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基于 HPLC-DAD-MS 的道地产区大黄药材质量评价研究 
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摘  要：目的  通过对 HPLC-DAD-MS 多种分析手段的联用，建立大黄药材成分分析方法，确认各个特征峰的归属，从而

定性定量的评价药材质量，预测不同道地产区大黄药材的药效，为谱效学研究提供基础研究。方法  以全国各道地产区大黄

药材为研究对象，采用 Agilent Zorbox C18（250 mm×4.6 mm，5 μm）色谱柱，乙睛–0.1%磷酸水二元梯度洗脱模式，体积

流量为1.0 mL/min，检测波长280 nm，建立了20批来自四川、青海、甘肃地区的大黄药材的HPLC图谱，并通过HPLC-DAD-MS
联用技术对其中 30 个特征峰进行了归属分类，同时进行了各类指纹成分比较研究。结果  各地区间游离蒽醌量差异较小，

而其他成分差异明显，表现出可能存在的质量差异。结论  本实验全面阐明了大黄药材的各主要化学成分及地区间差异，方

法样品处理简单，建立的大黄分析方法稳定性、重复性好，为大黄药材的质量评价提供较为充实的参考依据。 
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Quality evaluation studies on chromatography of Rhei Radix et Rhizoma from 
geo-authentic producing areas by HPLC-DAD-MS 
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Abstract: Objective  To establish a stable chromatography method of ingredient analysis in the traditional Chinese medicinal 
materials (TCMM) Rhei Radix et Rhizoma using HPLC-DAD-MS,and identify the attribution of chromatographic peaks. By the 
chromatography method, the quality of TCMM Rhei Radix et Rhizoma was evaluated by the perspectives of both quality and 
quantity, and the medicinal effect of Rhei Radix et Rhizoma from different sources was predicted. This study could also provide 
thoughts and research foundation for chromatographic pharmacodynamics. Methods  Agilent Zorbox C18 column (250mm × 4.6 
mm, 5 μm), with mixture of acetonitrile and 0.1% phosphoric acid as mobile phase, flow rate 1.0 mL/min, detective wavelength 280 
nm, was used to acquire HPLC chromatogram of 20 Rhei Radix et Rhizoma from different sources in Sichuan, Qinghai, and Gansu 
provinces. The 30 characteristic peaks were identified and classified using HPLC-DAD-MS and the quantity each various ingredients 
were compared in fingerprint in this study. Results  The results showed that the difference of anthraquinone content from different 
intervals was not significant, but the significant differences existed in other components, which indicated the quality difference might 
exist. Conclusion  With the simple sample treatment technique, the method of Rhei Radix et Rhizoma established is stable and 
repeatable, which provides a solid reference for the quality control of Rhei Radix et Rhizoma. 
Key words: geo-authentic producing areas; Rhei Radix et Rhizoma; HPLC-DAD-MS; characteristic peak identification; chromato- 
graphic pharmacodynamics; anthraquinone 
 

大黄为蓼科植物掌叶大黄 Rheum palmatum L.、
唐古特大黄 R. tanguticum Maxim. ex Balf. 或药用

大黄 R. officinale Baill 的干燥根及根茎，又名将军，

具泻热通便、凉血解毒、逐 通经的功效[1-2]，是临

床 常用的药物之一，主要含有蒽醌类及其衍生物、

二蒽酮及其苷类、没食子酸酯、二苯乙烯苷类、鞣

质类、苯基丁酮类等[3-6]。大黄药材的质量直接关系

到其制剂的质量，目前对于不同产地、品种的大黄 
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药材研究已有多篇报道，但大多以游离蒽醌类成分

作为考察指标，对其他的特征峰不能进行明确的归

属，未能揭示药材中各指纹成分的量变化，无法对

其作出科学、系统的评价，而本实验 HPLC 图谱联

用质谱定性定量方法的提出为大黄质量的评价提供

了一条新思路。 
1  仪器与试药 

20 批大黄药材，分别从四川、甘肃、青海等地

区以及河北安国中药材市场收集，所有样品经天津

中医药大学李天祥教授鉴定为正品大黄，鉴定结果

及样品信息见表 1。 
对照品没食子酸、儿茶素、大黄素、大黄酚、

大黄酸、大黄素甲醚、芦荟大黄素（中国药品生物

制品检定所），番泻苷 A、B、C、D、白藜芦醇（天

津马克生物技术有限公司），大黄酸-8-O-β-D-葡萄

糖苷（天津尖峰科技有限公司），4′-羟基苯基-2-丁
酮（美国 Chromadex 公司），大黄素-8-O-β-D-葡萄

糖苷、大黄酚-8-O-β-D-葡萄糖苷（自制，经 MIR
鉴定，质量分数＞95%），乙腈（美国 Merck 公司，

色谱纯），水为二次蒸馏水，其余试剂均为分析纯。 

表 1  大黄药材信息和鉴定结果 
Table 1  Information and identification of Rhei Radix et Rhizoma 

编 号 种 属 种植方式 产 地 采集地点 
S1 唐古特大黄 R. tanguticum Maxim. ex Balf. 基地栽培 青海 青海果洛州 
S2  家养 青海 河北安国中药材市场 
S3  家养 青海 天津市北京同仁堂药业 
S4  家养 甘肃 成都荷花池中药材市场 
S5  家养 甘肃 成都荷花池中药材市场 
S6  家养 甘肃 南京先声药业 
S7  家养 甘肃 河北安国中药材市场 
S8 唐古特大黄 R. tanguticum Maxim. ex Balf. 基地栽培 四川 四川阿坝州松潘县 
S9 唐古特大黄 R. tanguticum Maxim. ex Balf. 基地栽培 四川 四川阿坝州松潘县 

S10 唐古特大黄 R. tanguticum Maxim. ex Balf. 基地栽培 四川 四川阿坝州松潘县 
S11 掌叶大黄 Rheum palmatum L. 基地栽培 四川 四川阿坝州松潘县 
S12 药用大黄 R. officinale Baill. 基地栽培 四川 四川阿坝州松潘县 
S13  野生 四川 四川阿坝州松潘县 
S14  野生 四川 四川阿坝州松潘县 
S15  野生 四川 四川阿坝州松潘县 
S16  野生 四川 四川阿坝州松潘县 
S17  野生 四川 四川阿坝州松潘县 
S18  家养 四川 四川阿坝州松潘县 
S19 唐古特大黄 R. tanguticum Maxim.ex Balf. 基地栽培 四川 四川阿坝州若尔盖县 
S20 药用大黄 R. officinale Baill. 基地栽培 四川 四川阿坝州茂县 

 
Agilent 1100 高效液相色谱仪，配有二元高压梯

度泵、自动进样器、柱温箱及二极管阵列检测器

（DAD）；Agilent 色谱工作站。Agilent 1100 series 
LC-MSD 液质联用仪，包括 Agilent SL 型多级离子

阱质谱仪、低压四元梯度泵、二极管阵列检测器

（DAD）、自动进样、柱温箱、Chemistation 化学工

作站等。BP211D 型十万分之一电子天平（北京赛

多利斯天平有限公司）。 
2  方法与结果 
2.1  色谱条件 

Agilent Zorbox C18 色谱柱（250 mm×4.6 mm，

5 μm）色谱柱。流动相为乙腈（A）-0.1%磷酸水（B），
梯度洗脱。梯度洗脱程序：0 min（10% A）→50 min
（27% A）→55 min（27% A）→78 min（53% A）→83 
min（80% A）→93 min（80% A）；体积流量为 1.0 
mL/min，检测波长为 280 nm，190～500 nm 全波长

扫描，柱温 30 ℃，进样量为 10 μL。分析时间为

93 min，计算大黄素的理论塔板数不低于 5 000。 
质谱检测器工作参数：源喷雾电压 − 3.0 kV；

离子传输毛细管温度 350 ℃；鞘气（氮气）压力

2.07×105 Pa；辅助气压力 3.45×104 Pa；离子检测

方式 ESI－全扫描；离子扫描范围 m/z 100～2 000。 
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2.2  对照品溶液的制备 
精密称取上述对照品适量，分别用甲醇溶解，

摇 ，用 0.22 μm 微孔滤膜滤过，取续滤液作为对

照品溶液。 
2.3  供试品溶液的制备 

称取大黄粉末约 1.00 g，加甲醇–0.2% Na2CO3

（80∶20）50 mL，摇 ，浸泡 30 min，超声提取 20 
min，补足质量，静置，上清液用 0.22 μm 微孔滤膜

滤过，取续滤液作为供试品溶液。 
2.4  HPLC-DAD-MS2 特征峰归属 

结合二极管阵列检测器（DAD）联用 ESI-MS

技术，对大黄药材 HPLC 图谱中各特征峰进行质谱

测定鉴定。15 号样品的 HPLC 图谱及其总离子流图

见图 1。 
总结上述数据，根据 HPLC 色谱成分的紫外吸

收光谱、质谱碎片及提取离子流结果，结合文献对

大黄药材中成分的研究报道 [7-11]对指纹图谱中峰

面积较大的 30 个特征峰（图 2）进行归属指认，

这些成分分属于 7 类：没食子酸及其酰基糖苷类

（I），鞣质类（II），二苯乙烯苷类（III），苯丁酮类

（IV），蒽醌苷类（V），番泻苷类（VI）和游离蒽醌

类（VII）。 
 

 
图 1  15 号样品的 HPLC 图谱及其总离子流图 

Fig. 1  HPLC (A) and total ion-current (B) chromatogram of sample 15 
 

 

图 2  HPLC-DAD-MS 指认大黄图谱特征峰 
Fig. 2  Chromatographic peaks of Rhei Radix et Rhizoma by HPLC-DAD-MS 

通过对照品保留时间和紫外光谱比对，指认出

其中 1 号峰为没食子酸（I），3 号峰为儿茶素（II），
7 号峰为表儿茶素没食子酸酯（II），8 号峰为番泻

苷 D（VI），9 号峰为大黄酸-8-O-β-D-葡萄糖苷（V），

10 号峰为番泻苷 B（VI），12 号峰为番泻苷 C（VI），
13 号峰为番泻苷 A（VI），16 号峰为大黄素- 8-O-β-D-
葡萄糖苷（V），17 号峰为大黄酚-8-O-β-D-葡萄糖

苷（V），25 号峰为芦荟大黄素（VII），27 号峰为

大黄酸（VII），28 号峰为大黄素（VII），29 号峰为

大黄酚（VII），30 号峰为大黄素甲醚（VII）。其他

特征峰信息归属结果见表 2。 
再分别以没食子酸、儿茶素、白藜芦醇、4′-羟

苯基-2-丁酮、大黄酸-8-O-β-D-葡萄糖苷、番泻苷 A
和大黄酸为对照，在同波长下（280 nm）计算各类

成分的相对量，考察不同产地大黄药材中这 7 类成

分之间的差异及相关性，以雷达图显示，见图 3。 

 
0.00        13.33        26.67        40.00        53.34         66.67        80.00       93.34 

t / min
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表 2  HPLC-DAD-MS 指认指纹图谱特征峰归属 
Table 2  Fingerprint chromatographic peaks regulation by HPLC-DAD-MS 

峰号 λmax/nm [M－H]－ MS2 可能结构 归属类

 2 270 483 331, 169, 125 2-O-没食子酰基糖苷 I 
 4 215, 310 389 227 白藜芦醇苷 III 
 5 220, 275 477 313, 169 4′-羟苯基-2-丁酮酰基糖苷类 IV 
 6 225, 260 431 269 蒽醌苷类 V 
11 220, 300 541 313, 227, 169, 125 白藜芦醇没食子酰基糖苷 III 
14 220, 280 461 313, 169 没食子酰-肉桂酰糖苷 I 
15 225, 260 431 268, 169 蒽醌苷类 V 
18 270 613 461, 271, 169, 147, 125 二没食子酰-肉桂酰糖苷 I 
19 225, 260 401 283, 147 蒽醌苷类 V 
20 225, 265 687 459, 315, 283 蒽醌苷类 V 
21 220, 280 623 459, 295, 169 4′-羟苯基-2-丁酮苯并吡喃糖苷 IV 
22 225, 260 489 283, 242 蒽醌苷类 V 
23 225, 265 491 389, 307, 283 蒽醌苷类 V 
24 215, 280 671 443 4′-羟苯基-2-丁酮酰基糖苷类 IV 
26 220, 275 607 443, 295, 169, 125 4′-羟苯基-2-丁酮肉桂酰没食子酰基糖苷 IV 

 

 

图 3  不同产地大黄药材 7 类特征成分差异雷达图 
Fig. 3  Radar graph of difference for seven characteristic components in Rhei Radix et Rhizoma from defferent sources 

2.4.1  没食子酸及其糖苷类  色谱峰 2 号 [M－H]－

m/z 483，产生了 m/z 331，169 碎片，m/z 169 为没

食子酸结构碎片，其可推测为 m/z 483 脱掉一分子

葡萄糖成为 m/z 331 后，再脱掉一分子葡萄糖所致，

同时符合没食子酸单元结构的特征裂解途径 m/z 
169→125，故初步推测其为二没食子酰葡萄糖。色

谱峰 18 号除了有没食子酸结构单元外，亦存在 m/z 
147 的肉桂酸结构单元，因此推断色谱峰 18 号为二

没食子酰-肉桂酰葡萄糖类结构。同理，推测色谱峰

14 号为没食子酰-肉桂酰葡萄糖苷。 
2.4.2  二苯乙烯苷类  色谱峰 4 号的一级质谱扫描

图可知其 [M－H]－m/z 389，进一步产生碎片 m/z 
227，推测为脱掉一分子葡萄糖结构后残留的白藜芦

醇结构单元，故推测色谱峰 4 号可能为白藜芦醇葡

萄糖。同样，色谱峰 11 号较色谱峰 4 号多出一个

m/z 313 碎片，可能为脱掉一分子白藜芦醇结构单元

后的没食子酰基糖苷，故色谱峰 11 号推测为白藜芦

醇没食子酰葡萄糖。 
2.4.3  苯丁酮类  已知 4′-羟苯基-2-丁酮的碎片为

m/z 163，而 m/z 443，295，169 均为一系列物质脱掉

4′-羟苯基-2-丁酮碎片后产生的糖苷类碎片，故推测

色谱峰 5、14、21、24、26 号均为 4′-羟苯基-2-丁酮葡

萄糖。结合文献报道的特征裂解碎片[12]，推测色谱

峰 21 号为 4′-羟苯基-2-丁酮苯并吡喃糖苷，色谱峰

26 号为 4′-羟苯基-2-丁酮肉桂酰没食子酰基糖苷。 
2.4.4  蒽醌苷类  m/z 283 为大黄酸和大黄素甲醚

的准分子离子峰，m/z 269 为大黄素和芦荟大黄素，

没有进一步的特征裂解碎片，不能明确归属，结合

蒽醌结构的紫外特征吸收图谱，推测色谱峰 6、15、
19、20、22、23 号为蒽醌葡萄糖苷类物质。 

甘肃地区大黄 

四川地区大黄 

四川野生大黄 

青海地区大黄 

没食子酰基糖 
苷类 (200 μg·g−1)

苯丁酮类 
(mg·g−1) 

游离蒽醌 
(100 μg·g−1) 

蒽醌苷类 
(mg·g−1) 

二苯乙烯苷类 
(100 μg·g−1) 

番泻苷类 
(200 μg·g−1) 

鞣质类 
(500 μg·g−1) 
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3  讨论 
采用二极管阵列检测器做全波长扫描，考察不

同吸收波长下的图谱，重点考察了 230、254、270、
280、300 nm 处的谱图特征。结果表明 280 nm 处各

成分具有较好的紫外吸收，色谱信息 为丰富，基

线平稳。 
实验过程中对其甲醇、丙酮、水和甲醇–水、

丙酮–水不同比例的混合液提取物分别进行考察，

结果显示甲醇–水（80∶20）提取物出峰较好，考

虑到大黄中已报道的各类有效成分多为弱酸性物

质，故参照日本药局方之本法[13]，选择弱碱性提取

溶剂进行优化， 终确定实验中样品均采用甲醇–

0.2% Na2CO3（80︰20）提取。同时提取样品时对

样品分别浸泡、超声处理和加热回流处理，实验结

果表明以上条件下，三者结果无明显差异，为保证

提取完全，故规定实验中样品提取方式为浸泡 30 
min、超声提取 20 min。 

实验中比较了 ESI 正离子和负离子条件下获取

的信息。在正离子条件下，噪音的水平相对较高，

且蒽醌类成分未被检出；负离子检测结果优于正离

子，且在− 3.0 kV 时具有较高的信噪比。 
从图 2 上看，若只考虑《中国药典》2010 年版

的要求，对大黄检测 5 个游离蒽醌总量，各地大黄

均未显示出明显差异。综合考察 7 类特征成分时，

各产地间大黄却随指标成分不同而显示出差异。除

四川野生大黄各指纹成分具显著优势外，比较蒽醌

苷类的量，结果为四川＞青海＞甘肃；而比较没食

子酰基糖苷类和二苯乙烯苷类成分的量时，结果为

青海＞四川＞甘肃，这同时提示青海地区大黄可能

在改善肾功能、胃肠道保护、降脂等方面的药效优

于其他地区。该结果亦提示若是以泻下为目的，则

推荐选择青海地区产大黄药材，而若是以治疗高血

脂症为目的时，使用四川地区产大黄药材将可能呈

现 佳的药效。这些都将会为复方制剂中大黄药材

基源选择提供依据。 
本实验建立了 HPLC-DAD-MS 大黄药材质量

评价方法，并对特征成分的量进行考察，从这些特

征成分的量可以来推算药材的量效关系，可以预测

不同产地的大黄药材之间的质量差异。但由于现有

的标准物质仍较少，不能完全涵盖大黄 HPLC 图谱

中所有特征峰，HPLC-DAD-MS 只能够推测特征峰

的信号归属，并以母核结构计算各类成分的相对量，

有一定不严谨之处。下一步工作将会以分离和确定

各个特征峰成分结构为重点，并同时扩大道地产区

的药材样本量，尤其是青海和甘肃地区典型样本的

采集，以达到全面且准确地评价全国道地产区大黄

药材质量的目的。而在此基础上，如果进一步开展

谱效学研究，尤其是从药材到炮制品的物质基础变

化所产生的药效差异，可使中药质量与其药效真正

结合起来，有助于阐明中药作用机制，完成谱–量

学向谱–效学研究的跨越[14]。 

致谢：本实验所用 20 批药材之大部分均系作者

亲自前往道地产区采挖，在此特别鸣谢成都新荷花

中药饮片有限公司刘震东副总经理及该公司所属大
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