
的同功酶代谢，ＭＴ主要由肝脏 ＣＹＰ２Ｄ６参与代
谢，为本文立题依据。虽有体外微粒体抑制试验发
现，ＳＨ 及其体内的代谢产物 Ｍ－１ 对人体内的

ＣＹＰ２Ｄ６有抑制作用（Ｋｉ值分别为３．０５μｍｏｌ·Ｌ
－１

和１．２４μｍｏｌ·Ｌ
－１）［１４］，但ＳＨ对 ＭＴ的药动学是否

有影响仍需进行进一步的体内验证。因此本实验研
究ＳＨ对 ＭＴ在大鼠体内的药动学参数的影响，对
人体两药合用具有重要的参考价值。
本实验结果显示，单独给药和联合用药，ＭＴ主

要药动学参数无显著统计学差异，提示合用６　ｄ　ＳＨ
对 ＭＴ大鼠体内的药动学无显著影响，该结果与预
测结果：ＳＨ 与 ＭＴ合用应存在药动学特征或参数
的相互影响不同。不同种属间动物实验ＣＹＰ同工
酶可能因为底物结合中心和酶催化中心氨基酸序列

差异，导致同工酶催化底物的选择性差异或亲和力
不同；大鼠体内 ＣＹＰ２Ｄ 存在多种亚型，且大鼠

ＣＹＰ２Ｄ表达具有组织分布特征［１５］这都可能会出现
与预测结果不同。ＳＨ酯解后的代谢物经多种细胞
色素Ｐ４５０酶的同功酶代谢，对 ＭＴ的影响机制复
杂，有必要深入研究ＳＨ对ＭＴ人体药动学的影响，
为临床合理用药提供试验依据。
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略，同样具有一定的药用价值。
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（ｒｏｏｔ）ｏｆ　Ｏｒｉｇａｎｕｍ　ｖｕｌｇａｒｅ　Ｌ．，ａｃｃｏｕｎｔｉｎｇ　ｆｏｒ　９８．９７％ ｏｆ　ｖｏｌａｔｉｌｅ　ｏｉｌ．Ｔｅｎ　ｏｆ　ｔｈｅｓｅ　ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ　ｗｅｒｅ　ｒｅｐｏｒｔｅｄ　ｆｏｒ　ｔｈｅ　ｆｉｒｓｔ

ｔｉｍｅ．ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ　Ｂｅｓｉｄｅｓ　ｏｆ　ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ　ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ　ｓｉｍｉｌａｒ　ｔｏ　ｔｈｏｓｅ　ｉｎ　ａｅｒｉａｌ　ｐａｒｔｓ，‘ｕｎｄｅｒｇｒｏｕｎｄ　ｐａｒｔ’Ｏｒｉｇａｎｕｍ　ｖｕｌｇａｒｅ

Ｌ．ａｌｓｏ　ｃｏｎｔａｉｎｓ　ｌａｒｇｅ　ａｍｏｕｎｔｓ　ｏｆ　ｆａｔｔｙ　ａｃｉｄｓ　ｗｉｔｈ　ｓｔｒｏｎｇ　ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ　ｅｆｆｅｃｔｓ．Ｔｈｅｓｅ　ｓｕｂｓｔａｎｃｅｓ　ｃａｎ　ｎｏｔ　ｂｅ　ｉｇｎｏｒｅｄ　ｃｏｍｐｌｅｔｅｌｙ，

ａｎｄ　ｈａｖｅ　ｃｅｒｔａｉｎ　ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ　ｖａｌｕｅｓ．

ＫＥＹ　ＷＯＲＤＳ：Ｏｒｉｇａｎｕｍ　ｖｕｌｇａｒｅ　Ｌ．；ｖｏｌａｔｉｌｅ　ｏｉｌ；ｕｎｄｅｒｇｒｏｕｎｄ　ｐａｒｔ；ＧＣ－ＭＳ；ｃｈｅｍｉｃａｌ　ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ

　　牛至（Ｏｒｉｇａｎｕｍ　ｖｕｌｇａｒｅ　Ｌ．）又名止痢草、土香
薷、小叶薄荷，为唇形科牛至属多年生草本植物［１］。主
要分布于地中海地区至中亚、北非、北美及我国大部
分地区，生于海拔５００～３　６００　ｍ的山坡、路旁、灌丛、

草地。牛至味辛、性凉、无毒，具有清热解表、理气化湿
利尿消肿之功效。临床用于预防流感治疗中暑、发热、

呕吐、急性胃肠炎、腹痛等症［２］。牛至油是从植物牛至
中提取的挥发油，为淡黄色油状液体，世界范围内均
有以此为原料的药品和保健品，长期以来，欧美等国
把它作为食品的抗菌防腐保鲜剂，同时也是常用的动
物饲料添加剂之一。美国农业部的“植物化学和植物物
种学”背景资料显示，牛至含有３０多种抗菌化合物，是
一种潜在的天然抗菌药物和药物生长促进剂［３］。

目前，大多数文献报道［４－９］表明牛至药材的主要
提取部位为“地上部分”（花、叶、茎），牛至挥发油的
来源及其化学成分的分析也主要集中在上述部位，

对于牛至药材 “地下部分”（根）所得挥发油化学成
分的分析还未见报道。本文以湖北产牛至药材为原
料研究其“地下部分”（根）挥发油的化学成分，为牛
至药材不同药用部位的筛选及新的药用价值提供一

定实验依据及参考。

１　材料

１．１　 仪 器 　 Ａｇｉｌｅｎｔ　６８９０Ｎ 气 相 色 谱－Ａｇｉ－
ｌｅｎｔ５９７３Ｎ质谱联用仪（美国安捷伦科技有限司）；

ＫＱ５２００ＤＢ型超声仪（江苏省昆山市超声仪器有限
公司）；ＢＳ１１０Ｓ型电子分析天平（北京赛多利斯天

平有限公司）；ＳＬ－１００型高速万能粉碎机（江阴市
力仁机械制造有限公司）；挥发油提取器（天津市天
玻玻璃仪器有限公司）。

１．２　试药　无水乙醚、无水硫酸钠（分析纯，国药集
团化学试剂有限公司），牛至药材：２０１４年７月采自
湖北省黄冈市团风县方高坪镇，经江西中医药大学
药学院生药教研室主任葛菲教授鉴定为牛至（Ｏ－
ｒｉｇａｎｕｍ　ｖｕｌｇａｒｅ　Ｌ．）干燥的全草（花、叶、茎、根）。

１．３　ＧＣ－ＭＳ分析条件

１．３．１　色谱条件　ＤＢ－３５　ｍｓ毛细管柱（３０　ｍ×
０．２５　ｍｍ，０．２５μｍ）；载气：高纯度氦气；体积流量：

１．０ｍｌ·ｍｉｎ－１；进样量：１．０μｌ；分流比：２０∶１；进样口
温度：２５０℃；接口温度：２８０℃；程序升温：６０℃保持

２　ｍｉｎ，以１０℃·ｍｉｎ－１升至２５０℃，保持２０　ｍｉｎ。

１．３．２　质谱条件　电离源ＥＩ；电子能量７０　ｅＶ；离
子源温度２３０℃；四级杆温度１５０℃；扫描范围ｍ／ｚ
３５～４５０。

１．３．３　图谱检索　ＮＩＳＴ０８质谱库。

２　方法与结果

２．１　牛至药材的预处理　将牛至药材的“地下部
分”（根）剔除分离，清水洗净后晾干，并处理分类，将
牛至根粉碎至粗粉，过２号筛，以待备用。

２．２　提取方法及过程　称取牛至根粉末１　０００　ｇ，

置于圆底烧瓶中，加１０倍量水。连接挥发油提取器
和蒸馏装置后，采用水蒸气蒸馏法蒸馏８　ｈ，直到挥
发油不再增加为止，收集挥发油，计算其提取率约为
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０．１％，相对密度为０．９２２　３，再用无水硫酸钠脱水干
燥后，置于棕色瓶中贮藏备用。

２．３　挥发油的化学成分分析　取所得挥发油

１．０μｌ，按“１．２”项下条件用气相－质谱联用仪进行
分析鉴定。经ＮＩＳＴ０８质谱库检索，并结合标准质
谱图和相关文献报道确定各化学成分，并采用峰面
积归一化法进行分析，并得出各化学成分在挥发性
组分中的相对百分含量。

３　结果
按上述条件及方法对挥发性组分进行分析，得

出总离子流图及各成分的相对百分含量，结果见表

１，图１。牛至根中鉴定出２９个化合物，占挥发油总
量的９８．９７％，其中含量较高的化合物为棕榈酸
（５８．２３％）、亚油酸（１２．１１％）、亚麻酸（３．６６％）、香
芹酚（３．２７％）、麝香草酚（１．０８％），这５种组分共占
挥发性组分的７８．３５％，其中１０个化合物为首次在
牛至挥发油成分中报道。

图１　牛至药材“地下部分”挥发油总离子流图

Ｆｉｇ　１　Ｔｏｔａｌ　ｉｏｎ　ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍ　ｏｆ　ｖｏｌａｔｉｌｅ　ｏｉｌ　ｏｆ“ｕｎｄｅｒｇｒｏｕｎｄ　ｐａｒｔ”

ｏｆ　Ｏｒｉｇａｎｕｍ　ｖｕｌｇａｒｅ　Ｌ．

４　讨论

４．１　成分种类分析　从表１中可知，牛至药材“地
下部分”挥发油的化学成分主要为酚类、萜烯类及其
衍生物、脂肪酸类。酚类化合物主要有香芹酚、麝香
草酚，萜烯类化合物主要有石竹烯、香树烯、香橙烯、

α－姜黄烯、甘香烯、别罗勒烯等，萜烯类衍生物主要
为醚、醇、酮或酯类，如，十八烷基乙烯基醚；（Ｚ）－１１－
十四碳烯－１－醇、Ｅ，Ｅ－１０，１２－十六双烯－１－醇；植酮、２－
十五烷酮、２－氨基－３，５－二氢－４Ｈ－咪唑－４－酮；邻苯二
甲酸二异辛酯等；脂肪酸类主要有棕榈酸、亚油酸、
亚麻酸、肉豆蔻酸、十五烷酸等。

４．２　提取方法的选择　本实验所采用的提取方法
为水蒸气蒸馏法，有文献报道［１０－１２］还可采用超临界
萃取法、同时蒸馏萃取法、微波辅助法等提取牛至
油，考虑到实验条件及操作的简便，最终选择较为常
用和简单的水蒸气蒸馏法。

４．３　本实验研究的意义与作用　以往的文献报

表１　牛至药材“地下部分”挥发油的化学成分

Ｔａｂ　１　Ｃｈｅｍｉｃａｌ　ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ　ｏｆ　ｖｏｌａｔｉｌｅ　ｏｉｌ　ｏｆ“ｕｎｄｅｒｇｒｏｕｎｄ

ｐａｒｔ”ｏｆ　Ｏｒｉｇａｎｕｍ　ｖｕｌｇａｒｅ　Ｌ．

峰号
保留时间
／ｍｉｎ

化学成分 分子式
相对分子

质量

相对含量
／％
相似度
／％

１　 １１．３９ 麝香草酚 Ｃ１０Ｈ１４Ｏ　１５０．２２　 １．０８　 ９３
２　 １１．５７ 香芹酚 Ｃ１０Ｈ１４Ｏ　１５０．２２　 ３．２７　 ９４
３　 １２．４５ 石竹烯 Ｃ１５Ｈ２４ ２０４．３５　 ０．３７　 ９９
４　 １３．１８ 香橙烯 Ｃ１５Ｈ２４ ２０４．３５　 ０．２７　 ９１
５　 １３．３８ α－姜黄烯 Ｃ１５Ｈ２２ ２０２．３４　 ０．３２　 ９８
６　 １３．５３ 甘香烯 Ｃ１５Ｈ２４ ２０４．３５　 ０．３４　 ９７
７　 １３．６１ α－衣兰油烯 Ｃ１５Ｈ２４ ２０４．３５　 ０．４７　 ９４
８　 １３．７８ 别罗勒烯 Ｃ１０Ｈ１６ １３６．２３　 ０．２５　 ８７
９　 １３．８９ δ－杜松烯 Ｃ１５Ｈ２４ ２０４．３５　 ０．５１　 ９８
１０　 １４．０６ 花侧柏烯 Ｃ１５Ｈ２２ ２０２．３４　 ０．１９　 ９８
１１　 １５．２１ 石竹素 Ｃ１５Ｈ２４Ｏ　２２０．３５　 ０．６３　 ９３
１２　 １５．６ 巴伦西亚橘烯ａ Ｃ１５Ｈ２４ ２０４．３５　 ０．４２　 ８８
１３　 １５．８２　 ２－十五烷酮 Ｃ１５Ｈ２０Ｏ　２２６．４　 ０．３１　 ９３
１４　 １６．０１ （Ｚ）－１１－十四碳烯－１－醇ａ Ｃ１４Ｈ２８Ｏ　２１２．３７　 １．０２　 ９５
１５　 １６．６４ 肉豆蔻酸 Ｃ１４Ｈ２８Ｏ２ ２２８．３７　 ２．５３　 ９９
１６　 １７．２１ 植酮 Ｃ１８Ｈ３６Ｏ　２６８．４８　 １．３５　 ９８
１７　 １７．３８ 顺式－７，８－环氧－Ｚ－甲基十八烷ａ Ｃ１９Ｈ３８Ｏ　２８２．５　 ０．３１　 ６２
１８　 １７．７２ 十五烷酸 Ｃ１５Ｈ３０Ｏ２ ２４２．４　 ２．０９　 ９６
１９　 １７．８４　 ８－甲基－１－癸烯ａ Ｃ１１Ｈ２２ １５４．２９　 ０．５５　 ９０
２０　 １８．１８　 ９，１７－十八二烯醛 Ｃ１８Ｈ３２Ｏ　２６４．４５　 ０．２３　 ９３
２１　 １８．５ 香叶基香叶醇ａ Ｃ２０Ｈ３４Ｏ　２９０．４９　 ０．１１　 ８３
２２　 １８．６４ 邻苯二甲酸二异丁酯ａ Ｃ１６Ｈ２２Ｏ４ ２７８．３４　 １．２１　 ８８
２３　 １８．８２ 棕榈酸 Ｃ１６Ｈ３２Ｏ２ ２５６．４２　 ５８．２３　 ９７
２４　 １９．１９ 十八烷基乙烯基醚ａ Ｃ２０Ｈ４０Ｏ　２９６．５３　 １．７８　 ８６
２５　 １９．６７ 西松烯 Ｃ２０Ｈ３２ ２７２．４７　 ２．５２　 ８５
２６　 ２０．６８ 亚油酸 Ｃ１８Ｈ３２Ｏ　２８０．４５　 １２．１１　 ９９
２７　 ２０．８９ 亚麻酸 Ｃ１８Ｈ３２Ｏ２ ２８０．４５　 ３．６６　 ９６
２８　 ２１．２４　Ｚ，Ｚ－１０，１２－ｈｅｘａｄｅｃａｄｉｅｎ－１－ｏｌａｃｅｔａｔｅａＣ１２Ｈ２２Ｏ　１８２．３　 ０．８２　 ９２
２９　 ２６．５９ 邻苯二甲酸二异辛酯ａ Ｃ２４Ｈ３８Ｏ４ ３９０．５６　 ２．０２　 ９１
总和 ９８．９７
注：ａ为首次发现的成分

道［８－９，１３］表明：牛至油的化学成分主要集中在“地上
部分”（花、叶、茎），大多为抗菌性较强的酚类、萜烯
类及其衍生物（相对百分含量大于７０％）等。酚类
化合物主要有香芹酚、麝香草酚，萜烯类化合物主要
有松油烯、柠檬烯、石竹烯、香树烯等，萜烯类衍生物
主要为醚、醛、醇、或酯类，如，百里酚甲醚、十八烷基
乙烯基醚；２－甲基－３－苯基丙醛、３－甲基－４－羟基苯甲
醛；香油醇、芳樟醇、（－）－４－萜品醇；邻苯二甲酸二异
丁酯、邻苯二甲酸二异辛酯等。
但本实验研究发现牛至药材的“地下部分”（根）

中也含有同类有效成分，虽然含量不高（相对百分含
量小于２２％），但并不能被完全忽略。最为关键的
是在牛至根中含有大量脂肪酸类化合物（棕榈酸、亚
油酸、亚麻酸），有文献报道［１４－１８］该类化合物有较强
的抗氧化作用，甚至亚油酸还具有降低血脂、软化血
管、降低血压、促进微循环等效果，该类化合物在牛
至根含量极高（相对百分含量大于６０％），它们的存
在对于提高牛至挥发油整体功效及发掘牛至药材新

的药效作用可能具有重要的意义，具有一定的药用
价值，故应予适当保留或开发。
牛至根、茎中所含化学成分的阐明也能为牛至
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药材药用多元化、药用部位的筛选及药材炮制等多
方面的研究提供一定实验依据和参考。当然，通常
中药或植物的挥发油主要来源于全草的“地上部
分”，本实验虽然证明了牛至药材的“地下部分”含有
一定量的挥发油和活性成分，但由于挥发油的提取
率较低（约为０．１％），限制了其药用价值。故如何提
高牛至药材“地下部分”挥发油的提取率，改进提取
方法，稳定有效成分含量，开发其新的药理作用还有
待于进一步研究。
参考文献：
［１］　湖南省中药材标准．湖南省卫生厅［Ｍ］．湖南：科学技术出版
社，１９９３：５５．

［２］　中国药典．一部［Ｓ］．１９７７：１０３．
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高原环境对大鼠体内呋塞米和醋甲唑胺血浆蛋白结合率的影响
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［摘要］　目的：对平原与高原组大鼠体内呋塞米和醋甲唑胺的血浆蛋白结合率差异进行比较。方法：Ｗｉｓｔａｒ大鼠于平原地区

禁食１２　ｈ后分别将呋塞米０．００１　７　ｇ、醋甲唑胺０．００４　９　ｇ片剂灌胃给药，清洗期后，急进高原灌胃给药。给药后０．６６、２、４　ｈ由

眼眶后静脉丛取血（呋塞米），醋甲唑胺采血时间点为０．６６、２、８　ｈ，采用超滤法测定呋塞米和醋甲唑胺血浆蛋白结合率，ＬＣ－

ＭＳ／ＭＳ方法测定呋塞米和醋甲唑胺血浓度。结果：急进高原后呋塞米蛋白结合率略有增高，但无显著性差异。而醋甲唑胺

组蛋白结合率增高明显，平原组和急进高原组血浆蛋白结合率值分别为（２１．５２±１．２２）％、（７３．９８±２．０９）％。结论：本研究发

现急进高原后大鼠体内呋塞米和醋甲唑胺血浆蛋白结合率变化不同，血浆蛋白结合率的变化可能会影响药物药动学特征。
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