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基于多指标定量指纹图谱及大类成分分析的芍药甘草汤基准样品质量评价  
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摘  要：目的  构建芍药甘草汤基准样品 HPLC 指纹图谱及 11 种成分定量测定方法，同时建立大类成分总黄酮、总苷、总

酚、总多糖的 UV 含量测定手段，全面评价基准样品的质量，为芍药甘草汤基准样品质量控制提供依据。方法  运用高效液

相色谱法（HPLC）构建芍药甘草汤基准样品的 HPLC 指纹图谱，并同步实现 11 种指标成分的定量测定，同时，结合化学计

量学方法，明确芍药甘草汤基准样品的差异性特征成分；借助紫外-可见分光光度法，对芍药甘草汤基准样品中的总黄酮、

总苷、总酚、总多糖含量进行检测分析，在此基础上，深入剖析 11 个有效成分在总黄酮、总苷、总酚 3 个大类成分中的占

比情况，从而达成对芍药甘草汤基准样品质量的系统性、全面性评价。结果  建立了 17 批芍药甘草汤基准样品指纹图谱，

相似度均大于 0.9，标定了 13 个共有峰，指认了其中 11 个色谱峰信息；17 批芍药甘草汤基准样品中没食子酸、芍药内酯苷、

芍药苷、芹糖甘草苷、甘草苷、苯甲酸、1, 2, 3, 4, 6-五没食子酰葡萄糖、异甘草素、甘草素、异甘草苷、甘草酸铵的质量分

数分别为 2.72～4.92、4.82～19.44、29.68～40.98、2.94～6.10、5.47～7.90、1.31～3.44、0.83～1.10、0.67～0.96、0.78～1.52、

0.12～0.23、10.16～20.29 mg·g−1，芍药内酯苷、芍药苷、甘草酸铵为区分不同批次芍药甘草汤基准样品的差异性标志物；17

批基准样品总黄酮质量分数为 2.25%～3.45%、总苷质量分数为 9.40%～14.18%、总酚质量分数为 0.97%～2.19%、总多糖质

量分数为 45.44%～59.47%，大类成分总质量分数为 62.64%～75.97%；11 个定量指标在黄酮类、酚酸类、苷类成分占比分别

为 44.20%～54.19%、32.95%～59.76%、43.11%～61.70%。结论  建立的指纹图谱及质量分数测定方法可靠，重复性及准确

性良好，结合化学计量学筛选的质量差异物，可为后续质量评价研究提供依据。 
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Abstract: Objective  HPLC fingerprint chromatogram of the benchmark sample of the Shaoyao Gancao Decoction and the 

quantitative determination method of 11 components were established. Meanwhile, the UV content determination methods of the major 

components such as total flavonoids, total glycosides, total phenols and total polysaccharides were developed to comprehensively 

evaluate the quality of the benchmark sample and provide a basis for the quality control of the benchmark sample of the Shaoyao 

Gancao Decoction. Methods  The HPLC fingerprint chromatogram of the benchmark sample of the Shaoyao Gancao Decoction was 
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constructed by HPLC, and the quantitative determination of 11 index components was simultaneously achieved. In addition, the 

characteristic components of the benchmark sample of the Shaoyao Gancao Decoction were identified by chemometrics. The contents 

of total flavonoids, total glycosides, total phenols and total polysaccharides in the benchmark sample of the Shaoyao Gancao Decoction 

were detected by UV spectrophotometry. On this basis, the proportion of 11 effective components in the three major components of 

total flavonoids, total glycosides and total phenols was analyzed in depth to achieve a systematic and comprehensive evaluation of the 

quality of the benchmark sample of the Shaoyao Gancao Decoction. Results  The HPLC fingerprint chromatograms of 17 batches of 

benchmark samples of the Shaoyao Gancao Decoction were established, with similarity greater than 0.9. Thirteen common peaks were 

identified, and the information of 11 chromatographic peaks was recognized. The mass fractions of gallic acid, paeoniflorin, paeonol, 

apioside, liquiritin, benzoic acid, 1, 2, 3, 4, 6-pentagalloyl glucose, isoliquiritigenin, liquiritigenin, isoliquiritin and ammonium 

glycyrrhizinate in 17 batches of benchmark samples of the Shaoyao Gancao Decoction were 2.72—4.92, 4.82—19.44, 29.68—40.98, 

2.94—6.10, 5.47—7.90, 1.31—3.44, 0.83—1.10, 0.67—0.96, 0.78—1.52, 0.12—0.23 and 10.16—20.29 mg·g−1, respectively. 

Paeoniflorin, paeonol and ammonium glycyrrhizinate were the differential markers for distinguishing different batches of benchmark 

samples of the Shaoyao Gancao Decoction. The contents of total flavonoids, total glycosides, total phenols and total polysaccharides 

in 17 batches of benchmark samples were 2.25%—3.45%, 9.40%—14.18%, 0.97%—2.19% and 45.44%—59.47%, respectively. The 

total content of major components was 62.64%—75.97%. The proportions of 11 quantitative indicators in flavonoids, phenolic acids 

and glycosides were 44.20%—54.19%, 32.95%—59.76% and 43.11%—61.70%, respectively. Conclusion  The established 

fingerprint chromatogram and content determination method were reliable, with good repeatability and accuracy. Combined with the 

quality difference substances screened by chemometrics, it can provide a basis for subsequent quality evaluation research. 

Key words: Shaoyao Gancao Decotion; large class of ingredients; quantitative fingerprinting; UV-Vis spectrophotometry; 

chemoichiometry; paeoniflorin; paeonolide; ammonium glycyrrhizinate 

 

刘孝昌等[1]指出中药中的次生代谢物是中药有

效成分的物质基础，其常见类型包括生物碱类、黄

酮类、萜类、蒽醌类等。由于次生代谢物具有结构

复杂多样性的特征，导致部分特定结构的化合物存

在显著的含量差异性，单一成分的质量控制难以全

面反映中药整体质量。有研究发现，药物有效成分活

性高低与药物分离程度成反比，当成分分离至单一

状态时，其药理活性往往低于混合状态的总成分[2]，

因此，在新药研发中，聚焦于多成分-多靶点-多通路

协同作用的整体质量控制模式更具科学价值，而各

大类成分的含量研究是该模式的核心环节。目前，

大类成分含量测定常采用紫外-可见（UV-Vis）分光

光度法，通过特定波长下的吸光度（A）加和性表征

混合体系的总量信息。然而，该方法可能受体系内

其他成分的特异性干扰。通过 HPLC 的分离功能解

析复杂体系中的各组分贡献，结合 UV-Vis 的总量

测定优势，对于大类成分的精准定量与质量溯源具

有重要意义。 

经典名方芍药甘草汤收录于《古代经典名方目

录（第一批）》[3]，首载于东汉张仲景的《伤寒杂病

论》，原文为“伤寒脉浮，自汗出，小便数，心烦，

微恶寒，脚挛急……更作芍药甘草汤与之，其脚即

伸[4]”。全方由白芍、炙甘草两味药组成，具有柔肝

阴、柔筋止痛之效，是中医临床常用的缓急止痛之

方[5]，其中甘草具有抗肿瘤、抗炎、抗病毒、保肝等

作用[6]，白芍可镇痛、调节免疫、保肝、抗郁、保护

心血管、调节胃肠道功能[7]。化学成分研究表明，

芍药甘草汤内主要含黄酮类、三萜皂苷类、单萜苷

类、小分子酚酸类、多糖类及其他类化学成分[8]，

其中黄酮类、三萜皂苷类成分、多糖类主要来源于

甘草，单萜苷类、小分子酚酸类主要来源于白芍。 

以芍药甘草汤为例，近 10 年相关成分研究虽

已从单药（甘草、白芍提取物）层面逐步转向复方

体系层面，但研究内容仍以化学成分组成解析及指

纹图谱构建为主。单一依赖指纹相似度评价质量的

方式存在明显局限性[10]。中药指纹图谱具备整体

性与模糊性特征，能够最大程度体现样品中的定量

与定性信息，进而实现对中药及其制剂质量的综合

评价[11]。近年来，指纹图谱与有效成分定量相结

合、化学计量学分析与药效关联研究，已成为中药

质量标准创新的重要方向[12]。本研究采用指纹图

谱结合含量测定的方法，运用 UV-Vis 分光光度法

测定总黄酮、总苷、总酚、总多糖等大类成分的含

量，并结合聚类分析（CA）、主成分分析（PCA）

及正交偏最小二乘判别分析（OPLS-DA），量化多

批次基准样品的成分组成差异，明确可控成分的占

比分布，从而为芍药甘草汤质量标准的科学化构建

提供数据支撑。 
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1  材料与方法 

1.1  仪器 

Agilent 1260 高效液相色谱仪，美国安捷伦公

司；KQ-500DB 型数控超声波清洗器，昆山市超声

仪器有限公司；AL204 型万分之一天平，梅特勒-托

利多仪器上海有限公司；XP6 型百万分之一电子分

析天平，梅特勒-托利多仪器上海有限公司；Milli-Q 

Academic 纯水仪，美国密理博公司；H1650-W 型医

用离心机，湖南湘仪实验室仪器开发有限公司；HH-

6 数显恒温水浴锅，金坛市康华仪器制造有限公司；

UV-2700 紫外分光光度计，日本岛津公司；ZQTY-

50F 台式震荡培养箱，上海知楚仪器有限公司。 

1.2  材料 

对照品甘草苷（质量分数 95.2%，批号 111610-

202209）、甘草酸铵（质量分数 94.4%，批号 110731-

202122）、D-无水葡萄糖（质量分数 99.9%，批号

110833-202109）、没食子酸（质量分数 91.5%，批号

110831-2016050）、芍药苷（质量分数 98.1%，批号

110736-202447）、苯甲酸（质量分数 99.9%，批号

100419-201703），均购自中国食品药品检定研究院；

芍药内酯苷（质量分数 95.0%，批号 ST240711-071）、

异甘草苷（质量分数 99.7%，批号 DST240720-0151）、

甘草素（质量分数 99.7%，批号 DSTDG001002），

均购自成都乐美天医药科技有限公司；芹糖甘草苷

（质量分数 98.0%，批号 12797）、1, 2, 3, 4, 6-五没食

子酰葡萄糖（质量分数 99.7%，批号 17060201）、异

甘草素（质量分数 99.7%，批号 12750），均购自上

海诗丹德标准技术有限公司。乙腈为色谱纯，乙醇为

分析纯，超纯水为实验室自制。 

1.3  药材 

药材均经沈阳药科大学贾景明教授鉴定，甘草

为豆科植物甘草 Glycyrrhiza uralensis Fisch.的干燥

根和根茎，白芍为毛茛科植物芍药 Paeonia 

lactiflora Pall.的干燥根。芍药甘草汤样品 Y1、S1～

S9 所用药材购于亳州庭鑫堂药业有限公司，芍药

甘草汤样品 S10～S17 所用药材购于安徽新盛中药

饮片有限公司，详见表 1。 

2  方法与结果 

2.1  17 批芍药苷草汤基准样品的制备 

1 批质控样品及 17 批基准样品各味药材均产

自道地产区或主产区。采用随机数表法，将基准样

品中 2 味药各 17 批次药材组合成 17 批芍药甘草汤

基准样品，见表 1。 

表 1  1 批芍药苷草汤质控样品及 17 批芍药苷草汤基准样

品对应饮片批号 

Table 1  One batch of quality control samples of Shaoyao 

Gancao Decoction and 17 batches of of Shaoyao Gancao 

Decoction reference samples corresponding to batch 

numbers 

样品 
白芍 甘草 

批号 产地 批号 产地 

Y1 (质控) 230209 安徽 230227 新疆 

S1 230205 安徽 230228 内蒙古 

S2 230206 安徽 230237 新疆 

S3 230207 安徽 230234 新疆 

S4 230208 安徽 230235 新疆 

S5 230211 安徽 230236 新疆 

S6 230217 安徽 230240 甘肃 

S7 230215 安徽 230224 内蒙古 

S8 230216 安徽 230232 新疆 

S9 230220 安徽 230226 内蒙古 

S10 2302542-1 安徽 230225 内蒙古 

S11 2302542-2 浙江 230229 内蒙古 

S12 2302542-3 安徽 230230 内蒙古 

S13 2302542-4 浙江 230238 甘肃 

S14 2302542-5 安徽 230231 新疆 

S15 2302542-6 安徽 230223 内蒙古 

S16 2302542-7 浙江 230239 甘肃 

S17 2302542-8 浙江 230233 新疆 

本方中白芍以生品入药，甘草需炮制为炒甘

草，经查阅文献，结合关键信息及工艺考察后确定

炒甘草工艺为：取甘草原药材，除去杂质，洗净，

湿毛巾覆盖闷润 3～4 h，润至内外湿度一致、切厚

片（2～4 mm），将饮片至炒锅内，用文火炒至表面

微黄，略有焦香气，即得。所用药材及饮片均由康缘

药业股份有限公司提供，按照《中国药典》2020 年

版及内控标准检测，均符合要求。根据国家公布关键

信息及关键工艺参数[13]考察后确定芍药甘草汤基准

样品制备工艺，具体步骤如下：取白芍、炒甘草饮片

各 55.20 g，分别置于煎药壶中，加入 600 mL 纯化

水，浸泡 30 min，煎煮时闭盖，武火煮沸后转为文

火煎至约 300 mL，趁热使用 200 目纱布自然过滤，

直接冷冻干燥。即得芍药甘草汤质控样品（Y1）及

芍药甘草汤基准样品（S1～S17）喷干粉。同法制备

缺甘草、缺白芍阴性样品。 

2.2  指纹图谱研究 

2.2.1  色谱条件  采用 Waters XBridge C18 色谱柱

（150mm×4.6 mm，3.5 μm），流动相为乙腈（A）-
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0.05%磷酸溶液（B），梯度洗脱 0～8 min，7%～14% 

A；8～10 min，14%～16% A，10～20 min，16%～

18%A；20～26 min，18%～22% A；26～29 min，22%～

30% A；29～41 min，30%～33% A；41～53 min，33%～

45% A；53～57 min，45%～70% A；57～60 min，70%～

90% A；60～65 min，90% A，柱温 25 ℃，体积流量

0.4 mL·min−1，检测波长为 230 nm，进样量 2 μL。 

2.2.2  供试品溶液的制备  精密称取样品 2 g，置

150 mL 具塞锥形瓶中，精密加入 50 mL 水，密塞，

称定质量，加热回流提取 1 h。放冷，再称定质量，

用水补足减失的质量，摇匀，以 1 2000 r·min−1 离心

5 min（离心半径 10 cm），即得各供试品溶液。同

法制备缺白芍、缺甘草阴性样品溶液。 

2.2.3  对照品溶液的制备  精密称取对照品没食

子酸、芍药内酯苷、芍药苷、芹糖甘草苷、甘草苷、

1, 2, 3, 4, 6-五没食子酰葡萄糖、苯甲酸、异甘草素、

甘草素、异甘草苷、甘草酸铵适量，加乙醇配制成质

量浓度分别为 0.152 9、0.202 5、0.798 3、0.109 4、

0.154 9、0.031 5、0.029 4、0.020 2、0.030 9、0.021 1、

0.394 9 mg·mL−1的混合对照品溶液。 

2.2.4  精密度实验  取质控样品 Y1，按“2.2.2”下

方法制备供试品溶液，按照“2.2.1”项下条件进样

分析，连续进样 6 次，利用中药色谱指纹图谱相似

度评价系统（2012 版）计算色谱图相似度均为

1.000，表明仪器精密度良好。 

2.2.5  重复性实验  取质控样品 Y1，按“2.2.2”项

下方法平行制备 6 份供试品溶液，按照“2.2.1”项

下条件进样分析，利用中药色谱指纹图谱相似度评

价系统（2012 版）计算色谱图相似度均为 1.000，

表明该方法重复性良好。 

2.2.6  稳定性实验  取 Y1 溶液，分别于制备后 0、

4、8、12、15、21、25、30 h、按照“2.2.1”项下条

件进样分析，利用中药色谱指纹图谱相似度评价系

统（2012 版）计算色谱图相似度均为 1.000。表明

供试品溶液 30 h 内稳定。 

2.2.7  指纹图谱的建立及相似度评价  按照“2.2.2”

项下方法制备 17批芍药甘草汤基准样品的供试品溶

液，按照“2.2.1”项下色谱条件进样分析，记录色谱

图。将 17 批芍药甘草汤基准样品数据导入中药色谱

指纹图谱相似度评价系统（2012 版），以样品 S1 为

参照图谱，采用中位数法，时间窗宽度为 0.1 min，

色谱峰多点校正，生成对照指纹图谱（图 1）。以峰

4（芍药苷）为对照峰，共标定 11 个共有峰。 

精密吸取“2.2.2”项下对照品溶液、阴性样品溶

液、供试品溶液，按照“2.2.1”项下条件进样分析，

根据紫外吸收及对照品标定出峰时间对比，指认出 

 

图 1  17 批芍药甘草汤基准样品（S1～S17）、1 批芍药甘草汤质控样品（Y1）和对照图谱（R）的 HPLC 图 

Fig. 1  HPLC chromatograms of 17 batches of benchmark samples (S1～S17) of Shaoyao Gancao Decoction, one batch of 

quality control sample (Y1) of Shaoyao Gancao Decoction, and the reference chromatogram (R) 

 

 

 

 

 

 

 

0     4      8     12    16     20    24     28    32     36    40    44     48    52     56    60    64 

t/ min 

R 

S17 

S1 

 

Y1 

8 28 



第 48 卷第 7 期  2025 年 7 月     Drug Evaluation Research    Vol. 48 No. 7  July 2025 

    

·1924· 

11 个色谱峰（图 2）。峰 1（没食子酸）、峰 3（芍药

内酯苷）、峰 4（芍药苷）、峰 7（1, 2, 3, 4, 6-五没食

子酰葡萄糖）、峰 8（苯甲酸）来源于白芍，峰 5（芹

糖甘草苷）、峰 6（甘草苷）、峰 10（异甘草素）、

峰 11（甘草素）、峰 12（异甘草苷）、峰 13（甘草

酸铵）。将样品与对照指纹图谱进行相似度评价分析，

计算得到 17 批芍药甘草汤样品（S1～S17）、芍药甘

草汤质控样品（Y1）与对照指纹图谱（R）的相似度

结果分别为 0.992、0.989、0.996、0.992、0.995、0.996、

0.989、0.987、0.994、0.997、0.990、0.990、0.992、

0.991、0.990、0.992、0.993、0.992，相似度均较高，

表明各批次样品间较稳定，质量一致性良好。 

 

1-没食子酸；3-芍药内酯苷；4-芍药苷；5-芹糖甘草苷；6-甘草

苷；7-1, 2, 3, 4, 6 五没食子酰葡萄糖；8-苯甲酸；10-异甘草素；

11-甘草素；12-异甘草苷；13-甘草酸铵。 

1-gallic acid; 3-paeonionia lactone; 4-paeoniflorin; 5-apiranidin; 6-

glycyrrhizin; 7-1, 2, 3, 4, 6-pentagalloylglucose; 8-benzoic acid; 10-

isoglycyrrhizin; 11-glycyrrhizin; 12-isoglycyrrhizin; ammonium 13-

glycyrrhizinate. 

图 2  空白溶剂（A）、Y1 样品溶液（B）、缺白芍样品

溶液（C）、缺甘草样品溶液（D）、混合对照品溶液

（E）的 HPLC 图 

Fig. 2  HPLC chromatograms of blank solvent (A), Y1 

sample solution (B), sample solution lacking peony (C), 

sample solution lacking licorice (D), and mixed reference 

substance solution (E) 

2.3  芍药甘草汤多成分含量测定 

2.3.1  色谱条件   用 Waters XBridge C18 色谱柱

（150mm×4.6 mm，3.5 μm），流动相为乙腈（A）-

0.05%磷酸溶液（B），梯度洗脱 0～8 min，7%～14% 

A；8～10 min，14%～16% A，10～20 min，16%～18% 

A；20～26 min，18%～22% A；26～29 min，22%～

30% A；29～41 min，30%～33% A；41～53 min，33%～

45% A；53～57 min，45%～70% A；57～60 min，70%～

90% A；60～65 min，90% A，柱温 25 ℃，体积流量

0.4 mL·min−1，检测波长为 230、360、265 nm（230 nm

下检测芍药苷、芍药内酯苷、甘草苷、芹糖甘草苷、

没食子酸、苯甲酸、1, 2, 3, 4, 6-五没食子酰葡萄糖；

360 nm 下测定异甘草素、异甘草苷；265 nm 下测定

甘草素和甘草酸铵），进样量 2 μL。 

2.3.2  线性关系考察  分别精密称取没食子酸、芍

药内酯苷、芍药苷、芹糖甘草苷、甘草苷、苯甲酸、

1, 2, 3, 4, 6-五没食子酰葡萄糖、异甘草素、甘草素、

异甘草苷、甘草酸铵共 11 个对照品适量，加 80%

乙醇溶解，制成质量浓度分别为 0.277 5、0.389 1、

1.157 6、0.200 7、0.291 7、0.069 1、0.067 4、0.0445 、

0.067 2、0.021 0、0.762 9 mg·mL−1 的混合对照品母

液。分别吸取母液稀释成 5 个质量浓度，以质量浓

度为横坐标，峰面积作为纵坐标进行线性分析，拟

合得到回归方程及线性范围分别为，没食子酸 Y＝

12 104 X＋7.366 2，R2＝0.999 9，线性范围 0.013 9～

0.277 5 mg·mL−1；芍药内酯苷 Y＝5 674 X－4.657 3，

R2＝1.000 0，线性范围 0.019 5～0.389 1 mg·mL−1；

芍药苷 Y＝6 255.8 X－14.186，R2＝1.000 0，线性

范围 0.057 9～1.157 6 mg·mL−1；芹糖甘草苷 Y＝

7 675.8 X－19.777，R2＝0.999 7，线性范围 0.010 0～

0.200 7 mg·mL−1；甘草苷 Y＝9 679.9 X－1.433 3，

R2＝0.999 8，线性范围 0.014 6～0.291 7 mg·mL−1；

1, 2, 3, 4, 6-五没食子酰葡萄糖 Y＝11 465 X－17.67，

R2＝0.999 9，线性范围 0.003 5～0.069 1 mg·mL−1；

苯甲酸 Y＝23 381 X＋17.266，R2＝0.999 5，线性范

围 0.003 4～0.134 9 mg·mL−1；异甘草素 Y＝9 679.9 

X－1.433 3，R2＝0.999 9，线性范围 0.002 2～

0.044 4 mg·mL−1；甘草素 Y＝10 479 X－1.762 3，

R2＝0.999 9，线性范围 0.003 4～0.067 2 mg·mL−1；

异甘草苷 Y＝67 474 X－7.366 6，R2＝0.999 9，线

性范围 0.001 0～0.021 0 mg·mL−1；甘草酸铵 Y＝

2 677.4 X－4.817 8，R2＝1.000 0，线性范围 0.038 1～

0.762 9 mg·mL−1，11 个成分线性关系良好，符合含

量测定要求。 

2.3.3  精密度试验  取 Y1，按“2.2.2”项下方法制

备供试品溶液，连续进样 6 次，按照“2.2.1”项下

条件进样分析，计算没食子酸、芍药内酯苷、芍药

苷、芹糖甘草苷、甘草苷、1, 2, 3, 4, 6-五没食子酰

葡萄糖、苯甲酸、异甘草素、甘草素、异甘草苷、

甘草酸铵峰面积的 RSD 为 0.29%、0.27%、0.28%、

0.79%、0.39%、0.39%、0.30%、0.25%、0.20%、0.26%、

0.21%，表明仪器精密度良好。 

2.3.4  重复性试验  取质控样品 Y1，按“2.2.2”项

 

 

 

1 

3 

4 

5 
6 

7 8 10 11 12 

13 

A 

B 

C 

E 

D 

 

0      10      20     30      40      50     60 
t/ min 



第 48 卷第 7 期  2025 年 7 月     Drug Evaluation Research    Vol. 48 No. 7  July 2025 

    

·1925· 

下方法平行制备 6 份供试品溶液，按照“2.2.1”项

下条件进样分析，计算没食子酸、芍药内酯苷、芍

药苷、芹糖甘草苷、甘草苷、1, 2, 3, 4, 6-五没食子

酰葡萄糖、苯甲酸、异甘草素、甘草素、异甘草苷、

甘草酸铵质量分数均值分别为 2.99、5.62、21.32、

2.94、4.66、1.20、0.95、0.55、0.85、0.13、11.86 mg·g−1，

RSD 分别为 0.37%、0.28%、0.50%、0.20%、0.23%、

2.00%、1.36%、0.63%、0.53%、1.09%、0.19%，表

明该方法重复性良好。 

2.3.5  稳定性试验  取质控样品 Y1，按“2.2.2”项

下方法制备供试品溶液，分别于制备后室温放置 0、

4、8、12、15、21、25、30 h、按照“2.2.1”项下条

件进样分析，计算没食子酸、芍药内酯苷、芍药苷、

芹糖甘草苷、甘草苷、1, 2, 3, 4, 6-五没食子酰葡萄

糖、苯甲酸、异甘草素、甘草素、异甘草苷、甘草

酸铵含量 RSD 为 0.22%、0.24%、0.23%、0.26%、

0.18%、1.42%、0.25%、0.57%、0.85%、0.58%、0.22%，

表明供试品溶液在室温下 30 h 内稳定。 

2.3.6  加样回收率试验  精密称取1 g质控样品Y1，

置 150 mL 具塞锥形瓶中，按照芍药甘草汤基准样品

中已知含量 100%加入没食子酸、芍药内酯苷、芍药

苷、芹糖甘草苷、甘草苷、1, 2, 3, 4, 6-五没食子酰葡

萄糖、苯甲酸、异甘草素、甘草素、异甘草苷、甘草

酸铵，按照“2.2.2”项下方法平行制备 6 份供试品溶

液，按照“2.2.1”项下条件进样分析，并计算各指标

成分的回收率，11 种指标成分平均加样回收率分别

为 91.3%、104.7%、94.8%、90.9%、90.9%、95.4%、

88.3%、87.1%、106.5%、107.6%、93.3%、RSD 分别

为 0.79%、0.90%、0.54%、1.17%、0.56%、2.68%、

3.18%、1.27%、0.77%、1.00%、0.87%，RSD 均小于

4%，结果表明该方法准确度良好，方法可行。 

2.3.7  样品含量测定  按照“2.2.2”项下方法制备

供试品溶液，按照“2.2.1”项下色谱条件测定，计

算 1 批芍药苷草汤质控样品及 17 批芍药甘草汤基

准样品中没食子酸、芍药内酯苷、芍药苷、芹糖甘

草苷、甘草苷、1, 2, 3, 4, 6-五没食子酰葡萄糖、苯

甲酸、异甘草素、甘草素、异甘草苷、甘草酸铵含

量，结果见表 2。 

2.4  化学计量学分析 

2.4.1  CA  以 17 批芍药甘草汤基准样品中没食子

酸、芍药内酯苷、芍药苷、芹糖甘草苷、甘草苷、

1, 2, 3, 4, 6-五没食子酰葡萄糖、苯甲酸、异甘草素、 

表 2  芍药甘草汤基准样品中 11 个成分含量 

Table 2  Content of 11 components in the benchmark sample of Shaoyao Gancao Decoction 

样

品 

质量分数/(mg·g−1) 

没食

子酸 

芍药内

酯苷 
芍药苷 

芹糖甘

草苷 
甘草苷 

1, 2, 3, 4, 6-

五没食子酰

葡萄糖 

苯甲酸 
异甘

草素 
甘草素 

异甘

草苷 

甘草

酸铵 

Y1 2.99  5.62  21.32  2.94  4.66  1.20  0.95  0.55  0.85  0.13  11.86  

S1 4.92 18.33 40.98 4.42 6.15 3.44 0.83 0.73 1.45 0.22 20.18 

S2 4.52 13.57 39.13 6.10 6.63 2.6 1.08 0.83 1.46 0.23 20.03 

S3 4.52 17.64 35.07 3.76 7.10 2.66 1.10 0.90 1.52 0.23 19.98 

S4 4.11 15.98 34.77 3.78 7.59 2.51 1.07 0.94 0.78 0.13 10.21 

S5 4.49 14.64 35.24 5.19 7.10 2.93 1.09 0.89 0.78 0.12 10.16 

S6 4.07 16.88 35.98 5.50 6.06 2.11 0.96 0.76 1.46 0.22 20.29 

S7 4.90 19.44 38.88 4.99 5.98 3.16 1.10 0.75 1.46 0.22 20.26 

S8 4.57 16.58 36.22 4.06 7.20 2.75 1.10 0.89 1.45 0.22 20.15 

S9 4.11 16.04 36.99 3.97 7.90 2.64 1.08 0.96 1.45 0.22 20.16 

S10 2.79 6.03 30.03 3.63 7.38 1.31 0.98 0.88 1.48 0.23 19.97 

S11 2.75 5.46 31.76 3.43 6.98 1.42 0.94 0.82 1.51 0.23 19.85 

S12 2.72 6.05 30.89 3.02 6.60 1.44 0.94 0.81 0.78 0.13 10.25 

S13 2.74 5.16 31.16 3.91 5.49 1.48 0.88 0.67 0.78 0.12 10.16 

S14 2.8 4.82 29.68 4.30 5.89 1.46 0.91 0.74 1.45 0.22 20.16 

S15 3.01 6.04 32.91 3.70 5.47 1.62 0.93 0.69 1.45 0.22 20.15 

S16 3.02 6.14 33.26 2.94 6.52 1.64 0.88 0.83 1.45 0.22 20.13 

S17 2.99 5.74 31.09 2.98 6.34 1.36 0.93 0.81 1.45 0.22 20.11 
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甘草素、异甘草苷、甘草酸铵含量为变量，将数据

导入 SPSS 27.0 数据分析软件数据进行 CA，结果见

图 3。当平方欧氏距离达到 25 时，芍药甘草汤基准

样品聚为 2 类，S1～S9 聚为第 1 类，S10～S17 聚

为第 2 类，结果表明，药材产地差异可通过稳定的

制备工艺传递至基准样品，尽管不同产地药材的指

纹图谱相似性较高，但其化学成分的含量差异在基

准样品定量研究中被有效表征。该结果从物质基础

层面揭示了药材产地对芍药甘草汤质量的潜在影

响，需在质量控制中予以关注。 

 

图 3  17 批芍药甘草汤基准样品的 CA 图 

Fig. 3  CA diagram of 17 batches of benchmark sample of 

Shaoyao Gancao Decoction 

2.4.2  PCA  运用 SPSS 27.0 数据分析软件进行凯

泽-迈耶-奥尔金（KMO）检验及巴特利特球形度检

验，结果表明，KMO 值为 0.609，并且巴特利特球

形度检验的显著性水平接近于 0，表明 11 个成分含

量变量间存在显著相关性，满足因子分析的前提条

件，可对多批次芍药甘草汤基准样品的成分含量数

据展开进一步分析。以特征值＞1 为筛选条件提取

主成分，共得到 3 个主成分，其累积贡献率为

90.906%（表 3），说明所选主成分能充分反映原始

数据信息，可作为质量评价指标。经最大方差法正

交旋转后，公共因子载荷矩阵（表 4）显示，主成

分 1 与没食子酸、芍药内酯苷、芍药苷、芹糖甘草

苷、1, 2, 3, 4, 6-五没食子酰葡萄糖、苯甲酸的相关

性较强；主成分 2 与甘草素、异甘草苷、甘草酸铵

的关联性显著；主成分 3 与甘草苷、异甘草素的相

关性突出。此外，以 17 批基准样品的 11 种成分含

量为变量，运用 SIMCA14.1 软件构建 PCA 模型，

经分析生成的得分矩阵图见图 4。 

表 3  主成分特征值与方差贡献率 

Table 3  Eigenvalues and variance contribution rates of 

principal components 

成分 
初始特征值 

特征值 贡献率/% 累积方差贡献率/% 

1 4.911 44.642 44.642 

2 3.042 27.653 72.295 

3 2.047 18.610 90.906 

表 4  公共因子成分矩阵 

Table 4  Common factor component matrix 

变量 
成分矩阵 

主成分 1 主成分 2 主成分 3 

没食子酸 0.968 −0.048 −0.193 

芍药内酯苷 0.950 −0.089 −0.125 

芍药苷 0.891 0.107 −0.309 

芹糖甘草苷 0.637 0.042 −0.480 

甘草苷 0.408 −0.356 0.807 

1, 2, 3, 4, 6-五没

食子酰葡萄糖 

0.927 −0.113 −0.236 

苯甲酸 0.707 −0.304 0.358 

异甘草素 0.441 −0.367 0.805 

甘草素 0.224 0.941 0.250 

异甘草苷 0.224 0.932 0.279 

甘草酸铵 0.229 0.947 0.214 

 

图 4  PCA 得分图 

Fig. 4  Principal component analysis score plot 

2.4.3  OPLS-DA  为分析影响芍药甘草汤基准样

品质量的差异标志物，以 17 批芍药甘草汤基准样

品中 11 种成分含量为变量，应用 SIMCA14.1 软件

建立 OPLS-DA 模型，该模型 RX
2＝0.934，RY

2＝

0.983，Q2＝0.966，均大于 0.5，表明模型稳定可行，

可用于不同批次芍药甘草汤基准样品中差异标志

物筛选。OPLS-DA 得分图见图 5。由得分图可知，

与 17 批样品的 CA、PCA 结果相一致。 

为避免模型过度拟合造成结果假阳性，设置分 
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图 5  17 批芍药甘草汤基准样品 OPLS-DA 得分图 

Fig. 5  OPLS-DA score of 17 batches of Shaoyao Gancao  

Decoction benchmark samples 

类 Y 矩阵变量随机排列 200 次做置换检验，检验图

见图 6。结果最右侧的 R2 值和 Q2 值均高于左侧，

R2 回归线 Y 轴截距为 0.172、Q2回归线在 Y 轴截距

为−0.659，说明模型未出现过拟合现象，可用于判

别分析 17 批样品的组间差异。以变量重要性投影

值（VIP）＞1 为标准，筛选出芍药内酯苷（2.2284）、

芍药苷（1.5848）、甘草酸铵（1.2188）3 种关键成

分，可能是引起芍药甘草汤基准样品质量差异的主

要特征成分，VIP 得分见图 7。 

 

图 6  17 批芍药甘草汤基准样品 200 次检验置换图 

Fig. 6  200 inspection displacement diagrams of 17 batches 

of Shaoyao Gancao Decoction benchmark samples 

 

图 7  17 批芍药甘草汤基准样品 11 种成分的 VIP 图 

Fig. 7  VIP diagram of 11 components of 17 batches of 

Shaoyao Gancao Decoction benchmark 

2.5  总黄酮、总苷、总酚酸、总多糖大类成分含量

测定 

2.5.1  对照品溶液制备  精密称取甘草苷对照品

适量，加甲醇制成质量浓度为 0.082 5 mg·mL−1 的

甘草苷对照品溶液作为总黄酮含量测定对照品母

液；精密称取甘草酸铵对照品适量，加甲醇制成质

量浓度为 0.191 6 mg·mL−1 的甘草酸铵作为总苷含

量测定对照品母液；精密称取没食子酸对照品适

量，加乙醇制成质量浓度为 0.024 9 mg·mL−1 的没

食子酸对照品溶液作为总酚酸含量测定母液；精密

称取 D-无水葡萄糖对照品适量，加水制成质量浓

度为 0.301 0 mg·mL−1 的 D-无水葡萄糖对照品溶液

作为总多糖含量测定母液。 

2.5.2  供试品溶液制备及测定  （1）总黄酮：精密

吸取“2.2.2”项下供试品溶液 100 μL 于 10 mL 量

瓶中，用甲醇补足体积至 2 mL，加入 0.1 g·mL−1 氢

氧化钾溶液 1 mL，充分摇匀，静置 5 min，加水定

容，充分摇匀后于 334 nm 下测定 A 值，根据标准

曲线计算供试品溶液中总黄酮含量。 

（2）总苷：精密量取“2.2.2”项下供试品溶液

100 μL 于 10 mL 试管中挥干溶剂，加 5%香草醛-冰醋

酸溶液 0.2 mL，摇匀，加 0.8 mL 高氯酸，摇匀，于

60 ℃水浴锅下加热 15 min，取出冰浴冷至室温，加

入冰醋酸 5 mL，稀释，充分摇匀后于 596 nm 下测定

A 值。根据标准曲线计算供试品溶液中总苷含量。 

（3）总酚酸：精密量取“2.2.2”项下供试品溶液

200 μL 于 10 mL 量瓶中，加水至刻度线稀释，再精

密移取稀释后溶液 1 mL 至 25 mL 量瓶，用乙醇补足

体积至 5.0 mL 再分别精密加入 0.3%的十二烷基硫

酸钠溶液 2 mL，0.6%的铁氰化钾-0.9%的三氯化铁

（1∶1）混合溶液 1 mL，摇匀，暗处放置 5 min。用

0.1 mol·L−1 的盐酸溶液定容至刻度，摇匀，在暗处

放置 20 min，充分摇匀后于 280 nm 测定 A 值。根

据标准曲线计算供试品溶液中总酚酸含量。 

（4）总多糖：精密量取“2.2.2”项下供试品溶液

500 μL 于 10 mL 量瓶中，加水至刻度线稀释，再精密

移取稀释后溶液 0.1 mL 于 10 mL 试管中，加水补足

体积至 2 mL，置冰水中加 0.2%硫酸蒽酮溶液至试管

10 mL 刻度线，摇匀放冷后沸水浴 10 min，再置冰水

浴 10 min，充分摇匀后于 626 nm 测定 A 值。根据标

准曲线计算供试品溶液中总多糖含量。 

2.5.3  线性关系考察  （1）总黄酮：精密量取甘

草苷对照品溶液 0.2、0.4、0.8、1.0、1.5、2.0 mL
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分别置于 10 mL 量瓶中，甲醇补足体积至 2.0 mL，

加入 0.1 g·mL−1 氢氧化钾溶液 0.5 mL，静置 5 min，

用甲醇定容至刻度。充分摇匀后测定 A 值。以 A（Y）

为纵坐标，甘草苷溶液浓度（X）为横坐标，绘制标

准曲线。拟合方程为 Y＝0.062 3 X＋0.007 5，r＝

0.999 8，线性范围 1.650 8～16.507 7 μg·mL−1。 

（2）总苷：精密吸取甘草酸铵对照品溶液 0.25、

0.50、0.75、1.00、1.50、2.00 mL 分别置于 10 mL 试

管中挥干溶剂，加 5%香草醛-冰醋酸溶液 0.2 mL，

摇匀，加 0.8 mL 高氯酸，摇匀，于 60 ℃水浴锅下

加热 15 min，取出冰浴冷至室温，加入冰醋酸 5 mL

稀释[14]，充分摇匀后测定 A 值。以 A（Y）为纵坐

标，甘草酸铵溶液浓度（X）为横坐标，绘制标准曲

线。拟合方程为 Y＝0.012 1 X＋0.020 2，r＝0.999 9，

线性范围 7.981 5～63.852 2 μg·mL−1。 

（3）总酚酸：精密量取没食子酸对照品溶液

0.2、0.4、0.6、0.8、1.0、1.5 mL 分别置于 25 mL

量瓶中，用乙醇补足体积至 5.0 mL 再分别精密加

入 0.3%的十二烷基硫酸钠溶液 2 mL，0.6%的铁

氰化钾-0.9%的三氯化铁（1∶1）混合溶液 1 mL，

摇匀，暗处放置 5 min。用 0.1 mol·L−1 的盐酸溶

液定容至刻度，摇匀，在暗处放置 20 min，测定

A 值[15]。以 A（Y）为纵坐标，没食子酸溶液浓度

（X）为横坐标，绘制标准曲线。拟合方程为 Y＝

0.786 8 X＋0.149 7，r＝0.999 6，线性范围 0.198 9～

1.491 6 μg·mL−1。 

（4）总多糖：精密量取 D-无水葡萄糖对照品溶

液 0.1、0.2、0.3、0.4、0.5、0.6 mL 分别置于 10 mL

试管中，加水至试管 2 mL 刻度线，置冰水中加 0.2%

硫酸蒽酮溶液至刻度线，摇匀放冷后沸水浴 10 min，

再置冰水浴 10 min[16]，取出测定 A 值。以 A（Y）

为纵坐标，没食子酸溶液浓度（X）为横坐标，绘制

标准曲线。拟合方程为 Y＝0.051 8 X－0.002 6，r＝

0.999 7，线性范围 3.010 4～18.062 3 μg·mL−1。 

2.5.4   精密度考察  精密吸取“2.5.1”项下对照

品溶液和“2.5.2”项下供试品（Y1）溶液连续测定

6 次。计算甘草苷、甘草酸铵、甘草酸铵、D-无水

葡萄糖 A 值的 RSD 分别为 0.11%、0.04%、0.08%、

0.02%；总黄酮、总苷、总酚酸、总多糖 A 值的 RSD

分别为、0.05%、0.05%、0.06%、0.03%，提示仪器

精密度良好。 

2.5.5  稳定性试验  精密吸取“2.5.1”项下对照品

溶液和“2.5.2”项下供试品（Y1）溶液于显色 15、

30、45、60、75、90 min 后测定 A 值，计算甘草苷、

甘草酸铵、甘草酸铵、D-无水葡萄糖 A 值的 RSD 分

别为 0.11%、0.82%、0.40%、0.48%；总黄酮、总苷、

总酚酸、总糖 A 值的 RSD 为 0.58%、0.75%、1.31%、

1.27%，结果表明各大类成分对照品、供试品溶液在

90 min 内稳定。 

2.5.6  重复性试验  按照“2.5.2”项下方法平行制

备 6 份，总黄酮、总苷、总酚酸、总多糖供试品（Y1）

溶液，显色后测定 A 值，质量分数平均值为 18.24、

74.11、14.20、673.68 mg·g−1，RSD 值分别为 1.17%、

1.15%、1.17%、1.82%。提示该方法重复性良好。 

2.5.7  加样回收率考察  （1）总黄酮：精密称质

控样品（Y1）0.2 g，加入 6 份等质量甘草苷对照

品，置 150 mL 具塞锥形瓶中，精密加入 10 mL 水，

密塞，称定质量，静置 1 h 后回流 1 h，放冷后取

下锥形瓶，密塞，再称定质量，用水补足减失的质

量，摇匀依据“2.5.2”项下方法测定其 A 值，计算

总黄酮的平均加样回收率为 97.6%，RSD为 1.79%。 

（2）总苷：精密称取质控样品（Y1）50 mg，加

入 6 份等质量甘草酸铵对照品，置 150 mL 具塞锥

形瓶中，精密加入 25 mL 水，密塞，称定质量，静

置 1 h 后回流 1 h。放冷后取下锥形瓶，密塞，再称

定质量，用水补足减失的质量，摇匀，精密量取供

试品溶液 1 mL 于 10 mL 比色管中挥干，加 5%香草

醛-冰醋酸溶液 0.2 mL，摇匀，加 0.8 mL 高氯酸，摇

匀，于 60 ℃水浴锅下加热 15 min，取出冰浴冷至室

温，加入冰醋酸 5 mL，稀释，充分摇匀后于 596 nm

下测定 A 值。根据标准曲线计算总皂苷的平均加样

回收率为 93.1%，RSD 为 1.22%。 

（3）总酚酸：精密称取质控样品（Y1）0.2 g，

加入 6 份等质量没食子酸对照品，置 150 mL 具塞

锥形瓶中，精密加入 10 mL 水，密塞，称定质量，

静置 1 h 后回流 1 h，放冷后取下锥形瓶，密塞，再

称定质量，用水补足减失的质量，摇匀，依据“2.5.2”

项下方法测定其 A 值，计算总酚酸的平均加样回收

率为 98.9%，RSD 为 1.52%。 

（4）总多糖：精密称取质控样品（Y1）25 mg，

加入 6 份等质量 D-无水葡萄糖对照品，置 150 mL

具塞锥形瓶中，精密加入 25 mL 水，密塞，称定质

量，静置 1 h 后回流 1 h。放冷后，取下锥形瓶，

密塞，再称定质量，用水补足减失的质量，摇匀，

精密量取供试品溶液 0.1 mL 于 10 mL 试管中，加

水补足体积至 2 mL 刻度线，依据“2.5.2”项下方
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法测定其 A 值，总多糖的平均加样回收率为

98.0%，RSD 为 1.76%。 

2.5.8  含量测定  按照“2.2.2”下方法制备供试品

溶液，按照“2.5.2”项下方法测得 17 批次基准样品

总黄酮质量分数为 2.25%～3.45%、总苷质量分数

9.40%～14.18%、总酚质量分数为 0.97%～2.19%、

总多糖质量分数为 45.44%～59.47%、大类成分质量

分数共计 62.64%～75.97%，结果见表 6。 

表 6  芍药甘草汤基准样品大类成分含量测定结果 

Table 6  Determination results of major types of components in the benchmark samples of Shaoyao Gancao Decoction 

样品 总糖/% 总酚/% 总黄酮/% 总苷/% 总和/% 样品 总糖/% 总酚/% 总黄酮/% 总苷/% 总和/% 

S1 56.18 1.32 2.74 12.88 73.12 S10 57.73 0.97 2.55 10.35 71.59 

S2 47.31 2.49 3.45 14.15 67.40 S11 49.57 1.52 2.74 10.31 64.15 

S3 53.91 2.43 2.63 13.29 72.26 S12 52.11 1.35 2.38 10.54 66.39 

S4 45.44 1.52 2.76 12.91 62.64 S13 53.65 1.04 2.25 10.78 67.73 

S5 58.25 1.43 2.74 13.55 75.97 S14 59.47 1.38 2.33 11.15 74.32 

S6 46.78 1.61 2.99 14.18 65.57 S15 53.39 1.43 2.37 12.2 69.38 

S7 50.10 1.73 2.63 13.61 68.07 S16 53.28 1.03 2.33 11.27 67.90 

S8 50.29 1.51 2.92 12.53 67.25 S17 54.99 0.95 2.38 9.40                                                                                                                               67.72 

S9 53.55 1.49 2.90 12.82 70.76       

2.6  其他质控标准研究 

为系统评价芍药甘草汤基准样品的质量，本研

究从多维度开展分析。首先，对样品性状进行观察

与描述，确定其外观特征为浅棕色至褐色粉末，气

微、味甜，并依据《中国药典》2020 年版，制定其

溶化性标准为，称取基准样品粉末各 1 g，置于烧

杯中，加入热水 20 mL，搅拌 5 min，立即观察溶

解情况，17 批基准样品均在 5 min 内全部溶化或

轻微浑浊。 

在薄层色谱鉴别方面，取“2.2.2”项下对照品

溶液，“2.2.3”项下供试品溶液，甘草苷、甘草酸

铵、甘草对照药材、供试品溶液分别点于同一 0.1% 

NaOH 浸泡后的硅胶 G 薄层板上，以醋酸乙酯∶甲

酸∶乙酸∶水（15∶1∶1∶2）为展开剂，取出，晾

干，置于紫外灯（365 nm）下检视有荧光色斑点，

结果见图 8，建立了甘草薄层色谱鉴别；取“2.2.2”

项下对照品溶液，“2.2.3”项下供试品溶液，芍药

苷、没食子酸、白芍对照药材、供试品溶液分别点

于同一硅胶 G 薄层板上，以醋酸乙酯∶甲酸（15∶

2）为展开剂，取出，晾干，喷以 10%磷钼酸乙醇后

置于 105 ℃烘箱中烘至蓝绿色斑点显色，置日光下

检视，结果见图 9，建立白芍薄层鉴别。 

此外，依据《中国药典》2020 年版四部相关通

则，对 17 批次基准样品的水分、醇溶性浸出物、重

金属及有害元素进行测定，结果见表 7。其中，水

分为 6.1%～7.6%，根据《中国药典》2020 版中颗

粒剂要求水分均不超过 8.0%；采用乙醇冷浸法测得

醇溶性浸出物为 31.0%～43.9%，均值为 38.8%，根

据均值±30%制定醇溶性浸出物限度为 27.2%～

50.5%；重金属及有害元素检测结果显示，铅、汞、 

  

1-甘草苷；2-甘草酸铵；3-甘草对照药材。 

1-glycyrrhizin; 2-ammonium glycyrrhizinate; 3- Standard medicinal material of licorice. 

图 8  17 批芍药甘草汤基准样品甘草薄层鉴别色谱图 

Fig. 8  TLC of Licorice herb in 17 batches of Shaoyao Gancao Decoction 

1   2   3  S1  S2  S3  S4  S5  S6  S7  S8  S9 1   2    3  S10  S11  S12  S13  S14  S15  S16  S17 
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1-芍药苷；2-白芍对照药材；3-没食子酸。 

1-paeoniflorin; 2- white peony standard medicinal material; 3-gallic acid. 

图 9  17 批芍药甘草汤基准样品白芍薄层鉴别色谱图 

Fig. 9  TLC of White peony in 17 batches of Shaoyao Gancao Decoction 

表 7  17 批芍药甘草汤基准样品水分和浸出物测定结果 

Table 7  Determination of water and extract of 17 batches of Shaoyao Gancao Decoction benchmark samples 

样品 浸出物/% 水分/% 样品 浸出物/% 水分/% 样品 浸出物/% 水分/% 

S1 43.3 7.4 S7 41.0 6.6 S13 35.8 7.0 

S2 41.1 7.2 S8 42.2 7.2 S14 35.5 6.3 

S3 43.0 7.3 S9 43.3 6.8 S15 39.1 7.1 

S4 40.7 7.6 S10 35.3 7.3 S16 35.0 7.3 

S5 43.9 6.1 S11 34.7 7.2 S17 31.0 7.1 

S6 41.9 7.4 S12 33.5 7.2    

砷、铜等含量均远低于药典规定的限度标准，充分

保障了样品质量的安全性与可控性。 

2.7  数据分析 

综合分析表 2 和表 7 测定结果，各主要大类成

分占比（表 8）分布特征如下：黄酮类成分占比稳

定在 44.20%～54.19%；酚酸类（32.95%～59.76%）

与苷类（43.11%～61.70%）占比范围虽较宽但均维

持较高比例。11 个成分在各大类成分中占比显著，

表明基准样品中活性成分总体含量丰富，且各成分

类别分布相对均衡，符合复方制剂多组分协同作用

的特点，能较好反映芍药甘草汤基准样品的物质组

成，为质量标准研究提供了重要依据。 

表 8  药甘草汤基准样品 HPLC 测定黄酮、酚类及苷类成分及其在大类成分中的占比 

Table 8  Determination of flavonoids, phenols and glycosides and their proportions in the main class of components by 

HPLC of the benchmark samples of Shaoyao Gancao Decoction 

样 

品 

芹糖甘草苷、甘草

苷、异甘草素、甘

草素、异甘草苷在

总黄酮中占比/% 

没食子酸、1, 2, 3, 

4,6 -五没食子酰葡

萄糖、苯甲酸在总

酚中占比/% 

芍药内酯苷、

芍药苷、甘草

酸铵在总苷中

占比/% 

样

品 

芹糖甘草苷、甘草

苷、异甘草素、甘

草素、异甘草苷在

总黄酮中占比/% 

没食子酸、1, 2, 3, 

4,6 -五没食子酰葡

萄糖、苯甲酸在总

酚中占比/% 

芍药内酯苷、

芍药苷、甘草

酸铵在总苷中

占比/% 

S1 47.35 49.92 61.70 S10 53.42 52.32 54.16 

S2 44.20 32.95 51.40 S11 47.24 33.64 55.35 

S3 51.34 34.05 54.70 S12 47.57 37.73 44.76 

S4 47.92 50.44 47.21 S13 48.72 48.84 43.11 

S5 51.41 59.76 44.30 S14 54.19 37.58 49.01 

S6 46.79 44.25 51.57 S15 48.77 38.98 48.46 

S7 50.95 53.03 57.72 S16 51.38 53.97 52.84 

S8 47.34 55.67 58.23 S17 49.61 55.79 60.57 

S9 49.95 52.78 57.10     

1   2   S1  S2  S3   S4   S5  S6  S7  S8  S9   3 1    2  S10  S11  S12  S13  S14  S15  S16  S17  3 
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对 17 批基准样品的大类成分及各定量指标

（图 10）统计分析表明，药材产地和生产工艺对

成分含量影响显著。在甘草成分方面，新疆产甘

草特定成分含量较高，其中 S14 和 S5 批次总糖

含量突出，S2 批次总黄酮含量显著；甘肃产甘草

中，S6 批次总糖含量较低，S13 批次总黄酮含量

处于较低水平，且同一产地不同批次间差异明

显。白芍成分方面，安徽产白芍中 S2 批次总酚

含量较高，S6 批次总苷类成分含量显著；值得注

意的是，亳州庭鑫堂药业提供的 S1～S9 批次芍

药内酯苷含量高于安徽新盛中药饮片公司提供

的 S10～S17 批次。 

 

图 10  17 批芍药甘草汤基准样品 4 个大类成分及 11 个成分含量测定结果 

Fig. 10  Content determination results of 4 major categories and 11 components of 17 batches of Shaoyao Gancao Decoction 

benchmark samples

上述差异表明，药材产地是影响成分含量的基

础因素，但不同生产商在种植管理、采收时机、炮

制工艺、储存条件等环节的质量控制差异，对最终

产品成分稳定性起决定性作用。因此，为确保基准

样品质量稳定性，需建立严格的原料采购标准和规

范化生产工艺流程，建议后续研究重点关注关键生

产环节对成分含量的具体影响机制。 

3  讨论 

朱广伟等[17]研究表明氧化芍药苷、芍药苷、芍

药内酯苷、苯甲酰芍药苷、甘草素、甘草酸、异甘

草苷、异甘草素等 9 种成分通过协同作用能够发挥

解痉、镇痛的药理作用，具有研究意义。基于实验

探索和对照品指认，本研究最终确定了 11 种成分

作为含量测定的指标，其中包括黄酮类成分（芹糖

甘草苷、甘草苷、异甘草素、甘草素、异甘草苷）、

酚类成分（没食子酸、苯甲酸、1, 2, 3, 4, 6-五没食

子酰葡萄糖）以及苷类成分（芍药内酯苷、芍药苷、

甘草酸铵）。在定量指纹测定波长的选择中，通过

全波长扫描发现：苷类成分在 230 nm 处有最大吸

收，黄酮类成分（甘草苷、芹糖甘草苷）在 254 nm

处有最大吸收，酚类成分（没食子酸、苯甲酸、1, 2, 

3, 4, 6-五没食子酰葡萄糖）在 280 nm 处有最大吸

收，同时在 230 nm 处也有较好的吸收；黄酮类中的

查尔酮成分（异甘草素、异甘草苷）在 360 nm 处有

最大吸收，而甘草素和甘草酸铵分别在 275 nm 和

250 nm 处有最大吸收，且在 265 nm 处两者均有较

好的吸收。因此，本研究最终选择 230 nm、265 nm

和 360 nm 作为测定波长。此外，总黄酮、总苷、总

酚和总多糖的最大吸收波长分别确定为 334 nm、

596 nm、280 nm 和 626 nm，且在这些波长下无色

谱峰干扰。为了测定实验方法耐用性，同时考察不

同流动相（乙腈-0.1%磷酸、乙腈-0.1%甲酸、乙腈-

0.05%磷酸），不同色谱柱（Kromasil C18、XBridge 

C18），不同柱温（20、23、25、28、30 ℃），不同

体积流量（0.3、0.4、0.5 mL·min−1），不同型号（Agilent 

1260、Agilent 1200、Waters Arc）高效液相色谱仪对

色谱峰的影响，发现以 Waters XBridge C18 色谱柱，

柱温 25 ℃，体积流量 0.4 mL·min−1，对目标成分分

离效果最好，峰形最佳。研究考察中，对芍药甘草

汤基准样品质控批与 17 批基准样品经 11 个目标成

分含量对比分析、13 个色谱峰指纹图谱相似度对比

分析，发现 11 个目标成分含量范围差异较小且相

似度结果均大于 0.9，芍药甘草汤基准样品质控批

与 17 批基准样品差异较小，芍药甘草汤基准样品
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质控批考察方法可用于 17 批基准样品测定。 

芍药甘草汤中白芍、甘草均含有黄酮类成分，

这类成分具有抗氧化、抗炎、抗肿瘤、调节脂质代

谢[18]等多种药理活性。在 UV-Vis 测定总黄酮类成

分时，通过对芹糖甘草苷、甘草苷、异甘草素、甘

草素、异甘草苷等对照品及供试品的全波长扫描，

发现甘草苷与供试品的吸收光谱最为相似，因此选

择甘草苷作为总黄酮含量测定的对照品，并采用碱

液显色法进行测定。三萜皂苷类成分主要来源于甘

草，单萜皂苷则来源于白芍，苷类化合物具有抗炎、

保肝、保护心血管[19]的作用。在 UV-Vis 测定苷类

成分时，本研究采用香草醛-高氯酸法进行测定。酚

类成分主要来源于白芍，具有抗氧化、抗炎和抗肿

瘤作用，本研究采用三氯化铁-铁氰化钾法测定总酚

含量。多糖类成分主要来源于甘草，具有免疫调节、

抗氧化和抗肿瘤作用[20]，通常选用硫酸-蒽酮与硫

酸-苯酚法作为多糖的含量测定方法，考虑到实验的

安全性，故本研究选定硫酸-蒽酮法。 

本研究构建了有别于单一成分质控方法的新

技术体系，建立了多成分定量指纹图谱联合 UV-Vis

含量测定方法，并完成严谨的方法学验证，各项指

标均契合测定要求。借助 CA 与 PCA，对芍药甘草

汤基准样品的物质基础构成及多批次间差异展开

深入剖析。CA 聚类分析图谱清晰显示，17 批次基

准样品可划分为两类，其中S1～S9聚为一类，S10～

S17 聚为另一类，PCA 结果与 CA 完全一致。经研

究表明，此类差异主要源自不同产地药材批次间的

固有差异，这一现象充分说明基准样品的制备工艺

具备良好的传递稳定性，能够将药材的差异性稳定

传递至基准样品之中，进而可通过基准样品的质量

分析数据直观反映药材的产地差异。 

进一步运用 OPLS-DA，以 VIP＞1 作为筛选标

准，精准筛选出芍药内酯苷、芍药苷和甘草酸铵 3

个对芍药甘草汤基准样品质量产生影响的差异性

标志物。在后续制剂研究过程中，可依据分析制备

工艺参数（如煎煮时间、浓缩比例等）对差异标志

物保留率的具体影响，科学制定工艺控制策略，切

实保障制剂工艺的稳定性。 

此外，本研究还对芍药甘草汤基准样品的大类成

分进行系统测定，并通过计算可测得成分含量在基准

样品总物质中的占比，清晰明确已知可控成分。在后

续研究中，计划依据 VIP 值和大类成分占比情况，对

差异标志物（高 VIP 值）和主要大类成分（高占比）

赋予差异化权重，构建科学合理的综合评分模型（如

Q-Marker 指数），以期达成提升质量标准研究水平的

核心目标。该研究为中药复杂体系的质量控制提供了

“多维度表征-差异性溯源-标志物筛选-综合评价”的

创新技术路径，为构建更具科学性与系统性的中药质

量标准体系奠定了坚实基础。 

经过系统研究，最终建立了包括性状、甘草薄

层鉴别、白芍薄层鉴别、水分、溶化性、浸出物、

指纹图谱、多成分含量测定、大类成分（总糖、总

苷、总黄酮、总酚）含量测定的全面质量评价标准，

能够多面的控制产品质量，为制剂的开发提供了较

好的参考依据。 
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