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［摘要］　目的：研究金莲花中５个黄酮类化合物的体内代谢产物。方法：将荭草素、荭草素２″ＯβＬ半乳糖
苷、牡荆素、２″Ｏ（２甲基丁酰基）牡荆素、异槲皮素分别以静脉注射的方式给予大鼠，给药１０ｍｉｎ后取血，利用
高效液相色谱串联质谱法（ＨＰＬＣＭＳ／ＭＳ）对血浆中的代谢产物进行分析。结果：大鼠体内共检测到２０个代谢产物，
其中５个来源于荭草素、２个来源于荭草素２″ＯβＬ半乳糖苷、３个来源于牡荆素、５个来源于２″Ｏ（２甲基丁酰
基）牡荆素、５个来源于异槲皮素。通过准分子离子峰及二级碎片推测２０个代谢产物的结构及５个原型化合物的代
谢规律。结论：５个黄酮类成分均可以通过氧化、甲基化、硫酸酯结合、葡萄糖醛酸结合等Ⅰ相及Ⅱ相代谢过程代
谢为相应的产物。

［关键词］　金莲花；黄酮类化合物；代谢产物；荭草素；荭草素２″ＯβＬ半乳糖苷；牡荆素；２″Ｏ（２甲基
丁酰基）牡荆素；异槲皮素
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金莲花为毛莨科多年生草本植物金莲花 Ｔｒｏｌｌｉｕｓ
ｃｈｉｎｅｎｓｉｓＢｕｎｇｅ的干燥花，由于其具有抗病毒、抗
菌、抗炎等药理活性被广泛用于治疗咽炎、扁桃体

炎、急性中耳炎和急性淋巴管炎等疾病［１３］。金莲花

中的主要化学成分为黄酮类、酚酸类和生物碱类物

质［２，４］。其中黄酮类物质中大部分为黄酮碳苷，即黄

酮骨架的Ｃ８通过ＣＣ键与糖基相连，包括荭草素、
牡荆素、异当药黄素、荭草素２″ＯβＬ半乳糖苷、
牡荆素２″ＯβＬ半乳糖苷、２″Ｏ（２甲基丁酰基）
荭草素、２″Ｏ（２甲基丁酰基）牡荆素、荭草素６
（３羟基３甲基戊二酸）２″ＯβＬ半乳糖苷（荭草素
６ＨＭＧ２″ＯβＬ半乳糖苷）、牡荆素６ＨＭＧ２″Ｏ
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βＬ半乳糖苷、金莲花碳苷Ⅰ ～Ⅲ等［５８］。除此之外

还有黄酮氧苷，如槲皮素和异槲皮素［９］。

中药药效是多成分多靶点的协同效应和多成分

单靶点叠加效应的共同结果，并且中药的成分需要

被吸收入血后才能够到达相应的靶器官发挥作用，

因此真正起效的应该是血液中的原型成分和代谢产

物［１０］。目前研究认为，金莲花中的主要化学成分是

黄酮类化合物［１１］，但其在体内真正起效的成分依然

不明确。鉴于此，本研究采用高效液相色谱串联质

谱法（ＨＰＬＣＭＳ／ＭＳ）对金莲花中５个典型的黄酮类
化合物体内代谢产物及代谢途径进行研究，以期进

一步明确金莲花中所含主要物质在体内的代谢过程，

为合理用药提供参考。

１　材料

１１　仪器与试药
１５２５型高效液相色谱仪（美国 Ｗａｔｅｒｓ公司）；

ＬＴＱＯＲＢＴＴＲＡＰＸＬ型质谱仪（美国 Ｔｈｅｒｍｏ公司）；
甲酸、乙腈（色谱纯，美国 Ｆｉｓｈｅｒ公司）；１，２丙二
醇、水合氯醛（分析纯，中国医药集团有限公司）；

荭草素、荭草素２″ＯβＬ半乳糖苷、牡荆素、２″Ｏ
（２甲基丁酰基）牡荆素、异槲皮素均为本实验室从
金莲花中提取分离，经 ＨＰＬＣ峰面积归一化法测定
其纯度均大于９８％。
１２　实验动物

清洁级ＳＤ大鼠，体质量（２００±２０）ｇ，由北京
斯贝福实验动物科技有限公司提供，实验动物生产

许可证号：ＳＣＸＫ（京）２０１１０００４。实验前禁食不禁
水２４ｈ。

２　方法

２１　色谱条件

ＷｅｌｃｈＵｌｔｉｍａｔｅＣ１８色谱柱（２５０ｍｍ×４６ｍｍ，５μｍ），
有预柱；流动相为乙腈（Ａ）０１％甲酸水溶液（Ｂ），
梯度洗脱条件分别为荭草素：０～９ｍｉｎ，５％ ～
２５％Ａ；９～１２ｍｉｎ，２５％Ａ；１２～１７ｍｉｎ，２５％ ～
４５％Ａ；１７～２４ｍｉｎ，４５％ ～６０％Ａ；２４～２９ｍｉｎ，
６０％ ～８０％Ａ；２９～３１ｍｉｎ，８０％ ～５％Ａ；３１～
３５ｍｉｎ，５％Ａ。荭草素２″ＯβＬ半乳糖苷：０～
１２ｍｉｎ，５％ ～２５％Ａ；１２～１５ｍｉｎ，２５％ ～２７％Ａ；
１５～２７ｍｉｎ，２７％～４５％Ａ；２７～３０ｍｉｎ，４５％～７０％Ａ；
３０～３２ｍｉｎ，７０％～５％Ａ；３２～３５ｍｉｎ，５％Ａ。牡荆素：
０～６ｍｉｎ，５％ ～１５％Ａ；６～１６ｍｉｎ，１５％ ～３５％Ａ；

１６～２０ｍｉｎ，３５％ ～５０％Ａ；２０～２５ｍｉｎ，５０％ ～
８０％Ａ；２５～２７ｍｉｎ，８０％ ～５％Ａ；２７～３０ｍｉｎ，
５％Ａ。２″Ｏ（２甲基丁酰基）牡荆素：０～７ｍｉｎ，
５％～２５％ Ａ；７～１８ｍｉｎ，２５％ ～５５％Ａ；１８～
２５ｍｉｎ，５５％ ～８０％Ａ；２５～２７ｍｉｎ，８０％ ～５％Ａ；
２７～３０ｍｉｎ，５％Ａ。异槲皮素：０～２０ｍｉｎ，５％ ～
７０％Ａ；２０～２２ｍｉｎ，７０％ ～５％Ａ；２２～２５ｍｉｎ，
５％Ａ；流速为１０ｍＬ·ｍｉｎ－１；进样量为１０μＬ。
２２　质谱条件

Ａｃｃｅｌａ６００型泵；电喷雾离子源（ＥＳＩ）；负离子
扫描模式；扫描范围为ｍ?ｚ１００～１０００；毛细管温度为
３５０℃；毛细管电压为 －３５Ｖ；气化温度为３００℃；
鞘流气体积流量为１７Ｌ·ｍｉｎ－１。

２３　药品制备

精密称定荭草素２″ＯβＬ半乳糖苷，超声溶解
于水中。精密称定荭草素、牡荆素、２″Ｏ（２甲基
丁酰基）牡荆素、异槲皮素，用３０％ １，２丙二醇水
溶液超声溶解。荭草素、荭草素２″ＯβＬ半乳糖
苷、牡荆素、２″Ｏ（２甲基丁酰基）牡荆素、异槲
皮素终质量浓度分别为 １６０、３００、１００、３００、
１２５ｍｇ·ｍＬ－１。
２４　给药及采血

大鼠随机分为５组，每组１０只，其中５只为给
药组，５只为空白组。荭草素、荭草素２″ＯβＬ半
乳糖苷、牡荆素、２″Ｏ（２甲基丁酰基）牡荆素、
异槲皮素分别按照 １０００、１５００、６２５、１５００、
７５０ｍｇ·ｋｇ－１尾静脉注射给药，各对照组给予相同
体积的蒸馏水，给药后１０ｍｉｎ眼眶静脉丛取血。

２５　样品处理

取血后静置３０ｍｉｎ，５０００ｒ·ｍｉｎ－１离心１０ｍｉｎ（离
心半径为１１５ｃｍ）。各组取空白血清和含药血清各
５００μＬ，分别加入３倍体积的乙腈涡旋混匀，沉淀蛋
白，１２０００ｒ·ｍｉｎ－１离心１５ｍｉｎ（离心半径为６６ｃｍ）。
吸取上清液１７００μＬ，于４０℃氮气吹干，再用甲醇
１７０μＬ复溶。超声溶解２ｍｉｎ，１２０００ｒ·ｍｉｎ－１离心
１５ｍｉｎ（离心半径为６６ｃｍ）。吸取上清液过０４５μｍ
滤膜，备用。

３　结果

各组样品的 ＨＰＬＣＭＳ／ＭＳ总离子流图见图 １，
原型成分及代谢产物结构式见图２～３，原型成分及
代谢产物的碎片信息见表１～２。
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注：Ａ荭草素组空白血清；Ａ′荭草素组含药血清；Ｂ荭草素２″ＯβＬ半乳糖苷组空白血清；Ｂ′荭草素２″ＯβＬ半乳糖苷组含药血

清；Ｃ牡荆素组空白血清；Ｃ′牡荆素组含药血清；Ｄ２″Ｏ（２甲基丁酰基）牡荆素组空白血清；Ｄ′２″Ｏ（２甲基丁酰基）牡荆素组

含药血清；Ｅ异槲皮素组空白血清；Ｅ′异槲皮素组含药血清。

图１　各组大鼠空白血清和含药血清的总离子流图
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图２　金莲花中５个原型成分结构式

图３　金莲花中５个原型成分在大鼠体内的代谢产物结构式

表１　金莲花中５个原型成分质谱信息

原型成分 分子式
［Ｍ－Ｈ］－（ｍ?ｚ）

理论值 测定值
二级离子碎片（ｍ?ｚ）

荭草素 Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１１ ４４７１０ ４４７０９ ３５７０８［Ｍ－Ｃ３Ｈ６Ｏ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－９０］－），３２７１６［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－）

荭草素 ２″Ｏβ
Ｌ半乳糖苷

Ｃ２７Ｈ３０Ｏ１６ ６０９１５ ６０９１５ ５１９２２［Ｍ－Ｃ３Ｈ６Ｏ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－９０］－），４８９１８［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－），
４２９１７［Ｍ－Ｃ６Ｈ１２Ｏ６－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１８０］－），３６９１６［Ｍ－Ｃ８Ｈ１６Ｏ８－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２４０］－），
３０９１７［Ｍ－Ｃ１０Ｈ２０Ｏ１０－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－３００］－），３５７１１［Ｍ－Ｃ９Ｈ１６Ｏ８－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２５２］－），
３２７１１［Ｍ－Ｃ１０Ｈ１８Ｏ９－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２８２］－），２９７１９［Ｍ－Ｃ１１Ｈ２０Ｏ１０－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－３１２］－）

牡荆素 Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１０ ４３１１１ ４３１１０ ３４１０６［Ｍ－Ｃ３Ｈ６Ｏ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－９０］－），３１１０１［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－），
２８２９７［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－ＣＯ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１４８］－）

２″Ｏ（２甲 基

丁酰基）牡荆素

Ｃ２６Ｈ２８Ｏ１１ ５１５１６ ５１５１５ ４３１１９［Ｍ－Ｃ５Ｈ８Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－８４］－），３２３１１［Ｍ－Ｃ８Ｈ１４Ｏ４－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１９２］－），
２９３０６［Ｍ－Ｃ９Ｈ１６Ｏ５－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２２２］－）

异槲皮素 Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１２ ４６３１０ ４６３０９ ４４５１８［Ｍ－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１８］－），３４３０４［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－），
３００９９［Ｍ－Ｃ６Ｈ１０Ｏ５－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１６２］－），１５０９７［Ｍ－Ｃ１４Ｈ１６Ｏ８－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－３１２］－）
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表２　金莲花中５个原型成分在大鼠体内的代谢产物质谱信息

代谢

产物
分子式

［Ｍ－Ｈ］－（ｍ?ｚ）

理论值 测定值
二级离子碎片（ｍ?ｚ）

Ｍ１ Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１４Ｓ ５２７０６ ５２７０５ ４４７１２［Ｍ－ＳＯ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－８０］－），３５７１４［Ｍ－ＳＯ３－Ｃ３Ｈ６Ｏ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７０］－），３２７０９
［Ｍ－ＳＯ３－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２００］－），４３７０８［Ｍ－Ｃ３Ｈ６Ｏ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－９０］－），４０７０９
［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－）

Ｍ２ Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１６Ｓ ５５９０５ ５５９０２ ５４１２１［Ｍ－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１８］－），４７９１５［Ｍ－ＳＯ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－８０］－），３８９１９［Ｍ－ＳＯ３－
Ｃ３Ｈ６Ｏ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７０］－），３５９１５［Ｍ－ＳＯ３－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２００］－）

Ｍ３ Ｃ２７Ｈ２８Ｏ１７ ６２３１３ ６２３１３ ５３３１３［Ｍ－Ｃ３Ｈ６Ｏ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－９０］－），５０３０８［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－），４４７１７
［Ｍ－Ｃ６Ｈ８Ｏ６－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７６］－），３５６９７［Ｍ－Ｃ９Ｈ１４Ｏ９－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２６６］－），３２７０２
［Ｍ－Ｃ１０Ｈ１６Ｏ１０－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２９６］－）

Ｍ４ Ｃ２８Ｈ３０Ｏ１７ ６３７１５ ６３７１４ ４６１２０［Ｍ－Ｃ６Ｈ８Ｏ６－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７６］－），６１９３１［Ｍ－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１８］－），５５９１０
［Ｍ－Ｈ２Ｏ－Ｃ２Ｈ４Ｏ２－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－７８］－），５４７１７［Ｍ－Ｃ３Ｈ６Ｏ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－９０］－），５１７１７
［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－），３７１０８［Ｍ－Ｃ９Ｈ１４Ｏ９－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２６６］－），３４１１６
［Ｍ－Ｃ１０Ｈ１６Ｏ１０－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２９６］－）

Ｍ５ Ｃ２２Ｈ２２Ｏ１１ ４６１１２ ４６１１１ ３７１１０［Ｍ－Ｃ３Ｈ６Ｏ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－９０］－），３４１１０［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－），２８５２４
［Ｍ－Ｃ６Ｈ８Ｏ６－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７６］－）

Ｍ６ Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１１ ４４７１０ ４４７１０ ３５７１９［Ｍ－Ｃ３Ｈ６Ｏ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－９０］－），３２７０７［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－）

Ｍ７ Ｃ２８Ｈ３２Ｏ１６ ６２３１７ ６２３１７ ４６３２３［Ｍ－Ｃ９Ｈ４Ｏ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１６０］－），４４３０７［Ｍ－Ｃ６Ｈ１２Ｏ６－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１８０］－），４２８１７
［Ｍ－Ｃ６Ｈ１２Ｏ６－ＣＨ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１９５］－），５０３０８［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－），３７１１７
［Ｍ－Ｃ９Ｈ１６Ｏ８－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２５２］－），３４１０３［Ｍ－Ｃ１０Ｈ１８Ｏ９－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２８２］－）

Ｍ８ Ｃ２７Ｈ２８Ｏ１６ ６０７１４ ６０７１３ ５８８８０［Ｍ－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１８］－），４８７２０［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－），４３１１２
［Ｍ－Ｃ６Ｈ８Ｏ６－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７６］－），４１３０３［Ｍ－Ｃ６Ｈ８Ｏ６－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１９４］－），３１１１１
［Ｍ－Ｃ１０Ｈ１６Ｏ１０－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２９６］－）

Ｍ９ Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１２ ４６３１０ ４６３０９ ２８７０６［Ｍ－Ｃ９Ｈ４Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７６］－），１７４９６［Ｍ－Ｃ１２Ｈ１６Ｏ８－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２８８］－），２６９２０
［Ｍ－Ｃ９Ｈ６Ｏ５－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１９４］－），４４４９６［Ｍ－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１８］－）

Ｍ１０ Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１２ ４６３１０ ４６３０９ ２８７０６［Ｍ－Ｃ９Ｈ４Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７６］－），１７４９６［Ｍ－Ｃ１２Ｈ１６Ｏ８－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２８８］－），２６９２０
［Ｍ－Ｃ９Ｈ６Ｏ５－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１９４］－），４４４９６［Ｍ－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１８］－）

Ｍ１１ Ｃ３２Ｈ３６Ｏ１７ ６９１２０ ６９１１９ ５８９２８［Ｍ－Ｃ５Ｈ８Ｏ－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１０２］－），５１５２９［Ｍ－Ｃ６Ｈ８Ｏ６－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７６］－），
４１３１５［Ｍ－Ｃ１１Ｈ１６Ｏ７－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２７８］－）

Ｍ１２ Ｃ３２Ｈ３６Ｏ１８ ７０７１９ ７０７１８ ６８９２１［Ｍ－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１８］－），５３１１２［Ｍ－Ｃ６Ｈ８Ｏ６－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７６］－）

Ｍ１３ Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１０ ４３１１１ ４３１１０ ３４１０３［Ｍ－Ｃ３Ｈ６Ｏ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－９０］－），３１１０８［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－），２８２９５
［Ｍ－Ｃ５Ｈ８Ｏ５－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１４８］－）

Ｍ１４ Ｃ２７Ｈ２８Ｏ１６ ６０７１４ ６０７１３ ５８９１６［Ｍ－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１８］－），４８６９６［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－），４３１０４
［Ｍ－Ｃ６Ｈ８Ｏ６－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７６］－），４１３２１［Ｍ－Ｃ６Ｈ８Ｏ６－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１９４］－），３１１００
［Ｍ－Ｃ１０Ｈ１６Ｏ１０－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２９６］－）

Ｍ１５ Ｃ２７Ｈ２８Ｏ１６ ６０７１４ ６０７１３ ５８９２６［Ｍ－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１８］－），４８７２６［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－），４３１１７
［Ｍ－Ｃ６Ｈ８Ｏ６－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７６］－），４１３３７［Ｍ－Ｃ６Ｈ８Ｏ６－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１９４］－），３１１０７
［Ｍ－Ｃ１０Ｈ１６Ｏ１０－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２９６］－）

Ｍ１６ Ｃ２８Ｈ３０Ｏ１８ ６５３１４ ６５３１４ ４７７１７［Ｍ－Ｃ６Ｈ８Ｏ６－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７６］－），３１５１５［Ｍ－Ｃ１２Ｈ１８Ｏ１１－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－３３８］－），
３００２１［Ｍ－Ｃ１３Ｈ２１Ｏ１１－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－３５３］－）

Ｍ１７ Ｃ２８Ｈ３０Ｏ１８ ６５３１４ ６５３１４ ４７７１９［Ｍ－Ｃ６Ｈ８Ｏ６－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７６］－），３１５１７［Ｍ－Ｃ１２Ｈ１８Ｏ１１－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－３３８］－），
３０００７［Ｍ－Ｃ１３Ｈ２１Ｏ１１－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－３５３］－）

Ｍ１８ Ｃ２８Ｈ３０Ｏ１８ ６５３１４ ６５３１４ ４７７１２［Ｍ－Ｃ６Ｈ８Ｏ６－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７６］－），３１５０４［Ｍ－Ｃ１２Ｈ１８Ｏ１１－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－３３８］－），
３００１６［Ｍ－Ｃ１３Ｈ２１Ｏ１１－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－３５３］－），３４２１４［Ｍ－Ｃ１４Ｈ１５Ｏ８－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－３１１］－）

Ｍ１９ Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１５Ｓ ５４３０５ ５４３０５ ５２４８６［Ｍ－Ｈ２Ｏ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１８］－），３８０９４［Ｍ－Ｃ６Ｈ１０Ｏ５－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１６２］－），３０１０８
［Ｍ－Ｃ６Ｈ１０Ｏ５－ＳＯ３－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２４２］－）

Ｍ２０ Ｃ２２Ｈ２２Ｏ１２ ４７７１１ ４７７１１ ４６２１５［Ｍ－ＣＨ３ －Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１５］－），４４９２３［Ｍ－ＣＯ－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－２８］－），３５７１７
［Ｍ－Ｃ４Ｈ８Ｏ４－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１２０］－），３１４０３［Ｍ－Ｃ６Ｈ１１Ｏ５ －Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１６３］－），２９９０２
［Ｍ－Ｃ７Ｈ１４Ｏ５－Ｈ］－（［Ｍ－Ｈ－１７８］－）
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３１　荭草素代谢产物

荭草素（ｍ?ｚ４４７０９）共产生５种代谢产物。代
谢产物Ｍ１（ｍ?ｚ５２７０５）存在二级碎片 ｍ?ｚ４４７１２、
４３７０８、４０７０９，提示其可能为硫酸酯结合产物。代谢
产物Ｍ２（ｍ?ｚ５５９０２）存在二级碎片 ｍ?ｚ４７９１５，表明
其可能为硫酸酯结合产物，并且根据其相对分子质

量、分子式及其他二级碎片可推断 Ｍ２在 Ｍ１的基础
上又发生了 ２个位置的羟基化反应。代谢产物 Ｍ３
（ｍ?ｚ６２３１３）存在二级碎片 ｍ?ｚ４４７１７、５３３１３、
５０３０８，表明其为葡萄糖醛酸结合产物。代谢产物Ｍ４
（ｍ?ｚ６３７１４）存在二级碎片 ｍ?ｚ４６１２０、５４７１７、
５１７１７，表明其为甲基化和葡萄糖醛酸结合产物，结合
位置为黄酮母核。代谢产物Ｍ５（ｍ?ｚ４６１１１）存在二级
碎片ｍ?ｚ３７１１０、３４１１０，说明其为甲基化产物。

３２　荭草素２″ＯβＬ半乳糖苷代谢产物

荭草素２″ＯβＬ半乳糖苷（ｍ?ｚ６０９１５）共产生
２种代谢产物。根据代谢产物 Ｍ６（ｍ?ｚ４４７１０）的二
级碎片ｍ?ｚ３５７１９和３２７０７可推断Ｍ６为Ｏ苷键断
裂后产生的荭草素。代谢产物 Ｍ７（ｍ?ｚ６２３１７）存在
二级碎片ｍ?ｚ４４３０７和４２８１７，表明其可能为甲基化
产物，ｍ?ｚ３７１１７和３４１０３提示甲基结合在黄酮母核
上，并且ｍ?ｚ４６３２３提示发生了逆狄尔斯阿德尔反应
（ＲＤＡ）。据此进一步推断甲基是结合于Ａ环，又因５
ＯＨ的结合能力强于７ＯＨ，推断结合位置为５ＯＨ。

３３　牡荆素代谢产物

牡荆素（ｍ?ｚ４３１１０）共产生３种代谢产物。代谢
产物Ｍ８（ｍ?ｚ６０７１３）存在二级碎片ｍ?ｚ４３１１２，说明
发生了葡萄糖醛酸结合反应；同时碎片 ｍ?ｚ５５８８０、
４８７２０、４１３０３、３１１１１进一步证明了此推断。代谢
产物Ｍ９（ｍ?ｚ４６３０９）和 Ｍ１０（ｍ?ｚ４６３０９）为同分异
构体，根据二级碎片及相对分子质量推测两者均为羟基

化产物。两者存在互补二级碎片ｍ?ｚ２８７、１７５，该碎片来
源于ＲＤＡ裂解，据此推断羟基化发生于黄酮母核的
Ｂ环。

３４　２″Ｏ（２甲基丁酰基）牡荆素代谢产物

２″Ｏ（２甲基丁酰基）牡荆素（ｍ?ｚ５１５１５）共产
生５种代谢产物。代谢产物Ｍ１１（ｍ?ｚ６９１１９）存在二
级碎片ｍ?ｚ５１５２９，提示其为葡萄糖醛酸结合产物。代
谢产物 Ｍ１２（ｍ?ｚ７０７１８）存在二级碎片 ｍ?ｚ６８９２１、
５３１１２，表明其为羟基化和葡萄糖醛酸结合产物。代
谢产物Ｍ１３（ｍ?ｚ４３１１０）和牡荆素具有相同的相对

分子质量和二级碎片，表明其为牡荆素。代谢产物

Ｍ１４（ｍ?ｚ６０７１３）和 Ｍ１５（ｍ?ｚ６０７１３）为同分异构
体，两者与Ｍ８有相同的相对分子质量和许多相同的
二级碎片，表明 Ｍ１４和 Ｍ１５在牡荆素基础上发生了
葡萄糖醛酸结合反应，即２″Ｏ（２甲基丁酰基）牡荆
素去甲基丁酰基后，再发生葡萄糖醛酸结合反应。

３５　异槲皮素代谢产物

异槲皮素（ｍ?ｚ４６３０９）共产生 ５种代谢产物。
代谢产物 Ｍ１６（ｍ?ｚ６５３１４）、Ｍ１７（ｍ?ｚ６５３１４）和
Ｍ１８（ｍ?ｚ６５３１４）互为同分异构体，均存在二级碎片
ｍ?ｚ４７７，表明三者为葡萄糖醛酸结合产物。ｍ?ｚ４７７
为异槲皮素加１个甲基，表明其为甲基化产物。Ｍ１８
存在二级碎片ｍ?ｚ３４２１４，表明Ｍ１８的黄酮母核发生
了ＲＤＡ裂解，而 Ｍ１６和 Ｍ１７并没有出现该碎片，提
示Ｍ１８是葡萄糖醛酸结合反应和甲基反应发生在异
槲皮素Ａ环的产物，Ｍ１６和Ｍ１７是２种反应发生在异
槲皮素 Ｂ环的产物。代谢产物 Ｍ１９（ｍ?ｚ５４３０５）存
在二级碎片 ｍ?ｚ３８０９４、３０１０８，提示黄酮母核的
１个游离羟基上发生了硫酸酯结合反应。代谢产物
Ｍ２０（ｍ?ｚ４７７１１）存在二级碎片４６２１５，表明其可能
为异槲皮素的甲基化结合产物。Ｍ２０的相对分子质
量和二级碎片与文献报道的异鼠李素３Ｏ葡萄糖苷
一致［１２１３］，故可以确定 Ｍ２０为异槲皮素的３′ＯＨ发
生了甲基化反应的产物。５种黄酮类化合物的代谢
途径见图４。

４　讨论

许多代谢产物由于其稳定的化学性质及良好的

生物活性而比原型成分具有更好的药效，这些代谢产

物就是潜在的活性物质，有重要的研究意义。本研究

采用ＨＰＬＣＭＳ／ＭＳ测定了金莲花５个主要黄酮类成
分的体内代谢产物，发现未发生 Ｃ苷键断裂的现象，
表明黄酮Ｃ苷键结构较稳定［１４］。５个化合物发生了
氧化、甲基化、硫酸酯结合、葡萄糖醛酸结合等Ⅰ相和
Ⅱ相代谢反应，其中荭草素发生了甲基化、硫酸酯结
合和葡萄糖醛酸结合反应等Ⅱ相代谢反应，且硫酸化
和甲基化基本不同时发生，而牡荆素则只发生了葡萄

糖醛酸结合反应。由于牡荆素与荭草素相比在３′位
少１个羟基，据此可推测，在黄酮母核 Ｂ环的 ３′和
４′位存在羟基时易在 ３′位发生甲基和硫酸酯基结合
反应，在４′位发生葡萄糖醛酸结合反应，该反应能够
增加原化合物的极性，从而利于排泄。

·７９７·
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注：Ａ荭草素；Ｂ荭草素２″ＯβＬ半乳糖；Ｃ牡荆素；Ｄ２″Ｏ（２甲基丁酰基）牡荆素；Ｅ异槲皮素。

图４　５个黄酮类化合物的代谢途径

　　本实验研究了荭草素、荭草素２″ＯβＬ半乳糖
苷、牡荆素、２″Ｏ（２甲基丁酰基）牡荆素４种黄酮碳
苷及异槲皮素１种黄酮氧苷的代谢产物，发现除了Ｃ
苷键难于水解外，异槲皮素连于 Ｃ环上的 Ｏ苷键也
不易水解，这与本课题组前期研究结果一致［１５］。但

荭草素２″ＯβＬ半乳糖苷连于糖基上的 Ｏ苷键则发
生了水解。通过静脉注射给药后，药物可以通过血液

循环进入肝脏代谢，因而可以确定连于黄酮母核上的

黄酮Ｏ苷键不能在肝脏进行水解代谢。结合本实验
室前期对金莲花代谢产物的研究及相关文献，发现黄

酮类物质的代谢具有明显规律。首先，黄酮氧苷的主

要水解代谢发生在胃肠道中，会被水解为相应的苷和

苷元，而黄酮碳苷则主要通过肠道微生物产生的水解

酶进行水解代谢［１６］；其次，在进入血液循环后黄酮类

物质会在肝脏多种酶的作用下发生羟基化等Ⅰ相代

谢反应和葡萄糖醛酸结合、甲基化、硫酸酯化等Ⅱ相
代谢反应，其中葡萄糖醛酸结合反应较易发生于 ７
ＯＨ位及４′ＯＨ位。除此之外，还会由于肝肠循环而
发生黄酮母核的Ａ型和 Ｂ型裂解反应；最后，黄酮类
物质可以在肝脏中发生乙酰化反应［１５］，同时带有酰

基的黄酮类物质也可以在肝脏中发生水解反应脱酰

基，如２″Ｏ（２甲基丁酰基）牡荆素。本研究结果为
金莲花黄酮类化合物的体内代谢研究及金莲花的进

一步开发利用提供了参考。
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１３５１４７．

［５］　ＹＵＡＮＢＣ，ＹＡＮＧＲ，ＭＡＹＳ，ｅｔａｌ．Ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗｏｆ
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