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摘　要：比较与分析补阳还五汤全方与苷、苷元、生物碱３个不同结构部位“印迹模板”印迹性，预测补阳还五汤药效
部位。测定补阳还五汤与不同结构部位的３２个成分含量，计算其分子连接性指数（ｍｏｌｅｃｕｌａｒｃｏｎｎｅｃｔｉｖｉｔｙｉｎｄｅｘ，ＭＣＩ）
及ＭＣＩ相似度；建立补阳还五汤与不同结构部位的ＵＰＬＣ指纹图谱，计算指纹图谱总量统计矩参数及其相似度，联合
ＭＣＩ相似度和总量统计矩相似度比较补阳还五汤与不同结构部位的“印迹模板”相似度。结果表明，补阳还五汤全
方与不同结构部位的ＭＣＩ相似度大小顺序为：苷＞苷元＞生物碱；全方与不同结构部位的峰数目、总量一阶矩和信
息熵均存在显著性差异，全方与不同结构部位的总量统计矩相似度大小排序为：苷 ＞苷元 ＞生物碱。补阳还五汤各
“印迹模板”印迹性存在差异，苷与全方的“印迹模板”相似度较高，可能是最能代表全方的结构部位。本研究采用总

量统计矩法与ＭＣＩ法表征不同结构部位“印迹模板”，可为补阳还五汤创制成组分中药提供依据。
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　　超分子“印迹模板”是指在空间结构和结合位
点上能完全匹配的模板物，对中药成分来说既是其

分子的空间活性结构，也是活性原子团的空间排列

点阵，中药与人体“印迹模板”对应关系类似锁钥关

系。中药与人体都是生物巨复超分子体，中药成分

作为客体分子进入人体后，在超分子气析作用下，与

结合位点主体分子在空间和能量层面上发挥相互匹

配的作用，进而产生药效，具有相同（相似）的“印迹

模板”产生相同（相似）的药效，反之亦然［１］。

笔者团队前期已建立起基于总量统计矩与分子

连接性指数（ｍｏｌｅｃｕｌａｒｃｏｎｎｅｃｔｉｖｉｔｙｉｎｄｅｘ，ＭＣＩ）表征
“印迹模板”印迹性的方法［２５］。总量统计矩法能将

单成分含量分析、多成分含量分析、单成分印迹性、

多成分印迹性、单成分印迹方差、多成分印迹方差有

机结合，具加合、统计、偶联、段带和消除干扰性，据

此可建立“个体测定，群体分析，印迹表征”的 Ｑ
Ｍａｒｋｅｒ新型评价方法。该法已用于补阳还五汤、金
银花和山银花、鱼腥草、桃红四物汤、桑源药材、芍药

甘草汤、咽饮配方颗粒、羌活胜湿汤、丹红注射剂等

中药的质量评价，现已成为中药及其复方指纹图谱

定性定量分析的通用工具［６９］。ＭＣＩ可对分子结构
作出定量判断，通过分子结构将其与分子的物理、化

学和生物学性质进行关联，则可建立一种定量的关

系式，表达成分整体“印迹模板”特征［１０］。已证实

ＭＣＩ与分子的多种理化性质和生物效应有关，如液
体密度、沸点、有机物的水溶性、摩尔折射度、分子极

化度、立体参数、分配系数及麻醉活性、酶抑制活性、

抗菌活性、致幻活性、毒性等多种理化性质和生物效

应有关［１１，１２］。

补阳还五汤为治疗缺血性脑中风临床应用最广

泛的中药复方，出自王清任的《医林改错·下卷·

瘫痿论》，由黄芪、当归、赤芍、川芎、桃仁、红花、地

龙这７味药组成，具有补气活血通络的功效，体现

“不在逐瘀以活血，重在补气以活血”的配伍特点，

是治疗半身不遂、瘫痿不用诸症的首选方［１３］，但目

前临床上却没有正式获批的补阳还五汤新药使用。

本团队前期对补阳还五汤不同结构部位进行了配伍

研究，筛选出补阳还五汤的苷、苷元、生物碱等结构

部位对缺血性脑中风均有较好的疗效，然尚缺乏从

物质基础层面对不同结构部位之间进行对比研

究［１４］。因此，本文将采用总量统计矩法与ＭＣＩ法表
征不同结构部位“印迹模板”，阐明和比较还五汤不

同结构部位“印迹模板”特征，为补阳还五汤研制成

组分新药奠定基础。

１　材料与方法
１．１　药材

补阳还五汤由黄芪、川芎、当归、地龙、赤芍、红

花、桃仁这７种药材组成，分别编号为ＨＱ１～ＨＱ１５、
ＣＸ１～ＣＸ１５、ＤＧ１～ＤＧ１５、ＤＬ１～ＤＬ１５、ＣＳ１～ＣＳ１５、
ＨＨ１～ＨＨ１５、ＴＲ１～ＴＲ１５。本文共制备１５批补阳
还五汤样品，编号为 ＢＨＤ１～ＢＨＤ１５，分别由编号相
同的上述７种药材批次配伍而成（见表１）。上述药
材经湖南中医药大学药学院石继连教授鉴定，黄芪

为豆科草本植物蒙古黄芪 Ａｓｔｒａｇａｌｕｓｍｅｍｂｒａｎａｃｅｕｓ
（Ｆｉｓｃｈ．）Ｂｇｅ．ｖａｒ．ｍｏｎｇｈｏｌｉｃｕｓ（Ｂｇｅ．）Ｈｓｉａｏ的干
燥根；川芎为伞形科植物川芎 Ｌｉｇｕｓｔｉｃｕｍｃｈｕａｎｘｉｏｎｇ
Ｈｏｒｔ．的干燥根茎；当归为伞形科植物当归 Ａｎｇｅｌｉｃａ
ｓｉｎｅｎｓｉｓ（Ｏｌｉｖ．）Ｄｉｅｌｓ的干燥根；广西玉林陆川和湖
北宜昌产地龙为钜蚓科动物参环毛蚓 Ｐｈｅｒｅｔｉｍａａｓ
ｐｅｒｇｉｌｌｕｍ（Ｅ．Ｐｅｒｒｉｅｒ）的干燥体，其余３产地地龙为
钜蚓 科 动 物 栉 盲 环 毛 蚓 Ｐｈｅｒｅｔｉｍａｐｅｃｔｉｎｉｆｅｒａ
Ｍｉｃｈａｅｌｓｅｎ的干燥体；赤芍为毛茛科植物芍药 Ｐａｅｏ
ｎｉａｌａｃｔｉｆｌｏｒａＰａｌｌ．的干燥根；红花为菊科植物红花
ＣａｒｔｈａｍｕｓｔｉｎｃｔｏｒｉｕｓＬ．的干燥花；桃仁为蔷薇科植物
桃Ｐｒｕｎｕｓｐｅｒｓｉｃａ（Ｌ．）Ｂａｔｓｃｈ的干燥成熟种子。
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表１　补阳还五汤药材信息
Ｔａｂｌｅ１　ＳｏｕｒｃｅｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆＢｕｙａｎｇＨｕａｎｗｕｄｅｃｏｃｔｉｏｎ

编号

Ｎｏ．
产地

Ｐｌａｃｅｏｆｏｒｉｇｉｎ

采集时间

Ｃｏｌｌｅｃｔｉｏｎ
ｔｉｍｅ

编号

Ｎｏ．
产地

Ｐｌａｃｅｏｆｏｒｉｇｉｎ

采集时间

Ｃｏｌｌｅｃｔｉｏｎ
ｔｉｍｅ

编号

Ｎｏ．
产地

Ｐｌａｃｅｏｆｏｒｉｇｉｎ

采集时间

Ｃｏｌｌｅｃｔｉｏｎ
ｔｉｍｅ

ＨＱ１ 内蒙古固阳县 ２０２１．０９ ＤＧ６ 甘肃宕昌县 ２０２１．０９ ＣＳ１１ 山西吕梁市 ２０２２．０３

ＨＱ２ 内蒙古固阳县 ２０２１．０９ ＤＧ７ 甘肃渭源县 ２０２１．１０ ＣＳ１２ 山西吕梁市 ２０２２．０３

ＨＱ３ 内蒙古固阳县 ２０２１．０９ ＤＧ８ 甘肃渭源县 ２０２１．１０ ＣＳ１３ 陕西榆林市 ２０２２．０４

ＨＱ４ 内蒙古克什克腾旗 ２０２１．０９ ＤＧ９ 甘肃渭源县 ２０２１．１０ ＣＳ１４ 陕西榆林市 ２０２２．０４

ＨＱ５ 内蒙古克什克腾旗 ２０２１．０９ ＤＧ１０ 甘肃漳县 ２０２１．１１ ＣＳ１５ 陕西榆林市 ２０２２．０４

ＨＱ６ 内蒙古克什克腾旗 ２０２１．０９ ＤＧ１１ 甘肃漳县 ２０２１．１１ ＨＨ１ 甘肃兰州市 ２０２１．０８

ＨＱ７ 内蒙古奈曼旗 ２０２１．１１ ＤＧ１２ 甘肃漳县 ２０２１．１１ ＨＨ２ 甘肃兰州市 ２０２１．０８

ＨＱ８ 内蒙古奈曼旗 ２０２１．１１ ＤＧ１３ 甘肃迭部县 ２０２１．１１ ＨＨ３ 甘肃兰州市 ２０２１．０８

ＨＱ９ 内蒙古奈曼旗 ２０２１．１１ ＤＧ１４ 甘肃迭部县 ２０２１．１１ ＨＨ４ 新疆昌吉自治州 ２０２１．０９

ＨＱ１０ 甘肃岷县 ２０２１．１１ ＤＧ１５ 甘肃迭部县 ２０２１．１１ ＨＨ５ 新疆昌吉自治州 ２０２１．０９

ＨＱ１１ 甘肃岷县 ２０２１．１１ ＤＬ１ 广西陆川县 ２０２１．０９ ＨＨ６ 新疆昌吉自治州 ２０２１．０９

ＨＱ１２ 甘肃岷县 ２０２１．１１ ＤＬ２ 广西陆川县 ２０２１．０９ ＨＨ７ 新疆裕民县 ２０２１．０９

ＨＱ１３ 甘肃渭源县 ２０２１．１２ ＤＬ３ 广西陆川县 ２０２１．０９ ＨＨ８ 新疆裕民县 ２０２１．０９

ＨＱ１４ 甘肃渭源县 ２０２１．１２ ＤＬ４ 河南周口市 ２０２１．０９ ＨＨ９ 新疆裕民县 ２０２１．０９

ＨＱ１５ 甘肃渭源县 ２０２１．１２ ＤＬ５ 河南周口市 ２０２１．０９ ＨＨ１０ 云南大理自治州 ２０２１．０８

ＣＸ１ 四川都江堰徐渡乡 ２０２１．０５ ＤＬ６ 河南周口市 ２０２１．０９ ＨＨ１１ 云南大理自治州 ２０２１．０８

ＣＸ２ 四川都江堰徐渡乡 ２０２１．０５ ＤＬ７ 江苏盐城市 ２０２１．１０ ＨＨ１２ 云南大理自治州 ２０２１．０８

ＣＸ３ 四川都江堰徐渡乡 ２０２１．０５ ＤＬ８ 江苏盐城市 ２０２１．１０ ＨＨ１３ 云南永胜县 ２０２１．０８

ＣＸ４ 四川敖平镇 ２０２１．０６ ＤＬ９ 江苏盐城市 ２０２１．１０ ＨＨ１４ 云南永胜县 ２０２１．０８

ＣＸ５ 四川敖平镇 ２０２１．０６ ＤＬ１０ 湖北宜昌市 ２０２１．０９ ＨＨ１５ 云南永胜县 ２０２１．０８

ＣＸ６ 四川敖平镇 ２０２１．０６ ＤＬ１１ 湖北宜昌市 ２０２１．０９ ＴＲ１ 内蒙古土默特右旗 ２０２１．０６

ＣＸ７ 四川彭山县 ２０２１．０４ ＤＬ１２ 湖北宜昌市 ２０２１．０９ ＴＲ２ 内蒙古土默特右旗 ２０２１．０６

ＣＸ８ 四川彭山县 ２０２１．０４ ＤＬ１３ 安徽亳州市 ２０２１．１０ ＴＲ３ 内蒙古土默特右旗 ２０２１．０６

ＣＸ９ 四川彭山县 ２０２１．０４ ＤＬ１４ 安徽亳州市 ２０２１．１０ ＴＲ４ 河北丰宁县 ２０２１．０７

ＣＸ１０ 四川德阳市 ２０２１．０５ ＤＬ１５ 安徽亳州市 ２０２１．１０ ＴＲ５ 河北丰宁县 ２０２１．０７

ＣＸ１１ 四川德阳市 ２０２１．０５ ＣＳ１ 内蒙古多伦县 ２０２２．０４ ＴＲ６ 河北丰宁县 ２０２１．０７

ＣＸ１２ 四川德阳市 ２０２１．０５ ＣＳ２ 内蒙古多伦县 ２０２２．０４ ＴＲ７ 山东费县 ２０２１．０６

ＣＸ１３ 四川阿坝州 ２０２１．０５ ＣＳ３ 内蒙古多伦县 ２０２２．０４ ＴＲ８ 山东费县 ２０２１．０６

ＣＸ１４ 四川阿坝州 ２０２１．０５ ＣＳ４ 内蒙古克什克腾旗 ２０２２．０４ ＴＲ９ 山东费县 ２０２１．０６

ＣＸ１５ 四川阿坝州 ２０２１．０５ ＣＳ５ 内蒙古克什克腾旗 ２０２２．０４ ＴＲ１０ 陕西蒲城县 ２０２１．０８

ＤＧ１ 甘肃岷县 ２０２１．１０ ＣＳ６ 内蒙古克什克腾旗 ２０２２．０４ ＴＲ１１ 陕西蒲城县 ２０２１．０８

ＤＧ２ 甘肃岷县 ２０２１．１０ ＣＳ７ 山东菏泽市 ２０２２．０３ ＴＲ１２ 陕西蒲城县 ２０２１．０８

ＤＧ３ 甘肃岷县 ２０２１．１０ ＣＳ８ 山东菏泽市 ２０２２．０３ ＴＲ１３ 甘肃宁县 ２０２１．０６

ＤＧ４ 甘肃宕昌县 ２０２１．０９ ＣＳ９ 山东菏泽市 ２０２２．０３ ＴＲ１４ 甘肃宁县 ２０２１．０６

ＤＧ５ 甘肃宕昌县 ２０２１．０９ ＣＳ１０ 山西吕梁市 ２０２２．０３ ＴＲ１５ 甘肃宁县 ２０２１．０６

１．２　试剂与仪器
丹皮酚、黄芪甲苷、阿魏酸、毛蕊异黄酮葡萄糖

苷、芦丁、没食子酸、芍药苷、羟基红花黄色素 Ａ、苦
杏仁苷、芒柄花素、琥珀酸、儿茶素、咖啡酸、山柰酚
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３Ｏ芸香糖苷、异鼠李素、腺嘌呤、羟甲香豆素、香草
酸、异亮氨酸（批号分别为 １１０７０８２０１４０７、１１０７８１
２０１６１６、１１０７７３２０１６１４、１１１９２０２０１６０６、１０００８０
２０１８１１、１１０８３１２０１６０５、１１０７３６２０１８４２、１１１６３７
２０１８１０、１１０８２０２０１６０７、１１１７０３２０１５０４、１１０８９６
２０１６０２、１１０８７７２０１６０４、１１０８８５２０１７０３、１１２００７
２０１６０２、１１０８６０２０１６１１、１１０８８６２０１１０２、１００２４１
２００５０３、１１０７７６２０１５０３、１４０６８３２０１３０２，质量分数均
≥９８％，中国药品生物制品检定所）；异黄芪皂苷ＩＩ、
毛蕊异黄酮、槲皮素、４β羟基黄芪紫檀烷苷、洋川芎
内酯Ｉ、香兰素、川芎嗪、刺芒柄花苷、氧化芍药苷、
苯甲酰基芍药苷、黄芪皂苷Ｉ、山柰酚、洋川芎内酯Ｈ
（批号分别为 ＹＭ０３０６ＨＤ１４、Ｙ１４Ｊ８Ｙ３９７０７、Ｃ０１Ｊ
１０Ｙ９１７２７、Ｍ２１Ａ９Ｓ６８３５９、Ｐ０２Ｆ９Ｆ５４１６６、Ｊ２４Ａ６Ｒ
２６９６、ＫＪ０６２２ＣＡ１４、Ｒ２８Ｏ８Ｆ４６９５７、Ｚ２０Ａ９Ｓ６８３１２、
０１１ＧＢ１６３２６０、ＹＭ０３２８ＨＡ１４、Ｇ０３Ｊ１１Ｌ１１７３０５、Ｐ０２
Ｆ９Ｆ５４１６５，质量分数均≥９８％，上海源叶生物科技
有限公司）；乙腈、甲醇（色谱纯，批号：２２０７５１７８、
２２０９５３２６，美国天地有限公司）；磷酸（分析纯，批
号：２０２００２２４，国药集团化学试剂有限公司）；水为怡
宝纯净水。

ＴＱＳｓｃｒｏｎｏｓ型质谱联用仪（美国沃特世公
司）；ＡＣＱＵＩＴＹＵＰＬＣＨＣｌａｓｓ超高效液相色谱仪
（美国沃特世公司）；ＷａｔｅｒｓＡＣＱＵＩＴＹＵＰＬＣＨＳＳＴ３
色谱柱（２．１ｍｍ×１００ｍｍ，１．８μｍ，美国沃特世公
司）；ＭＡ１１０型电子天平（上海精宏实验设备有限公
司）；ＳＱＰ型十万分之一分析天平（赛多利斯科学仪
器有限公司）。

１．３　方法
１．３．１　补阳还五汤不同结构部位的提取、分离与精制
１．３．１．１　补阳还五汤不同结构部位的提取

按处方量比例称取黄芪１２０ｇ、川芎１２ｇ、当归
１８ｇ、红花１８ｇ、桃仁１８ｇ、赤芍１８ｇ、地龙１８ｇ，煎煮
２次，每次加１０倍量的水煎煮１ｈ，合并２次滤液，
旋转蒸发仪浓缩至１２０ｍＬ，得生药质量浓度为１．８５
ｇ／ｍＬ的补阳还五汤药液。加入乙醇至含醇浓度为
８５％，４℃放置２４ｈ，抽滤，回收乙醇并浓缩至１００
ｍＬ，反复处理３次，最后一次的乙醇体积分数达到
９０％，抽滤，回收乙醇得到含苷、苷元、生物碱的混合
溶液１。
１．３．１．２　补阳还五汤不同结构部位的分离

混合液１用７％ ＨＣＬ调 ｐＨ为２，通过１０００ｇ
预先已活化好并用７％ ＨＣｌ处理好的７３２型阳离子

交换树脂柱，先用蒸馏水３ＢＶ（１５００ｍＬ）洗脱除去
无机盐，再收集洗脱液，得苷、苷元混合溶液２。然
后再用０．２５％的氨水３ＢＶ（１５００ｍＬ）进行洗脱，收
集得生物碱、氨基酸混合溶液３。混合液２调ｐＨ为
中性，并于６０℃下旋转浓缩至１００ｍＬ，用等体积乙
酸乙酯进行连续萃取４次，分离得到上层乙酸乙酯
苷元部位样品溶液４和下层苷部位样品溶液５。
１．３．１．３　补阳还五汤结构部位的精制

取已处理好的１０００ｇＤ１０１大孔树脂，加苷混
合溶液 ５于大孔树脂柱上，先用水约 ３ＢＶ（１５００
ｍＬ）洗脱糖类反应为阴性、苷反应刚出现阳性反应
为止，然后用６０％ 乙醇３ＢＶ（１５００ｍＬ）洗下被大
孔树脂吸附的苷类，回收乙醇得苷部位样品溶液。

生物碱和氨基酸混合样品液３旋转浓缩至５００
ｍＬ，用０．２５％氨水调ｐＨ为１０，依次加入７５、３５、２５、
１５ｍＬ氯仿萃取水层生物碱，至生物碱沉淀试剂反
应消失为止，于４５℃下回收氯仿得生物碱部位样品
溶液。

１．３．２　补阳还五汤全方与不同结构部位３２个成分
含量测定

１．３．２．１　液相色谱条件和质谱条件
色谱条件：流动相为０．０１％ 甲酸水（Ａ相）和

乙腈（Ｂ相），梯度洗脱条件如下：０～３ｍｉｎ，９９％Ａ；３
～４ｍｉｎ，９９％Ａ→９３％Ａ；４～８ｍｉｎ，９３％Ａ→８７．５％
Ａ；８～１２ｍｉｎ，８７．５％Ａ→７５％Ａ；１２～２０ｍｉｎ，７５％Ａ
→２０％Ａ；２０～２２ｍｉｎ，２０％Ａ→９９％Ａ；２２～２６ｍｉｎ，
９９％Ａ，流速为０．３ｍＬ／ｍｉｎ。

质谱条件：质谱检测采用ＥＳＩ离子源，用多反应
检测模式（ｍｕｌｔｉｐｌｅｒｅａｃｔｉｏｎｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ，ＭＲＭ），高纯
氮气为雾化器和辅助气，氦气为碰撞气，离子源温度

为４００℃，鞘气（Ｎ２）流速：１０００Ｌ／ｈ，碰撞气（Ａｒ）流
速：５０Ｌ／ｈ，喷雾电压２５００Ｖ。
１．３．２．２　补阳还五汤全方样品溶液制备

精密移取“１．３．１．１”项下制备得到的１．８５ｇ／
ｍＬ的补阳还五汤全方药液１ｍＬ至１０ｍＬ容量瓶
中，稀释后定容，再过０．２２μｍ水系微孔滤膜，取续
滤液置于进样小瓶中，待测。

１．３．２．３　苷部位样品溶液制备　
称取苷部位样品１２４．６０ｍｇ，加纯化水溶解至

１０ｍＬ，超声使充分溶解，得浓度为１２．４６ｍｇ／ｍＬ的
苷样品溶液，过０．２２μｍ水系微孔滤膜，取续滤液
置于进样小瓶中，待测。

１．３．２．４　苷元部位样品溶液制备

７６７１Ｖｏｌ３８ 　　　　　　李海英等：基于超分子“印迹模板”比较与分析补阳还五汤不同结构部位 　
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称取苷元部位样品２５．００ｍｇ，加纯甲醇溶解至
５ｍＬ，超声使充分溶解，得浓度为５．００ｍｇ／ｍＬ的苷
元样品溶液，过０．２２μｍ有机系微孔滤膜，取续滤
液置于进样小瓶中，待测。

１．３．２．５　生物碱部位样品溶液制备
称取生物碱部位样品２５．００ｍｇ，加纯甲醇溶解

至５ｍＬ，超声使充分溶解，得浓度为５．００ｍｇ／ｍＬ的
生物碱样品溶液，过０．２２μｍ有机系微孔滤膜，取
续滤液置于进样小瓶中，待测。

１．３．２．６　混合对照品溶液制备　
精密称取适量的对照品，加５０％甲醇溶液，超

声使充分溶解，得浓度约为１００ｕｇ／ｍＬ的单个对照

品溶液。精密移取以上对照品溶液适量置２５ｍＬ容
量瓶中，加５０％甲醇溶解定容至刻度，配成混合对
照品储备液备用，再采用逐级稀释法分别精密移取

混合对照品储备液适量定容至刻度，得不同浓度的

混合对照品溶液。

１．３．２．７　方法学考察
取不同浓度混合对照品溶液，按照“１．３．２．１”

项下色谱和质谱条件进样分析，以峰面积（Ｙ）对进
样量（Ｘ）进行回归计算，得到３２个对照品成分的回
归方程、线性范围、相关系数（见表２）。这３２个对
照品成分的相关系数均大于０．９９０７，表明这３２个
成分在线性范围内相关性良好，可用于定量分析。

表２　３２个对照品成分的成分分类及线性回归方程、线性范围和相关系数
Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎａｎｄｌｉｎｅａｒｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｅｑｕａｔｉｏｎ，ｌｉｎｅａｒｒａｎｇｅａｎｄｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｏｆ３２ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ

编号

Ｎｏ．
化合物

Ｃｏｍｐｏｕｎｄ

成分种类

Ｃｏｍｐｏｕｎｄ
ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ

回归方程

Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ
ｅｑｕａｔｉｏｎ

Ｒ２
线性范围

Ｌｉｎｅａｒｒａｎｇｅ
（μｇ／ｍＬ）

１ 黄芪甲苷 ＡｓｔｒａｇａｌｏｓｉｄｅＩＶ 苷 Ｙ＝１０１．３Ｘ７．８ ０．９９９１ ０．５０～４０．００

２ 异黄芪皂苷ＩＩＩｓｏａｓｔｒａｇａｌｏｓｉｄｅＩＩ 苷 Ｙ＝６３０．５Ｘ４２９．６ ０．９９６７ ０．４４～８．７２

３ 毛蕊异黄酮葡萄糖苷 Ａｌｙｃｏｓｉｎ７ｇｌｕｃｏｓｉｄｅ 苷 Ｙ＝１４９２．０Ｘ２００．０ ０．９９９０ ０．０３～９．８８

４ 芦丁 Ｒｕｔｉｎ 苷 Ｙ＝１１５９．６Ｘ１８６．９ ０．９９７９ ０．０５～９．８０

５ ４β羟基黄芪紫檀烷苷４βＨｙｄｒｏｘｙａｓｔｒａｇａｌｏｓｉｄｅ 苷 Ｙ＝３３８．４Ｘ２９８．８ ０．９９０７ ０．８０～２４．１２

６ 芍药苷 Ｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ 苷 Ｙ＝１８５８．２Ｘ３４６１．８ ０．９９６９ ３．５２～３５２．００

７ 苦杏仁苷 Ａｍｙｇｄａｌｉｎ 苷 Ｙ＝６８０．１Ｘ１２５．２ ０．９９７５ ０．３４～４２．６０

８ 刺芒柄花苷 Ｏｎｏｎｉｎ 苷 Ｙ＝７０５５０．０Ｘ６０２．３ ０．９９６７ ０．０６～１．１２

９ 氧化芍药苷 Ｏｘｙｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ 苷 Ｙ＝６８７４．７Ｘ＋１４．７ ０．９９９５ ０．０２～４１．２０

１０ 苯甲酰基芍药苷 Ｂｅｎｚｏｙｌｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｇｅｎｉｎ 苷 Ｙ＝１１５７０．０Ｘ１７８６．９ ０．９９７３ ０．０１～９．６８

１１ 黄芪皂苷ＩＡｓｔｒａｇａｌｏｓｉｄｅⅠ 苷 Ｙ＝４８９．１Ｘ２５４．８ ０．９９７９ ０．２７～８．８４

１２ 山柰酚３Ｏ芸香糖苷 Ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ３Ｏｒｕｔｉｎｏｓｉｄｅ 苷 Ｙ＝２１５８．４Ｘ２８．２ ０．９９９２ ０．０１～９．２８

１３ 阿魏酸 Ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ 苷元 Ｙ＝９５８７．１Ｘ１５９８３．０ ０．９９７６ ０．３６～７２．００

１４ 毛蕊异黄酮 Ｃａｌｙｃｏｓｉｎ 苷元 Ｙ＝１０８４８．０Ｘ６３１９．８ ０．９９３６ ０．０９～８．９２

１５ 槲皮素 Ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ 苷元 Ｙ＝１９３．９Ｘ７９．１ ０．９９６５ ０．３５～１４．１６

１６ 没食子酸 Ｇａｌｌｉｃａｃｉｄ 苷元 Ｙ＝２８８．０Ｘ９１４．１ ０．９９８１ １．０３～１０３．２０

１７ 羟基红花黄色素 ＡＨｙｄｒｏｘｙｓａｆｆｌｏｒｙｅｌｌｏｗＡ 苷元 Ｙ＝７７．５Ｘ３７１．１ ０．９９９２ ０．９６～３８４．００

１８ 芒柄花素 Ｆｏｒｍｏｎｏｎｅｔｉｎ 苷元 Ｙ＝８００．８Ｘ１２７．８ ０．９９１２ ０．３６～４．４８

１９ 香兰素 Ｖａｎｉｌｌｉｎ 苷元 Ｙ＝５０３３．７Ｘ２３．１ ０．９９９３ ０．０１～３．０１

２０ 琥珀酸 Ｓｕｃｃｉｎｉｃａｃｉｄ 苷元 Ｙ＝６８１．３Ｘ＋９９．９ ０．９９９０ ０．０１～１０．４４

２１ 儿茶素 Ｃｉａｎｉｄａｎｏｌ 苷元 Ｙ＝１４３．１Ｘ１２．５ ０．９９９８ ０．０４～２６．４０

２２ 咖啡酸Ｃａｆｆｅｉｃａｃｉｄ 苷元 Ｙ＝１４３０．４Ｘ３６８．２ ０．９９４０ ０．０１～９．４０

２３ 异鼠李素 Ｉｓｏｒｈａｍｎｅｔｉｎ 苷元 Ｙ＝６８３１．９Ｘ２１０．２ ０．９９９７ ０．０１～６．１５

２４ 山柰酚 Ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ 苷元 Ｙ＝４５５．７Ｘ１４．１ ０．９９９３ ０．０６～９８．４０

２５ 羟甲香豆素４Ｍｅｔｈｙｌｕｍｂｅｌｌｉｆｅｒｏｎｅ 苷元 Ｙ＝６１２０．１Ｘ１５８．３ ０．９９９１ ０．０５～９．１６

２６ 香草酸 Ｖａｎｉｌｌｉｃａｃｉｄ 苷元 Ｙ＝３６０７．９Ｘ６２７．５ ０．９９５８ ０．１０～１０．２８

８６７１ 天然产物研究与开发　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 　Ｖｏｌ３８
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　续表２（ＣｏｎｔｉｎｕｅｄＴａｂ．２）

编号

Ｎｏ．
化合物

Ｃｏｍｐｏｕｎｄ

成分种类

Ｃｏｍｐｏｕｎｄ
ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ

回归方程

Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ
ｅｑｕａｔｉｏｎ

Ｒ２
线性范围

Ｌｉｎｅａｒｒａｎｇｅ
（μｇ／ｍＬ）

２７ 川芎嗪 Ｔｅｔｒａｍｅｔｈｙｌｐｙｒａｚｉｎｅ 生物碱 Ｙ＝５８１５６．０Ｘ３７３．８ ０．９９９５ ０．０１～３．１８

２８ 腺嘌呤 Ａｄｅｎｉｎｅ 生物碱 Ｙ＝２４０５４．０Ｘ１５６０７．０ ０．９９６４ ０．０１～４４．４０

２９ 丹皮酚 Ｐａｅｏｎｏｌ 其他 Ｙ＝１３６７．６Ｘ４４８６．５ ０．９９３８ １．０２～１０．２０

３０ 异亮氨酸 ＬＩｓｏｌｅｕｃｉｎｅ 其他 Ｙ＝１２７．１Ｘ１０５．１ ０．９９３９ ０．０４～１２．７２

３１ 洋川芎内酯ＨＳｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅＨ 其他 Ｙ＝５０８６６．０Ｘ１１７２６．０ ０．９９７８ ０．１０～１９．０４

３２ 洋川芎内酯ＩＳｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅＩ 其他 Ｙ＝２８．２Ｘ４９．５ ０．９６４７ １．５０～９．００

　按照“１．３．２．１”项下方法分别进行精密度、重复
性及稳定性。结果表明，精密度试验中，３２个成分
峰面积的相对标准偏差（ｒｅｌａｔｉｖｅｓｔａｎｄａｒｄｄｅｖｉａｔｉｏｎ，
ＲＳＤ）均在 １．０％ ～１３％之间，表明仪器精密度良
好。重复性试验中，３２个对照品成分峰面积的 ＲＳＤ
均在０．２６％～１４％之间，表明该方法重复性符合要
求。稳定性试验中，３２个对照品成分峰面积的 ＲＳＤ
均在２．０％～１３％之间，表明该样品的化学性质在
２４ｈ内较稳定。
１．３．３　ＵＰＬＣ指纹图谱建立
１．３．３．１　色谱条件

ＷａｔｅｒｓＡＣＱＵＩＴＹＵＰＬＣＨＳＳＴ３色谱柱（２．１
ｍｍ×１００ｍｍ，１．８μｍ），以０．４％磷酸水（Ａ）乙腈
（Ｂ）为流动相，梯度洗脱条件如下：０～５．５ｍｉｎ，
９９％Ａ；５．５～１９ｍｉｎ，９９％Ａ→９３％Ａ；１９～２５．５ｍｉｎ，
９３％Ａ→８７．５％Ａ；２５．２～３３ｍｉｎ，８７．５％Ａ→７５％Ａ；
３３～５０ｍｉｎ，７５％Ａ→２０％Ａ；５０～５５ｍｉｎ，２０％Ａ→
９９％Ａ。流速：０．４ｍＬ／ｍｉｎ，柱温：４０℃，进样量：３
μＬ，波长：２６０ｎｍ。
１．３．３．２　供试品溶液制备

补阳还五汤全方、苷、苷元、生物碱样品溶液制

备方法分别同“１．３．２．２”“１．３．２．３”“１．３．２．４”
“１３．２．５”项下方法。
１．３．３．３　ＵＰＬＣ方法学考察

按照“１．３．２．１”项下色谱条件分别进行精密
度、重复性及稳定性。结果表明，精密度试验中，补

阳还五汤全方指纹图谱峰数的 ＲＳＤ为２．９％，总量
一阶矩的 ＲＳＤ为 ６．７％，总量二阶矩的 ＲＳＤ为
１７％，信息熵的 ＲＳＤ为１．６％，结果表明仪器精密
度良好。重复性试验中，补阳还五汤全方指纹图谱

峰数的ＲＳＤ为３．５％，总量一阶矩的ＲＳＤ为７．９％，
总量二阶矩的 ＲＳＤ为 ７．９％，信息熵的 ＲＳＤ为
２１％，结果表明方法重复性良好。稳定性试验中，

补阳还五汤全方指纹图谱峰数的ＲＳＤ为１．７％，总量
一阶矩的ＲＳＤ为４．７％，总量二阶矩的ＲＳＤ为１．９％，
信息熵的ＲＳＤ为０．８７％，结果表明样品稳定性良好。
２　结果
２．１　补阳还五汤各结构部位得率

１５批次补阳还五汤苷、苷元和生物碱部位平均
得率分别为２．１１％、１．０３％、１．２３％，苷部位得率最
大，苷元部位得率最小（见图１）。

图１　１５批次补阳还五汤不同结构部位得率
Ｆｉｇ１　Ｙｉｅｌｄｏｂｔａｉｎｅｄｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｔｒｕｃｔｕｒａｌｆｒａｃｔｉｏｎｓ

ｏｆ１５ｂａｔｃｈｅｓｏｆＢｕｙａｎｇＨｕａｎｗｕｄｅｃｏｃｔｉｏｎ
注：ＧＬ、ＡＧ和 ＡＬ分别表示苷、苷元和生物碱部位，下同。注：

ＧＬ，ＡＧａｎｄＡＬｒｅｐｒｅｓｅｎｔｇｌｙｃｏｓｉｄｅ，ａｇｌｙｃｏｎｅ，ａｎｄａｌｋａｌｏｉｄｆｒａｃｔｉｏｎｓ，

ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ，ｔｈｅｓａｍｅｂｅｌｏｗ．

２．２　补阳还五汤各类成分在各结构部位含量分布
正、负离子模式下补阳还五汤全方及各结构部

位总离子流图分别见图２和图３。
　　补阳还五汤苷、苷元、生物碱部位３２个成分含
量归一化热图见图 ４。苷类成分在苷部位含量较
高，苷元成分在苷元部位含量较高，生物碱成分在生

物碱部位含量较高。对３２个成分进行归类，并对其
在苷、苷元、生物碱部位的总含量进行统计分析（见

图５）。苷类成分含量在苷部位占比８３．７２％，苷元
成分含量在苷元部位占比６１．１０％，生物碱成分含
量在生物碱部位占比８７．０２％，各结构部位含量均
＞６０％，表明分离得到的结构部位纯度较高。
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图２　正离子模式下混合标准品溶液（Ａ）、苷（Ｂ）、苷元（Ｃ）、生物碱（Ｄ）部位和补阳还五汤（Ｅ）总离子流色谱图
Ｆｉｇ２　Ｔｏｔａｌｉｏｎｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓｏｆｍｉｘｅｄｓｔａｎｄａｒｄｓｏｌｕｔｉｏｎ（Ａ），ｇｌｙｃｏｓｉｄｅ（Ｂ），ａｇｌｙｃｏｎｅ（Ｃ），

ａｌｋａｌｏｉｄ（Ｄ）ｆｒａｃｔｉｏｎｓａｎｄＢｕｙａｎｇＨｕａｎｗｕＤｅｃｏｃｔｉｏｎ（Ｅ）ｉｎｐｏｓｉｔｉｖｅｉｏｎｍｏｄｅ
注：１．腺嘌呤；２．异亮氨酸；３．琥珀酸；４．香草酸；５．川芎嗪；６．香兰素；７．阿魏酸；８．羟甲香豆素；９．洋川芎内酯Ｈ；１０．４β羟基黄芪紫檀烷苷；

１１．毛蕊异黄酮；１２．丹皮酚；１３．山柰酚；１４．异鼠李素；１５．异黄芪皂苷 ＩＩ。Ｎｏｔｅ：１．Ａｄｅｎｉｎｅ；２．ＬＩｓｏｌｅｕｃｉｎｅ；３．Ｓｕｃｃｉｎｉｃａｃｉｄ；４．Ｖａｎｉｌｌｉｃａｃｉｄ；５．

Ｔｅｔｒａｍｅｔｈｙｌｐｙｒａｚｉｎｅ；６．Ｖａｎｉｌｌｉｎ；７．Ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ；８．４Ｍｅｔｈｙｌｕｍｂｅｌｌｉｆｅｒｏｎｅ；９．ＳｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅＨ；１０．４βＨｙｄｒｏｘｙａｓｔｒａｇａｌｏｓｉｄｅ；１１．Ｃａｌｙｃｏｓｉｎ；１２．Ｐａｅｏｎｏｌ；

１３．Ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ；１４．Ｉｓｏｑｕｅｒｃｉｔｒｉｎ；１５．ＩｓｏａｓｔｒａｇａｌｏｓｉｄｅＩＩ．

２．３　补阳还五汤全方与各结构部位成分平均 ＭＣＩ
及相似度比较

２．３．１　补阳还五汤全方与各结构部位成分平均ＭＣＩ
　　补阳还五汤全方与各结构部位共测得成分３２
个，其中属于苷成分１２个（黄芪甲苷、异黄芪皂苷
ＩＩ、毛蕊异黄酮葡萄糖苷、芦丁、芍药苷、苦杏仁苷、
刺芒柄花苷、氧化芍药苷、苯甲酰基芍药苷、黄芪皂

苷 Ｉ、山柰酚３Ｏ芸香糖苷、４β羟基黄芪紫檀烷
苷），苷元成分１４个（阿魏酸、毛蕊异黄酮、槲皮素、
没食子酸、羟基红花黄色素Ａ、芒柄花素、香兰素、琥
珀酸、儿茶素、咖啡酸、异鼠李素、山柰酚、羟甲香豆

素、香草酸），生物碱成分２个（川芎嗪、腺嘌呤），说
明苷元成分数目占比最大。补阳还五汤全方与各结

构部位成分平均ＭＣＩ见图６。
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图３　负离子模式下混合标准品溶液（Ａ）、苷（Ｂ）、苷元（Ｃ）、生物碱（Ｄ）部位和补阳还五汤（Ｅ）总离子流色谱图
Ｆｉｇ３　Ｔｏｔａｌｉｏｎｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓｏｆｍｉｘｅｄｓｔａｎｄａｒｄｓｏｌｕｔｉｏｎ（Ａ），ｇｌｙｃｏｓｉｄｅ（Ｂ），ａｇｌｙｃｏｎｅ（Ｃ），

ａｌｋａｌｏｉｄ（Ｄ）ｆｒａｃｔｉｏｎｓａｎｄＢｕｙａｎｇＨｕａｎｗｕＤｅｃｏｃｔｉｏｎ（Ｅ）ｉｎｎｅｇａｔｉｖｅｉｏｎｍｏｄｅ
注：１．没食子酸；２．儿茶素；３．咖啡酸；４．羟基红花黄色素 Ａ；５．氧化芍药苷；６．苦杏仁苷；７．芍药苷；８．芦丁；９．毛蕊异黄酮葡萄糖苷；１０．山

柰酚３Ｏ芸香糖苷；１１．洋川芎内酯Ｉ；１２．刺芒柄花苷；１３．槲皮素；１４．苯甲酰基芍药苷；１５．芒柄花素；１６．黄芪甲苷；１７．黄芪皂苷Ｉ。Ｎｏｔｅ：

１．Ｇａｌｌｉｃａｃｉｄ；２．Ｃｉａｎｉｄａｎｏｌ；３．Ｃａｆｆｅｉｃａｃｉｄ；４．ＨｙｄｒｏｘｙｓａｆｆｌｏｒｙｅｌｌｏｗＡ；５．Ｏｘｙｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ；６．Ａｍｙｇｄａｌｉｎ；７．Ｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ；８．Ｒｕｔｉｎ；９．Ａｌｙｃｏｓｉｎ７ｇｌｕｃｏ

ｓｉｄｅ；１０．Ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ３Ｏｒｕｔｉｎｏｓｉｄｅ；１１．ＳｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅＩ；１２．Ｏｎｏｎｉｎ；１３．Ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ；１４．Ｂｅｎｚｏｙｌｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｇｅｎｉｎ；１５．Ｆｏｒｍｏｎｏｎｅｔｉｎ；１６．Ａｓｔｒａｇａｌｏｓｉｄｅ

ＩＶ；１７．ＡｓｔｒａｇａｌｏｓｉｄｅＩ．

１７７１Ｖｏｌ３８ 　　　　　　李海英等：基于超分子“印迹模板”比较与分析补阳还五汤不同结构部位 　

天
然
产
物
研
究
与
开
发



图４　补阳还五汤不同结构部位３２个成分含量归一化热图
Ｆｉｇ４　Ｎｏｒｍａｌｉｚｅｄｈｅａｔｍａｐｏｆｔｈｅｃｏｎｔｅｎｔｏｆ３２ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｔｒｕｃｔｕｒａｌｆｒａｃｔｉｏｎｓｉｎＢｕｙａｎｇＨｕａｎｗｕｄｅｃｏｃｔｉｏｎ

注：图中下侧编号对应的化合物见表２。Ｎｏｔｅ：ＴｈｅｃｏｍｐｏｕｎｄｓｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇｔｏｔｈｅｎｕｍｂｅｒｓｓｈｏｗｎａｔｔｈｅｂｏｔｔｏｍｏｆｔｈｅｆｉｇｕｒｅａｒｅｌｉｓｔｅｄｉｎＴａｂｌｅ２．

图５　补阳还五汤各类成分含量在不同结构部位分布
Ｆｉｇ５　ＤｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｔｈｅｔｏｔａｌｃｏｎｔｅｎｔｏｆｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｏｆＢｕｙａｎｇＨｕａｎｗｕ
ｄｅｃｏｃｔｉｏｎａｍｏｎｇｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｔｒｕｃｔｕｒａｌｆｒａｃｔｉｏｎｓｏｆＢｕｙａｎｇＨｕａｎｗｕｄｅｃｏｃｔｉｏｎ

注：Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１，Ｐ＜０．００１，下同。Ｎｏｔｅ：Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１，Ｐ＜０．００１，ｔｈｅｓａｍｅｂｅｌｏｗ．
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图６　补阳还五汤全方及不同结构部位成分平均ＭＣＩ
Ｆｉｇ６　ＡｖｅｒａｇｅＭＣＩｏｆｔｈｅｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｅｎｔｉｒｅｆｏｒｍｕｌａａｎｄｉｔｓ

ｖａｒｉｏｕｓｓｔｒｕｃｔｒａｌｆｒａｃｔｉｏｎｓｏｆＢｕｙａｎｇＨｕａｎｗｕｄｅｃｏｃｔｉｏｎ
注：Ｘｖｐ、Ｘｖｃ、Ｘｖｐｃ、Ｘｖｃｈ分别代表链状结构、簇状结构、链状和簇状结构、环状结构的 ＭＣＩ。数字表示不同阶价的 ＭＣＩ。Ｎｏｔｅ：Ｘｖｐ，Ｘｖｃ，

Ｘｖｐｃ，ａｎｄＸｖｃｈｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙｒｅｐｒｅｓｅｎｔＭＣＩｗｉｔｈｃｈａｉｎｌｉｋｅｓｔｒｕｃｔｕｒｅ，ｃｌｕｓｔｅｒｌｉｋｅｓｔｒｕｃｔｕｒｅ，ｃｈａｉｎｌｉｋｅａｎｄｃｌｕｓｔｅｒｌｉｋｅｓｔｒｕｃｔｕｒｅ，ａｎｄｃｙｃｌｉｃｓｔｒｕｃｔｕｒｅ．

ＴｈｅｎｕｍｂｅｒｓｒｅｐｒｅｓｅｎｔＭＣＩａｔｄｉｆｆｅｒｅｎｔｖａｌｅｎｃｅｓ．

２．３．２　补阳还五汤全方与各结构部位成分平均
ＭＣＩ相似度
　　采用夹角余弦法计算各结构部位与全方之间的
ＭＣＩ相似度，按大小排序为：苷（０．９９）＞苷元（０９０）＞
生物碱（０．８１）。结果表明，苷和全方的ＭＣＩ相似度最
高，其次为苷元，生物碱与全方的相似度最小。

２．４　补阳还五汤全方与各结构部位 ＵＰＬＣ指纹图
谱总量统计矩参数及相似度

２．４．１　补阳还五汤全方与各结构部位 ＵＰＬＣ指纹
图谱总量统计矩参数

　　根据１５批补阳还五汤全方与各结构部位ＵＰＬＣ
指纹图谱（见图７），计算得到峰数目、总量一阶矩、
总量二阶矩及信息熵参数（见图８）。峰数目中，全
方、苷、苷元与生物碱两两间均有显著性差异（Ｐ＜
０．０５或Ｐ＜０．００１），峰数目大小顺序依次为：全方

＞苷 ＞苷元 ＞生物碱；总量一阶矩中，全方与苷（Ｐ
＜０．００１）、苷元与生物碱（Ｐ＜０．００１）、苷与苷元（Ｐ
＜０．００１）、苷与生物碱（Ｐ＜０．００１）、苷元与生物碱
（Ｐ＜０．０５）均有显著性差异，总量一阶矩大小依次
为：苷＞全方＞苷元 ＞生物碱；总量二阶矩中，全方
与苷（Ｐ＜０．００１）、苷与苷元（Ｐ＜０．００１）、苷与生物
碱（Ｐ＜０．００１）均有显著性差异，总量二阶矩大小顺
序依次为全方 ＞苷元 ＞苷 ＞生物碱；信息熵中，全
方、苷、苷元与生物碱两两间均有显著性或差异

（Ｐ＜０．００１），信息熵大小顺序依次为：全方 ＞苷 ＞
苷元＞生物碱。
２．４．２　补阳还五汤全方与各结构部位 ＵＰＬＣ指纹
图谱总量统计矩相似度

　　根据指纹图谱总量统计矩参数，进一步计算总
量统计矩相似度（见图９）。结果表明，１５批全方与

! "
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图７　１５批补阳还五汤全方（Ａ）、苷（Ｂ）、苷元（Ｃ）与生物碱（Ｄ）部位ＵＰＬＣ指纹图谱
Ｆｉｇ７　ＵＰＬＣｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔｓｏｆ１５ｂａｔｃｈｅｓｏｆｅｎｔｉｒｅｆｏｒｍｕｌａ，ｇｌｙｃｏｓｉｄｅ，ａｇｌｙｃｏｎｅ，ａｎｄａｌｋａｌｏｉｄｆｒａｃｔｉｏｎｏｆＢｕｙａｎｇＨｕａｎｗｕｄｅｃｏｃｔｉｏｎ

图８　１５批补阳还五汤全方与不同结构部位峰数目、总量统计矩参数和信息熵
Ｆｉｇ８　Ｎｕｍｂｅｒｏｆｐｅａｋｓ，ｔｏｔａｌｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｍｏｍｅｎｔｐａｒａｍｅｔｅｒｓａｎｄｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｅｎｔｒｏｐｙｏｆ１５ｂａｔｃｈｅｓｏｆ

ｔｈｅｅｎｔｉｒｅｆｏｒｍｕｌａａｎｄｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｔｒｕｃｔｕｒａｌｆｒａｃｔｉｏｎｓｏｆＢｕｙａｎｇＨｕａｎｗｕｄｅｃｏｃｔｉｏｎ

１５批苷、１５批苷元、１５批生物碱的总量统计矩相似
度分别为１～０．６７３、１～０．６３０、１～０．３５６。由此可
知，全方与苷的指纹图谱总量统计矩相似度最高，与

生物碱的相似度最小。

３　讨论与结论
大量研究表明，中药药效与其成分种类和含量

不对等，而与“印迹模板”对等，如金银花和山银花

化学成分种类和含量不一致，药理作用却一致，究其

本质是“印迹模板”一致［１５］。据此，本文运用总量统

计矩和ＭＣＩ来表征补阳还五汤不同结构部位成分
“印迹模板”特征，以推测药理作用强弱。

ＭＣＩ研究结果表明，苷类成分 ＭＣＩ相似度与全
方的ＭＣＩ相似度最接近，其次为苷元成分，生物碱
的相似度最低。补阳还五汤全方与各部位的峰数目
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图９　１５批补阳还五汤全方与不同结构部位指纹图谱总量统计矩相似度
Ｆｉｇ９　Ｓｉｍｉｌａｒｉｔｙｏｆｔｈｅｔｏｔａｌｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｍｏｍｅｎｔｓｏｆｔｈｅｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔｏｆ１５ｂａｔｃｈｅｓｏｆｔｈｅｅｎｔｉｒｅ

ｆｏｒｍｕｌａａｎｄｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｔｒｕｃｔｕｒａｌｆｒａｃｔｉｏｎｓｏｆＢｕｙａｎｇＨｕａｎｗｕｄｅｃｏｃｔｉｏｎ

均有显著性差异，全方的峰数目最多，其次为苷部

位，生物碱部位的峰数目最少，这与文献梳理得到的

结果相吻合，说明补阳还五汤以苷类成分为主，生物

碱成分较少。总量统计矩研究结果表明：苷的总量

一阶矩最大，全方的总量一阶矩位于苷和苷元之间，

生物碱总量一阶矩最小；苷和全方指纹图谱总量一

阶矩最接近，推测苷与全方的作用性质最接近。此

外，指纹图谱总量统计矩相似度结果表明，苷与全方

的相似度最高，与生物碱的相似度最低。总量统计

矩参数和ＭＣＩ可以定性表征“印迹模板”作用性质，
具有相同或相似总量统计矩参数和 ＭＣＩ的成分
（群）可能具有相同或相似的药理作用。

综上，本文研究结果表明苷类成分是最能表征

补阳还五汤全方的“印迹模板”，与全方的药理作用

最接近，这与文献研究结果相吻合。Ｓｈｅ等［１６］研究

发现补阳还五汤的苷部位通过抑制脑缺血再灌注损

伤后神经元焦亡发挥神经保护作用，潜在的作用机

制与ＮＬＲＰ３对经典焦亡途径的调节密切相关。Ｙａｎ
等［１７］研究证明补阳还五汤的糖苷组合（芍药苷、苦

杏仁苷、黄芪甲苷）通过减少ＩＦ１α、ＩＦ１β、ＳＴＡＴ３和
ＶＥＧＦＡ生成从而抑制 ＳＴＡＴ３／ＨＩＦ１／ＶＥＧＦ信号通
路，显著减少动脉粥样硬化血管生成。Ｗｕ等［１８］研

究发现补阳还五汤苷结构部位对大鼠脑缺血再灌注

损伤具有明显保护作用，其机制可能与抑制炎症因

子的分泌和表达及减轻脑组织的炎症反应有关。Ｆｕ
等［１９］研究发现补阳还五汤苷类组分抗炎作用与全方相
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当，是治疗动脉粥样硬化的主要药效物质基础。

本论文也存在不足之处，后期可进一步结合药

效学实验，进行“印效”关联，从而阐明补阳还五汤
的药效部位，为补阳还五汤创制成组分新药奠定基

础。由于糖类化合物的测定方法与其他类化合物的

测定方法不同，本文未对多糖的 ＵＰＬＣ指纹图谱进
行测定，后续将采用蒸发光散射检测器或采用衍生

化方法使单糖具有紫外吸收，然后建立多糖的液相指

纹图谱并测定其中的阿拉伯糖、鼠李糖等单糖含量。

数据可用性声明：本篇论文的关联数据可在

ＳｃｉｅｎｃｅＤＢ数据库 （ｈｔｔｐｓ：ｄｏｉ．ｏｒｇ／１０．５７７６０／ｓｃｉ
ｅｎｃｅｄｂ．ｎｐｒｄ．００３９３）中访问获取。
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ＳＴＡＴ３，ＨＩＦ１，ａｎｄＶＥＧＦ［Ｊ］．ＮａｕｎｙｎＳｃｈｍｉｅｄｅｂｅｒｇｓＡｒｃｈ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０２３，３９６：１１８７１２０３．

１８ＷｕＣＱ，ＷａｎｇＣＹ，ＳｈａｏＸ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎａｎｄｍｅｃｈａｎｉｓｍ
ｏｆｅｆｆｅｃｔｉｖｅｆｒａｃｔｉｏｎｆｒｏｍＢｕｙａｎｇＨｕａｎｗｕＤｅｃｏｃｔｉｏｎｏｎｆｏｃａｌ
ｃｅｒｅｂｒａｌｉｓｃｈｅｍｉａｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｊｕｒｙｉｎｒａｔｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎＴｒａｄｉｔ
ＨｅｒｂＤｒｕｇｓ（中草药），２０１１，４２：１１４１１７．

１９ＦｕＸＹ，ＹａｎｇＲＹ，ＳｕｎＺＪ，ｅｔａｌ．Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｆｇｌｙｃｏｓｉｄｅｓｏｆ
ＢｕｙａｎｇＨｕａｎｗｕＤｅｃｏｃｔｉｏｎｏｎｒｅｇｕｌａｔｉｎｇａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃｉｎ
ｆｌａｍｍａｔｉｏｎａｎｄｌｉｐｉｄｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ［Ｊ］．ＣｈｉｎＴｒａｄｉｔＨｅｒｂＤｒｕｇｓ
（中草药），２０２１，５２：４２２１４２３１．
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