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摘要　目的：通过谱效相关分析，针对当归补血汤的“补血”功效，阐明其药效物质基础。方法：运用液质联用
（ＬＣＱＥ／ＭＳ）技术对当归补血汤进行化学成分定性分析；建立当归补血汤超高效液相（ＵＰＬＣ）指纹图谱，对３０
批次自制当归补血汤的共有峰进行定量分析；建立苯肼诱导的斑马鱼贫血模型，应用谱效相关分析模式，将３０
批次当归补血汤的药效数据与指纹图谱数据关联分析，筛选其药效物质基础。结果：当归补血汤原型成分定性

分析共鉴定出９０个化合物；成功建立当归补血汤ＵＰＬＣ指纹图谱及斑马鱼贫血模型，３０批次当归补血汤的药
效数据与指纹图谱数据关联分析得到当归补血汤的药效物质有４胍基丁酸（黄芪）、异亮氨酸（酒当归）、月桂酸
（酒当归）、阿魏酸（酒当归、黄芪）、６甲氧基２Ｈ色烯２酮（酒当归、黄芪）、毛蕊异黄酮葡萄糖苷（酒当归、黄
芪）、未知峰８。结论：本研究通过当归补血汤的原型化学成分定性定量分析并结合谱效相关研究方法，筛选
了当归补血汤的药效物质基础，为该经典名方制剂的临床使用和大品种二次开发提供了科学支撑。
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　　当归补血汤为古代经典名方之一，始载于金元
李东垣的《内外伤辨惑论》，由黄芪、当归２味中药
组成，具有“补气养血”之功效，临床常用于医治血

虚阳浮的发热、阳浮外越、劳倦内伤、妇人月经不调

及疮疡久不愈合［１２］。随着现代医学的不断发展，对

于中药复方制剂的药效物质基础和作用机制的研究

日益受到关注，因此深入探究当归补血汤的药效物

质基础，不仅有助于阐明其发挥补血功效的内在机

制，还可为该经典名方制剂的临床使用和常用中药

制剂二次开发提供科学支撑。

近年来，随着分析技术的不断进步，液质联

用、超高效液相色谱等技术在中药化学成分分析

中得到了广泛应用。这些技术能够对中药复方中

的化学成分进行高效、准确的定性和定量分析，为

深入研究中药复方的药效物质基础提供了有力的

技术支持。同时，斑马鱼作为一种新兴的实验动

物模型，因其具有繁殖能力强、发育速度快、胚胎

透明、基因与人类高度同源等优点，在中药药效评

价和作用机制研究中逐渐崭露头角。众多研究表

明［３５］，当归补血汤在治疗和改善各类贫血方面效

果显著，涵盖肾性贫血、缺铁性贫血、妊娠贫血以

及溶血性贫血等多种由不同病因导致的贫血病

症。因此本研究以当归补血汤为研究对象，通过

建立斑马鱼贫血模型，直观地观察当归补血汤对

贫血症状的改善作用，并将大批次的当归补血汤

药效数据与指纹图谱数据关联分析，采用先进的

谱效相关分析技术，进一步筛选出当归补血汤中

的药效物质基础，以期为当归补血汤的现代化研

究和临床应用提供科学依据。

１　材料
１１　仪器

万分之一电子天平（型号：ＸＳ１０５型，ＭＥＴＴＬＥＲ
ＴＯＬＥＤＯ）；电子天平（型号：ＦＡ１００４Ｎ，上海精密科
学仪器有限公司）；高速冷冻离心机 （型号：

ＡＬＺ２０Ｆ０２３，贝克曼库尔特（美国）股份有限公司）；
三频数控超声波清洗器（型号：ＫＱ２００ＶＤＶ，昆山市
超声仪器有限公司）；岛津超高效液相色谱仪（型

号：ＬＣ４０ＤＸ３，岛津企业管理（中国）有限公司）；高
分辨质谱仪 （型号：ＶａｎｑｕｉｓｈＯｒｂｉｔｒａｐＥｘ，Ｔｈｅｒｍｏ
ＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公司）旋转蒸发仪（型号：Ｒ３００，步
琦实验室设备贸易（上海）有限公司）；冷冻干燥仪

（型号：Ｌ２００，步琦实验室设备贸易（上海）有限
公司）。

１２　试剂
色谱级甲酸（批号：Ｆ８０９７１２，上海麦克林生化

科技股份有限公司）；色谱级乙腈（批号：Ａ９９８４，
ＴｈｅｒｍｏＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公司）；色谱级甲醇（批号：
Ａ４５２４，ＴｈｅｒｍｏＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公司）；阿魏酸（批
号：ＰＵ０７７２００５０，成都普思生物科技股份有限公
司）；毛蕊异黄酮（批号：ＰＳ０５２４００２０，成都普思生物
科技股份有限公司）；毛蕊异黄酮葡萄糖苷（批号：

ＰＳ０４０９００２０，成都普思生物科技股份有限公司）；芒
柄花素（批号：ＰＵ０１２５００２５，成都普思生物科技股
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份有限公司）；洋川芎内酯Ⅰ（批号：ＰＳ２１６９００２０，成
都普思生物科技股份有限公司）。

１３　药材
共收集黄芪饮片６批，酒当归饮片３０批，制备

３０批当归补血汤（Ｔ１Ｔ３０），信息如表１～３所示。

表１　黄芪药材信息
Ｔａｂ１　ＴｈｅｍｅｄｉｃｉｎａｌｍａｔｅｒｉａｌｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆＡｓｔｒａｇａｌｕｓ

ｍｅｍｂｒａｎａｃｅｕｓ

编号
黄芪

产地 公司 批号

Ｓ１ 内蒙古包头 安徽张仲景中医药科技有限公司 ２４０１０４４

Ｓ２ 甘肃　　　 康美药业股份有限公司 ２４０１００８７１

Ｓ３ 甘肃　　　 普宁市泽群中药饮片有限公司 ２４０１０１

Ｓ４ 甘肃定西　 安徽桐花堂中药饮片科技有限公司 ２０２４０２０２

Ｓ５ 甘肃　　　 洪雅县瓦屋山药业有限公司 ２４０４０１

Ｓ６ 甘肃　　　 山东百味堂中药饮片有限公司 ２３０７０９

表２　酒当归药材信息
Ｔａｂ２　Ｔｈｅｍｅｄｉｃｉｎａｌｍａｔｅｒｉａｌｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆｗｉｎｅｐｒｅｐａｒｅｄ

ａｎｇｅｌｉｃａ

编号
酒当归

产地 公司 批号

Ｓ１ 青海　　 安国万宗堂中药材有限公司 ２０２２０１０５６８

Ｓ２ 甘肃　　 安国万宗堂中药材有限公司 ２０２２０１０５７８

Ｓ３ 甘肃　　 安国万宗堂中药材有限公司 ２０２２１４１６９８

Ｓ４ 甘肃岷县 安徽盛海堂中药饮片有限公司 ２０２２０４１７５５

Ｓ５ 甘肃岷县 安徽盛海堂中药饮片有限公司 ２０２１１１１７６５

Ｓ６ 甘肃岷县 安徽盛海堂中药饮片有限公司 ２０２１１２１６３５

Ｓ７ 甘肃岷县 山东博康中药饮片有限公司 ２１０８１００２

Ｓ８ 青海　　 安国市聚药堂药业有限公司 ２２０７０５

Ｓ９ 吉林　　 安国市聚药堂药业有限公司 ２２０８０６

Ｓ１０ 青海　　 济南七星大药房有限公司 ２２０１００９

Ｓ１１ 甘肃　　 河北胡氏宇博药业有限公司 Ｃ３９４２２１１０１

Ｓ１２ 甘肃　　 济南七星大药房有限公司 ２０２３０１０１

Ｓ１３ 甘肃　　 四川和顺康药业有限公司 ２３０４２４

Ｓ１４ 甘肃　　 滋百岁（河北）药业有限公司 ２３０７００１

Ｓ１５ 甘肃　　 安国市聚药堂药业有限公司 ２３１２００２

１４　动物
４８ｈｐｆ标记红细胞的Ｔｇ（ｇａｔａ１ａ：ＤｓＲｅｄ）转基因

斑马鱼，购买自国家斑马鱼资源中心。斑马鱼饲养

于２８℃的养鱼用水中（水质：每１Ｌ反渗透水中加
入２００ｍｇ速溶海盐，电导率为４５０～５５０μＳ／ｃｍ；ｐＨ
为６５～８５；硬度为１００～３００ｍｇ·Ｌ－１ＣａＣＯ３，饲
养管理符合国际ＡＡＡＬＡＣ认证要求。

表３　组合信息表

Ｔａｂ３　Ｃｏｍｐｏｓｉｔｅｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｓｈｅｅｔ

批次 黄芪 酒当归 批次 黄芪 酒当归

Ｔ１ Ｈ１ Ｊ１ Ｔ１６ Ｈ１ Ｊ１５

Ｔ２ Ｈ１ Ｊ２ Ｔ１７ Ｈ１ Ｊ１４

Ｔ３ Ｈ２ Ｊ３ Ｔ１８ Ｈ２ Ｊ１０

Ｔ４ Ｈ２ Ｊ４ Ｔ１９ Ｈ２ Ｊ１２

Ｔ５ Ｈ３ Ｊ５ Ｔ２０ Ｈ３ Ｊ１１

Ｔ６ Ｈ３ Ｊ６ Ｔ２１ Ｈ３ Ｊ１０

Ｔ７ Ｈ４ Ｊ７ Ｔ２２ Ｈ４ Ｊ９

Ｔ８ Ｈ４ Ｊ８ Ｔ２３ Ｈ４ Ｊ６

Ｔ９ Ｈ５ Ｊ９ Ｔ２４ Ｈ５ Ｊ７

Ｔ１０ Ｈ５ Ｊ１０ Ｔ２５ Ｈ５ Ｊ６

Ｔ１１ Ｈ６ Ｊ１１ Ｔ２６ Ｈ６ Ｊ５

Ｔ１２ Ｈ６ Ｊ１２ Ｔ２７ Ｈ６ Ｊ４

Ｔ１３ Ｈ２ Ｊ１３ Ｔ２８ Ｈ２ Ｊ７

Ｔ１４ Ｈ４ Ｊ１４ Ｔ２９ Ｈ４ Ｊ２

Ｔ１５ Ｈ６ Ｊ１５ Ｔ３０ Ｈ６ Ｊ１

２　方法与结果
２１　当归补血汤样品的制备

参考李东垣《内外伤辨惑论》中处方“黄芪一

两，当归二钱（酒洗）。上件咀，都作一服。水二盏，

煎至一盏，去渣，温服，空心食前”折算成现代对应剂

量［参考古代经典名方关键信息表（２５首方剂）］，即
“黄芪 ４１３０ｇ，酒当归 ８２６ｇ，加水 ６００ｍＬ，煎至
３００ｍＬ，日服三次”，分别煎煮三份药液，滤过后合并，
抽入浓缩器减压浓缩（温度５０～８０℃）至２００ｍＬ，冷
冻干燥，冻干粉得率如表４所示。
２２　当归补血汤化学成分定性研究
２２１　检测条件

液相 条 件：ＴｈｅｒｍｏＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃＵＰＬＣ；
ＨｙｐｅｒｓｉｌＧＯＬＤａＱ色谱柱（１００ｍｍ×２１ｍｍ，
１９μｍ）；流动相 Ａ为乙腈，流动相Ｂ为０１％甲酸水
溶液，梯度洗脱：０～１５ｍｉｎ，４％ ～５％Ａ；１５～３５ｍｉｎ，
５％～８％Ａ；３５～４８ｍｉｎ，８％ ～１０％Ａ；４８～５３ｍｉｎ，
１０％～１２％Ａ；５３～６８ｍｉｎ，１２％～１４％Ａ；６８～８８ｍｉｎ，
１４％～２０％Ａ；８８～９３ｍｉｎ，２０％～２４％Ａ；９３～９５ｍｉｎ，
２４％ ～２７％Ａ；９５～１０５ｍｉｎ，２７％Ａ；体积流量为
０３ｍＬ·ｍｉｎ－１；检测波长为２６０ｎｍ；柱温为３０℃；进
样量为２μＬ。

质谱条件：采用 ＨＥＳＩ源，正负离子全扫描模
式，毛细管温度３５０℃，加热器温度３５０℃，鞘气压
力４５ａｒｂ，辅助气体压力１０ａｒｂ，喷雾电压３００ｋＶ，
质谱采集范围８０～１２００ｍ／ｚ［６７］。
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表４　当归补血汤提取物冻干粉得率

Ｔａｂ４　ＴｈｅｙｉｅｌｄｏｆｌｙｏｐｈｉｌｉｚｅｄｐｏｗｄｅｒｆｒｏｍＤａｎｇｇｕｉＢｕｘｕｅ
Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ

编号
冻干粉得量

（ｇ）

得粉率

（％）
编号

冻干粉得量

（ｇ）

得粉率

（％）

Ｔ１ ５４５２ ３６６７ Ｔ１６ ４７６６ ３２０６

Ｔ２ ４５４５ ３０５７ Ｔ１７ ４８０７ ３２３３

Ｔ３ ５２２２ ３５１２ Ｔ１８ ５５９９ ３７６６

Ｔ４ ５１４６ ３４６１ Ｔ１９ ５３３４ ３５８８

Ｔ５ ５０７９ ３４１６ Ｔ２０ ５１５１ ３４６４

Ｔ６ ４４１７ ２９７１ Ｔ２１ ５１４５ ３４６１

Ｔ７ ４９１２ ３３０４ Ｔ２２ ４８１６ ３２３９

Ｔ８ ３６８３ ２４７７ Ｔ２３ ４８５０ ３２６２

Ｔ９ ５０２１ ３３７７ Ｔ２４ ５５２９ ３７１９

Ｔ１０ ５２７４ ３５４７ Ｔ２５ ５５７３ ３７４８

Ｔ１１ ４０６０ ２７３１ Ｔ２６ ４３７６ ２９４３
Ｔ１２ ４２４５ ２８５５ Ｔ２７ ４４４５ ２９８９
Ｔ１３ ４３９９ ２９５９ Ｔ２８ ５４０４ ３６３５
Ｔ１４ ４７４７ ３１９３ Ｔ２９ ４５９８ ３０９３
Ｔ１５ ７２７９ ４８９６ Ｔ３０ ４５２３ ３０４２

２２２　供试品溶液制备
根据前期所得Ｔ１０批冻干粉得率，取干粉适量，

精密称定（相当于１００ｇ处方饮片量）置于圆底烧

瓶中，加入 ２０％甲醇溶液 ５ｍＬ，称重，回流提取
３０ｍｉｎ后放冷，补重，滤过，取续滤液离心 １０ｍｉｎ
（１００００ｒ·ｍｉｎ－１），取０９ｍＬ上清液加入０１ｍＬ
葛根素内标溶液后过０２２μｍ微孔滤膜配置成供
试品（饮片量浓度为１８０ｍｇ·ｍＬ－１）。
２２３　当归补血汤化学成分鉴定

根据国内外专业数据库 ＰｕｂｃｈｅｍＣｏｍｐｏｕｎｄ以
及当归补血汤化学成分、质谱研究相关文献，收集当

归补血汤中各非挥发性化学成分信息，导入 Ｘｃａｌｉ
ｂｕｒ软件，根据相对分子质量，并结合二级质谱碎片
信息、保留时间、对照品的信息以及上述相关文献，

对化合物进行定性分析［８，９］。

２２４　化学成分表征结果
当归补血汤原型成分的ＬＣＱＥ／ＭＳ的总离子流

图见图１。最终鉴定了当归补血汤原型成分９０个
化合物，包含１５个氨基酸类，１９个黄酮类、１个皂苷
类、２个苯丙素类、９个有机酸类、６个核苷类、１个微
量元素、４个糖类、２个酚酸类、２个香豆素类、１个甾
体、２个酯类、３个内酯类及２３个其他类成分，其中
３３个成分来源于酒当归，３３个成分来源于黄芪、２４
个成分来源于黄芪和酒当归两者（见表５）。
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Ａ．正离子模式　Ｂ．负离子模式。

Ａ．ｐｏｓｉｔｉｖｅｉｏｎｍｏｄｅ　Ｂ．ｎｅｇａｔｉｖｅｉｏｎｍｏｄｅ．

图１　当归补血汤ＵＰＬＣＱＥｘａｃｔｉｖｅＯｒｂｉｔｒａｐＭＳ的总离子流图
Ｆｉｇ１　ＴｏｔａｌｉｏｎｆｌｏｗｄｉａｇｒａｍｏｆＵＰＬＣＱＥｘａｃｔｉｖｅＯｒｂｉｔｒａｐＭＳｏｆＤａｎｇｇｕｉＢｕｘｕｅＤｅｃｏｃｔｉｏｎ
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表５　当归补血汤化学成分表征结果

Ｔａｂ５　Ｔｈｅｒｅｓｕｌｔｏｆｔｈｅｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎｏｆｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌｄｅｃｏｃｔｉｏｎ

编号 名称　　　 分子式
ｔＲ／
ｍｉｎ

质荷比

理论值

质荷比

实测值

误差

（ｐｐｍ）
二级碎片

离子

类型
来源

１ 亚精胺 Ｃ７Ｈ１９Ｎ３ ０８２ １４６１６５２ １４６１６５６ ４１ １１２１１２４，８４０８１，７２０８１ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

２ ＤＬ精氨酸 Ｃ６Ｈ１４Ｎ４Ｏ２ ３１７ １７５１１９ １７５１１８９ ３４３１５８０９２５，１３００９７７，１１６０７０８，７００６７３，
６００５８８

［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归、黄芪

３ 葡糖酸 Ｃ６Ｈ１２Ｏ７ ０９８ １９５０５１ １９５０５１１ －０５１１２９０１９４，７５００８８，５９０１４ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归、黄芪

４ 苹果酸 Ｃ４Ｈ６Ｏ５ ０９６ １３３０１４２ １３３０１４２ ０ １１５００３７ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归、黄芪

５ 脯氨酸 Ｃ５Ｈ９ＮＯ２ ０９７ １１６０７０６ １１６０７０９ ３４５７００６５３ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归、黄芪

６ ２吡咯烷乙酸 Ｃ６Ｈ１１ＮＯ２ １１８ １３００８６３ １３００８５２ －６９２８４０８１ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归、黄芪

７ Ｄ赤藓糖 Ｃ５Ｈ８Ｏ５ １４３ １４７０２９９ １４７０２９３ －９５２８７００８８ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归、黄芪

８ 柠檬酸 Ｃ６Ｈ８Ｏ７ １０２ １９１０１９７ １９１０１８２ －９４２１１１００８８，８７００８８，８５０６５９ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归、黄芪

９ 谷氨酸 Ｃ５Ｈ９ＮＯ４ ２６ １４８０６０４ １４８０５９５ ６７５１３００４９５ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归、黄芪

１０ 烟酸 Ｃ６Ｈ５ＮＯ２ １２２ １２４０３９３ １２４０３９６ ４０３８００４９７ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归、黄芪

１１ 缬氨酸 Ｃ５Ｈ１１ＮＯ２ ５８８ １１８０８６３ １１８０８５４ －９９１５９９３０５ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归、黄芪

１２ 蔗糖 Ｃ１２Ｈ２２Ｏ１１ ７１６ ３４３１２３５ ３４３１２６１ ３６７１２７０９８３ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归、黄芪

１３ 腺嘌呤 Ｃ５Ｈ５Ｎ５ １５２ １３６０６１８ １３６０６２１ －９２９１１９０４９３ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归、黄芪

１４ ５尿苷磷酸 Ｃ９Ｈ１３Ｎ２Ｏ９Ｐ１１９ ３２３０２８６ ３２３０２８７ ３６４２１１００１４ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归、黄芪

１５ 腺苷２′，３′环状磷酸
三乙铵盐

Ｃ１０Ｈ１２Ｎ５Ｏ６Ｐ１２ ３３００５９８ ３３００６０６ ３５４１３６０６２１ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归、黄芪

１６ 尿嘧啶 Ｃ４Ｈ４Ｎ２Ｏ２ １３ １１３０３４６ １１３０３４９ －８０７９６００８２，７００２９ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归、黄芪

１７ Ｌ谷胱甘肽 Ｃ１０Ｈ１２Ｎ５Ｏ７Ｐ１２９ ３４４０４０２ ３４４０４０３ ４２４１５００４２２，１３３０１５７ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归、黄芪

１８ 肉桂酸乙酯 Ｃ９Ｈ８Ｏ３ １４５ １６５０５４６ １６５０５５１ －８８７１１９０４９４ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

１９ 月桂酸 Ｃ７Ｈ８Ｏ７ ２０３７ ２０３０１９７ ２０３０１７７ ３８４１４１０９２６ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归

２０ Ｌ酪氨酸 Ｃ９Ｈ１１ＮＯ３ １４７ １８２０８１２ １８２０８１７ ３７８１６５０５５，１３６０７６ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

２１ 鸟嘌呤核苷 Ｃ１０Ｈ１３Ｎ５Ｏ５ １６４ ２８２０８４４ ２８２０８４６ －７３１１５００４２２，１３３０１５７ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归

２２ Ｎ（１脱氧Ｄ果糖
１基）Ｌ苯丙氨酸

Ｃ１５Ｈ２１ＮＯ７ ２５ ３２８１３９１ ３２８１４ ４５４３１０１２９３，２９２１１８５，２６４１２３７，１３２０８０７［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

２３ 维生素Ｂ Ｃ９Ｈ１７ＮＯ５ ３０９ ２２０１１７９ ２２０１１７８ １３８２０２１０７９，１８４０９７４，１４２０８６５，１２４０７６，
９８０２３９，９００５５２

［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归、黄芪

３１２ ２１８１０３４ ２１８１０３５ ３６４１４６０８２３，８８０４０４，７１０１３９ ［Ｍ－Ｈ］－

２４ 琥珀酸腺苷 Ｃ１４Ｈ１７Ｎ５Ｏ８ ４５２ ３８４１１５ ３８４１１５８ ３０１２０６０６７６，２３４０６２８，２５２０７３３ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

２５ 苯丙氨酸 Ｃ９Ｈ１１ＮＯ２ ２５８ １６６０８６３ １６６０８６６ －９５２１２００８１１，１０３０５４５ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

２６ １βＤ吡喃葡萄糖
基Ｌ色氨酸

Ｃ１７Ｈ２２Ｎ２Ｏ７ ５８２ ３６７１４５ ３６７１４１４ ４１１３４９１３９３，３３２１１３，２２９０９７７，１８８０７１ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

２７ ３甲酰基吲哚｜１Ｈ
吲哚３甲醛

Ｃ９Ｈ７ＮＯ ２７７１ １４６０６ １４６０６０４ －９７５１１８０６５５ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

２８ Ｌ色氨酸 Ｃ１１Ｈ１２Ｎ２Ｏ２ ５８９ ２０５０９７２ ２０５０９６３ ０５２１８８０７１１，１７００６０８，１５９０９２４，１３２０８１２［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

２９ 绿原酸 Ｃ１６Ｈ１８Ｏ９ ５８７ ３５３０８７８ ３５３０８７９ －８９７１９１０５６３，１７９０３５２，１７３０４６，１６１０２４６，
１３５０４５３

［Ｍ－Ｈ］－酒当归

３０ Ｄ奎尼酸 Ｃ７Ｈ１２Ｏ６ ２２２ １９１０５６１ １９１０５６２ －９２３１１１００８８ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归

３１ 异亮氨酸亮氨酸 Ｃ１２Ｈ２４Ｎ２Ｏ３１００７ ３４５１８６ ３４５１８２８ ３０３１３２１０２１，８６０９６７，６９０６９９ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

３２ ３（１，３苯并二氧醇
５基）丙烷１，２二醇

Ｃ１０Ｈ１２Ｏ４ １０８ １９５０６６３ １９５０６５１ ７８８９６９６９４ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归

３３ １，２，３，４四氢骆驼酮
３羧酸

Ｃ１３Ｈ１４Ｎ２Ｏ２１１９７ ２３１１１２８ ２３１１１３４ ０５６２１４０８６８，１８８０７１１，１６８０８１１，１５８０９６９［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

３４ 邻苯二甲酸 Ｃ８Ｈ６Ｏ４ ８１９ １６５０１９３ １６５０１７８ ９７２１２１０２９５，７７０３９６ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归

３５ 咖啡酸 Ｃ９Ｈ８Ｏ４ １３０８ １７９０３５ １７９０３５１ ０８１１３５０４５２ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归

３６ 淫羊藿次苷Ｆ２ Ｃ１８Ｈ２６Ｏ１０ １７８ ４０１１４５３ ４０１１４７８ ０６ ２６９１０４１，１９３０５１６，１６１０４６９ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归

３７ 愈创木酚 Ｃ７Ｈ８Ｏ２ ８８５ １２３０４５２ １２３０４５８ ０８２７９０５５３ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归

３８ ４甲氧苯基３Ｏ苄
基βＤ吡喃半乳糖苷

Ｃ８Ｈ８Ｏ４ ８８３ １６７０３５ １６７０３５ －９８２１２３０４５２，７９０５５１ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归

３９ ３Ｏ阿魏酰奎尼酸 Ｃ１７Ｈ２０Ｏ９ ３１８１ ３６７１０３５ ３６７１０３４ １０４１９３０５０６，１７３０４５５，１３４０３７，９３０３４５ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归
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ｔＲ／
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二级碎片

离子

类型
来源

４０ 辛二酸 Ｃ８Ｈ１４Ｏ４ ２７７２ １７３０８１９ １７３０８３ ９６ １２９０９２２，１１１０８１６ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归、黄芪

４１ 阿魏酸 Ｃ１０Ｈ１０Ｏ４ ３１９ １９３０５０６ １９３０５０６－８９５１７８０２７３，１４９０６０６，１３４０３７４ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归、黄芪

４２ ６甲氧基２Ｈ色烯２酮 Ｃ１０Ｈ８Ｏ３ １３９１ １７７０５４６ １７７０５５１ １０４１４９０６０２，１４５０２８７，１１７０３３９ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归、黄芪

４３ 木犀草苷 Ｃ２１Ｈ２０Ｏ１１ ６１９８ ４４７０９３３ ４４７０９７６ ３５９２８５０７７，９６９６９７ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归

４４ 异阿魏酸 Ｃ１０Ｈ１０Ｏ４ ３２７７ １９３０５０６ １９３０５０６－８９２１７８０２７２，１４９０６０８，１３４０３７３ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归、黄芪

４５ 异秦皮啶 Ｃ１１Ｈ１０Ｏ５ ３６１７ ２２３０６０１ ２２３０６０７ ６５３１９００２６２，１３４９４０６ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

４６ 愈创木酰甘油 Ｃ１０Ｈ１４Ｏ５ １８７ ２１３０７６８ ２１３０７４９ ３９５１６９０６２，１４１６６８ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归

４７ Ｎ乙酰色氨酸 Ｃ１３Ｈ１４Ｎ２Ｏ３ ３１３ ２４５０９３１ ２４５０９３２ ３７６２０３０８２７，１５９０９２５，１４２０６６２，１１６０３５２，
９８０２４８，７４０２４７

［Ｍ－Ｈ］－酒当归、黄芪

４８ 刀豆氨酸 Ｃ５Ｈ１２Ｎ４Ｏ３ ３６２ １７７０９８２ １７７０９７１－９５８１６００７２１，１１８０５０２，１０２０５５１ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

４９ Ｌ天冬酰胺 Ｃ４Ｈ８Ｎ２Ｏ３ ０８７ １３３０６０８ １３３０６１１ ４１６１１６０３４６，８７０５５５ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

５０ ４胍基丁酸 Ｃ５Ｈ１１Ｎ３Ｏ２ ６０９ １４６０９２４ １４６０９１３－３８４１１４９７２１，６９０３３６ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

５１ ＤＬ苏氨酸 Ｃ４Ｈ９ＮＯ３ ２６８ １２００６５５ １２００６５８ ８０５７４０６０２ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

５２ 组氨酸 Ｃ６Ｈ９Ｎ３Ｏ２ １７２ １５６０７６８ １５６０７５６ ４１ １１００７１７ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

５３ 邻苯二甲酸酐 Ｃ８Ｈ４Ｏ３ ８２１ １４９０２３３ １４９０２４５ ３７８１２１０２９，９３０３３８，６５０３９ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

５４ 腺苷 Ｃ１０Ｈ１３Ｎ５Ｏ４ １５９ ２６８１０４ ２６８１０２１－９５ １３６０６２２ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

５５ 鸟苷 Ｃ１０Ｈ１３Ｎ５Ｏ５ １６５ ２８４０９８９ ２８４０９７４－９８９１５２０５７１，１３５０３０２ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

５６ 肌苷 Ｃ１０Ｈ１２Ｎ４Ｏ５ １６６ ２６７０７３４ ２６７０７６ ０ １３５０３１３ ［Ｍ－Ｈ］－黄芪

５７ 黄原酸 Ｃ１０Ｈ１２Ｎ４Ｏ６ ２２４ ２８３０６８４ ２８３０６５９ ３７２１５１０２６２ ［Ｍ－Ｈ］－黄芪

５８ 焦儿茶酸 Ｃ７Ｈ６Ｏ４ ２５９ １５３０１９３ １５３０１９３ ２９１１０９０２９３ ［Ｍ－Ｈ］－黄芪

５９ 刺芒柄花素 Ｃ１６Ｈ１２Ｏ４ ７３６５ ２６９０８０８ ２６９０８１５ ３４８２５４０５８，２３７０５４４，２１３０９１８ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归、黄芪

６０ 毛蕊异黄酮苷 Ｃ２２Ｈ２２Ｏ１０ ５３１８ ４４７１２８６ ４４７１２９５ ２４４２８５０７６７，２７００５３３，２５３０４８９ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

６１ 芒柄花苷 Ｃ２２Ｈ２２Ｏ９ ７３５７ ４３１１３３７ ４３１１３４６ ４０９２６９０８６６，２５４０５９１ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

６２ 毛蕊异黄酮 Ｃ１６Ｈ１２Ｏ５ ８３１３ ２８５０７５８ ２８５０７６３ ９３９２７００５３２，２５３０５０２，２２５０５４２，１３７０２３４［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归、黄芪

６３ 黄芪甲苷Ⅳ Ｃ４１Ｈ６８Ｏ１４１０４２ ８０７４５０１ ８０７４５３１ ３０４６２７３８４１ ［Ｍ＋Ｎａ］＋黄芪

６４ Ｄ阿拉伯糖 Ｃ５Ｈ１０Ｏ５ ８４２ １４９０４５５ １４９０４４７ ０６ ５９０１３９ ［Ｍ－Ｈ］－黄芪

６５ 异鼠李素３０新橙皮苷 Ｃ２８Ｈ３２Ｏ１６ １７５９ ６２５１７６３ ６２５１７７８－３５６３０１０７１５ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

６６ 香草酸 Ｃ８Ｈ８Ｏ４ ４１４ １６７０３５ １６７０３５ １０８１５２０１１４，１０８０２１５ ［Ｍ－Ｈ］－黄芪

６７ ３，５二羟基２（４羟基
苯基）７［３，４，５三羟
基６（羟甲基）氧杂戊
环２基］氧基２，３二氢
苯并吡

Ｃ２１Ｈ２２Ｏ１１ ２４７２ ４４９１０８９ ４４９１０８９ ０４６２８７０５６２２５９０６１２，１２５０２４４ ［Ｍ－Ｈ］－黄芪

６８ 红车轴草素７ＯβＤ
吡喃葡糖苷或同分异

构体

Ｃ２２Ｈ２２Ｏ１１ ６６５４ ４６１１０８９ ４６１１０９ ０ ２９９０５６４ ［Ｍ－Ｈ］－黄芪

６９ 根皮苷 Ｃ２１Ｈ２４Ｏ１０ ３７７８ ４３５１２９７ ４３５１２９９ ３４ ２７３０７７１，１６７０３５６ ［Ｍ－Ｈ］－黄芪

７０ ４羟基肉桂酸或反式４
羟基肉桂酸

Ｃ９Ｈ８Ｏ３ ２３１ １６３０４０１ １６３０４０１－９９５１１９０５０３ ［Ｍ－Ｈ］－黄芪

７１ 香豆素 Ｃ９Ｈ６Ｏ２ ３５６７ １４７０４４１ １４７０４４４ ３５３１１９９７６３，９１０５４２ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

７２ 毛蕊花糖苷 Ｃ２９Ｈ３６Ｏ１５ ７８３８ ６２３１９８１ ６２３１９２１－８４２１６１０４５７ ［Ｍ－Ｈ］－黄芪

７３ 大豆苷元 Ｃ１５Ｈ１０Ｏ４ ７４６５ ２５５０６５２ ２５５０６５８ ９９３１９９０７６６，１３７０２３７ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

７４ 黄芪异黄烷苷，７，２′二
羟基３′，４′二甲氧基异
黄烷或同分异构体

Ｃ２３Ｈ２６Ｏ１０ ７９４３ ４６３１５９８ ４６３１５５２ ３６５３０１１０７９，２６９０８１１，１６７０７０７ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

７５ 黄芪紫檀烷苷或黄芪
异紫檀烷苷

Ｃ２３Ｈ２８Ｏ１０ ８６８７ ４６３１６１ ４６３１６４８ ５２６３０１１０８２，２８６０８４９，２７１０５９７，１３５０５４２，
１２１０２９５

［Ｍ－Ｈ］－黄芪

８６９ ４６５１７５５ ４６５１７６６ ４０２１２３０４４４ ［Ｍ＋Ｈ］＋

７６ 丙二酰异黄烷苷 Ｃ２６Ｈ３０Ｏ１３ ９５８８ ５５１１７５９ ５５１１７７７－９２ ２３１０６６５，１６７０７０９ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

７７ ６″Ｏ乙酰基芒柄花苷 Ｃ２４Ｈ２４Ｏ１０ ９６７８ ４７３１４４２ ４７３１４５３－４６８２６９０８１７，２５４０５７５ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

７８ 垂崖豆藤异黄烷醌 Ｃ１７Ｈ１６Ｏ６ ３０２ ３１５０８７４ ３１５０８４４ ２９９１０９０２９５ ［Ｍ－Ｈ］－黄芪



中 国 药 品 标 准 ＤｒｕｇＳｔａｎｄａｒｄｓｏｆＣｈｉｎａ２０２６，２７（１）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 ·７５　　　 ·
续表５（Ｔａｂ５ｃｏｎｔｉｎｕｅｄ）

编号 名称　　　 分子式
ｔＲ／
ｍｉｎ

质荷比

理论值

质荷比

实测值

误差

（ｐｐｍ）
二级碎片

离子

类型
来源

７９ 木犀草素７甲基醚 Ｃ１６Ｈ１２Ｏ６ ７９４ ２９９０５６１ ２９９０５４５ －３３２２８４０６９１ ［Ｍ－Ｈ］－黄芪

８０ 红车轴草素 Ｃ１６Ｈ１２Ｏ６ ３７０５ ３０１０７０７ ３０１０７１５ ５８１２８６０４７９，２６９０４５２，２４１０５０１，２１３０５５６［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

８１ 黄芪紫檀烷 Ｃ１７Ｈ１６Ｏ５ ９８７８ ３０１１０７１ ３０１１０６５ －７１７１９１０７０９，１６７０７０７，１４７０４４３，１３４０３６４［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

８２ 诺龙 Ｃ１８Ｈ２６Ｏ２ ９７７ ２７５２００６ ２７５２０２１ ３３５１４５１０１４，１０５０７０１，８１０７ ［Ｍ＋Ｈ］＋黄芪

８３ 洋川芎内酯Ｄ Ｃ１２Ｈ１４Ｏ４ ５７２６ ２２３０９６５ ２２３０９７ １０７２０５０８６８，１７７０９１５，１４９０６０２ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

８４ 洋川芎内酯Ｇ或Ｋ Ｃ１２Ｈ１６Ｏ３ ７８８９ ２０９１１７２ ２０９１１７８ －７３ １９１６３０５，１６３１１１９，１４５１０１４ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

８５ 壬二酸 Ｃ９Ｈ１６Ｏ４ ５２３９ １８７０９７６ １８７０９７６ －９３１１６９０８７１，１２５０９７３，１２３０８１８ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归

８６ 水杨酸 Ｃ７Ｈ６Ｏ３ ２３９９ １３７０２４４ １３７０２４４ ２９ ９３０３４６ ［Ｍ－Ｈ］－酒当归

８７ 邻苯二甲酸二丁酯 Ｃ１６Ｈ２２Ｏ４ １０３９ ２７９１５９１ ２７９１５６７ －７８５２３３１５４３，２０５１５９７，１９１１０７２ ［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

８８ ４羟基３丁基苯酞 Ｃ１２Ｈ１４Ｏ３ ４１７３ ２０７１０１６ ２０７１０５６ ３１７１８９０９１６，１７９１０７４，１７１０８１５，１６５０９１５，
１１７０７０１

［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

８９ （Ｅ）藁本内酯或
（Ｚ）藁本内酯

Ｃ１２Ｈ１４Ｏ２ １０４９ １９１１０６７ １９１１０５９ ４１ １７３０９６６，１６３１１２３，１５５０８６１，１４５１０１７，
１１７０７

［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

９０ 正丁亚基邻苯二甲
酰胺

Ｃ１２Ｈ１２Ｏ２ ９０４５ １８９０９１ １８９０９１４ ３４３１７１０８０９，１５３０７０４，１４３０８５９，１１５０５４８［Ｍ＋Ｈ］＋酒当归

２３　当归补血汤化学成分定量研究
２３１　检测条件

岛津ＵＰＬＣＬＣ４０ＤＸ３；ＨｙｐｅｒｓｉｌＧＯＬＤａＱ色谱柱
（１００ｍｍ×２１ｍｍ，１９μｍ）；流动相 Ａ为乙腈，流动
相 Ｂ为 ０１％甲酸水溶液，梯度洗脱：０～１５ｍｉｎ，
４％～５％Ａ；１５～３５ｍｉｎ，５％ ～８％Ａ；３５～４８ｍｉｎ，
８％～１０％Ａ；４８～５３ｍｉｎ，１０％～１２％Ａ；５３～６８ｍｉｎ，
１２％～１４％Ａ；６８～８８ｍｉｎ，１４％～２０％Ａ；８８～９３ｍｉｎ，
２０％～２４％Ａ；９３～９５ｍｉｎ，２４％～２７％Ａ；９５～１０５ｍｉｎ，
２７％Ａ；体积流量为 ０３ｍＬ·ｍｉｎ－１；检测波长为
２６０ｎｍ；柱温为３０℃；进样量为２μＬ。
２３２　混合标准品及内标溶液的制备

分别取芒柄花素、洋川芎内酯Ⅰ、毛蕊异黄酮、
毛蕊异黄酮葡萄糖苷、阿魏酸５０ｍｇ，精密称定各
加５０％甲醇溶液制成标准品储备液。将上述标准
品储存液等比例混合为混合对照品溶液。

精密称定葛根素标准品２３ｍｇ置于１０ｍＬ容
量瓶中，５０％甲醇溶液定容制成内标溶液（质量浓
度为：０２３０ｍｇ·ｍＬ－１）。
２３３　供试品溶液制备

根据前期所得３０批冻干粉得率，精密称取冻
干粉适量（相当于１００ｇ处方饮片量）置于圆底烧
瓶中，加入 ２０％甲醇溶液 ５ｍＬ，称重，回流提取
３０ｍｉｎ后放冷，补重，滤过，取续滤液离心 １０ｍｉｎ
（１００００ｒ·ｍｉｎ－１），取０９ｍＬ上清液加入０１ｍＬ
葛根素内标溶液后过０２２μｍ微孔滤膜配置成供
试品（饮片量浓度为１８０ｍｇ·ｍＬ－１）。

２３４　方法学考察
２３４１　线性关系考察　精密称取Ｔ３批次冻干粉
置于５ｍＬ容量瓶中，按照“２３３”项下的方法制备
样品并进行检测，以样品浓度为横坐标Ｘ，待测成分
与内标峰面积比值为纵坐标Ｙ，进行线性回归分析，
结果见表 ６。结果显示 １３个共有峰的 Ｒ２均大于
０９９，说明共有峰在２２５０～２６９９７ｍｇ·ｍＬ－１浓度
范围内线性关系良好。

表６　当归补血汤样品各共有峰线性关系考察结果
Ｔａｂ６　Ｔｈｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆｐｅａｋｌｉｎｅａｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎ

ＤａｎｇｇｕｉＢｕｘｕｅＤｅｃｏｃｔｉｏｎｓａｍｐｌｅｓ

编号 线性回归方程 Ｒ２ 相对峰面积值（ＲＡ）

１ Ｙ＝００００３ｘ＋０００１２ ０９９８９ ０００６３～００７５４

２ Ｙ＝００００３ｘ＋０００１９ ０９９９３ ００８５２～０００７８

３ Ｙ＝００００２ｘ＋０００１０ ０９９９１ ００４５５～０００４１

４ Ｙ＝００００３ｘ－００００６ ０９９７５ ００９０７～０００８２

５ Ｙ＝０００１４ｘ＋０００４８ ０９９９３ ０３７５３～００３１５

６ Ｙ＝０００２７ｘ－０００６５ ０９９９２ ０７２４５～００４７３

７ Ｙ＝０００４９ｘ＋００２３２ ０９９９２ １３２８３～０１１８９

８ Ｙ＝００００６ｘ＋０００４７ ０９９９４ ００１６０～０１５９８

９ Ｙ＝０００２４ｘ＋０００２３ ０９９９６ ０６３８２～００５１１

１０ Ｙ＝０００３２ｘ＋００１８４ ０９９８２ ０８６８４～００７４７

１１ Ｙ＝００００２ｘ＋００００８ ０９９９１ ０００５３～００６０９

１２ Ｙ＝０００３０ｘ＋０００７２ ０９９９９ ０８２１８～００７２７

１３ Ｙ＝００００８ｘ－０００８１ ０９９２８ ０２０７０～００１３０

２３４２　重复性考察　平行称取Ｔ３批次冻干粉６
份，精密称定，按照“２３３”项下的方法分别制备
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样品并进行检测，计算各共有峰的相对保留时间、

相对峰面积 ＲＳＤ。结果显示 １３个共有峰的相对
保留时间与相对峰面积 ＲＳＤ均不大于 ０１１％、
２９１％范围内，ＲＳＤ均在３％以内，表明方法重复
性良好。

２３４３　稳定性考察　精密称取 Ｔ３批次冻干粉，
按照“２３３”项下的方法制备样品并分别在０、２、４、
８、１２、２４ｈ进行检测，计算各共有峰的相对保留时
间、相对峰面积ＲＳＤ。结果显示１３个共有峰的相对
保留时间与相对峰面积 ＲＳＤ分别不大于 ０２２％、
１７２％范围内，ＲＳＤ均在 ３％以内，表明在室温下
２４ｈ内样品稳定性良好。
２３４４　精密度考察　精密称取 Ｔ３批次冻干粉，
按照“２３３”项下的方法制备样品并平行测定 ６
次，计算各共有峰的相对保留时间、相对峰面积

ＲＳＤ。结果显示１３个共有峰的相对保留时间与相
对峰面积 ＲＳＤ比值分别均不大于０１５％、２７２％

范围内，ＲＳＤ均在 ３％以内，表明仪器精密度
良好。

２３５　当归补血汤指纹图谱检测及共有峰的归属
本研究通过超高效液相色谱（ＵＰＬＣ）建立了当

归补血汤的指纹图谱，验证了方法的线性、重复性、

稳定性和精密度，并对３０批次自制样品（Ｔ１Ｔ３０）
中的１３个共有峰进行了定量分析。由于检测结果
中存在未知成分，为尽可能多的测定共有成分含量，

本研究采用内标法（葛根素）计算共有峰的相对峰

面积，测定３０批次当归补血汤共有峰相对峰面积，
结果如表７所示，为后续灰色关联分析提供了数据
支持［１０１３］。

根据３０批指纹图谱检测结果，确定了１３个响
应值较高、出峰相对稳定的峰作为共有峰，经由标准

品比对，确定５、６、７、１２、１３号色谱峰分别为阿魏酸、
洋川芎内酯 Ⅰ、毛蕊异黄酮、毛蕊异黄酮葡萄糖苷、
芒柄花素（见图２）。

图２　当归补血汤供试品溶液ＵＰＬＣ色谱图
Ｆｉｇ２　ＵＰＬＣＣｈｒｏｍｏｇｒａｍｏｆｔｅｓｔａｒｔｉｃｌｅｏｆＤａｎｇｇｕｉＢｕｘｕｅＤｅｃｏｃｔｉｏｎ

１．阿魏酸　２．洋川芎内酯Ⅰ　３．毛蕊异黄酮　４．毛蕊异黄酮葡萄糖苷Ｃ　５．芒柄花素。
１．Ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ　２．ＳｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅⅠ　３．Ｃａｌｙｃｏｓｉｎ　４．ＳｏｐｈｏｒａｉｓｏｆｌａｖｏｎｅｇｌｕｃｏｓｉｄｅＣ　５．Ｆｏｒｍｏｎｏｎｅｔｉｎ．

图３　混合标准品溶液ＵＰＬＣ色谱图
Ｆｉｇ３　ＵＰＬＣＣｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｏｆｔｈｅｍｉｘｅｄｓｔａｎｄａｒｄ
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表７　当归补血汤指纹图谱共有峰相对峰面积

Ｔａｂ７　ＲｅｌａｔｉｖｅｐｅａｋａｒｅａｏｆｔｈｅｃｏｍｍｏｎｐｅａｋｉｎｔｈｅｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔｍａｐｏｆＤａｎｇｇｕｉＢｕｘｕｅＤｅｃｏｃｔｉｏｎ

峰号 １ ２ ３ ４ ５ ６ ７ ８ ９ １０ １１ １２ １３

Ｔ１ ００７４９ ００８４５ ００３７８ ０１０７４ ０３０６９ ０５９９７ １８２８１ ０１３８２ １１３５４ ０１４３６ ００９６５ ０５５０５ ０１９９８

Ｔ２ ００６３８ ００６１９ ００３４９ ００８９５ ０２４０９ ０４３１７ １４０２９ ００９４１ ０８００７ ０１３１２ ００７８２ ０２５１９ ００６４２

Ｔ３ ００６６８ ００７７５ ００４２４ ００７７３ ０３５４４ ０６７２３ １２６０４ ０１６４８ ０６２１１ ０８２９８ ００５８３ ０８０８７ ０２４７３

Ｔ４ ００７７８ ００９０１ ００４８３ ０１０６４ ０２７９５ ０２０５ ２２００１ ０１４５２ １００９３ ０３１４４ ０１１８８ ０５３２４ ０１３８８

Ｔ５ ００７７１ ００７６３ ００４０９ ００９４３ ０２９２５ ０２９４５ １６３９２ ０１４２ ０７４ ０４８０７ ００７６９ ０３８０３ ０１２５３

Ｔ６ ００５５３ ００６６９ ００４５２ ００９０６ ０２０６３ ０１８９９ １９１６３ ０１５５６ ０９０８２ ０３０７ ０１１３１ ０５４６９ ０１５８１

Ｔ７ ００６５４ ００７５７ ００４７９ ００９６ ０２０１４ ０２１７ １７８８ ０１２２６ ０７１５６ ０１３５２ ００９９８ ０４６０２ ００８０７

Ｔ８ ００５１８ ００６０６ ００３６４ ００７４６ ０２１８３ ０２４２ １４３４３ ００９１６ ０６０３８ ０１６５３ ００６７２ ０３６７３ ００７０５

Ｔ９ ００６７６ ００７６７ ００３１６ ０１００８ ０２９４７ ０５０９９ ２１５６９ ０１５１２ １１０６３ ０１８３５ ０１３３９ ０７２５ ０３１６

Ｔ１０ ００７０２ ００７０４ ００４０３ ０１０２ ０２７５７ ０４７７１ ２２９６４ ０１６６３ １１６７１ ０３１１６ ０１２１１ ０５２０７ ０１８３

Ｔ１１ ００８９４ ００９９ ００３８ ０１１ ０１８７ ０４９０９ ０７４７６ ００５０８ ０３１０５ ００５６１ ００４８３ ０７３３３ ０１９８２

Ｔ１２ ００７８２ ００９６７ ００３５２ ０１２８２ ０２９５４ ０３９１４ ０８４０７ ００７８３ ０３３２５ ０１４７１ ００４７５ ０６９８９ ０１２４

Ｔ１３ ００６８７ ０１１８６ ００６７５ ０１３３ ０３８２６ ０４６９７ １５９３４ ０１３０８ ０７１８６ ０４０５ ００９６８ ０６２２６ ０２３５６

Ｔ１４ ００７１ ００９４８ ００２２７ ００８６７ ０１４９１ ００９０１ １９３４７ ０１２４９ ０７３１６ ０３４４１ ０１０９９ ０５２８３ ００７２５

Ｔ１５ ００９８９ ０１１２９ ００５６５ ０１１３７ ０３７４９ ０５２８２ ０８２２８ ００９５９ ０３４０５ ０２７２８ ００４９９ １８０６１ ０５０１４

Ｔ１６ ００７５２ ００５４ ００３５８ ００８８８ ０２０２ ０３８３３ ２１０５ ０１５５１ １２１４９ ０１８ ０１１９８ ０４９６３ ０２２０６

Ｔ１７ ００７４ ００５７２ ００４２５ ００８４８ ０１９６９ ０４０７５ ２１０８１ ０１６５７ １２１８７ ０１８１３ ０１２５３ ０４８７４ ０１９６１

Ｔ１８ ００７０８ ００８３４ ００５５７ ００７４８ ０３５８２ ０６９８ １２８４１ ０１０３３ ０６３０７ ０８２６３ ００６４ ０９３４４ ０３１２

Ｔ１９ ００７６７ ００８ ００４０５ ００４９１ ０２７５ ０２１３ ２６９７７ ０１８２４ １１３２ ０１９８２ ０１４０９ ０４２９３ ０１３８６

Ｔ２０ ００７３６ ００８３８ ００３６１ ００９０５ ０１９５８ ０１５６２ ２４３０８ ０１６６９ １１２７８ ０２０５７ ０１４１６ ０６１１３ ０２０２７

Ｔ２１ ００８１２ ００８６１ ００３６３ ００９２３ ０２２３６ ０１３８２ ２４２９３ ０１６１２ １１０８６ ０２０９６ ０１３２１ ０５３８４ ０１４４３

Ｔ２２ ００７０５ ００８０３ ００５６ ００９ ０２５７９ ０２６５ ２０２６１ ０１１６２ ０８６１４ ０１６０７ ０１０７４ ０４４０８ ０１２８３

Ｔ２３ ００９０４ ００９７１ ００７３８ ０１４２１ ０３７７７ ０３４４６ ２３６４４ ０１２０７ １００８ ０１８５ ０１１１９ ０６５３８ １４５４８

Ｔ２４ ００９５１ ００９１９ ００５６９ ０１１５ ０３５６２ ０５５２５ ２５５６３ ０１４９９ １２６６４ ０１５７９ ０１２１４ ０４５６７ １３１１７

Ｔ２５ ０１０４９ ００８６１ ００７３１ ０１５１６ ０３５７３ ０７０５９ ２９８０９ ０１７４５ １４７３９ ０１７５７ ０１２９５ ０４９８６ １５４２４

Ｔ２６ ０１００３ ０１０９５ ００５６７ ００９５８ ０１４３９ ０４７０１ ０９２６１ ００７１１ ０４２３１ ００２７ ００５１ １１５２３ １３９６１

Ｔ２７ ００８２ ００９２４ ００２９２ ０１２７２ ０２７６２ ０２９４１ ０９６８５ ００７１ ０４４６７ ００３０４ ００５１５ １０５２４ １３０２

Ｔ２８ ００７６ ００９８ ００５０９ ００７２ ０３２８４ ０５４２５ ２６４３ ０１６５７ １１２７１ ０１９６４ ０１４１５ ０６０６７ １２５８２

Ｔ２９ ００６８３ ００９１４ ００４３６ ００８１２ ０１２９５ ０１５７４ ２１３２９ ００９９２ ０８６８５ ０１６４５ ０１０５３ ０５９８５ １３１９１

Ｔ３０ ００８３２ ００９８８ ００４４ ０１１６１ ０２４６６ ０３４３６ ０９５７９ ００６０８ ０４２１５ ００２７９ ００５１５ ０９８９１ １５３０３

２４　药效指标检测
２４１　当归补血汤药液的配置

根据前期所得冻干粉得率，精密称取冻干粉适

量（相当于０２０ｇ处方饮片量），溶于５０ｍＬ纯水
中，制备浓度为４ｍｇ·ｍＬ－１的当归补血汤样品母
液，分别记作Ｔ１Ｔ３０，置于４℃保存备用，样品溶液
即用即配。

２４２　斑马鱼胚胎的收集
实验前一晚，将标记红细胞的Ｔｇ（ｇａｔａ１ａ：ＤｓＲｅｄ）

转基因斑马鱼按雌雄１：１或１：２的比例置于产卵缸，
用隔板将雌、雄斑马鱼分隔。于次日光照前移除隔

板，此时计时为０ｈｐｆ（Ｈｏｕｒｓｐｏｓｔｆｅｒｔｉｌｉｚａｔｉｏｎ，受精后

时间）。在移除隔板后２ｈ（２ｈｐｆ）收集胚胎，亚甲基
蓝处理后置于２８℃恒温恒湿培养箱中孵育。
２４３　耐受性（ＭＴＣ）考察

用１ｍｇ·ｍＬ－１的链酶蛋白酶Ｅ脱模处理发育至
４８ｈｐｆ的斑马鱼受精卵，显微镜下筛选发育正常的斑
马鱼幼鱼。将发育正常的幼鱼放置于２４孔板中，放
置密度为８条／孔，设置复孔。设置不同质量浓度的
当归补血汤给药组（浓度分别为生药量４０００、２０００、
１５００、１０００、７５０、５００、２５０、１００μｇ·ｍＬ－１），同时设置
空白对照组。在２８℃的恒温恒湿培养箱中孵育斑马
鱼幼鱼，每隔２４ｈ更换一次新鲜药液或ＤＭＳＯ，于给
药４８ｈ后记录斑马鱼的死亡情况。结果见图４，当归
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补血汤给药浓度低于７５０μｇ·ｍＬ－１时，斑马鱼未出
现死亡情况，给药质量浓度高于７５０μｇ·ｍＬ－１时，斑
马鱼死亡率随质量浓度的增加而升高。因此，斑马鱼

对当归补血汤的最大耐受剂量为７５０μｇ·ｍＬ－１。

图４　给药后２４ｈ斑马鱼对当归补血汤的耐受性考察结果
Ｆｉｇ４　Ｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｏｌｅｒａｎｃｅｅｖａｌｕａｔｉｏｎｉｎｚｅｂｒａｆｉｓｈ２４ｈｏｕｒｓ

ａｆｔｅｒａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆＤａｎｇｇｕｉＢｕｘｕｅＤｅｃｏｃｔｉｏｎ

２４４　贫血模型造模剂量考察
参考文献方法［１４１６］建立斑马鱼贫血模型。选

取正常发育至４８ｈｐｆ的斑马鱼放置于１２孔板中，放
置密度为 ８条／孔，设置复孔。设置空白组（０２％
ＤＭＳＯ）及 不 同 浓 度 的 苯 肼 模 型 组 （１、０５、
０２５μｇ·ｍＬ－１），加入相应试药确保孔板终体积为
２ｍＬ，置于２８℃恒温恒湿培养箱中孵育２４ｈ，采用
ＯｌｙｍｐｕｓＩＸ８３倒置荧光显微镜进行斑马鱼背部血管
进行图像采集，使用ＩｍａｇｅＪ软件对各组斑马鱼样本
进行背部血管荧光强度统计。

贫血模型造模剂量考察结果见图５～６。如图
５Ａ所示，苯肼处理 ２４ｈ后，当造模浓度为 ０７５、
１μｇ·ｍＬ－１时，斑马鱼出现死亡情况，且死亡率较
高，当造模浓度小于０５μｇ·ｍＬ－１时，斑马鱼未出
现死亡情况，因此继续考察０５、０２５μｇ·ｍＬ－１的
苯肼对斑马鱼的背部血管荧光强度影响情况，结果

如图５Ｂ所示。结果显示，与对照组相比，苯肼
０５μｇ·ｍＬ－１处理组的背部血管荧光强度具有显
著性差异（Ｐ＜００５），苯肼０２５μｇ·ｍＬ－１处理组
的背部血管荧光强度无显著性差异（Ｐ＞００５），因
此，斑 马 鱼 贫 血 模 型 的 最 佳 造 模 剂 量 为

０５μｇ·ｍＬ－１苯肼处理２４ｈ。
２４５　最佳给药剂量考察

选取正常发育至４８ｈｐｆ的斑马鱼放置于１２孔
板中，放置密度为８条／孔，设置复孔。设置正常组、
模型组（苯肼 ０５μｇ·ｍＬ－１）、阳性对照组（益血生
胶囊１００μｇ·ｍＬ－１）和当归补血汤样品溶液低

　　　　

Ａ．苯肼处理２４ｈ后各组斑马鱼死亡率折线图

Ｂ．各组斑马鱼背部血管荧光强度柱状图。
Ａ．Ｌｉｎｅｇｒａｐｈｏｆｍｏｒｔａｌｉｔｙｒａｔｅｏｆｚｅｂｒａｆｉｓｈｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐａｆｔｅｒ２４ｈｏｕｒｓ

ｏｆｐｈｅｎｙｌｈｙｄｒａｚｉｎｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ　Ｂ．Ｂａｒｇｒａｐｈｏｆｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅｉｎｔｅｎｓｉｔｙ
ｏｆｄｏｒｓａｌｂｌｏｏｄｖｅｓｓｅｌｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐｏｆｚｅｂｒａｆｉｓｈ．

图５　贫血模型造模剂量考察结果图（珋ｘ±ｓ，ｎ＝１０）
Ｆｉｇ５　Ｇｒａｐｈｏｆｄｏｓｅｓｔｕｄｙｒｅｓｕｌｔｓｆｏｒｍｏｄｅｌｉｎｇｏｆ

ａｎｅｍｉａｍｏｄｅｌ（珋ｘ±ｓ，ｎ＝１０）

Ａ．空白组　Ｂ．０５μｇ·ｍＬ－１苯肼处理组

Ｃ．０２５μｇ·ｍＬ－１苯肼处理组。

Ａ．Ｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ　Ｂ．０５μｇ·ｍＬ－１ｐｈｅｎｙｌｈｙｄｒａｚｉｎｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ

Ｃ．０２５μｇ·ｍＬ－１ｐｈｅｎｙｌｈｙｄｒａｚｉｎｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ．

图６　不同浓度苯肼处理２４ｈ后斑马鱼背部血管图（×２０）
Ｆｉｇ６　Ｍａｐｏｆｂｌｏｏｄｖｅｓｓｅｌｓｏｎｔｈｅｂａｃｋｏｆｚｅｂｒａｆｉｓｈｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓｏｆｂｅｎｚｅｎｅｈｙｄｒａｚｉｎｅｆｏｒ２４ｈ（×２０）

（１／４ＭＴＣ）、中（１／２ＭＴＣ）、高（ＭＴＣ）给药组，加入相
应试药确保孔板终体积为２ｍＬ。

最佳给药剂量考察结果见图 ７～８，如图 ７Ａ
所示，苯肼及当归补血汤共同处理 ２４ｈ后，ＭＴＣ
组斑马鱼出现死亡现象，其余组未出现死亡情况，

推测原因为苯肼毒性较强，导致造模后斑马鱼对

当归补血汤的耐受性弱于未造模处理的斑马鱼，

故而出现死亡现象。因此继续考察 １／２ＭＴＣ、１／
４ＭＴＣ对贫血模型斑马鱼的背部血管荧光强度改
善情况，结果如图７Ｂ所示。结果显示，与对照组
相比，模型组的背部血管荧光强度具有显著性差

异（Ｐ＜００５）；与 Ｍｏｄｅｌ相比，１／２ＭＴＣ、１／４ＭＴＣ组
的背 部 血 管 荧 光 强 度 均 具 有 显 著 性 差 异
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（Ｐ＜００５），其中 １／２ＭＴＣ组效果优于 １／４ＭＴＣ
组，因此，最佳给药剂量为３７５μｇ·ｍＬ－１。

Ａ．当归补血汤干预２４ｈ后各组斑马鱼死亡率折线图

Ｂ．各组斑马鱼背部血管荧光强度柱状图。

Ａ．Ｌｉｎｅｃｈａｒｔｏｆｍｏｒｔａｌｉｔｙｒａｔｅｏｆｚｅｂｒａｆｉｓｈｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐａｆｔｅｒｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ

ｗｉｔｈＤａｎｇｇｕｉＢｕｘｕｅＴａｎｇｆｏｒ２４ｈ　Ｂ．Ｂａｒｃｈａｒｔｏｆｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅｉｎｔｅｎｓｉｔｙ

ｏｆｂｌｏｏｄｖｅｓｓｅｌｓｉｎｔｈｅｂａｃｋｏｆｚｅｂｒａｆｉｓｈｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ．

图７　最佳给药剂量考察结果图（珋ｘ±ｓ，ｎ＝１０）
Ｆｉｇ７　Ｒｅｓｕｌｔｓｏｆｏｐｔｉｍａｌｄｏｓｅａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ（珋ｘ±ｓ，ｎ＝１０）

２４６　３０批次当归补血汤对贫血模型斑马鱼的药
效作用研究

选取正常发育至４８ｈｐｆ的斑马鱼放置于１２孔

板中，放置密度为８条／孔，设置复孔。设置正常组、
模型组（苯肼０５μｇ·ｍＬ－１）及３０批次当归补血汤
样品溶液给药组（以下简称为Ｔ１Ｔ３０），加入相应试
药确保孔板终体积为２ｍＬ，实验结果见表８。

Ａ．空白组　Ｂ．模型组　Ｃ．１／２ＭＴＣ组　Ｄ．１／４ＭＴＣ组。

Ａ．Ｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ　Ｂ．Ｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ　Ｃ．１／２ＭＴＣｇｒｏｕｐ　Ｄ．１／４ＭＴＣｇｒｏｕｐ．

图８　不同浓度当归补血汤干预后斑马鱼背部血管图
Ｆｉｇ８　ＺｅｂｒａｆｉｓｈｄｏｒｓａｌｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅｆｏｌｌｏｗｉｎｇＤａｎｇｇｕｉＢｕｘｕｅ

Ｄｅｃｏｃｔｉｏｎｔｒｅａｔｍｅｎｔａｔｖａｒｙｉｎｇｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ

表８　３０批次当归补血汤对贫血模型斑马鱼的药效作用实验结果表（珋ｘ±ｓ，ｎ＝１０）
Ｔａｂ８　ＥｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｂａｔｃｈｔｏｂａｔｃｈｖａｒｉａｂｉｌｉｔｙｉｎＤａｎｇｇｕｉＢｕｘｕｅＤｅｃｏｃｔｉｏｎｅｆｆｉｃａｃｙｕｓｉｎｇｚｅｂｒａｆｉｓｈａｎｅｍｉａｍｏｄｅｌｓ（珋ｘ±ｓ，ｎ＝１０）

组别 背部血管荧光强度（ＡＵ） 组别 背部血管荧光强度（ＡＵ） 组别 背部血管荧光强度（ＡＵ）

空白组 ８１２２±４５３ Ｔ１０ ５１８３±６８５ Ｔ２１ ５０５３±１１４５

模型组 ３３３９±５４１ Ｔ１１ ５７０２±７９４ Ｔ２２ ４７５０±６７８

Ｔ１ ６０７２±５５５ Ｔ１２ ５７６４±９０１ Ｔ２３ ４４２２±７０４

Ｔ２ ５０５５±９８５ Ｔ１３ ６１４３±１０３９ Ｔ２４ ５６１６±８４２

Ｔ３ ６２６０±９３６ Ｔ１４ ５１８７±６４５ Ｔ２５ ５１３０±９１４

Ｔ４ ５４９６±８２７ Ｔ１５ ７６５８±８４７ Ｔ２６ ５４９７±８９３

Ｔ５ ５１６８±６８３ Ｔ１６ ５８１４±１３２３ Ｔ２７ ５４４１±８３６

Ｔ６ ５４１７±９８３ Ｔ１７ ４９８２±９２９ Ｔ２８ ５８４８±１０４８

Ｔ７ ４９２２±６５０ Ｔ１８ ５９９１±１１５０ Ｔ２９ ４８９７±８６９

Ｔ８ ４７４７±６２７ Ｔ１９ ５１６６±８２２ Ｔ３０ ７２８０±９３２

Ｔ９ ５８８８±８６１ Ｔ２０ ５０４１±１０３８

２５　基于灰色关联分析当归补血汤“补血”功效的
药效物质基础研究

２５１　确定系统特征
因本研究分别针对当归补血汤各成分（对应

各峰）对贫血模型斑马鱼背部血管荧光强度的影

响，故将背部血管荧光强度作为母序列，记为 Ｘ０
（ｋ），ｋ＝１，２，…，ｎ（ｎ为样本数）；分别将对应的
当归补血汤指纹图谱 １３种成分的峰值作为子序
列，记为：

Ｘ１（ｋ），Ｘ２（ｋ），…，Ｘ１３（ｋ），ｋ＝１，２，…，ｎ
（ｎ为样本数）。
２５２　无量纲化处理

采用均值化变换，即用各序列元素分别除以相

应序列的平均值，从而得到均值化序列。

Ｙｉ（ｋ）＝
Ｘｉ（ｋ）

１
３０

３０
ｋ＝１Ｘｉ（ｋ）

＝
３０Ｘｉ（ｋ）
３０
ｋ＝１Ｘｉ（ｋ）

ｉ＝０，１，２，…，１３，ｋ＝１，２，…，３０
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２５３　关联系数与关联度的确定

关联系数公式：

ξｉ（ｋ）＝
ｉｍｉｎｋｍｉｎ｜Ｙ０（ｋ）－Ｙｉ（ｋ）｜＋ρｉｍａｘｋｍａｘ｜Ｙ０（ｋ）－Ｙｉ（ｋ）｜
｜Ｙ０（ｋ）－Ｙｉ（ｋ）｜＋ρｉｍａｘｋｍａｘ｜Ｙ０（ｋ）－Ｙｉ（ｋ）｜

ｉ＝１，２，…，１３，ｋ＝１，２，…，３０
关联度计算公式：

　　γ０ｉ＝
１
３０

３０
ｋ＝１ξ０ｉ（ｋ），ｉ＝１，２，…，１３

Δ０ｉ（ｋ）＝｜Ｙ０（ｋ）－Ｙｉ（ｋ）｜，ｉ＝１，２，…，１３，ｋ＝

１，２，…，３０
其中，Δ０ｉ（ｋ）＝｜Ｙ０（ｋ）－Ｙｉ（ｋ）｜，ｉ＝１，２，…，２６，

ｋ＝１，２，…，１００为分辨系数，Δ０ｉ（ｋ）＝｜Ｙ０（ｋ）－Ｙｉ（ｋ）
｜，ｉ＝１，２，…，２６，ｋ＝１，２，…，１００，一般取Δ０ｉ（ｋ）＝｜Ｙ０
（ｋ）－Ｙｉ（ｋ）｜，ｉ＝１，２，…，２６，ｋ＝１，２，…，１００；

Δ０ｉ（ｋ）＝｜Ｙ０（ｋ）－Ｙｉ（ｋ）｜，ｉ＝１，２，…，１３，ｋ＝
１，２，…，３０
２５４　实验结果

根据灰色关联度原理，关联度越大的成分对

背部血管荧光强度影响越显著，关联度≥０９，表
明子序列对母序列有显著影响；关联度在 ０８～
０９之间，表示有相对显著影响；关联度在 ０７～
０８之间，表示有明显影响；关联度在 ０６～０７
之间，表示有较小影响；关联度 ＜０６，表示有非
常小影响［１７］。通过对３０批实验室制备的当归补
血汤与背部血管荧光强度值的灰色关联分析发

现：峰１以 ０９０５的关联度位列第一，表明其与
目标系统的关联性最强系统行为的主要因素之

一，峰１（４胍基丁酸，来自黄芪）、峰 ２（异亮氨
酸，来自酒当归）、峰 ３（６甲氧基２Ｈ色烯２酮，
来自酒当归、黄芪）、峰４（月桂酸，来自酒当归）、
峰５（阿魏酸，来自酒当归、黄芪）、未知峰８（红车
轴草素７ＯβＤ吡喃葡糖苷，来自黄芪）的关联
度大于 ０８，对系统具有显著影响，虽略逊于峰
１，但仍保持在较高水平，说明它们对背部血管荧
光强度的作用不可忽视。其余化学成分与药理

结果的相关性均小于０８，有较小影响，具体结果
见表９～１０。

表９　当归补血汤化学成分与背部血管荧光强度值的关联度

Ｔａｂ９　ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｎｅｔｗｏｒｋｏｆＤａｎｇｇｕｉＢｕｘｕｅＤｅｃｏｃｔｉｏｎｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓａｎｄｄｏｒｓａｌｖａｓｃｕｌａｒｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅｐａｒａｍｅｔｅｒｓ

批次 峰１ 峰２ 峰３ 峰４ 峰５ 峰６ 峰７ 峰８ 峰９ 峰１０ 峰１１ 峰１２ 峰１３

Ｔ１ ０９１ ０９２ ０８２ ０９９ ０９６ ０７２ ０９３ ０９９ ０８４ ０７１ ０９２ ０８３ ０６３

Ｔ２ ０９４ ０８６ ０８９ ０９９ ０９９ ０８５ ０８９ ０８７ ０９８ ０７７ ０９２ ０６９ ０６０

Ｔ３ ０８２ ０８４ ０８６ ０７７ ０８６ ０６６ ０７３ ０８８ ０７５ ０３４ ０６９ ０９２ ０６５

Ｔ４ ０９９ ０９５ ０９４ ０９４ ０９６ ０７２ ０８５ ０８９ ０８６ ０７９ ０８４ ０８７ ０６２

Ｔ５ ０９５ ０９７ ０９８ ０９９ ０８８ ０８８ ０９７ ０８７ ０９５ ０５３ ０８９ ０７７ ０６３

Ｔ６ ０８２ ０８６ ０９９ ０９５ ０８５ ０７１ ０９４ ０８３ ０９４ ０８０ ０８７ ０９０ ０６４

Ｔ７ ０９７ １００ ０８８ ０９４ ０９０ ０７９ ０９３ ０９４ ０９６ ０７９ ０９０ ０８７ ０６２

Ｔ８ ０８７ ０８９ ０９６ ０９２ ０９７ ０８４ ０９５ ０９０ ０８９ ０８８ ０８８ ０８０ ０６２

Ｔ９ ０８７ ０８８ ０７７ ０９６ ０９７ ０８２ ０９１ ０９１ ０８４ ０８０ ０７９ ０９６ ０７３

Ｔ１０ ０９８ ０９２ ０９６ ０９３ ０９３ ０８０ ０７９ ０７６ ０７４ ０７７ ０８０ ０９０ ０６７

Ｔ１１ ０９０ ０９０ ０８６ ０９４ ０７８ ０８３ ０６６ ０６５ ０６４ ０６０ ０６９ ０９３ ０６５

Ｔ１２ ０９８ ０９３ ０８２ ０８３ ０９５ ０９８ ０６７ ０７４ ０６５ ０７４ ０６８ ０９８ ０６０

Ｔ１３ ０８５ ０８１ ０７６ ０８４ ０７９ ０９１ ０８４ ０９４ ０８２ ０６７ ０９１ ０８９ ０６５

Ｔ１４ ０９９ ０８７ ０７３ ０９５ ０７６ ０６３ ０９１ ０９７ ０９４ ０７０ ０８６ ０９１ ０６０

Ｔ１５ ０９３ ０９５ ０９０ ０８３ ０９８ １００ ０５６ ０６５ ０５５ ０８３ ０５８ ０４６ ０７５

Ｔ１６ ０９４ ０７４ ０８２ ０８８ ０８０ ０９６ ０９２ ０８８ ０７６ ０８０ ０８７ ０８１ ０６６

Ｔ１７ ０９５ ０８４ ０９７ ０９６ ０８８ ０８８ ０８２ ０７５ ０６９ ０８９ ０７５ ０８９ ０７０

Ｔ１８ ０８８ ０９２ ０８９ ０７８ ０８２ ０６２ ０７６ ０８１ ０７８ ０３３ ０７４ ０７７ ０７２

Ｔ１９ ０９５ １００ ０９７ ０７３ ０９３ ０７６ ０６９ ０７１ ０７５ ０９２ ０７０ ０８１ ０６４

Ｔ２０ ０９６ ０９４ ０９１ １００ ０８７ ０７０ ０７４ ０７５ ０７５ ０９６ ０６９ ０９８ ０７０

Ｔ２１ ０８９ ０９３ ０９１ ０９９ ０９４ ０６８ ０７４ ０７７ ０７６ ０９７ ０７３ ０９３ ０６５

Ｔ２２ ０９５ ０９４ ０７６ ０９７ ０９２ ０８８ ０８２ ０９６ ０８９ ０８７ ０８３ ０８７ ０６６

Ｔ２３ ０７６ ０７８ ０５９ ０６６ ０６６ ０９２ ０７０ ０８９ ０７６ ０９８ ０７７ ０８５ ０３６
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续表９（Ｔａｂ９ｃｏｎｔｉｎｕｅｄ）

批次 峰１ 峰２ 峰３ 峰４ 峰５ 峰６ 峰７ 峰８ 峰９ 峰１０ 峰１１ 峰１２ 峰１３

Ｔ２４ ０８４ ０９５ ０８３ ０９０ ０７９ ０７４ ０７５ ０８８ ０７２ ０７７ ０８４ ０７９ ０４３

Ｔ２５ ０７３ ０９４ ０６３ ０６７ ０７４ ０５７ ０６３ ０７３ ０６０ ０８６ ０７５ ０８８ ０３６

Ｔ２６ ０７９ ０８０ ０８２ ０９８ ０７２ ０８４ ０７１ ０７３ ０７１ ０５８ ０７２ ０６１ ０４０

Ｔ２７ ０９４ ０９２ ０７８ ０８０ ０９６ ０８５ ０７３ ０７４ ０７２ ０５８ ０７２ ０６５ ０４３

Ｔ２８ ０９５ ０９３ ０９５ ０７８ ０８７ ０７７ ０７５ ０８３ ０８２ ０８４ ０７５ ０９１ ０４６

Ｔ２９ １００ ０８７ ０９４ ０９５ ０７５ ０７２ ０８１ ０９２ ０９０ ０８６ ０８６ ０９７ ０４１

Ｔ３０ ０８４ ０８８ ０７８ ０８９ ０７５ ０７４ ０６０ ０５９ ０５９ ０５０ ０６０ ０８５ ０４１

表１０　关联度结果表

Ｔａｂ１０　Ｔｈｅｒｅｓｕｌｔｔａｂｌｅｏｆｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ

关联度结果

评价项 关联度 排名

峰１ ０９０５ １

峰２ ０８９８ ２

峰４ ０８９０ ３

峰５ ０８６５ ４

峰３ ０８５６ ５

峰１２ ０８４２ ６

峰８ ０８２５ ７

峰６ ０７９２ ８

峰７ ０７９０ ９

峰１１ ０７８５ １０

峰９ ０７８４ １１

峰１０ ０７４７ １２

峰１３ ０５８９ １３

３　讨论
本研究使用ＬＣＱＥ／ＭＳ的方法对当归补血汤样

品的原型成分进行了定性分析，根据化合物的一级

和二级质谱信息并结合文献报道进行比对推测，最

终鉴定原型成分９０个化合物。
继而，在化学成分定性分析结果基础上，本研究

通过建立ＵＰＬＣ指纹图谱对当归补血汤进行了化学
成分定量研究。本研究采用外加内标的方法建立了

当归补血汤定量指纹图谱，最终确定了１３个响应值
较高，出峰相对稳定的峰作为共有峰。当然共有峰

构建不完善会影响谱效相关分析的结果和准确性，
这需要更多的样本量和已知成分的获取进一步完善

实验结果。

众多现代研究表明，当归补血汤在治疗和改

善各类贫血方面效果显著，涵盖肾性贫血、缺铁性

贫血、妊娠贫血以及溶血性贫血等多种不同病因

导致的贫血病症。陆泳萍［１８］通过对４３例缺铁性

贫血的临床观察显示，与西医常规治疗比较，联合

加味当归补血汤既能明显改善贫血提高临床有效

率，又能降低不良反应发生率。廖大忠等［１９］研究

显示，加味当归补血汤治疗肿瘤相关性贫血的效

果优于常规西药。而斑马鱼作为新兴实验动物模

型，具有繁殖能力强、发育速度快、胚胎透明、便于

观察、基因与人类高度同源等优点。苯肼是一种

能够诱导动物发生贫血的化学物质，可以通过氧

化作用使红细胞膜上的血红蛋白氧化为高铁血红

蛋白，导致红细胞失去携氧能力，进而引发贫血。

这种诱导方式与多种贫血病症的发病机制有一定

相似性，能够较好地模拟实际的贫血状态，符合研

究对贫血模型的需求。背部血管荧光强度能够直

观、快速地反映斑马鱼的贫血状况，以及药物干预

后贫血症状的改善情况［１４１６］。因此本研究通过建

立苯肼诱导的斑马鱼贫血模型，可更直观的探究

当归补血汤的补血作用。

灰色关联度可对多指标数据进行综合分析，全

面评估各成分对药效的影响，避免单一指标分析的

局限性。因此基于以上结果，本研究通过采用灰色

关联度法，对３０批次当归补血汤１３种化学成分及
药效指标值（贫血模型斑马鱼的背部血管荧光强

度）进行关联分析，得到的主要影响成分有４胍基
丁酸（黄芪）、异亮氨酸（酒当归）、月桂酸（酒当

归）、阿魏酸（酒当归、黄芪）、６甲氧基２Ｈ色烯２
酮（酒当归、黄芪）、毛蕊异黄酮葡萄糖苷（酒当归、

黄芪）、未知峰８。现代研究表明，阿魏酸、毛蕊异黄
酮葡萄糖苷等化学成分具有补血作用［２０２２］；异亮氨

酸是血红蛋白形成的必需氨基酸，可参与调节糖和

能量水平，与其他氨基酸一起对血红蛋白合成有帮

助，进而有助于补血［２３］，和我们的分析结果有一定

的一致性。以上结果说明当归补血汤发挥缓解贫血

作用是黄芪及酒当归协同作用的结果，药效物质基

础的挖掘为该经典名方制剂的临床使用和质量控制
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提供了科学支撑，也为组分新药、ＡＩ数智化活性成
分数据库的构建奠定了一定的基础。
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