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摘要：目的　建立大山楂丸（ＤａｓｈａｎｚｈａＰｉｌｌｓ，ＤＳＺＰ）的高效液相色谱（ＨＰＬＣ）指纹图谱及５种指标性成分的含量测定方法，并
结合化学模式识别法对其质量进行评价。方法　分析采用ＥｃｌｉｐｓｅＰｌｕｓＣ１８色谱柱（４６ｍｍ×２５０ｍｍ，５μｍ），柱温３０℃；以乙

腈０１％甲酸水溶液为流动相进行梯度洗脱，流速１０ｍＬ·ｍｉｎ－１，检测波长２５０ｎｍ，进样量１０μＬ。基于５１批次ＤＳＺＰ样本
建立指纹图谱，指认了５种指标性成分，并对其进行了定量测定，结合聚类分析、主成分分析（ｐｒｉｎｃｉｐｌｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔａｎａｌｙｓｉｓ，
ＰＣＡ）、正交偏最小二乘判别分析（ｏｒｔｈｏｇｏｎａｌｐａｒｔｉａｌｌｅａｓｔｓｑｕａｒｅｓｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｎｔａｎａｌｙｓｉｓ，ＯＰＬＳＤＡ）等模式识别方法对 ＤＳＺＰ进行
综合分析。结果　建立了ＤＳＺＰ指纹图谱，共标定了１６个共有峰，并指认了５个化学成分，分别为绿原酸（５号峰）、香草酸（６
号峰）、金丝桃苷（７号峰）、异绿原酸 Ｂ（９号峰）、异绿原酸 Ａ（１０号峰）；含量测定 ５种指标性成分的线性关系良好
（ｒ＞０９９８），加标回收率在９６２７％～１０９３５％，ＲＳＤ在２８３％～４０７％。绿原酸、香草酸、金丝桃苷、异绿原酸 Ｂ、异绿原酸Ａ
的含量分别在００４７２～０２２７０、０００９７～００３６２、００２３０～０３７０２、０００６４～００６３２和００２１７～００６４５ｍｇ·ｇ－１之间。
除厂家Ｑ２外，其余厂家样品含量在各自均值的±３０％，表明不同企业间的产品质量存在一定差异。化学模式识别结果提示，
所有样品大致可分为两类，表明企业内的制备工艺较稳定，但企业间存在一定差异。筛选得到的样品差异标志物中包括指标

成分绿原酸、金丝桃苷和异绿原酸Ｂ。结论　该定量方法准确、快速，可行性较高，结合化学模式识别可为 ＤＳＺＰ的质量进行
综合评价。
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　　作 为 我 国 中 医 药 经 典 名 方，大 山 楂 丸
（Ｄａｓｈａｎｚｈａｐｉｌｌｓ，ＤＳＺＰ）由山楂、六神曲（麸炒）、炒
麦芽３味药细粉与炼蜜、水等混合而成的大蜜丸，
具有消食化滞、调和脾胃的作用［１］。“性味”是中

药的特有属性，反映了中药的本质特征，是中药药

性理论的核心。ＤＳＺＰ味酸，酸味能收能涩，该类
药物的物质基础多以有机酸类为主。ＤＳＺＰ与复
方消化酶对于肠胃消化功能的恢复均有促进作

用，且相比于复方消化酶，ＤＳＺＰ具有价优质廉，安
全性高的特点［２］。山楂作为君药，又富含黄酮类

成分，具有多种现代药理作用［３４］。在《中国药典》

２０２０年版基础上，目前 ＤＳＺＰ的质量控制多以单
个成分的含量测定为主，且时间较久远［５６］，缺乏

系统性控制。当前药典中对 ＤＳＺＰ的检测项目主
要有性状、鉴别、检查、含量测定，从近年来国家药

品评价抽检情况来看，中成药质量状况易受生产

投料原料质量状、工艺等的影响，导致部分中成药

出现一些质量问题［７９］。ＤＳＺＰ的安全性较好，受
众人群广，需求量大，生产企业多，不同厂家、不同

批次间的质量是否存在差异及整体质量如何尚无

文献报道。故本文结合前期研究基础，基于中成

药整体质量控制的理念，建立 ＤＳＺＰ的指纹图谱，
并对绿原酸、香草酸、金丝桃苷、异绿原酸 Ｂ、异绿
原酸 Ａ等５种指标性成分进行含量测定，借助化
学模式识别方法对多批次 ＤＳＺＰ进行全面质量特
征分析，旨在为其质量控制提供参考。

１　材　料
１１　仪器

Ｗａｔｅｒｓｅ２６９５液相色谱仪（美国 Ｗａｔｅｒｓ公司）；
调温型电热套（北京科伟永兴仪器有限公司）；

ＸＳＥ２０５ＤＵ型电子天平（瑞士梅特勒托利多公司）；
节能型智能恒温槽（宁波新芝生物科技股份有限公

司）；Ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅ５８１０Ｒ型离心机（艾本德公司）；旋转
蒸发仪（ＩＫＡ公司）。

１２　试剂
绿原酸（批号 ＲＤＤＬ００７０１９０８０２９，纯度 ９８％，

成都瑞芬思德丹生物科技有限公司）；香草酸（批

号：１１０７２２２０１８１５，纯度：９１７％）、金丝桃苷（批号：
１１１５２１２０１８０９，纯度：９４９％）（中国食品药品检定
研究院）；异绿原酸 Ａ（批号：７８６７，纯度：９８％）、异
绿原酸Ｂ（批号：３０８９，纯度：９８％）（上海诗丹德标
准技术服务有限公司）。乙腈、甲醇均为色谱纯，纯

化水为屈臣氏，其他试剂均为分析纯。

１３　样品
ＤＳＺＰ均为市售样品，购自１１个厂家５１批次样

品，样品来源信息见表１。

２　方法与结果
２１　溶液的制备
２１１　对照品溶液的制备　精密称取绿原酸、香
草酸、金丝桃苷、异绿原酸 Ｂ、异绿原酸 Ａ等对照品
适量，分别于１０ｍＬ量瓶中，甲醇溶解并定容，制得
绿原酸、香草酸、金丝桃苷、异绿原酸Ｂ、异绿原酸 Ａ
质量浓度为 １０２５１、１０７４７、０９１８６、１０１０４、
０９７３１ｍｇ·ｍＬ－１的单一对照品溶液。精密吸取上
述单一对照品溶液各适量，甲醇定容５ｍＬ量瓶，得
到绿原酸、香草酸、金丝桃苷、异绿原酸Ｂ、异绿原酸
Ａ质量浓度分别为 ８２００００、１０７４７０、３６７４４０、
１６１６６４、２７２４６８μｇ·ｍＬ－１的混合对照品溶液，
于４℃ 条件下保存，备用。
２１２　供试品溶液制备　取样品适量，剪碎，称取
２ｇ，与硅藻土等比例混合后研成粉末。精密称定粉
末２ｇ（精确至０００１ｇ），置于１５０ｍＬ锥形瓶中，精
密量取甲醇溶液２５ｍＬ，称量，加热回流提取１ｈ，静
置放冷后再次称重，用甲醇溶液补足，离心

（８０００ｒ·ｍｉｎ－１，５ｍｉｎ）后取出上清液，６０℃减压
浓缩，浓缩液转移至５ｍＬ量瓶，甲醇少量多次冲洗，
洗涤液一并转移至量瓶，甲醇定容至刻度，摇匀后

０４５μｍ有机微孔滤膜过滤，取续滤液即得。
·３７３２·
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表１　大山楂丸（ＤＳＺＰ）样品信息
Ｔａｂ．１　ＳａｍｐｌｅｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆＤＳＺＰ

Ｎｏ． Ｅｎｔｅｒｐｒｉｓｅ Ｂａｔｃｈｎｕｍｂｅｒｎｕｍｂｅｒ　 Ｓｏｕｒｃｅ（ｉｎＣｈｉｎｅｓｅ）　 Ｎｏ． Ｅｎｔｅｒｐｒｉｓｅ Ｂａｔｃｈｎｕｍｂｅｒ Ｓｏｕｒｃｅ（ｉｎＣｈｉｎｅｓｅ）　　

Ｈ１ Ｑ１ １９０１５２０２ Ｌａｎｚｈｏｕ（兰州） Ｈ２７ Ｑ５ ２０２２１２２３ Ｔｉａｎｊｉｎ（天津）

Ｈ２ ２２０１５０４３ Ｘｉｎｇｔａｉ（邢台） Ｈ２８ ２０２３０２２６ Ｃｈａｎｇｃｈｕｎ（长春）

Ｈ３ ２２０１５０５６ Ｂｅｉｊｉｎｇ（北京） Ｈ２９ ２０２３０３３４ Ｓｈａｎｇｈａｉ（上海）

Ｈ４ ２２０１５０９０ Ｘｉ′ａｎ（西安） Ｈ３０ ２０２３０３４３ Ｓｈｉｊｉａｚｈｕａｎｇ（石家庄）

Ｈ５ ２２０１５０９１ Ｘｉｎｇｔａｉ（邢台） Ｈ３１ ２０２３０５０１ Ｊｉｎａｎ（济南）

Ｈ６ ２１０１５１００ Ｃｈｅｎｇｄｕ（成都） Ｈ３２ ２０２３０５０４ Ｙｉｃｈｕｎ（宜春）

Ｈ７ ２２０１５１４８ Ｔａｉｙｕａｎ（太原） Ｈ３３ ２０２３０５０７ Ｈａｅｒｂｉｎ（哈尔滨）

Ｈ８ ２２０１５１４９ Ｌｕｏｈｅ（洛阳） Ｈ３４ Ｑ６ １２１０１０ Ｔｉａｎｊｉｎ（天津）

Ｈ９ ２２０１５１５０ Ｚｈｅｎｇｚｈｏｕ（郑州） Ｈ３５ １２２００３ Ｓｈｕｏｚｈｏｕ（朔州）

Ｈ１０ ２２０１５１５１ Ｂｅｉｊｉｎｇ（北京） Ｈ３６ １２３００２ Ｔａｉｙｕａｎ（太原）

Ｈ１１ ２１０１５１８７ Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ（重庆） Ｈ３７ Ｑ７ ２２２０３０５ Ｆｕｙａｎｇ（阜阳）

Ｈ１２ ２１０１５３９５ Ｑｉｎｇｄａｏ（青岛） Ｈ３８ ２２２０３０５ Ｆｕｙａｎｇ（阜阳）

Ｈ１３ Ｑ２ １３１０６５ Ｊｉｎａｎ（济南） Ｈ３９ ２２２０９０２ Ｂｅｉｊｉｎｇ（北京）

Ｈ１４ １３１０６５ Ｃｈａｎｇｓｈａ（长沙） Ｈ４０ Ｑ８ ２０２１０６８０ Ｍｉａｎｙａｎｇ（绵阳）

Ｈ１５ １３１０６９ Ｆｕｙａｎｇ（阜阳） Ｈ４１ ２０２１０６８０ Ｚｈｅｎｇｚｈｏｕ（郑州）

Ｈ１６ １３１０６９ Ｈｅｚｅ（菏泽） Ｈ４２ ２０２２０１０２ Ｃｈａｎｇｚｈｉ（长治）

Ｈ１７ １３１０６９ Ｙｉｃｈｕｎ（宜春） Ｈ４３ Ｑ９ ２２０４０１ Ｚｈｅｎｇｚｈｏｕ（郑州）

Ｈ１８ １３１０７０ Ｄｅｚｈｏｕ（德州） Ｈ４４ ２３０５０１ Ｚｈｅｎｇｚｈｏｕ（郑州）

Ｈ１９ Ｑ３ ２１０４０１ Ｃｈａｎｇｃｈｕｎ（长春） Ｈ４５ ２３０５０１ Ｋａｉｆｅｎｇ（开封）

Ｈ２０ ２１１２０１ Ｈａｎｄａｎ（邯郸） Ｈ４６ Ｑ１０ ＷＪ２１０５６ Ｈａｅｒｂｉｎ（哈尔滨）

Ｈ２１ ２２０７０１ Ａｎｓｈａｎ（鞍山） Ｈ４７ ＷＪ２１０５７ Ｚｈｅｎｇｚｈｏｕ（郑州）

Ｈ２２ ２２０７０１ Ｙｉｃｈｕｎ（宜春） Ｈ４８ ＷＪ２２１１５ Ｃｈｅｎｇｄｕ（成都）

Ｈ２３ Ｑ４ ２０２２０５７２ Ｃｈａｏｙａｎｇ（朝阳） Ｈ４９ Ｑ１１ ２０２１１２１７ Ｋｕｎｍｉｎｇ（昆明）

Ｈ２４ ２０２２１２２１ Ｈｅｎｇｙａｎｇ（衡阳） Ｈ５０ ２０２３０６３８ Ｓｈａｏｇｕａｎ（韶关）

Ｈ２５ ２０２３０４１１ Ｇｕａｎｇｚｈｏｕ（广州） Ｈ５１ ２０２３０６３８ Ｓｈａｏｇｕａｎ（韶关）

Ｈ２６ ２０２３０４１２ Ｗｕｈａｎ（武汉）

２１３　阴性样品溶液制备　ＤＳＺＰ由山楂、麸炒六
神曲、炒麦芽等３味药组方而成，《中国药典》２０２０
年版收载ＤＳＺＰ项下制法为３种粉末直接与炼蜜等
混合制成，故在阴性试验中与供试品溶液制备方法

保持一致，分别制得山楂、麸炒六神曲、炒麦芽的单

一样品溶液。

２２　色谱条件
采用 Ａｇｉｌｅｎｔ公司 ＥｃｌｉｐｓｅＰｌｕｓＣ１８色谱柱

（４６ｍｍ×２５０ｍｍ，５μｍ）；流动相：乙腈０１％甲
酸水溶液，梯度洗脱：０～５ｍｉｎ，５％ ～６％乙腈；
５～１２ｍｉｎ，６％～１２％乙腈；１２～２０ｍｉｎ，１２％～１５％
乙腈；２０～２６ｍｉｎ，１５％ ～１９％乙腈；２６～４０ｍｉｎ，
１９％～３３％乙腈；４０～５５ｍｉｎ，３３％ ～５５％乙腈；
５５～６０ｍｉｎ，５５％～７５％乙腈；６０～６５ｍｉｎ，７５％～
９０％乙腈；６５～７０ｍｉｎ，９０％ ～５％乙腈７０～７２ｍｉｎ，
５％乙腈；流速：１０ｍＬ·ｍｉｎ－１，检测波长：２５０ｎｍ，
柱温：３０℃，进样量：１０μＬ。
２３　指纹图谱研究
２３１　精密度试验　取 ＤＳＺＰ（编号 Ｈ４），按
“２１２”项下方法进行供试品溶液的制备，按

“２２”项下色谱条件连续进样６次，以５号峰（绿
原酸）为参照峰，测得各共有峰相对保留时间及相

对峰面积的相对标准偏差（ＲＳＤ）值，均小于
３０％，表明仪器精密度良好。
２３２　重复性试验　取 ＤＳＺＰ（编号 Ｈ４）平行 ６
份，精密称定，按“２１２”项下方法制备供试品溶
液，在“２２”项下色谱条件进样测定，记录各色谱
图。以５号峰（绿原酸）为参照峰，测得各共有峰相
对保留时间及相对峰面积的ＲＳＤ值，均小于３０％，
表明该方法重复性好。

２３３　稳定性试验　取 ＤＳＺＰ（编号 Ｈ４），按
“２１２”项下方法制备供试品溶液，在“２２”项色谱
条件下，分别于０、２、４、８、１２、２４ｈ测定，记录各色谱
图。以５号峰（绿原酸）为参照峰，测得各共有峰相
对保留时间及相对峰面积的ＲＳＤ值，均小于３０％，
表明供试品溶液于２４ｈ内测定结果稳定。
２３４　对照指纹图谱的建立及相似度评价　取１１
个厂家产 ＤＳＺＰ５１批样品，按“２１２”项下方法进
行供试品溶液的制备，按“２２”项下色谱条件采集
色谱数据，对各色谱图进行积分后，导出 ＡＩＡ格式
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的文件，分别将其导入《中药色谱指纹图谱相似度

评价系统（２０１２１３０７２３版本）》进行处理，将其他样
品的色谱峰与参照图谱进行自动匹配，生成 ＤＳＺＰ
叠加图谱及对照图谱，见图１。设定 Ｈ４为参照图
谱，时间窗宽度设定为０２ｍｉｎ，采用中位数法，进行
全谱峰匹配，生成 ＤＳＺＰ对照指纹图谱。共标定出
１６个共有峰，其中５号峰（绿原酸）稳定性好，色谱

响应高，保留时间适中，故选择该色谱峰为参照峰

（Ｓ），计算得５１批 ＤＳＺＰ指纹图谱相似度。结果表
明，Ｑ１～Ｑ１１１１个厂家生产 ＤＳＺＰ的相似度分别
为：０９１９～１０００、０８２９～０９５８、０９２０～０９８０、
０６５３～０６７６、０８７２～０９８２、０８６６～０８８９、０７０９～
０８３９、０７１３～０７４０、０６４１～０６４７、０６３３～０６３６、
０６５７～０６７１。

５－绿原酸；６－香草酸；７－金丝桃苷；９－异绿原酸Ｂ；１０－异绿原酸Ａ；其他峰未确认。

５－ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ；６－ｖａｎｉｌｌｉｃａｃｉｄ；７－ｈｙｐｅｒｏｓｉｄｅ；９－ｉｓｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄＢ；１０－ｉｓｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄＡ；Ｏｔｈｅｒｐｅａｋｓｕｎｃｏｎｆｉｒｍｅｄ．

图１　５１批ＤＳＺＰ的指纹图谱（Ａ）和对照指纹图谱（Ｂ）
Ｆｉｇ１　ＨＰＬＣｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔｏｆ５１ｂａｔｃｈｅｓｏｆＤＳＺＰ（Ａ）ａｎｄｒｅｆｅｒｅｎｃｅ（Ｂ）

２３５　色谱峰归属及指认　精密吸取“２１”项
下各溶液，按“２２”项下色谱条件进样分析，与指
纹图谱共有峰进行对比。结果 １６个共有峰中的
１３个色谱峰分属于山楂、麸炒六神曲及炒麦芽，

其余 ３个保留时间分别为 ７９７ｍｉｎ（２号峰）、
３４７１ｍｉｎ（１１号峰）、５８２４ｍｉｎ（１３号峰）的色
谱峰未能归属。

经与对照品比较指认了５个色谱峰，分别为绿原
·５７３２·
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酸（５号峰）、香草酸（６号峰）、金丝桃苷（７号峰）、异 绿原酸Ｂ（９号峰）、异绿原酸Ａ（１０号峰），见图２。

Ａ－混合对照品；Ｂ－山楂；Ｃ－麸炒六神曲；Ｄ－炒麦芽；Ｅ－样品；５－绿原酸；６－香草酸；７－金丝桃苷；９－异绿原酸Ｂ；１０－异绿原酸Ａ。

Ａ－ｍｉｘｅｄｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓｕｂｓｔａｎｃｅｓ；Ｂ－ＣｒａｔａｅｇｉＦｒｕｃｔｕｓ；Ｃ－ｒｏａｓｔｅｄｏｆＬｉｕｓｈｅｎｑｕ；Ｄ－ｒｏａｓｔｅｄｏｆＨｏｒｄｅｉＦｒｕｃｔｕｓＧｅｒｍｉｎａｔｕｓ；Ｅ－ｓａｍｐｌｅ；５－Ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ；６－Ｖａｎｉｌｌｉｃ

ａｃｉｄ；７－Ｈｙｐｅｒｏｓｉｄｅ；９－ＩｓｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄＢ；１０－ＩｓｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄＡ．

图２　ＤＳＺＰ样品ＨＰＬＣ指纹图谱色谱峰归属图
Ｆｉｇ２　ＣｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｉｃｐｅａｋａｔｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆＨＰＬＣｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔｓｏｆＤＳＺＰｓａｍｐｌｅｓ

２４　含量测定研究
２４１　专属性考察　取“２１”项下 ３种溶液，在
“２２”色谱条件下进样，记录色谱图，目标成分均达
到基线分离，可见供试品呈现与对照品保留时间一

致的色谱峰。在阴性样品色谱图中，绿原酸、香草酸

在３味药材中均可检测到，除此之外，山楂中可测到
金丝桃苷和异绿原酸 Ｂ，麸炒六神曲中可测到异绿
原酸Ａ和异绿原酸Ｂ，麦芽中可测到异绿原酸Ａ，且
炒麦芽和麸炒六神曲中整体色谱峰的响应值较低，

具体见图３。
２４２　线性关系　分别吸取“２１１”项下混合对
照品溶液０１、０２、０４、０８、１２、１６ｍＬ，分别置于
２ｍＬ量瓶中，用甲醇定容至刻度，摇匀，配制成梯度
浓度的混合对照品溶液，按照“２２”项下色谱条件
测定。以对照品溶液质量浓度（Ｘ，μｇ·ｍＬ－１）为横
坐标，峰面积（Ｙ）为纵坐标进行标准曲线绘制，
见表２。
２４３　方法学考察　按“２１２”项下方法制备供
试品溶液，依“２２”项下色谱条件，连续进样６次，
结果绿原酸、香草酸、金丝桃苷、异绿原酸 Ｂ、异绿原
酸Ａ峰面积的ＲＳＤ均＜３％，表明仪器精密度良好。
精密称取样品（编号：Ｈ４），按“２１２”项下方法平行
制备６份溶液，按“２２”项下色谱条件分别进样测定，
绿原酸、香草酸、金丝桃苷、异绿原酸 Ｂ、异绿原酸 Ａ
的平均含量分别为 ０１６３０、００１９７、０１１６３、
００１８６、００３５７ｍｇ·ｇ－１，ＲＳＤ均 ＜３％，结果表明，

该方法重复性良好。精密称取样品（编号：Ｈ４），按
“２１２”项下方法制备供试品溶液，按“２２”项下色
谱条件，分别于 ０、２、４、８、１２、２４ｈ测定，结果绿原
酸、香草酸、金丝桃苷、异绿原酸Ｂ、异绿原酸Ａ峰面
积的ＲＳＤ均＜３％，结果表明，该方法在２４ｈ内稳定
性良好。

２４４　加样回收率试验　精密称取样品（编号：
Ｈ４）０５ｇ，平行６份，分别按１：１加入对照品溶液，
在“２１２”项下方法制备供试品溶液，进样分析，计
算回收率，结果绿原酸、香草酸、金丝桃苷、异绿原酸

Ｂ、异绿原酸 Ａ平均加样回收率（ｎ＝６）分别为
９８０９％、１０７１５％、１０９３５％、９６２７％、１０５２７％，
ＲＳＤ值均小于４５％，结果见表３。
２４５　样品测定　对５１批大山楂丸按“２１２”项
下方法制备供试品溶液，平行３份，在“２２”项色谱
条件进样分析，见表４。结果显示，所有样品中绿原
酸的均值为 ０１３３０ｍｇ·ｇ－１，香草酸均值为
００２１１ｍｇ·ｇ－１，金丝桃苷均值为０１１８４ｍｇ·ｇ－１，
异绿原酸Ｂ均值为００２３３ｍｇ·ｇ－１，异绿原酸Ａ均
值为００４１０ｍｇ·ｇ－１，多个企业的目标化合物明显
超出所有样品均值 ±３０％，表明企业间的产品质量
存在较大差异，单一投料药材对 ＤＳＺＰ整体质量的
影响有待进一步的深入研究；Ｑ２企业中所有目标成
分含量均不同程度超出所有样品均值 ±３０％，为进
一步突出含量差异，利用 Ｏｒｉｇｉｎ２１制作含量雷达
图，见图４。
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Ａ－混合对照品；Ｂ－样品；Ｃ－阴性样品；１－绿原酸；２－香草酸；３－金丝桃苷；４－异绿原酸Ｂ；５－异绿原酸Ａ。

Ａ－Ｍｉｘｅｄｃｏｎｔｒｏｌ；Ｂ－Ｓａｍｐｌｅ；Ｃ－Ｎｅｇａｔｉｖｅｓａｍｐｌｅ；１－Ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ；２－Ｖａｎｉｌｌｉｃａｃｉｄ；３－Ｈｙｐｅｒｏｓｉｄｅ；４－ＩｓｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄＢ；５－ＩｓｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄＡ．

图３　ＤＳＺＰ色谱图
Ｆｉｇ３　ＣｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓｏｆＤＳＺＰ

表２　ＤＳＺＰ样品中各成分的线性范围、回归方程及相关系数
Ｔａｂ．２　Ｌｉｎｅａｒｒａｎｇｅｓ，ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｅｑｕａｔｉｏｎｓａｎｄｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｓｆｏｒｅａｃｈｃｏｍｐｏｎｅｎｔｉｎＤＳＺＰｓａｍｐｌｅｓ

Ｃｏｍｐｏｎｎｅｔ　　　　　　 Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｅｑｕａｔｉｏｎ Ｌｉｎｅａｒｉｔｙｒａｎｇｅ／μｇ·ｍＬ－１ ｒ

Ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ Ｙ＝１２１×１０４Ｘ－２３５×１０４ ４１０－６５６０ ０９９８９

Ｖａｎｉｌｌｉｃａｃｉｄ Ｙ＝２１５×１０４Ｘ－１９８×１０３ ０５４－８６０ ０９９８０

Ｈｙｐｅｒｏｓｉｄｅ Ｙ＝８４７×１０３Ｘ－２８７×１０３ １８４－２９４０ ０９９９０

ＩｓｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄＢ Ｙ＝１４３×１０４Ｘ－２７８×１０３ ０８１－１２９３ ０９９８９

ＩｓｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄＡ Ｙ＝１６２×１０４Ｘ－８８７×１０３ １３６－２１８０ ０９９９１

表３　ＤＳＺＰ样品中各成分加样回收率试验结果
Ｔａｂ．３　ＲｅｓｕｌｔｓｏｆｓｐｉｋｅｄｓａｍｐｌｅｒｅｃｏｖｅｒｙｔｅｓｔｉｎＤＳＺＰｓａｍｐｌｅｓ

Ｃｏｍｐｏｎｎｅｔ　　 ｍ（Ｏｒｉｇｉｎａｌ）／μｇ ｍ（Ｓａｍｐｌｅ）／ｇ ｍ（Ａｄｄｅｄ）／μｇ ｍ（Ｍｅａｓｕｒｅｄ）／μｇ Ｒｅｃｏｖｅｒｙ／％ Ａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｙ／％ ＲＳＤ／％

Ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄ ８１８２２２ ０５０２０ ８２００００ １５７０１１９ ９１６９ ９８０９ ４０７

８２４７４２ ０５０６０ ８２００００ １６２５４８３ ９７６５

８１６５９２ ０５０１０ ８２００００ １６０４５５４ ９６０９

８２１４８２ ０５０４０ ８２００００ １６３５１１８ ９９２２

８１９０３７ ０５０２５ ８２００００ １６６５８４９ １０３２７

８１９８５２ ０５０３０ ８２００００ １６４４８５６ １００６１

Ｖａｎｉｌｌｉｃａｃｉｄ ９８６６９ ０５０２０ ９６７２３ ２０３３４６ １０８２２ １０７１５ ３６９

９９４５５ ０５０６０ ９６７２３ ２０４２５０ １０８３５

·７７３２·
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续表３（ｃｏｎｔｉｎｕｅｄ）

Ｃｏｍｐｏｎｎｅｔ　　 ｍ（Ｏｒｉｇｉｎａｌ）／μｇ ｍ（Ｓａｍｐｌｅ）／ｇ ｍ（Ａｄｄｅｄ）／μｇ ｍ（Ｍｅａｓｕｒｅｄ）／μｇ Ｒｅｃｏｖｅｒｙ／％ Ａｖｅｒａｇｅｒｅｃｏｖｅｒｙ／％ ＲＳＤ／％

９８４７２ ０５０１０ ９６７２３ ２０１２６３ １０６２７

９９０６２ ０５０４０ ９６７２３ ２０５７５９ １１０３１

９８７６７ ０５０２５ ９６７２３ ２０５２４５ １１００８

９８８６５ ０５０３０ ９６７２３ １９５２４２ ９９６４

Ｈｙｐｅｒｏｓｉｄｅ ５８４０２９ ０５０２０ ５７８７１８ １２２５１６４ １１０７９ １０９３５ ３６５

５８８６８２ ０５０６０ ５７８７１８ １１８４２９６ １０２９２

５８２８６５ ０５０１０ ５７８７１８ １２４１９７１ １１３８９

５８６３５５ ０５０４０ ５７８７１８ １２０３３２２ １０６６１

５８４６１０ ０５０２５ ５７８７１８ １２１９６０２ １０９７２

５８５１９２ ０５０３０ ５７８７１８ １２３４２６４ １１２１６

ＩｓｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄＢ ９３２３１ ０５０２０ ９３８２５ １８２０２４ ９４６４ ９６２７ ３９２

９３９７３ ０５０６０ ９３８２５ １８９７８０ １０２１１

９３０４５ ０５０１０ ９３８２５ １８３３８６ ９６２９

９３６０２ ０５０４０ ９３８２５ １７８６７５ ９０６７

９３３２３ ０５０２５ ９３８２５ １８５２８１ ９８０１

９３４１６ ０５０３０ ９３８２５ １８３３７８ ９５８８

ＩｓｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄＡ １７９０２５ ０５０２０ １７３５１５ ３６７３９２ １０８５６ １０５２７ ２８３

１８０４５１ ０５０６０ １７３５１５ ３５６２９９ １０１３４

１７８６６８ ０５０１０ １７３５１５ ３６４０５２ １０６８４

１７９７３８ ０５０４０ １７３５１５ ３６７１８２ １０８０３

１７９２０３ ０５０２５ １７３５１５ ３５７３５６ １０２６７

１７９３８２ ０５０３０ １７３５１５ ３６０１００ １０４１５

表４　５１批ＤＳＺＰ样品中５种成分含量测定结果。ｎ＝３，ｍｇ·ｇ－１

Ｔａｂ．４　Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｏｆｆｉｖｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎ５１ｂａｔｃｈｅｓｏｆＤＳＺＰｓａｍｐｌｅｓ．ｎ＝３，ｍｇ·ｇ－１

Ｎｏ．
Ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃ

ａｃｉｄ

Ｖａｎｉｌｌｉｃ

ａｃｉｄ
Ｈｙｐｅｒｏｓｉｄｅ

Ｉｓｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃ

ａｃｉｄＢ

Ｉｓｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃ

ａｃｉｄＡ
Ｎｏ．

Ｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃ

ａｃｉｄ

Ｖａｎｉｌｌｉｃ

ａｃｉｄ

Ｈｙｐｅｒｏｓ

ｉｄｅ

Ｉｓｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃ

ａｃｉｄＢ

Ｉｓｏｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃ

ａｃｉｄＡ

Ｈ１ ０１０４２ ００２４１ ００９７６ ００２０５ ００３９７ Ｈ２７ ０１４７１ ００１９２ ０１２７３ ００３１５ ００５３８

Ｈ２ ０１５３４ ００２１７ ０１４５７ ００３５０ ００４７５ Ｈ２８ ０１９９２ ００２３０ ０１２０８ ００２６０ ００４６４

Ｈ３ ０１５６０ ００２３４ ０１２９５ ００２６９ ００４３１ Ｈ２９ ０２０５９ ００２８２ ０１４６８ ００３９７ ００５５０

Ｈ４ ０１５２２ ００２１７ ０１２１１ ００２１５ ００３２９ Ｈ３０ ０１９３６ ００３６２ ０１６２４ ００２７１ ００４５８

Ｈ５ ０１５４１ ００２１７ ０１１８７ ００２５７ ００４４３ Ｈ３１ ０２０５６ ００３１９ ０１７４１ ００４１４ ００５８３

Ｈ６ ００９４５ ００１８６ ００７８７ ００１３３ ００２８９ Ｈ３２ ０１７８２ ００２２１ ０１３２６ ００２７３ ００４２４

Ｈ７ ０１４８０ ００２３４ ０１３４７ ００２３９ ００３８２ Ｈ３３ ０２０６０ ００３４６ ０１６３４ ００２１７ ００４０１

Ｈ８ ０１４９１ ００２２７ ０１４５２ ００３９３ ００４４６ Ｈ３４ ００８５８ ００１６５ ０１１３４ ００２１４ ００３０１

Ｈ９ ０１４８６ ００２１７ ０１３３９ ００３６７ ００５０６ Ｈ３５ ００８８１ ００１４９ ０１０６３ ００２０６ ００２６０

Ｈ１０ ０１５４４ ００２３１ ０１３９０ ００２６４ ００３８３ Ｈ３６ ０１７３８ ００２９０ ０１３３５ ００２０２ ００３３２

Ｈ１１ ０１１８２ ００１６７ ０１００８ ００１４８ ００２７４ Ｈ３７ ０１２９７ ００１９６ ００７８３ ００１４６ ００４７３

Ｈ１２ ０１８４１ ００２３７ ０１１３６ ００２５１ ００４３０ Ｈ３８ ０１３００ ００１９２ ００８５２ ００２６４ ００６４５

Ｈ１３ ０２２７０ ００２３２ ０２２６１ ００３４３ ００２１７ Ｈ３９ ００５３６ ００１４５ ００９８７ ００１７６ ００４６４

Ｈ１４ ０１８９４ ００１９２ ０２１４４ ００３２９ ００２２４ Ｈ４０ ０１２２８ ００１１７ ００６０１ ００１５６ ００３４１

Ｈ１５ ０２０５９ ００３１０ ０３７０２ ００６３２ ００３７１ Ｈ４１ ０１１８９ ００１２２ ００５６９ ００１３３ ００２７２

Ｈ１６ ０２００８ ００２１３ ０３５３９ ００５７０ ００２９３ Ｈ４２ ００９７１ ０００９７ ００９７５ ００１８１ ００２６７

Ｈ１７ ０１９２６ ００２１９ ０３４１４ ００５７６ ００３７９ Ｈ４３ ００９３３ ００１３３ ００２３０ ０００６６ ００４１４

Ｈ１８ ０２０６９ ００３１４ ０３６３６ ００５７３ ００３３０ Ｈ４４ ００８１０ ００１２１ ００２８９ ０００９６ ００４２１

Ｈ１９ ０１３５２ ００１６９ ０１１０７ ００１７８ ００３５９ Ｈ４５ ００８４７ ００１５５ ００３２７ ００１１１ ００４３８

Ｈ２０ ０１２１９ ００２１０ ０１０９７ ００２０７ ００３７６ Ｈ４６ ００７７５ ００１８３ ００３１２ ００１７９ ００５６８

Ｈ２１ ０１３５７ ００２１３ ０１０４９ ００２６４ ００４５３ Ｈ４７ ００６７９ ００１６８ ００３２３ ００１６６ ００４７１

Ｈ２２ ０１３１４ ００２１５ ００８８９ ００２０２ ００４００ Ｈ４８ ００６３５ ００１９６ ００３６７ ００１４８ ００５６４

Ｈ２３ ０１３３５ ００２２７ ００２６２ ０００９６ ００４２４ Ｈ４９ ００５３８ ００１８０ ００３６４ ０００９１ ００４３５

Ｈ２４ ０１１７２ ００２３９ ００２７８ ００１０５ ００４１５ Ｈ５０ ００４７２ ００１６９ ００３５５ ０００６４ ００５３８

Ｈ２５ ０１１６９ ００１８８ ００３８０ ００１０８ ００４９８ Ｈ５１ ００５６４ ００１８４ ００３４０ ０００６５ ００５３０

Ｈ２６ ０１１８０ ００１８１ ００４２１ ０００８７ ００４３１
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图４　ＤＳＺＰ样品中５种成分的含量雷达图
Ｆｉｇ４　ＲａｄａｒｃｈａｒｔｏｆｔｈｅｆｉｖｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎＤＳＺＰｓａｍｐｌｅｓ

３　化学模式识别研究
３１　聚类分析

对５１批样品进行共有峰指认，得到１６个共有
峰，以绿原酸为参照峰，得到共有峰的相对保留时

间，见表５。以此共有峰峰面积为原始数据，用ＳＰＳＳ
２５进行聚类分析，具体见图５。可知，当组间距离为
２０时，所有样品可分为两类，Ｑ１、Ｑ３～Ｑ１３聚为一
类，Ｑ２单独聚为一类。表明被区分后的两类样品各
自相似性较大，Ｑ２与其余厂家样品的差异性显著。
３２　主成分分析（ＰＣＡ）

以５１批样品的１６个共有峰峰面积为变量进行
最基本的降维分析（ＰＣＡ），导入 ＳＰＳＳ２５０软件，
以特征值 ＞１为提取标准［１０］，得到４个主成分

表５　 ５１批ＤＳＺＰ样品中共有峰相对保留时间。ｍｉｎ

Ｔａｂ．５　Ｒｅｌａｔｉｖｅｒｅｔｅｎｔｉｏｎｔｉｍｅｏｆｃｏｍｍｏｎｐｅａｋｓｉｎ５１ｂａｔｃｈｅｓｏｆＤＳＺＰｓａｍｐｌｅｓ．ｍｉｎ

ＢａｔｃｈＮｏ． ｔ１ ｔ２ ｔ３ ｔ４ ｔ５ ｔ６ ｔ７ ｔ８ ｔ９ ｔ１０ ｔ１１ ｔ１２ ｔ１３ ｔ１４ ｔ１５ ｔ１６

Ｈ１ ０３９４ ０４７２ ０６４７ ０７１５ １０００ １１０１ １８４６ １８７６ １９７７ ２０３５ ２０７２ ２６０５ ３４５４ ３７６６ ３８４２ ３９０４

Ｈ２ ０３９３ ０４７４ ０６５０ ０７１９ １０００ １１００ １８２８ １８５８ １９５８ ２０１６ ２０５３ ２５８０ ３４２４ ３７３４ ３８０９ ３８７１

Ｈ３ ０３９４ ０４７３ ０６４９ ０７１４ １０００ １１００ １８３８ １８６８ １９６９ ２０２７ ２０６５ ２５９７ ３４５２ ３７６７ ３８４３ ３９０６

Ｈ４ ０３９２ ０４７１ ０６４８ ０７１６ １０００ １１０１ １８３４ １８６５ １９６６ ２０２５ ２０６２ ２５９６ ３４５２ ３７６７ ３８４３ ３９０５

Ｈ５ ０３９１ ０４７２ ０６４８ ０７１６ １０００ １１００ １８３２ １８６３ １９６３ ２０２３ ２０６０ ２５９４ ３４５０ ３７６４ ３８４０ ３９０４

Ｈ６ ０３９１ ０４７２ ０６４９ ０７１６ １０００ １１００ １８３２ １８６４ １９６５ ２０２５ ２０６３ ２５９５ ３４５２ ３７６７ ３８４４ ３９０６

Ｈ７ ０３９１ ０４７１ ０６４８ ０７１６ １０００ １１００ １８３１ １８６１ １９６２ ２０２３ ２０６０ ２５９２ ３４４５ ３７５８ ３８３４ ３８９８

Ｈ８ ０３９３ ０４７２ ０６５０ ０７１６ １０００ １１００ １８３５ １８６６ １９６９ ２０２７ ２０６５ ２５９６ ３４５１ ３７６５ ３８４１ ３９０４

Ｈ９ ０３９４ ０４７３ ０６５０ ０７１９ １０００ １１０１ １８３１ １８６１ １９６２ ２０２１ ２０５９ ２５８９ ３４４３ ３７５７ ３８３３ ３８９８

Ｈ１０ ０３８９ ０４６７ ０６４７ ０７１４ １０００ １１０１ １８３４ １８６４ １９６６ ２０２６ ２０６４ ２５９９ ３４５４ ３７７１ ３８４７ ３９１２

Ｈ１１ ０３８５ ０４６９ ０６４７ ０７１５ １０００ １１０２ １８３８ １８６９ １９７３ ２０３２ ２０７０ ２６１０ ３４６７ ３７８４ ３８６１ ３９２５

Ｈ１２ ０３８９ ０４６９ ０６４７ ０７１４ １０００ １１０１ １８３３ １８６３ １９６５ ２０２４ ２０６２ ２５９４ ３４４７ ３７５９ ３８３６ ３８９９

Ｈ１３ ０３８６ ０４６６ ０６４９ ０７１３ １０００ １１０１ １８４４ １８７５ １９７９ ２０３８ ２０７８ ２６２０ ３４８６ ３８０４ ３８８２ ３９４６

Ｈ１４ ０３８６ ０４６９ ０６４８ ０７１１ １０００ １１０２ １８４９ １８８０ １９８５ ２０４４ ２０８２ ２６２２ ３４８２ ３８００ ３８７９ ３９４２

Ｈ１５ ０３８６ ０４６６ ０６４９ ０７１３ １０００ １１０１ １８４２ １８７３ １９７８ ２０３９ ２０７７ ２６１６ ３４８４ ３７９８ ３８７７ ３９４０

Ｈ１６ ０３８９ ０４６３ ０６４７ ０７１４ １０００ １１０１ １８３６ １８６７ １９７０ ２０２８ ２０６６ ２６０２ ３４５８ ３７７４ ３８５１ ３９１４

Ｈ１７ ０３９１ ０４６８ ０６４８ ０７１４ １０００ １１０２ １８３８ １８７０ １９７４ ２０３５ ２０７１ ２６１１ ３４７４ ３７８９ ３８６８ ３９３１
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Ｈ１９ ０３８９ ０４７２ ０６４８ ０７１６ １０００ １０９９ １８２６ １８５６ １９５９ ２０１９ ２０５６ ２５８８ ３４４５ ３７６２ ３８３８ ３８９９

Ｈ２０ ０３９３ ０４７５ ０６５４ ０７２０ １０００ １１０４ １８３９ １８７０ １９７２ ２０３２ ２０７０ ２６００ ３４５８ ３７７５ ３８５２ ３９１４

Ｈ２１ ０３９５ ０４７６ ０６５３ ０７１９ １０００ １１０３ １８４１ １８７２ １９７５ ２０３４ ２０７１ ２６０８ ３４６８ ３７８７ ３８６４ ３９２６

Ｈ２２ ０３８８ ０４７３ ０６５１ ０７１７ １０００ １１０３ １８３４ １８６４ １９６８ ２０２７ ２０６４ ２５９７ ３４５６ ３７７５ ３８５１ ３９１４

Ｈ２３ ０３９０ ０４７４ ０６５３ ０７１９ １０００ １１０２ １８３４ １８６５ １９６４ ２０２５ ２０６４ ２５９８ ３４５３ ３７７２ ３８４９ ３９１２

Ｈ２４ ０３９１ ０４７４ ０６５２ ０７１８ １０００ １１０３ １８３２ １８６４ １９６７ ２０２５ ２０６２ ２５９６ ３４５２ ３７７０ ３８４６ ３９０９

Ｈ２５ ０３９０ ０４７４ ０６５４ ０７２０ １０００ １１０２ １８２７ １８５７ １９６１ ２０１９ ２０５８ ２５８８ ３４４１ ３７５７ ３８３４ ３８９８

Ｈ２６ ０３９０ ０４７４ ０６５４ ０７２１ １０００ １１０３ １８３２ １８６３ １９６２ ２０２３ ２０６０ ２５９４ ３４５２ ３７６９ ３８４６ ３９０８

Ｈ２７ ０３９１ ０４７５ ０６５３ ０７１７ １０００ １１０３ １８３０ １８６１ １９６４ ２０２５ ２０６３ ２６００ ３４６３ ３７９１ ３８６７ ３９２７

Ｈ２８ ０３９０ ０４７５ ０６５３ ０７１６ １０００ １１０３ １８３３ １８６４ １９６８ ２０２９ ２０６７ ２６０４ ３４６９ ３７９８ ３８７４ ３９３６

Ｈ２９ ０３８９ ０４７４ ０６５４ ０７１８ １０００ １１０１ １８３２ １８６３ １９６９ ２０２９ ２０６７ ２６０７ ３４７１ ３８０２ ３８７９ ３９４２

Ｈ３０ ０３９０ ０４７４ ０６５４ ０７１８ １０００ １１０１ １８３４ １８６５ １９７０ ２０３１ ２０６９ ２６０７ ３４７２ ３８０３ ３８８０ ３９４３

Ｈ３１ ０３８９ ０４７４ ０６５２ ０７１７ １０００ １１０１ １８３１ １８６２ １９６５ ２０２６ ２０６４ ２５９９ ３４５９ ３７８８ ３８６３ ３９２３

Ｈ３２ ０３８９ ０４７３ ０６５０ ０７１６ １０００ １１０１ １８３１ １８６２ １９６５ ２０２６ ２０６４ ２５９９ ３４６１ ３７９０ ３８６７ ３９３０

Ｈ３３ ０３８９ ０４７４ ０６５３ ０７１９ １０００ １１０１ １８２９ １８６０ １９６２ ２０２３ ２０６１ ２５９３ ３４５１ ３７７８ ３８５３ ３９１５

Ｈ３４ ０３８９ ０４７４ ０６５２ ０７１３ １０００ １１０３ １８３５ １８６６ １９６９ ２０３１ ２０６８ ２６０３ ３４６４ ３７９４ ３８７０ ３９３２

Ｈ３５ ０３８５ ０４７０ ０６４８ ０７１２ １０００ １０９７ １８２６ １８５９ １９６６ ２０２５ ２０６３ ２６０３ ３４７１ ３８０２ ３８７７ ３９３７

Ｈ３６ ０３８８ ０４７１ ０６５２ ０７１６ １０００ １１０３ １８３０ １８６２ １９６６ ２０２７ ２０６５ ２６０４ ３４７０ ３８０１ ３８７６ ３９３８
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续表５（ｃｏｎｔｉｎｕｅｄ）

ＢａｔｃｈＮｏ． ｔ１ ｔ２ ｔ３ ｔ４ ｔ５ ｔ６ ｔ７ ｔ８ ｔ９ ｔ１０ ｔ１１ ｔ１２ ｔ１３ ｔ１４ ｔ１５ ｔ１６
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Ｈ３８ ０３９２ ０４７５ ０６５５ ０７１８ １０００ １１０４ １８３０ １８６１ １９６４ ２０２５ ２０６３ ２５９７ ３４５６ ３７８５ ３８６０ ３９２１

Ｈ３９ ０３８９ ０４７５ ０６５５ ０７２０ １０００ １１０４ １８３０ １８６１ １９６６ ２０２５ ２０６３ ２５９６ ３４５６ ３７８４ ３８５８ ３９１９

Ｈ４０ ０３９１ ０４７５ ０６５６ ０７１９ １０００ １１０３ １８２８ １８５９ １９６２ ２０２３ ２０６０ ２５９３ ３４５１ ３７７６ ３８５２ ３９１４

Ｈ４１ ０３８９ ０４７４ ０６５５ ０７１８ １０００ １１０５ １８３１ １８６３ １９４７ ２０２８ ２０６６ ２６０１ ３４６０ ３７８８ ３８６２ ３９２５

Ｈ４２ ０３９０ ０４７４ ０６５４ ０７１９ １０００ １１０３ １８２８ １８６０ １９６３ ２０２３ ２０６０ ２５９３ ３４４９ ３７７６ ３８５２ ３９１１

Ｈ４３ ０３８５ ０４７３ ０６６１ ０７１７ １０００ １１０４ １８３４ １８６６ １９７２ ２０２９ ２０６９ ２６０５ ３４６９ ３７９９ ３８７５ ３９３６

Ｈ４４ ０３８８ ０４７４ ０６６１ ０７１８ １０００ １１０４ １８３１ １８６２ １９７３ ２０２８ ２０６６ ２６０２ ３４６４ ３７９２ ３８７０ ３９３０

Ｈ４５ ０３８６ ０４７３ ０６５３ ０７１８ １０００ １１０２ １８３１ １８６３ １９７１ ２０２７ ２０６６ ２６０５ ３４６７ ３７９８ ３８７３ ３９３８

Ｈ４６ ０３８５ ０４７２ ０６５２ ０７１５ １０００ １１０２ １８３５ １８６７ １９７１ ２０３０ ２０６９ ２６０４ ３４６３ ３７９５ ３８７０ ３９３４

Ｈ４７ ０３８６ ０４７２ ０６５２ ０７１４ １０００ １１０２ １８３３ １８６４ １９７０ ２０２７ ２０６６ ２５９９ ３４６２ ３７９１ ３８６６ ３９３１

Ｈ４８ ０３８５ ０４７２ ０６５２ ０７１７ １０００ １１０２ １８３５ １８６６ １９７３ ２０２８ ２０６８ ２６０３ ３４６４ ３７９２ ３８６７ ３９３３

Ｈ４９ ０３８３ ０４７２ ０６５２ ０７１６ １０００ １１０３ １８３０ １８６３ １９７０ ２０２６ ２０６６ ２６０２ ３４６３ ３７９３ ３８６７ ３９３３

Ｈ５０ ０３８５ ０４７２ ０６５１ ０７１６ １０００ １１０１ １８３１ １８６３ １９６６ ２０２４ ２０６４ ２５９９ ３４６１ ３７９０ ３８６５ ３９３０

Ｈ５１ ０３８３ ０４７１ ０６５１ ０７１７ １０００ １１０２ １８２６ １８５８ １９６１ ２０２０ ２０６１ ２５９６ ３４５５ ３７８４ ３８５９ ３９２３

ＲＳＤ／％ ０８３１ ０５８１ ０５４８ ０４３６ ００００ ０２８４ ０３４２ ０３３６ ０３７５ ０３２８ ０３３１ ０３５４ ０３７０ ０４３８ ０４３４ ０４３０

图５　５１批ＤＳＺＰ样品聚类分析图

Ｆｉｇ５　Ｃｌｕｓｔｅｒａｎａｌｙｓｉｓｄｉａｇｒａｍｏｆ５１ｂａｔｃｈｅｓｏｆＤＳＺＰｓａｍｐｌｅｓ

因子，累积方差贡献率达到 ７５７０９％，从一定程度
上可为样本的质量评价提供参考依据。主成分及方

差贡献率见表 ６。将共有成分峰面积导入 ＳＩＭＣＡ

１４１软件，经分析生成得分图，见图６，该结果与聚
类分析结果基本一致。

３３　正交偏最小二乘判别分析（ＯＰＬＳＤＡ）
为进一步验证主成分分析结果的准确性，再次

将共有成分峰面积导入 ＳＩＭＣＡ１４１建立 ＯＰＬＳＤＡ
模型，自动拟合后Ｒ２Ｘ、Ｒ２Ｙ分别为０９４０和０６０３，
预测能力参数Ｑ２为０５３６，ＯＰＬＳＤＡ得分图见图７，
同主成分分析结果一致。为防止过拟合现象出现，

随后进行２００次的置换检验，见图８，说明该模型稳
定性较强，预测能力较好。变量重要性投影 （ｖａｒｉａ
ｂｌｅｉｍｐｏｒｔａｎｃｅｆｏｒｔｈｅｐｒｏｊｅｃｔｉｏｎ，ＶＩＰ）是筛选不同样
品间差异性化合物的重要指标，ＶＩＰ值越大，对差异
的影响越大。经分析后得到１６个共有成分的 ＶＩＰ
值，结果见图９。以ＶＩＰ值大于１为标准，得到８个
变量，其中５号峰是绿原酸，７号峰是金丝桃苷，９号
峰是异绿原酸Ｂ，即导致样品差异性的主要标志物。

４　讨　论
４１　供试品溶液的制备方法考察

本研究对供试品溶液的提取方法（超声、回

流）、提取时间（３０ｍｉｎ、１ｈ）、提取溶剂为甲醇（体积
分数３０％、５０％、７０％、１００％）、体积分数９５％乙醇，
提取体积（１０、２５、５０ｍＬ）进行了系统考察。综合考
虑样品的提取率、整体色谱行为、色谱峰信息的丰富

情况、主要色谱峰的峰形、分离度及峰面积，环境的

友好性。最终确定，当２ｇ样品中加入２５ｍＬ的甲
醇，加热回流提取１ｈ为最佳提取条件。
４２　指纹图谱及含量测定化学模式识别结果

本实验首次建立了１１个生产厂家５１批 ＤＳＺＰ
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　　　　表６　ＤＳＺＰ样品主成分特征值及方差贡献率
Ｔａｂ．６　ＥｉｇｅｎｖａｌｕｅａｎｄｖａｒｉａｎｃｅｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎｒａｔｅｏｆｐｒｉｎｃｉｐａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔｏｆＤＳＺＰｓａｍｐｌｅｓ

Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ
Ｉｎｉｔｉａｌｅｉｇｅｎｖａｌｕｅ Ｅｘｔｒａｃｔｔｈｅｓｕｍｏｆｓｑｕａｒｅｓｏｆｔｈｅｌｏａｄ

Ｔｏｔａｌ Ｖａｒｉａｎｃｅｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ Ｃｕｍｕｌａｔｉｖｅｖａｒｉａｎｃｅｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎｒａｔｅ％ Ｔｏｔａｌ Ｖａｒｉａｎｃｅｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ Ｃｕｍｕｌａｔｉｖｅｖａｒｉａｎｃｅｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎｒａｔｅ％

１ ５７１６ ３５７２５ ３５７２５ ５７１６ ３５７２５ ３５７２５

２ ３４１７ ２１３５３ ５７０７８ ３４１７ ２１３５３ ５７０７８

３ １５１９ ９４９３ ６６５７２ １５１９ ９４９３ ６６５７２

４ １４６２ ９１３７ ７５７０９ １４６２ ９１３７ ７５７０９

图６　５１批ＤＳＺＰ样品的主成分得分图
Ｆｉｇ６　Ｐｌｏｔｏｆｐｒｉｎｃｉｐａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｃｏｒｅｓｏｆ５１ｂａｔｃｈｅｓｏｆＤＳＺＰｓａｍｐｌｅｓ

图７　５１批ＤＳＺＰ样品正交偏最小二乘法判别分析（ＯＰＬＳＤＡ）得分图
Ｆｉｇ７　ＯＰＬＳＤＡＳｃｏｒｅＣｈａｒｔｏｆ５１ｂａｔｃｈｅｓｏｆＤＳＺＰｓａｍｐｌｅｓ

的指纹图谱，能够较全面地对市售 ＤＳＺＰ的质量状
况进行评估。整体样本指纹图谱的相似度介于

０６３３～１０００，其中Ｑ１、Ｑ３两厂家产品相似度均大
于０９，接近１０；Ｑ２、Ｑ５、Ｑ６三个厂家产品相似度
均大于０８，接近０９；Ｑ４、Ｑ９、Ｑ１０、Ｑ１１四个厂家产
品相似度均在０６５左右，由此提示，同一厂家产品
间一致性较好，不同厂家产品间存在较大差异。基

于指纹图谱的构建，可以弥补中成药质量控制指标

与临床关系不紧密、“碎片化”的现象。探索中成药

产品质量一致性的评价策略［１１１２］，保障临床用药的

安全、有效，意义重大。ＤＳＺＰ中指标性成分定量测
定结果表明，同一厂家产 ＤＳＺＰ中指标性成分的含
量基本保持在各自均值的 ±３０％，说明不同企业内
部不同批号样品的均一性较好，生产工艺环境稳定
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图８　５１批ＤＳＺＰ样品ＯＰＬＳＤＡ模型２００次的置换检验图
Ｆｉｇ８　ＰｅｒｍｕｔａｔｉｏｎｄｅｔｅｃｔｉｏｎｐｌｏｔｏｆＯＰＬＳＤＡｍｏｄｅｌｏｆ５１ｂａｔｃｈｅｓｏｆＤＳＺＰｓａｍｐｌｅｓｆｏｒ２００ｔｉｍｅｓ

图９　５１批ＤＳＺＰ样品变量重要性投影值（ＶＩＰ）得分图
Ｆｉｇ９　ＶＩＰｓｃｏｒｅｐｌｏｔｏｆ５１ｂａｔｃｈｅｓｏｆＤＳＺＰｓａｍｐｌｅｓ

可靠。在此基础上，厂家 Ｑ２的５种指标性成分含
量显著高于所有样品均值的±３０％，加之１６个共有
峰峰面积整体偏大，表明Ｑ２厂家ＤＳＺＰ的整体质量
要优于其余厂家样品，也表明不同企业间的产品质

量存在较大差异，初步推测受投料原料质量状况影

响较大。通过化学模式识别的方法进行更进一步的

数据挖掘，聚类分析表明，当欧式距离为１５时，所有
样品大致可分为３类，当欧式距离为２０时，样品可
被聚为两类，其中 Ｑ２始终被单独聚为一类。由主
成分分析得分图可知，该分析结果与聚类结果保持

一致，ＯＰＬＳＤＡ中筛选得到８个影响样品间差异性
原因的变量因子，其中包含定量分析的绿原酸、金丝

桃苷和异绿原酸Ｂ。这３个目标成分主要存在于山
楂中，大山楂丸中规定山楂以生品入药，但不排除某

些企业用其他炮制品代替，Ｌｕｏ等［１３］研究山楂炒焦

前后ＤＳＺＰ化学成分进行分析，发现生品与焦品存
在部分共有成分，其中包含绿原酸。因此，企业在生

产前应严格把控投料药材的质量。

５　分析与总结
《中国药典》２０２０年版收载 ＤＳＺＰ【鉴别】项下，

对山楂、炒麦芽的部分显微特征进行了描述；通过盐

酸镁粉反应对黄酮类化合物进行了鉴别；利用 ＴＬＣ
法对熊果酸进行鉴别。【含量测定】项下，采用薄层

扫描法，建立了熊果酸的含量测定方法，仅对投料山

楂的质量进行控制。由此可见，对于 ＤＳＺＰ的质量
控制手段较为单一，未能有效对投料进行全面的控

制，难以反映其整体内在质量。同时，处方中六神曲

的制法收载于《卫生部药品标准·中药成方制

剂》［１４］《全国中药炮制规范》［１５］，但全国各省地方标
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准亦多有收载［１６１９］，受发酵环境、终点确定等的影

响，致使六神曲的品质良莠不齐，这可能是导致

ＤＳＺＰ质量差异的重要原因，值得进一步关注。中成
药通常由多味中药组方而成，物质组成复杂、多样，

是其发挥药效的关键，同时也是全面的质量控制的

难点。指纹图谱技术可以整体地展示被测样品的化

学特征全貌，是最适合中成药整体质量控制的技术

之一［２０］，结合多指标成分定量测定，运用化学模式

识别对测定数据进行深度挖掘表征，可进一步提升

质量控制水平。

本试验建立了一种 ＤＳＺＰ中 ＨＰＬＣ法同时测定
多成分含量方法，并结合化学计量学统计分析方法

对５１批样品整体进行质量评价。该方法结果可靠，
准确性高，能够反映出市售 ＤＳＺＰ的质量情况，可为
山楂丸的质量标准提升提供参考。
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