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摘 要 目的：考察款冬花蜜炙前后的化学成分变化，为研究其药理作用机制提供依据。方法：采用超高效液相色谱-飞行时间质

谱联用（UPLC-Q-TOF/MS）技术进行分析鉴定，并运用MarkerLynx 4.1软件，通过主成分分析法和正交偏最小二乘判别法分析蜜

炙前后款冬花化学成分的含量变化。结果：款冬花蜜炙后，其蔗糖、葡萄糖、芦丁、反式阿魏酸、棕榈酸、款冬酮的含量升高，绿原

酸、芹菜素、亚麻酸、亚油酸的含量降低，肝毒吡咯里西啶生物碱成分（克氏千里光碱）含量下降。款冬花蜜炙前后指纹图谱的差异

结果显示，蔗糖、芦丁、绿原酸可作为区分款冬花生品与炮制品的指标性成分。结论：款冬花蜜炙前后成分差异显著，其成分的化

学变化是蜜炙后增效减毒的物质基础。

关键词 款冬花；蜜炙；超高效液相色谱-飞行时间质谱联用技术；指纹图谱；克氏千里光碱
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ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate the variation of chemical composition of Tussilago farfara before and after fried with

honey，and to provide reference for analyzing pharmacological action of T. farfara before and after fried with honey. METHODS：

Ultra-performance liquid chromatography（UPLC）coupled with quadrupole time of flight mass spectrometry（Q-TOF/MS）was ad-

opted to analyze and identify chemical composition. By using MarkerLynx 4.1 software，principal component analysis（PCA）and

orthogonal partial least squared discriminant analysis（OPLS-DA）were used to distinguish the contents variation of chemical com-

position before and after fried with honey. RESULTS：After fried with honey，the contents of sucrose，glucose，rutin，isoferulic ac-

id，palmitic acid and tussilagone were increased，and the contents of chlorogenic acid，apigenin，linolenic acid and linoleic acid

were decreased. Meanwhile，the content of senkirkin，which was hepatotoxic pyrrolizidine alkaloids，also became less. The differ-

ence of fingerprints for T. farfara before and after fried with honey indicated that sucrose，rutin and chlorogenic acid could be re-

garded as indicator component for identifying crude drug and processed product. CONCLUSIONS：There are great differences in

chemical composition of T. farfara before and after fried with honey，and the variation of chemical composition lays material foun-

dation for the change of drug property after fried with honey.

KEYWORDS Tissilago farfara；Fried with honey；UPLC-Q-TOF/MS；Fingerprint；Senkirkin
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款冬花为菊科植物款冬 Tussilago farfara的干燥花蕾，分
布于我国陕西、甘肃、山西等地[1-2]。其味辛、微苦，性温，归肺
经，具有润肺下气、止咳化痰之功效，临床主治新久咳嗽、喘咳
痰多、劳嗽咳血等症[3-4]。目前，市面上以款冬花为原料的止咳化
痰类中成药已有千余种，如款冬止咳糖浆、川贝雪梨膏等[5]。传
统中药炮制理论认为，蜜炙能甘缓益中[6]，明代《本草通玄》记
载：“款冬花蜜水拌微火炒”[7]。蜂蜜具有润肺镇咳作用，蜜炙
款冬花能协同止咳化痰，增强润肺下气作用，一直沿用至今[8]。临
床常以炮制品蜜炙款冬花入药，为治疗咳嗽的首选药物。

超高效液相色谱-飞行时间质谱联用（UPLC-Q-TOF/MS）

技术具有高分辨、高灵敏、强定性能力的特点，目前在中药分
析工具中占有绝对优势，已成为中药成分研究最有效的分析
工具之一[9-10]。款冬花的主要化学成分包括黄酮类、萜类、酚酸
类、生物碱及挥发油等[11]。本研究采用UPLC-Q-TOF/MS联用技
术进行分析鉴定，并对分析结果进行主成分分析和正交偏最
小二乘判别分析，以研究款冬花及其蜜炙品，旨在从化学成分
角度探讨蜜炙款冬花增效减毒的炮制机制，为临床用药提供
依据。

1 材料
1.1 仪器

AcquityTM 型 UPLC-Q-TOF/MS 联用仪，配有 Mass-Lynx

V.4.1 MS 工作站（美国 Waters 公司）；PURELAB Classic-UVF

纯水仪（英国ELGA公司）；KL3000型超声波清洗器（昆山市超
声仪器有限公司）。

1.2 试剂

乙腈、甲酸为色谱纯，水为超纯水。

1.3 药材

款冬花于2012年11月采自甘肃渭源县，经中国医学科学
院药用植物研究所黄林芳副研究员鉴定为菊科植物款冬 T.

farfara的干燥花蕾，样品保存在中国医学科学院药用植物研
究所标本馆。

2 方法
2.1 蜜炙款冬花的制备

取炼蜜适量，加适量沸水稀释后，加入款冬花药材中拌匀
（每100 kg款冬花用炼蜜25 kg），闷透，置炒制容器内，用文火
炒至规定程度时，取出，放凉，即得[1]。

2.2 供试品溶液的制备

分别取款冬花药材粉末和相当于生药量的蜜炙品粉末
（过4号筛）各约1 g，精密称定，分别精密加入乙醇20 ml，称定
质量，超声（功率：200 W，频率：40 kHz）处理1 h，放冷，再次精
密称定，用乙醇补足减失的质量，摇匀，滤过，取续滤液，分别
得款冬花生品和蜜炙品的供试品溶液。

2.3 色谱条件

色谱柱：Acquity UPLC BEH C18（100 mm×2.1 mm，1.7 μm）；

流动相：0.1％甲酸水溶液（A）-甲醇（B），梯度洗脱（0～2 min，

5％→34％B；2～4 min，34％→57％B；4～5 min，57％→65％
B；5～8 min，65％→81％B；8～14 min，81％B；14～15 min，

81％→5％B；15～18 min，5％B）；流速：0.40 ml/min；柱温：

35 ℃；进样量：3 μl。

2.4 MS条件

采用正离子检测模式；离子源：电喷雾电离（ESI）；质量扫
描范围（m/z）：50～1 200；毛细管电压：3.0 kV；锥孔电压：35 V；

离子源温度：120 ℃；脱溶剂温度：450 ℃；雾化气（N2）流速：

60 L/h；脱溶剂气（N2）流速：600 L/h；碰撞能量（CE）：30 V；质

量校正质核比（m/z）：556.266 4。

2.5 数据分析方法

采用 MarkerLynx 4.1 软件对款冬花生品和蜜炙品的 MS

峰进行分析，采用主成分分析和正交偏最小二乘判别法分析，

找出化合物谱的差异，经过分析得到潜在的化学标记物。

3 结果与分析
3.1 款冬花生品和蜜炙品的总离子流图比较

按上述方法进行操作，得到碎片离子峰的鉴别数据和款

冬花生品及蜜炙品的总离子流图，分别见表1、图1。

表1 离子峰鉴别数据

Tab 1 Ion peak identification in positive ion mode

编号
1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

保留时间，min

0.757

0.829

2.315

3.852

4.791

5.134

5.808

7.591

9.075

9.572

11.336

12.187

12.636

13.191

14.591

分子离子
[M+H]+

[M+H]+

[M+H]-

[M+H]+

[M+Na]+

[M+H]+

[M+H]+

[M+H]+

[M+H]+

[M+H]+

[M+H]+

[M+Na]+

[M+H]+

[M+Na]+

[M-H2O+H]+

分子式
C12H22O11

C6H12O6

C16H18O9

C27H30O16

C21H20O12

C19H27NO6

C15H10O7

C10H10O4

C12H2606

C15H10O5

C23H34O5

C18H30O2

C23H32O2

C18H32O2

C16H32O2

实际值
343.124 0

181.071 2

355.087 3

465.094 5

633.482 3

366.191 7

303.048 6

195.106 4

267.987 0

271.228 9

391.232 8

301.141 2

341.226 7

303.195 4

239.237 5

理论值
342.3

180.0

354.3

464.4

610.5

365.4

302.2

194.2

266.3

270.2

390.5

278.4

340.5

280.4

256.4

误差
1.2

3.1

0.5

1.7

0.2

1.1

0.9

0.8

0.4

0.3

0.7

2.3

1.8

0.3

1.5

化合物归属
蔗糖

葡萄糖
绿原酸

金丝桃苷
芦丁

克氏千里光碱
槲皮素

反式阿魏酸
未定

芹菜素
款冬酮
亚麻酸
未定

亚油酸
棕榈酸

由表1、图1可见，正离子模式下，与款冬花生品比较，其蜜
炙品中 1、2、5、8、13号离子峰的含量升高，即蔗糖（tR＝0.757
min，m/z＝343.124 0）、葡萄糖（tR＝0.829 min，m/z＝181.071 2）、

芦丁（tR＝4.791 min，m/z＝633.482 3）、反式阿魏酸（tR＝7.591
min，m/z＝195.106 4）、棕榈酸（tR＝14.591 min，m/z＝239.237 5）

含量升高；而 3、9、11、12号离子峰含量降低，即绿原酸（tR＝

2.315 min，m/z＝355.087 3）、芹 菜 素（tR＝9.572 min，m/z＝
271.228 9）、亚麻酸（tR＝12.187 min，m/z＝301.141 2）、亚油酸
（tR＝13.191 min，m/z＝303.195 4）含量降低[1]。

3.2 主成分分析和正交偏最小二乘判别分析
主成分分析是对款冬花生品及其蜜炙品两组数据的整体

差异性所作的进一步分析，其结果显示蜜炙品与生品能够明
显区分，详见图2；正交偏最小二乘判别散点图见图3。由图3

可见，蜜炙前后款冬花的成分含量具有显著性差异，图 3中的
纵坐标绝对值越大，表示其可信度越高；横坐标绝对值越大，

表示化合物的含量越高。因此，图 3中的点 a（tR＝0.661 min，
m/z＝343.124 0）、c（tR＝4.814 min，m/z＝633.482 3）、e（tR＝

0.759 min，m/z＝181.071 2）代表了款冬花蜜炙品中含量较高
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图1 款冬花生品与蜜炙品的UPLC-Q-TOF/MS图谱

Fig 1 UPLC-Q-TOF/MS chromatograms of T. farfara and

honey-fried T. farfara
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的化合物；b（tR＝2.315 min，m/z＝353.087 3）、d（tR＝12.288

min，m/z＝301.141 2）、f（tR＝13.129 min，m/z＝303.195 4）代表

了款冬花生品中含量较高的化合物。这 6个化合物可作为区

分款冬花蜜炙品与生品的标记化合物，即 a（蔗糖）、c（芦丁）、e

（葡萄糖）、b（亚麻酸）、d（亚油酸）、f（绿原酸）。蔗糖、芦丁、葡

萄糖为蜜炙后增加的成分，亚麻酸、亚油酸、绿原酸为蜜炙后

减少的成分。蔗糖、亚麻酸和芦丁可作为区分蜜炙品与生品

的指标性成分。

离子碎片中两种主要活性成分的离子强度变化趋势见图4。

由图 4可知，蜜炙后，毒性成分克氏千里光碱的含量减少，而

药典规定成分款冬酮含量升高。

4 讨论
根据传统中药炮制理论，款冬花蜜炙后能增强润肺止咳

化痰之功。本研究采用UPLC-Q-TOF/MS技术对款冬花生品
和蜜炙品进行化学成分分析，结果表明，蜜炙款冬花中蔗糖、

葡萄糖含量明显升高（此类成分属于多糖，具有抗病毒、抗肿

瘤及提高免疫力等多方面药理作用），黄酮类成分芦丁含量亦

显著升高（该类成分具有抗菌消炎作用），有机酸类成分绿原

酸、亚麻酸和亚油酸含量降低（此类成分大多能溶于水，在炮

制时水量过多可能导致有机酸含量损失）。此外，款冬花中含

有肝毒性的吡咯里西啶生物碱（HPAs）成分——克氏千里光

碱，该类生物碱为中药中最主要的内源性有害物质，能引起肝

脏毒性。因服用含HPAs的中草药而引起的中毒死亡现象常

有发生，已经引起学术界的普遍关注，世界卫生组织曾专门制

定了关于HPAs的安全使用指南[12]。本研究首次发现款冬花经

蜜炙后，毒性成分减少，可能是由于该类生物碱在高温条件下

不稳定，受热遭破坏或分解，从而使其成分减少或消失。

预试验中，笔者曾比较了在正、负离子模式检测下样品的

出峰情况。结果显示，正离子出峰数量较多，峰形较好；又由

于甲酸水溶液-甲醇为流动相，有助于形成正离子，对负离子有

一定的抑制作用，响应值较负离子高，故本研究采用正离子模

式进行检测。

综上所述，本研究采用UPLC-Q-TOF/MS技术分析了款冬

花蜜炙前后化学成分的变化情况，结果表明，款冬花蜜炙前后

成分差异显著，其成分的化学变化是蜜炙后增效减毒的物质

基础。本研究结果为研究款冬花的炮制原理及其药效物质基

础的阐明提供了依据，同时也对临床用药具有指导作用。
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图2 款冬花生品与蜜炙品主成分分析

Fig 2 PCA of T. farfara and honey-fried T. farfara
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图 3 款冬花生品与蜜炙品正交偏最小二乘法差异成分分析

结果的散点图

Fig 3 OPLS-DA of T. farfara and honey-fried T. farfara
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图4 款冬花蜜炙前后两种主要成分的离子强度变化趋势
A.款冬酮；B.克氏千里光碱

Fig 4 Selected ion intensity trend plots of 2 ingredients in T.

farfara and honey-fried T. farfara
A. tussilagone; B. senkirkine
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