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基于多成分含量测定及色谱指纹图谱技术

提升白术药材质量标准
△

刘青１，２，申洁１，２，肖苏萍３，郭凯３，何春年１，２，王继永３
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［摘要］　目的：本文拟建立白术药材的含量测定和液相色谱指纹图谱评价方法，提出其主要活性成分白术内酯
ＩⅢ的含量限度以及白术药材特征色谱峰，为白术药材质量标准的提升和完善提供参考。方法：系统地收集７个省
市共３８批白术药材，采用ＨＰＬＣＤＡＤ方法建立指纹图谱，并测定白术内酯Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ的含量，结合相似度、系统
聚类以及主成分分析法进行综合性分析。结果：３８份白术药材样品中白术内酯Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ的含量分别为（０１０１±
００４４）％、（００２８±００２１）％和（００４１±００４５）％；指纹图谱中有２１个共有峰，并选定其中１０个较为明显的色谱
峰作为白术药材的特征峰；综合分析显示，产地是影响白术药材内在质量差异的重要因素。结论：不同来源白术药

材内在质量差异较大，所建立的含量测定方法和指纹图谱技术能够较准确反映药材质量，且两者结果较为一致，考

虑到不同来源样品含量差异大，根据稳定性较高的道地产区浙江产白术的含量测定结果，建议白术内酯Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ
的最低含量限度分别为００８２％、００１４％和００１３％，可为２０２０版 《中华人民共和国药典》关于白术药材质量标准

的修订提供参考。
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白术药材来源于菊科植物白术 Ａｔｒａｃｔｙｌｏｄｅｓ
ｍａｃｒｏｃｅｐｈａｌａＫｏｉｄｚ的干燥根茎，其味苦、甘，性
温，归脾、胃经，具有健脾益气、燥湿利水、止汗、

安胎的功效，常用于治疗脾虚、腹胀、胎动不安等

病症［１］。始载于 《神农本草经》，为上品药材，是

著名的道地药材 “浙八味”之一。在我国，白术的

主要产区为浙江、四川、安徽、湖北、湖南等地，

以栽培为主，其中浙江於潜所产白术的品质最佳，

故又称其为 “於术”［２］。目前，从白术中分离出超

过７９种化学成分，包含倍半萜类、三萜类、多糖
类、黄酮苷类以及多炔类等化合物［３］，其中倍半萜

类是白术最重要的一类化合物，以挥发性成分白术

内酯Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ以及苍术酮为主［４］。现代药理学研

究表明，白术具有多种药理作用，如改善胃肠功

能［５］、利尿、抗炎症［６７］、抗抑郁［８］、抗肿瘤［９］、

增强免疫功能［１０］等活性，其中白术内酯类是其药理

活性作用的重要成分。

白术为常用中药材，具有广泛的应用，但迄今

其质量标准尚不完善。《中华人民共和国药典》２０１５
版中，仅从显微鉴别、薄层色谱、色度、水分、总

灰分以及二氧化硫等方面对白术药材质量进行控

制［１］，并没有规定含量测定和指纹图谱两项。虽然

已有白术含量测定和指纹图谱的研究报道［１１１３］，但

并没有明确提出白术内酯等指标成分的含量限度和

建立特征图谱。本研究系统地收集主要产区７个省
市共３８批白术药材，建立了白术药材的含量测定和
化学色谱指纹图谱评价方法，提出其主要活性成分

白术内酯Ｉ～Ⅲ的含量限度以及白术药材特征色谱
峰，为白术药材质量标准的提升和完善提供参考。

１　材料

１１仪器

Ａｇｉｌｅｎｔ１２００ＨＰＬＣ（Ｇ１３２２Ａ型在线脱气机、
Ｇ１３１１Ａ型液相泵、Ｇ１３２９Ａ自动进样器、Ｇ１３１６Ａ
柱温箱、Ｇ１３１５Ｂ型 ＤＡＤ检测器、Ａｇｉｌｅｎｔ色谱工作
站）；ＡＬ２０４型梅特勒托利多万分之一电子天平；

超纯水仪（Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ公司）；ＫＱ５２００ＤＥ型超声波清
洗仪（江苏省金坛市宏凯仪器厂）。

１２试药

白术内酯Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ（中国食品药品检定研究
院，纯度均为 ９９９％，ＩＤ分别为 ３ＹＱＢＬＹＫＱ、
ＸＱＳ８ＨＹＰＣ、ＡＶＡＬＲＶＥＱ）；乙醇、甲醇（分析纯，
北京化工厂）；超纯水（Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ）；乙腈（色谱纯，
Ｈｏｎｅｙｗｅｌｌ）。
３８份白术药材粉末来源于浙江、湖南、湖北、

四川等多个产地。

２　方法与结果

２１对照品溶液的制备

称取白术内酯Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ对照品各约１０ｍｇ，精
密称定，置于１０ｍＬ的容量瓶中，乙醇溶解并定容
至刻度，得白术内酯储备液，其中白术内酯Ⅰ、Ⅱ、
Ⅲ质量浓度分别为１０２、１０４、１０５ｍｇ·ｍＬ－１。分
别取上述白术内酯储备液各１ｍＬ，置于１０ｍＬ的容
量瓶中，加入乙醇定容，即得白术内酯的混标溶液，

备用。

２２供试品溶液的制备

称取白术药材（批号：ＤＣ７１３１）粉末约１ｇ，精
密称定，置于５０ｍＬ的容量瓶中，加入４０ｍＬ甲醇，
摇匀，在３５℃下，超声提取３０ｍｉｎ，放至室温，用
甲醇定容，摇匀，用０４５μｍ微孔滤膜过滤，取续
滤液，即得到供试品溶液。

２３色谱条件

色谱柱：ＡｇｉｌｅｎｔＥｃｌｉｐｓｅＸＤＢＣ１８（２５０ｍｍ×
４６ｍｍ，５μｍ），流动相为水（Ａ）乙腈（Ｂ），梯度
洗脱，洗脱程序为 ０～５ｍｉｎ，５％ ～６０％Ｂ；５～
２０ｍｉｎ，６０％～８０％Ｂ；２０～２５ｍｉｎ，８０％ ～９５％Ｂ；
２５～３０ｍｉｎ，９５％ ～１００％Ｂ；３０～３５ｍｉｎ，１００％Ｂ。
流速为１ｍＬ·ｍｉｎ－１，进样量为２０μＬ，柱温为３５℃，
检测波长为２２０、２８０ｎｍ，对照品及白术药材 ＨＰＬＣ
图见图１。
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注：Ａ、Ｃ对照品；Ｂ、Ｄ白术药材；１白术内酯Ⅲ；２白术

内酯Ⅰ；３白术内酯Ⅱ。

图１　白术内酯对照品及白术药材ＨＰＬＣ图

２４方法学考察

２４１线性范围　将白术内酯的混标溶液用乙醇按
不同的倍数稀释，得到６份不同质量浓度的混标溶
液，其中白术内酯Ｉ的质量浓度分别为４０８、８１６、
１６３２、２６５２、５１、８１６μｇ·ｍＬ－１；白术内酯Ⅱ的
质量浓度分别为 ４１６、８３２、１６６４、２７０４、５２、
８３２μｇ·ｍＬ－１；白术内酯Ⅲ的质量浓度分别为４２、
８４、１６８、２７３、５２５、８４μｇ·ｍＬ－１。上述６份混
标溶液按２３项的色谱条件进行检测，并以色谱峰
面积对白术内酯的浓度进行线性关系分析。白术内

酯Ⅰ：Ｙ＝８３０７３Ｘ＋１６２７１，ｒ＝０９９９４；白术内酯Ⅱ：
Ｙ＝９５９７Ｘ－４７５８７，ｒ＝０９９９３；白术内酯Ⅲ：Ｙ＝
５２２４１Ｘ＋３０４９９，ｒ＝０９９９７。结果表明，白术内
酯Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ在４０～８４０μｇ·ｍＬ－１线性关系良好。
２４２检测限与定量限　将混标溶液用乙醇进一步
稀释，按２３项的色谱条件进行检测，计算不同浓
度下的信噪比（Ｓ／Ｎ）。信噪比（Ｓ／Ｎ）为 ３时，用于

检测限的考察；信噪比（Ｓ／Ｎ）为１０时，用于定量限
的考察。白术内酯Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ的检测限分别为
００８９、０１０４、０１６８μｇ·ｍＬ－１；定量限分别为
０１６３、０２０８、０２６３μｇ·ｍＬ－１。
２４３精密度试验　按２２项下制备供试品溶液，并
按２３项的色谱条件检测，连续进样６次。结果显
示，白术内酯Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ峰面积的 ＲＳＤ值分别为
１５０％、１５１％、１２３％；保留时间的 ＲＳＤ值分别
为 ０６％、０７４％、０６２％，可见仪器的精密度
良好。

２４４稳定性试验　按２２项制备供试品溶液，分别
于０、１、５、１２、１８、２４ｈ，６个不同的时间点进样
检测，结果白术内酯Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ峰面积的 ＲＳＤ值分
别为１３９％、１９４％、１３９％，可见２４ｈ内白术供
试品溶液较为稳定。

２４５重复性试验　取同一批次（批号：ＤＣ７１３１）的
白术样品粉末６份，按２２项制备供试品溶液，并
分别按 ２３项的色谱条件进行检测。白术内酯Ⅰ、
Ⅱ、Ⅲ峰面积的 ＲＳＤ值分别为 ０９７％、２０８％、
１３３％，结果表明测定方法具有良好的重复性。
２４６加样回收率试验　称取白术样品粉末（批号：
ＤＣ７１３１）约０５ｇ，精密称定，置于２５ｍＬ的容量瓶中，
称取６份；分别精密加入白术内酯Ｉ溶液（１０２μｇ·ｍＬ－１）
１３ｍＬ；白术内酯Ⅱ溶液（１０４μｇ·ｍＬ－１）０８ｍＬ；
白术内酯Ⅲ溶液（１０５μｇ·ｍＬ－１）１６ｍＬ。按上述测
定方法进行分析，计算加样回收率，结果白术内

酯Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ的平均加样回收率分别为 １０１９％
（ＲＳＤ＝３３４％）、１０７５５％（ＲＳＤ＝３９５％）、１０５３％
（ＲＳＤ＝３５０％），符合 《中华人民共和国药典》

２０１５版中对加样回收率的要求。

２５样品含量测定

采用２２项供试品溶液的制备方法与２３项的
色谱检测条件对自不同产地的３８份白术样品进行提
取与检测，计算白术内酯Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ的含量，测定
结果见表１。白术内酯Ⅰ平均质量分数为（０１０１±
００４４）％，以湖南和四川产较高，安徽产最低；白
术内酯Ⅱ平均质量分数为（００２８±００２１）％，以湖
南产最高，河北产最低；白术内酯Ⅲ平均质量分数
为（００４１±００４５）％，以湖南和四川产较高，安徽、
河北和浙江产均较低。其中湖南和四川两个产地的

３种内酯成分含量均较高，而道地产区浙江白术的
含量居于中等或较低。
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表１　白术药材含量测定结果及方差分析（珋ｘ±ｓ，ｎ＝３８）
％

产地 样品量 白术内酯Ⅰ 白术内酯Ⅱ 白术内酯Ⅲ

安徽 ４ ００３０±００１３ｃ ００１９±０００２ｂｃ ０００９±０００２ｃ

河北 ３ ００７６±００２６ｂ ００１１±０００２ｃ ０００５±０００３ｃ

湖北 ４ ０１０２±００２９ｂ ００２４±０００５ｂｃ ００３５±００１７ｂｃ

湖南 ６ ０１５１±００５２ａ ００６６±００２５ａ ００６６±００３５ａｂ

四川 ８ ０１１１±００３０ａｂ ００２９±０００６ｂ ００９８±００４６ａ

浙江 １２ ０１０３±０００８ｂ ００１７±０００４ｂｃ ００１４±００１６ｃ

广西 １ ００３６ ００３０ ００２０

　　注：ａ、ｂ、ｃ为Ｄｕｎｃａｎ表示值，字母不同表示差异有统计学意
义（Ｐ＜００５）。

２５１基于３种白术内酯含量的ＰＣＡ分析　对浙江、
四川等不同产地的３８份白术中３种白术内酯含量数
据进行ＰＣＡ分析，结果表明，不同产地的白术具有
较好的分离趋势（Ｒ２Ｘ＝０８５８，Ｑ２＝０１４８），见图
２Ａ。表明不同产地来源的白术药材具有较明显的分
离趋势，提示不同产地的白术质量具有一定的差异

性，其中传统道地产区浙江产白术较为稳定。

注：Ａ３种白术内酯含量的ＰＣＡ得分图；Ｂ系统聚类图。

图２　３种白术内酯含量的ＰＣＡ得分图及系统聚类图

２５２基于３种白术内酯含量的聚类分析　以３种白
术内酯含量为变量，采用组间联接的聚类方法，以平

方欧氏距离为测量方法，获得３８份白术样品的聚类

分析图，见图２Ｂ。系统聚类分析结果与ＰＣＡ分析较
为一致，浙江产地的白术除Ｓ７号样品外，其余样品
与河北Ｓ１６、Ｓ１８号，湖南 Ｓ１３号以及湖北 Ｓ１４、Ｓ１７
号样品同时聚为一类。安徽４份样品与河北 Ｓ１７号、
湖北Ｓ３５号以及广西Ｓ３８号样品聚为一类。四川与湖
南产地的样品之间交叉聚类，其中四川产地的 Ｓ２８、
Ｓ３２与湖南Ｓ１１、Ｓ１２、Ｓ２３、Ｓ２４号样品聚为一类，而
湖南Ｓ２５号样品与其余四川样品聚为一类。

２６指纹图谱分析

将２２０ｎｍ下检测的数据结果以 ＡＩＡ格式导入
《中药色谱指纹图谱相似度评价系统》（２００４Ａ版），
选定Ｓ１号样品为参照色谱图，采用平均数法，时间
窗为０１，经多点校正、图谱自动匹配，以校正保留
时间，使色谱峰对齐，生成对照指纹色谱图，３８份
白术药材的指纹图谱叠加图及对照指纹图谱见图３。
从匹配结果中可以看出有２１个共有峰。对比３８份
白术药材的 ＨＰＬＣ图可发现，不同批次药材的峰容
量基本相似；由表２中峰面积 ＲＳＤ值可知，不同批
次药材共有峰的峰面积差异较大。根据各共有峰的

峰形、保留时间、分离情况以及峰高等信息，本次

研究选定以 １、２、３、４、５、６、７、８、９、１０号色
谱峰为白术药材的特征峰。与对照品比较可知，

１号色谱峰为白术内酯Ⅲ，５号色谱峰为白术内酯Ｉ，
再根据出峰时间、峰高及参考文献 ［１５］等信息暂
可确定９号峰为苍术酮。由于９号色谱峰的对称性
好、峰较高，且与相邻色谱峰达到基线分离，故选定

注：ＡＨＰＬＣ指纹图谱叠加图；Ｂ对照指纹图谱。

图３　３８份白术样品ＨＰＬＣ指纹图谱叠加图及对照指纹图谱

·５６０１·



２０１９年８月　第２１卷　第８期 中国现代中药　ＭｏｄＣｈｉｎＭｅｄ Ａｕｇ２０１９　Ｖｏｌ２１　Ｎｏ８

９号色谱峰为参照峰（Ｓ），分别计算对照指纹色谱图
中各共有峰的相对保留时间以及相对峰面积，其中，

保留时间与峰面积数据均由 《中药色谱指纹图谱相

似度评价系统》（２００４Ａ版）导出，结果见表２。

表２　白术样品特征图谱共有峰的保留时间及峰面积

峰编号
保留时间／
ｍｉｎ

相对保留

时间
峰面积

相对

峰面积

峰面积

ＲＳＤ／％

１　　 １０５９８ ０４１ ４４７２８３ ０１１３ １０７６１

２　　 １１７８７ ０４６ １１７９９０３ ０２９７ ４５０３

３　　 １２３８６ ０４８ ４３８８６５ ０１１１ ５００９

４　　 １３２５１ ０５１ ５６８１６１ ０１４３ ３５４７

５　　 １３７０８ ０５３ １６７３０８８ ０４２２ ４７２９

６　　 １４２４３ ０５５ ４３０７５７８ １０８６ ５３０１

７　　 １８１７７ ０７０ ３５７６１３ ００９０ ５６４３

８　　 １８８９６ ０７３ １０７５０７８ ０２７１ ５１４２

９（Ｓ） ２５８９８ １００ ３９６６１０８ １０００ ５２９６

１０　　 ３０００３ １１６ １１１５９７７ ０２８１ ６３４７

２６１相似度分析　由中药色谱指纹图谱相似度评价
系统（２００４Ａ版）计算３８份样品的指纹图谱的相似度，
与对照指纹图谱相比较，其相似度介于 ０６７７～
０９９４。浙江白术的相似度除 Ｓ４号样品外，其余样
品相似度均大于０９５，进一步表明浙江产白术的稳
定性较高。四川与湖南产地白术的相似度均低于

０９５，四川白术相似度介于０６６７～０９２６，表明四
川与湖南产地的白术差异性较大，可能与其白术内

酯Ｉ、Ⅲ含量偏高有关，其中，Ｓ３０号样品的相似度
最低，仅为０６６７，可能是由７、８号色谱峰较低所
引起。

２６２不同产地白术的 ＰＣＡ分析　以共有峰的峰面
积为变量，对３８份不同产地的白术进行 ＰＣＡ分析，
多个产地的白术大致分为 ３个区域（Ｒ２Ｘ＝０７６５，
Ｑ２＝０４２４），见图４Ａ。湖南为一个区域，浙江与湖
北为一个区域，四川与安徽为一个区域。湖南白术

中Ｓ１３、Ｓ１５号样品与其他样品分离，二者相似度分
别处于湖南白术相似度的两个极值，Ｓ１３样品的相
似度为０９４２，与浙江样品相似。湖北样品除３５号
（相似度为０８９９）外，其余３份样品与浙江样品相
近。四川与安徽样品之间相互交叉，表明两产地白

术具有较高的相似性。

２６３不同产地白术的系统聚类分析　以共有峰的
峰面积为变量，采用组间联接的聚类方法，以平方

欧氏距离为测量方法，获得３８份白术样品的聚类分

析图，见图４Ｂ。从聚类分析图可看出，３８份样品被
聚为２大类，一类主要包含四川与安徽产白术，另
一类主要是浙江、湖南产白术。从系统聚类分析结

果可看出，不同产地的白术药材具有一定的地域性

差异。整体来看，浙江样品基本上聚为一类，表明

浙江产白术内在质量的一致性较好。

注：Ａ共有峰峰面积的ＰＣＡ得分图；Ｂ聚类分析图。

图４　不同产地白术共有峰峰面积的
ＰＣＡ得分图及聚类分析图

４　讨论

本文建立了简便、快速的测定白术药材３种内
酯类成分的含量测定方法和指纹图谱，能够较好地

评价和控制白术药材的质量。本研究对提取溶剂及

用量进行考察，比较了不同体积的甲醇、７０％乙醇
以及乙醇溶剂的提取效果，确定以５０ｍＬ甲醇超声
提取一次为样品提取方法。相比参考文献 ［１４］使
用７０％乙醇溶液提取两次，方便快捷。

指纹图谱与含量测定方法是中药材常用的质量

控制方法。本实验测定了白术药材中的３种白术内
酯含量，同时建立了白术药材的特征图谱。３８份白
术药材的指纹图谱中有２１个共有峰，根据色谱峰的
峰形、分离情况等选定其中１０个峰作为白术的特征
峰，为白术药材的鉴别和质量稳定性提供评判依据。
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从含量测定结果中可看出，白术内酯Ⅲ的含量较低
且差异性较大，若以 《香港中药材标准》白术内酯

Ⅲ的含量限度（不低于００１９％）为检测标准时，则
本实验的３８份样品中有２０份是不合格的，即便是
道地产区浙江白术也仅有１份样品的白术内酯Ⅲ高于
００１９％，显然，以白术内酯Ⅲ不低于００１９％为标准
控制白术质量是值得商榷的，有待进一步研究。

为了更充分地反映不同来源白术内在质量差异

性，本文以３８份白术药材中３种白术内酯含量和指
纹图谱共有峰数据为因子，采用多元统计分析（聚类

分析与ＰＣＡ分析）进一步比较。结果均显示，产地
是影响白术药材内在质量差异的重要因素，不同来

源白术药材内在质量差异较大，所建立的含量测定

方法和指纹图谱技术能够较准确反映药材质量，且

两者结果较为一致。从统计分析可看出浙江产区的

白术具有较好的一致性，且浙江为白术的道地产区，

故选用浙江产地的白术样品对３种白术内酯的最低
含量限度进行探讨。以每种成分平均质量分数的

８０％作为最低含量限度。浙江白术样品共１２份，其
白术内酯 Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ 的平均质量分数分别为
０１０３％、００１７％、００１４％，计算得出白术内酯
Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ的最低质量分数限度分别为 ００８２％、
００１４％、００１３％。１２份样品的白术内酯Ⅰ质量分
数均高于００８２％，１０份样品的白术内酯Ⅱ质量分
数高于００１４％，由于白术内酯Ⅲ质量分数差异性较
大，仅有 ３份样品的白术内酯Ⅲ质量分数高于
００１３％，故白术内酯Ⅲ最低含量限度仍需进一步探
讨，其中００１３％可为进一步的研究提供参考。
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