
学模式识别的紫菀炮制前后对比研究［Ｊ］ ． 药物分析杂志，
２０２２， ４２（１１）： ２０１０⁃２０１８．

［１７］ 　 王　 锐， 邱智东， 刘 　 滢， 等． Ｂｏｘ⁃Ｂｅｈｎｋｅｎ 响应面结合

ＦＡＨＰ⁃熵权法和基准关联度优化经典名方泻白散的提取工

艺［Ｊ］ ． 中草药， ２０２３， ５４（１８）： ５９２３⁃５９３２．
［１８］ 　 石羽文， 刁元元， 姜孟成， 等． 基于基准关联度和模糊层次

分析法⁃熵权法优化银翘马勃散的提取工艺［Ｊ］ ． 中国新药

杂志， ２０２４， ３３（１３）： １３８１⁃１３８９．
［１９］ 　 石依姗， 万　 青， 汪秋兰， 等． 基于熵权 ＴＯＰＳＩＳ 法和灰色

关联度分析的藤茶药材等级研 究［Ｊ］ ． 中草药， ２０２２，
５３（１７）： ５５０４⁃５５１２．

［２０］ 　 李雨昕， 邢　 娜， 白浩东， 等． 基于熵权法的灰色关联法⁃
ＴＯＰＳＩＳ 法对不同产地三七及其炮制品质量的评价研究［Ｊ］ ．
中草药， ２０２３， ５４（４）： １２５２⁃１２５９．

基于一测多评法、 化学模式识别和 ＥＷ⁃ＴＯＰＳＩＳ 法评价独活质量

王计瑞１，２， 　 谷俊杰１，３， 　 谭　 均１，２， 　 李隆云１，２， 　 花　 雷１， 　 张小梅１，２∗， 　 阳　 勇１，２∗

（１． 重庆市中药研究院， 中药新药创制川渝重点实验室， 国家中医药管理局中药化学三级实验室， 重庆

４０００６５； ２． 中国中医科学院中药资源中心重庆分中心， 重庆 ４０００６５； ３． 重庆中医药学院中药学院， 重庆

４０２７６０）

收稿日期： ２０２５⁃０４⁃１１
基金项目： 重庆市卫生健康委中医药科研项目 （２０２４ＺＹＱＮ００４）； 重庆市基本科研业务费项目 （ｃｓｔｃ２０２３ｊｘｊｌ⁃ｊｂｋｙ１３０００８）
作者简介： 王计瑞 （１９９１—）， 男， 硕士， 副研究员， 从事中药资源评价及其产品开发研究。 Ｅ⁃ｍａｉｌ： ｗａｎｇｊｉｒｕｉｚｙｙ＠ １６３．ｃｏｍ
∗通信作者： 张小梅 （１９７９—）， 女， 博士， 研究员， 从事中药新药研发、 炮制及其品质评价工作。 Ｅ⁃ｍａｉｌ： ＺＸＭ７６１＠ １６３．ｃｏｍ

阳　 勇 （１９７９—）， 男， 硕士， 研究员， 博士生导师， 从事中药化学、 新药研发及其质量标准工作。 Ｅ⁃ｍａｉｌ： ｙａｎｇｙｃｈｅｍ＠
１２６．ｃｏｍ

摘要： 目的　 评价独活质量。 方法　 以蛇床子素为内标， 计算二氢欧山芹醇、 二氢欧山芹醇乙酸酯、 异欧前胡素、 二

氢欧山芹醇当归酸酯相对校正因子， 一测多评法测定其含量。 再进行主成分分析、 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析、 层次聚类分

析、 正交偏最小二乘法⁃判别分析， 建立熵权逼近理想解排序 （ＥＷ⁃ＴＯＰＳＩＳ） 法。 结果　 ５ 种成分在各自范围内线性关

系良好 （ ｒ≥０􀆰 ９９９ ７）， 平均加样回收率 ８９􀆰 ８８％ ～９４􀆰 １４％ ， ＲＳＤ ０􀆰 ９６％ ～２􀆰 ３６％ ， 一测多评法所得结果与外标法接近。
１６ 批药材聚为 ３ 类， ３ 个主成分累积方差贡献率为 ８７􀆰 ７２７％ ， 蛇床子素、 二氢欧山芹醇、 异欧前胡素是主要质量差异

成分。 蛇床子素、 异欧前胡素含量呈极显著正相关性 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 而二氢欧山芹醇乙酸酯、 二氢欧山芹醇当归酸酯含

量呈显著负相关性 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 各批药材贴近度 Ｃｉ 为 ０􀆰 ２２５～０􀆰 ５９１， 饮片中各成分含量低于药材中， 但其质量均一性

更好。 结论　 该方法准确可行， 客观全面， 可为独活质量控制提供参考。
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ｐｕｂｅｓｃｅｎｓ Ｍａｘｉｍ． ｆ． ｂｉｓｅｒｒａｔａ Ｓｈａｎ ｅｔ Ｙｕａｎ 的干燥根，
功效祛风除湿、 通痹止痛［１］， 主要分布于湖北、
重庆、 四川等地［２］， 含有香豆素［３］、 挥发油［４］、
多糖［５］ 等成分， 具有抗炎［６］、 抗风湿［７］、 镇静催

眠［８］、 抗肿瘤［９］、 神经保护［１０］ 等作用， 其中香豆

素是其主要物质基础［１１］， ２０２０ 年版 《中国药典》
中， 蛇床子素和二氢欧山芹醇当归酸酯为该药材质

量控制指标［１］。 同一种中药在不同病证中发挥的

作用不同， 其物质基础也有所差异［１２］。 课题组前

期建立独活 ＨＰＬＣ 指纹图谱， 并测定 ４ 种香豆素的

含量［１３］， 可较好地反映该药材整体质量， 但部分

对照品价格较高， 会增加检测成本。
一测多评法通过相对校正因子可实现以 １ 个对

照品同步测定多种成分的含量， 从而降低检测成

本， 已应用于多种中药制剂中［１４］。 冯彦梅［１５］ 采用

该方法同时测定独活中蛇床子素、 异欧前胡素、 二

氢欧山芹醇当归酸酯的含量， 但二氢欧山芹醇、 二

氢欧山芹醇乙酸酯含量也较高， 而且与二氢欧山芹

醇当归酸酯具有相同的母核结构， 也是反映药材品

质的指标成分［１６⁃１７］。 本实验在前期报道［１３］ 的基础

上增加二氢欧山芹醇乙酸酯， 建立一测多评法同时

测定该成分及二氢欧山芹醇、 蛇床子素、 异欧前胡

素、 二氢欧山芹醇当归酸酯的含量， 并结合化学模

式识别和熵权逼近理想解排序 （ＥＷ⁃ＴＯＰＳＩＳ） 法

评价独活质量， 以期为该药材质量控制提供参考。
１　 材料

１􀆰 １　 仪器　 ＬＣ⁃２０Ａ 高效液相色谱仪 （日本岛津公

司）； Ｗａｔｅｒｓ ｅ２６９５ 高效液相色谱仪， 配置 ＰＤＡ⁃
２９９８ 检测器 （美国Ｗａｔｅｒｓ 公司）； Ｍｉｌｌｉ⁃Ｑ Ｉｎｔｅｇｒａｌ ５
纯水仪 （美国 Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ 公司）； ＢＳＡ１２４⁃Ｓ 电子天

平 （德国 Ｓａｒｔｏｒｉｕｓ 公司）； ＶＧＴ⁃２０１３ ＱＴ 超声波清

洗器 （功率 ２５０ Ｗ， 频率 ４０ ｋＨｚ， 广东固特超声股

份有限公司）。
１􀆰 ２ 　 试 剂 　 蛇床子素 （纯度 ≥ ９９􀆰 ７％ ， 批号

１１０８２２⁃２０２１１１）、 二氢欧山芹醇当归酸酯 （纯度≥
９８􀆰 ３％ ， 批号 １１１５８３⁃２０１３０４） 对照品均购自中国

食品药品检定研究院； 二氢欧山芹醇 （纯度≥
９９􀆰 ２８％ ， 批号 ＭＵＳＴ⁃１８０５０９０３）、 二氢欧山芹醇乙

酸酯 （纯度≥９９􀆰 ９７％ ， 批号 ＭＵＳＴ⁃１８０７１６０１）、 异

欧前胡素 （纯度≥９９􀆰 ９３％ ， 批号 ＭＵＳＴ⁃１８０３２４２０）
对照品均购自成都曼斯特生物科技有限公司。 乙腈

（色谱纯， 美国 ＡＣＳ 公司）； 醋酸 （色谱纯， 美国

Ｔｅｄｉａ 公司）； 甲醇 （分析纯， 重庆川东化工有限

公司）。
１􀆰 ３　 药材　 独活共 １６ 批， 经重庆市中药研究院王
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计瑞副研究员鉴定为正品， 具体见表 １。
表 １　 独活信息

Ｔａｂ􀆰 １　 Ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ Ａｎｇｅｌｉｃａｅ Ｐｕｂｅｓｃｅｎｔｉｓ Ｒａｄｉｘ

编号 产地或来源

ＤＨ⁃１ 重庆市巫溪县兰英乡西安村

ＤＨ⁃２ 重庆市巫溪县双阳乡双阳村 １（未洗）
ＤＨ⁃３ 重庆市巫溪县双阳乡双阳村 ２（水洗）
ＤＨ⁃４ 重庆市巫溪县兰英寨中药材专业合作社

ＤＨ⁃５ 重庆市巫溪县红池坝镇铁岭村

ＤＨ⁃６ 重庆市巫溪县通城镇夏布坪一社

ＤＨ⁃７ 重庆市巫溪县通城镇夏布坪二社

ＤＨ⁃８ 重庆市巫溪县通城镇夏布坪三社

ＤＨ⁃９ 重庆市巫溪县尖山镇八佳村

ＤＨ⁃１０ 湖北省恩施州巴东县水布垭镇

ＤＨ⁃１１ 市售饮片（产地湖北）
ＤＨ⁃１２ 市售饮片（产地巫溪）
ＤＨ⁃１３ 百济大药房（饮片）
ＤＨ⁃１４ 四川傅仁药业有限责任公司（饮片）
ＤＨ⁃１５ 重庆媛兮大药房（饮片）
ＤＨ⁃１６ 万和医药连锁（饮片）

２　 方法与结果

２􀆰 １　 对照品溶液制备 　 精密称取各对照品适量，
甲醇溶解并定容至 １０ ｍＬ 量瓶中， 得到二氢欧山芹

醇、 二氢欧山芹醇乙酸酯、 蛇床子素、 异欧前胡

素、 二氢欧山芹醇当归酸酯质量浓度分别为 ６５、
２３１、 ４２０、 ２２􀆰 ５、 ２３８􀆰 ５ μｇ ／ ｍＬ 的溶液， 即得， 进

一步稀释成系列质量浓度。
２􀆰 ２　 供试品溶液制备及色谱条件　 取干燥药材粉

末约 ０􀆰 ５ ｇ， 精密称定， 置于具塞锥形瓶中， 甲醇

定容至 ２０ ｍＬ， 称定质量， 超声 （功率 ４００ Ｗ， 频

率 ４０ ｋＨｚ） 处理 ２０ ｍｉｎ， 放冷， 甲醇补足减失的

质量， ０􀆰 ２２ μｍ 微孔滤膜过滤， 取 １０ μＬ 进样。 分

析采用 Ｚｈｏｎｇｐｕ Ｓｃｉｅｎｃｅ ＲＤ⁃Ｃ１８ 色谱柱 （４􀆰 ６ ｍｍ×
２５０ ｍｍ， ５ μｍ）； 流动相乙腈 （ Ａ） ⁃０􀆰 ２％ 醋酸

（Ｂ）， 梯度洗脱 （０ ～ ５ ｍｉｎ， １５％ ～ ２０％ Ａ； ５ ～ ２０
ｍｉｎ， ２０％ ～ ２７％ Ａ； ２０ ～ ４５ ｍｉｎ， ２７％ Ａ； ４５ ～ ５５
ｍｉｎ， ２７％ ～ ３０％ Ａ； ５５ ～ ５６ ｍｉｎ， ３０％ ～ ４１％ Ａ；
５６～ ６０ ｍｉｎ， ４１％ Ａ； ６０ ～ ７０ ｍｉｎ， ４１％ ～ ５０％ Ａ；
７０～９０ ｍｉｎ， ５０％ ～５５％ Ａ； ９０～９５ ｍｉｎ， ５５％ ～１５％
Ａ； ９５～１００ ｍｉｎ， １５％ Ａ）； 体积流量 １􀆰 ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ；
柱温 ３０ ℃； 检测波长 ３２５ ｎｍ； 进样量 １０ μＬ。
２􀆰 ３　 方法学考察

２􀆰 ３􀆰 １　 专属性试验　 取空白溶剂 （甲醇） 及对照

品、 供试品溶液适量， 在 “２􀆰 ２” 项色谱条件下进

样测定， 结果见图 １。 由此可知， 各成分色谱峰与

相邻峰的分离度均在 １􀆰 ５ 以上， 理论塔板数均在

６ ０００以上， 表明该方法专属性良好。

注： Ａ～Ｃ 分别为空白溶剂 （甲醇）、 对照品、 供试品。
１． 二氢欧山芹醇　 ２． 二氢欧山芹醇乙酸酯　 ３． 蛇床子素

４． 异欧前胡素　 ５． 二氢欧山芹醇当归酸酯

１． ｃｏｌｕｍｂｉａｎｅｔｉｎ　 ２． ｃｏｌｕｍｂｉａｎｅｔｉｎ ａｃｅｔａｔｅ　 ３． ｏｓｔｈｏｌｅ
４． ｉｓｏｉｍｐｅｒａｔｏｒｉｎ　 ５． ｃｏｌｕｍｂｉａｎａｄｉｎ

图 １　 各成分 ＨＰＬＣ 色谱图

Ｆｉｇ􀆰 １　 ＨＰＬＣ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

２􀆰 ３􀆰 ２　 线性关系考察 　 取 “２􀆰 １” 项下不同质量

浓度对照品溶液适量， 在 “２􀆰 ２” 项色谱条件下进

样测定。 以对照品峰面积为纵坐标 （Ｙ）， 质量浓

度为横坐标 （Ｘ） 进行回归， 结果见表 ２， 可知各

成分在各自范围内线性关系良好。
表 ２　 各成分线性关系

Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｌｉｎｅａｒ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

成分 回归方程 ｒ
线性范围 ／

（μｇ·ｍＬ－１）
二氢欧山芹醇 Ｙ＝ ２９􀆰 ６５７Ｘ＋４４􀆰 ３９７ ０􀆰 ９９９ ８ ４􀆰 １０～１３１􀆰 ００

二氢欧山芹醇乙酸酯 Ｙ＝ ２８􀆰 ４４８Ｘ－１３􀆰 ８３８ ０􀆰 ９９９ ９ ７􀆰 ２２～２３１􀆰 ００
蛇床子素 Ｙ＝ ３７􀆰 ７８４Ｘ－６６􀆰 ２２５ ０􀆰 ９９９ ９ ２６􀆰 ２５～４２０􀆰 ００

异欧前胡素 Ｙ＝１８􀆰 ４１１Ｘ＋０􀆰 ６２４ ７ ０􀆰 ９９９ ７ １􀆰 ４０～４５􀆰 ００
二氢欧山芹醇当归酸酯Ｙ＝ ２９􀆰 ２５５Ｘ＋１９􀆰 ６７２ ０􀆰 ９９９ ７ ７􀆰 ４５～２３８􀆰 ５０

２􀆰 ３􀆰 ３　 精密度试验 　 精密吸取 “２􀆰 １” 项下对照

品溶液适量， 在 “２􀆰 ２” 项色谱条件下进样测定 ６
次， 测得二氢欧山芹醇、 二氢欧山芹醇乙酸酯、 蛇

床子素、 异欧前胡素、 二氢欧山芹醇当归酸酯峰面

积 ＲＳＤ 分别为 ０􀆰 ７５％ 、 １􀆰 ２３％ 、 １􀆰 ００％ 、 １􀆰 ６２％ 、
０􀆰 ９９％ ， 表明仪器精密度良好。
２􀆰 ３􀆰 ４　 重复性试验　 取同一批药材粉末 （ＤＨ⁃１），
按 “２􀆰 ２” 项下方法平行制备 ６ 份供试品溶液， 在

“２􀆰 ２” 项色谱条件下进样测定， 测得二氢欧山芹

醇、 二氢欧山芹醇乙酸酯、 蛇床子素、 异欧前胡
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素、 二氢欧山芹醇当归酸酯峰面积 ＲＳＤ 分别为

０􀆰 ９５％ 、 ０􀆰 ９０％ 、 １􀆰 ０２％ 、 ２􀆰 ８０％ 、 ０􀆰 ８５％ ， 表 明

该方法重复性良好。
２􀆰 ３􀆰 ５　 稳定性试验 　 取同一份供试品溶液 （ＤＨ⁃
１）， 于 ０、 ２、 ４、 ８、 １２、 ２４ ｈ 在 “２􀆰 ２” 项色谱条

件下进样测定， 测得二氢欧山芹醇、 二氢欧山芹醇

乙酸酯、 蛇床子素、 异欧前胡素、 二氢欧山芹醇当

归酸酯峰面积 ＲＳＤ 分别为 ２􀆰 ０９％ 、 １􀆰 ８０％ 、 １􀆰 ９８％ 、
１􀆰 ７９％ 、 ２􀆰 １２％ ， 表明溶液在 ２４ ｈ 内稳定性良好。
２􀆰 ３􀆰 ６　 加样回收率试验　 取各成分含量已知的药

材粉末 （ＤＨ⁃１） ６ 份， 每份约 ０􀆰 ２５ ｇ， 精密称定，
按 １００％ 水平加入对照品， 按 “２􀆰 ２” 项下方法制

备供试品溶液， 在 “２􀆰 ２” 项色谱条件下进样测

定， 计算回收率。 结果显示， 二氢欧山芹醇、 二氢

欧山芹醇乙酸酯、 蛇床子素、 异欧前胡素、 二氢欧

山芹醇当归酸酯的平均加样回收率分别为 ９２􀆰 １０％
（ＲＳＤ＝ １􀆰 ５４％ ）、 ９２􀆰 １０％ （ＲＳＤ ＝ １􀆰 ３０％ ）、 ９４􀆰 １４％
（ＲＳＤ＝１􀆰 ２０％ ）、 ８９􀆰 ８８％ （ＲＳＤ ＝ ２􀆰 ３６％ ）、 ９３􀆰 ９０％
（ＲＳＤ＝ ０􀆰 ９６％ ）。
２􀆰 ４　 含量测定

２􀆰 ４􀆰 １　 相对校正因子计算 　 采用多点校正法［１８］，
精密吸取 “２􀆰 １” 项下对照品溶液适量， 在 “２􀆰 ２”
项色谱条件下进样测定， 以蛇床子素为内标， 计算

其余 ４ 种成分相对校正因子 ｆｋ ／ ｓ， 公式为 ｆｋ ／ ｓ ＝
ｆｋ ／ ｆｓ ＝ （ＣｋＡｓ） ／ （ＣｓＡｋ）， 其中 Ｃｋ 为其他成分含

量， Ａｋ 为其他成分峰面积， Ｃｓ 为内标含量， Ａｓ 为

内标峰面积， 结果见表 ３， 可知相对校正因子均小

于 １􀆰 ５％ ， 能用于含量测定。
表 ３　 各成分相对校正因子

Ｔａｂ􀆰 ３　 Ｒｅｌａｔｉｖｅ ｃｏｒｒｅｃｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ
体积 ／ μＬ ｆ蛇床子素 ／ 二氢欧山芹醇 ｆ蛇床子素 ／ 二氢欧山芹醇乙酸酯 ｆ蛇床子素 ／ 异欧前胡素 ｆ蛇床子素 ／ 二氢欧山芹醇当归酸酯

１ １􀆰 ０２８ ５ １􀆰 １８９ ９ １􀆰 ５９７ ６ １􀆰 ３５６ ９
２ １􀆰 ０１９ ８ １􀆰 １８２ ２ １􀆰 ６０１ ０ １􀆰 ３３０ ９
４ １􀆰 ０２０ ７ １􀆰 １８３ ７ １􀆰 ５７５ １ １􀆰 ３２３ ９
６ １􀆰 ０２０ ７ １􀆰 １８２ ７ １􀆰 ５６０ ３ １􀆰 ３２３ ７
８ １􀆰 ０２０ ０ １􀆰 １８３ ２ １􀆰 ５５７ ４ １􀆰 ３２４ ５
１０ １􀆰 ０２０ ８ １􀆰 １８３ ８ １􀆰 ５６４ １ １􀆰 ３２５ ０
２０ １􀆰 ０２０ ５ １􀆰 １８３ ５ １􀆰 ５４７ ３ １􀆰 ３２３ ４

平均值 １􀆰 ０２１ ６ １􀆰 １８４ １ １􀆰 ５７１ ８ １􀆰 ３２９ ８
ＲＳＤ ／ ％ ０􀆰 ３０１ ６ ０􀆰 ２１８ ５ １􀆰 ３０７ ５ ０􀆰 ９２１ １

２􀆰 ４􀆰 ２　 耐用性试验 　 采用不同仪器 （ ＬＣ⁃２０Ａ、
Ｗａｔｅｒｓ ｅ２６９５）、 色谱柱 （ Ａｇｉｌｅｎｔ ＳＢ⁃Ｃ１８、 Ｗａｔｅｒｓ
Ｓｙｍｍｅｔｒｙ 􀅺、 ＲＤ⁃Ｃ１８）（４􀆰 ６ ｍｍ× ２５０ ｍｍ， ５ μｍ），

在 “２􀆰 ２” 项色谱条件下进样测定， 结果见表 ４，
可知相对校正因子均小于 ２􀆰 ４０％ ， 表明该方法耐

用性良好。
表 ４　 耐用性试验结果

Ｔａｂ􀆰 ４　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｏｒ ｄｕｒａｂｉｌｉｔｙ ｔｅｓｔｓ
仪器 色谱柱 ｆ蛇床子素 ／ 二氢欧山芹醇 ｆ蛇床子素 ／ 二氢欧山芹醇乙酸酯 ｆ蛇床子素 ／ 异欧前胡素 ｆ蛇床子素 ／ 二氢欧山芹醇当归酸酯

Ｗａｔｅｒｓ ｅ２６９５ ＲＤ⁃Ｃ１８ １􀆰 ０２１ １􀆰 １８４ １􀆰 ５６４ １􀆰 ３２５
Ａｇｉｌｅｎｔ ＳＢ⁃Ｃ１８ １􀆰 ０４７ １􀆰 １８４ １􀆰 ５１０ １􀆰 ３２１

Ｗａｔｅｒｓ Ｓｙｍｍｅｔｒｙ 􀅺 １􀆰 ０２４ １􀆰 １７３ １􀆰 ５９３ １􀆰 ３０８
ＬＣ⁃２０Ａ ＲＤ⁃Ｃ１８ １􀆰 ００９ １􀆰 １７０ １􀆰 ５４６ １􀆰 ３１５

Ａｇｉｌｅｎｔ ＳＢ⁃Ｃ１８ １􀆰 ００９ １􀆰 １７３ １􀆰 ５３０ １􀆰 ３１１
Ｗａｔｅｒｓ Ｓｙｍｍｅｔｒｙ 􀅺 １􀆰 ００８ １􀆰 １７０ １􀆰 ６０６ １􀆰 ３２１

平均值 １􀆰 ０２０ １􀆰 １７６ １􀆰 ５５８ １􀆰 ３１７
ＲＳＤ ／ ％ １􀆰 ４９ ０􀆰 ５７ ２􀆰 ３６ ０􀆰 ５０

２􀆰 ４􀆰 ３　 色谱峰定位　 采用相对保留值法［１９］ （公式

为相对保留值 ＝各成分保留时间 ｔ成分 ／内标保留时

间 ｔ内标 ）， 于 “ ２􀆰 ４􀆰 ２ ” 项 仪 器、 色 谱 柱 上 在

“２􀆰 ２” 项色谱条件下进样测定， 结果见表 ５， 可知

相对校正因子均小于 ３􀆰 ０％ ， 并且出峰顺序未改

变， 表明该方法可用于色谱峰定位。
２􀆰 ５　 样品含量测定　 取 １６ 批药材， 按 “２􀆰 ２” 项

下方法制备供试品溶液， 在 “２􀆰 ２” 项色谱条件下

进样测定， 分别采用外标法和一测多评法计算含

量， 结果见表 ６， 可知 ２ 种方法所得结果接近

（ＲＳＤ＜３􀆰 ０％ ）， 表明一测多评法可用于含量测定。
２􀆰 ６　 化学模式识别

２􀆰 ６􀆰 １　 主成分分析　 以各成分含量为变量， 采用

ＳＰＳＳ ２０􀆰 ０ 软件进行分析， 降维后得到 ３ 个主成分
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ＰＣ１、 ＰＣ２、 ＰＣ３， 特征值分别为 １􀆰 ９４０、 １􀆰 ５３４、
０􀆰 ９１３， 方差贡献率分 别 为 ３８􀆰 ７９６％ 、 ３０􀆰 ６７８％ 、
１８􀆰 ２５３％ ， 累积方差贡献率达到 ８７􀆰 ７２７％ ， 可用于

评价药材质量。 图 ２Ａ 显示， １６ 批药材大致分为 ３

组， 其中 ＤＨ⁃４、 ＤＨ⁃１０ 远离其他药材， 并且两者

中二氢欧山芹醇当归酸酯含量明显更高； ＤＨ⁃１２ ～
ＤＨ⁃１６ 分为一组， 均为饮片， 蛇床子素含量较低；
其余药材分布为一组。

表 ５　 各成分相对保留时间

Ｔａｂ􀆰 ５　 Ｒｅｌａｔｉｖｅ ｒｅｔｅｎｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ
仪器 色谱柱 ｔ蛇床子素 ／ 二氢欧山芹醇 ｔ蛇床子素 ／ 二氢欧山芹醇乙酸酯 ｔ蛇床子素 ／ 异欧前胡素 ｔ蛇床子素 ／ 二氢欧山芹醇当归酸酯

Ｗａｔｅｒｓ ｅ２６９５ ＲＤ⁃Ｃ１８ ０􀆰 ３０６ ０􀆰 ８１０ １􀆰 ０４３ １􀆰 ０７４
Ａｇｉｌｅｎｔ ＳＢ⁃Ｃ１８ ０􀆰 ２８９ ０􀆰 ８１６ １􀆰 ０５５ １􀆰 ０７６

Ｗａｔｅｒｓ Ｓｙｍｍｅｔｒｙ 􀅺 ０􀆰 ２９０ ０􀆰 ８０８ １􀆰 ０３８ １􀆰 ０７２
ＬＣ⁃２０Ａ ＲＤ⁃Ｃ１８ ０􀆰 ３０５ ０􀆰 ８１３ １􀆰 ０４２ １􀆰 ０７４

Ａｇｉｌｅｎｔ ＳＢ⁃Ｃ１８ ０􀆰 ３００ ０􀆰 ８２０ １􀆰 ０５５ １􀆰 ０７５
Ｗａｔｅｒｓ Ｓｙｍｍｅｔｒｙ 􀅺 ０􀆰 ３０９ ０􀆰 ８１５ １􀆰 ０３９ １􀆰 ０７１

平均值 ０􀆰 ３００ ０􀆰 ８１４ １􀆰 ０４５ １􀆰 ０７４
ＲＳＤ ／ ％ ２􀆰 ８８ ０􀆰 ５０ ０􀆰 ７３ ０􀆰 １８

表 ６　 各成分含量测定结果

Ｔａｂ􀆰 ６　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｏｒ ｃｏｎｔｅｎｔ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

编号
二氢欧山芹醇 ／ ％ 二氢欧山芹醇乙酸酯 ／ ％ 蛇床子素 ／ ％ 异欧前胡素 ／ ％ 二氢欧山芹醇当归酸酯 ／ ％

外标法 一测多评法 ＲＳＤ 外标法 一测多评法 ＲＳＤ 外标法 外标法 一测多评法 ＲＳＤ 外标法 一测多评法 ＲＳＤ
ＤＨ⁃１ ０􀆰 ０３５ ０􀆰 ０３５ ０􀆰 ３３４ ０􀆰 １５９ ０􀆰 １６０ ０􀆰 ７７０ １􀆰 ０２７ ０􀆰 ０２６ ０􀆰 ０２６ １􀆰 ２４０ ０􀆰 １６０ ０􀆰 １６０ ０􀆰 ０４７
ＤＨ⁃２ ０􀆰 ０７５ ０􀆰 ０７４ ０􀆰 ７６９ ０􀆰 ２４１ ０􀆰 ２４２ ０􀆰 ３５７ １􀆰 ２６８ ０􀆰 ０６３ ０􀆰 ０６１ １􀆰 ９９０ ０􀆰 １６０ ０􀆰 １６０ ０􀆰 ０４５
ＤＨ⁃３ ０􀆰 ０２９ ０􀆰 ０２９ ０􀆰 ７３１ ０􀆰 １２５ ０􀆰 １２７ １􀆰 ０９５ ０􀆰 ８５１ ０􀆰 ０３９ ０􀆰 ０３８ １􀆰 ６６１ ０􀆰 １１３ ０􀆰 １１４ ０􀆰 ７４０
ＤＨ⁃４ ０􀆰 ０４５ ０􀆰 ０４５ ０􀆰 １３５ ０􀆰 ０７１ ０􀆰 ０７４ ２􀆰 ２３６ １􀆰 ０５５ ０􀆰 ０３６ ０􀆰 ０３５ １􀆰 ５８０ ０􀆰 ４２４ ０􀆰 ４１８ ０􀆰 ９９８
ＤＨ⁃５ ０􀆰 ０３８ ０􀆰 ０３８ ０􀆰 １７６ ０􀆰 ４３１ ０􀆰 ４３１ ０􀆰 ００２ ０􀆰 ８３１ ０􀆰 ０２４ ０􀆰 ０２４ １􀆰 １３５ ０􀆰 １２６ ０􀆰 １２７ ０􀆰 ４９１
ＤＨ⁃６ ０􀆰 ０２６ ０􀆰 ０２６ １􀆰 ０１９ ０􀆰 ２２９ ０􀆰 ２３１ ０􀆰 ３９６ １􀆰 ２８４ ０􀆰 ０３２ ０􀆰 ０３２ １􀆰 ４８４ ０􀆰 ０９７ ０􀆰 ０９８ １􀆰 １２１
ＤＨ⁃７ ０􀆰 ０２７ ０􀆰 ０２８ ０􀆰 ８８１ ０􀆰 １９８ ０􀆰 ２００ ０􀆰 ５２８ １􀆰 １３９ ０􀆰 ０４１ ０􀆰 ０４０ １􀆰 ６９７ ０􀆰 ０８６ ０􀆰 ０８７ １􀆰 ４７５
ＤＨ⁃８ ０􀆰 ０３８ ０􀆰 ０３９ ０􀆰 １３３ ０􀆰 １４１ ０􀆰 １４３ ０􀆰 ９２２ １􀆰 ０７３ ０􀆰 ０３０ ０􀆰 ０２９ １􀆰 ４０７ ０􀆰 １６９ ０􀆰 １６９ ０􀆰 ０４２
ＤＨ⁃９ ０􀆰 ０２７ ０􀆰 ０２７ ０􀆰 ９１５ ０􀆰 ２３１ ０􀆰 ２３２ ０􀆰 ３９０ ０􀆰 ９０６ ０􀆰 ０３０ ０􀆰 ０２９ １􀆰 ４０８ ０􀆰 １１３ ０􀆰 １１４ ０􀆰 ７４２
ＤＨ⁃１０ ０􀆰 ０１８ ０􀆰 ０１８ ２􀆰 ２７０ ０􀆰 ０５６ ０􀆰 ０５８ ２􀆰 ９６４ ０􀆰 ８８４ ０􀆰 ０２３ ０􀆰 ０２３ １􀆰 ０７０ ０􀆰 ４７２ ０􀆰 ４６５ １􀆰 ０６２
ＤＨ⁃１１ ０􀆰 ０３０ ０􀆰 ０３０ ０􀆰 ６６５ ０􀆰 １７０ ０􀆰 １７２ ０􀆰 ６９０ ０􀆰 ９５４ ０􀆰 ０３５ ０􀆰 ０３５ １􀆰 ５７４ ０􀆰 １９０ ０􀆰 １９０ ０􀆰 ２２０
ＤＨ⁃１２ ０􀆰 ０２２ ０􀆰 ０２３ １􀆰 ４７１ ０􀆰 １６５ ０􀆰 １６６ ０􀆰 ７２７ ０􀆰 ５５９ ０􀆰 ０２２ ０􀆰 ０２２ ０􀆰 ９９２ ０􀆰 ２７５ ０􀆰 ２７３ ０􀆰 ６５５
ＤＨ⁃１３ ０􀆰 ０６３ ０􀆰 ０６４ ０􀆰 １００ ０􀆰 １５２ ０􀆰 １５５ １􀆰 １５３ ０􀆰 ６７９ ０􀆰 ０２３ ０􀆰 ０２４ ０􀆰 ６００ ０􀆰 １７２ ０􀆰 １７５ １􀆰 ０７６
ＤＨ⁃１４ ０􀆰 ０７５ ０􀆰 ０７５ ０􀆰 ２１３ ０􀆰 １３５ ０􀆰 １３８ １􀆰 ５４３ ０􀆰 ６４３ ０􀆰 ０２３ ０􀆰 ０２３ ０􀆰 ６２６ ０􀆰 １２９ ０􀆰 １３３ １􀆰 ９６９
ＤＨ⁃１５ ０􀆰 １１１ ０􀆰 １１０ ０􀆰 ７６５ ０􀆰 １６７ ０􀆰 １６９ ０􀆰 ８７２ ０􀆰 ６８８ ０􀆰 ０２１ ０􀆰 ０２１ ０􀆰 ７２０ ０􀆰 １５９ ０􀆰 １６２ １􀆰 ２９９
ＤＨ⁃１６ ０􀆰 ０８３ ０􀆰 ０８２ ０􀆰 ３６８ ０􀆰 １５４ ０􀆰 １５７ １􀆰 １１２ ０􀆰 ５３２ ０􀆰 ０２０ ０􀆰 ０２１ ０􀆰 ７４３ ０􀆰 １６４ ０􀆰 １６７ １􀆰 ２１３

２􀆰 ６􀆰 ２　 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析　 采用 ＳＰＳＳ ２０􀆰 ０ 软件

进行分析， 结果见图 ２Ｂ。 由此可知， 蛇床子素、
异欧前胡素含量呈极显著正相关性 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 二

氢欧山芹醇乙酸酯、 二氢欧山芹醇当归酸酯含量呈

显著负相关性 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 并且两者分别为二氢欧

山芹醇与乙酸、 当归酸成酯后的产物， 在代谢合成

通路中共用二氢欧山芹醇作为前体物质。
２􀆰 ６􀆰 ３　 层次聚类分析　 以组间平方欧氏距离为度

量标准， 各成分含量为变量， 采用 ＳＰＳＳ ２０􀆰 ０ 软件

进行分析， 结果见图 ２Ｃ。 由此可知， １６ 批药材聚

为 ３ 类， 除了 １ 批 （ＤＨ⁃５） 归属于饮片集群 （ＤＨ⁃
１２～ＤＨ⁃１６） 中外， 其他与主成分分析基本一致。
２􀆰 ６􀆰 ４　 正交偏最小二乘法⁃判别分析　 以各成分含

量为变量进行分析， 发现 Ｒ２Ｘ ＝ ０􀆰 ６４２， Ｒ２Ｙ ＝
０􀆰 ６４４， Ｑ２ ＝ ０􀆰 ４８７， 表明模型稳定可靠， 预测能力

良好。 图 ２Ｄ 显示， １６ 批药材分类结果与主成分分

析接近。 再结合变量重要性投影值 （ＶＩＰ 值） 筛

选对分组起到关键作用的变量， 结果见图 ２Ｅ， 可

知 ＶＩＰ 值＞１ 的成分为蛇床子素 （１􀆰 ３５０）、 二氢欧

山芹醇 （１􀆰 １４９）、 异欧前胡素 （１􀆰 １１６）， 可能是

影响药材质量差异的主要因素。
２􀆰 ７　 ＥＷ⁃ＴＯＰＳＩＳ 法建立　 由于 ５ 种成分均为香豆

素类， 是药材主要药效物质， 故作为正向指标， 采

用极差法对其含量进行归一化处理， 再通过熵权法

对其进行客观赋权以体现重要性， 计算信息熵、 差

异系数、 权重， 结果见表 ７。 由此可知， 各成分含

量权重依次为异欧前胡素＞二氢欧山芹醇当归酸酯＞
二氢欧山芹醇＞二氢欧山芹醇乙酸酯＞蛇床子素，
与信息熵恰好相反。 另外， 信息熵是衡量不确定性

的标准， 其数值越小， 不确定性越大， 所提供的信

息量越多， 对评价结果的贡献也越大， 故应赋予更

高的权重。
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图 ２　 化学模式识别图

Ｆｉｇ􀆰 ２　 Ｐｌｏｔｓ ｆｏｒ ｃｈｅｍｉｃａｌ ｐａｔｔｅｒｎ ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ

表 ７　 各成分含量的信息熵、 差异系数、 权重

Ｔａｂ􀆰 ７ 　 Ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｅｎｔｒｏｐｉｅｓ， ｖａｒｉａｔｉｏｎ ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｓ ａｎｄ
ｗｅｉｇｈｔｓ ｆｏｒ ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ

成分 信息熵 差异系数 权重

二氢欧山芹醇 ０􀆰 ８５９ ０􀆰 １４１ ０􀆰 ２２０
二氢欧山芹醇乙酸酯 ０􀆰 ９１９ ０􀆰 ０８１ ０􀆰 １２７

蛇床子素 ０􀆰 ９１５ ０􀆰 ０８５ ０􀆰 １３３
异欧前胡素 ０􀆰 ８２９ ０􀆰 １７１ ０􀆰 ２６６

二氢欧山芹醇当归酸酯 ０􀆰 ８３７ ０􀆰 １６３ ０􀆰 ２５４

　 　 再将归一化后的数据与权重相乘， 得到加权决

策矩阵， 分别测定药材与正理想解 Ｔ＋、 负理想解

Ｔ－的距离， 计算贴近度 Ｃ ｉ， 公式为 Ｃ ｉ ＝ Ｔ－ ／ （Ｔ＋ ＋
Ｔ－）， 其数值越大， 药材质量越好， 结果见表 ８。
由此可知， 排名前三的药材均为个子货， 而市售饮

片除 ＤＨ⁃１５ 外排名均较靠后， 可能与炮制时清洗、
闷润、 干燥等操作引起成分损失有关［２０］； 作为主

产地的巫溪县各村镇所产药材质量参差不齐， 来源

于双阳村的 ＤＨ⁃２、 ＤＨ⁃３ 排名差异明显， 水洗药材

中二氢欧山芹醇乙酸酯、 蛇床子素、 异欧前胡素、

　 　 　 表 ８　 独活质量评价结果

Ｔａｂ􀆰 ８ 　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｏｒ ｑｕａｌｉｔｙ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ Ａｎｇｅｌｉｃａｅ
Ｐｕｂｅｓｃｅｎｔｉｓ Ｒａｄｉｘ

编号 Ｔ＋ Ｔ－ Ｃｉ 排序

ＤＨ⁃１ ０􀆰 ３７１ ０􀆰 １１９ ０􀆰 ２４２ １５
ＤＨ⁃２ ０􀆰 ２３２ ０􀆰 ３３４ ０􀆰 ５９１ １
ＤＨ⁃３ ０􀆰 ３６４ ０􀆰 １３５ ０􀆰 ２７０ １２
ＤＨ⁃４ ０􀆰 ２６７ ０􀆰 ２６７ ０􀆰 ５００ ２
ＤＨ⁃５ ０􀆰 ３８３ ０􀆰 １５０ ０􀆰 ２８１ １０
ＤＨ⁃６ ０􀆰 ３７７ ０􀆰 １６５ ０􀆰 ３０４ ７
ＤＨ⁃７ ０􀆰 ３６０ ０􀆰 １７４ ０􀆰 ３２６ ５
ＤＨ⁃８ ０􀆰 ３５０ ０􀆰 １３８ ０􀆰 ２８３ ９
ＤＨ⁃９ ０􀆰 ３８２ ０􀆰 １１１ ０􀆰 ２２５ １６
ＤＨ⁃１０ ０􀆰 ３６３ ０􀆰 ２６２ ０􀆰 ４１９ ３
ＤＨ⁃１１ ０􀆰 ３３５ ０􀆰 １４６ ０􀆰 ３０４ ６
ＤＨ⁃１２ ０􀆰 ３８８ ０􀆰 １３１ ０􀆰 ２５２ １４
ＤＨ⁃１３ ０􀆰 ３６４ ０􀆰 １３０ ０􀆰 ２６３ １３
ＤＨ⁃１４ ０􀆰 ３７９ ０􀆰 １４３ ０􀆰 ２７４ １１
ＤＨ⁃１５ ０􀆰 ３６１ ０􀆰 ２３０ ０􀆰 ３８９ ４
ＤＨ⁃１６ ０􀆰 ３７８ ０􀆰 １６５ ０􀆰 ３０４ ８

二氢欧山芹醇当归酸酯含量均低于未水洗药材中。
１０９３
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３　 讨论

重庆、 湖北交界的大巴山为独活道地产区［２］，
此处地形、 气候复杂多变， 对药材品质的影响较

大［２１］， 加上散户加工粗糙， 导致其质量参差不齐。
近几年来， 独活抽检时灰分、 含量测定不合格情况

时有发生［２２⁃２３］， 给生产企业带来了严重困扰。 采

用多指标、 成分群、 整体特征评价中药质量已成为

相关行业的发展趋势［２４］， 本实验发现， 独活中二

氢欧山芹醇乙酸酯、 二氢欧山芹醇当归酸酯含量呈

显著负相关， 而且两者母核结构相同， 在生物体内

有相互转化的可能， 故将其整体作为质控指标更合

理； 异欧前胡素、 蛇床子素含量呈极显著正相关，
两者均具有抗炎、 镇痛、 抑制滑膜细胞增殖作

用［２５⁃２６］， 与独活通痹止痛功效一致， 也是值得关

注的指标。 另外， ＥＷ⁃ＴＯＰＳＩＳ 法显示异欧前胡素、
二氢欧山芹醇权重均较高， 也表明两者作为质量控

制指标的合理性。
由于蛇床子素色谱峰分离度良好， 响应值较

高， 并且对照品易获取， 故本实验选择其作为一测

多评法内标， 并且发现其所得结果与外标法无明显

差异， 可用于独活含量测定， 其中个子货中蛇床子

素含量整体上高于饮片中， 但波动较大， 而后者差

异较小， 即药材质量更稳定。 ＥＷ⁃ＴＯＰＳＩＳ 法［２７］ 加

权后， 独活个子货 Ｃｉ 为 ０􀆰 ２２５ ～ ０􀆰 ５９１， 而饮片 Ｃｉ

为 ０􀆰 ２５２～０􀆰 ３８９， 表明炮制有助于促进后者质量均

一。 主成分分析和层次聚类分析均显示独活药材和

饮片可明显区分开， 并且正交偏最小二乘法⁃判别

分析筛选出蛇床子素、 二氢欧山芹醇、 异欧前胡素

为引起药材质量差异的关键成分 （ＶＩＰ 值＞１）， 与

ＥＷ⁃ＴＯＰＳＩＳ 法一致。
另外， 独活支根盘综交错， 泥沙很难清除， 易

引起灰分超标， 并且本实验发现该药材趁鲜清洗时

容易掰断支根或搓伤表皮， 加大成分流失的风险。
因此， 后续将聚焦独活初加工环节， 筛选适宜的产

地加工技术， 从源头保障该药材品质。
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摘要： 目的　 建立 ＵＰＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ 法同时测定补阳还五汤中腺嘌呤、 芍药苷、 咖啡酸、 绿原酸、 苦杏仁苷、 香兰素、
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