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·中药基础·

△ ［基金项目］　河北省中医药管理局中医药类科研计划课题（２０１６２９７）
 ［通信作者］　李军山，正高级工程师，研究方向：药物制剂工艺及质量标准；Ｅｍａｉｌ：ｓｗｌｊｓ＠ｓｉｎａｃｏｍ

基于指纹图谱与聚类分析评价不同产地白鲜皮药材质量
△

冀艳花１，李军山１，２，田方１

（１神威药业集团有限公司，河北　石家庄　０５１４３０；２河北省中药配方颗粒工程技术研究中心，河北　石家庄　０５０２００）

［摘要］　目的：考察不同产地白鲜皮药材质量，为白鲜皮药材质量控制提供参考。方法：采用 ＨＰＬＣ法，以
乙腈水为流动相进行梯度洗脱，在２１０～５００ｎｍ检测，提取２２８ｎｍ波长处的色谱图计算相似度，以白鲜碱峰为
参照峰，计算相对峰面积，进行聚类分析。结果：１５批次白鲜皮药材的相似度均大于０９，确定１３个共有峰，
指认出白鲜碱、黄柏酮、腀酮３个峰，聚类分成３类。结论：该方法为白鲜皮药材质量全面评价体系的建立提供
了参考。

［关键词］　白鲜皮；ＨＰＬＣ指纹图谱；相似度；聚类分析

ＣｌｕｓｔｅｒｉｎｇＡｎａｌｙｓｉｓｏｎＨＰＬＣＦｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆＤｉｃｔａｍｎｕｓｄａｓｙｃａｒｐｕｓｆｒｏｍＤｉｆｆｅｒｅｎｔＡｒｅａｓ
ＪＩＹａｎｈｕａ１，ＬＩＪｕｎｓｈａｎ１，２，ＴＩＡＮＦａｎｇ１

（１ＳｈｉｎｅｗａｙＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＧｒｏｕｐＬｔｄ，Ｓｈｉｊｉａｚｈｕａｎｇ０５１４３０，Ｃｈｉｎａ；
２ＴＣＭＦｏｒｍｕｌａＧｒａｎｕｌｅＥｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙＲｅｓｅａｒｃｈＣｅｎｔｅｒｏｆＨｅｂｅｉ，Ｓｈｉｊｉａｚｈｕａｎｇ０５０２００，Ｃｈｉｎａ）
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ｄｏｉ：１０．１３３１３／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４８９０．２０１７１２１８００３

白鲜皮，出自 《药性论》，载于 《神农本草

经》，列为中品，别名羊癣草、山牡丹、八股牛、白

奶秧根、臭根皮等［１］，为芸香科植物白鲜 Ｄｉｃｔａｍｎｕｓ
ｄａｓｙｃａｒｐｕｓＴｕｒｃｚ的干燥根皮，具有清热燥湿、祛风
解毒之功效，临床用于湿热疮毒、黄水淋漓、湿疹、

风疹、疥癣疮癞、风湿热痹、黄疸尿赤等症［２］。现

代研究表明，白鲜皮主要含生物碱、柠檬苦素、黄

酮、香豆素及挥发油等类化学成分［３６］。基于中药材

化学成分复杂，且易受产地、气候、生态环境影响

的特点，仅仅依据某一种或几种指标化学成分的控

制，并不能全面反映中药材的质量。中药指纹图谱

技术源于指纹鉴定学，已成为目前国际公认的控制

中药及天然药物质量的有效手段［７］。本实验利用中

药指纹图谱相似度评价系统评估整体相似度，并以

每批共有峰面积为指标对购自不同主产地的１５批白
鲜皮药材进行考察分析，以期为白鲜皮药材质量的

控制提供参考。

１　材料与仪器

１１样品

１５批白鲜皮药材均购自主产地（具体见表 １），
经原河北省药品检验研究院孙宝惠主任中药师鉴定

为芸香科植物白鲜 ＤｉｃｔａｍｎｕｓｄａｓｙｃａｒｐｕｓＴｕｒｃｚ的干
燥根皮，依据 《中华人民共和国药典》进行检测，

·８５９·
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各项指标均符合规定。

表１　白鲜皮药材产地

药材编号 产地

Ｓ１ 黑龙江黑河

Ｓ２ 黑龙江通河

Ｓ３ 黑龙江牡丹江

Ｓ４ 黑龙江五常

Ｓ５ 吉林尚志

Ｓ６ 吉林松原

Ｓ７ 河北承德

Ｓ８ 河北围场

Ｓ９ 河北隆化

Ｓ１０ 内蒙古翁牛特旗

Ｓ１１ 内蒙古扎鲁特旗

Ｓ１２ 内蒙古宁城

Ｓ１３ 辽宁恒仁

Ｓ１４ 辽宁西丰

Ｓ１５ 辽宁朝阳

１２仪器

ＬＣ２０ＡＴ高效液相色谱仪（岛津仪器设备有限公
司），ＣＰＡ２２５Ｄ分析天平（赛多利斯），ＪＭＡ５００２电
子天平（余姚市纪铭称重校验设备有限公司），

ＫＨ３２００Ｅ型超声波清洗器（昆山禾创超声仪器有限
公司）。

１３试药

黄柏酮对照品（批号：１１１９２３２０１６０４）、腀酮对
照品（批号：１１１７００２０１６０３）购自中国食品药品检定
研究院；白鲜碱对照品（批号：１６１１０４）购自成都普
菲德生物技术有限公司；色谱纯乙腈 （批号：

２０１７０５０５）、分析纯甲醇（批号：２０１７０５０９）购自天津
科密欧化学试剂有限公司。

２　方法与结果

２１色谱条件

色谱柱：日本 ＧＬＳｃｉｅｎｃｅ公司 ＩｎｅｒｔＳｕｓｔａｉｎＣ１８
（２５０ｍｍ×４６ｍｍ，５μｍ）；流动相：乙腈（Ａ）水
（Ｂ）作为流动相进行梯度洗脱（０～２５ｍｉｎ，５％ ～
２８％Ａ；２５～３０ｍｉｎ，２８％Ａ；３０～４０ｍｉｎ，２８％ ～

５０％Ａ；４０～４５ｍｉｎ，５０％Ａ；４５～５５ｍｉｎ，５０％ ～
６５％Ａ；５５～７０ｍｉｎ，６５％ ～１００％Ａ；７０～８０ｍｉｎ，
１００％Ａ）；检测波长：２２８ｎｍ；流速：１ｍＬ·ｍｉｎ－１；
柱温为：３０℃；进样量：１０μＬ，分析时间：８０ｍｉｎ。

２２溶液的制备

２２１对照品溶液的制备　取腀酮、黄柏酮、白鲜
碱对照品适量，精密称定，加甲醇分别制成每１ｍＬ
含腀酮６０μｇ、黄柏酮０１ｍｇ、白鲜碱０１ｍｇ的溶
液，即得。

２２２供试品溶液的制备　取本品粉末（过四号筛）
约２５ｇ，精密称定，置具塞锥形瓶中，精密加入甲
醇２５ｍＬ，称定重量，超声３０ｍｉｎ，放冷，再称定重
量，用甲醇补足减失的重量，摇匀，经孔径０４５μｍ
微孔滤膜滤过，取续滤液，即得。

２３指纹图谱方法学考察

２３１精密度试验　按２２２项下方法制备同一批
供试品溶液，按 ２１项下色谱条件连续进样６次，
以６号峰的保留时间和峰面积作为参照，计算 １３
个共有峰的相对保留时间和相对峰面积，考察仪器

精密度。结果显示，各共有峰保留时间的 ＲＳＤ＜
１０％，各共有峰峰面积的ＲＳＤ＜２８％，表明仪器
精密度良好。

２３２重复性试验　取同批次样品，按２２２项下方
法分别制备６份供试品溶液，按２１项下色谱条件
平行测定。以６号峰的保留时间和峰面积作为参照，
计算１３个共有峰的相对保留时间和相对峰面积，结
果显示，各共有峰相对保留时间 ＲＳＤ＜０９％，各共
有峰相对峰面积 ＲＳＤ＜３０％，表明该方法重复性
良好。

２３３稳定性试验　按２２２项下方法制备同一批供
试品溶液，按２１项下色谱条件，分别在０、２、４、
６、８、１２ｈ进样分析。以６号峰的保留时间和峰面
积作为参照，计算１３个共有峰的相对保留时间和
相对峰面积，结果显示，各共有峰相对保留时间

ＲＳＤ＜１２％，各共有峰峰面 ＲＳＤ＜３０％，表明供
试品溶液在１２ｈ内稳定性良好。

２４样品测定

将１５批白鲜皮样品，按照２２２项下方法制备
供试品溶液，按２１项下色谱条件进样检测，色谱
图见图１。以峰６（Ｓ峰）作为参照峰，其余各共有峰
的相对保留时间、相对峰面积见表２和表３，相似度
结果见表４。

·９５９·
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注：Ｓ１～Ｓ１５１～１５批白鲜皮；Ｒ白鲜皮共有模式。

图１　１５批白鲜皮的ＨＰＬＣ指纹图谱叠加图

表２　相对保留时间
峰号 Ｓ１ Ｓ２ Ｓ３ Ｓ４ Ｓ５ Ｓ６ Ｓ７ Ｓ８ Ｓ９ Ｓ１０ Ｓ１１ Ｓ１２ Ｓ１３ Ｓ１４ Ｓ１５ ＲＳＤ（％）

１ ０２６７ ０２６７ ０２６７ ０２６７ ０２６７ ０２６７ ０２６５ ０２６５ ０２６５ ０２６５ ０２６５ ０２６５ ０２６５ ０２６７ ０２６７ ０１１
２ ０３６８ ０３６８ ０３６８ ０３６８ ０３６８ ０３６８ ０３６７ ０３６７ ０３６６ ０３６６ ０３６６ ０３６６ ０３６６ ０３６８ ０３６８ ０１０
３ ０３７９ ０３７９ ０３７９ ０３７９ ０３７９ ０３７９ ０３７９ ０３７９ ０３７９ ００２０ ０３７９ ０３７９ ０３７９ ０３７９ ０３７９ ００３
４ ０６３５ ０６３５ ０６３５ ０６３５ ０６３５ ０６３５ ０６３４ ０６３４ ０６３４ ００００ ０６３４ ０６３４ ０６３４ ０６３５ ０６３４ ００６
５ ０９３８ ０９３８ ０９３８ ０９３８ ０９３８ ０９３８ ０９３８ ０９３８ ０９３８ ０９３８ ０９３８ ０９３８ ０９３８ ０９３８ ０９３８ ００１
６ １ １ １ １ １ １ １ １ １ １ １ １ １ １ １ ０００
７ １０２８ １０２８ １０２８ １０２８ １０２８ １０２８ １０２８ １０２８ １０２８ １０２８ １０２８ １０２８ １０２８ １０２８ １０２８ ０００
８ １１５８ １１５８ １１５８ １１５８ １１５８ １１５８ １１５８ １１５８ １１５８ １１５８ １１５８ １１５８ １１５８ １１５８ １１５８ ００１
９ １１７４ １１７４ １１７４ １１７４ １１７４ １１７４ １１７４ １１７４ １１７４ １１７４ １１７４ １１７４ １１７２ １１７４ １１７４ ００５
１０ １２０７ １２０７ １１８９ １２０７ １２０７ １２０７ １２０７ １２０７ １２０７ １２０７ １１８９ １１８９ １１８９ １１８９ １１８９ ０９１
１１ １２２１ １２２１ １２０７ １２２１ １２２１ １２２１ １２２１ １２２１ １２２１ １２２１ １２２１ １２２１ １２２１ １２２１ １２２１ ０３７
１２ １５２１ １５２０ １５２０ １５２０ １５２０ １５２０ １５１９ １５１９ １５１９ １５１９ １５１９ １５１９ １５１９ １５２０ １５２０ ００７
１３ １６２９ １６２９ １６２９ １６２９ １６２９ １６２９ １６２６ １６２６ １６２６ １６２６ １６２６ １６２６ １６２６ １６２９ １６２９ ０１４

表３　共有峰相对峰面积
编号 Ｓ１ Ｓ２ Ｓ３ Ｓ４ Ｓ５ Ｓ６ Ｓ７ Ｓ８ Ｓ９ Ｓ１０ Ｓ１１ Ｓ１２ Ｓ１３ Ｓ１４ Ｓ１５ ＲＳＤ（％）

１ ００１４ ００４４ ００２６ ００４０ ００６０ ００２２ ００２８ ００３７ ００３２ ００３２ ００７１ ００６９ ００２１ ００１９ ００２２ １８０
２ ００７５ ０１２１ ０１２６ ００９３ ０１２０ ００９７ ０１１０ ０１６２ ０１４２ ０１４６ ０１３５ ０２０９ ００８９ ００７８ ０１００ ３５５
３ ００１９ ００２８ ００２５ ００１５ ００１９ ００２５ ００３３ ００６５ ００７３ ００６４ ００３０ ００４４ ００１９ ００１８ ００２４ １９１
４ ０１２８ ００７６ ００４１ ００２９ ００３０ ００５５ ００３４ ００４１ ００５６ ０１３５ ００５９ ００９６ ００７４ ００５７ ００５８ ３２７
５ ００７５ ０１４５ ００７２ ０１２９ ００８７ ０１３９ ０１６０ ０１４６ ０１５６ ０１５９ ０１２１ ０１６１ ０１１７ ０１１３ ００９４ ３１２
６ １ １ １ １ １ １ １ １ １ １ １ １ １ １ １ ０００
７ ０２２１ ０１１５ ００７１ ０１２１ ００８９ ０１０１ ０１０５ ０１２４ ０１６４ ０１７５ ０１１５ ０２１３ ０１３２ ０１１５ ０１１４ ４３１
８ ０１１０ ０１２１ ００９６ ０１１６ ０１１２ ０１２３ ０１１９ ０１４０ ０１６１ ０１００ ０１３１ ０１３３ ０１２５ ００９９ ０１１０ １７１
９ ０９５２ ０９７８ ０９３１ １３７８ １２６５ １１４７ ０８５３ ０７８２ ０７０９ １４２９ ０７１６ １０２８ １０８８ １０１１ １１６７ ２２１２
１０ ０６６９ ０８２１ ０９１３ ０８４１ ０８５２ ０８９４ １０３５ １０６７ ０９８３ １４４９ ０７９１ ０７９０ ０７７７ ０８５５ ０７８９ １８３９
１１ ００４２ ００７６ ００５６ ００６４ ００６３ ００５４ ００６４ ００３０ ００２９ ００５２ ００８４ ００６３ ００４４ ００４６ ００４６ １５４
１２ ００３９ ０１８１ ０１３２ ０１０８ ０１３５ ００４８ ０１３０ ０１９５ ０２０４ ００８７ ０１２６ ０１５２ ００４５ ００４２ ０１０２ ５５１
１３ ００５５ ００７６ ００９９ ００８２ ００７８ ００６８ ０１１０ ０１２７ ０１２０ ０１５２ ０１００ ００６４ ００８１ ００６６ ０１０５ ２７１
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表４　相似度分析结果

Ｓ１ Ｓ２ Ｓ３ Ｓ４ Ｓ５ Ｓ６ Ｓ７ Ｓ８ Ｓ９ Ｓ１０ Ｓ１１ Ｓ１２ Ｓ１３ Ｓ１４ Ｓ１５ 对照指

纹图谱

Ｓ１ １　　 ０９３３ ０９８１ ０９２９ ０９８４ ０９６５ ０９９２ ０９３８ ０９７２ ０９６５ ０９７５ ０９４９ ０９５８ ０９９４ ０９５４ ０９７５

Ｓ２ ０９３３ １ ０９６６ ０９６５ ０９４７ ０９７７ ０９５０ ０９８０ ０９７３ ０９５４ ０９７２ ０９８５ ０９７７ ０９２３ ０９７７ ０９８２

Ｓ３ ０９８１ ０９６６ １ ０９５４ ０９８７ ０９８７ ０９８９ ０９７３ ０９９１ ０９７２ ０９９１ ０９６８ ０９８５ ０９７３ ０９８１ ０９９２

Ｓ４ ０９２９ ０９６５ ０９５４ １ ０９５１ ０９６４ ０９４２ ０９５６ ０９６７ ０９２８ ０９６２ ０９７１ ０９７０ ０９２９ ０９６２ ０９７３

Ｓ５ ０９８４ ０９４７ ０９８７ ０９５１ １ ０９７１ ０９８５ ０９５０ ０９８０ ０９４７ ０９８６ ０９６５ ０９７２ ０９８１ ０９６５ ０９８３

Ｓ６ ０９６５ ０９７７ ０９８７ ０９６４ ０９７１ １ ０９８０ ０９９３ ０９９８ ０９８０ ０９９１ ０９７１ ０９９７ ０９５６ ０９９４ ０９９６

Ｓ７ ０９９２ ０９５０ ０９８９ ０９４２ ０９８５ ０９８０ １ ０９５７ ０９８６ ０９７８ ０９８５ ０９５７ ０９７５ ０９８５ ０９６８ ０９８６

Ｓ８ ０９３８ ０９８０ ０９７３ ０９５６ ０９５０ ０９９３ ０９５７ １ ０９８６ ０９７０ ０９８３ ０９６５ ０９９２ ０９２７ ０９９３ ０９８７

Ｓ９ ０９７２ ０９７３ ０９９１ ０９６７ ０９８ ０９９８ ０９８６ ０９８６ １ ０９７７ ０９９３ ０９７２ ０９９７ ０９６４ ０９９２ ０９９７

Ｓ１０ ０９６５ ０９５４ ０９７２ ０９２８ ０９４７ ０９８０ ０９７８ ０９７ ０９７７ １ ０９６９ ０９４６ ０９７０ ０９５ ０９６８ ０９７７

Ｓ１１ ０９７５ ０９７２ ０９９１ ０９６２ ０９８６ ０９９１ ０９８５ ０９８３ ０９９３ ０９６９ １ ０９７８ ０９９１ ０９７１ ０９８８ ０９９６

Ｓ１２ ０９４９ ０９８５ ０９６８ ０９７１ ０９６５ ０９７１ ０９５７ ０９６５ ０９７２ ０９４６ ０９７８ １ ０９７４ ０９４９ ０９７０ ０９８４

Ｓ１３ ０９５８ ０９７７ ０９８５ ０９７０ ０９７２ ０９９７ ０９７５ ０９９２ ０９９７ ０９７０ ０９９１ ０９７４ １ ０９５３ ０９９５ ０９９６

Ｓ１４ ０９９４ ０９２３ ０９７３ ０９２９ ０９８１ ０９５６ ０９８５ ０９２７ ０９６４ ０９５０ ０９７１ ０９４９ ０９５３ １ ０９４６ ０９６９

Ｓ１５ ０９５４ ０９７７ ０９８１ ０９６２ ０９６５ ０９９４ ０９６８ ０９９３ ０９９２ ０９６８ ０９８８ ０９７０ ０９９５ ０９４６ １ ０９９２

对照指

纹图谱
０９７５ ０９８２ ０９９２ ０９７３ ０９８３ ０９９６ ０９８６ ０９８７ ０９９７ ０９７７ ０９９６ ０９８４ ０９９６ ０９６９ ０９９２ １

２５指纹图谱分析与评价

２５１共有峰的确定　将 １５批白鲜皮药材依照
２２２项下方法制备成供试品溶液，并按２１项下方
法进行测定。将所得的１５批白鲜皮ＨＰＬＣ指纹图谱
依次导入到 “中药色谱指纹图谱相似度评价系统软

件”（２０１２版）进行全峰匹配，对比色谱图确定共有
峰为１３个。将白鲜碱、黄柏酮、腀酮对照品色谱图
与样品色谱图中相应位置的色谱峰进行比较，确认

样品指纹图谱中６号峰为白鲜碱，９号峰为黄柏酮，
１０号峰为腀酮（见图２）。

图２　白鲜皮ＨＰＬＣ指纹图谱共有峰

２５２参比峰的选择　通过对比各批样品图谱发现，
白鲜碱的色谱峰（６号峰）峰位较居中、分离度良

好，峰面积较大且为所有样品共有，故将白鲜碱峰

设为参照峰。

２５３聚类分析　将 １５批白鲜皮色谱峰相对内参
比峰的峰面积量化，得到 １５×１３阶原始数据矩
阵，运用 ＳＰＳＳ分析软件，以欧式距离（Ｅｕｃｌｉｄｅａｎ
ｄｉｓｔａｎｃｅ）为测度，采用组间联结法（ｂｅｔｗｅｅｎｇｒｏｕ
ｐｌｉｎｋａｇｅ）对样品进行聚类分析［８］。聚类分析谱系

图如图 ３所示，１５个产地的白鲜皮大体分为三
类，Ｓ１、Ｓ２、Ｓ３、Ｓ４、Ｓ５、Ｓ６、Ｓ１２、Ｓ１３、Ｓ１４、
Ｓ１５为第一类，Ｓ７，Ｓ８，Ｓ９，Ｓ１１为第二类，Ｓ１０
为第三类。

图３　不同产地白鲜皮聚类分析谱系图
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表５　聚类后样品分类表
类别 样品编号

１ Ｓ１、Ｓ２、Ｓ３、Ｓ４、Ｓ５、Ｓ６、Ｓ１２、Ｓ１３、Ｓ１４、Ｓ１５

２ Ｓ７、Ｓ８、Ｓ９、Ｓ１１

３ Ｓ１０

２５４指纹图谱综合评价　通过对１５批不同来源的
白鲜皮药材整体观察并结合指纹图谱综合评价，发

现不同产地和购买地的药材所含主要化学成分相似，

但指标成分黄柏酮、腀酮含量差异较大，ＲＳＤ值高
达２２１２％。此外，编号 Ｓ４（黑龙江五常）白鲜皮药
材图谱在保留时间２０、２４、２８ｍｉｎ处各出现一个较
为明显且其他批次均无的峰，具体是何种化学成分有

待进一步研究。由聚类分析结果可以看出，白鲜皮药

材质量受地域影响较为显著，而通过聚类分析能够直

观地将不同产地白鲜皮药材成分与品质加以区分。

３　讨论

中药材化学成分复杂，且产品质量受多种因素

的影响，如产地、生态环境、采收季节、储存条件

等，而中药指纹图谱技术能够全面反映中药材质量，

成为目前国际公认的控制手段［９１０］。本研究收集 ５
个白鲜皮主产地１５批白鲜皮药材，测定 ＨＰＬＣ指纹
图谱，评价其相似度，并对１５批药材进行了聚类分
析，发现白鲜皮药材质量受地域影响较为显著，提

示在中药材质量控制上需给予重视。

本实验考察了提取溶剂（９５％乙醇、水、不同浓
度甲醇）、提取方式（回流、超声）对指纹图谱的影

响，综合考虑提取的全面性、稳定性以及操作简便

性等，选取１００％甲醇作为白鲜皮的提取溶剂、超声
提取３０ｍｉｎ。

本实验使用ＬＣ２０ＡＴ的ＰＤＡ检测器进行紫外区
全波长扫描，以２２８ｎｍ为检测波长时，各色谱峰响

应较大，且峰稳定。故确定２２８ｎｍ为检测波长。
此外，本实验参考文献［１１１３］色谱条件，并对色

谱条件中的流动相体系进行考察，分别采用甲醇
水、乙腈０１％磷酸水、乙腈０１％甲酸水进行梯
度洗脱，结果表明，以乙腈水作为流动相进行梯
度洗脱，所得图谱基线平直，峰形较好且分离度

良好。
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