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金樱子HPLC多组分定量控制及化学计量学综合质量评价
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摘 要：目的  对不同产地金樱子进行综合质量评价，为其道地研究提供依据。方法  收集 8省 16批次金樱子样品，采用高

效液相色谱法同时检测金樱子中蔷薇酸、委陵菜酸、熊果酸、没食子酸、儿茶素、橙皮苷、芦丁、槲皮素、木犀草素、山

柰酚、芹菜素和鞣花酸含量，建立金樱子多组分定量控制模式；采用主成分分析（PCA）、正交偏最小二乘法-判别分

析（OPLS-DA）和熵权优劣解距离法（EW-TOPSIS）建立金樱子质量优劣评价模型，对其整体质量进行综合评价。结果  

12个成分在各自范围内线性关系良好，平均加样回收率 96.94%～100.05%，RSD为 0.72%～1.56%；16批样品聚为 3类；鞣

花酸、儿茶素、槲皮素和没食子酸可能是影响金樱子产品质量主要潜在标志物；EW-TOPSIS结果显示16批金樱子相对贴近

度（Jb）为 0.146 2～0.756 2，不同产地的金樱子品质差异较大。结论  所建立的方法操作便捷，结果准确，可作为金樱子多组

分定量控制方法；化学计量学及EW-TOPSIS法客观全面，可用于金樱子的整体质量评价。
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Abstract: Objective To comprehensive quality evaluation of Rosae Laevigatae Fructus (RLF) from different producing areas, and 

to provide basis for studying the geoherbalism of RLF. Methods The 16 batches of RLF samples from eight provinces were 

collected. The high performance liquid chromatography (HPLC) method was used to simultaneous determine contents of euscaphic 

acid, tormentic acid, ursolic acid, gallic acid, catechin, hesperidin, rutoside, quercetin, luteolin, kaempferol, apigenin and ellagic 

acid, and the multi-components quantitative control mode of RLF was established. The principal component analysis (PCA) and 

orthogonal partial least squares-discriminant analysis (OPLS-DA) were used to screen potential markers affecting the quality of RLF. 

The quality evaluation model of RLF was established by using entropy weight-technique for order preference by similarity to an 

ideal solution (EW-TOPSIS) method, and the overall quality was evaluated comprehensively. Results The 12 components showed 

good linear relationships in their own ranges. The average recovery were 96.94%—100.05% with the RSDs of 0.72%—1.56%. 

Ellagic acid, catechin, quercetin and gallic acid, may be the main potential markers affecting the quality of RLF. The results of EW-

TOPSIS analysis showed that the quality evaluation closeness (Jb) of 16 batches of RLF were 0.146 2—0.756 2, The quality of RLF 

from different producing areas was very different.Conclusion The established HPLC method is convenient in operation and accurate 

in results, and can be used as a quantitative control method for multi-components of RLF. Chemometrics and EW-TOPSIS method 

are objective and comprehensive, and can be used for the overall quality evaluation of RLF.
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金樱子为蔷薇科植物金樱子 Rosa laevigata 

Michx.的干燥成熟果实，具有涩肠止泻、固崩止带

和固精缩尿的作用，临床主要用于遗尿尿频、遗精

滑精、久泻久痢和崩漏带下［1］。现代研究表明，金樱

子具有保肾、抗菌抗炎、调节免疫、心血管保护等作

用［2-3］。金樱子主要成分包括黄酮类、三萜类、鞣质

类、苯丙素类、甾体类和多糖类等［2，4］。其收载于《中

国药典》2020年版，仅对金樱子多糖进行了定量控

制［1］，对其整体质量评价存在一定的不足。金樱子

为葆宫止血颗粒中主要药味之一，本研究收集广

西、贵州、广东、安徽、江苏、江西、湖南和湖北等 8省

16批金樱子药材，采用HPLC法同时测定蔷薇酸、委

陵菜酸、熊果酸、没食子酸、儿茶素、橙皮苷、芦丁、

槲皮素、木犀草素、山柰酚、芹菜素和鞣花酸含量，

建立金樱子多组分定量控制模式，采用主成分分

析（PCA）和正交偏最小二乘法 -判别分析（OPLS-

DA）等化学计量学方法筛选影响金樱子产品质量的

主要潜在标志物，利用熵权优劣解距离法（EW-

TOPSIS）建立金樱子质量优劣评价模型，以期为金

樱子整体质量控制提供科学的实验依据，同时为金

樱子道地研究提供数据支撑。

1　材料

1.1　试药

对照品熊果酸（批号 110742-201823，质量分数

99.9%）、槲皮素（批号 100081-201610，质量分数

99.1%）、芹菜素（批号 111901-202205，质量分数

98.4%）、山柰酚（批号 110861-202214，质量分数

97.4%）、橙皮苷（批号 110721-202220，质量分数

97.2%）、儿茶素（批号 110877-202306，质量分数

96.6%）、木犀草素（批号 111520-202107，质量分数

96.3%）、芦 丁（ 批 号 100080-202012，质 量 分 数

92.2%）、没食子酸（批号 110831-201906，质量分数

91.5%）、鞣花酸（批号 111959-201903，质量分数

88.8%）均由中国食品药品检定研究院提供；蔷薇

酸（批号 PRF22061404，质量分数 95.6%）、委陵菜

酸（批号 PRF22021441，质量分数 97.4%）由成都普

瑞法科技开发有限公司提供；金樱子药材采集地信

息见表 1，经翟英英副主任药师鉴定为蔷薇科植物

金樱子Rosa laevigata Michx.的干燥成熟果实；乙腈

和磷酸为色谱纯，其他试剂为分析纯。

1.2　仪器

UltiMate 3000 型 HPLC 仪（美国赛默飞世尔科

技公司）；BP211D 型电子分析天平［赛多利斯科学

仪器（北京）有限公司］。

2　方法与结果

2.1　混合对照品溶液的制备

精密称取蔷薇酸、委陵菜酸、熊果酸、橙皮苷、

槲皮素、木犀草素、山柰酚和芹菜素对照品适量，用

75% 甲醇制成质量浓度分别为 0.042、0.026、0.058、

0.102、0.076、0.038、0.054、0.032 mg·mL−1 的混合贮

备液；精密称取没食子酸和芦丁适量，用 75% 甲醇

制成质量浓度分别为 0.432、0.170 mg·mL−1的混合

储备液；精密称取儿茶素和鞣花酸对照品适量，用

75%甲醇制成质量浓度分别为 0.830、1.160 mg·mL−1

的混合储备液。依次精密吸取上述 3个贮备液 0.5、

1.0、2.0 mL，置于同一 20 mL量瓶中，用 75%甲醇稀

释至刻度，制成蔷薇酸、委陵菜酸、熊果酸、没食子

酸、儿茶素、橙皮苷、芦丁、槲皮素、木犀草素、山柰

酚、芹菜素和鞣花酸质量浓度分别为 1.05、0.65、

1.45、21.60、83.00、2.55、8.50、1.90、0.95、1.35、0.80、

116.00 µg·mL−1的混合对照品溶液，0.22 μm微孔滤

膜滤过，备用。

2.2　供试品溶液的制备

取金樱子粉末约 1.0 g，精密称定，置具塞锥形

瓶中，精确加入 75%甲醇 25 mL，称定质量，置水浴

中回流提取 60 min，冷却，补足质量，摇匀，静置，

0.22 μm微孔滤膜滤过，备用。

2.3　色谱条件

Global Chromatography C18 色谱柱（250 mm×

4.6 mm，5 μm）；检测波长：0～21 min 210 nm检测蔷

薇酸、委陵菜酸和熊果酸，21～33 min 280 nm 检测

没食子酸、儿茶素和橙皮苷，33～55 min 350 nm 检

测芦丁、槲皮素、木犀草素、山柰酚、芹菜素和鞣花酸；流

动相为0.1%磷酸（A）-乙腈（B），体积流量1.0 mL·min−1，

梯度洗脱条件：0～12 min，25.0% B；12～21 min，25.0%→
32.0% B ；21 ～ 33 min ，32.0%→50.0% B ；33 ～

表1　16批样品采集地信息

Table 1　Information of collection locations of 16 batches 

of samples

编号

S1

S2

S3

S4

S5

S6

S7

S8

来源

广西兴安县

广西南丹县

贵州独山县

贵州普安县

广东德庆县

广东阳春县

安徽霍山县

安徽怀宁县

批号

211003

221101

211005

211001

221001

221003

221102

221005

编号

S9

S10

S11

S12

S13

S14

S15

S16

来源

江苏沭阳县

江苏东海县

湖北来凤县

湖北宣恩县

江西泰和县

江西樟树市

湖南沅陵县

湖南邵阳县

批号

211102

211106

221101

221003

221105

221001

211002

211006
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48 min，50.0%→62.0% B；48～52 min，62.0%→
70.0% B；52～55 min，70.0%→25.0% B；进样量

10 µL，柱温 30 ℃。供试品溶液与对照品吸收峰位

置相同，12种成分色谱峰对称度良好，与相邻色谱

峰分离符合《中国药典》要求。色谱图见图1。

2.4　方法学验证

2.4.1　线性关系考察 依次精密吸取“2.1”项 3 个

混合贮备液各 0.1、0.2、0.5、1.0、2.0、5.0 mL，分别置

于 6个 20 mL量瓶中，用 75%甲醇稀释至刻度，制成

6个混合对照品溶液。各精密吸取 10 µL进样，记录

峰面积。以质量浓度对峰面积进行线性回归分析，

结果见表 2。结果表明线性关系良好，标准曲线适

合用于含量测定。

2.4.2　方法学考察

精密度试验：精密吸取经微孔滤膜滤过的金樱

子（S1）供试品溶液 10 µL，重复进样 6次，检测峰面

积，蔷薇酸、委陵菜酸、熊果酸、没食子酸、儿茶素、

橙皮苷、芦丁、槲皮素、木犀草素、山柰酚、芹菜素和

鞣花酸峰面积的RSD值均小于2.0%。

稳定性试验：取 1份金樱子（S1）供试品溶液，制

备后经微孔滤膜滤过，每隔 2 h进样 1次，持续检测

至 24 h，检测峰面积，蔷薇酸、委陵菜酸、熊果酸、没

食子酸、儿茶素、橙皮苷、芦丁、槲皮素、木犀草素、

山柰酚、芹菜素、鞣花酸峰面积的 RSD 值均小于

2.0%。

重复性试验：取金樱子（S1）样品 6份，分别按供

试品制备流程制成供试品溶液，各精密吸取 10 µL，

检测峰面积，以峰面积外标法计算含量，蔷薇酸、委

陵菜酸、熊果酸、没食子酸、儿茶素、橙皮苷、芦丁、

槲皮素、木犀草素、山柰酚、芹菜素、鞣花酸含量的

RSD值均小于2.0%。

加样回收率试验：取 9份已知 12种成分含量的

金樱子（S1）干燥细粉各 0.5 g，精密称定，按已知各

成分含量的 80%、100%、120% 加入混合对照品溶

液，再按供试品制备流程制成加样供试品溶液，每

个浓度 3份，各精密吸取 10 µL进样测定，按《药典》

四部（9101）的方法计算平均加样回收率（RSD）分别

为 蔷 薇 酸 96.97% （1.33%）、委 陵 菜 酸

97.46%（1.52%）、熊果酸 97.62%（1.38%）、没食子酸

97.85%（1.56%）、儿茶素 100.05%（0.72%）、橙皮苷

97.89%（1.55%）、芦 丁 98.23%（1.16%）、槲 皮 素

97.99%（1.26%）、木犀草素 97.63%（1.17%）、山柰酚

96.94%（1.05%）、芹菜素 97.82%（1.15%）和鞣花酸

100.03%（1.12%）。结果均符合《中国药典》要求，表

明建立的方法准确度高。

1-蔷薇酸；2-委陵菜酸；3-熊果酸；4-没食子酸；5-儿茶素；6-橙皮苷；

7-芦丁；8-槲皮素；9-木犀草素；10-山柰酚；11-芹菜素；12-鞣花酸

1-euscaphic acid; 2-tormentic acid; 3-ursolic acid; 4-gallic acid; 5-cate‐

chin; 6-hesperidin; 7-rutoside; 8-quercetin; 9-luteolin; 10-kaempferol; 

11-apigenin; 12-ellagic acid

图1　对照品（A）、供试品（B）、空白溶剂（C）高效液相

色谱图

Fig. 1　HPLC chromatograms of reference substance (A), 

test substance (B), and blank solvent (C)

表2　金樱子中12个成分的线性关系

Table 2　Linear relationship of 12 constituents in RLF

成分

蔷薇酸

委陵菜酸

熊果酸

没食子酸

儿茶素

橙皮苷

芦丁

槲皮素

木犀草素

山柰酚

芹菜素

鞣花酸

回归方程

Y＝3.246 2×106 X＋516.20

Y＝1.719 4×106 X＋618.90

Y＝6.517 5×106 X－375.00

Y＝4.095 2×106 X＋1 026.7

Y＝2.403 6×106 X＋461.50

Y＝8.304 3×106 X＋1 545.8

Y＝3.718 5×106 X＋294.90

Y＝7.859 6×106 X－1 635.4

Y＝4.602 8×106 X－694.70

Y＝5.381 6×106 X＋928.50

Y＝2.936 7×106 X＋572.10

Y＝1.925 1×106 X＋479.40

线性范围/

（µg·mL−1）

0.21～10.50

0.13～6.50

0.29～14.50

2.16～108.00

4.15～207.50

0.51～25.50

0.85～42.50

0.38～19.00

0.19～9.50

0.27～13.50

0.16～8.00

5.80～290.00

r

0.999 2

0.999 9

0.999 5

0.999 8

0.999 3

0.999 7

0.999 6

0.999 2

0.999 9

0.999 8

0.999 4

0.999 6
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2.5　含量测定

取 16批金樱子样品（S1～S16），按供试品溶液

制备流程制成供试品溶液（每批平行 3份），精密吸

取 10 µL检测，记录峰面积，加载“2.4.1”项的标准曲

线，按峰面积外标法计算样品含量，结果见表3。

2.6　化学计量学评价模式的建立

PCA 将原有变量通过线性组合方式综合成少

数几个综合指标（主成分），用主成分代替原有变量

参与数据建模，降低了数据分析工作量，同时保留

原有变量绝大部分信息。以 16批金樱子中蔷薇酸、

委陵菜酸、熊果酸、没食子酸、儿茶素、橙皮苷、芦

丁、槲皮素、木犀草素、山柰酚、芹菜素和鞣花酸 12

个成分含量数据为变量，应用软件SIMCA 14.1对变

量组成的16×12矩阵数据构建PCA模型，结果提取

出 2个主成分，16批金樱子样品大致分成 3区，S1～

S6聚焦 1个区，S7～S10聚焦 1个区，S11～S16聚焦

1个区，所有数据点均在 95%置信区间内（图 2），表

明所有检测数据未见异常。为筛选影响品质的主

要因子，继续进行有监督模式的OPLS-DA，结果各

区散点更集中，分类更明显，其中模型参数 R2
X＝

0.993、R2
Y＝0.927、Q2＝0.793，表明 OPLS-DA 模型

预测能力好［5］（图 3、4）。图 4显示VIP＞1的组分分

别为鞣花酸、儿茶素、槲皮素和没食子酸，VIP值依

次为 2.097 6、1.849 3、1.046 5、1.010 1，表明上述 4个

组分对金樱子品质分组起决定性作用，是影响品质

的主要因子［6］。

2.7　EW-TOPSIS分析

中药材及中药饮片质量是当前中药质量评价

领域重点关注的问题。EW-TOPSIS模型非常适合

于化学成分复杂中药材的质量评价和分级，具有数

据量大、科学、直观、精准等优点，越来越多地被用

于中药材的质量评价中［7-10］。以 16批金樱子样品中

蔷薇酸、委陵菜酸、熊果酸、没食子酸、儿茶素、橙皮

表3　金樱子中12个成分含量（n=3）

Table 3　Determination of 12 components in RLF （n=3）

成分

S1

S2

S3

S4

S5

S6

S7

S8

S9

S10

S11

S12

S13

S14

S15

S16

质量分数/（mg·g−1）

蔷薇酸

0.019

0.020

0.025

0.023

0.024

0.026

0.015

—

0.015

—

0.033

0.034

0.032

0.035

0.030

0.027

委陵菜酸

0.012

0.015

—

0.014

—

0.012

0.016

—

0.012

—

0.010

0.009

0.009

0.008

0.008

0.011

熊果酸

0.031

0.040

0.036

0.038

0.035

0.033

0.025

0.018

0.027

0.019

0.029

0.035

0.024

0.030

0.043

0.026

没食子酸

0.451

0.499

0.437

0.461

0.423

0.407

0.384

0.372

0.394

0.358

0.578

0.613

0.553

0.601

0.588

0.565

儿茶素

2.324

2.508

2.669

2.587

2.824

2.747

2.167

2.008

2.254

2.089

3.233

3.155

3.447

3.337

2.992

3.077

橙皮苷

0.047

0.043

0.045

0.046

0.048

0.044

0.040

0.037

0.041

0.039

0.059

0.062

0.058

0.064

0.061

0.057

芦丁

0.182

0.205

0.245

0.232

0.257

0.272

0.295

0.264

0.252

0.301

0.178

0.152

0.220

0.165

0.148

0.193

槲皮素

0.035

0.040

0.040

0.043

0.044

0.039

0.025

—

0.025

0.027

0.038

0.029

0.041

0.034

0.022

0.037

木犀草素

0.021

0.024

0.023

0.025

0.026

0.022

0.018

—

0.019

—

0.033

0.031

0.032

0.035

0.030

0.028

山柰酚

0.027

0.025

0.021

0.024

0.020

0.020

0.015

—

0.018

—

0.030

0.032

0.033

0.038

0.035

0.029

芹菜素

0.015

—

0.017

0.018

0.018

—

0.021

0.022

0.021

0.022

0.013

0.013

0.012

0.015

0.014

0.015

鞣花酸

3.351

3.085

3.423

3.307

3.663

3.507

2.754

2.612

2.881

2.668

4.034

4.214

4.296

4.380

4.123

3.665

—未检出。

— indicates undetected.

图2　PCA得分图

Fig. 2　PCA score chart
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苷、芦丁、槲皮素、木犀草素、山柰酚、芹菜素、鞣花

酸12个组分的含量值为Xbc（b＝1，2，3，……，16；c＝

1，2，3，……，12），组成多指标决策矩阵。因 12个指

标成分均为药效成分，属于越大越优型指标，根据

正向指标公式：Xbc= Xbc - min ( Xc )
max ( Xc ) - min ( Xc )

对决策矩

阵进行归一化［7］。再将“2.6”项中 12 个组分的 VIP

值作为权重，将归一化后的数据与各组分权重相

乘，得加权决策矩阵，矩阵结果见表 4。以表 4中每

一组分的最大值为最优方案 Z+，最小值为最劣方案

Z−，则 12 个指标的 Z+依次为 0.247 1、0.189 2、1.038 

0、1.061 0、1.841 8、0.382 4、0.577 3、1.118 3、0.211 3、

0.244 0、0.176 3和 2.107 7，Z−均为 0。再按最优向量

欧氏距离（D+
b）计算公式D+

b＝ ∑c = 1

12 ( )Zbc - Z +
c

2
和最

差 向 量 欧 氏 距 离（D-
b）计 算 公 式 D-

b＝

∑c = 1

12 ( )Zbc - Z -
c

2
分别计算D+

b 和D-
b 值，最后根据公

式 Jb =
D-

b

D+
b + D-

b

计算相对贴近度（Jb），并根据 Jb大小

对样品质量进行排序（表 5）。结果显示 S11～S16

位于排名前 6 位，S1～S6 位于排名中间 6 位，S7～

S10位于排名后4位，排名越靠前，产品质量越优。

3　讨论

3.1　供试品提取方式的确定

本研究首先考察了一定梯度浓度的甲醇液：

50%甲醇、75%甲醇、甲醇，结果发现 75%甲醇提取

时，所测 12种成分的响应值最高。进而以 75%甲醇

为溶剂，采用超声和水浴回流，对比 10、30、45、

60 min 的提取效果，发现 75% 甲醇水浴回流提

取60 min时，12种成分的提取率最高。

3.2　检测波长的选择

金樱子中待检测组分蔷薇酸、委陵菜酸、熊果

酸、没食子酸、儿茶素、橙皮苷、芦丁、槲皮素、木犀

草素、山柰酚、芹菜素、鞣花酸检测波长主要集中在

200～400 nm。综合色谱峰丰度、基线平稳情况、色

谱峰数量等情况，最终选择波长 210 nm 检测蔷薇

酸、委陵菜酸和熊果酸［11-14］；280 nm检测没食子酸、

儿茶素和橙皮苷［15-17］；350 nm检测芦丁、槲皮素、木

犀草素、山柰酚、芹菜素和鞣花酸［18-21］。

3.3　指标成分的选择

金樱子主要成分包括黄酮类、三萜类、鞣质类、

苯丙素类、甾体类和多糖类等，其主要作用为抗氧

化和调节免疫，降糖调脂、保护肝肾及心血管等多

种药理作用都与其有关，还具有抑菌消炎、抗肿瘤

等作用［22-23］。研究表明，蔷薇酸、委陵菜酸和熊果酸

属于三萜类化合物，具有抗炎、抗肿瘤、抗菌、抗病

毒、溶血及杀软体动物等活性，同时还具有降低胆

固醇及抗高血脂、抗心肌缺血、提高记忆、抗生育等

作用［24］；没食子酸又名五倍子酸，属于多酚类化合

物，具有抗菌消炎、抗氧化、保护心血管系统、保护

神经系统、抗糖尿病、抗肝纤维化、抗肿瘤等作

用［25-26］；儿茶素、橙皮苷、芦丁、槲皮素、木犀草素、山

柰酚和芹菜素属于黄酮类化合物，总黄酮可改善高

脂血症大鼠脂代谢紊乱，能降低大鼠全血黏度，有

一定的抑制血小板聚集作用［27］；鞣花酸为鞣质类物

质，是金樱子发挥收敛止血、抗氧化、抗病毒等作用

的主要有效成分之一［2，28］。故选取以上 12个成分作

为指标成分进行定量分析。

本研究以 8 个省不同产地的 16 批金樱子为检

1-蔷薇酸；2-委陵菜酸；3-熊果酸；4-没食子酸；5-儿茶素；6-橙皮苷；

7-芦丁；8-槲皮素；9-木犀草素；10-山柰酚；11-芹菜素；12-鞣花酸。

1-euscaphic acid; 2-tormentic acid; 3-ursolic acid; 4-gallic acid; 5-cate‐

chin; 6-hesperidin; 7-rutoside; 8-quercetin; 9-luteolin; 10-kaempferol; 

11-apigenin; 12-ellagic acid.

图4　16批金樱子VIP图

Fig. 4　VIP images of 16 batches of RLF

图3　16批金樱子OPLS-DA得分图

Fig. 3　Score chart of OPLS-DA model for 16 batches of 

RLF samples
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测样品，采用ESM法对金樱子所含的蔷薇酸、委陵

菜酸、熊果酸、没食子酸、儿茶素、橙皮苷、芦丁、槲

皮素、木犀草素、山柰酚、芹菜素和鞣花酸等成分进

行定量分析，含量测定结果表明，不同产地的金樱

子各成分含量存在差异，难以直观评价，因此需要

适宜的分析方法对其多元活性成分进行综合评价。

进而结合化学计量学对检测结果进行分析，结果显

示同一产地的金樱子质量相对稳定，不同产地金樱

子中 12个组分含量差异较大。本研究建立了金樱

子 12种指标成分定量质控模式，所建立的方法简便

可行、准确性好，为其质量标准提升提供研究基础，

化学模式识别联合EW-TOPSIS法客观全面，可用于

金樱子的整体质量评价，为其道地性研究提供数据

支撑。
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表5　金樱子药材质量评价结果

Table 5　Quality evaluation result of RLF
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5
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