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基于理气关键药效成分的厚朴药材质量的近红外快速评价  
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摘  要：目的  基于厚朴中具有 Ca2＋拮抗作用的关键药效成分以及《中国药典》2020 年版规定的质控指标，建立一种快速

分析厚朴药材品质与等级的方法。方法  采用 HPLC 技术结合瞬时受体电位 V4（TRPV4）-Ca2＋双荧光素酶报告基因实验对

厚朴中的活性成分进行筛选，确定厚朴中的潜在生物标志物。采用《中国药典》2020 年版方法对厚朴药材中厚朴酚、和厚朴

酚、灰分、酸不溶性灰分和水分等 5 项指标进行测定。利用近红外光谱技术（NIRS）构建上述检测指标与光谱之间的拟合

模型，确定综合评价指数（Fq）用于厚朴药材检测及分级评定，并采用 TRPV4-Ca2＋拮抗活性检测实验对上述评价系统进行

验证。结果  23 批次厚朴的 HPLC 图谱中共检测出 16 个共有成分，经活性筛选确定其中的关键药效成分为厚朴酚与和厚朴

酚。经对 60 批次厚朴样品的检测，建立了上述 5 项检测指标的近红外光谱预测模型。经各指标的偏离度计算及权重分配优

化，最终确定厚朴药材 Fq 的计算公式。经验证厚朴样品的 Fq值呈高斯分布，依据正态分布概率将其划分为 5 个等级，经实

际测试及活性验证检测，证实本研究所构建的等级评价方法效果良好。结论  该方法基于现行的《中国药典》监管体系，实

现了对厚朴药材品质的快速综合评价与等级区分，为中药材的科学监管提供了新的解决方案。 
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Abstract: Objective  To establish a method for rapid analysis of the quality and grade of Magnolia Officinalis Cortex (MOC) based 

on the key pharmacodynamic components with Ca2＋antagonism and the quality control indexes specified in the 2020 edition of Chinese 

Pharmacopoeia. Methods  HPLC combined with TRPV4-Ca2＋dependent double luciferase reporter gene system was used to screen 

the active components in MOC to determine its potential biomarkers. The Chinese Pharmacopeia (2020 Edition) was used to determine 

five indexes of magnolol, honokiol, ash, acid insoluble ash and moisture in MOC. Near-infrared spectroscopy (NIRS) was used to 

construct a fitting model between the above detection indexes and spectra. A comprehensive evaluation formula (Fq) was built to detect 

and grade herb drug samples. Evaluation test of TRPV4-Ca2＋antagonistic activity was used to verify the above evaluation system. 

Results  A total of 16 common components were detected in the HPLC patterns of 23 batches of MOC samples and the key 

pharmacodynamic ingredients were identified to be magnolol and honokiol. The NIRS prediction model was built based on 60 batches 

of MOC samples and incorporated the five detection indices. After calculating the deviation of each indicator and optimizing the weight 

distribution coefficients, the final Fq calculation method for MOC was established. The Fq values detection curve was found to follow 
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a Gaussian distribution. Based on this normal distribution, the samples were classified into five categories according to their probability 

density. Empirical testing and activity validation confirmed the effectiveness of the grading evaluation method established. Conclusion  

Based on the current regulatory system of the Chinese Pharmacopeia, the method realizes the rapid comprehensive evaluation and 

grade differentiation of the quality of MOC. It provides a new solution for the scientific supervision of Chinese herbal medicines. 

Key words: Magnolia officinalis Cortex; Ca2＋ antagonism; TRPV4; NIRS; quality evaluation; comprehensive evaluation index; 

magnolol; honokiol; ash; acid insoluble ash; moisture 

 

厚 朴 来 源 于 木 兰 科 植 物 厚 朴 Magnolia 

officinalis Rehd. et Wils 或凹叶厚朴 M. officinalis 

Rehd. et Wils. var. biloba Rehd. et Wils. 的干燥干皮、

根皮及枝皮。收载于《中国药典》2020 年版一部，

始载于《神农本草经》，列为中品，具有燥湿消痰、

下气除满的功效[1]。现代药理学研究表明，厚朴对

消化、神经、心血管与呼吸系统等均具有明显的药

理活性，临床常与半夏、大黄、枳实、麻黄等配伍

使用，治疗便秘、胃溃疡、胃食管反流、咳嗽、变

异性哮喘以及慢性支气管炎等病症[2-6]。化学成分研

究表明，厚朴主要包括酚类、挥发油及生物碱类等[7]，

《中国药典》2020 年版中将厚朴酚与和厚朴酚作为

厚朴含量测定指标。 

现有厚朴的检测方法包括传统的性状鉴别和

显微鉴别，光谱技术中的红外光谱、紫外光谱和荧

光光谱，色谱鉴别技术中的气相色谱（GC）、薄层

色谱（TLC）和高效液相色谱（HPLC）以及 DNA

序列分析等多种技术。然而上述检测方法耗时较

长、程序较多、且检测项较为单一，难以全面评估

药材的整体质量。因此，如何建立一种简便、快速、

全面的质量评价方法，为中药厚朴的质量提供有力

保障，是厚朴质量控制中亟待解决的问题。在众多

质量检测技术中，近红外光谱技术（NIRS）作为一

种简单、快速、低成本、环保、不损伤样品、可实

现全过程自动检测的集成分析技术，近年来被广泛

应用于制药、农业、食品、工业化工等各个领域[8-13]。 

瞬时受体电位 V4（TRPV4）是 TRP 家族中的

阳离子通道之一，具有高度的 Ca2＋渗透性[13]，本课

题组前期研究发现厚朴可通过靶向抑制 TRPV4 有

效控制由乙酰胆碱刺激 M 受体触发的膜电位变化，

降低电压门控通道的开放，从而减少外钙内流，抑

制小肠平滑肌收缩，缓解胃肠道炎症及肠道刺激，

发挥理气功效[14]。故本研究基于厚朴的理气作用，

采用拮抗 TRPV4-Ca2＋活性的双荧光报告基因检测

系统对厚朴中的相关质量标志物（Q-Marker）进行

筛选确证，通过整合基于 Q-Marker 的近红外快检

手段以及建立综合评价指数（Fq）体系，实现对厚

朴品质的快速评价，为实现厚朴品质智能分级管理

提供新的思路和方法[15-17]。 

1  仪器与材料 

1.1  仪器 

LC-20AT 型高效液相色谱仪、SPD-20A 检测

器，日本岛津公司；Master10D 型傅里叶变换近红

外光谱仪，中国荧飒光学公司；TENSOR 37 型近红

外光谱仪，德国 Brucker 公司；Spark 型多功能酶标

仪，上海 TECAN 公司；HU3120B 超声仪，天津恒

奥科技公司；DZKW-4 型电热恒温水浴锅，北京永

光明医疗仪器公司。 

1.2  药材 

60 批厚朴样品分别购自洪雅县瓦屋山药业有

限公司维康大药房旗舰店（S1～S10），产地四川，

批号 231001～231010；安国市安兴中药饮片有限公

司安顺宜唐医药旗舰店（S11～S20），产地四川，批

号C183230102～C183230111；四川五盛药业集团有

限责任公司聚上阁大药房旗舰店（S21～S30），产地

四川，批号 230701-230710；康美药业股份有限公司

康美官方旗舰店（S31～S40），产地湖南，批号

230950381～230950390；浙江胡庆余唐本草药物有

限公司胡庆余唐大药房（S41～S50），产地四川，批

号 23090601-23090610；河北楚风中药饮片有限公

司上元唐大药房旗舰店（S51～S60），产地四川，批

号 CJ0119230901～CJ0119230910。另外，10 批评价

用凹叶厚朴样本，批号（P1～P10），由广西中医药

大学提供。所有供试样品均由广西中医药大学郝二

伟教授鉴定。 

1.3  试剂 

质粒 PGL4.30（货号 E1910）和 Renilla（货号

E2910），美国 Promega 公司；PEI（货号 HY-K2014）

转染试剂，美国 protein 公司；双荧光素酶报告基因

试剂盒（货号 E2940），美国 Promega 公司；厚朴酚

（批号 M111378-5g，质量分数＞98%），上海阿拉丁

生物科技有限公司；TRPV4 cDNA质粒（HG30078），
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北京义翘神州科技股份有限公司；和厚朴酚（批号

XP20230116，质量分数＞95%），上海 3AChem 公

司；GSK219387、GSK1016790A，美国 MCE 公司。

其他均采用市售分析纯试剂。 

1.4  细胞 

人体肾脏细胞系 HEK293T，购于北京博奥派克

生物科技有限公司。 

2  方法与结果 

2.1  厚朴理气药效成分筛选 

2.1.1  厚朴指纹图谱的构建   

（1）色谱条件：Cosmosil HPLC®C18 型色谱柱

（250 mm×4.6 mm，5 μm）；流动相为 0.1%甲酸水

溶液（A）-乙腈（B），梯度洗脱：0～6 min，5%～

10% B；6～60 min，10%～25% B；60～65 min，

25%～30% B；65～70 min，30%～50% B；70～80 min，

50%～90% B；80～100 min，90%～100% B；柱温

33 ℃；进样量 10 μL；体积流量 1.0 mL·min−1，检测

波长 240 nm[18-19]。 

（2）对照品溶液的制备：取厚朴酚对照品、和

厚朴酚对照品适量，精密称定，加甲醇制成质量浓

度分别为厚朴酚 40 μg·mL−1、和厚朴酚 24 μg·mL−1

的混合对照品溶液。 

（3）供试品溶液的制备：取本品粉末（过三号

筛）约 1 g，置具塞锥形瓶中，加水 20 mL，加热回

流 30 min，放冷，离心 10 min（转速 10 000 r·min−1，

离心半径 10 cm），取上清液 1 mL，蒸干，加甲醇

25 mL，超声处理 30min（功率 250 W、频率 40 kHz）

放冷，摇匀，0.22 μm 滤过，即得供试品溶液。 

（4）精密度考察：取 S1 样品粉末，按“2.1.1

（3）”项下方法制备供试品溶液，按照“2.1.1（1）”

项下方法连续进样 6 次，计算相应色谱图中共有峰

峰面积。结果显示其相对标准偏差（RSD）≤0.68%，

提示该设备精密度良好。 

（5）重复性考察：取 S1 样品粉末，按“2.1.1

（3）”项下方法平行制备供试品溶液 6 份，按照“2.1.1

（1）”项下方法进行测定。结果显示共有峰峰面积

RSD≤1.3%，提示该方法重复性良好。 

（6）稳定性考察：按“2.1.1（3）”项下方法制

备供试品溶液，分别于制备后 0、120、240、360 min

进行测定。结果显示共有峰峰面积 RSD≤0.47%，

说明样品在 360 min 内稳定性良好。 

（7）指纹图谱的建立及相似度评价：取编号

S1～S23 的厚朴样品，按“2.1.1（1）”项下色谱条

件测定，记录各批次样品的色谱图，并采用《中药

色谱指纹图谱相似度评价系统》（2012 版）以 S1 图

谱作为参照图谱进行多点校正，平均数法（时间窗

0.1 min）生成对照图谱 R，以 7 号峰为参照峰，计

算各共有峰的相对保留时间。图 1 结果显示 23 批

厚朴样品的指纹图谱与对照指纹图谱相似度在

0.909～0.985，其中 16 个共有峰相对保留时间的

RSD≤1.9%，表明相似性较好，各批次样本间成分

组成差异较小。 

2.1.2  TRPV4-Ca2＋拮抗谱效筛选  实验设置对照

组（空白培养基）、模型组（GSK101，1 nmol·L−1）、 

 

图 1  23 批厚朴的 HPLC 指纹图谱 

Fig. 1  HPLC fingerprint pattern of 23 batches of Magnolia Officinalis Cortex 
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阳性药组（GSK219，5 μmol·L−1）和 23 批（S1～

S23）厚朴提取物组[生药量 0.5 mg·mL−1，按照

“2.1.1（3）”项下方法制备供试品溶液，蒸干甲醇，

溶于 1 mL DMSO 中，给药前取 100 μL 的 DMSO

溶液稀释于 10 mL 空白 DMEM 培养基中][20]。将

HEK293T 细胞以每孔 5×103 个细胞的密度铺于 96

孔板进行培养，孔内细胞融合度达到 50%～70%时，

向每孔中加入 PGL4.30 质粒 100 ng、荧光素酶内参

质粒 Renilla 10 ng 与 TRPV4 质粒 50 ng，混合后共

同转染 HEK293T 细胞，每孔加入 100 μL DMEM 培

养基，置于 37 ℃、5% CO2 培养箱中培养 24 h，除

对照组以外，各组分别给予 1 nmol·L−1的 GSK101 进

行造模，阳性药组给予 5 μmol·L−1 的 GSK219 作

为阳性对照，提取物组加入生药量 0.5 mg·mL−1 的

厚朴提取物。给药 6 h 后收集细胞，参照试剂盒说

明书进行报告基因检测，依据相对荧光强度比值

（Ca2＋/Renilla）计算 Ca2＋相对抑制活性。 

使用双荧光报告系统分别对指纹图谱所确定

的 16 个共有峰组分进行 Ca2＋拮抗活性评价，同

时利用 SPSS 27.0.1 软件通过双变量相关性分析

方法考察 23 批次药材中各组分含量的差异与 Ca2

＋
拮抗活性的相关性。结果显示（图 2-A），13、14

号峰的 Ca2＋拮抗相关性系数最高，分别为 0.312、

0.592，提示其可能为厚朴中的主要活性成分。富

集后经 UPLC/Q-TOF 分析以及与对照品比对，最

终确认为和厚朴酚（m/z 265.1426 [M－H]
－
）与厚

朴酚（m/z 265.1426 [M－H]
－
）[20]，液质分析结果

见图 2-C。 

基于药效成分筛选结果，采用对照品进行活性

验证分析，并与 TRPV4 激动剂 GSK101 以及抑制

剂 GSK219 进行比较，以证明其作用效果。实验按

“2.1.2”项下方法进行，设置对照组（空白培养基）、

模型组（GSK101，1 nmol·L−1）、阳性药组（GSK219，

5 μmol·L−1）、厚朴酚组（10.0、1.0、0.1 μmol·L−1）、

和厚朴酚组（10.0、1.0、0.1 μmol·L−1）。结果表明，

厚朴酚与和厚朴酚均能较好抑制胞内 Ca2＋浓度的

升高（图 2-B）。因此，确认厚朴酚与和厚朴酚为厚

朴中基于 TRPV4 发挥理气药效的 Q-Marker。

 

A-峰面积与 Ca2+拮抗活性的相关性分析结果；B-厚朴酚与和厚朴酚的 TRPV4-Ca2+拮抗活性评价(n＝6)；C-峰 13、14 的液质分析结果；与对照组

比较：###P＜0.001；与模型组比较：***P＜0.001。 

A-correlation analysis results between peak area and Ca2+ antagonistic activity; B-evaluation of the TRPV4-Ca2+ antagonistic activity of magnolol and 

honokiol (n＝6); C-LC-MS identification of peak 13, 14;  ###P < 0.001 vs control group; ***P < 0.001 vs model group vs model group. 

图 2  厚朴 Ca2+拮抗活性成分的谱效筛选结果 

Fig. 2  Spectral screening results of Ca2+ antagonistic active ingredient in Magnolia officinalis Cortex
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2.2  厚朴 NIRS 定量模型的构建 

2.2.1  建模方法及评价指标的选取  本研究利用

NIRS 构建厚朴药效成分及药典规定质控成分的含

量与光谱之间的拟合模型，以偏最小二乘法（PLS）

进行成分定量模型的构建，选取最佳主因子数，对

光谱的不同预处理方法及建模波段进行筛选，以校

正集相关系数（R2
cal）、验证集相关系数（R2

pre）、校

正均方根偏差（ RMSEC ）、预测均方根偏差

（RMSEP）、交叉验证均方根误差（RMSECV）、性

能偏差比（RPD）、预测相对偏差（RSEP）为指标

评价模型优劣[21]。其中 R2
cal、R2

pre 表示样品实测值

与模型预测值的拟合程度，数值越大说明模型的准

确度越高；RMSECV、RMSEC、RMSEP、RSEP 通

常用来判断模型的预测误差，这些指标值越低代表

模型的稳定性越好。 

2.2.2  厚朴药效成分及药典规定质控成分测定  

厚朴酚、和厚朴酚、水分、灰分及酸不溶性灰分等

5 项指控成分分别按照《中国药典》2020 年版规定

方法测定[1]。 

2.2.3   NIRS 光谱采集 

（1）厚朴样品光谱采集：取厚朴药材适量，

放于粉碎机中进行粉碎，粉碎 2 min 后，过二号

筛，即得。Master 10D 傅里叶变换近红外光谱仪

开机稳定 30 min 后采集背景光谱，背景采集完毕

后，将大约 1 g 的供试品粉末均匀地倒入直径 2 cm

的石英杯中，铺平，在漫反射模式下，扫描并采

集 NIRS 光谱信号。设定光谱采集范围为 12 000～

4 000 cm−1，分辨率为 8 cm−1，每个光谱扫描 64

次。每个批次样品平行测定 3 次，取平均光谱进

行后续分析。 

（2）厚朴酚与和厚朴酚对照品光谱采集：厚朴

酚与和厚朴酚对照品分别配制成 1、5、10 mg·mL−1

的氘代 DMSO 溶液。使用布鲁克 Tensor 37 型号的

傅里叶变换近红外光谱仪，采用 2 mm 光程的玻璃

杯应用透射检测元件、铟镓砷检测器进行光谱采集,

具体采集光谱方法同上。 

2.2.4  校正集与验证集样品的选择  运用 Matlab

的 randperm 函数在厚朴样品中随机选取 10 批样本

作为验证集，剩余 50 批样品作为校正集。按照《中

国药典》2020 年版中规定方法对厚朴样品的 5 项指

标进行测定。结果显示，校正集的各个质控成分含

量范围均大于验证集，表明校正集和验证集是合理

分布的。 

2.2.5  NIRS 预处理方法、波数范围及主因子数的

选择 

（1）预处理方法的选取：厚朴样品的颗度、颜

色及仪器响应等因素对光谱的影响，会导致其近红

外光谱和基线产生漂移，为排除仪器无关信息及噪

声干扰，对原始光谱信号进行预处理[21]。分别采用

一阶导数（FD）、消除常数偏移量（ECO）、多元散

射校正（MSC）、最大最小归一化（MMN）、正态变

量校正（SNV）等方法，及 FD＋MSC 和 FD＋SNV

等组合方法，对光谱进行预处理，结合波数范围选

取最佳预处理方法。 

（2）波数范围的选取：为提高模型的专属性，本

研究通过对比厚朴样品与厚朴酚及和厚朴酚标品光

谱中的特征吸收峰，进行最佳建模波段筛选。比较厚

朴酚与和厚朴酚对照品溶液的近红外光谱图可知，

二者在 4 056～4 395、4 585～5 000、5 017～5 341、

5 814～6 250、6 872～7 326 cm−1出现相似的吸收峰。

厚朴药材样品的光谱在上述范围中也有相似的吸收

峰出现（图 3）。其中，波数范围 4 056～4 395 cm−1

为芳环上的甲基 C-H 弯曲振动基频二级倍频谱带；

4 585～5 000 cm−1为芳环 C-H 伸缩振动，弯曲振动

和变形振动的组合频；5 017～5 341 cm−1为 O-H 伸

缩振动，弯曲振动的组合频；5 814～6 250 cm−1为芳

环 C-H 及与芳环相连的甲基 C-H 伸缩振动一级倍频

谱带；6 872～7 326 cm−1为 O-H 伸缩振动基频的一

级倍频谱带；以上信息可以部分体现厚朴酚与和厚

朴酚的结构特征。 

 

图 3  NIRS 波数范围分析结果 

Fig. 3  Analysis results of NIRS wavenumber range  

（3）主因子数的选取：主因子数的合理选择对

模型性能和预测精度至关重要。因子数过少可能导

致关键信息丢失，引发“欠拟合”，降低模型泛化能

力；过多则可能引入噪声，导致“过拟合”，增加预

测误差[22]。本研究采用交叉验证法以 RMSECV 作

为核心指标进行优化。运用 OPUS 7.5 软件的波数
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区间优化功能对 5 项指标的最佳建模区间、波数范

围及主因子数进行筛选，结合模型 R2
cal、R2

pre、

RMSECV、RMSEP、RSEP、RMSEC、RPD 的检测

结果确定了建模的最佳光谱预处理方法。其中厚朴

酚、和厚朴酚、水分、总灰分、酸不溶性灰分的光

谱预处理方法分别为 ECO、FD+SNV、SSL、FD、

MMN，其光谱预处理方法、波数区段范围及主因子

数具体见表 1 及图 4。

表 1  不同预处理方法、波数范围及主因子数对模型的影响 

Table 1  Effects of different spectra pretreatments, spectral section and principal factor on models 

指标 
预处理 

方法 
波数范围/cm−1 

主因 

子数 

校正集 验证集 

R2
cal RMSECV RPD RMSEC R2

pre RMSEP RSEP 

厚朴 

酚 

ECO 7 101.6～6 969.4、6 185.6～5 976.5、5 343.3～5 014.4 10 94.61 0.161 4.32 0.095 6 85.46 0.146 0.075 4 

SD 6 901.8～6 828.0、4 919.1～4 719.3 3 94.51 0.162 4.27 0.038 7 85.32 0.148 0.095 4 

MMN 6 901.8～6 828.0、4 919.1～4 519.5 6 94.51 0.162 4.27 0.120 0 85.39 0.188 0.119 0 

SNV 7 101.6～6 969.4、6 901.8～6 828.0、4 919.1～4 519.5 3 94.23 0.166 4.16 0.097 2 84.66 0.202 0.108 0 

FD＋SNV 6 901.8～6 828.0、4 919.1～4 519.5 4 93.05 0.183 3.79 0.142 0 84.21 0.197 0.128 0 

和厚 

朴酚 

FD＋SNV 6 185.6～6 081.0、5 343.3～5 014.4、4 919.1～4 519.5 10 87.04 0.144 2.78 0.075 6 86.94 0.143 0.202 0 

FD 6 901.8～6 828.0、6 185.6～5 976.5、 

5 343.3～5 014.4、4 919.1～4 519.5 

10 83.56 0.162 2.47 0.079 0 82.11 0.179 0.264 0 

SD 7 101.6～6 969.4、6 901.8～6 828.0、 

6 185.6～5 976.5、5 343.3～5 014.4 

8 81.98 0.170 2.36 0.067 2 84.36 0.216 0.291 0 

FD＋MSC 6 185.6～5 976.5、5 343.3～5 014.4、4 919.1～4 519.5 9 72.70 0.209 1.91 0.112 0 69.54 0.434 0.653 0 

MMN 6 901.8～6 828.0、5 343.3～5 014.4、4 919.1～4 519.5 9 68.16 0.226 1.78 0.138 0 66.35 0.491 0.669 0 

水分 

 

SSL 6 007.3～5 742.9、5 257.2～4 719.3 8 86.12 0.214 2.53 0.146 0 85.81 0.180 0.026 8 

ECO 7 046.3～7 018.6、6 268.6～5 742.9、5 257.2～4 719.3 10 81.76 0.245 2.34 0.193 0 81.30 0.171 0.029 5 

MSC 6 268.6～5 742.9、5 257.2～4 719.3 9 80.89 0.251 2.29 0.237 0 80.59 0.213 0.032 2 

FD＋SSL 6 268.6～5 742.9、5 257.2～4 719.3 8 79.60 0.259 2.21 0.261 0 79.3 0.266 0.033 6 

FD＋SNV 7 046.3～7 018.6、6 268.6～5 742.9、5 257.2～4 719.3 8 78.63 0.265 2.17 0.250 0 78.35 0.260 0.034 5 

灰分 

 

FD 8 595.5～7 624.2、7 329.1～6 911.0、5 497.0～4 928.3 8 85.12 0.207 2.6 0.144 0 88.38 0.205 0.055 0 

FD 8 109.8～7 624.2、7 329.1～6 911.0、5 497.0～4 928.3 7 70.88 0.290 1.85 0.173 0 73.60 0.246 0.065 2 

FD 8 109.8～7 624.2、7 329.1～6 911.0、5 497.0～4 928.3 6 78.94 0.246 2.18 0.156 0 81.99 0.221 0.059 3 

FD＋MSC 8 595.5～7 624.2、7 329.1～6 493、 

6 320.8～5 629.2，5 497～4 928.3 

7 73.12 0.278 1.93 0.168 0 75.93 0.239 0.064 0 

FD＋SSL 8 595.5～7 624.2、7 329.1～6 493.0、5 497.0～4 928.3 7 71.79 0.285 1.88 0.171 0 74.55 0.243 0.065 2 

酸不 

溶性 

灰分 

MMN 7 501.2～6 099.5、5 450.9～4 599.4 10 86.91 0.191 2.77 0.160 0 91.26 0.142 0.081 0 

MMN 7 501.2～6 099.5、5 450.9～4 599.4 9 85.32 0.203 2.62 0.163 0 85.86 0.145 0.083 5 

MSC 7 501.2～6 099.5、5 450.9～4 599.4 9 84.49 0.208 2.54 0.166 0 83.02 0.146 0.084 3 

MSC 7 501.2～6 099.5、5 450.9～4 599.4 8 79.03 0.242 2.17 0.208 0 79.53 0.178 0.105 0 

SSL 7 501.2～6 099.5、5 450.9～4 599.4 10 78.84 0.243 2.17 0.281 0 76.35 0.199 0.126 0 

2.2.6  定量模型的建立及验证  按照《中国药典》

2020 年版中规定方法对 60 批厚朴样品的 5 项指标

进行测定，其中不合格品共有 7 个，占比为 11.67%

（图 5）。利用实测数据以及上述最佳光谱预处理方

法和波数区间建立定量分析模型，分别得到 5 项检

测指标的近红外预测模型（图 6），其总灰分、酸不

溶性灰分、水分、厚朴酚、和厚朴酚预测的 R2
cal 分

别为 0.851、0.869、0.861、0.864、0.946、0.870，

均＞0.85；RMSECV 分别为 0.207、0.191、0.214、

0.161、0.144，均为各自模型随变量变化的最小值。

利用上述模型对 10 个验证集样品进行检验，结果

显示 5 项指标的预测值与实测值之间的 R2
pre 分别

为 0.855、0.869、0.884、0.912 和 0.858（均＞0.85），

表明模型预测结果准确可靠。 
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图 4  NIRS 模型预处理方法及波数范围结果 

Fig. 4  NIRS model preprocessing method and wavenumber range results 

 

黑点表示合格样品，红点表示不合格样品，黑色实线为检测均值，红色虚线为检测限量。 

Black dots represent qualified samples, red dots represent rejected samples, the black solid line is the mean value, the red dotted line is the detection limit. 

图 5  《中国药典》2020 年版规定厚朴 5 项检测指标含量测定 

Fig. 5  Five indicator contents that pharmacopoeia specified in Magnolia officinalis cortex 

 

图 6  厚朴 5 项检测指标近红外检测模型 

Fig. 6  NIRS assay of five indicator contents in Magnolia officinalis cortex 

2.3  厚朴品质综合智能评价 

2.3.1  样本相对离散度的规定  《中国药典》2020

年版规定了厚朴药材的检查项含量上限，及其有效

成分含量的下限。考虑到检测指标与其品质正负相

关性的不同，将正相关离散度（Kin）按照公式（1）

计算，如厚朴药材中的厚朴酚、和厚朴酚；负相关

离散度（K′in）依据公式（2）进行处理，如总灰分、

酸不溶性灰分、水分。式中，xin 指第 i 个指标的第

n 个样品含量测定结果；xi̅指第 i 个指标含量的平均

值；Kin 和 K′in 分别表示第 n 个样品中第 i 个指标的

含量与其均值的比例。 

i
in

i

nx
K

x
＝

                         (1) 

' i
in

in

x
K

x
＝

                                (2) 

2.3.2  权重分配系数（Wi）及 Fq的确定  参照权重

分配系数（Wi）及综合评价指数（Fq）的概念[23]，

采用 L40（35）正交试验设计，对《中国药典》2020

年版规定项下的 5 个检测指标的权重分配系数 Wi

（W1～W5），分别在 3 个水平上进行优化，探究其对

 

 

 

 

 

 

 
   

FD 

 
 

SSL 

 

 

MMN 

0.5 

0.3 

0.1 

A
 

0.5 

0.3 

0.1 

A
 

0.05 

0.00 

−0.05 

−0.10 

A
 

 

0.20 

0.05 

−0.10 

 

A
 

0.001 

0.000 

−0.001 

−0.002 
A

 

 

1.750 

1.250 

0.750 

0.250 

A
 

10 000    8 000     6 000    4 000 

v/cm−1 

10 000    8 000     6 000    4 000 

v/cm−1 

10 000    8 000     6 000    4 000 

10 000    8 000     6 000    4 000 

v/cm−1 

v/cm−1 
10 000    8 000     6 000    4 000 

v/cm−1 

10 000    8 000     6 000    4 000 

v/cm−1 

FD＋SNV 

 

ECO 

 

raw spectrum 

 

 

 

 

8 

6 

4 

2 

0 

 

 

厚
朴

酚
与

和
厚

朴
酚

总
量

/%
   8 

6 

4 

2 

0 

 

 

灰
分

/%
   

4 

3 

2 

1 

0 

 

 

酸
不

溶
灰

分
/%

 

  

9 

8 

7 

6 

5 

 

 

水
分

/%
   

2% 

7% 

3% 

不得过15% 

 

 
 

 

 

 

5 

4 

3 

2 

1 

0 

 

 

预
测

值
/%

   

0   1   2   3    4   5 
实测值/% 

 

 

厚朴酚 

 

 

和厚朴酚 

 

 

水分 

 

 

灰分 

 

 

酸不溶灰分 

 

 

R2
cal＝94.61 

RMSECV＝0.161 
 
 
 

R2
cal＝87.04 

RMSECV＝0.144 
 
 
 

0     1     2      3 
实测值/% 

 

 

2.5 

2.0 

1.5 

1.0 

0.5 

0.0 

 

 

预
测

值
/%

   

8.0 

7.5 

7.0 

6.5 

6.0 

5.5 

 

 

预
测

值
/%

   

 

R2
cal＝86.12 

RMSECV＝0.214 
 
 
 

5    6    7    8    9  
实测值/% 

 

 

R2
cal＝85.12 

RMSECV＝0.207 
 
 
 

0     2     4     6 
实测值/% 

 

 

6 

4 

2 

0 

 

 

预
测

值
/%

   

0    1    2    3    4 
实测值/% 

 

 

R2
cal＝86.91 

RMSECV＝0.191 
 
 
 

4 

3 

2 

1 

0 

 

 

预
测

值
/%

   

样品 样品 样品 样品 

3 8 9 6 



第 48 卷第 4 期  2025 年 4 月     Drug Evaluation Research    Vol. 48 No. 4 April 2025  

     

·906· 

Fq 值（3）分布的影响。Fq代表综合评价指数得分，

Wi 为第 i 个指标的权重分配系数，m 为正相关指标

的个数，r 为负相关指标的个数。 

1 1

100× ＋ × ×＝
= =

 
 

 
 in in

m r

q i i

i i

F W K W K

           (3) 

首先设定权重分配系数之和为 100%，将药效

贡献显著的厚朴酚（W1）及和厚朴酚（W2）的权重

则在较宽区间内考察（15%～75%）；而对灰分（W3）、

酸灰（W4）和水分（W5）等非药效学指标的权重限

定在较小范围内（5%～20%），结果见表 2。 

各因素的水平取值依据 Design Expert 10.0 软

件确定。使用不同公式对 60 批样品进行 Fq 值计

算，依据样本中实际不合格样品的最高 Fq 值，进

一步计算各模型下以 Fq 值为限定条件下的不合

格样品数，比较不同公式下基于 Fq 值的不合格率

与真实不合格率相似度，同时确保低 Fq 值样品为

真实不合格样品。 

正交试验结果表明，当 W1～W5 的最佳权重依

次为 0.319、0.356、0.004、0.122 和 0.163 时，以 Fq

值计算的不合格率与实际样品不合格率相近且最

低（表 3），最终确定厚朴药材的 Fq值计算公式： 

 

表 2  权重分配系数正交实验因素与水平 

Table 2  Orthogonal experimental factors and levels of weight distribution coefficients 

水平 
因素 

W1 W2 W3 W4 W5 

1 0.150 0.150 0.050 0.050 0.050 

2 0.450 0.425 0.100 0.100 0.125 

3 0.750 0.700 0.150 0.150 0.200 

表 3  权重分配系数正交实验优化结果 

Table 3  Optimization results of orthogonal experiments on weight allocation coefficients 

序号 W1 W2 W3 W4 W5 不合格率/% 序号 W1 W2 W3 W4 W5 不合格率/% 

1 0.319  0.356  0.004  0.122  0.163  11.67 21 0.363  0.322  0.050  0.050  0.130  14.13 

2 0.318  0.285  0.150  0.050  0.196  12.44 22 0.347  0.333  0.050  0.050  0.143  15.20 

3 0.341  0.281  0.149  0.052  0.200  12.50 23 0.422  0.331  0.125  0.050  0.198  15.22 

4 0.398  0.278  0.150  0.050  0.146  12.60 24 0.359  0.337  0.050  0.050  0.143  15.22 

5 0.422  0.415  0.050  0.145  0.197  12.66 25 0.346  0.342  0.050  0.050  0.145  15.23 

6 0.397  0.334  0.146  0.050  0.200  12.69 26 0.414  0.371  0.150  0.113  0.200  15.23 

7 0.350  0.423  0.051  0.150  0.200  12.72 27 0.348  0.336  0.050  0.050  0.150  15.27 

8 0.422  0.421  0.058  0.150  0.200  12.73 28 0.354  0.338  0.054  0.050  0.137  15.27 
9 0.380  0.417  0.050  0.146  0.195  12.75 29 0.356  0.325  0.105  0.050  0.151  15.31 

10 0.394  0.397  0.050  0.140  0.200  12.87 30 0.436  0.399  0.137  0.150  0.200  15.40 
11 0.293  0.354  0.150  0.050  0.199  12.88 31 0.355  0.319  0.060  0.050  0.140  15.40 
12 0.409  0.408  0.050  0.138  0.200  12.96 32 0.344  0.334  0.052  0.050  0.164  15.47 
13 0.386  0.333  0.051  0.150  0.200  13.08 33 0.378  0.332  0.050  0.059  0.128  15.53 
14 0.437  0.309  0.050  0.150  0.198  13.55 34 0.372  0.373  0.050  0.101  0.190  15.54 
15 0.420  0.422  0.059  0.136  0.200  13.57 35 0.357  0.328  0.078  0.050  0.129  15.56 
16 0.386  0.349  0.150  0.083  0.200  13.61 36 0.357  0.323  0.082  0.050  0.132  15.57 
17 0.418  0.413  0.077  0.150  0.200  13.64 37 0.426  0.401  0.118  0.150  0.198  15.58 
18 0.367  0.357  0.137  0.050  0.117  13.69 38 0.359  0.352  0.050  0.062  0.150  15.63 

19 0.350  0.331  0.050  0.050  0.111  14.03 39 0.357  0.358  0.050  0.094  0.200  15.65 
20 0.361  0.328  0.050  0.050  0.127  14.11 40 0.352  0.326  0.075  0.050  0.169  15.73 

2.3.3  厚朴药材品质的综合评价与等级鉴定  将

60 批模型厚朴样本的 5 项指标数据输入 Fq 公式，

得到样本 Fq 值，如图 7-A、B 所示，60 批厚朴样

本的 Fq 值呈现正态分布特征（sig＝0.30＞0.05）。

60 批厚朴 Fq 得分的平均值为 95，不合格样本的 Fq

值均低于 76。依据 Fq 值正态分布特性，将其均分

3 4 5
1 2

1 2
3 4 5
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为 5 个等级：一等＞108，二等在 95～108，三等

在 86～95，四等在 76～86，五等＜76（图 7-C）。

五等样本占比＜11.67%，并与实际检测结果相符。

进一步采用该 NIRS 模型对来自广西的 10 批厚朴

样本进行综合评价及等级鉴定，结果为一等 3 批、

二等 2 批、四等 1 批、五等 4 批，与实测值结果保

持一致。 

2.4  基于 Fq的药材活性评价 

为了验证上述评价体系的合理性，选取上述评

价方法指认的一等、二等、五等不同等级的厚朴

样本各 3 批，采用“2.1.2”项下方法进行了 TRPV4-

Ca2＋拮抗活性验证。结果表明，与模型组相比，

实验样品均呈现一定的药理活性，且一等及二等

的厚朴样品其 Ca2＋
拮抗活性显著优于五等样品 

   

A-正交响应面结果分析；B-厚朴样品 Fq得分散点分布；C-正态分布区域及等级划分；D-系统评价验证结果；与对照组比较：###P＜0.001；与

模型组比较：*P＜0.05  **P＜0.01；与五等组比较：
ΔΔΔ

P＜0.001。黑色实线为检测均值，红色虚线为检测限量。 

A-Analysis of orthogonal response surface results; B-Distribution of dispersion points of M. officinalis samples by Fq; C-Normal distribution area and 

hierarchical classification; D-Results of systematic reviews validated; ###P＜0.001 vs control group; *P＜0.05  **P＜0.01 vs model group; ΔΔΔP＜0.001 

vs Fifth grade group. Black solid line is the mean value, red dotted line is the detection limit. 

图 7  厚朴药材的综合质量评价与等级鉴定 

Fig. 7  Comprehensive quality evaluation and grade appraisal of Magnolia officinalis Cortex

（P＜0.01）（图 7-D），证明该评价体系可实现不同

活性的厚朴等级的划分。 

3  讨论 

中药成分复杂功能主治多样，如何以活性成分

含量来衡量药材质量是目前有待解决的问题，单一

或少数指标作为质量评价的基准已逐渐显示出其

局限性，难以形成广泛的行业共识[24]。为保证中药

材质量评价的全面性、科学性和有效性，寻求一种

多指标综合性评价的方法迫在眉睫。白钢等[23]首次

提出 Fq 概念，尝试通过整合多指标体系，综合评价

药材的质量与活性。同时借助近红外光谱技术建立

多指标快检模型，结合 Fq实现了药材质量和等级的

快速评价。采用该方法完成了 500 批次当归药材的

5 项 Q-Marker 的含量近红外检测，通过其含量变化

分别预测出其药理活性，并通过限定 Fq 值的正态分

布的置信区间，筛选出功效相对稳定的药材，创建

了一种中药材品质快速评价体系[12]。 

本研究通过 HPLC 指纹图谱结合 TRPV4-Ca2＋

拮抗活性检测进行谱效筛选，发现具有 Ca2＋拮抗活

性的厚朴酚及和厚朴酚关键药效成分，并进一步结

合前期研究结果[14, 25]，确认其为厚朴理气作用的 Q-

Marker。进而结合《中国药典》2020 年版厚朴药材

中五项指标性成分的检测方法，分别建立了其近红

外检测模型，实现了对厚朴药材的综合评价及等级
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划分。本研究不仅为基于活性的 Q-Marker 筛选提

供了系统化的研究方法，还通过 NIRS 直接扫描厚

朴药材粉末，实现了对其多个指标参数的快速同步

测定。此外，通过引入了 Fq，结合不同检测指标的

离散度分析与权重分配评估，成功实现了对药材品

质的快检和评价，为我国药材市场的科学监管提供

了创新性方法。 
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