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经典名方芍药甘草汤物质基准指纹图谱及６种成分含量测定研究
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　　摘要：目的 建立经典名方芍药甘草汤（ＳｈａｏｙａｏＧａｎｃａｏＤｅｃｏｃｔｉｏｎ，ＳＧＤ）物质基准指纹图谱及指标成分含量测定方
法，为ＳＧＤ的质量控制及评价提供参考。方法 采用ＷａｔｅｒｓＳｙｍｍｅｔｒｙ Ｃ１８色谱柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ），以乙腈－
０．１％甲酸为流动相梯度洗脱，建立１５批ＳＧＤ物质基准的ＨＰＬＣ指纹图谱及化学识别模式分析方法，并测定 ＳＧＤ物质
基准中６个指标成分的含量。结果 １５批ＳＧＤ物质基准指纹图谱共标定了８个共有峰，相似度均大于０．９０；结合聚类分
析、主成分分析、偏最小二乘判别分析，１５批ＳＧＤ物质基准分为两类，Ｓ１～Ｓ４、Ｓ１１、Ｓ１２为一类，Ｓ５～Ｓ１０、Ｓ１３～Ｓ１５为一
类；指认出没食子酸、芍药内酯苷、芍药苷、芹糖甘草苷、甘草苷、甘草酸６个色谱峰，对其进行含量测定，６种成分质量分
数分别为２．４６～３．３１ｍｇ·ｇ－１、８．７１～１２．４５ｍｇ·ｇ－１、２０．９７～３３．１４ｍｇ·ｇ－１、３．９４～６．０９ｍｇ·ｇ－１、４．４１～６．０３
ｍｇ·ｇ－１、７．４５～１１．２１ｍｇ·ｇ－１。结论 建立的ＳＧＤ物质基准指纹图谱及６种成分含量测定方法稳定、可靠，可为经典名
方ＳＧＤ质量控制和评价提供参考。
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中图分类号：Ｒ２８９．５；Ｒ２８４．１　　　　　　文献标志码：Ａ　　　　　　文章编号：１６７３７７１７（２０２６）０１０２４６０９

基金项目：云南省生物医药重大专项（２０２２０２ＡＡ１００００９，２０２３０２ＡＡ３１０００６）；云南省高校工程研究中心项目（２０２０ＹＧＧ０１）；云南省教育厅重点实验

室项目（２０２２ＹＧＺ０２）

作者简介：高世佳（１９９８－），男，云南保山人，硕士在读，研究方向：中药、民族药质量标准控制与评价。

通讯作者：刘录（１９８６－），男，河南驻马店人，副教授，硕士研究生导师，博士，研究方向：中药、民族药质量标准控制与评价。Ｅｍａｉｌ：ｔｏｄａｙｌｉｕｌｕ＠

１６３．ｃｏｍ。

ＨＰＬＣＦｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔｏｆＳｕｂｓｔａｎｃｅＢｅｎｃｈｍａｒｋａｎｄＤｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆＳｉｘＣｏｍｐｏｎｅｎｔｓ
ｏｆＳｈａｏｙａｏＧａｎｃａｏＤｅｃｏｃｔｉｏｎ（芍药甘草汤）

ＧＡＯＳｈｉｊｉａ，ＧＡＯＲｕｉ，ＪＩＮＹｅ，ＬＵＯＪｉｅ，ＬＩＵＬｕ
（ＫｅｙＬａｂｏｒａｔｏｒｙｏｆＹｕｎｎａｎＰｒｏｖｉｎｃｉａｌＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＥｄｕｃａｔｉｏｎｏｎＳｕｂｓｔａｎｃｅＢｅｎｃｈｍａｒｋＲｅｓｅａｒｃｈｏｆＥｔｈｎｉｃＭｅｄｉｃｉｎｅｓ，

ＹｕｎｎａｎＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙｏｆＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃｉｎｅ，Ｋｕｎｍｉｎｇ６５０５００，Ｙｕｎｎａｎ，Ｃｈｉｎａ）

Ａｂｓｔｒａｃｔ：ＯｂｊｅｃｔｉｖｅＴｏｅｓｔａｂｌｉｓｈｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔａｎｄｍｕｌｔｉ－ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｓｕｂｓｔａｎｃｅｂｅｎｃｈｍａｒｋｏｆＳｈａｏｙａｏＧａｎ
ｃａｏＤｅｃｏｃｔｉｏｎ（芍药甘草汤，ＳＧＤ）ａｎｄｐｒｏｖｉｄｅｒｅｆｅｒｅｎｃｅｆｏｒｑｕａｌｉｔｙｃｏｎｔｒｏｌａｎｄｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆＳＧＤ．ＭｅｔｈｏｄｓＴｈｅｓｅｐａｒａｔｉｏｎｗａｓ
ｐｅｒｆｏｒｍｅｄｏｎＷａｔｅｒｓＳｙｍｍｅｔｒｙ Ｃ１８ｃｏｌｕｍｎ（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ）ｗｉｔｈａｃｅｔｏｎｉｔｒｉｌｅ－０．１％ ｆｏｒｍｉｃａｃｉｄｆｏｒｇｒａｄｉｅｎｔｅｌｕ
ｔｉｏｎ．ＴｈｅＨＰＬＣｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔｏｆ１５ｂａｔｃｈｅｓｏｆｓｕｂｓｔａｎｃｅｂｅｎｃｈｍａｒｋｗｅｒｅｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ，ａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｅｎｔｓｏｆａｃｔｉｖｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎｔｈｅ
ｓｕｂｓｔａｎｃｅｂｅｎｃｈｍａｒｋｏｆＳＧＤｗｅｒｅｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ．ＲｅｓｕｌｔＴｈｅＨＰＬＣｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔｏｆ１５ｂａｔｃｈｅｓｏｆｓｕｂｓｔａｎｃｅｂｅｎｃｈｍａｒｋｗｅｒｅｅｓｔａｂ
ｌｉｓｈｅｄａｎｄａｔｏｔａｌｏｆ８ｃｏｍｍｏｎｐｅａｋｓｗｅｒｅｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ．ＴｈｅｓｉｍｉｌａｒｉｔｙｅｖａｌｕａｔｉｏｎｓｙｓｔｅｍｏｆｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅｗａｓｃａｌｃｕ
ｌａｔｅｄａｎｄｔｈｅｒｅｓｕｌｔｓｈｏｗｅｄｔｈｅｓｉｍｉｌａｒｉｔｙｏｆｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｗａｓｇｒｅａｔｅｒｔｈａｎ０．９０．Ｃｏｍｂｉｎｉｎｇｃｌｕｓｔｅｒａｎａｌｙｓｉｓ，ｐｒｉｎ
ｃｉｐａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔａｎａｌｙｓｉｓａｎｄｐａｒｔｉａｌｌｅａｓｔｓｑｕａｒｅｓｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｎｔａｎａｌｙｓｉｓ，ｔｈｅ１５ｂａｔｃｈｅｓｏｆｓａｍｐｌｅｓｗｅｒｅｃｌａｓｓｉｆｉｅｄｉｎｔｏｔｗｏｔｙｐｅｓ
（ｏｎｅｆｏｒＳ１－Ｓ４，Ｓ１１，Ｓ１２，ａｎｄｏｎｅｆｏｒＳ５－Ｓ１０，Ｓ１３－Ｓ１５）．Ｓｉｘｋｎｏｗｎｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｉｎｃｌｕｄｉｎｇｇａｌｌｉｃａｃｉｄ，ａｌｂｉｆｌｏｒｉｎ，ｐａｅｏｎｉｆｌｏｒ
ｉｎ，ｌｉｑｕｉｒｉｔｉｎａｐｉｏｓｉｄｅ，ｌｉｑｕｉｒｉｔｉｎａｎｄｇｌｙｃｙｒｒｈｉｚｉｃａｃｉｄｗｅｒｅｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ．Ｔｈｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆｃｏｎｔｅｎｔｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｗｅｒｅ２．４６－３．３１
ｍｇ·ｇ－１，８．７１－１２．４５ｍｇ·ｇ－１，２０．９７－３３．１４ｍｇ·ｇ－１，３．９４－６．０９ｍｇ·ｇ－１，４．４１－６．０３ｍｇ·ｇ－１，７．４５－１１．２１
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　　芍药甘草汤（ＳｈａｏｙａｏＧａｎｃａｏＤｅｃｏｃｔｉｏｎ，ＳＧＤ）作为我国古
代经典名方之一，２０１８年被国家中医药管理局收载于《古代经
典名方目录（第一批）》，最早源自东汉张仲景所著的《伤寒

论》，载：“伤寒脉浮自汗出，小便数，心烦，微恶寒，脚挛急。若

厥愈足温者，更作芍药甘草汤与之，其脚及伸”［１－２］。ＳＧＤ由
同比例的白芍和炙甘草组成，具有益阴养血，缓急止痛之功效；

主治阴血不足，筋脉失养所致挛急疼痛诸证，症见腿脚挛急，腹

中疼痛［３－４］。现代药理学研究表明，ＳＧＤ具有解痉、抗炎、镇
痛、保肝、抗炎、保护神经系统等药理作用，在临床上可用于治

疗颈肩腰腿痛证、胃肠道疾病、神经系统疾病、皮肤病、痉挛性

疾病等［５－１３］。目前，ＳＧＤ研究多集中于药理活性和临床研究，
质量控制方面研究较少。物质基准的研究在经典名方开发过

程中至关重要，作为工艺优化和质量控制的基准，是经典名方

制剂成功开发的关键环节，是经典名方制剂质量及制药过程一

致性评价的基石［１４－１６］。基于此，本研究建立了ＳＧＤ物质基准
的高效液相色谱法（ＨｉｇｈＰｅｒｆｏｒｍａｎｃｅＬｉｑｕｉｄＣｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ，
ＨＰＬＣ）指纹图谱检测方法，并对６种指标性成分进行含量测
定，为ＳＧＤ物质基准评价提供参考，进一步为其质量控制提供
依据和借鉴。

１　仪器与材料
１．１　仪器

Ａｇｉｌｅｎｔ１２６０型（ＩｎｆｉｎｉｔｙⅡ）高效液相色谱仪（ＤＡＤ检测
器，美国Ａｇｉｌｅｎｔ公司）；ＳＱＰ型十万分之一电子天平（德国赛多
利斯科学仪器有限公司）；Ｍｉｌｌｉ－ＱＩＱ７０００型超纯水仪（美国
Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ公司）；ＸＭ－Ｐ１０１Ｈ型超声波清洗器（昆山市小美超
声仪器有限公司）。

１．２　材料
没食子酸（批号 １１０８３１－２０１９０６，纯度 ９１．５％）、芍药苷

（批号１１０７３６－２０２１４５，纯度９４．６％）、甘草苷（批号１１１６１０－
２０１６０７，纯度 ９３．１％）对照品均购于中国食品药品检定研究
院；芍药内酯苷（批号 ＰＳ０１１４５５，纯度 ９５．０％）、芹糖甘草苷
（批号ＰＳ０１１４５７，纯度９８．０％）对照品购于成都普思生物科技
股份有限公司；甘草酸（批号５５５９，纯度９６．３％）购于上海诗丹
德标准技术服务有限公司。乙腈、甲醇购自默克股份两合公司

（色谱纯）；磷酸购自天津市风船化学试剂科技有限公司（分析

纯）；水为超纯水，其他试剂为分析级。

根据文献可知本方中所用白芍为毛茛科植物芍药Ｐａｅｏｎｉａ
ｌａｃｔｉｆｌｏｒａＰａｌｌ．的干燥根，道地产区为安徽、四川、浙江；甘草为
豆科植物乌拉尔甘草 ＧｌｙｃｙｒｒｈｉｚａｕｒａｌｅｎｓｉｓＦｉｓｃｈ．的干燥根和根
茎，主产于甘肃、内蒙古、新疆等［１７－２０］。本研究所用饮片均购

自道地产区或主产区，经云南中医药大学杨竹雅教授鉴定，符

合《中华人民共和国药典》（２０２０年版）饮片标准，饮片来源信
息见表１。

按照处方出处及国家发布的经典名方 ＳＧＤ关键信息，相
关饮片应按照规定进行炮制。本方中白芍生品入药即可，甘草

需炒后入药。根据文献研究结果及记载可知：原文所述“炙甘草”

应为炒甘草，炒甘草炮制方法为“将甘草原药材除去杂质，洗净，润

透，切厚片，炒至微黄。”［２，２１］各味饮片经实验室炮制而得，将各批

次随机组合，得到１５批ＳＧＤ组方配伍信息如表２所示。
表１　饮片来源信息

饮片 产地 批号

白芍　 安徽 １９１１０４
安徽 ２２０４０６
安徽亳州 Ｃ２３０５０７００１
安徽亳州 ２２０５１７

炙甘草 甘肃 Ｃ２３０２２８００３
内蒙古赤峰 ０２－２２０１０２０１
内蒙古赤峰 ０２－２２０１０２０２

表２　１５批ＳＧＤ组方信息

编号
批号

白芍 炙甘草

Ｓ１ １９１１０４ ０２－２２０１０２０１
Ｓ２ １９１１０４ ０２－２２０１０２０２
Ｓ３ １９１１０４ ０２－２２０１０２０１
Ｓ４ １９１１０４ ０２－２２０１０２０２
Ｓ５ １９１１０４ Ｃ２３０２２８００３
Ｓ６ ２２０４０６ Ｃ２３０２２８００３
Ｓ７ ２２０４０６ ０２－２２０１０２０１
Ｓ８ ２２０４０６ ０２－２２０１０２０２
Ｓ９ ２２０５１７ Ｃ２３０２２８００３
Ｓ１０ ２２０５１７ ０２－２２０１０２０１
Ｓ１１ ２２０５１７ ０２－２２０１０２０２
Ｓ１２ Ｃ２３０５０７００１ ０２－２２０１０２０１
Ｓ１３ Ｃ２３０５０７００１ Ｃ２３０２２８００３
Ｓ１４ Ｃ２３０５０７００１ ０２－２２０１０２０１
Ｓ１５ ２２０４０６ ０２－２２０１０２０２

２　方法与结果
２．１　物质基准的制备

通过《中国科学技术史·度量衡卷》［２２］及文献考证［２３］可

知东汉１斤≈２２０ｇ，１两≈１３．７５ｇ，因此可认为ＳＧＤ中芍药和
甘草各为５５．２０ｇ。按处方量称取药材，加水６００ｍＬ浸泡３０
ｍｉｎ，煮至３００ｍＬ；药液使用双层２００目滤布滤过，减压浓缩，
冷冻干燥，粉碎，即得。

２．２　溶液的制备
２．２．１　供试品溶液的制备　取 ＳＧＤ物质基准０．２ｇ，精密称
定，置具塞锥形瓶中，精密加入３０％甲醇溶液２５ｍＬ，超声（２５０
Ｗ，４０ｋＨｚ）３０ｍｉｎ，用３０％甲醇补足失重，摇匀，０．２２μｍ滤膜
滤过，取续滤液，即得。

２．２．２　单味饮片供试品溶液的制备　取处方剂量的白芍、炙
甘草按“２．１”“２．２．１”项下制备单味饮片供试品溶液。
２．２．３　对照品溶液的制备　取没食子酸、芍药内酯苷、芍药
苷、芹糖甘草苷、甘草苷、甘草酸对照品适量，精密称定，加

５０％甲醇制成含没食子酸 １３１．３０μｇ·ｍＬ－１、芍药内酯苷
１６１４４μｇ·ｍＬ－１、芍药苷 ３６３．２６μｇ·ｍＬ－１、芹糖甘草苷
１３３０４μｇ·ｍＬ－１、甘草苷１６８．０８μｇ·ｍＬ－１、甘草酸４３１．４２
μｇ·ｍＬ－１的混合对照品溶液。
２．３　指纹图谱研究
２．３．１　色谱条件　色谱柱为 ＷａｔｅｒｓＳｙｍｍｅｔｒｙ Ｃ１８色谱柱
（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ）；流动相为乙腈（Ａ）－０．１％甲酸溶
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液（Ｂ），梯度洗脱：０～４０ｍｉｎ，１０％→４３％Ａ；４０～４５ｍｉｎ，
４３％→５０％Ａ；４５～５０ｍｉｎ，５０％Ａ；进样体积１０μＬ；体积流量
１．０ｍＬ·ｍｉｎ－１；柱温３０℃；检测波长２３０ｎｍ。
２．３．２　精密度试验　取同一ＳＧＤ物质基准供试品溶液（Ｓ１），
按“２．３．１”项下色谱条件连续进样测定６次，以４号峰芍药苷
为参照峰（Ｓ），计算得到各共有峰相对保留时间的ＲＳＤ均小于
０．１４％，相对峰面积的 ＲＳＤ均小于０．１６％，表明仪器精密度
良好。

２．３．３　重复性试验　取同一批次 ＳＧＤ物质基准（Ｓ１），按
“２．２．１”项下方法平行制备６份供试品溶液，按“２．３．１”项下
色谱条件进样测定，以４号峰芍药苷为参照峰（Ｓ），计算得到
各共有峰相对保留时间的 ＲＳＤ均小于０．１８％，相对峰面积的
ＲＳＤ均小于０．１６％，表明该方法重复性良好。
２．３．４　稳定性试验　取同一ＳＧＤ物质基准供试品溶液（Ｓ１），
分别于制备后０、４、１２、１６、１８、２４ｈ按“２．３．１”项下色谱条件进
样测定，以４号峰芍药苷为参照峰（Ｓ），计算得到各共有峰相
对保留时间的ＲＳＤ均小于０．１４％，相对峰面积的ＲＳＤ均小于
０．１３％，表明供试品溶液在２４ｈ内稳定。
２．３．５　指纹图谱的建立及共有峰归属　取１５批 ＳＧＤ物质基
准样品（Ｓ１～Ｓ１５），按“２．２．１”项下方法制备供试品溶液，进样
测定，将数据导入“中药色谱指纹图谱相似度评价系统（２０１２
Ａ版）”，以Ｓ１色谱图为参照图谱，采用中位法，时间窗宽度为
０．１ｍｉｎ，进行多点校正，生成叠加图谱及对照图谱，见插页
ⅩⅩⅩⅢ图１。共标定了８个共有峰，通过与对照品溶液色谱峰保
留时间、紫外吸收光谱比对，指认出６个峰，１号峰为没食子
酸，３号峰为芍药内酯苷、４号峰为芍药苷、５号峰为芹糖甘草
苷、６号峰为甘草苷、８号峰为甘草酸。见图２。将样品与对照
图谱进行相似度评价，结果见表３，结果显示，１５批样品与对照
指纹图谱相似度均大于０．９９０，相似度良好。对样品进行药材
归属，全方８个特征峰，其中峰１、３、４、７来源于白芍，峰２、５、６、
８来源于炙甘草，见插页ⅩⅩⅩⅣ图３。
２．３．６　聚类分析　将指纹图谱中８个共有峰的峰面积进行均
一化处理，运用 ＳＰＳＳ２６．０统计分析软件对１５批 ＳＧＤ物质基
准进行聚类分析，采用组间连接法，欧式平方距离为测量区间，

聚类结果见图４。结果显示，１５批ＳＧＤ物质基准分为２类，其
中Ｓ１～Ｓ４、Ｓ１１、Ｓ１２聚为一类，Ｓ５～Ｓ１０、Ｓ１３～Ｓ１５聚为一类，聚

类分析的结果并未直接显示与各味饮片产地、批号的相关性，

同一产地、厂家的白芍、炙甘草质量也会有所差异。

表３　物质基准指纹图谱相似度

物质基准 相似度 物质基准 相似度 物质基准 相似度

Ｓ１ ０．９９７ Ｓ６ ０．９９４ Ｓ１１ ０．９９６
Ｓ２ ０．９９６ Ｓ７ ０．９９３ Ｓ１２ ０．９９６
Ｓ３ ０．９９７ Ｓ８ ０．９９３ Ｓ１３ ０．９９６
Ｓ４ ０．９９７ Ｓ９ ０．９９３ Ｓ１４ ０．９９８
Ｓ５ ０．９９４ Ｓ１０ ０．９９３ Ｓ１５ ０．９９３

２．３．７　主成分分析　将 １５批物质基准共有峰峰面积导入
ＳＰＳＳ２６．０软件，进行主成分分析，结果见表４和图５。以特征
值＞１为提取标准，提取出 ３个主成分，累积方差贡献率为
９１３７７％，能够反映出总体主要特征。在３个主成分中，主成
分１累积方差贡献率达 ５７．９５５％，可概括大部分样品信息。
从表５和图６中可以看出，在主成分１中，１、２、３、４、５、７号色谱
峰成分的因子载荷非常接近，均是主成分１的重要贡献成分，
说明这６个成分可能是１５批 ＳＧＤ物质基准的差异性质量标
志物。由插页ⅩⅩⅩⅣ图７可知，主成分分析将１５批 ＳＧＤ物质基
准分为两类，与聚类分析结果高度一致。

２．３．８　偏最小二乘判别分析　将１５批ＳＧＤ物质基准共有峰
峰面积均一化处理后导入ＳＩＭＣＡ１４．１软件进行偏最小二乘判
别分析。结果发现１５批物质基准可分为２类，其中 Ｓ１～Ｓ４、
Ｓ１１、Ｓ１２为一类，Ｓ５～Ｓ１０、Ｓ１３～Ｓ１５为一类，见插页ⅩⅩⅩⅣ图８，
偏最小二乘判别分析与聚类分析及主成分分析结果一致。变

量重要性投影（ｖａｒｉａｂｌｅｉｍｐｏｒｔａｎｃｅｉｎｐｒｏｊｅｃｔｉｏｎ，ＶＩＰ）值 ＞１．０
的化合物为主要差异成分，根据 ＰＬＳ－ＤＡ载荷散点图和 ＶＩＰ
图可知，见图９、图１０，筛选出对１５批ＳＧＤ物质基准分类影响
较大的差异性质量标志物峰７、３（芍药内酯苷）、４（芍药苷）、２、
１（没食子酸）、５（芹糖甘草苷）。
２．４　含量测定
２．４．１　色谱条件　色谱柱为 ＷａｔｅｒｓＳｙｍｍｅｔｒｙ Ｃ１８色谱柱
（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，５μｍ）；流动相为乙腈（Ａ）－０．１％甲酸溶
液（Ｂ），梯度洗脱：０～１５ｍｉｎ，５％→２０％Ａ；１５～２０ｍｉｎ，２０％Ａ；
２０～３０ｍｉｎ，２０→４５％Ａ；３０～４０ｍｉｎ，４５％Ａ；体积流量 １．０
ｍＬ·ｍｉｎ－１；柱温２５℃；进样量１０μＬ；检测波长２３０ｎｍ。
２．４．２　专属性试验　精密吸取“２．２”项下对照品溶液、供试

注：１．没食子酸；３．芍药内酯苷；４．芍药苷；５．芹糖甘草苷；６．甘草苷；８．甘草酸。

图２　混合对照品溶液的ＨＰＬＣ色谱图

８４２
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图４　１５批ＳＧＤ物质基准聚类分析
表４　主成分因子的特征值和方差贡献率 单位：％

主成分
初始特征值

合计 方差贡献率 方差贡献率

１ ４．６３６ ５７．９５５ ５７．９５５
２ １．３９２ １７．４０６ ７５．３６１
３ １．２８１ １６．０１６ ９１．３７７

图５　主成分分析碎石图
表５　初始因子载荷矩阵

峰号 主成分１ 主成分２ 主成分３

１ －０．８６０ ０．２８８ ０．１４２
２ ０．９３３ ０．１３３ －０．２３７
３ ０．９３７ ０．０７４ ０．１３０
４ ０．８７１ ０．１１８ ０．３８０
５ －０．６１６ ０．４３０ ０．６０２
６ －０．１３４ ０．４７８ －０．８１１
７ －０．９６９ －０．０６７ －０．１４３
８ ０．２３３ ０．９２５ ０．０６０

品溶液、空白溶剂，按“２．４．１”项下色谱条件分别测定，记录色
谱图，结果见图１１。结果表明ＳＧＤ物质基准中没食子酸、芍药
内酯苷、芍药苷、芹糖甘草苷、甘草苷、甘草酸色谱峰周围没有

其他色谱峰的干扰，分离度好，说明方法专属性良好。

２．４．３　线性关系考察　精密吸取“２．２．３”项下的混合对照品

图６　成分载荷图

溶液，用５０％甲醇稀释配制成一系列梯度浓度混合对照品溶
液，按“２．４．１”项下色谱条件进行测定，以对照品溶液的质量
浓度为横坐标（Ｘ），对应峰面积为纵坐标（Ｙ），绘制标准曲线
并得到回归方程。另以信噪比为１０∶１时相应浓度确定定量
限，信噪比为３∶１时相应浓度确定检测限，结果见表６。
２．４．４　精密度试验　精密吸取同一 ＳＧＤ物质基准供试品溶
液（Ｓ１），按“２．４．１”项下色谱条件连续进样测定６次，记录峰
面积，计算供试品中没食子酸、芍药内酯苷、芍药苷、芹糖甘草

苷、甘草苷、甘草酸峰面积的 ＲＳＤ分别为 ０．９８％、０．３９％、
０１９％、０．７３％、０．２４％、０．４８％，表明仪器精密度良好。
２．４．５　重复性试验　取同一ＳＧＤ物质基准供试品溶液（Ｓ１），
按“２．２．１”项下方法平行制备６份供试品溶液，按“２．４．１”项
下色谱条件进样测定，结果没食子酸、芍药内酯苷、芍药苷、芹

糖甘草苷、甘草苷、甘草酸含量的ＲＳＤ分别为０．５９％、０．６０％、
０．２１％、０．４９％、０．２７％、０．２４％，表明该方法重复性良好。
２．４．６　稳定性试验　取同一ＳＧＤ物质基准供试品溶液（Ｓ１），
分别于制备后０、４、１２、１６、１８、２４ｈ按“２．４．１”项下色谱条件进
样测定，记录峰面积，计算供试品中没食子酸、芍药内酯苷、芍

药苷、芹糖甘草苷、甘草苷、甘草酸峰面积的 ＲＳＤ分别为
０７０％、０．５９％、０．１５％、０．４８％、０．３４％、０．５６％，表明供试品
溶液在２４ｈ内稳定。
２．４．７　加样回收试验　精密称取已知成分含量的 ＳＧＤ物质
基准样品（Ｓ１）０．１ｇ，精密加入适量没食子酸、芍药内酯苷、芍
药苷、芹糖甘草苷、甘草苷、甘草酸，按“２．２．１”项下方法操作，
制备供试品溶液，平行制备６份，按“２．４．１”项下色谱条件进
样测定，计算回收率，上述６个成分的平均加样回收率分别为
１０１．９１％、９９．１７％、９９．２５％、１００．８７％、１００．５４％、９８．４８％，
ＲＳＤ分别为０．６９％、１．０１％、０．５２％、０．５０％、０．９９％、０．３４％。
２．４．８　样品含量测定　取１５批ＳＧＤ物质基准，按“２．２．１”项
下方法制备供试品溶液，按“２．４．１”项下色谱条件进样测定，
分别测定没食子酸、芍药内酯苷、芍药苷、芹糖甘草苷、甘草苷、

甘草酸的含量，结果见表７。含量测定的结果表明，１５批次没

９４２
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图９　偏最小二乘判别分析载荷图

图１０　偏最小二乘判别分析ＶＩＰ图

食子酸、芍药内酯苷、芍药苷、芹糖甘草苷、甘草苷、甘草酸的含

量分别在 ２．０１～３．７４ｍｇ·ｇ－１、７．００～１３．００ｍｇ·ｇ－１、
１８．４３～３４．２４ｍｇ·ｇ－１、３．４２～６．３６ｍｇ·ｇ－１、３．４９～６．４９
ｍｇ·ｇ－１、６．０７～１１．２８ｍｇ·ｇ－１，６个成分含量均在均值 ±
３０％波动范围内。
３　讨论
３．１　提取条件的选择

本实验考察了供试品溶液的不同提取方式（回流提取、超

声提取）、提取溶剂（水、３０％甲醇、５０％甲醇、甲醇）、超声时间
（２０ｍｉｎ、３０ｍｉｎ、４０ｍｉｎ）的提取效果，根据提取过程难易程度、
色谱峰信息量、色谱峰响应高低、色谱峰峰形等，最终确定供试

品溶液的制备方法为：取ＳＧＤ物质基准０．２ｇ，精密称定，置具
塞锥形瓶中，精密加入３０％甲醇溶液２５ｍＬ，超声３０ｍｉｎ，用
３０％甲醇补足失重，摇匀，滤过，取续滤液，即得。
３．２　色谱条件的优化

ＳＧＤ化学成分复杂多样，利用ＨＰＬＣ－ＤＡＤ检测器对ＳＧＤ

物质基准进行全波长扫描（１９０～４００ｎｍ），考察不同波长下
ＳＧＤ物质基准的指纹图谱，以指纹图谱中色谱峰信息量为目
的，选择最优波长，实验发现２３０ｎｍ波长下 ＳＧＤ物质基准指
纹图谱色谱峰信息量最大，响应值较高，故本研究选择２３０ｎｍ
波长对ＳＧＤ物质基准指纹图谱、含量测定进行分析；本实验考
察了乙腈－０．１％甲酸水溶液、乙腈 －０．１％冰乙酸水溶液、乙
腈－０．１％磷酸水溶液、乙腈 －０．０５％甲酸水溶液、乙腈 －
０．２％甲酸水溶液等不同流动相系统，结果表明流动相为乙
腈－０．１％甲酸水溶液各色谱峰的分离度和峰形良好，基线较
平稳，故选择乙腈－０．１％甲酸水溶液作为流动相；本实验还考
察了不同柱温（２５℃、３０℃、３５℃）、流速（０．８ｍＬ·ｍｉｎ－１、１．０
ｍＬ·ｍｉｎ－１、１．２ｍＬ·ｍｉｎ－１）、色谱柱（ＡｇｉｌｅｎｔＺＯＲＢＡＸＳＢ－
Ａｑ色谱柱、ＡｇｉｌｅｎｔＺＯＲＢＡＸＳＢＣ１８色谱柱、ＷａｔｅｒｓＳｙｍｍｅｔｒｙ
Ｃ１８色谱柱）等色谱条件对指纹图谱色谱峰分离度、峰形、基线
的影响，最终确定色谱柱为 ＷａｔｅｒｓＳｙｍｍｅｔｒｙ Ｃ１８色谱柱，体

积流量为１．０ｍＬ·ｍｉｎ－１，柱温为３０℃，进样体积为１０μＬ能

０５２
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注：１．没食子酸；３．芍药内酯苷；４．芍药苷；５．芹糖甘草苷；６．甘草苷；８．甘草酸；Ａ．空白溶剂；Ｂ．对照品色谱图；Ｃ．ＳＧＤ物质基准色谱图。

图１１　专属性试验ＨＰＬＣ色谱图
表６　ＳＧＤ物质基准中６个成分线性关系、定量限及检测限考察结果

成分 回归方程 Ｒ２
线性范围／

（μｇ·ｍＬ－１）

定量限／

（μｇ·ｍＬ－１）

检测限／

（μｇ·ｍＬ－１）

没食子酸 Ｙ＝２０．４０２７Ｘ＋１１．００１８ ０．９９９９３ ６．６２～１３１．３０ ０．０５ ０．０２
芍药内酯苷 Ｙ＝８．４４５７Ｘ－０．９６８３ ０．９９９９６ ８．０７～１６１．４４ ０．０４ ０．０１
芍药苷 Ｙ＝１１．４５９４Ｘ－６．４５９２ ０．９９９９３ １８．１６～３６３．２６ ０．０５ ０．０１
芹糖甘草苷 Ｙ＝１１．１４８５Ｘ－２．７０２７ ０．９９９９７ ６．６５～１３３．０４ ０．０６ ０．０２
甘草苷 Ｙ＝１４．２８２８Ｘ－３．４７５０ ０．９９９９９ ８．４０～１６８．０８ ０．０５ ０．０２
甘草酸 Ｙ＝２．２１５９Ｘ＋５．１９３５ ０．９９９８２ ２１．５７～４３１．４２ ０．０５ ０．０２

达到更好效果。

３．３　指标成分的确定

本研究通过对照品与ＳＧＤ物质基准比对共指认出６个化

学成分，包括白芍中的没食子酸、芍药内酯苷、芍药苷，炙甘草

中的芹糖甘草苷、甘草苷、甘草酸。参考２０２０年版《中华人民

共和国药典》［２４］中白芍、炙甘草的含量测定质量指标，选择芍

药苷、甘草苷、甘草酸作为含量测定指标成分理由充分；芍药内

酯苷、多酚是白芍中的主要化学物质，白芍中的多酚化合物主

要是以没食子酸为基础，芍药内酯苷、没食子酸是白芍发挥抗

炎、镇痛、保肝、抗肿瘤、调节自身免疫、促进造血功能的活性物

质［２５－２７］；芹糖甘草苷属于甘草中活性较高的黄酮类化学成分，

具有抑制细胞增殖、抗炎杀菌、抗抑郁、抗氧化等药理作用，可

作为ＳＧＤ含量测定指标［２８－３０］。通过主成分分析和偏最小二

乘法判别分析可知，找到６个质量标志性成分，其中色谱峰１

（没食子酸）、３（芍药内酯苷）、４（芍药苷）、５（芹糖甘草苷）经

对照品比对确认。因此，将没食子酸、芍药内酯苷、芍药苷、芹

糖甘草苷、甘草苷、甘草酸作为 ＳＧＤ物质基准的指标成分，能

进一步提升对ＳＧＤ的质量控制。

３．４　测定结果分析

本研究建立的ＳＧＤ物质基准 ＨＰＬＣ指纹图谱和多指标成

分含量测定方法准确简单、稳定可行，可为制定 ＳＧＤ质量标准

提供参考。１５批ＳＧＤ物质基准指纹图谱标记８个共有峰，相

似度均大于０．９０；指纹图谱８个共有峰经ＳＰＳＳ和ＳＩＭＣＡ软件

分析后，发现１５批物质基准可分为两类（Ｓ１～Ｓ４、Ｓ１１、Ｓ１２为

１５２
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表７　样品含量测定结果（ｎ＝３）

批次
质量分数（ｍｇ·ｇ－１）

没食子酸 芍药内酯苷 芍药苷 芹糖甘草苷 甘草苷 甘草酸

Ｓ１ ２．８６ １０．６６ ３０．６１ ４．７２ ４．９６ ８．６０
Ｓ２ ２．９０ １０．８８ ３１．５９ ４．６９ ４．８９ ８．１１
Ｓ３ ２．８２ １０．９１ ３１．０９ ４．７１ ４．９５ ８．４４
Ｓ４ ２．８０ １０．５１ ３０．５９ ４．５４ ４．７８ ８．６８
Ｓ５ ３．３１ １０．２４ ２４．１９ ５．１７ ５．１５ ８．３６
Ｓ６ ２．８８ ８．９７ ２１．６１ ４．６５ ４．５８ ７．４５
Ｓ７ ３．０１ ９．２１ ２２．０８ ５．０５ ５．１６ ８．４８
Ｓ８ ２．９４ ８．７１ ２１．０７ ４．７６ ４．７８ ８．２７
Ｓ９ ２．９６ ８．９５ ２１．５７ ４．８７ ４．８９ ８．３９
Ｓ１０ ２．９５ ８．９０ ２０．９７ ４．８１ ４．８８ ８．４９
Ｓ１１ ２．４６ １０．５０ ２７．９０ ３．９４ ４．４１ ７．５９
Ｓ１２ ２．６６ １０．５７ ２９．９７ ４．８１ ５．０９ ７．９３
Ｓ１３ ２．５８ １２．４５ ３３．１４ ６．０９ ５．３１ １１．２１
Ｓ１４ ２．９５ ９．３９ ２６．７６ ５．５９ ６．０３ １０．２８
Ｓ１５ ３．０３ ９．１１ ２１．８９ ５．００ ５．０２ ９．８７
均值 ２．８８ １０．００ ２６．３４ ４．８９ ４．９９ ８．６８

均值±３０％ ２．０１～３．７４ ７．００～１３．００１８．４３～３４．２４３．４２～６．３６ ３．４９～６．４９６．０７～１１．２８

一类，Ｓ５～Ｓ１０、Ｓ１３～Ｓ１５为一类），色谱峰１（没食子酸）、２、３

（芍药内酯苷）、４（芍药苷）、５（芹糖甘草苷）、７对不同产地不
同批次ＳＧＤ物质基准分类影响较大。此外本研究在ＳＧＤ物质

基准指纹图谱的基础上建立了６种指标成分的含量测定方法，

不仅有利于经典名方相关标准的制定，而且对挖掘 ＳＧＤ物质
基准的药效物质奠定了基础。
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ｐｒｏｖｅｍｅｎｔ［Ｊ］．Ａｇｉｎｇ（ＡｌｂａｎｙＮＹ），２０２１，１３（１１）：１５６２０－１５６３７．

［１４］　徐男，孙蓉，黄欣，等．基于“效 －毒”相关的经典名方复方制剂

质量及制药过程一致性评价的研究思路探讨［Ｊ］．中国医院药

学杂志，２０１９，３９（２０）：２１１８－２１２５．

［１５］　王超楠，高军，程东岩，等．黄芪基于经典名方物质基准的质量

控制进展［Ｊ］．中华中医药学刊，２０２２，４０（１０）：４４－５０．

［１６］　刘艳，章军，杨林勇，等．经典名方物质基准研制策略及关键问

题分析［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，２０２０，２６（１）：１－９．

［１７］　吴纪东，陈仁寿．基于古代文献分析的经典名方柴胡桂枝汤关

键信息考证［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，２０２５，３１（６）：１９９－２１０．

［１８］　杨艳玲，刘彩凤，黄嘉怡，等．经典名方桃红四物汤的古今文献

分析［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，２０２１，２７（１３）：１０－２０．

［１９］　高晓娟，赵丹，赵建军，等．甘草的本草考证［Ｊ］．中国实验方剂

学杂志，２０１７，２３（２）：１９３－１９８．

［２０］　段君，许海，沈峰．甘草古今炮制方法考证及饮片质量研究现状

［Ｊ］．实用中医药杂志，２０２２，３８（９）：１６５５－１６５８．

［２１］　国家中医药管理局．关于发布《古代经典名方关键信息表（２５

首方剂）》的通知［ＥＢ／ＯＬ］．［２０２２－０９－２７］．ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．

ｎａｔｃｍ．ｇｏｖ．ｃｎ／ｋｅｊｉｓｉ／ｇｏｎｇｚｕｏｄｏｎｇｔａｉ／２０２２－０９－２７／２７８０３．ｈｔｍｌ．

［２２］　丘光明．中国科学技术史 －度量衡卷［Ｍ］．北京：科学出版社，

２００１：４２１．

［２３］　郭晶磊，杨永清．从中国古代大小衡制透视中医古方药物衡值

的演变［Ｊ］．科学技术哲学研究，２０１９，３６（４）：８８－９３．

［２４］　国家药典委员会．中华人民共和国药典：一部［Ｓ］．北京：中国医

药科技出版社，２０２０．

［２５］　徐佳新，许浚，曹勇，等．中药白芍现代研究进展及其质量标志

物的预测分析［Ｊ］．中国中药杂志，２０２１，４６（２１）：５４８６－５４９５．

［２６］　沈子芯，牟春燕，周雪儿，等．白芍及其化学成分的药理作用研

究进展［Ｊ］．江苏中医药，２０２４，５６（８）：７６－７９．

［２７］　苗佳勇，董馨，况媛媛，等．赤芍的研究进展及其质量标志物预

测分析［Ｊ］．中华中医药学刊，２０２４，４２（１０）：２３６－２４２．

［２８］　韩维维，钟晴，张蓉，等．甘草有效成分及其作用机制研究进展

［Ｊ］．生命的化学，２０２３，４３（１２）：１９５６－１９６２．

［２９］　杨波．甘肃道地中药材甘草的化学成分及生物活性研究［Ｄ］．西

安：西安理工大学，２０２４．

［３０］　宋雪，刘思佳，樊建，等．基于炙甘草与生甘草化学成分、药理作

用差异的临床应用探讨［Ｊ］．中国医药科学，２０２２，１２（１９）：

１１４－１１７，１５９．

２５２
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Ｊａｎ．２０２６
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图９　余甘子不同活性物质产生的效用

经典名方芍药甘草汤物质基准指纹图谱及６种成分含量测定研究

（正文见２４６－２５２页）

注：１．没食子酸；３．芍药内酯苷；４．芍药苷；５．芹糖甘草苷；６．甘草苷；８．甘草酸；Ｒ．对照图谱。
图１　１５批ＳＧＤ物质基准ＨＰＬＣ指纹图谱
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中　华　中　医　药　学　刊
ＣＨＩＮＥＳＥ　ＡＲＣＨＩＶＥＳ　ＯＦ　ＴＲＡＤＩＴＩＯＮＡＬ　ＣＨＩＮＥＳＥ　ＭＥＤＩＣＩＮＥ

Ｖｏｌ．４４Ｎｏ．１
Ｊａｎ．２０２６
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注：１．没食子酸；３．芍药内酯苷；４．芍药苷；５．芹糖甘草苷；６．甘草苷；８．甘草酸；Ｓ１．白芍；Ｓ２．炙甘草；Ｓ３．对照图谱。
图３　ＳＧＤ物质基准与单味饮片对照图谱

图７　主成分得分图

图８　偏最小二乘判别分析得分图
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