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粉防己碱在大鼠体内的代谢途径研究灣

谷暋元暋司端运

棬天津药物研究院棳释药技术与药代动力学国家重点实验室棳天津棾棸棸棻椆棾棭

暋暋司端运研究员棳棻椆椄棿年毕业于山东医学院药学系药学专业本科棳
棽棸棸棻年在沈阳药科大学获得理学博士学位暎曾于棻椆椄棿年灢棽棸棸椀年期间

在济宁医学院工作棳担任济宁医学院药学系主任暍教授暎现任天津药物

研究院研究员棳释药技术与药代动力学国家重点实验室常务副主任暎主

要学术兼职包括国家新药评审专家暍中国药理学会药物代谢专业委员会

副主任委员暍中国药学会系列期刊暥药物评价研究暦副主编等暎
主要从事药物代谢动力学和生物药剂学研究棳近年来主持并完成国

家自然科学基金课题暍国家椆椃棾课题和暟十一五暠暍暟十二五暠国家科技重

大专项的新药药物代谢动力学研究技术平台建设项目暎棽棸棸椄年被评为天津市优秀留学回国人

员棳棽棸棸椆年被授予天津市劳动模范光荣称号棳棽棸棻棸年被评为全国优秀科技工作者暎

暋暋摘暋要暋目的暋研究双苄基异喹啉类生物碱药物粉防己碱在大鼠体内的代谢途径暎方法暋大鼠灌胃椀棸
旐旂棷旊旂粉防己碱后棳收集棸暙棽棿旇尿样棳应用 斦斝斕斆灢斖斢法对粉防己碱在大鼠尿中的代谢产物进行鉴定棳从而进

一步分析在大鼠体内的代谢产物暎结果暋在大鼠尿中共检测到棻棿个可能的代谢产物棳其中椃个代谢产物属于

首次发现暎主要的代谢途径包括 斘灢去甲基化暍斚灢去甲基化暍芳环碳羟基化暍脂肪碳羟基化暍斘灢氧化等暎结论暋
粉防己碱在大鼠体内经历了广泛代谢棳斦斝斕斆灢斖斢法具有较高的分离度以及简化的质谱图棳为粉防己碱代谢产

物的鉴定提供了有效的检测手段暎
关键词暋粉防己碱椈代谢产物椈大鼠
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斔斿旟旝旓旘斾旙椇斣斿旚旘斸旑斾旘旈旑斿椈斖斿旚斸斺旓旍旈旚斿椈斠斸旚旛旘旈旑斿

暋暋粉防己碱棬斣斿旚旘斸旑斾旘旈旑斿棭是从防己科植物粉防

己棬斢旚斿旔旇斸旑旈斸旚斿旚旘斸旑斾旘斸斢灡斖旓旓旘斿棭干燥块根中提取

的一种双苄基异喹啉类生物碱暎早在棻椆棾棻年粉防

己就已被发现能降低血压棳棻椆椀棾年在粉防己根中

提纯到多种生物碱棳其中有效成分为粉防己碱暎在

此后的半个世纪研究过程中棳相继发现暍证明了粉

防己碱具有降压暍抗炎暍镇痛暍抗矽肺暍抗纤维化等

广泛的药理作用棳其中降压作用的作用机制是钙拮

抗作用暎临床上棳粉防己碱主要用于治疗早期轻度

高血压棳亦可用于重症高血压及高血压危象等棳对
实验性矽肺也有明显的治疗作用椲棻灢棿椵暎但粉防己碱

对机体也具有一定的肝毒性椲椀椵暎通常药物在体内

的代谢过程与药物毒性紧密相关棳而粉防己碱的代

谢研究报道较少椲椂椵暎本文采用 斦斝斕斆灢斖斢棷斖斢法

分析粉防己碱在大鼠尿中的代谢产物棳进一步完善

粉防己碱的体内研究棳并为双苄基异喹啉类生物碱

的代谢研究奠定基础暎
棻暋实验方法

棻灡棻暋药品与试剂

粉防己碱棬纯度椆椆灡棽棩棭购买自西安山川生物

技术有限公司椈甲醇棬色谱纯棭购自美国斊旈旙旇斿旘斢斻旈灢
斿旑旚旈旀旈斻公司椈甲酸棬色谱纯棭购自天津康科德科技有

限公司椈其他试剂均为分析纯椈超纯水由斅斖灢棿棸型

纯水制备系统制备棳电阻率棻椄灡棽斖毟暏斻旐暎
棻灡棽暋实验仪器

美 国 斪斸旚斿旘旙 公 司 斪斸旚斿旘旙 斄斆斞斦斏斣斮
斣斞斈斣斖 斦斝斕斆棷斖斢棷斖斢 型 液 质 联 用 仪棳配 有

斖斸旙旙旍旟旑旞棿灡棻数据处理软件棶
棻灡棾暋实验条件

棻灡棾灡棻暋色谱条件暋色谱柱为 斄斆斞斦斏斣斮 斦斝斕斆
斅斉斎斆棻椄棬椀棸旐旐 暳棽灡棻旐旐棳旈灡斾灡棳棻灡椃毺旐棭椈柱温

棾椀曟椈流动相为 斄棬甲醇棭及 斅棬水棳棸灡棻棩甲酸棭棳流
速为棸灡棽椀旐旍棷旐旈旑棳梯度洗脱棳在棸暙椀旐旈旑内 斄的

比例由棽棸棩升至棿椀棩暎
棻灡棾灡棽暋质谱条件暋电喷雾离子源棬斉斢斏棭正离子模

式棳毛细管电压椇棾旊斨棳锥孔电压椇棿棸斨棳离子源温

度椇棻棻棸曟棳去溶剂气温度椇棾椀棸 曟棳去溶剂气棬斘棽棭
流速椇椀棸棸斕棷旇棳锥孔气棬斘棽棭流速椇棾棸斕棷旇暎
棻灡棿暋尿样收集

椂只 斪旈旙旚斸旘大鼠棬棽棸棸暲棻棸棭旂棳雌雄各半棳购买

于中国医学科学院放射医学研究所棳实验前一周饲

养于清洁的动物房中棳温度控制在棬棽棾暲棻棭曟棳光暗

周期为棻棽旇暎健康大鼠分置于代谢笼中棳实验前

禁食棻棽旇棳自由饮水棳收集空白尿暎粉防己碱以

椀棩 斆斖斆灢斘斸混悬后灌胃棳剂量为椀棸旐旂棷旊旂暎收

集棸暙棽棿旇的尿样暎尿样经简单的甲醇沉淀后进

行 斦斝斕斆灢斖斢分析暎
棽暋结果与讨论

棽灡棻暋粉防己碱原型的色谱暍质谱行为

棽灡棻灡棻暋色谱行为暋良好的液相分离条件可以使极

性相近的化合物有不同的色谱保留时间棳改善样品

的离子化程度棳增加检测的灵敏度棳同时也可以防

止同分异构体在同一时间出峰棳避免质谱解析复杂

化暎斦斝斕斆系统棬最高操作压力可达棻椀棸棸棸旔旙旈棭和
小粒径棬椉棽毺旐棭填料色谱柱棳与椀毺旐 填料的色谱

柱相比棳可将常规棾棸旐旈旑的分析时间缩短到棾灡棾
旐旈旑以内棳分析速度提高椆倍棳灵敏度提高棾倍棳分
离度增加棻灡椃倍椲椃灢椄椵暎因此棳本文选用 斦斝斕斆系统

及棻灡椃毺旐 的色谱柱棳并通过调节流动相的组成暍
比例及洗脱梯度棳选择合理的保留时间棳使各代谢

物实现较好的分离暎在选定的色谱条件下棳粉防己

碱原形的保留时间为棾灡棽椀旐旈旑暎
棽灡棻灡棽暋质谱行为暋多数代谢产物在结构上与原形

药物很相似棳具有原药的特征质谱裂解碎片或中性

丢失棳可以通过特征碎片离子暍特征中性丢失或者

特征碎片离子间质量差推断代谢产物结构暎因此棳
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原形药物经碰撞诱导裂解棬斆斏斈棭棳对碎片离子进行

透彻的归属研究棳获得原形药物的质谱裂解规律棳
是应用质谱技术进行代谢产物结构确证的基础暎

生物碱类化合物在 斉斢斏源正离子条件下很容

易质子化棳一级全扫描棬扫描范围 旐棷旡棻棸棸暙棻棸棸棸棭
可以检测到较强的粉防己碱棬斆棾椄斎棿棽斚椂斘棽棭原药的

分子离子峰椲斖 棲斎椵棲旐棷旡椂棽棾棳以及椲斖 棲棽斎椵棽棲

旐棷旡棾棻棽暎对准分子离子峰 旐棷旡椂棽棾进行 斆斏斈棳产
生丰富的特征碎片离子暎

参考相关文献报道椲椆椵棳对各碎片离子解析如

下椇旐棷旡椀椆棽棬斆棾椃斎棾椆斚椀斘棽棳椂棽棾灢斆斚斖斿棭棳旐棷旡椀椄棸
棬斆棾椂斎棾椆斚椀斘棽棳椂棽棾灢斆斚斖斿棭棳旐棷旡棾椄棻棬斆棽棽斎棽椀斚棿斘棽棳
双异喹啉 斄斅斆斈 环棭棳旐棷旡棽棽椃棬斆棻椀斎棻椀斚棽棳双苄基

斉斊环棭棳旐棷旡棽棸椂棬斆棻棽斎棻椂斚棽斘棳异喹啉 斄斅环棭棳旐棷旡
棽棸棿棬斆棻棽斎棻棿斚棽斘棳棽棸椂灢棽斎棭棳旐棷旡棻椆棽棬斆棻棻斎棻棿斚棽斘棳
棽棸椂灢斆斎棽 或异喹啉 斆斈棭棳旐棷旡棻椆棻棬斆棻棻斎棻棾斚棽斘棳
棻椆棽灢斎 或 棽棸椂灢斆斎棾棭棳旐棷旡棻椃椂棬斆棻棸斎棻棸斚棽斘棳棻椆棽灢
斆斎棿棭棳旐棷旡棻椃棿棬斆棻棻斎棻棽斚斘棳棻椆棽灢斎棽斚棭棳旐棷旡棻椂棽
棬斆椆斎椄斚棽斘棳棻椃椂灢斆斎棽棭及 旐棷旡棻棿椂棬斆棻棸斎棻棽斘棳棻椃棿灢
斆斚棭暎其中丰度最强的碎片离子为 旐棷旡棾椄棻棳是双

异喹啉 斄斅斆斈环部分特征碎片离子椈旐棷旡棽棸椂暍棽棸棿
是单异喹啉 斄斅环的特征碎片离子棳而 旐棷旡棻椆棽暍
棻椆棻暍棻椃椂暍棻椃棿暍棻椂棽及棻棿椂是单异喹啉环 斄斅或 斆斈
共有的特征碎片离子椈旐棷旡棽棽椃是双苄基 斉斊环的

特征碎片离子暎粉防己碱 斖斢棷斖斢二级全扫描质

谱图及相应的质谱断裂规律解析见图棻暎
棽灡棽暋粉防己碱代谢产物结构推断

棽灡棽灡棻暋代谢产物寻找暋应用上述 斦斝斕斆棷斖斢条

件对给药前后的尿样进行平行分析棳采用正离子一

级全扫描棬旐棷旡棻棸棸暙棻棸棸棸棭棳共检测到棻棿种可能的

代谢产物棳相应的提取离子色谱图见图棽暎与原形

药物相似棳除了双脱甲基产物棳其它代谢产物的一

级全扫描均检测到丰度很强的椲斖 棲棽斎椵棽棲 分子

离子峰棳分别为 旐棷旡棾棸椀暍棾棻椆和棾棽棸暎
棽灡棽灡棽暋代谢产物结构推断暋原形及各代谢产物的

质荷比棬旐棷旡棭暍保留时间棬旚斠棭及主要的 斖斢棷斖斢碎

片离子见表棻暎
分析比较粉防己碱原形与各代谢产物的质谱

断裂规律棳并结合常规代谢反应规律棳分析各个代

谢产物的斆斏斈质谱图棳分别推测其化学结构暎
斖棸椇色谱暍质谱行为均与粉防己碱相同棳故推

断 斖棸为粉防己碱原形暎
斖棻暙斖棾椇通过对给药前后的尿样进行 斖斢一

级全扫描平行分析棳寻找到棾个 旐棷旡椂棸椆的分子离

子棳保 留 时 间 分 别 为 棽灡椂棻 旐旈旑棬斖棻棭暍棽灡椃棾 旐旈旑
棬斖棽棭暍棾灡棿棿旐旈旑棬斖棾棭暎与原形相比棳斖棻暙斖棾质

荷比的奇偶性未发生变化棳准分子离子 旐棷旡椂棸椆及

碎片离子 旐棷旡椀椃椄暍椀椂椂均比原形 旐棷旡椂棽棾及相应

的碎片离子 旐棷旡椀椆棽暍椀椄棸少棻棿斈斸棳推测其可能是

粉防己碱的脱甲基代谢产物暎

图棻暋粉防己碱原形的 斖斢棷斖斢棬旐棷旡椂棽棾曻棭斆斏斈质谱图及其可能的裂解途径分析

椄棸棾
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图棽暋大鼠尿中粉防己碱及其代谢产物的 斦斝斕斆灢斖斢棷斖斢提取总离子流色谱图

表棻暋斦斝斕斆灢斖斢棷斖斢鉴定出粉防己碱可能代谢产物的色谱暍质谱数据

斄旑斸旍旟旚斿 椲斖棲斎椵棲 旚斠棬旐旈旑棭 斈斸旛旂旇旚斿旘旈旓旑旙棬旐棷旡棭
斖棸 椂棽棾 棾灡棽椀 椀椆棽棳椀椄棸棳棾椄棻棳棽棽椃棳棽棸椂棳棽棸棿棳棻椆棽棳棻椆棻棳棻椃椂棳棻椃棿棳棻椂棽棳棻棿椂
斖棻 椂棸椆 棽灡椂棻 椀椃椄棳椀椂椂棳棾椄棻棳棽棻棾棳棽棸椂棳棽棸棿棳棻椆棽棳棻椆棻棳棻椃椂棳棻椃棿棳棻椂棽棳棻棿椂
斖棽 椂棸椆 棽灡椃棾 椀椃椄棳椀椂椂棳棾椂椃棳棽棽椃棳棽棸椂棳棽棸棿棳棻椆棽棳棻椆棻棳棻椃椂棳棻椃棿棳棻椂棽棳棻棿椂
斖棾 椂棸椆 棾灡棿棿 椀椃椄棳椀椂椂棳棾椂椃棳棽棽椃棳棻椆棸棳棻椃椄棳棻椃椃棳棻椂棽棳棻椂棸棳棻棿椄棳棻棾棽
斖棿 椀椆椀 棻灡椆椀 椀椂棿棳椀椀棽棳棾椂椃棳棻椆棽棳棻椆棸棳棻椃椂棳棻椃棿棳棻椂棽棳棻棿椂
斖椀 椀椆椀 棽灡椂椃 椀椂棿棳椀椀棽棳棾椂椃棳棽棸棿棳棻椃椄棳棻椃椃棳棻椃棿棳棻椂棽棳棻椂棸棳棻棿椂
斖椂 椀椆椀 棽灡椆棻 椀椀棽棳棾椀棾棳棻椆棿棳棻椃椄棳棻椃椃棳棻椂棽棳棻椂棸棳棻棿椄
斖椃 椂棾椆 棽灡椃棿 椂棽棻棳棾椃椆棳棽棸棿棳棽棸棽棳棻椆棽棳棻椃棿棳棻椂棽棳棻棿椂
斖椄 椂棾椆 棽灡椆椂 椂棽棻棳棾椃椆棳棽棸棿棳棽棸棽棳棻椆棽棳棻椃棿棳棻椂棽棳棻棿椂
斖椆 椂棾椆 棾灡棻椀 椂棽棻棳棾椄棻棳棽棸棿棳棻椆棽棳棻椃椂棳棻椃棿棳棻棿椂
斖棻棸 椂棾椆 棾灡椂棾 棾椄棻棳棽棽棽
斖棻棻 椂棾椆 棾灡椆棽 椂棽棻棳棾椂椃棳棽棽棽
斖棻棽 椂棾椃 棾灡棻椂 棾椃椆棳棻椃棿棳棻棿椂
斖棻棾 椂棾椃 棾灡椂棻 棾椃椆棳棻椆棸棳棻椃棿棳棻椃棽棳棻椂棸棳棻棿棿
斖棻棿 椂棾椃 棾灡椄椄 棾椂椀棳棽棽棸

暋暋注椇加重标识的为丰度最强的碎片离子

暋暋斖棻丰度最强的碎片离子 旐棷旡棾椄棻及其他单

异喹啉环特征碎片离子 旐棷旡棽棸椂暍棽棸棿暍棻椆棽暍棻椆棻暍
棻椃椂暍棻椃棿暍棻椂棽暍棻棿椂均与原形药物相同棳而双苄基

斉斊环的特征碎片离子 旐棷旡棽棽椃并未出现棳取而代

之的是 旐棷旡棽棻棾棬棽棽椃棴棻棿椊棽棻棾斈斸棭暎因此棳推断

斖棻应该是苄基斉环的氧脱甲基产物暎斖棽及 斖棾
丰度最强的碎片离子为 旐棷旡棾椂椃棬棾椄棻棴棻棿椊棾椂椃

斈斸棭棳双苄基斉斊环的特征碎片离子 旐棷旡棽棽椃未发

生变化棳表明去甲基位点在异喹啉 斄斅 环或 斆斈
环暎其中 斖棽的二级全扫描质谱图中棳斄斅环的特

征碎片离子 旐棷旡棽棸椂暍棽棸棿暍棻椆棽暍棻椆棻暍棻椃椂暍棻椃棿暍棻椂棽暍
棻棿椂与原形相同暎说明 斖棽可能是 斈环 斘灢去甲基

产物暎而 斖棾的特征碎片离子 旐棷旡棻椆棸暍棻椃椄暍棻椃椃暍
棻椂棽暍棻椂棸暍棻棿椄及棻棾棽均比原形 斄斅环的特征碎片
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离子 旐棷旡棽棸椂暍棽棸棿暍棻椆棽暍棻椆棻暍棻椃椂暍棻椃棿暍棻椂棽及棻棿椂
少棻棿斈斸棳表明 斖棾为粉防己碱 斄 环 斘灢脱甲基产

物暎
斖棿暙斖椂椇通过对给药前后的尿样进行 斖斢一

级全扫描平行分析棳寻找到棾个 旐棷旡椀椆椀的分子离

子棳保 留 时 间 分 别 为 棻灡椆椀 旐旈旑棬斖棿棭暍棽灡椂椃 旐旈旑
棬斖椀棭暍棽灡椆棻旐旈旑棬斖椂棭暎其准分子离子 旐棷旡椀椆椀及

特征碎片离子 旐棷旡椀椂棿暍椀椀棽均比原形 旐棷旡椂棽棾及

相应的碎片离子 旐棷旡椀椆棽暍椀椄棸少棽椄斈斸棳推测其可

能是粉防己碱的双脱甲基代谢产物暎
斖棿及 斖椀棬旐棷旡椀椆椀曻棾椂椃棭与 斖棻棬旐棷旡椂棸椆曻

棾椄棻棭具有相同的中性丢失碎片棽棽椄斈斸棬双苄基斉斊
环部分棭棳推断 斖棿及 斖椀为 斖棻的 斄 环或 斈环的

斘灢脱甲基产物暎斖棿的特征碎片离子 旐棷旡棻椆棽及

棻椆棸比 斖棻的 斄斅环特征碎片离子 旐棷旡棽棸椂及棽棸棿
少棻棿斈斸棳而 斖椀的特征碎片离子 旐棷旡棻椃椄及棻椂棽
比 斖棻的 斆斈环特征碎片离子 旐棷旡棻椆棽及棻椃椂少

棻棿斈斸棳说明 斖棿可能是 斖棻的 斄环 斘灢脱甲基产物

或原形 斄暍斉 环 斘暍斚灢双脱甲基产物棳斖椀可能是

斖棻的斈环 斘灢脱甲基产物或原形 斈暍斉环 斘暍斚灢双

脱甲基产物暎斖椂的特征碎片离子 旐棷旡棾椀棾比原

形 斖棸的双异喹啉 斄斅斆斈 环特征碎片离子 旐棷旡
棾椄棻少棽椄斈斸棳推断 斖椂应该是原形的斄暍斈环双斘灢
脱甲基产物暎

斖椃暙斖棻棻椇通过对给药前后的尿样进行 斖斢
一级全扫描平行分析棳寻找到椀个 旐棷旡椂棾椆的分子

离子棳保留时间分别为棽灡椃棿旐旈旑棬斖椃棭暍棽灡椆椂旐旈旑
棬斖椄棭暍棾灡棻椀旐旈旑棬斖椆棭暍棾灡椂棾旐旈旑棬斖棻棸棭暍棾灡椆棽旐旈旑
棬斖棻棻棭暎斖椃暙斖棻棻的准分子离子 旐棷旡椂棾椆比原形

旐棷旡椂棽棾多棻椂斈斸棳为原形的单羟基化或氧化产物暎
斖椃与 斖椄的丰度最强的碎片离子为脱水峰

旐棷旡椂棽棻棳表明分子中具有羟基官能团棳但未出现原

形 斄斅斆斈环特征碎片离子 旐棷旡棾椄棻棳取而代之的是

丰度较强的碎片离子 旐棷旡棾椃椆棳该碎片离子是羟基

化后的异喹啉与苄基斆棴斆键断裂后棳双异喹啉环

继续脱去水和甲基后形成棳因此 斖椃与 斖椄是斄环

或斈环脂肪碳发生羟基化暎由于 斖椃与 斖椄经

斆斏斈后形成较弱的 旐棷旡棽棸棿及棽棸棽棳比原形相应的

离子对 旐棷旡棽棸椂及棽棸棿少棽斈斸棳是斄斅异喹啉环羟

基化后脱水形成的棳而斆斈异喹啉环的主要特征碎

片离子 旐棷旡棻椆棽暍棻椃棿暍棻椂棽暍棻棿椂均未发生改变棳故推

测 斖椃与 斖椄的羟基化位点在 斄环暎
斖椆具有较强的脱水峰 旐棷旡椂棽棻棳表明分子中

具有羟基官能团棳双异喹啉 斄斅斆斈 环特征碎片离

子 旐棷旡棾椄棻暍及单异喹啉环 斄斅或 斆斈的特征碎片

离子 旐棷旡棽棸棿暍棻椆棽暍棻椃椂暍棻椃棿暍棻棿椂均未改变棳推测其

为苄基斉或斊发生羟基化暎
斖棻棸未形成脱水峰 旐棷旡椂棽棻棳其特征碎片离子

旐棷旡棽棽棽比原形 斄斅异喹啉环特征碎片离子 旐棷旡
棽棸椂多棻椂斈斸棳碎片离子 旐棷旡棾椄棻是 斘灢氧化后的异

喹啉与苄基斆棴斆键断裂后棳双异喹啉环继续脱去

甲氧基后形成的棳且其保留时间为棾灡椂棾旐旈旑棳在反

向色谱柱上的保留强于原形药物棾灡棽椀旐旈旑暎一般

斘灢氧化合物具有与羟基化反应相同的质荷比棳但
其保留强于原形棳因此棳推测 斖棻棸可能为粉防己碱

斄环部分的 斘灢氧化物暎
斖棻棻具有脱水峰 旐棷旡椂棽棻棳但没有 斖椃和 斖椄

更容易形成脱水峰棳碎片离子 旐棷旡棽棽棽比原形 斄斅
异喹啉环特征碎片离子 旐棷旡棽棸椂多棻椂斈斸棳丰度最

强的碎片离子 旐棷旡棾椂椃是羟基化后的异喹啉与苄

基斆棴斆键断裂后棳双异喹啉环继续脱去甲基和甲

氧基后形成棳推测 斖棻棻是 斄斅环羟基化产物暎
斖棻棽暙斖棻棿椇通过对给药前后的尿样进行 斖斢

一级全扫描平行分析棳寻找到棾个 旐棷旡椂棾椃的分子

离子棳保留时间分别为棾灡棻椂棬斖棻棽棭暍棾灡椂棻棬斖棻棾棭暍
棾灡椄椄棬斖棻棿棭暎斖棻棽暙斖棻棿的准分子离子比原形的

羟基化产物 旐棷旡椂棾椆少棽斈斸棳经 斆斏斈后未形成相

应的脱水峰 旐棷旡椂棻椆棳推测 斖棻棽暙斖棻棿是粉防己碱

羟基化产物进一步脱氢氧化形成暎
斖棻棾的特征碎片离子 旐棷旡棻椆棸暍棻椃棿暍棻椃棽暍棻棿棿

均比 斖椃或 斖椄的特征碎片离子 旐棷旡棻椆棽暍棻椃椂暍
棻椃棿暍棻棿椂少棽斈斸棳丰度最强的碎片离子 旐棷旡棾椃椆是

羟基化及脱氢氧化后的异喹啉环棬旐棷旡棾椄棻棲棻椂灢棽棭
与苄基斆棴斆键断裂棳并脱去甲烷后形成的棬旐棷旡
棾椄棻棲棻椂灢棽灢棻椂棭椈与 斖棻棾相比棳斖棻棽的转化量及特

征碎片离子种类均较少棳只有较明显的 旐棷旡棾椃椆暍
棻椃棿和较弱的棻棿椂棳推测 斖棻棽及 斖棻棾分别为 斖椃
和 斖椄的脱氢氧化产物棳斖棻棽不如 斖棻棾容易形成暎
斖棻棿的特征碎片离子 旐棷旡棾椂椀及棽棽棸均比 斖棻棻的

特征碎片离子 旐棷旡棾椂椃及棽棽棽少棽斈斸棳推测 斖棻棿
为 斖棻棻的脱氢氧化产物暎
棽灡棽灡棾暋粉防己碱在大鼠体内的代谢途径暋通过鉴

定大鼠尿液样品中粉防己碱的代谢产物棳分析粉防

己碱在大鼠体内可能的代谢途径如图棾所示暎包

括 斘灢去甲基化暍斚灢去甲基化暍芳环碳羟基化暍脂肪

碳羟基化暍斘灢氧化等棳其中 斚灢去甲基化暍芳环碳羟

基化暍脂肪碳羟基化等是首次发现的粉防己碱的代

谢途径暎
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图棾暋粉防己碱在大鼠体内的可能代谢途径

棾暋结论

粉防己碱的代谢产物多数属于同分异构体棳本
文建立的灵敏暍快速的 斦斝斕斆灢斖斢方法棳具有较高

的分离度棳可以避免同分异构体在同一时间出峰棳
防止遗漏可能的代谢产物棳并且可简化质谱图棳利
于结构解析棳为粉防己碱代谢产物的鉴定提供了有

效的检测手段暎大鼠灌胃粉防己碱后棳在尿液中共

检测到棻棿种可能的代谢产物棳其中椃种属于首次

发现暎粉防己碱在大鼠体内的主要途径有二类棳去
甲基化棬斘灢去甲基化及 斚灢去甲基化棭和加氧氧化

棬脂肪族及芳环羟基化或 斘灢氧化棭暎
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