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基于模拟炮制技术探究远志炮制前后皂苷类成分转化规律

何梦娇， 庄梓鸣， 邢玥， 李浩然， 张学兰*， 赵鑫*

（山东中医药大学，济南  250355）

［摘要］ 目的：探讨远志甘草汁煮和水煮前后皂苷类成分转化机制和含量变化规律。方法：采用模拟炮制技术制备远志

皂苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ单体模拟甘草汁煮品和模拟水煮品，采用超高效液相色谱-四极杆-静电场

轨道阱高分辨质谱法（UPLC-Q-Exactive Orbitrap/MS）分析远志皂苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ单体模拟甘

草汁煮品和模拟水煮品中的化学成分，采用超高效液相色谱-三重四级杆串联质谱法（UPLC-QQQ-MS/MS）测定远志、甘草汁

煮远志、水煮远志中远志皂苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ、细叶远志皂苷的含量。结果：在甘草汁煮和水煮

过程中，远志皂苷 B 可水解生成对甲氧基肉桂酸、desacylsenegin Ⅲ、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ、细叶远志皂苷；远志皂苷 Z 可水解生

成 3，4，5-三甲氧基肉桂酸、远志皂苷 TF、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ、细叶远志皂苷；远志皂苷 F 可水解生成 3，4，5-三甲氧基肉桂酸、远

志皂苷 G、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ、细叶远志皂苷；瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ可水解生成细叶远志皂苷。远志经甘草汁煮和水煮后远志皂

苷 B 含量明显降低（P<0.05，P<0.01），而远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ、细叶远志皂苷含量明显升高（P<0.05，P<

0.01）；甘草汁煮品中远志皂苷 Z 和细叶远志皂苷含量较水煮品明显升高（P<0.05，P<0.01），以细叶远志皂苷含量变化最为显

著，而远志皂苷 B、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ在水煮品和甘草汁煮品中的含量无统计学差异。结论：甘草汁煮和水煮均可

使远志中远志皂苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ发生水解反应，通过脱糖生成次级苷和苷元（有机酸），从而

导致远志炮制后皂苷类成分含量发生明显变化，且甘草汁可促进远志中某些皂苷水解为远志皂苷 Z 和细叶远志皂苷。本研究

为揭示远志炮制机制提供了实验依据。
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Exploring of Transformation Rule of Saponins in Polygalae Radix Before and After 

Processing Based on Simulated Processing Technology
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（Shandong University of Traditional Chinese Medicine，Jinan 250355，China）

［［Abstract］］  Objective：： To investigate the transformation mechanism and content variation of saponins 

from Polygalae Radix before and after being boiled with licorice juice and water. Method：： Simulated licorice 

juice boiled products and simulated water boiled products of onjisaponin B， onjisaponin Z， onjisaponin F， 

polygalasaponin ⅩⅩⅧ  were prepared by simulated processing technology， and analyzed by ultra-performance 

liquid chromatography-quadrupole-electrostatic field orbitrap high resolution mass spectrometry（UPLC-Q-
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Exactive Orbitrap/MS）. Then the contents of onjisaponin B， onjisaponin Z， onjisaponin F， polygalasaponin 

ⅩⅩⅧ  and tenuifolin in Polygalae Radix， licorice-boiled Polygalae Radix and water-boiled Polygalae Radix 

were determined by UPLC-triple quadrupole tandem mass spectrometry（UPLC-QQQ-MS/MS）. Result：： During 

the boiling process with licorice juice and water， onjisaponin B could be hydrolyzed to produce 

4-methoxycinnamic acid， desacylsenegin Ⅲ， polygalasaponin ⅩⅩⅧ  and tenuifolin， onjisaponin Z could be 

hydrolyzed to produce 3，4，5-trimethoxycinnamic acid， onjisaponin TF， polygalasaponin Ⅹ Ⅹ Ⅷ  and 

tenuifolin， onjisaponin F could be hydrolyzed to produce 3，4，5-trimethoxycinnamic acid， onjisaponin G， 

polygalasaponin ⅩⅩⅧ  and tenuifolin， and polygalasaponin ⅩⅩⅧ  was hydrolyzed to produce tenuifolin. After 

being boiled with licorice juice or water， the content of onjisaponin B decreased significantly（P<0.05， P<0.01）， 

but the contents of onjisaponin Z， onjisaponin F， polygalasaponin ⅩⅩⅧ  and tenuifolin increased significantly

（P<0.05， P<0.01） in Polygalae Radix. Compared with the water-boiled products， the contents of onjisaponin Z 

and tenuifolin increased significantly（P<0.05， P<0.01）， and the change of tenuifolin content was the most 

significant in the licorice-boiled products. However， there was no significant difference in the content of 

onjisaponin B， onjisaponin F and polygalasaponin ⅩⅩⅧ between the water-boiled products and the licorice-boiled 

products. Conclusion：： Being boiled with licorice juice or water can hydrolyze onjisaponin B， onjisaponin Z， 

onjisaponin F and polygalasaponin ⅩⅩⅧ， and generate secondary glycosides and aglycones（organic acids） 

through deglycosylation， which leads to obvious changes in the contents of onjisaponins after Polygalae Radix 

being processed. It is inferred that licorice juice can promote the hydrolysis of some onjisaponins in Polygalae 

Radix to onjisaponin Z and tenuifolin. This study provides an experimental basis for revealing processing 

mechanism of Polygalae Radix.

［［Keywords］］ Polygalae Radix； saponins； simulated processing； ultra-performance liquid 

chromatography-quadrupole-electrostatic field orbitrap high resolution mass spectrometry（UPLC-Q-Exactive 

Orbitrap/MS）； hydrolysis reaction； bioling with Glycyrrhizae Radix et Rhizoma juice； reduce toxicity and 

increase effectiveness

远志为远志科植物远志 Polygala tenuifolia 或卵

叶远志 P. sibirica 的干燥根，具有安神益智，交通心

肾 ，祛 痰 ，消 肿 的 功 效 。 远 志 生 用 有 毒 ，明 代《药 品

化 义》记 载“ 辛 重 暴 悍 ，戟 喉 刺 舌 ，与 南 星 、半 夏 相

类”［1］。现代研究表明，长期过量服用生远志可导致

实验动物的胃肠运动障碍和胃肠黏膜损伤［2-3］。远

志经甘草汁煮、甘草炆法炮制后毒性显著降低［4-5］，

甘草汁煮和甘草炆还可增强远志的益智作用［6-7］，因

此 ，远 志 一 般 需 炮 制 后 入 药 。 2020 年 版《中 华 人 民

共和国药典》（以下简称《中国药典》）收载了甘草汁

煮 远 志 。 远 志 主 要 含 有 皂 苷 类 、呫 吨 酮 类 、寡 糖 酯

类、有机酸类等成分。远志皂苷是远志的主要活性

成分，具有抗阿尔茨海默病、抗氧化、保护心脑血管

作用，但同时也是远志的主要毒性成分［8-9］。

目前多采用液相色谱 -质谱联用法（LC-MS）定

性分析远志炮制前后皂苷类成分的变化，证明远志

经甘草汁煮制后，远志皂苷 B、远志皂苷 Gg、远志皂

苷 Wg、远志皂苷 Vg 含量降低，而细叶远志皂苷、远

志皂苷 K、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ含量升高［10-12］；或将样

品按 2020 年版《中国药典》用碱水解后正丁醇萃取

再用高效液相色谱法（HPLC）测定远志炮制前后细

叶远志皂苷含量［13］，但该方法不能反映远志炮制前

后细叶远志皂苷含量的真实变化，且操作繁琐。本

课 题 组 前 期 测 定 了 远 志 甘 草 汁 蒸 制 过 程 中 远 志 皂

苷 B 和细叶远志皂苷含量［14］，并利用高效液相色谱-

四极杆-飞行时间质谱法（HPLC-Q-TOF-MS）分析远

志皂苷 B 模拟炮制后化学成分的变化［15］，结果表明

远志皂苷 B 可水解为细叶远志皂苷。但缺乏远志炮

制 前 后 皂 苷 类 成 分 转 化 规 律 的 系 统 研 究 。 本 实 验

拟采用模拟炮制和超高效液相色谱-四极杆-静电场

轨 道 阱 高 分 辨 质 谱 法（UPLC-Q-Exactive Orbitrap/

MS）研究远志甘草汁煮、水煮过程中远志皂苷 B、远

志 皂 苷 Z、远 志 皂 苷 F 及 瓜 子 金 皂 苷ⅩⅩⅧ的 转 化

机制，进一步采用超高效液相色谱-三重四级杆串联

质谱法（UPLC-QQQ-MS/MS）同时测定远志不同炮

制品中远志皂苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金

皂 苷ⅩⅩⅧ、细 叶 远 志 皂 苷 的 含 量 ，为 远 志 炮 制 原

理、炮制工艺和质量标准研究提供实验依据。
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1 材料

Ultimate 3000 型超高效液相色谱仪、四极杆-静

电场轨道阱型高分辨质谱仪（美国赛默飞世尔公司），

1290 型超高效液相色谱仪、6460 型三重四极杆质谱

仪（美国安捷伦科技公司），MS105DU 型十万分之一

电子分析天平（瑞士梅特勒托利多公司），DS-Y500 型

粉碎机（上海顶帅电器有限公司），KQ-500E 型超声波

清洗器（昆山市超声仪器有限公司）。

远志皂苷 B 对照品（成都曼思特生物科技有限

公 司 ，批 号 MUST-21062911，纯 度≥99.1%），远 志 皂

苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ对照品（成都埃

法 生 物 科 技 有 限 公 司 ，批 号 分 别 为 AFBJ1306、

AFBJ1305、AFBJ1302，纯 度 均 ≥95%），细 叶 远 志 皂

苷 对 照 品（上 海 源 叶 生 物 科 技 有 限 公 司 ，批 号

R23N8F49013，纯 度≥98%），水 为 屈 臣 氏 饮 用 水 ，甲

酸、乙腈、甲醇均为质谱级，其余试剂为分析纯。甘

草 饮 片 购 自 山 东 建 联 盛 嘉 中 药 有 限 公 司（批 号

20211001），4 批远志饮片分别购自山东百味堂中药

饮片有限公司（批号 210701）、山东建联盛嘉中药有

限公司（批号 20211103）、河北康派中药材有限公司

（批 号 A210801）、安 国 宏 仁 药 业 有 限 公 司（批 号

202103001-8），经山东中医药大学中药鉴定教研室

李峰教授鉴定符合 2020 年版《中国药典》要求。

2 方法与结果

2.1　4 种远志皂苷化合物模拟炮制品的定性分析     

2.1.1　甘草汁的制备     称取净甘草片 20 g，加 12 倍

量水，煎煮 2 次，一煎 2 h，二煎 1 h，滤过，合并滤液，

减压浓缩至 200 mL，即得。

2.1.2　对照品溶液的制备     取远志皂苷 B、远志皂

苷 Z、远 志 皂 苷 F、瓜 子 金 皂 苷ⅩⅩⅧ对 照 品 各

1.0 mg，精 密 称 定 ，分 别 加 水 溶 解 定 容 至 2 mL 量 瓶

中，即得各对照品溶液。精密移取远志皂苷 B、远志

皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ对照品溶液

各 0.2 mL 于 1 mL 量 瓶 中 ，加 水 定 容 至 刻 度 ，摇 匀 ，

即得混合对照品溶液。

2.1.3　模拟炮制供试品溶液的制备     精密移取 4 份

远 志 皂 苷 B 对 照 品 溶 液 各 0.4 mL，分 别 加 甘 草 汁

2 μL，100 ℃ 水 浴 分 别 加 热 2、4、6、8 h，放 至 室 温 后

分别加水定容至 1 mL 量瓶中，即得远志皂苷 B 模拟

甘草汁煮 2、4、6、8 h 样品溶液。精密移取远志皂苷

B 模拟甘草汁煮不同时间样品溶液各 0.2 mL，加水

定 容 至 同 一 1 mL 量 瓶 中 ，摇 匀 ，用 0.22 μm 微 孔 滤

膜滤过，取续滤液，即得远志皂苷 B 模拟甘草汁煮供

试品溶液。同法制得远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子

金 皂 苷ⅩⅩⅧ模 拟 甘 草 汁 煮 供 试 品 溶 液 。 将 甘 草

汁 替 换 为 水 ，其 他 操 作 同 模 拟 甘 草 汁 煮 ，即 得 远 志

皂苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ
模拟水煮供试品溶液。

2.1.4　 色 谱 条 件     Halo C18 色 谱 柱（2.1 mm×

100 mm，2.7 μm），流动相为 0.05% 甲酸水溶液（A）-

乙腈（B），梯度洗脱（0~5 min，5%~12% B；5~10 min，

12%~25% B；10~18 min，25% B；18~23 min，25%~

30% B；23~28 min，30%~37% B；28~40 min，37% B），

流速 0.3 mL·min-1，柱温 35 ℃，进样量  5 μL。

2.1.5　 质 谱 条 件     采 用 电 喷 雾 离 子 源（ESI），负 离

子模式检测，采用一级质谱全扫描结合自动触发二

级 质 谱（Full MS/dd-MS2）扫 描 模 式 ，质 谱 采 集 范 围

m/z 130~1 950，一级质谱分辨率 70 000，二级质谱分

辨率 17 500，鞘气流速 45 arb，辅助气流速 10 arb，喷

雾 电 压 3.00 kV，毛 细 管 温 度 350 ℃ ，辅 助 气 加 热 器

温度 350 ℃，高压环形离子导入装置电压 55.0 V，碰

撞能量 10、20、35 eV。

2.1.6　 模 拟 炮 制 品 成 分 鉴 定     取 2.1.2 项 下 混 合 对

照品溶液和远志皂苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜

子金皂苷ⅩⅩⅧ的模拟炮制供试品溶液，按 2.1.4 和

2.1.5 项 下 条 件 检 测 ，得 总 离 子 流 图 ，见 图 1。 应 用

Xcalibur 4.0 软 件 对 UPLC-Q-Exactive Orbitrap/MS

结 果 进 行 分 析 ，通 过 比 较 测 得 精 确 分 子 量 、出 峰 时

间 与 对 照 品 及 文 献 进 行 比 对 ，鉴 定 结 果 见 表 1。 结

果在 4 种远志皂苷对照品模拟甘草汁煮和模拟水煮

供试品中均检测出了其次级苷和苷元（有机酸），表

明远志皂苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金皂苷

ⅩⅩⅧ在模拟炮制过程中发生了水解反应，脱糖生

成 次 级 苷 和 苷 元 。 在 模 拟 甘 草 汁 煮 和 模 拟 水 煮 过

程 中 ，远 志 皂 苷 B 水 解 生 成 对 甲 氧 基 肉 桂 酸 、

desacylsenegin Ⅲ、瓜 子 金 皂 苷ⅩⅩⅧ、细 叶 远 志 皂

苷，远志皂苷 Z 水解生成 3，4，5-三甲氧基肉桂酸、远

志皂苷 TF、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ、细叶远志皂苷，远志

皂 苷 F 水 解 生 成 3，4，5-三 甲 氧 基 肉 桂 酸 、远 志 皂

苷 G、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ、细叶远志皂苷，瓜子金皂

苷ⅩⅩⅧ水解生成细叶远志皂苷，具体转化途径见

增强出版附加材料。

2.2　远志不同炮制品中 5 种远志皂苷的定量分析     

2.2.1　远志及其炮制品样品的制备     远志：取远志

饮 片 ，除 去 残 留 的 木 心 。 甘 草 汁 煮 远 志 ：取 去 心 净

远 志 50 g，加 甘 草 汁 30 mL、水 500 mL，闷 润 1 h，加

热保持微沸状态，每隔 1 h，加水 500 mL，煮 8 h 至汤

液 吸 尽 ，口 尝 无 刺 喉 感 ，取 出 ，50 °C 烘 干 。 水 煮 远
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志：将甘草汁替换为水，其余操作同甘草汁煮远志。

2.2.2　混合对照品溶液制备     分别取远志皂苷 B、

远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ、细叶远

志 皂 苷 对 照 品 适 量 ，精 密 称 定 ，加 50% 甲 醇 制 成 质

量 浓 度 分 别 为 32.10，20.00，40.00，32.40，

20.80 mg·L-1 的混合对照品溶液。

2.2.3　 供 试 品 溶 液 制 备     精 密 称 取 各 样 品 粉 末

0.2 g（过 三 号 筛），置 具 塞 锥 形 瓶 中 ，精 密 加 入 50%

甲醇 10 mL，称定质量，超声 1 h，用 50% 甲醇补足减

失 质 量 ，摇 匀 ，5 000 r·min-1 离 心 10 min（离 心 半 径

6.24 cm），取上清液，用 0.22 μm 微孔滤膜过滤，取续

滤液，即得。

2.2.4　 色 谱 条 件     采 用 Halo C18 色 谱 柱（2.1 mm×

100 mm，2.7 μm），流动相 0.05% 甲酸水溶液（A）-乙

腈（B），梯 度 洗 脱（0~10 min，5%~95%B），流 速

0.3 mL·min-1，柱温 35 °C，进样量 5 μL。

注：A. 混合对照品；B. 模拟甘草汁煮远志皂苷 B；C. 模拟甘草汁煮远志皂苷 Z；D. 模拟甘草汁煮远志皂苷 F；E. 模拟甘草汁煮瓜子金皂苷Ⅹ
ⅩⅧ；F. 模拟水煮远志皂苷 B；G. 模拟水煮远志皂苷 Z；H. 模拟水煮远志皂苷 F；I. 模拟水煮瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ；1. 瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ；2. 远志皂

苷 B；3. 远志皂苷 Z；4. 远志皂苷 F

图 1　4 种远志皂苷化合物模拟炮制供试品的总离子流

Fig.  1　Total ion chromatograms of simulated processing samples of four onjisaponins
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2.2.5　质谱条件     采用电喷雾离子源，负离子模式

检测，多重反应监测模式（MRM）扫描，干燥气流速

11 L·min-1，干燥气温度 300 ℃，毛细管电压 4 kV，雾

化器压力 30 psi（1 psi≈6.895 kPa）。5 个化合物测定

的 MRM 参数见表 2，提取离子流图见增强出版附加

材料。

2.2.6　 线 性 关 系 考 察     精 密 移 取 2.2.2 项 下 混 合 对

照 品 溶 液 ，用 50% 甲 醇 稀 释 配 制 成 系 列 浓 度 ，远 志

皂 苷 B 质 量 质 量 浓 度 分 别 为 32.10、6.420、1.284、

0.256 8、0.192 6 mg·L-1；远志皂苷 Z 质量浓度分别为

20.00、4.000、0.800 0、0.160 0、0.120 0 mg·L-1；远 志

皂苷 F 质量浓度分别为 40.00、8.000、1.600、0.320 0、

0.240 0 mg·L-1；瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ质量浓度分别为

32.40、6.480、1.296、0.259 2、0.194 4 mg·L-1；细 叶 远

志 皂 苷 质 量 浓 度 分 别 为 20.80、4.160、0.832 0、

0.166 4、0.124 8 mg·L-1。按照 2.2.4 项下色谱条件和

2.2.5 项 下 质 谱 条 件 进 样 测 定 ，以 峰 面 积（Y）对 进 样

浓 度（X）进 行 线 性 回 归 ，绘 制 标 准 曲 线 。 将 混 合 对

照 品 溶 液 逐 步 稀 释 、测 定 ，分 别 以 信 噪 比 为 3 和 10

时 对 照 品 浓 度 作 为 最 低 检 测 限 和 最 低 定 量 限 。 结

果见表 3，结果表明 5 种化合物在各自的进样浓度范

围内线性关系良好。

2.2.7　精密度试验     取同一供试品溶液，按照 2.2.4

项下色谱条件和 2.2.5 项下质谱条件连续进样 6 次，

分别记录远志皂苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子

金 皂 苷ⅩⅩⅧ、细 叶 远 志 皂 苷 的 峰 面 积 ，计 算 相 对

标 准 偏 差（RSD）分 别 为 1.64%，2.43%，2.14%，

1.85%，2.20%。表明该仪器精密度良好。

2.2.8　稳定性试验     取同一供试品溶液，按照 2.2.4

项下色谱条件和 2.2.5 项下质谱条件分别在 0，2，4，

8，12，24 h 进样测定，结果远志皂苷 B、远志皂苷 Z、

远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ、细叶远志皂苷峰面

积 RSD 分别为 2.57%，2.36%，2.62%，2.21%，2.69%，

表明供试品溶液在 24 h 内稳定。

2.2.9　重复性试验     取同一样品，平行 6 份，按 2.2.3

项下方法制备供试品溶液，按 2.2.4 项下色谱条件和

表 2　5 种远志皂苷的 MRM 参数

Table 2　MRM parameters of five onjisaponins

化合物名称

远志皂苷 B

远志皂苷 Z

远志皂苷 F

瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ
细叶远志皂苷

母离子 m/z

1 571.9

1 469.6

1 587.4

1 103.5

679.3

子离子 m/z

567.2

405.1

455.5

337.0

425.2

碎裂电压/V

380

380

380

360

240

碰撞能/eV

92

80

88

73

36

表 1　4 种远志皂苷化合物模拟炮制品成分鉴定

Table 1　Identification of simulated processing samples of four onjisaponins

No.

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

tR/min

14.58

30.45

31.54

32.07

11.14

14.00

20.60

10.72

15.56

28.52

化合物名称

瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ
远志皂苷 B

远志皂苷 Z

远志皂苷 F

对甲氧基肉桂酸

desacylsenegin Ⅲ［16］

细叶远志皂苷

3，4，5-三甲氧基肉桂酸

远志皂苷 TF［17］

远志皂苷 G［18］

分子式

C53H84O24

C75H112O35

C71H106O32

C75H112O36

C10H10O3

C65H104O33

C36H56O12

C12H14O5

C59H94O28

C70H104O32

离子模式

［M-H］-

［M-H］-

［M-H］-

［M-H］-

［M-H］-

［M-H］-

［M-H］-

［M-H］-

［M-H］-

［M-H］-

母离子 m/z

1 103.527 3

1 571.690 6

1 469.657 3

1 587.683 2

177.054 4

1 411.638 5

679.368 1

237.076 2

1 249.584 8

1 455.640 3

δ/ppm

0.09

0.00

1.09

1.45

4.52

0.21

1.91

0.42

0.40

1.99

碎片离子

455.316 7、425.305 9、113.022 8

1 169.588 0、567.193 4、425.306 2

1 245.598 5、1 007.525 9、425.305 6

1 557.671 6、1 126.565 4、425.306 6

162.031 5、107.045 0、133.064 3

1 249.584 7、455.314 4、425.305 6

455.313 2、425.305 3、167.321 5

229.621 4、177.054 5、133.063 9

1 206.370 1、506.439 0、425.307 0

710.248 7、455.319 6、425.304 5

表 3　5 种远志皂苷线性关系考察

Table 3　Linear relationships of five onjisaponins

化合物名称

远志皂苷 B

远志皂苷 Z

远志皂苷 F

瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ
细叶远志皂苷

回归方程

Y=320.28X+147.32

Y=635.65X+143.44

Y=14.992X+6.530 4

Y=218.55X+155.11

Y=861.48X+1 035.7

r

0.999 6

0.999 4

0.999 8

0.999 5

0.999 5

线性范围/mg·L-1

0.192 6~32.10

0.120 0~20.00

0.240 0~40.00

0.194 4~32.40

0.124 8~20.80

最低检测限/μg·L-1

4.89

2.47

62.88

3.17

0.29

最低定量限/μg·L-1

14.29

9.22

149.61

11.56

0.93
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2.2.5 项下质谱条件进样测定，结果远志皂苷 B、远志

皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ、细叶远志皂

苷 平 均 质 量 分 数 分 别 为 378.90、12.04、1 018.35、

355.61、29.48 μg·g-1，RSD 分 别 为 2.42%，2.95%，

2.39%，1.50%，2.01%，表明该方法重复性良好。

2.2.10　加样回收试验     取已知含量的同一样品粉

末，共 6 份，各约 0.2 g，精密称定，分别加入混合对照

品溶液 1 mL（远志皂苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F、

瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ、细叶远志皂苷的质量分数分别

为 55.00，2.50，180.00，60.00，6.00 mg·L-1），按 照

2.2.3 项下方法制备供试品溶液，按照 2.2.4 项下色谱

条件和 2.2.5 项下质谱条件进样测定，计算加样回收

率。结果远志皂苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子

金皂苷ⅩⅩⅧ、细叶远志皂苷的平均回收率分别为

97.82%，98.20%，96.77%，98.90%，97.29%，RSD 分

别 为 2.40%，2.44%，1.70%，2.02%，1.54%。 表 明 该

方法回收率符合含量测定要求。

2.2.11　样品含量测定     取远志不同炮制品粉末各

0.2 g，精密称定，按照 2.2.3 项下方法制备供试品溶

液 ，平 行 制 备 3 份 ，按 照 2.2.4 项 下 色 谱 条 件 和 2.2.5

项 下 质 谱 条 件 进 样 测 定 ，带 入 各 化 合 物 的 回 归 方

程 ，计 算 各 样 品 中 远 志 皂 苷 B、远 志 皂 苷 Z、远 志 皂

苷 F、瓜 子 金 皂 苷ⅩⅩⅧ、细 叶 远 志 皂 苷 的 质 量 分

数，采用单因素方差分析对远志不同炮制品中 5 种

远志皂苷质量分数进行差异比较，P<0.05 表示差异

具有统计学意义。结果显示，远志经甘草汁煮和水

煮后，远志皂苷 B 质量分数均明显降低（P<0.05，P<

0.01），远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ、

细 叶 远 志 皂 苷 质 量 分 数 均 明 显 升 高（P<0.05，P<

0.01）；与水煮品比较，甘草汁煮品中远志皂苷 Z、细

叶远志皂苷质量分数明显升高（P<0.05，P<0.01），以

细 叶 远 志 皂 苷 质 量 分 数 增 加 最 为 显 著 ，而 远 志 皂

苷 B、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ质量分数变化

无统计学意义。见表 4。

3 讨论

课 题 组 前 期 曾 尝 试 采 用 UPLC-Q-Exactive 

Orbitrap/MS 技术只对远志皂苷 B、远志皂苷 Z、远志

皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ单体模拟炮制 8 h 产物进

行分析，但发现瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ在远志皂苷 B、远

志 皂 苷 Z、远 志 皂 苷 F 单 体 模 拟 炮 制 产 物 含 量 无 法

达 到 仪 器 的 响 应 值 ，易 忽 略 该 皂 苷 的 产 生 。 因 此 ，

本研究合并了各单体分别模拟炮制 2、4、6、8 h 的产

物 作 为 供 试 品 溶 液 进 行 成 分 鉴 定 。 本 研 究 采 用

UPLC-QQQ-MS/MS 法同时测定远志不同炮制品中

远 志 皂 苷 B、远 志 皂 苷 Z、远 志 皂 苷 F、瓜 子 金 皂 苷

ⅩⅩⅧ及细叶远志皂苷含量，结果表明，方法准确、

灵敏、快速，可用于远志饮片的质量控制。

定性分析实验表明，在模拟甘草汁煮和模拟水

煮过程中 ，远志皂苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜

子 金 皂 苷ⅩⅩⅧ均 转 化 为 其 分 子 量 更 小 的 次 级 苷

和苷元（有机酸），说明远志皂苷中糖分子的半缩醛

羟 基 与 羧 基 形 成 的 酯 键 以 及 不 同 糖 分 子 半 缩 醛 羟

基之间形成的苷键不稳定，在甘草汁煮和水煮过程

中 易 断 裂 ，发 生 了 水 解 反 应 ，通 过 脱 糖 生 成 次 级 苷

表 4　远志不同炮制品中 5 种远志皂苷质量分数比较  （x̄± s，n=3）

Table 4　Contents of five onjisaponins in different Polygalae Radix processed products （x̄± s，n=3） μg·g-1

No.

1

2

3

4

批号

210701

20211103

A210801

202103001-8

样品

远志

水煮远志

甘草汁煮远志

远志

水煮远志

甘草汁煮远志

远志

水煮远志

甘草汁煮远志

远志

水煮远志

甘草汁煮远志

远志皂苷 B

352.53±15.32

295.97±2.921）

284.22±9.272）

281.05±10.32

237.33±8.602）

233.13±4.242）

253.94±4.73

240.10±2.181）

238.00±5.341）

246.00±7.89

224.25±5.621）

219.93±2.911）

远志皂苷 Z

11.07±0.41

12.26±0.322）

13.29±0.242，3）

13.69±0.38

15.14±0.312）

16.33±0.422，3）

20.96±0.49

36.33±0.242）

37.57±0.452，3）

10.31±0.55

17.16±0.512）

18.87±0.682，3）

远志皂苷 F

1 020.69±10.02

1 195.58±11.542）

1 222.61±22.972）

885.00±18.75

1 012.72±18.522）

1 023.52±33.782）

1 065.06±38.30

1 183.90±13.551）

1 235.75±35.442）

824.22±33.02

939.55±21.701）

951.35±26.551）

瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ
320.13±6.71

346.05±1.862）

356.88±3.952）

297.02±1.94

354.85±5.562）

366.83±10.852）

339.94±1.96

354.49±1.201）

357.57±5.421）

259.31±6.08

303.99±5.612）

311.59±2.272）

细叶远志皂苷

29.69±1.07

308.15±1.622）

349.43±2.612，4）

27.35±1.06

269.05±4.862）

339.89±3.312，4）

19.28±0.48

298.83±1.342）

401.39±1.352，4）

9.86±0.30

260.79±2.782）

377.23±5.442，4）

注：与同批次远志比较 1）P<0.05，2）P<0.01；与同批次水煮远志比较 3）P<0.05，4）P<0.01

··174



第 29 卷第  24 期
2023 年 12 月

中国实验方剂学杂志
Chinese Journal of Experimental Traditional Medical Formulae

Vol. 29，No. 24

Dec. ，2023

和苷元（有机酸）。定量分析实验表明，远志经甘草

汁煮和水煮后远志皂苷 B 含量明显降低，而远志皂

苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ及细叶远志皂

苷含量明显升高，说明远志甘草汁煮和水煮远志皂

苷类成分发生了水解反应，生成了分子量更小的次

级苷。与水煮品比较，甘草汁煮品中远志皂苷 Z 和

细叶远志皂苷含量明显升高，表明甘草汁对远志中

其他皂苷水解为远志皂苷 Z 以及细叶远志皂苷具有

促进作用。

据文献报道，远志中的远志皂苷 O、远志皂苷 S

含有远志皂苷 Z 母核，远志皂苷 S、远志皂苷 T 含有

远志皂苷 F 母核，远志中绝大多数四糖苷以上的皂

苷 类 成 分 含 有 瓜 子 金 皂 苷ⅩⅩⅧ和 细 叶 远 志 皂 苷

母 核［19］。 本 研 究 表 明 ，在 模 拟 炮 制 过 程 中 ，远 志 皂

苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F 均可水解为瓜子金皂

苷ⅩⅩⅧ和细叶远志皂苷，瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ可水

解为细叶远志皂苷。本课题组前期研究发现，细叶

远志皂苷性质稳定，在甘草汁煮和水煮过程中未发

生变化。远志经甘草汁煮和水煮后远志皂苷 B 含量

明 显 降 低 ，瓜 子 金 皂 苷ⅩⅩⅧ、细 叶 远 志 皂 苷 含 量

明 显 增 加 ，其 原 因 可 能 是 在 甘 草 汁 和 水 煮 过 程 中 ，

远志皂苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F 等含有瓜子金

皂 苷ⅩⅩⅧ和 细 叶 远 志 皂 苷 母 核 的 皂 苷 类 成 分 发

生了水解反应，生成瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ和细叶远志

皂苷。远志经甘草汁煮和水煮后远志皂苷 Z、远志

皂苷 F 含量明显增加，推测原因可能是由于炮制过

程中远志皂苷 O、远志皂苷 S、远志皂苷 T 等皂苷水

解所致。

本 研 究 发 现 ，与 水 煮 品 比 较 ，甘 草 汁 煮 品 中 远

志皂苷 Z 和细叶远志皂苷含量明显升高，表明甘草

汁对远志中某些皂苷水解为远志皂苷 Z 和细叶远志

皂苷具有促进作用，其原因可能是因为甘草汁呈酸

性（pH=5.7），与 水 比 较 ，更 利 于 某 些 皂 苷 类 成 分 的

水 解 。 有 文 献 报 道 远 志 炮 制 后 细 叶 远 志 皂 苷 皂 苷

含量变化不大［14］，而本实验发现远志经甘草汁煮和

水煮后细叶远志皂苷含量显著升高，推测其原因可

能 与 供 试 品 溶 液 的 制 备 方 法 不 同 有 关 。 文 献［14］

在供试品溶液制备时，加入了适量 10% 氢氧化钠溶

液进行水解，碱水解法会使甘草汁煮远志和水煮远

志中大对数皂苷类成分水解为细叶远志皂苷，从而

掩 盖 远 志 炮 制 过 程 中 细 叶 远 志 皂 苷 含 量 变 化 的 真

实情况。

中医传统理论认为，远志经甘草汁煮后可缓和

燥性，消除麻味，并可增强安神益智作用，但其炮制

机理尚未阐明。研究表明，远志皂苷的毒性与糖基

含量有关，远志皂苷 B 水解为细叶远志皂苷后胃肠

毒 性 显 著 降 低［20］。 对 甲 氧 基 肉 桂 酸 可 以 改 善 认 知

障 碍［21］，3，4，5-三 甲 氧 基 肉 桂 酸 具 有 安 眠 作 用［22］，

细 叶 远 志 皂 苷 具 有 改 善 学 习 记 忆 、认 知 功 能 的 作

用［23］。 远 志 经 甘 草 汁 煮 和 水 煮 后 ，对 甲 氧 基 肉 桂

酸、3，4，5-三甲氧基肉桂酸含量显著升高［24］。结合

本研究结果，作者认为甘草制远志减毒增效与远志

炮制后皂苷类成分水解密切相关。

综 上 所 述 ，本 研 究 基 于 模 拟 炮 制 和 UPLC-Q-

Exactive Orbitrap/MS 分 析 了 远 志 甘 草 汁 煮 和 水 煮

过程中远志皂苷 B、远志皂苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金

皂 苷ⅩⅩⅧ的 转 化 机 制 ，并 采 用 UPLC-QQQ-MS/

MS 明 确 了 远 志 不 同 炮 制 品 中 远 志 皂 苷 B、远 志 皂

苷 Z、远志皂苷 F、瓜子金皂苷ⅩⅩⅧ及细叶远志皂

苷 的 含 量 差 异 ，为 揭 示 远 志 炮 制 原 理 ，制 定 制 远 志

工 艺 和 质 量 标 准 提 供 了 重 要 依 据 。 但 由 于 对 照 品

缺乏，远志炮制前后其他皂苷类成分转化规律尚不

清楚；甘草汁在远志炮制过程中其他皂苷类成分转

化 中 的 作 用 还 需 进 一 步 挖 掘 。 后 续 将 进 一 步 研 究

远志炮制前后其他皂苷类成分转化规律，探讨皂苷

类 成 分 水 解 前 后 毒 性 和 药 效 差 异 及 甘 草 汁 在 远 志

炮制减毒增效中的作用机制，以期更深入阐释远志

炮制减毒增效机理。
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