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基于代谢组学的不同产地栽培黄芪化学特征研究
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摘要: 本研究以山西、内蒙古、甘肃 3个主产区的栽培黄芪为研究对象, 采用超高效液相色谱−三重四极杆质谱 

(UHPLC-Q-TRAP-MS) 拟靶向代谢组学技术, 进行系统的碰撞能量 (CE) 和去簇电压 (DP) 参数优化后对 16批样本

中 109种化合物进行相对定量分析, 并结合多元统计方法分析不同产地黄芪的化学组成差异。结果表明, 不同产地

栽培黄芪的整体化学成分存在一定差异。约 60%测定成分在不同产区间含量无显著差异, 差异化合物主要体现在

山西黄芪与内蒙古、甘肃黄芪之间, 且以次生代谢物为主。与内蒙古和甘肃的栽培黄芪相比, 山西栽培黄芪在黄酮

类化合物的主要特征体现在酰基化黄酮苷含量较高, 以及黄酮苷类成分较高, 而黄酮苷元较低。因此糖苷/苷元比

值可用于区分山西栽培黄芪。这些差异特征可作为栽培黄芪产地溯源与道地性评价的潜在标志物, 并为黄芪质量

评价体系构建提供依据。
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Abstract: This study investigated cultivated Astragalus from three major production regions-Shanxi, Neimenggu, 

and Gansu-using a pseudo-targeted metabolomics approach based on UHPLC-Q-TRAP-MS. After systematic 

optimization of collision energy (CE) and declustering potential (DP) parameters, relative quantification of 109 

compounds in 16 batches was performed. Combined with multivariate statistical analysis, chemical differences 

among samples from different origins were assessed. The results revealed certain differences in the overall chemical 

composition among the three origins. Approximately 60% of the detected components showed no significant content 

differences across regions, while the differential compounds-primarily secondary metabolites-were mainly observed 

between Shanxi Astragalus and samples from Neimenggu and Gansu. Compared to Neimenggu and Gansu samples, 

Shanxi Astragalus was characterized by higher contents of acylated flavonoid glycosides and flavonoid glycosides, 

along with lower levels of flavonoid aglycones. Thus, the flavonoid glycoside/aglycone ratio can serve as a reliable 

indicator to distinguish Shanxi Astragalus. These characteristic differences may serve as potential markers for 

geographical traceability and authenticity evaluation of cultivated Astragalus, providing a scientific basis for 

constructing a quality assessment system.
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黄芪为豆科黄芪属植物蒙古黄芪Astragalus mem‐

branaceus (Fisch.) Bge. var. mongholicus (Bge.) Hsiao

或膜荚黄芪 Astragalus membranaceus (Fisch.) Bge. 的

干燥根。春、秋二季采挖, 除去须根及根头, 晒干。黄

芪气微, 味微甜, 嚼之微有豆腥味[1]。现代药理学研究

表明, 黄芪主要含有皂苷、黄酮、氨基酸及多糖等多种

活性成分, 具有免疫调节、抗肿瘤、降血压、降血糖等药

理作用[2-4]。黄芪为多年生草本植物, 传统上一直是野

生或者仿野生栽培方式。然而, 随着市场需求的迅猛

增长, 野生黄芪的自然繁殖速度已难以满足这一需求。

目前, 主流商品黄芪药材大多为人工栽培, 主要产地集

中在内蒙古赤峰、固阳, 山西五寨、甘肃陇西及周边等

地区[5-7]。

近年来, 针对不同产区黄芪的化学成分比较主要

集中在仿野生与栽培黄芪, 蒙古黄芪与膜荚黄芪, 采

用的研究方法主要有高效液相色谱法 (HPLC) 定量

分析[8]、高效液相色谱−蒸发光散射检测器 (HPLC-

ELSD) 指纹图谱[9]、液质联用 (LC-MS) 代谢组学[10,11]

等。针对主流的栽培模式商品黄芪, 目前还缺乏系统

比较。拟靶向代谢组学作为一种整合了非靶向覆盖度

与靶向定量优势的分析策略, 具备线性范围宽、准确度

高且无需依赖大量标准品的特点。本研究将其应用于

不同产地栽培黄芪的化学特征解析, 以弥补现有研究

的不足。本研究选取山西、内蒙古、甘肃三大主产区的

16批移栽黄芪样本, 运用超高效液相色谱−三重四极

杆质谱 (UHPLC-Q-TRAP-MS) 拟靶向代谢组学技术, 

同时对 109个共有化学成分进行相对定量分析, 系统

比较不同产区栽培黄芪的代谢物差异, 为黄芪的质量

评价提供科学依据。

材料与方法

仪器 Exion LCTM AD 超高效液相色谱串联 Q-

Trap 3200 质谱仪 (AB SCIEX 公司); KQ-300E 型超声

波清洗仪 (昆山超声仪器有限公司); SC-3610 低速离

心机 (安徽中科中佳科学仪器有限公司); 十万分之一

天平 (梅特勒−托利多仪器有限公司) ; Milli-Q纯水制

备系统 (美国Millipore公司)。

试剂和样品 质谱级甲醇、甲酸和乙腈购自美国

Thermo Fisher公司。内标金丝桃苷 (批号: PS013544)、

柴胡皂苷A (批号: PS013408) 均购自普思生物科技有

限公司。以上标准品纯度均高于 98%。共采集到山西

黄芪样本 4批 (SX1、SX2、SX3、SX4), 内蒙古黄芪样本

6批 (NM1、NM2、NM3、NM4、NM5、NM6) 和甘肃黄芪

样本 6批 (GS1、GS2、GS3、GS4、GS5、GS6)。16批黄芪

药材经山西大学秦雪梅教授鉴定为蒙古黄芪Astragalus 

membranaceus (Fisch.) Bge. var. mongholicus (Bge.) 

Hsiao的干燥根。药材样品留存于山西大学中医药现

代研究中心样品库。

内标溶液的制备 分别取金丝桃苷、柴胡皂苷A

适量, 加入 50%甲醇配制为 3 mg·mL-1的内标储备液, 

各取2 mL混合得到内标溶液。

样品溶液的制备 取黄芪粉末 (过四号筛) 约

0.150 g于玻璃离心管中, 加入 2 mL 50%甲醇, 超声提

取 20 min, 3 500 r·min-1离心 10 min, 静置 , 取上清液 , 

过 0.22 µm 的微孔滤膜, 备用。分别取等体积的各样

品溶液混合, 制备成质量控制 (QC) 样品。每 1 mL样

品溶液中加入 60 µL 内标溶液混合 , 使用 UHPLC-Q-

Trap-MS进行相对定量。

液质条件

仪器 ExionLC AD 超高效液相色谱仪串联 Q 

TRAP 3200质谱仪。

色谱条件 色谱柱 Waters Acquity UPLC T3 柱 

(100 mm × 2.1 mm, 1.8 µm),流动相为0.1%甲酸水 (A)−
乙腈 (B), 梯度洗脱 0～5 min, 5%～20% B; 5～10 min, 

20%～30% B; 10～15 min, 30%～43% B; 15～20 min, 

43%～60% B; 20～30 min, 60%～100% B; 30～

30.5 min, 100%～5% B; 30.5～35 min, 5% B; 柱 温

40 ℃, 进样量5 µL, 流速0.3 mL·min-1。

质谱条件 电喷雾离子源 (ESI) 正、负离子模式

分别扫描, 检测模式为依赖保留时间的选择性多反应

监测模式 (sMRM), 检测窗口设置为 120 s。ESI 源参

数如下: 离子源温度 500 ℃; 离子化电压 5 500 V (正离

子模式)、−4 500 V (负离子模式); 离子源 Gas1、Gas2、

CUR 分别为 50、50、35 psi; 碰撞气体为 medium, 碰撞

能量 (CE) 根据化合物优化, 范围为10～50 eV。

数据分析 本研究采用 sMRM 模式进行数据采

集。原始数据经Multiquant软件 v3.0.2进行处理, 包括

色谱峰识别、峰面积积分, 并采用内标法 (目标化合物

峰面积/内标峰面积) 进行归一化, 以获得各目标化合

物的相对峰面积; 最终结果被导出至 Excel进行后续

分析。随后采用基于 Norm ISWSVR 的质控校正策

略, 通过 Python脚本整合最优内标标准化与支持向量

回归算法[12]进行数据校正。

在数据分析阶段 , 首先运用 SIMCA14.1 软件 , 基
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于所有样本的化合物相对含量进行主成分分析 

(PCA), 随后 , 利用 Python 中的 t-Distributed stochastic 

neighbor embedding (t-SNE) 算法对数据进行了非线性

降维与可视化。进一步采用SPSS Statistics 27.0对不同

产地黄芪进行组间差异检验: 所有变量先经 Shapiro-

Wilk检验 (正态性) 与Levene检验 (方差齐性), 符合正

态分布且方差齐 (P > 0.05) 者使用单因素方差分析 

(one-way ANOVA), 并结合 SNK 事后检验 ; 对于不满

足参数检验前提的变量 , 则采用非参数的 Kruskal-

Wallis秩和检验进行差异分析。

结果

1　基于 sMRM分析的离子对与质谱参数优化

本研究以课题组前期建立的黄芪拟靶向代谢组学

分析方法为基础[13], 进一步针对关键质谱参数进行优

化, 具体包括离子对、CE及 DP, 旨在提升目标化合物

检测的灵敏度与准确性。

具体优化过程如下 : 首先 , 采用 UHPLC-Q-TOF-

MS在多种CE下 (10、20、30、40、50 eV) 采集高分辨率

质谱数据, 以全面解析黄芪中黄酮类、皂苷类等成分的

质谱信息。基于二级质谱数据, 为每个化合物筛选出

1～3个响应较高的特征碎片离子作为候选子离子, 并

与母离子组合构建候选离子对, 并根据峰形和响应强

度选择合适的离子对与最佳CE。在确定离子对与最

佳CE后, 进一步在MRM模式下系统优化DP。

1.1　黄酮类化合物的质谱参数优化 首先采用

UHPLC-Q-TOF-MS在 10、20、30、40、50 eV多种CE下

采集该化合物的高分辨质谱数据, 在碰撞过程中, 母离

子接收能量进入碰撞池与气体分子碰撞形成碎片离

子, CE越高, 碎片离子越多; 以化合物毛蕊异黄酮葡萄

糖苷为例 , 如图 1A 所示 , 随着 CE 逐步增大 , 母离子 

(m/z 447.13) 的响应逐渐降低, 二级碎片离子数量不断

增多但整体响应强度呈下降趋势。当CE为 20 eV时, 

该化合物仅出现母离子 (m/z 447.13) 及苷元碎片离子 

(m/z 285.07), 且两者均保持较高响应水平; 当CE提升

至 50 eV 时 , 苷元碎片离子 (m/z 285.07) 裂解较为彻

底, 生成大量低分子量二级碎片。通过对不同CE下的

质谱数据进行系统比对分析, 发现苷元碎片离子 (m/z 

285.08) 在各个CE下的响应强度均显著高于其他碎片

离子, 具备良好的稳定性与特异性, 因此将其确定为该

化合物的最优子离子 , 并与母离子 (m/z 447.13) 构建

目标离子对。进一步的参数优化结果显示, 当CE设定

为 20 eV时, 母离子与子离子的响应强度均较高, 表明

此能量条件下离子转化效率较优, 能够同时保证母离

子的有效裂解与子离子的稳定生成。综合上述分析, 

最终将 20 eV确定为毛蕊异黄酮葡萄糖苷的最佳CE。

在确定离子对与最佳CE后, 进一步在MRM模式下系

统优化 DP。将各离子对的 DP 值分别设定为 20、30、

40、60 V 并进行测试, 以响应最高且峰形良好的通道

所对应的DP值为最终优化结果。以黄酮类成分毛蕊

异黄酮为例, 如图 1B所示, 在不同DP条件下其色谱峰

强度与形态存在差异, 在 40 V时表现出最高的响应与

最优的峰形, 故将其最佳DP值确定为40 V。

在黄酮类化合物离子对筛选过程中发现, 在所测

定的 32个黄酮苷类化合物中, 有 29个化合物的优势子

离子为其对应的苷元碎片。结合碰撞诱导解离 (CID) 

原理分析, 这一现象的核心原因在于黄酮苷类化合物

分子中的糖苷键 (C-O键) 键能显著低于苷元母核的碳

碳键 (C-C键), 当给予一定的 CE时, 糖苷键会优先发

生断裂, 释放出结构稳定的苷元碎片离子; 该类碎片离

子不仅响应强度高, 且具有明确的结构指向性, 可有效

避免其他杂离子的干扰, 因此成为优势子离子的首要

选择。此外, 筛选结果还显示, 有 3个黄酮苷类化合物

的优势子离子为苷元碎片进一步发生逆狄尔斯−阿尔

德裂解 (RDA裂解) 后产生的特征碎片离子。这一情

况与该类化合物的苷元母核结构 (如含共轭双键、六

元环等) 密切相关 , 苷元碎片在 CID 过程中可通过

RDA裂解生成更小的、具有独特质荷比 (m/z) 的碎片

离子, 且这类离子的响应稳定性优于完整苷元碎片, 因

此被确定为优势子离子。

通过对黄酮类化合物最佳CE结果的统计分析发

现, 黄酮类化合物的最佳 CE值在实验预设的 10、20、

30、40、50 eV 五个能量水平上呈现非均匀分布特征。

具体来看, 在 41个黄酮类化合物中, 17个化合物的最

佳CE为 20 eV, 14个化合物的最佳CE为 30 eV, 合计覆

盖近 76%的黄酮类化合物, 表明多数黄酮类化合物在

中低 CE (20～30 eV) 下可获得更优的碎片离子响应; 

其余少数化合物的最佳CE则分散分布在 10和 40 eV, 

分别对应较低与较高能量区间; 无任何黄酮类化合物

的最佳 CE 是 50 eV, 说明 50 eV 的 CE 过高, 导致黄酮

类化合物的母离子发生过度碎裂, 最终无法满足最佳

CE的筛选标准。

DP作为质谱检测中消除离子簇聚集、提升目标离

子响应效率的关键参数, 其优化效果直接影响化合物

检测的灵敏度与准确性。从DP优化结果来看, 70%的

黄酮类化合物最佳 DP 集中在 40 V。这一结果表明 , 

40 V的DP条件对黄芪中的黄酮类化合物具有良好的

去簇效果。

1.2　皂苷类化合物的质谱参数优化 皂苷类化合物

的质谱参数优化流程与黄酮类化合物一致。但是与黄
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酮类化合物相比, 皂苷类化合物的最佳CE集中趋势显

著, 72.22% 的皂苷类化合物的最佳 CE为 30  eV, 仅有

极少数化合物的最佳 CE 是 10 eV (低能量区间) 或

20 eV (中低能量区间); 皂苷类化合物的最佳CE无 40、

50 eV等高能量水平。说明 30 eV的CE既能确保母核

发生有效碎裂, 产生特征性较强的碎片离子以满足检

测需求, 又可避免能量过低导致碎裂不充分、碎片离子

响应弱, 或能量过高引发过度碎裂、特征碎片丢失的问

题; 而 40、50 eV的高能量则易破坏皂苷类化合物的糖

苷键与母核结构, 导致二级碎片离子较多且响应较低, 

因此无法成为最佳 CE 选择。在 DP 的优化过程中发

现, 83% 的皂苷类化合物最佳 DP 同样为 40 V。这一

结果表明, 40 V 的 DP条件对黄芪中皂苷类化合物的

分子结构也具有良好的去簇效果。

基于上述优化流程, 本研究确定了 109个化合物

的优势离子对、最佳 CE 和最优 DP, 建立了相应的

sMRM监测方法, 为后续定量分析提供了可靠的参数

基础。

2　代谢组学数据的质量评估与校正效果验证

为保障后续不同产地黄芪样本化学成分定量分析

结果的可靠性, 本研究通过将QC样本连续进样 6次的

方式, 对所用仪器的精密度进行考察。精密度评价通

常以相对标准偏差 (RSD) 为核心指标 , RSD 值越小 , 

代表在相同实验条件下 (如相同进样量、相同色谱−质
谱参数), 仪器对同一化合物的响应信号波动越小, 分

析方法的稳定性与重复性越优, 这也是确保不同产地

黄芪样本间数据可比的前提。如图2A所示, 仪器在正、

负离子两种离子化模式下均展现出良好的精密度: 在

正离子模式下, 有 75种化合物的 RSD 值均低于 15%, 

仅有 3种化合物的RSD值介于 15%～25%之间; 在负

离子模式下, 所有被测化合物的 RSD 值均小于 15%。

综上, 本研究采用的分析方法精密度良好, 满足后续黄

芪化学成分分析与产地鉴定的测定需求。

为进一步降低实验过程中系统误差对数据的影

响, 提高数据的准确度与重现性, 本研究QC样本采用

基于Norm ISWSVR的方法对代谢组学检测数据进行

系统性校正, 数据校正效果以RSD的变化为评价指标, 

结果表明, 校正后代谢组学数据的稳定性得到显著改

善。如图2B所示, 在正离子模式下, 校正前QC样本的

数据变异较为明显: 仅有34个化合物的RSD值 < 15%, 

3 个化合物的 RSD 值介于 15%～25% 之间 , 而多达

41个化合物的RSD值大于 25%; 而经过基于QC样本

的校正后 , 数据质量得到大幅提升 ; 所有代谢物的

RSD 值均降至 25% 以下, 且有 75 个化合物的 RSD 值

小于 15%, 仅 3个化合物的 RSD 值介于 15%～25% 之

间; 充分体现出校正方法对数据重复性与分析稳定性

的优化效果。如图 2C所示, 在负离子模式下, 校正前

数据质量相对较好, 仅 3个化合物的RSD值超过 25%, 

1个化合物的RSD值介于 15%～25%之间, 而 27个化

合物的 RSD 值小于 15%; 经过校正后, 所有代谢物的

RSD值均被进一步控制在 25%以内, 仅有 1个化合物

的 RSD 值介于 15%～25% 之间 , 其余 30 个化合物的

RSD值均小于 15%; 进一步降低了系统误差对数据的

影响。上述结果充分说明, 本研究采用的 QC样本校

正法能够有效减小系统误差和仪器波动对代谢组学数

据的影响, 为后续分析提供了更为准确和稳健的数据

Figure 1　Optimization of mass spectrometry parameters for Astragalus metabolites. A: Selection of ion pairs and CE for calycosin-7-O-

Glc; B: DP optimization for calycosin. CE: Collision energy; DP: Declustering potential
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基础。

3　不同产地黄芪的多元统计分析

3.1　不同产地黄芪的PCA分析 对所有分析样本及

QC样本进行 PCA分析。如图 3A～D所示, 经校正后

的QC样本在 PCA得分图中分布更为紧密, 聚集程度

显著提高, 表明分析过程中的系统误差得到了有效控

制。这一结果不仅反映出仪器响应稳定性得到改善, 

也证实了数据重复性与整体可靠性均获得显著提升, 

从而为后续差异代谢物筛选及标志物发现等统计分析

工作提供了可靠基础。

进一步对黄芪样本进行 PCA分析, 如图 3E所示, 

结果显示不同产地的栽培黄芪在得分图中呈现出一定

的分组趋势: 山西产黄芪样本主要分布于散点图右半

区域, 而内蒙古和甘肃产黄芪样本则集中分布于左半

区域。值得注意的是, 内蒙古与甘肃黄芪样本存在部

分重叠, 未能实现完全分离; 相比之下, 山西黄芪与其

他两地产区样本表现出较明显的分离趋势。这一结果

表明, 山西黄芪的化学成分组成与内蒙古、甘肃黄芪存

在一定差异, 而后两者在化学成分上则表现出较高的

相似性。

3.2　不同产地黄芪的 t-SNE聚类分析 t-SNE是一种

先进的高维数据降维方法, 广泛应用于数据挖掘和机

器学习领域。它通过模拟高维空间中数据点之间的概

率分布关系, 并在低维空间中重构这些关系, 从而实现

Figure 2　Precision evaluation and distribution of RSD values in QC samples before and after correction. A: Precision evaluation under 

positive and negative ion modes; B: Distribution of RSD values in QC samples before and after correction under positive ion mode; C: 

Distribution of RSD values in QC samples before and after correction under negative ion mode. RSD: Relative standard deviation; QC: 

Quality control

Figure 3　Multivariate statistical analysis of Astragalus from different geographical origins. A: PCA score plot of all samples and QC 

samples before correction in positive ion mode; B: PCA score plot of all samples and QC samples before correction in negative ion mode; 

C: PCA score plot of all samples and QC samples after correction in positive ion mode; D: PCA score plot of all samples and QC samples 

after correction in negative ion mode; E: PCA score plot of all samples; F: t-SNE analysis. PCA: Principal component analysis; t-SNE: 

t-Distributed stochastic neighbor embedding. SX: Shanxi; NM: Neimenggu; GS: Gansu
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对高维数据的可视化与聚类分析。结果表明 (图 3F), 

利用 t-SNE对黄芪的拟靶向代谢组学数据进行降维处

理后, 能够清晰地区分不同产地黄芪样本的分布特征。

具体而言, 3个产地的黄芪样本在低维空间中呈现出

明显的分离趋势, 且同一产地的样本之间距离较近, 聚

类效果显著。这一结果不仅验证了 t-SNE在降维和可

视化方面的强大能力, 也为黄芪产地鉴别提供了可靠

的数据支持。

4　不同产地黄芪化学特征相似度计算

本研究采用 Pearson相关系数分析法对 16批黄芪

样本进行了相似度评价。相似度评价通过量化比较样

本间的化学特征相似性, 获得 0到 1之间的数值化结

果, 其中数值越接近 1表示相似度越高。分析结果显

示: 山西产地黄芪样本组内平均相似度为 0.966, 内蒙

古产地为 0.966, 甘肃产地为 0.942; 内蒙古与甘肃产地

间的组间平均相似度为 0.935; 而山西产地与内蒙古、

甘肃产地间的组间平均相似度均低于 0.9。由实验结

果可知, 各组内平均相似度均高于 0.90, 表明同一产地

黄芪具有较高的化学组成稳定性; 山西产地与其他两

个产地间的平均相似度均较低 (< 0.9), 进一步证实了

山西黄芪具有独特的化学特征。

5　不同产地黄芪中化学成分的分析

对来自山西、内蒙古和甘肃三地的栽培黄芪样本

进行系统的代谢组学统计分析, 如表 1所示, 在所测定

的 109个化合物中, 有 65个化合物在不同产地栽培黄

芪中含量保持相对一致, 其余 44个化合物则在产地间

表现出显著差异。

为评估这些差异化合物的可靠性, 进一步计算了

所有化合物在实验样本以及QC样本中的RSD值。如

表 2, 结果显示, 所筛选出的差异化合物在实验样本中

的RSD值普遍显著高于其在QC样本中的RSD值。这

一差异表明, 筛选得到的化合物变化主要来源于样本

间的真实变异, 而非由仪器分析过程中所引入的随机

误差或系统偏差所导致, 从而进一步支持了这些差异

化合物的可信度与可靠性。

基于P > 0.05的标准, 共鉴定出 65个在山西、内蒙

古和甘肃三产地黄芪中含量稳定的代谢物。这些代谢

物包括 22个黄酮类、9个三萜皂苷类、7个氨基酸类、

6个有机酸类、15个脂类以及6个其他类化合物。进一

步分析发现, 大约一半的次生代谢物如毛蕊异黄酮、黄

芪紫檀烷、黄芪异黄烷等黄酮苷元类化合物及其单糖

苷衍生物 (如芒柄花苷、毛蕊异黄酮葡萄糖苷、黄芪紫

檀烷苷、黄芪异黄烷苷) 在不同产区栽培黄芪中表现

出含量相对稳定的趋势; 同时, 在被测定的初级代谢物

中, 大部分的氨基酸类 (70%)、有机酸类 (67%) 和脂质

类 (83%) 在 3 个产地间也呈现出高度一致的含量特

征。部分非差异化合物含量柱状图见图4A。

基于P < 0.05的显著性标准筛选出的 44个差异化

合物中, 36个为山西黄芪与内蒙古、甘肃黄芪之间的

显著差异代谢物, 主要包括 17个黄酮类、6个皂苷类、

3 个脂类、3 个有机酸类、2 个氨基酸类以及 5 个其他

类化合物, 说明山西和内蒙古、甘肃黄芪间的差异代

谢物主要为黄酮类和皂苷类等次生代谢物。这些化合

物在内蒙古与甘肃黄芪两组间的含量保持相对一致, 

未呈现统计学差异。进一步对差异代谢物的结构与含

量特征分析发现 , 在山西产区黄芪含量较高的 16 个

黄酮类差异化合物中, 其中有 12个是酰基化修饰的黄

酮苷 (包括乙酰化和丙二酰化)。此外, 山西栽培黄芪

中黄酮苷类化合物的含量普遍高于内蒙古、甘肃组黄

芪, 而黄酮苷元类成分则低于内蒙古、甘肃产黄芪。在

皂苷类差异代谢物中 , 环黄芪醇型三萜皂苷 (包括

黄芪皂苷Ⅰ、Ⅳ、Ⅴ等) 均表现为在山西黄芪中的含量

高于内蒙古、甘肃黄芪。部分差异化合物含量柱状图

见图4B。

上述的多元统计分析结果表明, 山西产黄芪与内

蒙古、甘肃黄芪存在显著差异, 而内蒙古与甘肃黄芪的

代谢谱具有高度相似性。因此, 将内蒙古和甘肃黄芪

归为同一组别。鉴于山西栽培黄芪中苷类成分较高, 

而苷元较低这一特征, 为建立更精准的产地判别模型, 

引入代谢物比值分析策略, 通过计算 4个特征性黄酮

糖苷与其对应苷元的含量比值 (糖苷/苷元) 来放大产

地特征差异。研究结果显示 (如图 5A), 山西黄芪中黄

Table 1　Statistical test results from SPSS analysis. Different letters are used to indicate whether there are differences between groups. 

Groups labeled with entirely different letters have significant differences (e.g., a vs b), while groups sharing at least one common letter show 

no significant difference (e.g., a vs ab)

P

P > 0.05

P < 0.05

Region of origin

SX

a

a

a

a

ab

a

NM

a

b

b

ab

a

b

GS

a

b

a

b

b

ab

The number of various compounds

Flavonoid

22

17

1

−
−
1

Saponin

9

6

−
3

−
−

Amino acid

7

2

−
−
1

−

Organic acid

6

3

−
−
−
−

Lipid

15

3

−
−
−
−

Others

6

5

1

1

−
−

Total

65

36

2

4

1

1

Percentage

59.63%

33.03%

1.83%

3.67%

0.92%

0.92%
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酮糖苷/苷元的比值均显著高于内蒙古和甘肃黄芪, 其

中芒柄花苷/芒柄花素、毛蕊异黄酮葡萄糖苷/毛蕊异

黄酮、黄芪紫檀烷苷/黄芪紫檀烷的比值差异尤为显著 

(P < 0.01)。为验证该标志物的鉴别效能, 进一步进行

ROC曲线分析 (图 5B), 结果显示这 3个比值的曲线下

面积 (AUC) 均达到 1.000, 表明其具有较好的产地区

分能力。

讨论

药材的品质形成与其特定的产地环境密切相关, 

这种“环境−代谢”的互作关系直接影响药用植物的生

长发育及其活性成分的生物合成与积累[14]。大量研究

表明, 地理生态环境的差异可导致同种药用植物在次

生代谢产物谱上呈现显著分化, 这种化学多样性已成

为评价道地药材品质的重要科学依据[15]。本研究涉及

的栽培黄芪产区具有典型的地理生态特征: 内蒙古产

区 (以固阳县为代表) 位于阴山山脉腹地, 海拔1 500～

2 000米, 属典型的温带大陆性季风气候, 日照充足, 降

水适中, 土壤以富含矿物质的灰褐土和栗钙土为主, 其

生境条件与野生黄芪原生境高度相似[16]; 甘肃产区 

Table 2　Differentially expressed compounds

No.
1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

39

40

41

42

43

44

Name
Formononetin

Formononetin-7-O-Glc-6″-O-Ace

Calycosin-7-O-Glc-6″-O-Ace

Formononetin-7-O-Glc-6″-O-Mal

Calycosin-7-O-Glc-6″-O-Mal

Pratensein-O-Glc-Mal

Astrapterocarpan-3-O-Glc-6″-O-Mal

Trihydroxy-methoxypterocarpan-Glc-Mal

Isomucronulatol-O-Glc-Mal

Odoratin-7-O-Glc-6″-O-Mal

Formononetin-O-Glc-Api

Trihydroxy-dimethoxyisoflavone-Glc-Mal

Calycosin-Api-Glc

Trihydroxyisoflavone-Glc-Glc

Kaempferol 3,7-di-O-β-D-glucopyranoside

Complanatoside

Neocomplanoside

Hydroxy-methoxyflavanone-Glc-Mal

Dihydroxy-methoxyflavone-Glc-Ace

Ganodermanontriol

Huangqiyenin G

Astragaloside IV

Isoastragaloside II

Astragaloside I

Astragaloside V

Astragaloside II-Mal-Ace

Huangqiyenin A

Alexandroside I

Asparagine

Lysine

Histidine

Fumaric acid

Malic acid

Citric acid

ST28:3;O

DG27:5

DG28:4

Adenine

4,4'-Dimethyl-6'-hydroxy chalcone

Astramemoside A

Syringaresinol‐O‐β‐D‐glucoside

Mongholicoside A

Sucrose

Astroolesaponin F

Molecular formula
C16H12O4

C24H24O10

C24H24O11

C25H24O12

C25H24O13

C25H24O14

C26H28O13

C25H26O14

C26H30O13

C26H26O14

C27H30O13

C26H26O15

C27H30O14

C27H30O15

C27H30O16

C28H32O16

C24H24O12

C25H26O12

C25H26O13

C30H48O4

C40H62O13

C41H68O14

C43H70O15

C45H72O16

C47H78O19

C48H74O19

C36H58O10

C36H62O10

C4H8N2O3

C6H14N2O2

C6H9N3O2

C4H4O4

C4H6O5

C6H8O7

C28H44O

C30H48O5

C31H52O5

C5H5N5

C17H16O2

C18H22O11

C28H26O13

C36H62O11

C12H22O11

C49H78O18

Type
Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Flavonoids

Saponins

Saponins

Saponins

Saponins

Saponins

Saponins

Saponins

Saponins

Saponins

Amino acids

Amino acids

Amino acids

Organic acids

Organic acids

Organic acids

Lipids

Lipids

Lipids

Others

Others

Others

Others

Others

Others

Others

Sample RSD/%
74.87

67.89

87.48

43.17

48.15

64.05

61.75

62.57

84.22

70.84

60.80

114.44

85.29

73.58

64.76

93.89

55.91

68.51

85.55

17.61

79.98

40.09

44.59

37.76

53.07

69.84

88.27

92.39

47.75

46.20

29.12

15.76

36.95

24.59

71.63

40.03

101.00

32.79

146.19

62.75

59.28

37.59

16.97

90.35

QC RSD/%
1.64

2.28

1.82

3.05

2.17

18.10

5.37

9.55

3.98

4.32

5.34

2.93

2.80

4.64

12.37

2.91

1.43

0.21

2.60

5.04

11.94

3.28

10.90

4.51

4.76

4.68

11.44

11.38

1.03

5.63

1.47

1.27

0.77

1.00

6.48

4.92

8.18

6.56

2.20

3.63

2.57

3.37

1.47

19.12

P
0.037

0.005

0.034

0.011

0.000

0.012

0.001

0.014

0.000

0.020

0.000

0.000

0.012

0.025

0.020

0.003

0.001

0.010

0.035

0.017

0.000

0.022

0.037

0.044

0.005

0.000

0.021

0.007

0.008

0.022

0.042

0.009

0.010

0.003

0.000

0.020

0.028

0.010

0.021

0.000

0.001

0.034

0.010

0.001
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(陇西县) 地处青藏高原东缘与黄土高原过渡带, 海拔

1 612～2 778米, 气候温和半干旱, 土层深厚的黄绵土

和黑麻垆土为深根性黄芪提供了理想的生长基质[17]; 

山西产区 (晋西北) 则以“两山夹一川”的独特地貌为

特征, 平均海拔 1 400米, 中性沙质土壤具有优良的透

水性, 四季分明的气候和优化的群体光能利用效率共

同构成了特殊的生态位[18]。这些系统性的环境差异 

(包括海拔梯度、土壤理化性质、光温条件等) 可能通过

调控黄芪体内关键代谢酶 (如糖基转移酶、细胞色素

P450等) 的表达活性, 最终导致不同产地黄芪在代谢

物积累模式上产生显著分化[19]。

本研究采用拟靶向代谢组学技术系统比较了山

西、内蒙古和甘肃 3个产区的 16批栽培黄芪样本。通

过 PCA、t-SNE降维和样本相似度评价发现, 山西、内

蒙古、甘肃栽培黄芪在化学组成上存在一定差异, 内蒙

古与甘肃黄芪则呈现高度化学相似性。在所测定的化

合物中, 60%的代谢物在不同产地黄芪间的含量保持

相对一致, 其余大约 40%的化合物在不同产地间存在

显著差异, 差异主要体现在山西黄芪与内蒙古、甘肃黄

芪之间。约 75% 的初生代谢物在不同产地间含量稳

定, 体现黄芪核心代谢网络的保守性[20]; 近 50% 次生

代谢物在山西与内蒙古、甘肃黄芪间含量差异显著, 是

Figure 4　Bar charts of selected compounds in Astragalus from different geographical origins. A: Bar charts of selected non-differential 

compounds; B: Bar charts of selected differential compounds. Different lowercase letters (a, b) indicate statistically significant differences 

between groups (P < 0.05). Specifically, groups labeled with entirely different letters (e.g., a vs b) exhibit significant differences, whereas 

groups sharing at least one common letter (e.g., a vs ab) indicate that the difference between them is not statistically significant
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产地差异的主要来源。此外, 山西栽培黄芪在黄酮类

成分上具有显著的特点: 一是酰基化黄酮相对含量较

高; 二是黄酮苷元含量较低, 而黄酮苷的含量较高, 糖

苷/苷元比值可显著区分山西栽培黄芪。这些差异特

征可作为栽培黄芪产地溯源与道地性评价的潜在标志

物, 并为黄芪质量评价体系构建提供依据。
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