图
Ｆｉｇ１２　ＶｏｌｃａｎｏｍａｐｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｅｘｔｒａｃｔｓｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇＡＦＷｖｓＡＦＥ（Ａ），ＡＬＷｖｓＡＬＥ（Ｂ）

图１３　八角枫不同药用部位ＡＦＥｖｓＡＬＥ（Ａ）、ＡＦＷｖｓＡＬＷ（Ｂ）差异化合物火山图
Ｆｉｇ１３　ＶｏｌｃａｎｏｍａｐｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｍｅｄｉｃｉｎａｌｐａｒｔｓｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇＡＦＥｖｓＡＬＥ（Ａ）、ＡＦＷｖｓＡＬＷ（Ｂ）

３６　差异化合物分析
３６１　不同药用部位及不同提取液差异化合物代
谢通路分析　为了进一步了解不同提取液及不同药
用部位八角枫中差异代谢物的变化，将筛选、鉴定出

的差异代谢物映射到 ＫＥＧＧ通路上进行注释和通
路富集分类分析，见图１４。八角枫须根与根提取液
的差异化合物均分布于２０条代谢通路，见图１４Ａ、
１４Ｂ，类黄酮生物合成、次生代谢产物合成、黄酮和
黄酮醇的合成是主要的富集代谢途径，其中极显著

差异代谢通路（Ｐ＜００５）为类黄酮生物合成途径，
在根与须根中有１８个差异代谢物被该通路注释，包
括木犀草素、花旗松素（二氢槲皮素）、乔松素 （二

氢白杨素）、紫铆花素、五羟黄酮、芹菜素、白杨素、根

皮素、槲皮素、二氢杨梅素 （蛇葡萄素）、５，４′二羟基
７甲氧基黄酮 （樱花素）、山柰酚、根皮苷、表阿夫儿
茶精、绿原酸 （３Ｏ咖啡酰奎宁酸）、５Ｏ对香豆酰奎
宁酸、橙皮素７Ｏ葡萄糖苷和表没食子儿茶素。其
中，芹菜素可以减轻创伤性骨折大鼠的炎症反

应［２７２９］，其抗肿瘤效果突出；木犀草素可以改善炎性

疾病中的炎性介质释放降低神经炎症疾病的严重程

度［３０］等，与八角枫的药理作用息息相关［２６］，这些差异

化合物可能是导致其用药部位不同的原因之一。

八角枫醇提液与水提液的差异化合物分别分布

于３６、３２条代谢通路，见图１４Ｃ、１４Ｄ，类黄酮生物合
成途径、黄酮和黄酮醇合成、酪氨酸代谢、次生代谢

产物合成为主要生物合成途径，其中极显著差异代

谢通路（Ｐ＜００５）为类黄酮生物合成途径、黄酮和
黄酮醇合成途径。可见，八角枫不同药用部位及不

同提取液中的差异化合物均主要富集在类黄酮生物

合成途径。

３６２　不同药用部位及不同提取液指标性成分筛
选　在上述已筛选的差异化合物中，根据 Ｐ＜００５
筛选，在八角枫不同提取液中共得到１０个指标性成
分，主要为酚酸类化合物，且都为上调；在八角枫须

根和根中共得到２０个指标性成分，数量明显高于不
同提取液中差异化合物数量，表明相较于不同提取

液，八角枫不同药用部位对其化合物成分及含量影

响更为显著，具体化合物分别见表３、４。值得关注
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图１４　八角枫不同提取液及不同药用部位ＡＦＷｖｓＡＦＥ（Ａ）、ＡＬＷｖｓＡＬＥ（Ｂ）和ＡＦＥｖｓＡＬＥ（Ｃ）、ＡＦＷｖｓＡＬＷ（Ｄ）的差异化合
物ＫＥＧＧ富集图
Ｆｉｇ１４　ＫＥＧＧｅｎｒｉｃｈｍｅｎｔｐａｔｈｗａｙｓｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｍｅｄｉｃｉｎａｌｐａｒｔｓｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇＡＦＷｖｓＡＦＥ（Ａ），ＡＬＷ ｖｓＡＬＥ
（Ｂ），ＡＦＥｖｓＡＬＥ（Ｃ）ａｎｄＡＦＷｖｓＡＬＷ（Ｄ）

表３　八角枫不同提取溶剂指标性成分
Ｔａｂ３　ＩｎｄｉｃａｔｉｖｅｃｏｍｐｏｕｎｄｓｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｅｘｔｒａｃｔｓｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ

Ｎｏ Ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ Ｆｏｒｍｕｌａ Ｉｏｎｉｚａｔｉｏｎｍｏｄｅｌ Ｃｌａｓｓｉｆｙ ＶＩＰ Ｐｖａｌｕｅ Ｔｙｐｅ

１ １（４Ｍｅｔｈｏｘｙｐｈｅｎｙｌ）１ｐｒｏｐａｎｏｌ Ｃ１０Ｈ９ＮＯ３ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｓ １８５ ００２ Ｕｐ

２ １ＯｐＣｏｕｍａｒｏｙｌβＤｇｌｕｃｏｓｅ Ｃ８Ｈ６Ｎ２Ｏ２ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｓ １８１ ００２ Ｕｐ

３ ２，６Ｄｉｔｅｒｔｂｕｔｙｌｐｈｅｎｏｌ Ｃ１４Ｈ２２Ｏ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｓ １９０ ００３ Ｕｐ

４ Ｓｉｎａｐａｌｄｅｈｙｄｅ４Ｏｇｌｕｃｏｓｉｄｅ Ｃ１７Ｈ２２Ｏ９ ［Ｍ＋Ｈ］＋ Ｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｓ １９５ ００４ Ｕｐ

５ Ｖａｎｉｌｌｉｃａｃｉｄ４Ｏｇｌｕｃｏｓｉｄｅ Ｃ１４Ｈ１８Ｏ９ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｓ １８７ ００４ Ｕｐ

６ ２，４Ｄｉｔｅｒｔｂｕｔｙｌｐｈｅｎｏｌ Ｃ１４Ｈ２２Ｏ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｓ １９０ ００３ Ｕｐ

７ ５Ｈｙｄｒｏｘｙｉｎｄｏｌｅ３ａｃｅｔｉｃａｃｉｄ Ｃ１５Ｈ１８Ｏ８ ［Ｍ－Ｈ］－ Ａｌｋａｌｏｉｄｓ １９１ ００４ Ｕｐ

８ Ｂｅｎｚｏｙｌｅｎｅｕｒｅａ Ｃ３０Ｈ４８Ｏ３ ［Ｍ＋Ｈ］＋ Ａｌｋａｌｏｉｄｓ １６１ ００３ Ｕｐ

９ ３Ｅｐｉｕｒｓｏｌｉｃａｃｉｄ Ｃ２７Ｈ３０Ｏ１５ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｔｅｒｐｅｎｏｉｄｓ １８５ ００４ Ｕｐ

１０ Ｆｒａｘｉｎ Ｃ１６Ｈ１８Ｏ１０ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｌｉｇｎａｎｓａｎｄｃｏｕｍａｒｉｎｓ １７０ ００１ Ｕｐ

的是，除了筛选得到的差异化合物，作为八角枫的主

要毒效成分八角枫碱虽未具有显著性差异，但其在

须根中的相对含量约是根中的１００倍，这可能也是
导致八角枫不同药用部位差异性的原因之一。

３６３　指标性成分分析　为方便直接观察代谢物
变化规律，对显著差异代谢物进行热图分析，结果见

图１５，图中红色区域代表差异代谢物的高表达区，
蓝色区域代表差异代谢物的低表达区。在不同提取

溶剂组的比较中，醇提物主要集中于红色高表达区

域，而水提物主要集中于蓝色低表达区域，醇提物中

５种［２，４二叔丁基苯酚、２，６二叔丁基苯酚、
１（４甲氧苯基）１丙醇、１Ｏ对香豆酰βＤ葡萄糖、
３表熊果酸］差异代谢物的表达量显著高于水提液，
这可能是因为酚酸类化合物通常以结合态与碳水化

合物、蛋白质、结合在一起，不易提出，采用有机溶剂

提取能使其氢键断裂易于溶出［３１］，在提取液中含量

更高。

８表马钱子苷酸、左旋肉碱、玉叶金花苷酸、
·５１６１·
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　　　表４　不同药用部位显著指标性成分
Ｔａｂ４　ＩｎｄｉｃａｔｉｖｅｃｏｍｐｏｕｎｄｓｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｍｅｄｉｃｉｎａｌｐａｒｔｓｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ

Ｎｏ Ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ　　　　　　 Ｆｏｒｍｕｌａ　 Ｉｏｎｉｚａｔｉｏｎｍｏｄｅｌ Ｃｌａｓｓｉｆｙ　　　 ＶＩＰ Ｐｖａｌｕｅ Ｔｙｐｅ

１ １ＯＧａｌｌｏｙｌβＤｇｌｕｃｏｓｅ Ｃ１３Ｈ１６Ｏ１０ ［Ｍ＋Ｈ］＋ Ｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｓ １３９ ００２ Ｕｐ

２ ２Ａｍｉｎｏ３ｍｅｔｈｏｘｙｂｅｎｚｏｉｃａｃｉｄ Ｃ８Ｈ９ＮＯ３ ［Ｍ＋Ｈ］＋ Ｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｓ １３８ ００４ Ｄｏｗｎ

３ １ＯｐＣｏｕｍａｒｏｙｌβＤｇｌｕｃｏｓｅ Ｃ１５Ｈ１８Ｏ８ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｓ １２０ ００２ Ｕｐ

４ ３Ｈｙｄｒｏｘｙｂｅｎｚａｌｄｅｈｙｄｅ Ｃ７Ｈ６Ｏ２ ［Ｍ＋Ｈ］＋ Ｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｓ １４３ ００１ Ｕｐ

５ ６ＯＡｃｅｔｙｌａｒｂｕｔｉｎ Ｃ１４Ｈ１８Ｏ８ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｐｈｅｎｏｌｉｃａｃｉｄｓ １４３ ００３ Ｕｐ

６ Ｐｒｕｎｉｎ Ｃ２１Ｈ２２Ｏ１０ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｆｌａｖｏｎｏｉｄｓ １３９ ００３ Ｄｏｗｎ

７ Ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ３Ｏｇｌｕｃｏｒｈａｍｎｏｓｉｄｅ Ｃ２７Ｈ３０Ｏ１５ ［Ｍ＋Ｈ］＋ Ｆｌａｖｏｎｏｉｄｓ １４１ ００２ Ｄｏｗｎ

８ Ａｒｏｍａｄｅｎｄｒｉｎ７Ｏｇｌｕｃｏｓｉｄｅ Ｃ２１Ｈ２２Ｏ１１ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｆｌａｖｏｎｏｉｄｓ １４２ ００３ Ｄｏｗｎ

９ Ｅｓｃｕｌｉｎ Ｃ１５Ｈ１６Ｏ９ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｌｉｇｎａｎｓａｎｄｃｏｕｍａｒｉｎｓ １３３ ００１ Ｄｏｗｎ

１０ Ｆｒａｘｉｎ Ｃ１６Ｈ１８Ｏ１０ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｌｉｇｎａｎｓａｎｄｃｏｕｍａｒｉｎｓ １４１ ００３ Ｄｏｗｎ

１１ ５Ｈｙｄｒｏｘｙｉｎｄｏｌｅ３ａｃｅｔｉｃａｃｉｄ Ｃ１０Ｈ９ＮＯ３ ［Ｍ－Ｈ］－ Ａｌｋａｌｏｉｄｓ １４３ ００１ Ｕｐ

１２ Ｂｅｎｚｏｙｌｅｎｅｕｒｅａ Ｃ８Ｈ６Ｎ２Ｏ２ ［Ｍ＋Ｈ］＋ Ａｌｋａｌｏｉｄｓ １３９ ００３ Ｕｐ

１３ Ｄｅｏｘｙｖａｓｉｃｉｎｏｎｅ Ｃ１１Ｈ１０Ｎ２Ｏ ［Ｍ＋Ｈ］＋ Ａｌｋａｌｏｉｄｓ １３９ ００１ Ｄｏｗｎ

１４ Ｔｈｅｏｐｈｙｌｌｉｎｅ Ｃ７Ｈ８Ｎ４Ｏ２ ［Ｍ－Ｈ］－ Ａｌｋａｌｏｉｄｓ １３９ ００４ Ｄｏｗｎ

１５ ＬＣａｒｎｉｔｉｎｅ Ｃ７Ｈ１５ＮＯ３ ［Ｍ＋Ｈ］＋ Ａｌｋａｌｏｉｄｓ １３３ ００１ Ｕｐ

１６ Ｌｏｇａｎｉｃａｃｉｄ Ｃ１６Ｈ２４Ｏ１０ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｔｅｒｐｅｎｏｉｄｓ １４３ ００３ Ｕｐ

１７ ８Ｅｐｉｌｏｇａｎｉｃａｃｉｄ Ｃ１６Ｈ２４Ｏ１０ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｔｅｒｐｅｎｏｉｄｓ １４２ ００３ Ｕｐ

１８ ３Ｅｐｉｕｒｓｏｌｉｃａｃｉｄ Ｃ３０Ｈ４８Ｏ３ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｔｅｒｐｅｎｏｉｄｓ １３５ ００４ Ｄｏｗｎ

１９ Ｐｉｓｉｆｅｒｉｃａｃｉｄ Ｃ２０Ｈ２８Ｏ３ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｔｅｒｐｅｎｏｉｄｓ １３８ ００３ Ｕｐ

２０ Ｍｕｓｓａｅｎｏｓｉｄｉｃａｃｉｄ Ｃ１６Ｈ２４Ｏ１０ ［Ｍ－Ｈ］－ Ｔｅｒｐｅｎｏｉｄｓ １４２ ００４ Ｕｐ

图１５　八角枫不同提取液（Ａ）和不同药用部位（Ｂ）指标性化合物热图
Ｆｉｇ１５　Ｈｅａｔｍａｐｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｅｘｔｒａｃｔｓ（Ａ）ａｎｄｍｅｄｉｃｉｎａｌｐａｒｔｓ（Ｂ）ｏｆＡｌａｎｇｉｕｍｃｈｉｎｅｎｓｅ

马钱子苷酸、日本花柏酸、５羟基吲哚３乙酸、
３羟基苯甲醛、亚苯甲酰基脲、６Ｏ乙酰熊果苷在
须根中的表达量显著高于根，其中环烯醚萜类成

分马钱子苷酸、８表马钱子苷酸具有保肝、抗炎
镇痛、抑菌、抗氧化等活性［３２３３］，日本花柏酸具有

良好的抗氧化、抗菌、抑制血管生成等活性［３４］。

同时，亚苯甲酰基脲是一种有毒化合物，常被用

作一类杀虫剂使用［３５］，在八角枫水提液及须根

中含量显著高于醇提液及根，这可能导致八角枫

水提液及须根毒性更高，但有研究表明，八角枫

根水煎液熏洗配合腰腿痹通胶囊口服治疗，能明

显改善类风湿关节炎患者的临床症状及体

征［３６］，治疗的同时是否对人体产生危害还有待

进一步的研究。

４　讨　论
八角枫作为我省少数民族地区的特色药材，临床

应用普遍，化学成分复杂多样，主要含有生物碱类、酚

苷类、萜类、黄酮类及挥发油类成分，但目前对八角枫

的相关研究仍较少，其中生物碱类成分被认为是八角
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枫的主要活性成分，同时也是毒性成分，在《纲目拾

遗》《贵阳民间草药》等均记载其有毒［２１，３７］。

为了解析八角枫不同部位化学成分，探究不同

部位中药效成分和毒性成分差异，本实验建立

ＵＰＬＣＭＳ／ＭＳ法对八角枫进行测定，结合自建数据
库、网络数据库及文献报道，高效地对检测到的化合

物碎片离子进行解析，鉴定其化合物结构，并对各类

代表性成分的裂解规律进行归纳总结。黄酮类化合

物的裂解主要以糖基及糖苷键的断裂、脱去羰基分

子等为主，酚酸类化合物的裂解主要为失去羟基、羧

基、Ｃ２Ｈ４等，生物碱类化合物的裂解主要为失去
ＮＨ３、Ｃ２Ｈ４、Ｃ２Ｈ２等，木脂素和香豆素类化合物的裂
解主要为失去 ＣＨ４Ｏ、ＣＯ等，鞣质类化合物鉴定裂
解主要为失去 ＣＨ３、ＣＨ４Ｏ、ＣＯ等，萜类化合物裂解
主要为失去 Ｇｌｕ、ＣＯ２、Ｈ２Ｏ等。上述八角枫中的各
类成分裂解规律与其他中药中各类成分裂解规律基

本一致［３８４１］，这些裂解规律可为其药材及保健品中

同类成分鉴定提供参考。

八角枫中最主要的生物碱为八角枫碱，即消

旋毒藜碱（Ｄｌａｎａｂａｓｉｎｅ），有较好的肌肉松弛作用，
在临床上被用作与肌松剂使用［４２４３］，但其具有一

定毒性，中毒剂量与治疗量十分接近［４４］。肝脏是

毒性作用的主要靶器官，八角枫可以通过干扰肝

的氧化应激和氨基酸代谢，诱导肝代谢紊乱，导致

肝脏毒性［４５］。现代研究表明，毒藜碱能诱导形成

山羊先天性腭裂，抑制神经细胞及神经胶质细胞

的增殖，并抑制神经元轴突的生长［１６，４６］。在本实

验的结果中，八角枫碱虽未是指标性成分，但其在

不同提取液及不同药用部位中均存在显著性差

异，其中醇提液中八角枫碱的相对含量稍高于水

提液，须根中八角枫碱相对含量明显高于根，这也

与文献报道须根与根毒性大小不一，且须根毒性

更强的情况相符［１４，１９，２２］。

ＫＥＧＧ结果表明，次生代谢产物合成及类黄酮
生物合成途径对研究八角枫不同药用部位及不同提

取液的毒效具有重要指导意义。在天然化合物中，

类黄酮是重要的次生代谢产物，存在于大多数水果

和蔬菜中，其中芹菜素具有良好的心脑血管保护、抗

病毒、抗菌等［４７４８］药理活性，可以通过影响 ＳＩＲＴ３／
ＰＩＮＫ１／Ｐａｒｋｉｎ通路促进线粒体自噬，减轻小鼠神经
毒性［４９］，并促进Ｉｓｈｉｋａｗａ细胞死亡［５０］，在抗癌药物

研制方面有巨大潜力，本实验结果表明，其在根中的

含量远大于须根。在八角枫须根及根的化学成分鉴

别结果中发现，４，５，６三羟基２环己烯１亚乙乙

腈、３羟基苯甲醛、獐牙菜苷、６Ｏ乙酰熊果苷等仅
在须根中鉴别出，且指标性化合物中茶碱、吲哚酮、

Ｌ酪胺等多种有毒生物碱类成分含量在不同药用部
位含量均有差距，由此推测这可能是导致八角枫不

同药用部位毒性不一的原因之一，同时也反映了苗

药八角枫的毒性产生不只是单一成分所造成，而是

多成分协同作用而造成的。根中特有的山柰酚具有

抗炎、抗氧化等活性，在治疗类风湿性关节炎、改善

骨质疏松等方面疗效显著［５１５３］；槲皮素是自然界中

较强的抗氧化剂［５４５５］，其在须根中的含量远大于

根。此部分差异显著化合物都与八角枫的功能主治

息息相关，这可能是影响八角枫主要药效成分差异

的关键，对八角枫不同药用部位化学成分差异的研

究使八角枫的临床使用及进一步开发利用具有更大

潜力。

醇提取物与水提取物结果表明，不同提取溶剂

中化合物含量也存在差异，在八角枫水提液及醇提

液中，次衣草亭、５羟基吲哚３乙酸、２甲基苯甲酸
及异橙皮内酯等仅在醇提液中鉴别出，异橙皮内酯

作为中药化橘红的主要药理活性成分，可以通过

ＮＦκＢ和ＥＲＫ途径抑制 Ｍ１巨噬细胞极化，从而发
挥抑制炎症的作用［５６］；在八角枫须根提取液中，表

儿茶素苷、５甲氧基水杨酸、二氢异石榴皮碱等仅在
水提液中鉴别出，这可能更多与化合物结构及其理

化性质等有关，如附子经水煮可以使其双酯型生物

碱水解等［５７５９］。

综上，本实验通过对八角枫不同部位指标性化

合物的研究，旨在探究差异性组分对八角枫药效和

毒性的影响，同时通过多元统计学方法能更直观准

确地反映出八角枫不同部位、不同溶剂提取后化学

成分及其含量的变化情况，对于指导八角枫药材临

床合理使用及深入探讨八角枫成分与药效和毒性之

间的关联具有重要意义。研究结果不仅为八角枫药

效物质基础阐明提供了重要依据，也为进一步深入

研究八角枫药材各部位和提取方式化学成分与药

效、毒性的关联性提供了参考，为八角枫药材的合理

使用、快速鉴定、质量控制与深入地开发利用奠定了

基础。
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