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采用二维相关光谱$

"̀,AB/

%技术!以氘代氯仿为溶剂!解析了丹参酮
%

9

和隐丹参酮标准品的近

红外光谱$

(FP

%#丹参酮
%
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和隐丹参酮二维相关切片谱在
*#..

"
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!

*>..

"

""H.

和
"H..

"

"!..7J

处有特征吸收!其中丹参酮
%

9

在
*#!.

和
"*!.7J

处有不同于隐丹参酮的呋喃环双键一级倍频和组合频

吸收!

*#>#7J

为丹参酮
%

9

和隐丹参酮分子中甲基伸缩振动二级倍频!

*+"#

和
*+!.7J

处吸收为丹参酮

%

9

和隐丹参酮环己烯亚甲基伸缩振动二级倍频!

"*!#

和
""".7J

为丹参酮
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和隐丹参酮苯环
A

'

A

伸

缩振动与
A

'

_

伸缩振动的组合频!

"H..

"

"!..7J

处一系列峰为丹参酮
%

9

和隐丹参酮甲基伸缩振动与

弯曲振动组合频吸收#以丹参酮提取物为载体!以丹参酮
%

9

和隐丹参酮光谱解析特征波段及组合间隔偏

最小二乘$

/:CK/

%筛选特征波段分别建立偏最小二乘$

CK/

%定量模型!模型的决定系数
9

" 均大于
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!校正

均方根误差$
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PE/\A

%和交叉验证均方根误差$

PE/\A$

%!预测均方

根误差$

PE/\C

%均较小#结果表明!

"̀,AB/

技术解析特征波段与
/:CK/

波段筛选所建
CK/

模型均稳定#

"̀,AB/

技术使近红外定量模型更具解释性!可解析出结构差异特征吸收!同一波段可实现结构类似物的同

时定量测定#
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中药过程质量控制是保证中药临床用药安全性和有效性

的重要措施#如何提高中药过程质量控制水平!促进中药现

代化"国际化!是中药发展需要解决的关键问题之一-

*
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#近

红外光谱$
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(FP

%作为一种快速无

损!实时可靠的过程分析技术!已被广泛应用在工业!农业!

食品!医药诸多领域-

",#

.

#然而!

(FP

吸收强度弱!光谱重叠

严重!且
(FP

易受环境和样品状态等因素的影响-

=

.

!使得

(FP

的应用需借助化学计量学手段进行变量筛选#化学计量

学变量筛选方法以结果为导向!所选变量重现性和解释性

差#中药成分复杂!如何从
(FP

中解析出与目标分析物结构

相关的信息成为
(FP

在中药过程质量评价中需要解决的关

键问题#二维相关分析$
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%最早用于核磁共振谱中!后
(%86

提出广义的

二维相关谱!将外部扰动从声"光"电拓展到浓度"温度"

)
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值等!使
"̀,AB/

广泛用于紫外
,

可见!红外!近红外!拉

曼光谱中-

+

.

#

"̀,AB/

同步谱中自相关峰表示被分析物随外

部扰动变化的特征谱带!交叉峰则表示待分析物中关联较大

的官能团!二维相关同步谱截取对角线可得二维同步切片

谱!从中可获取与被分析物结构相关的特征谱带-

-,>
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丹参酮提取物为唇形科植物丹参
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的干燥根及根茎经加工制成的提取物-
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#主要含脂溶

性二帖类和水溶性丹酚酸#其药理活性主要有抗凝血"抗血

小板聚集"调血脂"抗炎"抗肿瘤-
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.

#目前对于丹参酮提取

物的质量控制主要是依靠高效液相色谱法$
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%!如郭龙-
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.等采用一测多评

法测定丹参酮提取物中二氢丹参酮
'

"隐丹参酮"丹参酮
'

和丹参酮
%
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种丹参酮类成分含量#
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版药典中丹参酮



提取物含量测定也采用
_CKA

法测定丹参酮
%
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和隐丹参

酮#

_CKA

法具有较好准确性!但费时耗力!不利于中药现

代化生产中的质量控制#本工作采用近红外光谱!结合
"̀,

AB/

解析丹参酮
%
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和隐丹参酮近红外光谱特征波段!并用

于复杂体系丹参酮提取物近红外偏最小二乘$
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%定量模型中!以快速测定丹参酮提取物中丹参

酮
%
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和隐丹参酮含量!提高变量筛选的重现性和解释性#
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!

实验部分
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仪器与材料

仪器(丹参酮
%
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和隐丹参酮对照品采用
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f03

近红外光谱仪检测$瑞士万通!中国%#光谱

采集方式(以透射模式采集光谱!以仪器内部的空气为背

景!分辨率为
.'#7J

!扫描范围
!..

"

"=..7J

!每个样品

扫描
H"

次!每个样品平行测定
H

次!取平均光谱!二维相关

分析软件
"̀ 4W:
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#丹参酮提取物采用美国
?W03J%(:1%,

&02

公司的
97263:4

'

傅里叶变换近红外光谱仪进行光谱采

集!采用积分球漫反射方式!以仪器内部空气为背景!光谱

分辨率为
-1J

I*

!在
!...

"

*....1J

I*波数范围内进行扫

描!每个样品扫描
H"

次!每个样品重复测定三次!将三次测

定光谱进行平均后用于后续分析#使用
@74136JZ&03>'+

软

件进行数据处理#

**..

型高效液相色谱仪包括四元泵"真空

脱气机"自动进样器"柱温箱"二极管阵列检测器$
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%和

_C

数据处理工作站$美国
9
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:&072

公司%#

材料(氘代氯仿购于美国剑桥
AFK

公司$纯度
>>'-G

!

质谱级!批号
*H_,!=#

%!丹参酮
%
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和隐丹参酮对照品购于

中国食品药品检定研究院$批号
**.+##,"..#*>

和
**.-=",

"..-.#

%!丹参酮提取物共
=.

份!分别购于西安宏森生物科

技有限公司"山西惠能达生物科技有限公司"山西安盛生物

科技股份有限公司"西安昊轩生物科技有限公司"南京泽朗

科技有限公司#甲醇$分析纯!国药集团化学试剂有限公

司%!磷酸$分析纯!国药集团化学试剂有限公司%!乙腈$色

谱纯!德国默克公司%#
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方法

分别取购买于不同厂家的丹参酮提取物约
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!精密

称定!置
*.JK

量瓶中!加甲醇使溶解!并稀释至刻度!用
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$

J

微孔滤膜过滤!取续滤液得供试品溶液!共
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以
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版药典为参考!以
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测定丹参酮提取物中丹参

酮
%
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和隐丹参酮含量!乙腈为流动相
9

!以
.'."#G

磷酸

溶液为流动相
M

!

.

"

".J:7

内流动相
9

浓度由
.G

增加到

#.G

!

".

"

=.J:7

流动相
9

由
#.G

增加到
-.G

进行梯度洗

脱!检测波长为
"+.7J

!柱温为
H. j

!流速
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)
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!进样量
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!测得丹参酮
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标准曲线为
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b

!!'++=I*>'>H

$
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b.'>>>>

!

'b**

!浓度范围为
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"

*'-H

$
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%!隐丹参酮标准曲线为
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!浓度范围为
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分别秤取丹参酮
%
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和隐丹参酮对照品用氘代氯仿配制

成如表
*

所示浓度#用于后续近红外光谱的采集#

表
%

!

丹参酮
"

'

和隐丹参酮的氘代氯仿溶液浓度分布

&*,/8%
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1./CA3.0.BA*01@30.08

"

'*07?9

:F

A.A*01@30.08
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表示没有此浓度对应样本
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结果与讨论
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丹参酮
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'

和隐丹参酮二维相关光谱分析

氘代氯仿及丹参酮
%

9

和隐丹参酮氘代氯仿溶液近红外

原始光谱如图
*

所示!由于氘代氯仿自身的强吸收!使丹参

酮
%

9

和隐丹参酮的特征吸收被掩盖!无法从原始光谱中找

出丹参酮
%

9

和隐丹参酮的特征吸收#

图
%

!

氘代氯仿*丹参酮
"

'

和隐丹参酮溶液

近红外原始光谱图
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!
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!
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0.08

"

'*07)9
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A.A*01@30.081./CA3.01

!!

采用
"̀,AB/

技术!获取丹参酮
%

9

和隐丹参酮二维相

关同步谱#氘代氯仿"丹参酮
%

9

和隐丹参酮二维相关同步

谱截取对角线得二维同步切片谱如图
"

$

6

!

Z

%#由图
"

可知!

丹参酮
%

9

和隐丹参酮氘代氯仿溶液近红外二维同步切片谱

分别在
*#..

"

*-..

!

*>..

"

""H.

和
"H..

"

"!..7J

这三

个区域具有特征吸收#丹参酮
%

9

和隐丹参酮分子结构如图

H

所示!结合丹参酮
%

9

和隐丹参酮结构式!同步切片谱中

*#>#7J

为甲基伸缩振动二级倍频!

*+"#

和
*+!.7J

处吸

收为环己烯亚甲基伸缩振动二级倍频!

"*!#

和
""".7J

为

苯环
A

'

A

伸缩振动与
A

'

_

伸缩振动的组合频!

"H..

"

"!..7J

处一系列峰为甲基伸缩振动与弯曲振动组合频吸

收#丹参酮
%

9

和隐丹参酮结构差异主要在于丹参酮
%

9

分

子五元环为呋喃环!而隐丹参酮分子中五元环为四氢呋喃

环#丹参酮
%

9

在
*#!.

和
"*!.7J

处有呋喃环双键一级倍

频和组合频吸收!此处吸收为不同于隐丹参酮的吸收特征!

以上为丹参酮
%

9

和隐丹参酮特征波段归属-
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.

#

"-+*
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!

氘代氯仿*丹参酮
"

'

和隐丹参酮二维同步

切片谱#

*

$和切片谱局部放大图#

,

$
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%

图
E

!

丹参酮
"

'

和隐丹参酮化学结构式

43

5

6E

!

)@8<3?*/1A9C?AC98.B&*01@30.08
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!

丹参酮提取物近红外定量分析模型的建立

"'"'*

!

光谱预处理方法筛选

采集所有不同批次丹参酮提取物粉末的近红外光谱!采

用
N,/

$

0̂742%7

%样本划分方法!分别选取
"

/

H

为校正集!

*

/

H

为验正集!用于建立丹参酮提取物
(FP

定量模型#丹参酮提

取物粉末近红外原始光谱如图
!

所示!由图
!

可知光谱基线

漂移严重!吸收特征不明显#平滑和归一化可以消除由光程

差异所带来的光谱变动!平滑可以提高信噪比!导数法使重

叠峰的分辨率提高!标准正则变换则可消除固体颗粒散射的

影响#考察了不同近红外光谱预处理方法$包括原始光谱

P6T

!

/6X:2f̂

5

,a%&6

5

平滑
/a

!基线校正
M640&:70

!归一化

(%3J6&:f0

!标准正则变换
/($

!一阶导数加平滑
/a*

42

!二

阶导数加平滑
/a"

78

%对
CK/

建模结果的影响#

图
G

!

丹参酮提取物近红外原始光谱
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5

6G

!
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5
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F
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结果如表
"

所示!经归一化处理后隐丹参酮
CK/

模型预

测结果最好!交叉验证均方根误差$
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<630033%3
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%和预测均方根误差$
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PE/\C

%最低!分别为
.'..!*

和
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U

)

U

I*

#经二阶导数加平滑$

/a"

78

%处理后丹参

酮
%

9

的
CK/

模型预测结果最好!

PE/\A$

和
PE/\C

分

别为
.'..==

和
.'..".

U

)

U

I*

#

表
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!

丹参酮
"

'

和隐丹参酮不同预处理方法
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模型预测结果#
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%
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16&

PE/\A PE/\A$ 9
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PE/\C

隐丹参酮
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Z640&:70 - .'>+=+ .'..H" .'..=H .'>!>. .'.."=

7%3J6&:f0 + .'>-*> .'.."- .'..!* .'>+H- .'..*-

/a - .'>+!. .'..HH .'..=! .'-+H+ .'..!.

/a*

42

! .'>#=H .'..H> .'..=. .'>!"> .'.."+

/a"

78

H .'>-.H .'.."> .'..=" .'>."+ .'..H=

/($ + .'>-.# .'.."> .'..!# .'>=#= .'.."H

丹参酮
%

9

36T - .'>#*" .'..=> .'.*.= .'#=*= .'..##

Z640&:70 *. .'>-HH .'..H- .'..>= .'+>+- .'..=*

7%3J6&:f0 - .'>-#. .'..H= .'..#> .'+>#* .'..=*

/a - .'>#** .'..=> .'.*.! .'#!>= .'..#+

/a*

42

- .'>>"> .'.."= .'..=H .'>#>H .'..".

/a"

78

! .'>-=> .'..H= .'..== .'>#>- .'..".

/($ + .'>-"> .'H-># .'..=! .'>*+* .'..H"

"'"'"

!

"̀,AB/

和
/:CK/

分别筛选特征波段建模比较

使用化学计量学手段筛选与特征指标相关性最好的光谱

信息用于定量模型的建立!可以提高模型的预测性能!删除

冗余变量#组合间隔偏最小二乘法$

4

5

703

U5

:7203X6&

)

632:6&

&06424

R

<6304

!

/:CK/

%将全谱划分成不同间隔数的光谱子区

间!将各个子区间按一定窗口大小进行组合!然后建立不同

光谱子区间组合模式下的
CK/

模型!以
PE/\A$

和
PE,

H-+*

第
#

期
!!

彭严芳等(丹参酮
%

9

和隐丹参酮近红外光谱的
"̀,AB/

解析及其在丹参酮提取物近红外模型中应用



/\C

为评价指标筛选最佳子区间的组合用于建模#比较了

/:CK/

波段筛选方法与
"̀,AB/

光谱解析方法建模结果!采

用
/:CK/

进行波段筛选!分别考察了窗口数目为
*.

!

*"

!

*!

!

2!

"#

!

"-

!

H.

!组合数为
H

时的丹参酮
%

9

和隐丹参酮
CK/

定量模型#

丹参酮
%

9

经
/:CK/

变量筛选后!当窗口数为
*.

!选取

第
!

!

>

和
*.

号窗口进行组合!对应波段如图
=

$

6

%!波长为

*+"H

"

*=#*

和
**H=

"

*...7J

!潜变量数目为
>

时!

CK/

模型
PE/\A$

和
PE/\C

最小!预测性能最好#隐丹参酮窗

口数为
*.

!选取第
*

!

!

和
>

号窗口进行组合!对应波段如图

=

$

Z

%!波长为
"=..

"

"*++

!

*+"H

"

*=#*

和
**H=

"

*.#H

7J

!潜变量数目为
>

时所建模型预测性能最好#

"̀,AB/

筛

选波段丹参酮
%

9

和隐丹参酮
CK/

模型预测性能与
/:CK/

筛选波段所建模型相当!其中丹参酮
%

9

在
*#..

"

*-..

7J

建模预测性能最好!这与结构中呋喃环特征吸收相关#

"̀,AB/

和
/:CK/

分别筛选特征波段建模结果如表
H

所示#

图
K

!

>3+L>

筛选波段

$

6

%(丹参酮
%

9

&$

Z

%(隐丹参酮

43

5

6K

!

>8/8?A3.0,*071.B>3+L>

$

6

%(

?674W:7%70

%

9

&$

Z

%(

A3

5)

2%2674W:7%70

表
E

!

不同波段筛选方法
+L>

模型结果#

5

&

5

J%

$

&*,/8E

!

+L><.78/981C/A1.B73BB8980A,*071?988030

5

<8A@.71

$

5

)

5

J%

%

K62072

[612%34

A6&:Z362:%7402 $6&:862:%7402

9

"

PE/\A PE/\A$

9

"

PE/\C

丹参酮
%

9

/:CK/

$

!

!

>

!

*.

%

*. .'>>.. .'.."" .'..!# .'>"=H .'..H*

*#..

"

*-..

!

*>..

"

""H.

!

"H..

"

"!.. > .'>+.. .'..=* .'.*.> .'-H=" .'..!#

*#..

"

*-.. *. .'>>.H .'.."> .'..=* .'>>.# .'..**

*>..

"

""H. - .'>+=. .'..!+ .'..+- .'>.+H .'..H!

"H..

"

"!.. # .'>-.# .'..!* .'..+. .'+H-> .'..=+

隐丹参酮

/:CK/

$

*

!

!

!

>

%

- .'>>.> .'..". .'..H" .'>+*. .'..*>

*#..

"

*-..

!

*>..

"

""H.

!

"H..

"

"!.. # .'>-H! .'.."+ .'..H> .'>#>= .'..*>

*#..

"

*-.. = .'>+=. .'..HH .'..!+ .'>.H# .'..H=

*>..

"

""H. > .'>>*. .'..". .'..=- .'--H. .'..H-

"H..

"

"!.. # .'>-+. .'.."! .'..H> .'>=+- .'.."H

H

!

结
!

论

!!

以氘代氯仿为溶剂!采用
"̀,AB/

解析了丹参酮
%

9

和

隐丹参酮标准品的
(FP

光谱!两样品在
*#..

"

*-..

!

*>..

"

""H.

和
"H..

"

"!..7J

有与浓度相关的特征吸收#丹参

酮
%

9

在
*#!.

和
"*!.7J

处有呋喃环中双键一级倍频和组

合频吸收#

*#>#7J

为丹参酮
%

9

和隐丹参酮分子中甲基伸

缩振动二级倍频!

*+"#

和
*+!.7J

处吸收为丹参酮
%

9

和

隐丹参酮环己烯亚甲基伸缩振动二级倍频!

"*!#

和
""".

7J

为丹参酮
%

9

和隐丹参酮苯环
A

'

A

伸缩振动与
A

'

_

伸缩振动的组合频!

"H..

"

"!..7J

处一系列峰为丹参酮

%

9

和隐丹参酮甲基伸缩振动与弯曲振动组合频吸收#采集

丹参酮提取物近红外光谱!考察复杂体系下!

"̀,AB/

解析

特征波段与
/:CK/

筛选波段
CK/

建模结果!二者均具有良好

的模型预测性能#

"̀,AB/

解析的特征波段与结构密切相关!

其中
*#..

"

*-..7J

处丹参酮
%

9

的
CK/

模型预测性能比

/:CK/

筛波段
CK/

模型更好!表现出与分子结构相关的高度

可解释性#验证了
"̀,AB/

这一光谱特征解析方法所得特征

吸收峰在中药复杂体系中
(FP

建模的适用性!且与化学计量

学特征波段筛选相比!更具有解释性和稳定性!为近红外特

征波段的筛选提供了借鉴和指导#同时!对于丹参酮提取物

!-+*

光谱学与光谱分析
!!!!!!!!!!!!!!!!!!!

第
!"

卷



中结构相似化合物丹参酮
%

9

和隐丹参酮!

"̀,AB/

可解析

出结构差异特征吸收!一个波段可实现结构类似物的同时定

量测定!为中药生产工业化中专业用途
(FP

仪器的制造提供

了可行性论证!未来可以考虑将
"̀,AB/

用于
(FP

专业仪器

制造光程的选取中#
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