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摘要： 目的　 控制柏子仁丸质量。 方法　 建立 ＨＰＬＣ 指纹图谱， 测定五味子醇甲、 白术内酯Ⅰ、 五味子甲素、 五味子

乙素、 α⁃亚麻酸、 亚油酸的含量， 再进行主成分分析、 正交偏最小二乘法⁃判别分析。 结果　 ２０ 批样品指纹图谱中有

１７ 个共有峰， 相似度均大于 ０􀆰 ９９５。 ６ 种成分在各自范围内线性关系良好 （Ｒ２≥０􀆰 ９９９ ０）， 平均加样回收率 １０１􀆰 ０７％ ～
１０３􀆰 ２１％ ， ＲＳＤ ０􀆰 ８７％ ～２􀆰 ９０％ 。 各批样品聚为 ３ 类， 关键药效成分为白术内酯Ⅰ、 α⁃亚麻酸、 亚油酸和五味子甲素。
结论　 该方法准确可靠， 可为柏子仁丸的质量控制提供依据。
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　 　 柏子仁丸收录于 《中华人民共和国卫生部药品标准》
（标准号 ＷＳ３⁃Ｂ⁃０９６２⁃９１）， 是由炒制柏子仁、 大枣 （去核

微炒）、 半夏曲 （炒）、 麸炒白术、 炒制制五味子、 党参

片、 麻黄根 （蜜炙）、 煅牡蛎和麦麸 （炒黄） ９ 味中药细

粉与炼蜜和水混合制成的水蜜丸， 具有养心安神、 和胃固

卫的功效， 用于治疗阴虚火旺、 夜寐不安、 盗汗［１⁃３］ 。 方中

柏子仁为君药， 其主要成分为油脂， 包括 α⁃亚麻酸、 亚油

酸， 具有镇静安神、 抗抑郁、 保护神经作用， 发挥养心安

神功效［４⁃８］ ； 五味子为臣药， 木脂素是其主要成分， 包括五

味子醇甲、 五味子甲素和五味子乙素， 有镇静催眠、 抗抑

郁、 保护神经作用， 发挥养心安神功效［９⁃１２］ ； 白术为佐药，
白术内酯是其主要成分， 其中白术内酯 Ⅰ 有神经保

护［１３⁃１４］ 、 保护胃肠道作用［１５⁃１６］ ， 发挥和胃固卫功效。 目

前， 对柏子仁丸的临床应用研究较丰富， 但尚未涉及成分

分析等质量控制方面。 因此， 本实验建立柏子仁丸 ＨＰＬＣ
指纹图谱［１７⁃１９］ ， 同时结合主成分分析和正交偏最小二乘法⁃
判别分析寻找控制制剂内在质量的关键因素， 以期为其质

量稳定性和临床有效性提供保障。
１　 材料

１􀆰 １　 仪器 　 Ａｇｉｌｅｎｔ １２６０ 高效液相色谱仪， 配置 Ａｇｉｌｅｎｔ
ＯｐｅｎＬＡＢ ＣＤＳ ＣｈｅｍＳｔａｔｉｏｎ 工作站、 Ｇ１３１１Ｃ 四元泵系统、
Ｇ１３２９Ｂ 标准自动进样器、 Ｇ１３１６Ａ 柱温箱、 Ｇ４２１２Ｂ 二极管

阵列检测器 （美国 Ａｇｉｌｅｎｔ 公司）； ＡＬ２０４ 万分之一电子天

平、 Ｘ２０５ＢＤＵ 十万分之一电子天平 （瑞士梅特勒⁃托利多

公司）； ＤＦＹ⁃５００ 高速中药粉碎机 （浙江温岭市大德中药机

械有限公司）； ＴＤＬ⁃４０Ｂ 台式离心机 （上海安亭科学仪器

厂）； ＤＨＧ⁃９１２３Ａ 电热鼓风干燥箱 （上海一恒科学仪器有

限公司）； ＳＢ⁃５２００ 超声波清洗机 （宁波新芝生物科技股份

有限公司）； Ｍｉｌｌ⁃Ｑ Ａｄｖａｎｔａｇｅ Ａ１０ 超纯水制备系统 ［密理

博 （上海） 贸易有限公司］。
１􀆰 ２　 试剂与药物 　 五味子醇甲 （批号 １１０８５７⁃２０１８１５， 纯

度 ９９􀆰 ７％ ）、 五 味 子 甲 素 （ 批 号 １１０７６４⁃２０１９１５， 纯 度

９９􀆰 ５％ ）、 白术内酯Ⅰ （批号 １１９７５⁃２０１５０１， 纯度 ９９􀆰 ９％ ）
对照品均购自中国食品药品检定研究院； 五味子乙素 （批
号 ８３６６， 纯度 ９４􀆰 ７％ ）、 α⁃亚麻酸 （批号 １１１６３１⁃２０２００６）、
亚油酸 （批号 １１６２２⁃２０２１０５） 对照品均购自上海诗丹德标

准技术服务有限公司。 甲醇、 磷酸为色谱纯； 其余试剂均

为分析纯； 水为超纯水。
先将柏子仁、 五味子略炒， 大枣去核微炒， 然后与半

夏曲 （炒）、 麸炒白术、 党参片、 麻黄根 （蜜炙）、 煅牡蛎

和麦麸 （炒黄） 混合， 粉碎成细粉， 过筛， 混匀。 以上药

材均购自山东康源堂中药饮片股份有限公司， 经专家鉴定

为正品。 每 １００ ｇ 粉末加炼蜜 ２０～３０ ｇ 与适量水， 泛丸， 干

燥， 即得， 共制得 ２０ 批 （批号 ２０２２０１、 ２０２２０２、 ２０２２０３、
２０２２０４、 ２０２２０５、 ２２０２０６、 ２２０２０７、 ２２０２０８、 ２２０２０９、
２２０２１０、 ２２０２１１、 ２２０２１２、 ２２０２１３、 ２２０２１４、 ２２０２１５、
２２０２１６、 ２２０２１７、 ２２０２１８、 ２２０２１９、 ２２０２２０， 编 号 Ｓ１ ～
Ｓ２０）。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 指纹图谱建立

２􀆰 １􀆰 １　 色谱条件 　 Ａｇｉｌｅｎｔ ＴＣ⁃Ｃ１８ 色谱柱 （ ４􀆰 ６ ｍｍ × ２５０
ｍｍ， ５ μｍ）； 流动相甲醇 （Ａ） ⁃０􀆰 １％ 甲酸， 梯度洗脱，
程序见表 １； 体积流量 １􀆰 ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ３５ ℃； 检测波长

见表 １； 进样量 １０ μＬ。
２􀆰 １􀆰 ２　 溶液制备

２􀆰 １􀆰 ２􀆰 １　 对照品溶液 　 分别称取五味子醇甲、 白术内酯

Ⅰ、 五味子甲素、 五味子乙素、 α⁃亚麻酸、 亚油酸对照品

适量， 加甲醇超声溶解， 制成质量浓度分别为 ６１􀆰 ２０、
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　 　 　 　 表 １　 梯度洗脱程序和检测波长

时间 ／ ｍｉｎ Ａ 甲醇 ／ ％ Ｂ ０􀆰 １％ 甲酸 ／ ％ 检测波长 ／ ｎｍ
０～５ ７０ ３０ ２５４
５～１５ ７０～８３ ３０～１７ ２５４
１５～２３ ８３ １７ ２７５
２３～２５ ８３～９０ １７～１０ ２０５
２５～４５ ９０ １０ ２０５

２􀆰 ３０、 １６􀆰 ６０、 ３２􀆰 ６４、 １９６􀆰 ９５、 ２４５􀆰 ３３ μｇ ／ ｍＬ 的溶液， 即得。
２􀆰 １􀆰 ２􀆰 ２　 供试品溶液 　 取本品 （批号 ２０２２０１） 适量， 打

粉 （过 ４ 号筛）， 取粉末约 １􀆰 ０ ｇ， 精密称定， 置于具塞锥

形瓶中， 精密加入 １０ ｍＬ 甲醇， 密塞， 称定质量， 超声

（功率 １００ Ｗ， 频率 ４０ ｋＨｚ） 处理 ３０ ｍｉｎ， 冷却至室温， 甲

醇补足减失的质量， ０􀆰 ４５ μｍ 微孔滤膜过滤， 取续滤液，
即得。
２􀆰 １􀆰 ３　 方法学考察

２􀆰 １􀆰 ３􀆰 １　 精密度试验 　 取本品 （批号 ２０２２０１） 适量， 按

“２􀆰 １􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法制备供试品溶液， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色

谱条件下进样测定 ６ 次， 以 １０ 号峰 α⁃亚麻酸为参照， 测得

各共有峰相对保留时间 ＲＳＤ 均小于 ２􀆰 ５％ ， 相对峰面积

ＲＳＤ 均小于 ３􀆰 ０％ ， 表明仪器精密度良好。
２􀆰 １􀆰 ３􀆰 ２　 稳定性试验 　 取本品 （批号 ２０２２０１） 适量， 按

“２􀆰 １􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法制备供试品溶液， 于 ０、 ２、 ４、 ８、
１２、 ２４ ｈ 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样测定， 以 １０ 号峰

α⁃亚麻酸为参照， 测得各共有峰相对保留时间 ＲＳＤ 均小于

１􀆰 ０％ ， 相对峰面积 ＲＳＤ 均小于 ３􀆰 ０％ ， 表明溶液在 ２４ ｈ 内

稳定性良好。
２􀆰 １􀆰 ３􀆰 ３　 重复性试验 　 取本品 （批号 ２０２２０１） 适量， 按

“２􀆰 １􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法制备供试品溶液 ６ 份， 在 “２􀆰 １􀆰 １”
项色谱条件下进样测定， 以 １０ 号峰 α⁃亚麻酸为参照， 测得

各共有峰相对保留时间 ＲＳＤ 均小于 １􀆰 ０％ ， 相对峰面积

ＲＳＤ 均小于 ３􀆰 ０％ ， 表明该方法重复性良好。
２􀆰 １􀆰 ４　 图谱生成及相似度分析 　 将 ２０ 批样品色谱图导入

“中药色谱指纹图谱相似度评价系统” （２０１２ 版）， 对照指

纹图谱见图 １， ＨＰＬＣ 指纹图谱见图 ２。 以峰 １０ （α⁃亚麻

酸） 为参照， 确定 １７ 个共有峰， 测得各共有峰的相对保留

时间 ＲＳＤ 为 ０􀆰 ０２％ ～１􀆰 ２０％ 。 相似度评价结果见表 ２， 可知

均大于 ０􀆰 ９９５， 表明各批样品质量稳定。

１． 五味子醇甲　 ５． 白术内酯Ⅰ　 ６． 五味子甲素　 ８． 五

味子乙素　 １０． α⁃亚麻酸　 １２． 亚油酸

图 １　 柏子仁丸对照指纹图谱

图 ２　 ２０ 批柏子仁丸 ＨＰＬＣ 指纹图谱

２􀆰 １􀆰 ５　 共有峰归属　 与组方中各单味药材色谱峰及对照品

逐一比对， 确认 １、 ５、 ６、 ８、 １０、 １２ 号峰分别为五味子醇

甲、 白术内酯Ⅰ、 五味子甲素、 五味子乙素、 α⁃亚麻酸、
亚油酸 （峰面积占比约 ７１％ ）。 除煅牡蛎和麻黄根外， 其

他 ７ 味药材的特征峰均得到归属， 其中 １、 ２、 ６、 ８、 １４ 号

峰均来自于五味子， ３、 ４、 ５ 号峰均来自于白术， ７、 １５ 号

峰均来自于半夏， ９ 号峰来自于五味子和大枣， １０ 号峰来

自于柏子仁、 五味子、 半夏、 白术、 党参， １１、 １３ 号峰均

来自于柏子仁， １２ 号峰来自于柏子仁、 五味子、 半夏、 白

术、 党参、 麦麸， 见图 ３。
表 ２　 相似度测定结果

编号 批号 相似度

Ｓ１ ２０２２０１ ０􀆰 ９９６

Ｓ２ ２０２２０２ ０􀆰 ９９６

Ｓ３ ２０２２０３ ０􀆰 ９９６

Ｓ４ ２０２２０４ ０􀆰 ９９６

Ｓ５ ２０２２０５ ０􀆰 ９９７

Ｓ６ ２０２２０６ ０􀆰 ９９７

Ｓ７ ２０２２０７ ０􀆰 ９９７

Ｓ８ ２０２２０８ ０􀆰 ９９７

Ｓ９ ２０２２０９ ０􀆰 ９９６

Ｓ１０ ２０２２１０ ０􀆰 ９９６

Ｓ１１ ２０２２１１ ０􀆰 ９９６

Ｓ１２ ２０２２１２ ０􀆰 ９９７

Ｓ１３ ２０２２１３ ０􀆰 ９９５

Ｓ１４ ２０２２１４ ０􀆰 ９９５

Ｓ１５ ２０２２１５ ０􀆰 ９９５

Ｓ１６ ２０２２１６ ０􀆰 ９９５

Ｓ１７ ２０２２１７ １􀆰 ０００

Ｓ１８ ２０２２１８ １􀆰 ０００

Ｓ１９ ２０２２１９ １􀆰 ０００

Ｓ２０ ２０２２２０ １􀆰 ０００

２􀆰 ２　 各成分含量测定

２􀆰 ２􀆰 １　 色谱条件　 同 “２􀆰 １􀆰 １” 项。
２􀆰 ２􀆰 ２　 溶液制备

２􀆰 ２􀆰 ２􀆰 １　 对照品溶液　 同 “２􀆰 １􀆰 ２􀆰 １” 项。
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１． 五味子醇甲　 ５． 白术内酯Ⅰ　 ６． 五味子甲素　 ８． 五

味子乙素　 １０． α⁃亚麻酸　 １２． 亚油酸

图 ３　 各成分色谱峰归属

２􀆰 ２􀆰 ２􀆰 ２　 供试品溶液　 同 “２􀆰 １􀆰 ２􀆰 ２” 项。
２􀆰 ２􀆰 ２􀆰 ３　 阴性样品溶液　 根据处方比例， 分别制备缺制五

味子 （五味子醇甲、 五味子甲素、 五味子乙素来源）， 缺

白术 （白术内酯Ⅰ来源）， 缺柏子仁、 五味子、 半夏、 白

术和党参 （α⁃亚麻酸来源）， 缺柏子仁、 五味子、 半夏、
白术、 党 参 和 麦 麸 （ 亚 油 酸 来 源 ） 的 阴 性 样 品， 按

“２􀆰 １􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法制备， 即得。
２􀆰 ２􀆰 ３　 方法学考察

２􀆰 ２􀆰 ３􀆰 １　 专属性试验　 取 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下对照品、 供试品、
阴性样品溶液适量， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样测定，
结果阴性无干扰， 见图 ４。

１． 五味子醇甲　 ２． 白术内酯Ⅰ　 ３． 五味子甲素　 ４． 五味子乙

素　 ５． α⁃亚麻酸　 ６． 亚油酸

注： Ｓ１ 为对照品， Ｓ２ 为供试品， Ｓ３ 为缺五味子阴性样品， Ｓ４
为缺白术阴性样品， Ｓ５ 为缺柏子仁、 五味子、 半夏、 白术、 党

参阴性样品， Ｓ６ 为缺柏子仁、 五味子、 半夏、 白术、 党参、 麦

麸阴性样品。

图 ４　 柏子仁丸阴性图谱

２􀆰 ２􀆰 ３􀆰 ２　 线性关系考察　 取五味子醇甲、 白术内酯Ⅰ、 五

味子甲素、 五味子乙素、 α⁃亚麻酸、 亚油酸对照品适量，
置于 ２０ ｍＬ 量瓶中， 甲醇溶解并定容至刻度， 摇匀， 稀释，
制成 各 成 分 质 量 浓 度 分 别 为 ２５３􀆰 ００、 １５􀆰 ８１、 ２５６􀆰 ００、
２４２􀆰 ９１、 ３９３􀆰 ９０、 ４９０􀆰 ６５ μｇ ／ ｍＬ 的母液， 取适量， 甲醇稀

释成系列质量浓度， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样测定。
以对照品质量浓度为横坐标 （Ｘ）， 峰面积为纵坐标 （Ｙ）
进行回归， 结果见表 ３， 可知各成分在各自范围内线性关

系良好。
表 ３　 各成分线性关系

成分 回归方程 Ｒ２ 线性范围 ／ （μｇ·ｍＬ－１）

五味子醇甲 Ｙ＝ ２１􀆰 ４８２Ｘ＋２４􀆰 ６４ １􀆰 ０００ ０ ７􀆰 ９１～２５３􀆰 ００

白术内酯Ⅰ Ｙ＝ ５５􀆰 ２２２Ｘ＋１１􀆰 ５８９ ０􀆰 ９９９ ９ ０􀆰 ４９～１５􀆰 ８１

五味子甲素 Ｙ＝ ４􀆰 ４７０ ４Ｘ＋５􀆰 ３９２ ８ １􀆰 ０００ ０ ８􀆰 ００～２５６􀆰 ００

五味子乙素 Ｙ＝ ５􀆰 ５８７ ４Ｘ＋６􀆰 ９６０ ７ １􀆰 ０００ ０ ７􀆰 ５９～２４２􀆰 ９１

α⁃亚麻酸 Ｙ＝ ２９􀆰 １２９Ｘ＋２８４􀆰 ５２ ０􀆰 ９９９ ８ １２􀆰 ３１～３９３􀆰 ９０

亚油酸 Ｙ＝ １４􀆰 ４８５Ｘ＋４４􀆰 ９ ０􀆰 ９９９ ０ １５􀆰 ３３～４９０􀆰 ６５

２􀆰 ２􀆰 ３􀆰 ３　 精密度试验 　 取 “２􀆰 １􀆰 ２􀆰 １” 项下对照品溶液适

量， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样测定 ６ 次， 测得五味子

醇甲、 白术内酯Ⅰ、 五味子甲素、 五味子乙素、 α⁃亚麻酸、
亚油 酸 峰 面 积 ＲＳＤ 分 别 为 ０􀆰 ２０％ 、 ０􀆰 １７％ 、 ０􀆰 ４０％ 、
０􀆰 ３２％ 、 ０􀆰 ３７％ 、 １􀆰 ３２％ ， 表明仪器精密度良好。
２􀆰 ２􀆰 ３􀆰 ４　 重复性试验 　 取本品 （批号 ２０２２０１） 适量， 按

“２􀆰 １􀆰 ２􀆰 ２” 项 下 方 法 平 行 制 备 ６ 份 供 试 品 溶 液， 在

“２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样测定， 测得五味子醇甲、 白术

内酯Ⅰ、 五味子甲素、 五味子乙素、 α⁃亚麻酸、 亚油酸峰

面 积 ＲＳＤ 分 别 为 １􀆰 ２０％ 、 １􀆰 ２９％ 、 ２􀆰 ０１％ 、 ０􀆰 ６１％ 、
０􀆰 ４４％ 、 １􀆰 ００％ 、 ０􀆰 ４４％ ， 表明该方法重复性良好。
２􀆰 ２􀆰 ３􀆰 ５　 稳定性试验 　 取本品 （批号 ２０２２０１） 适量， 按

“２􀆰 １􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法制备供试品溶液， 于 ０、 ２、 ４、 ８、
１２、 ２４ ｈ 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样测定， 测得五味子

醇甲、 白术内酯Ⅰ、 五味子甲素、 五味子乙素、 α⁃亚麻酸、
亚油 酸 峰 面 积 ＲＳＤ 分 别 为 ０􀆰 １９％ 、 ２􀆰 １７％ 、 ０􀆰 ４１％ 、
０􀆰 ２１％ 、 １􀆰 ２３％ 、 ２􀆰 ３２％ ， 表明溶液在 ２４ ｈ 内稳定性良好。
２􀆰 ２􀆰 ３􀆰 ６　 加样回收率试验　 精密称取各成分含量已知的本

品 （批号 ２０２２０１） ９ 份， 每份约 ０􀆰 ５ ｇ， 精密称定， 分别按

照减半称样量 ８０％ 、 １００％ 、 １２０％ 水平加入对照品 （质量

浓 度 分 别 为 ０􀆰 ２００ ０、 ０􀆰 ０２０ ０、 ０􀆰 ０６０ ０、 ０􀆰 ０８２ ５、
０􀆰 ７３０ ８、 １􀆰 １００ ｍｇ ／ ｍＬ）， 按 “２􀆰 １􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法制备供

试品溶液， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样测定， 计算回

收率。 结果， 五味子醇甲、 白术内酯Ⅰ、 五味子甲素、 五

味子乙素、 α⁃亚麻酸和亚油酸的平均加样回收率分别为

１０２􀆰 ３１％ 、 １０１􀆰 ０７％ 、 １０２􀆰 ７４％ 、 １０１􀆰 ７６％ 、 １０３􀆰 ２１％ 、
１０１􀆰 ４６％ ， ＲＳＤ 分别为 １􀆰 ３６％ 、 ２􀆰 ９０％ 、 ０􀆰 ６８％ 、 １􀆰 ９５％ 、
０􀆰 ８７％ 、 ２􀆰 ０２％ 。
２􀆰 ２􀆰 ４　 样品检测　 取 ２０ 批样品， 按 “２􀆰 １􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法

制备供试品溶液， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样测定，
结果见表 ４。
２􀆰 ３　 化学模式识别研究

２􀆰 ３􀆰 １　 主成分分析 （ＰＣＡ） 　 以 ２０ 批样品中各有效成分

含量为变量， 导入 ＳＩＭＣＡ １８􀆰 ０ 软件， ＵＶ 数据归一化处理

后自动拟合 ＰＣＡ⁃Ｘ 模型， 提取 ３ 个主成分， 累积模型解释

率 Ｒ２Ｘ＝ ０􀆰 ９７９， 累积模型预测能力Ｑ２ ＝ ０􀆰 ８８７， 表明模型可

靠， 得分图见图 ５。 由此可知， ２０ 批样品归为 ３ 类， 第 １
类 Ｓ１～ Ｓ４， 第 ２ 类 Ｓ５～ Ｓ１６， 第 ３ 类 Ｓ１７～ Ｓ２０。

０４０３

２０２５ 年 ９ 月

第 ４７ 卷　 第 ９ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２５
Ｖｏｌ． ４７　 Ｎｏ． ９



表 ４　 各成分含量测定结果 （ｍｇ ／ ｇ）

编号

成分
五味子

醇甲

白术内

酯Ⅰ
五味子

甲素

五味子

乙素

α⁃亚
麻酸

亚油酸

Ｓ１ ０􀆰 ４８７ ０􀆰 ０５８ ０􀆰 １５３ ０􀆰 ２１２ １􀆰 ６８８ ２􀆰 ７９９

Ｓ２ ０􀆰 ４８３ ０􀆰 ０５８ ０􀆰 １５２ ０􀆰 ２１１ １􀆰 ６７５ ２􀆰 ７７２

Ｓ３ ０􀆰 ４８３ ０􀆰 ０５８ ０􀆰 １５２ ０􀆰 ２１１ １􀆰 ６７３ ２􀆰 ７８１

Ｓ４ ０􀆰 ４８２ ０􀆰 ０５８ ０􀆰 １５２ ０􀆰 ２１１ １􀆰 ６６９ ２􀆰 ７８１

Ｓ５ ０􀆰 ４９４ ０􀆰 ０４８ ０􀆰 １５４ ０􀆰 ２０８ １􀆰 ８７０ ２􀆰 ８４５

Ｓ６ ０􀆰 ４９２ ０􀆰 ０４８ ０􀆰 １５４ ０􀆰 ２０７ １􀆰 ８６６ ２􀆰 ８６５

Ｓ７ ０􀆰 ４８９ ０􀆰 ０４８ ０􀆰 １５４ ０􀆰 ２０５ １􀆰 ８５５ ２􀆰 ８４６

Ｓ８ ０􀆰 ４８９ ０􀆰 ０４８ ０􀆰 １５３ ０􀆰 ２０６ １􀆰 ８５０ ２􀆰 ８４４

Ｓ９ ０􀆰 ４９４ ０􀆰 ０５２ ０􀆰 １５６ ０􀆰 ２０８ １􀆰 ８８３ ２􀆰 ９２２

Ｓ１０ ０􀆰 ４９３ ０􀆰 ０５２ ０􀆰 １５５ ０􀆰 ２０８ １􀆰 ８８２ ２􀆰 ９１７

Ｓ１１ ０􀆰 ４９１ ０􀆰 ０５２ ０􀆰 １５４ ０􀆰 ２０７ １􀆰 ８７８ ２􀆰 ９０３

Ｓ１２ ０􀆰 ４９３ ０􀆰 ０５２ ０􀆰 １５３ ０􀆰 ２０８ １􀆰 ８８３ ２􀆰 ９１２

Ｓ１３ ０􀆰 ４９５ ０􀆰 ０５３ ０􀆰 １５３ ０􀆰 ２０９ １􀆰 ８８４ ２􀆰 ９２０

Ｓ１４ ０􀆰 ４９３ ０􀆰 ０５３ ０􀆰 １５０ ０􀆰 ２０８ １􀆰 ８７５ ２􀆰 ９０５

Ｓ１５ ０􀆰 ４９０ ０􀆰 ０５３ ０􀆰 １４５ ０􀆰 ２０６ １􀆰 ８６４ ２􀆰 ８８９

Ｓ１６ ０􀆰 ４９３ ０􀆰 ０５３ ０􀆰 １５０ ０􀆰 ２０８ １􀆰 ８７４ ２􀆰 ９０６

Ｓ１７ ０􀆰 ４９４ ０􀆰 ０４３ ０􀆰 １３７ ０􀆰 ２１３ １􀆰 ６８５ ２􀆰 ５３６

Ｓ１８ ０􀆰 ４８９ ０􀆰 ０４２ ０􀆰 １３２ ０􀆰 ２１１ １􀆰 ６７４ ２􀆰 ５０４

Ｓ１９ ０􀆰 ４８８ ０􀆰 ０４２ ０􀆰 １３１ ０􀆰 ２１０ １􀆰 ６７０ ２􀆰 ５０１

Ｓ２０ ０􀆰 ４８９ ０􀆰 ０４２ ０􀆰 １３２ ０􀆰 ２１０ １􀆰 ６７２ ２􀆰 ５０９

平均值 ０􀆰 ４９０ ０􀆰 ０５１ ０􀆰 １４９ ０􀆰 ２０９ １􀆰 ７９４ ２􀆰 ７９３

ＲＳＤ ／ ％ ０􀆰 ８０１ ０􀆰 １５７ ０􀆰 ４９４ ０􀆰 ２８５ １􀆰 ４５０ ２􀆰 ２１９

图 ５　 ２０ 批柏子仁 ＰＣＡ 得分图

２􀆰 ３􀆰 ２　 正交偏最小二乘法判别分析 （ＯＰＬＳ⁃ＤＡ） 　 在 ＰＣＡ
的基础上， 以 ２０ 批样品中各成分含量为变量， 采用 ＳＩＭＣＡ
１８􀆰 ０ 软件进一步分析差异性标志物， 测得拟合参数 Ｒ２Ｘ ＝
０􀆰 ８８９， Ｒ２Ｙ＝ ０􀆰 ９８６， 预测参数 Ｑ２ ＝ ０􀆰 ９７８， 表明模型预测

能力较好， 与 ＰＣＡ 分析一致， 得分图见图 ６。 为进一步确

认对聚类贡献度较大的成分， 采用变量重要性投影值

（ＶＩＰ 值） 筛选差异性质量标志物， 以 ＶＩＰ 值＞１ 为阈值，
筛选出了 ４ 种成分， 分别为白术内酯Ⅰ、 α⁃亚麻酸、 亚油

酸和五味子甲素， 提示在质量控制过程中可重点关注四者

含量变化， 见图 ７。

图 ６　 ２０ 批柏子仁丸 ＯＰＬＳ⁃ＤＡ 得分图

图 ７　 各成分 ＶＩＰ 值

３　 讨论

３􀆰 １　 指标成分选择　 本实验对 ２０ 批柏子仁丸建立对照指

纹图谱， 共发现 １７ 个共有峰， 来源于 ７ 味中药， 其中被鉴

定出的 ６ 种成分 （五味子醇甲、 白术内酯Ⅰ、 五味子甲素、
五味子乙素、 α⁃亚麻酸和亚油酸） 共有峰占比约 ７１％ ， 而

且均为制剂主要药效物质。
３􀆰 ２　 化学模式识别研究　 来源于白术的白术内酯Ⅰ、 柏子

仁的 α⁃亚麻酸和亚油酸、 五味子的五味子甲素含量差异是

２０ 批柏子仁丸聚为 ３ 类的主要原因， 提示需对上述主要活

性成分进行质量控制。 研究表明， 白术主要分布在浙江、
安徽、 湖南、 江西、 河北等地［２０］ ， 不同产地药材中化学成

分差异较大［２１］ ， 而且采收期和加工方式会影响白术内酯含

量［２２⁃２３］ ； 柏子仁经蒸制和炒制后， 脂肪油含量有所不

同［２４］ ； 不同产地气候、 采收期对五味子甲素含量均有影

响［２５⁃２６］ 。 由此提示， 可从源头对白术、 柏子仁、 五味子进

行质量控制， 规范药材产地种植和采收时间， 建立统一的

加工工艺操作标准和标准化研究， 从而进一步提高柏子仁

丸的质量和稳定性。
４　 结论

本实验首次建立柏子仁丸 ＨＰＬＣ 指纹图谱及五味子醇

甲、 白术内酯Ⅰ、 五味子甲素、 五味子乙素、 α⁃亚麻酸、
亚油酸的含量测定方法， 其中白术中的白术内酯Ⅰ、 柏子

仁中的 α⁃亚麻酸、 亚油酸和五味子中的五味子甲素是保证

制剂质量稳定均一的关键药效成分， 提示要加强对上述 ３
种药材的控制。 上述方法准确可靠， 可更全面地对柏子仁

丸进行质量控制。
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