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基于 UPLC-MS/MS 多指标含量测定结合化学计量学及熵权 TOPSIS 的 

荆防颗粒质量评价  
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摘  要：目的  建立 UPLC-MS/MS 法同时测定荆防颗粒中 15 种活性成分的含量，并综合评价其质量。方法  采用 Poroshell 

120 SB-C18 色谱柱（100 mm×2.1 mm，2.7 μm）；流动相为水（含 0.1%甲酸和 5 mmol/L 乙酸铵）-乙腈，梯度洗脱：正离子

模式，0～2.0 min，12%～25%乙腈；2.0～5.0 min，25%～50%乙腈；5.0～7.0 min，50%～90%乙腈；7.0～9.0 min，90%乙

腈；9.0～9.1 min，90%～5%乙腈；9.1～11.0 min，5%乙腈；负离子模式，0～2.0 min，10%～15%乙腈；2.0～6.0 min，15%～

30%乙腈；6.0～8.0 min，30%～90%乙腈；8.0～10.0 min，90%乙腈；10.0～10.2 min，90%～10%乙腈；10.2～13.0 min，10%

乙腈；体积流量 0.3 mL/min；柱温 25 ℃；进样量 3 μL。电喷雾离子源（ESI）；正、负离子扫描；多反应监测（multiple reaction 

monitoring，MRM）模式；雾化器压力 103.42 kPa（15.0 psi）；毛细管电压−3 500 V（负离子）、4 000 V（正离子）；干燥气温

度 300 ℃；体积流量 11 L/min。采用 SPSS 27.0 与 SIMCA 14.1 软件对含量测定结果进行化学模式识别分析，并利用熵权

TOPSIS 法计算 8 个厂家共 24 批荆防颗粒的综合质量排名。结果  15 种成分在各自范围内具有良好的线性关系（r≥0.999 0），

平均加样回收率在 99.30%～100.97%，RSD 在 1.53%～2.71%。层次聚类分析（hierarchical cluster analysis，HCA）和主成分

分析（principal component analysis，PCA）结果表明，荆防颗粒样品聚为 3 类，4 个主成分累积方差贡献率达到 82.180%。

变量重要性投影（variable importance projection，VIP）结果表明，柴胡皂苷 A、橙皮苷、紫花前胡苷、柚皮苷、甘草苷、佛

手柑内酯及蛇床子素是影响荆防颗粒质量差异的主要差异成分。熵权 TOPSIS 法可用于不同批次荆防颗粒质量优劣的评价，

其中 Q4 厂家与 Q5 厂家整体表现较优；Q6～Q8 厂家综合得分多处于中游位置；Q1～Q3 厂家综合得分普遍较低。结论  该

方法准确、灵敏，结合化学计量学及熵权 TOPSIS 法可用于荆防颗粒的质量综合评价。 
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Abstract: Objective  To establish a UPLC-MS/MS method for simultaneously determining the contents of 15 active components in 

Jingfang Granules (JG, 荆防颗粒), and conduct a comprehensive evaluation of their quality. Methods  A Poroshell 120 SB-C18 

column (100 mm × 2.1 mm, 2.7 μm) was used; the mobile phase was water (0.1% formic acid-5 mmol/L ammonium acetate aqueous 
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solution)-acetonitrile, with gradient elution as follows: in positive ion mode, 0—2.0 min, 12%—25% acetonitrile; 2.0—5.0 min, 25%—

50% acetonitrile; 5.0—7.0 min, 50%—90% acetonitrile; 7.0—9.0 min, 90% acetonitrile; 9.0—9.1 min, 90%—5% acetonitrile; 9.1—

11.0 min, 5% acetonitrile; negative ion mode, 0—2.0 min, 10%—15% acetonitrile; 2.0—6.0 min, 15%—30% acetonitrile; 6.0—8.0 

min, 30%—90% acetonitrile; 8.0—10.0 min, 90% acetonitrile; 10.0—10.2 min, 90%—10% acetonitrile; 10.2—13.0 min, 10% 

acetonitrile; flow rate 0.3 mL/min; column temperature 25 ℃; injection volume 3 μL. Electrospray ionisation (ESI); positive and 

negative ion scanning; multiple reaction monitoring (MRM) mode; nebuliser pressure 103.42 kPa (15.0 psi); capillary voltage −3 500 

V (negativeions), 4 000 V (positiveions); dry gas temperature 300 ℃; flow rate 11 L/min. Chemical pattern recognition analysis of the 

content determination results was performed using SPSS 27.0 and SIMCA 14.1 software, and the entropy-weighted TOPSIS method 

was employed to calculate the comprehensive quality rankings of 24 batches of JG from eight manufacturers. Results  All 15 

components show a good linear relationship within their ranges (r ≥ 0.999 0), with average sample recoveries between 99.30% and 

100.97%, and RSD from 1.53% to 2.71%. The results of hierarchical cluster analysis (HCA) and principal component analysis (PCA) 

showed that the JG samples were clustered into three categories, with the four principal components accounting for 82.180% of the 

cumulative variance. Variable importance projection (VIP) results indicated that saikosaponin A, hesperidin, nodakenin, naringin, 

liquiritin, bergapten, and osthol were the primary components influencing quality variations in JG. The entropy-weighted TOPSIS 

method can be used to evaluate the quality of JG across different batches, with manufacturers Q4 and Q5 demonstrating superior overall 

performance; manufacturers Q6 to Q8 generally achieving mid-range composite scores; and manufacturers Q1 to Q3 generally scoring 

lower. Conclusion  This method is accurate and sensitive, and combined with chemometrics and the entropy weight TOPSIS method, 

it can be used for the comprehensive quality evaluation of JG. 

Key words: Jingfang Granules; UPLC-MS/MS; content determination; chemometrics; entropy weight TOPSIS method; prim-O-

glucosylcimifugin; cimifugin; nodakenin; 5-O-methylvisammioside; sec-O-glucosylhamaudol; psoralen; xanthotoxin; bergapten; 

osthol; praeruptorin B; liquiritin; naringin; hesperidin; neohesperidin; saikosaponin A 
 

荆防颗粒是由《太平惠民和剂局方》中人参败

毒散化裁而来的一种传统中药非处方制剂，组方包

含荆芥、防风、羌活、独活、柴胡、川芎、前胡、

茯苓、桔梗、枳壳、甘草，具有辛温解表、散寒祛

湿的功效[1-2]。全方配伍表里兼治，以解表为主，且

气血津液并调，升降同施，通过风药的协同作用，

使风寒湿邪随汗而解，气机得畅，痰湿得化，则寒

热、疼痛、咳嗽诸症自除[3]。现行标准收录于《卫生

部药品标准中药成方制剂》（第二册），仅有性状项

与检查项，无含量测定，难以全面反映荆防颗粒整

体质量状况。超高效液相色谱-串联质谱联用技术

（UPLC-MS/MS）技术具有快速、灵敏、准确、抗干

扰能力强的特点，能进行多指标成分定量分析，可

用于质量评价[4-5]。化学计量学可利用多变量数学模

型，通过解析复杂数据，从而实现对中药成分更为

直观和可靠的解析研究[6-7]。熵权 TOPSIS 法可对多

指标数据进行客观赋权与综合评价，可有效消除主

观因素影响，用于评价样品优劣[8-9]。因此，本研究

采用 UPLC-MS/MS 技术，建立了同时测定荆防颗

粒中升麻素苷、升麻素、紫花前胡苷、5-O-甲基维

斯阿米醇苷、亥茅酚苷、补骨脂素、花椒毒素、佛

手柑内酯、蛇床子素、白花前胡乙素、甘草苷、柚

皮苷、橙皮苷、新橙皮苷、柴胡皂苷 A 含量的分析

方法，并结合多种化学模式识别方法分析及熵权

TOPSIS 法，以期为荆防颗粒的质量标准提升提供

科学依据。 

1  仪器与试药 

1.1  仪器 

安捷伦 1290 型超高效液相色谱仪-G6460A 型

三重四极杆质谱仪，美国 Agilent Technologies 公司；

Milli-Q 型超纯水仪，德国 Merck 公司；XSE205DU

型万分之一电子天平，瑞士 Mettler-Toledo 公司；

H1850 型台式高速离心机，湖南湘仪实验室仪器开

发有限公司；移液枪，德国 Eppendorf 公司。 

1.2  试剂与药品 

对照品升麻素苷（批号 20432-G250301，质量

分数≥98.0%）、白花前胡乙素（批号 6211，质量分

数97.4%）、升麻素（批号18457，质量分数≥98.0%）、

5-O-甲基维斯阿米醇苷（批号 19681-G241001，质量

分数≥98.0%）、甘草苷（批号 15555-G250301，质量

分数≥98.0%）、亥茅酚苷（批号 12625-G241001，质

量分数≥98.0%）、柚皮苷（批号 17957，质量分数≥

98.0%）、柴胡皂苷 A（批号 14977，质量分数≥98.0%）

由上海诗丹德标准技术服务有限公司提供；对照品

紫花前胡苷（批号 11821-201604，质量分数 99.6%）、

新橙皮苷（批号 111857-201804，质量分数 99.4%）、

橙皮苷（批号 110721-201818，质量分数 96.1%）由

中国食品药品检定研究院提供；对照品佛手柑内酯
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（批号 F-008-180426）、补骨脂素（批号 B-065-

181216）、花椒毒素（批号 H-035-170323）、蛇床子

素（批号 S-008-108426），质量分数均＞98.0%，购

自成都瑞芬思生物科技有限公司。乙腈、甲醇及甲

酸均为色谱纯，乙酸铵为分析纯，水为超纯水。24

批荆防颗粒样品详细信息见表 1。 

表 1  24 批荆防颗粒来源 

Table 1  Source of 24 batches of Jingfang Granules (JG) 

厂家 编号 批号 市售来源 厂家 编号 批号 市售来源 

Q1 S1 250605 陕西西安 Q5 S13 20230702 陕西咸阳 

 S2 250706 山东临沂  S14 20250201 山东临沂 

 S3 250210 河南洛阳  S15 20250203 上海静安 

Q2 S4 2504017 陕西西安 Q6 S16 250306 四川德阳 

 S5 2503062 广东广州  S17 250105 陕西西安 

 S6 2502024 山东临沂  S18 250801 湖南长沙 

Q3 S7 250501 湖北安陆 Q7 S19 241004 甘肃兰州 

 S8 250201 湖北安陆  S20 250301 河南郑州 

 S9 241004 湖北安陆  S21 250201 陕西西安 

Q4 S10 2782501002 河南郑州 Q8 S22 250301 陕西西安 

 S11 2782302066 河南郑州  S23 250202 四川德阳 

 S12 2782302029 河南郑州  S24 250104 广东广州 
 

2  方法与结果 

2.1  溶液的制备 

2.1.1  对照品溶液  精密称取各对照品适量，甲醇

溶解并配制成储备液。分别吸取各储备液适量，用

甲醇稀释，制得分别含升麻素苷 9.65 μg/mL、升麻

素 9.94 μg/mL、紫花前胡苷 9.57 μg/mL、5-O-甲基

维斯阿米醇苷 9.33 μg/mL、亥茅酚苷 9.90 μg/mL、

补骨脂素 9.07 μg/mL、花椒毒素 10.59 μg/mL、佛手

柑内酯 10.26 μg/mL、蛇床子素 10.41 μg/mL、白花

前胡乙素 7.69 μg/mL、甘草苷 8.87 μg/mL、柚皮苷

8.95 μg/mL、橙皮苷 9.91 μg/mL、新橙皮苷 11.49 

μg/mL、柴胡皂苷 A 10.42 μg/mL 的单一对照品溶

液，置于 4 ℃冰箱中保存，备用。 

2.1.2  供试品溶液  取荆防颗粒样品适量，研磨，

取约 1 g，精密称定，置于具塞锥形瓶中，加入色谱

甲醇 35 mL，称定质量，超声处理 25 min，晾至室

温，再次称定质量，用色谱甲醇补足减失的质量。

9 000 r/min 离心（离心半径 9.30 cm）10 min 后，精

密量取上清液适量，经 0.22 μm 微孔滤膜，取续滤

液，即得。 

2.1.3  阴性样品溶液  按处方工艺及相关比例要求，

分别制备缺少防风、羌活、枳壳、柴胡、甘草的阴

性样品，并依“2.1.2”项下方法进行操作，即得。 

2.2  色谱条件 

Poroshell 120 SB-C18色谱柱（100 mm×2.1 mm，

2.7 μm）；流动相为水（含 0.1%甲酸和 5 mmol/L 乙

酸铵）-乙腈，梯度洗脱：正离子模式，0～2.0 min，

12%～25%乙腈；2.0～5.0 min，25%～50%乙腈；

5.0～7.0 min，50%～90%乙腈；7.0～9.0 min，90%

乙腈；9.0～9.1 min，90%～5%乙腈；9.1～11.0 min，

5%乙腈；负离子模式，0～2.0 min，10%～15%乙腈；

2.0～6.0 min，15%～30%乙腈；6.0～8.0 min，30%～

90%乙腈；8.0～10.0 min，90%乙腈；10.0～10.2 min，

90%～10%乙腈；10.2～13.0 min，10%乙腈；体积

流量 0.3 mL/min；柱温 25 ℃；进样量 3 μL。 

2.3  质谱条件 

电喷雾离子源；正、负离子扫描；多反应监测

模式；雾化器压力 103.42 kPa（15.0 psi）；毛细管电

压−3 500 V（负离子）、4 000 V（正离子）；干燥气

温度 300 ℃；体积流量 11 L/min；其他参数见表 2。 

2.4  方法学考察 

2.4.1  专属性考察  按“2.2”与“2.3”项所建立的

色谱及质谱条件下进行测定，结果见图 1。虽然橙

皮苷、新橙皮苷离子对相同，但通过优化流动相梯

度洗脱程序可使两者得到有效分离；升麻素苷在离

子源内易脱糖生成升麻素特征碎片，但升麻素苷单

标仅于 2.765 min 出峰，其源内裂解产生的升麻素

通道信号较低，无定量干扰；升麻素单标仅在 3.334 

min 检出。供试品可同步检出 2 种目标物，缺防风

阴性基质无干扰峰，说明本条件下该干扰可忽略。

阴性样品进行药味归属验证时发现，升麻素、升麻

素苷、5-O-甲基维斯阿米醇苷、亥茅酚苷归属防风；

紫花前胡苷、佛手柑内酯归属羌活；柚皮苷、橙皮

苷、新橙皮苷归属枳壳；柴胡皂苷 A 归属柴胡；甘

草苷归属甘草。各化合物之间无干扰，方法专属性

可靠。 

2.4.2  线性关系考察  按“2.2”和“2.3”项下建立

的色谱及质谱条件下进行测定。配制一系列梯度质

量浓度混合对照品溶液并测定，以对照品进样质量

浓度为 X 轴、峰面积为 Y 轴建立标准曲线并进行回

归。各目标成分在考察线性范围内线性关系良好，

r≥0.999 0，并以信噪比（S/N）3∶1 为检出限，10∶

1 为定量限，结果见表 3。 

2.4.3  精密度试验  精密吸取“2.4.2”项下混合对

照品溶液，按照“2.2”与“2.3”项下色谱及质谱条

件，连续进样 6 次进行测定，测得各成分升麻素苷、 
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表 2  各成分质谱参数 

Table 2  Mass spectral parameters of each component 

峰号 成分 tR/min 母离子(m/z) 子离子(m/z) 碎裂电压/V 碰撞能量/eV 

1 升麻素苷 2.765 468.9 [M＋H]+ 307.0 [M＋H－C6H10O5]+ 100 45 

2 升麻素 3.334 307.0 [M＋H]+ 220.9 [M＋H－C4H6O2]+ 125 10 

3 紫花前胡苷 3.414 408.9 [M＋H]+ 247.0 [M＋H－C6H10O5]+ 80 25 

4 5-O-甲基维斯阿米醇苷 3.427 453.0 [M＋H]+ 291.0 [M＋H－C6H10O5]+ 140 15 

5 亥茅酚苷 4.451 438.9 [M＋H]+ 277.0 [M＋H－C6H10O5]+ 90 30 

6 补骨脂素 5.579 187.0 [M＋H]+ 103.0 [M＋H－C4H4O2]+ 135 25 

7 花椒毒素 5.742 217.0 [M＋H]+ 174.0 [M＋H－C2H3O]+ 100 20 

8 佛手柑内酯 6.236 216.9 [M＋H]+ 174.0 [M＋H－C2H3O]+ 110 5 

9 蛇床子素 7.494 245.0 [M＋H]+ 130.9 [M＋H－C4H8－CH2O－CO]+ 135 25 

10 白花前胡乙素 8.271 444.0 [M＋H]+ 327.0 [M＋H－C5H9O3]+ 100 15 

11 甘草苷 5.116 416.9 [M－H]− 254.7 [M－H－C6H10O5]− 135 30 

12 柚皮苷 5.842 578.9 [M－H]− 270.9 [M－H－C12H20O9]− 120 35 

13 橙皮苷 5.989 608.8 [M－H]− 300.9 [M－H－C12H20O9]− 120 15 

14 新橙皮苷 6.232 608.9 [M－H]− 300.9 [M－H－C12H20O9]− 120 45 

15 柴胡皂苷 A 8.110 779.2 [M－H]− 617.2 [M－H－C6H10O5]− 80 35 

 

升麻素、紫花前胡苷、5-O-甲基维斯阿米醇苷、亥

茅酚苷、补骨脂素、花椒毒素、佛手柑内酯、蛇床

子素、白花前胡乙素、甘草苷、柚皮苷、橙皮苷、

新橙皮苷、柴胡皂苷A峰面积的RSD分别为1.76%、

0.99%、1.03%、1.36%、1.98%、1.07%、0.79%、0.86%、

1.15%、1.29%、2.24%、1.56%、1.85%、0.57%、0.69%，

表明该仪器具有良好的精密度。 

2.4.4  稳定性试验  取同一供试品溶液（S10），室

温下分别于制备后 0、2、4、8、12、24 h，按照“2.2”

“2.3”项下色谱及质谱条件进样分析，测得各成分

升麻素苷、升麻素、紫花前胡苷、5-O-甲基维斯阿

米醇苷、亥茅酚苷、补骨脂素、花椒毒素、佛手柑

内酯、蛇床子素、白花前胡乙素、甘草苷、柚皮苷、

橙皮苷、新橙皮苷、柴胡皂苷 A 峰面积的 RSD 分

别为 1.18%、0.95%、1.53%、1.69%、2.49%、2.68%、

1.81%、2.84%、2.02%、1.67%、2.57%、0.96%、1.05%、

1.92%、0.84%，结果表明该供试品溶液在 24 h 内具

有良好的稳定性。 

2.4.5  重复性试验   取同一批荆防颗粒样品

（S10），按照“2.1”项下方法平行制备 6 份供试品

溶液，按照“2.2”及“2.3”项色谱及质谱条件下进

样分析，测得各成分升麻素苷、升麻素、紫花前胡

苷、5-O-甲基维斯阿米醇苷、亥茅酚苷、补骨脂素、

花椒毒素、佛手柑内酯、蛇床子素、白花前胡乙素、

甘草苷、柚皮苷、橙皮苷、新橙皮苷、柴胡皂苷 A

质量分数的 RSD 分别为 0.85%、2.17%、1.01%、

1.46%、2.55%、2.78%、1.12%、2.67%、1.88%、1.72%、

2.71%、0.82%、1.38%、2.87%、1.06%，结果表明

该方法具有良好的重复性。 

2.4.6  加样回收率试验  称取 6 份荆防颗粒样品粉

末（S10），每份约 0.5 g，精密称定，平行 3 组，每

组 3 份，按照样品中各成分含量的 80%、100%、

120%水平分别加入各对照品溶液适量，按照“2.1.2”

项下方法制备供试品溶液，于“2.2”及“2.3”项色

谱条件下进样测定，对 15 种成分的平均加样回收

率及 RSD 值进行计算，结果升麻素苷、升麻素、紫

花前胡苷、5-O-甲基维斯阿米醇苷、亥茅酚苷、补

骨脂素、花椒毒素、佛手柑内酯、蛇床子素、白花

前胡乙素、甘草苷、柚皮苷、橙皮苷、新橙皮苷、

柴胡皂苷 A 的平均加样回收率分别为 100.51%、

100.97%、99.75%、99.91%、100.49%、99.63%、

99.30%、100.86%、99.29%、99.84%、99.52%、

99.82%、100.91%、100.18%、99.71%，RSD 分别为

1.96%、1.58%、1.98%、1.89%、2.28%、2.67%、1.53%、

1.68%、1.76%、2.71%、1.92%、2.38%、1.97%、2.61%、

1.57%。 

2.4.7  样品含量测定  取 24 批荆防颗粒样品，按

照“2.1.2”项下方法制备供试品溶液，“2.2”及“2.3”

项色谱条件下进样测定，结果见表 4。可见升麻素

苷、升麻素、紫花前胡苷、5-O-甲基维斯阿米醇苷、

亥茅酚苷、补骨脂素、花椒毒素、佛手柑内酯、蛇

床子素、白花前胡乙素、甘草苷、柚皮苷、橙皮苷、 
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1-升麻素苷；2-升麻素；3-紫花前胡苷；4-5-O-甲基维斯阿米醇苷；5-亥茅酚苷；6-补骨脂素；7-花椒毒素；8-佛手柑内酯；9-蛇床子素；10-白

花前胡乙素；11-甘草苷；12-柚皮苷；13-橙皮苷；14-新橙皮苷；15-柴胡皂苷 A。 

1-prim-O-glucosylcimifugin; 2-cimifugin; 3-nodakenin; 4-5-O-methylvisammioside; 5-sec-O-glucosylhamaudol; 6-psoralen; 7-xanthotoxin; 8-bergapten; 

9-osthol; 10-praeruptorin B; 11-liquiritin; 12-naringin; 13-hesperidin; 14-neohesperidin; 15-saikosaponin A. 

图 1  混合对照品 (A)、荆防颗粒样品 (B) 和阴性对照 (缺防风, C) 的提取定量离子色谱图 

Fig. 1  Extracted quantitative ion chromatograms of mixed reference substances (A), JG test sample (B), and negative 

control (without Saposhnikoviae Radix, C) 
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表 3  荆防颗粒中各成分线性考察结果 

Table 3  Linear investigation results of each component in JG 

成分 回归方程 r 线性范围/(ng∙mL−1) 检测限/(ng∙mL−1) 定量限/(ng∙mL−1) 

升麻素苷 Y＝1.010 X＋3.406 0.999 8 4.827～386.120 1.61 5.36 

升麻素 Y＝0.940 X＋19.456 0.999 8 4.969～397.488 0.13 0.42 

紫花前胡苷 Y＝0.917 X＋30.595 0.999 3 19.133～2 918.000 0.04 0.14 

5-O-甲基维斯阿米醇苷 Y＝65.812 X＋219.540 0.999 0 4.665～373.184 0.01 0.03 

亥茅酚苷 Y＝1.010 X＋3.615 0.999 5 4.949～395.920 0.26 0.86 

补骨脂素 Y＝0.999 X＋0.375 0.999 6 0.908～72.598 0.09 0.29 

花椒毒素 Y＝1.004 X－0.347 0.999 4 1.059～84.750 0.12 0.40 

佛手柑内酯 Y＝1.026 X－1.752 0.999 6 1.026～82.085 0.33 1.10 

蛇床子素 Y＝0.988 X－3.031 0.999 4 2.602～416.308 0.03 0.09 

白花前胡乙素 Y＝1 921.641 X＋1 503.248 0.999 2 0.769～117.196 0.01 0.04 

甘草苷 Y＝1.001 X＋14.726 0.999 2 4.437～2 661.990 0.72 2.41 

柚皮苷 Y＝1.017 X＋4.598 0.999 4 89.474～10 736.880 0.23 0.75 

橙皮苷 Y＝1.013 X＋0.942 0.999 8 24.772～2 972.580 0.51 1.70 

新橙皮苷 Y＝0.959 X＋25.885 0.999 7 114.906～13 788.768 1.82 6.07 

柴胡皂苷 A Y＝0.982 X＋10.729 0.999 7 5.209～833.392 6.07 8.57 

表 4  24 批荆防颗粒中各指标成分含量测定结果 (n = 3) 

Table 4  Results for content determination of each index component in 24 batches of JG (n = 3) 

名称 

质量分数/(μg∙g−1) 

升麻 

素苷 
升麻素 

紫花前 

胡苷 

5-O-甲基维 

斯阿米醇苷 

亥茅 

酚苷 

补骨 

脂素 

花椒 

毒素 

佛手柑 

内酯 

蛇床 

子素 

白花前 

胡乙素 
甘草苷 柚皮苷 橙皮苷 

新橙 

皮苷 

柴胡皂 

苷 A 

S1 28.60 15.97 257.03 41.76 5.61 1.01 1.67 1.04 − − − 693.19 45.86 395.17 8.72 

S2 28.73 12.63 232.13 41.92 6.23 1.00 1.36 0.79 − 0.71 4.08 653.82 31.90 546.31 4.19 

S3 28.65 15.59 279.09 42.56 5.20 0.60 0.86 0.52 − − − 404.52 35.44 393.50 11.99 

S4 45.74 9.01 39.71 58.79 7.48 0.43 1.63 1.13 − − − 187.05 68.63 83.26 15.35 

S5 24.24 4.20 128.10 46.09 6.47 0.53 1.67 1.75 − − − 273.98 79.56 1 395.94 30.03 

S6 38.97 12.89 129.66 58.28 8.04 0.99 1.62 2.04 − 0.96 − 202.00 93.59 96.03 41.95 

S7 43.30 27.98 103.82 60.95 7.51 2.27 4.48 1.92 − 0.84 − 1 126.97 83.25 619.63 27.65 

S8 59.00 24.31 142.74 75.95 8.62 1.80 4.08 2.48 − 1.04 − 925.83 122.21 318.68 37.59 

S9 38.40 18.64 115.66 54.10 6.17 1.41 3.22 1.56 − 0.90 − 920.32 75.28 491.51 24.75 

S10 62.47 11.18 670.98 70.27 8.44 − 3.19 4.50 15.96 0.44 22.85 794.49 62.22 516.09 58.50 

S11 87.10 15.17 911.67 87.43 11.01 3.68 5.32 4.66 21.25 2.18 30.64 1 002.68 80.33 676.77 60.82 

S12 54.83 8.62 849.08 65.73 7.79 2.74 5.13 3.60 19.81 1.93 27.64 1 025.81 98.90 766.84 71.15 

S13 60.49 43.68 781.39 85.16 14.08 1.55 1.51 3.41 1.76 18.41 28.43 306.47 50.06 192.35 17.96 

S14 64.94 38.73 852.68 101.44 14.61 0.51 0.87 1.95 1.04 14.59 27.10 246.47 44.23 166.74 16.99 

S15 63.70 53.62 903.24 105.25 15.39 0.65 1.03 0.92 1.69 24.93 24.93 247.40 47.27 175.32 20.49 

S16 8.04 14.00 994.62 26.81 4.91 2.07 1.51 2.69 − 1.10 6.37 1 460.71 139.55 1 050.93 32.61 

S17 5.63 8.72 1 007.08 24.51 4.28 1.90 2.75 5.76 2.17 1.86 5.84 1 065.31 97.12 808.84 15.72 

S18 6.61 10.42 900.55 28.39 4.85 2.21 3.30 0.44 − 1.74 6.02 1 016.12 101.29 746.45 29.47 

S19 48.18 43.57 686.28 68.43 7.70 2.20 3.72 1.40 3.84 3.69 − 43.43 53.27 − 38.09 

S20 46.87 60.93 690.44 108.72 12.02 2.63 5.34 3.04 2.54 2.71 − 42.78 56.38 − 43.99 

S21 77.60 44.03 808.76 100.12 13.34 2.80 4.37 4.30 2.23 0.86 1.66 84.72 60.63 51.90 45.69 

S22 74.18 5.96 624.87 71.74 10.26 4.00 6.60 5.74 5.33 1.07 22.90 837.89 60.76 741.00 21.39 

S23 54.15 14.96 660.02 75.07 8.09 1.95 3.51 3.62 4.98 0.71 16.47 650.71 61.04 682.53 5.41 

S24 32.08 9.08 474.35 52.87 5.86 1.64 2.01 2.33 10.75 1.01 18.96 667.03 60.58 635.91 10.86 

“−”代表未检出。 

“−” means not detected out. 
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新橙皮苷、柴胡皂苷 A 的平均质量分数分别为

45.10、21.82、551.83、64.68、8.50、1.69、2.95、2.57、

3.89、3.40、10.16、619.99、71.22、481.32、28.81 μg/g。

其中，紫花前胡苷、柚皮苷、新橙皮苷平均质量分

数均≥481.32 μg/g，升麻素苷、升麻素、5-O-甲基维

斯阿米醇苷、甘草苷、橙皮苷、柴胡皂苷 A 平均质

量分数为 10.16～71.22 μg/g，其余成分平均质量分

数均≤8.50 μg/g。不同成分含量差别较大，这种差

异可能源于其原材料中天然含量、溶解性及稳定性

不同。 

2.5  化学计量学研究 

2.5.1  层次聚类分析（hierarchical cluster analysis，

HCA）  将 24 批荆防颗粒的各成分含量导入 SPSS 

27.0 软件，通过组间连接法，以平方欧式距离为区

间对各成分含量进行 HCA（图 2）。通过对样本进

行 HCA 发现，当距离大于 15 时，样品可以划分为

3 大类：S1～S9、S16～S18 为第 I 类、S10～S12、

S22～S24 为第 II 类、S13～S15、S19～S21 为第 III

类。HCA 结果揭示，不同厂家不同批次间存在可区

分的质量差异。 
 

 
图 2  24 批荆防颗粒样品 HCA 

Fig. 2  HCA of 24 batches of JG samples 

2.5.2  主成分分析（principal component analysis，

PCA）  将 24 批荆防颗粒样品各成分含量测定结

果分别导入 SPSS 27.0 软件与 SIMCA 14.1 软件中，

进行 PCA，在 SPSS 27.0 软件中分析显示，前 4 个

主成分因子特征值＞1，累积方差贡献率达到

82.180%（表 5）。SIMCA 14.1 软件分析后得到 24

批荆防颗粒的 PCA 得分图（图 3），由图 3 可以看 

表 5  主成分特征值与方差贡献率 

Table 5  Principal component eigenvalues and variance 

contribution rates 

主成分 
初始特征值 累积解释方 

差比例/% 

提取载荷平方和 累积解释方 

差比例/% 总计 方差占比/% 总计 方差占比/% 

1 5.193 34.622 34.622 5.193 34.622 34.622 

2 4.306 28.709 63.331 4.306 28.709 63.331 

3 1.719 11.457 74.788 1.719 11.457 74.788 

4 1.109 7.392 82.180 1.109 7.392 82.180 
 

 

图 3  24 批荆防颗粒样品 PCA 得分图 

Fig. 3  PCA score plot of 24 batches of JG samples 

出，24 批荆防颗粒样品可聚为 3 类，S1～S9、S16～

S18 聚为第 I 类，S10～S12、S22～S24 聚为第 II 类，

S13～S15、S19～S21 聚为第 III 类，该结果与 HCA

结果一致。 

2.5.3  正交偏最小二乘-判别分析（orthogonal partial 

least squares-discriminant analysis，OPLS-DA）  基

于 HCA 结果，将各成分含量导入 SIMCA 14.1 软

件，自动拟合后建立 OPLS-DA 模型，该模型累积

解释参数 RX
2（自变量矩阵）、RY

2（因变量矩阵）与

预测能力参数 Q2分别为 0.939、0.820、0.633，均大

于 0.5，且 200 次置换检验 R2 回归线截距＜3，Q2

回归线截距为负值，显示未出现过拟合现象，表明

模型预测能力良好，结果见图 4、5。 

 

图 4  24 批样品的 OPLS-DA 得分图 

Fig. 4  OPLS-DA scores of 24 batches of samples 
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图 5  24 批样品的 OPLS-DA 置换检验图 

Fig. 5  Plot of OPLS-DA replacement test results for 24 

batches of samples 

共筛选出 7 个变量重要性投影（ variable 

importance projection，VIP）＞1 的差异性成分，分

别为柴胡皂苷 A、橙皮苷、紫花前胡苷、柚皮苷、

甘草苷、佛手柑内酯、蛇床子素，结果见图 6，表

明这 7 个差异性成分对分类影响较大。其中蛇床子

素含量的标准差较大，可能与原料药材的产地不

同、采收期变化、生产工艺参数的波动以及储存条

件差异等因素有关。 
 

 

图 6  荆防颗粒样品 OPLS-DA VIP 值图 

Fig. 6  OPLS-DA VIP plot of JG samples 

2.6  熵权 TOPSIS 模型的建立 

2.6.1  熵权法计算权重  24 批荆防颗粒中的 15 种

成分含量均为正向指标，因原始成分含量矩阵中有

含量为 0 的数据，因此根据公式（1）（2）进行同向

化及非负平移处理。得到处理后的矩阵（Yij′），根据

公式（3）～（5）计算信息熵（Ej）、信息效用值（Dj）、

权重系数（Wj），结果见表 6。其中，信息熵反映了

指标的离散程度，熵越大指标离散程度越小，权重越

小[10-11]。15 种成分权重大小排列依次为甘草苷＞蛇 

表 6  荆防颗粒各化学成分的 Ej、Dj及 Wj 

Table 6  Ej, Dj, and Wj of chemical components in JG 

成分 Ej Dj Wj 

升麻素苷 0.943 3 0.056 7 0.032 5 

升麻素 0.887 4 0.112 6 0.064 5 

紫花前胡苷 0.923 3 0.076 7 0.043 9 

5-O-甲基维斯阿米醇苷 0.936 6 0.063 4 0.036 3 

亥茅酚苷 0.912 5 0.087 5 0.050 1 

补骨脂素 0.917 1 0.082 9 0.047 5 

花椒毒素 0.902 7 0.097 3 0.055 8 

佛手柑内酯 0.915 6 0.084 4 0.048 4 

蛇床子素 0.722 8 0.277 2 0.158 9 

白花前胡乙素 0.720 1 0.279 9 0.160 4 

甘草苷 0.790 0 0.210 0 0.120 4 

柚皮苷 0.917 2 0.082 8 0.047 4 

橙皮苷 0.931 6 0.068 4 0.039 2 

新橙皮苷 0.914 5 0.085 5 0.049 0 

柴胡皂苷 A 0.920 4 0.079 6 0.045 6 

 

床子素＞白花前胡乙素＞升麻素苷＞5-O-甲基维斯

阿米醇苷＞橙皮苷＞紫花前胡苷＞柴胡皂苷 A＞柚

皮苷＞补骨脂素＞佛手柑内酯＞新橙皮苷＞亥茅

酚苷＞花椒毒素＞升麻素。其中，甘草苷、蛇床子

素及白花前胡乙素计算权重较大，说明在不同制剂

批次中含量差异最显著，可能受投料药材产地差

异、品种混用、采收年限、生产工艺等因素的影响。 

Yij＝(Xij－minXj)/(maxXj－minXj)           （（1） 

Yij′＝|minX*j|＋0.01                     （（2） 

Pij＝Yij′/∑   Yij′                         （（3） 

Ej＝−∑   pijlnpij/lnn                     （（4） 

Dj＝1－Ej                              （（5） 

Wj＝Dj/∑Dj                             （（6） 

2.6.2  TOPSIS 法计算相对贴近程度  将 15 个指标

成分的权重与非负平移处理后数据相乘，构建加权

决策矩阵。以矩阵中每个指标的最大值与最小值作

为最优方案（Zj
+）与最劣方案（Zj

−），采用公式（7）～

（9）计算各指标到最优方案的距离（Di
+）、到最劣

方案的距离（Di
−）、各指标与最优解的欧氏贴近度

（Ci），24 批荆防颗粒最优解欧氏贴近度为 0.089 2～

0.586 7，说明不同样品间综合质量存在差异，结果

见表 7。荆防颗粒样品 Q4 厂家与 Q5 厂家整体表现

较优；Q6～Q8 厂家综合得分多处于中游位置；Q1～

Q3 厂家综合得分普遍较低，其中，Q2 与 Q3 中不

同批次间的质量排序差距较大。 

Di
+＝[∑   (Zij－Zj

+)2]1/2                  （（7） 
m 
ij=1 
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表 7  24 批荆防颗粒样品综合质量排序 

Table 7  Comprehensive quality ranking of JG samples 

厂家 编号 Di
+ Di

− Ci 排序 

Q1 S1 0.288 3 0.036 1 0.111 3 22 

 S2 0.281 4 0.039 3 0.122 5 21 

 S3 0.292 7 0.028 7 0.089 2 24 

Q2 S4 0.292 1 0.032 8 0.101 0 23 

 S5 0.287 7 0.059 5 0.171 3 18 

 S6 0.282 2 0.048 5 0.146 7 20 

Q3 S7 0.270 5 0.076 6 0.220 8 17 

 S8 0.269 3 0.078 6 0.225 9 16 

 S9 0.277 2 0.055 9 0.167 9 19 

Q4 S10 0.218 9 0.130 1 0.372 8 7 

 S11 0.162 1 0.230 2 0.586 7 1 

 S12 0.170 9 0.210 2 0.551 5 2 

Q5 S13 0.182 8 0.184 9 0.502 8 4 

 S14 0.201 9 0.165 3 0.450 1 5 

 S15 0.186 3 0.211 4 0.531 6 3 

Q6 S16 0.264 4 0.095 7 0.265 7 13 

 S17 0.254 4 0.092 5 0.266 6 12 

 S18 0.265 2 0.078 0 0.227 2 15 

Q7 S19 0.248 0 0.084 5 0.254 2 14 

 S20 0.249 4 0.112 4 0.310 7 9 

 S21 0.253 2 0.107 2 0.297 5 11 

Q8 S22 0.215 9 0.147 1 0.405 3 6 

 S23 0.229 8 0.103 4 0.310 3 10 

 S24 0.216 3 0.120 5 0.357 8 8 
 

Di
−＝[∑   (Zij－Zj

−)2]1/2                  （（8） 

Ci＝Di
−/(Di

+－Di
−) (i＝1, 2, 3, …, n)         （（9） 

3  讨论 

3.1  提取条件优化 

在预实验中，比较了提取溶剂甲醇、30%甲醇、

50%甲醇、70%甲醇溶液所配制的供试品溶液各成

分的色谱图，发现甲醇制备供试品溶液时，所测成

分色谱峰峰形与分离度佳且提取率最高。故正式实

验采用甲醇溶液进行对照品与供试品溶液的配制。 

3.2  检测离子对的选择 

本研究取各成分质量浓度为 1.0 µg/mL 的对照

品溶液，采用正、负离子扫描模式对 15 种化合物对

照品溶液进行母离子扫描。结果表明，升麻素苷、

升麻素、紫花前胡苷、5-O-甲基维斯阿米醇苷、亥

茅酚苷、补骨脂素、花椒毒素、佛手柑内酯、蛇床

子素、白花前胡乙素在正离子扫描模式下响应值较

高，均生成[M＋H]+分子离子峰；甘草苷、柚皮苷、

橙皮苷、新橙皮苷、柴胡皂苷 A 含量在负离子扫描

模式下响应值较高，均生成[M－H]−分子离子峰。定

量离子优先选择响应高、基质干扰小的特征碎片，

以特异性碎片作为定性离子，确保定性可靠。花椒

毒素与佛手柑内酯、橙皮苷与新橙皮苷结构类似，

同时检测时会出现 2 个峰，通过进样单一对照品确

定保留时间，最终确定花椒毒素与佛手柑内酯的保

留时间分别为 5.742、6.236 min，橙皮苷与新橙皮苷

的保留时间分别为 5.989、6.232 min。在 MRM 模式

下，优化串联质谱参数，以母离子最大响应值确定

最优碎裂电压，以定量离子峰面积最高、峰形良好

且无杂峰干扰为标准确定最佳碰撞能量。 

3.3  指标成分的选择 

本研究筛选的 15 种指标成分以黄酮类、香豆素

类成分为主，该 2 类成分是荆防颗粒中稳定性高、

含量占比大、药效关联性最强的特征物质群[12-13]。

黄酮类与香豆素类成分多具有抗炎、抗氧化、解表

镇痛的药理活性，与荆防颗粒治疗风寒感冒、恶寒

头痛、咳嗽痰多的临床主治相契合[14-15]。荆防颗粒

方中防风与荆芥同为君药，防风其主要成分为升麻

素、升麻素苷、5-O-甲基维斯阿米醇苷及亥茅酚苷，

具有解热、镇痛、抗炎等作用[16]。羌活、独活作为

臣药，祛风胜湿、通痹止痛，羌活其主要活性成分

为紫花前胡苷与佛手柑内酯，被认为是羌活质量评

价不可或缺的关键指标[17]；独活中的香豆素类成分

补骨脂素、花椒毒素及蛇床子素可作为独活的质量

标志物[18]，都具有抗炎、抗菌等作用[19-20]。前胡、

柴胡、枳壳、川芎、桔梗合为佐药，前胡降气化痰、

散风清热，其主要成分为白花前胡乙素，具有改善

肾性高血压、抗癌作用[21]；柴胡疏散退热、和解少

阳、疏肝解郁，柴胡皂苷 A 为主要皂苷类成分之一，

具有抗炎、抗氧化、抗抑郁、抗癫痫、抗肿瘤等作

用[22]；枳壳含黄酮类化合物柚皮苷、橙皮苷、新橙

皮苷，具有抗抑郁、抑制胃肠运动的乙酰胆碱酯酶

等作用[23]。甘草主要成分为甘草苷，具抗炎、抗病

毒、抗氧化等作用[24-25]。其中，荆芥中胡薄荷酮等

挥发油为其核心药效组分，该类成分在制剂加工中

极易挥发，不宜采用本研究实验方法进行精准定

量，且荆芥水溶性非挥发性成分多为糖类、黄酮类

等共有成分[26-27]，缺乏药材专属性质量标志物，难

以表征荆芥投料质量。因此，本研究选用稳定性好、

专属性强、药效明确的防风特征成分代表君药解表

功效。 

川芎、茯苓、桔梗在方剂中多为辅助配伍药味，

m 
ij=1 



·8508· 中草药 2026 年 11 月 第 57 卷 第 21 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2026 November Vol. 57 No. 21 

    

其药效多通过复方整体配伍协同起效，单一微量特

征成分的质量代表性较弱，且川芎主要代表性化合

物为挥发油、有机酸及生物碱，受热易挥发降解，

阿魏酸等酚酸为多药材共有成分[28]；茯苓核心活性

物质以多糖与脂溶性三萜为主[29]，多糖结构复杂，

三萜在水提液溶出量少；桔梗主要药效成分为三萜

皂苷[30]，糖苷键不稳定，提取过程易水解。上述 4

味药材现有活性物质均存在稳定性差、专属性不足

等问题。因此本研究依据中药质量标志物确认原则

及方剂理论，优先选用稳定、专属、适配检测体系

的 15 种成分表征处方核心药效物质测定含量，以

期为荆防颗粒的质量评价提供依据。但受限于成分

理化性质及药材配伍特点，本评价体系无法完全覆

盖处方全部药味，对荆芥、川芎、茯苓、桔梗等辅

助药味的质量表征存在一定缺失，难以实现处方整

体质量的全方位评价，后续研究可进一步优化前处

理方法与检测条件，补充上述药味专属指标成分。 

3.4  结果分析 

本研究采用 UPLC-MS/MS 法测定 8 个厂家共

24 批荆防颗粒样品中 15 种活性成分，并结合化学

模式识别方法及熵权 TOPSIS 评估其综合质量。

HCA 表明 Q1～Q3、Q6 厂家，各自形成独立簇群，

表明上述厂家批次间化学成分稳定性较优；Q1、Q3

与 Q4 厂家部分样品存在交叉聚集，提示 Q4 厂家

原料投料或生产工艺存在波动，导致其部分批次化

学成分特征与 Q1、Q3 厂家相似；Q4、Q5、Q7 与

Q8 厂家样品间存在不同程度交叉聚集，表明其化

学成分存在一定重叠。PCA 结果与 HCA 结果一致，

将 24 批荆防颗粒样品分为 3 类。然而在熵权

TOPSIS 法综合质量排序中，在 HCA 中显示批次间

化学成分稳定性较好的厂家的得分排名中游靠后。

与之相反，Q4 及 Q5 厂家在 HCA 中显示批间一致

性较差，但综合质量排序却优于其他厂家的样品，

这表明 Q4、Q5 厂家虽在批次间一致性方面存在不

足，但蛇床子素与白花前胡乙素等活性成分含量更

为突出。这提示，化学计量学分析虽可实现批量样

品分组、直观呈现批次差异，但熵权 TOPSIS 法可

根据信息熵完成客观权重赋值，整合测定指标构建

综合质量评价模型，量化各样品综合质量得分并排

序，弥补了化学计量学难以定量综合评价的局限，

在进行中药的质量评价时应结合 2 种方法，使中药

的质量评价体系更加科学全面[31-32]。结合 OPLS-DA

模型，基于变量重要性投影（VIP＞1）筛选出 7 个

差异性化学成分，分别为柴胡皂苷 A、橙皮苷、紫

花前胡苷、柚皮苷、甘草苷、佛手柑内酯、蛇床子

素，提示以上 7 个成分可能是造成荆防颗粒质量分

化的主要敏感标志物。 

4  结论 

本研究采用 UPLC-MS/MS 法建立了测定升麻

素苷、升麻素、紫花前胡苷、5-O-甲基维斯阿米醇

苷、亥茅酚苷、补骨脂素、花椒毒素、佛手柑内酯、

蛇床子素、白花前胡乙素、甘草苷、柚皮苷、橙皮

苷、新橙皮苷、柴胡皂苷 A 15 种成分含量的分析方

法，结合化学计量学技术及熵权 TOPSIS 法对不同

厂家样品的综合质量进行评价，该方法操作简便、

稳定可行、分析高效、多成分同步检测、结果准确

可靠，可用于后续荆防颗粒质量标准制定研究。 
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