
指纹图谱的起源与发展

现代“指纹（ ”鉴定始于 世纪末 世纪

、环形（

、评价（

和

初的犯罪学（

）和螺纹形（

）和法医学。人的指纹基本有拱形

种模式，即

、比较（

指纹所具有的共同特性，而每一个人的指纹在微小的细节构

造上各有不同，这种“惟一”的指纹就形成了可以据以鉴别

每个人的特征。法医学要解决的问题是在共性（基本指纹模

式）中寻找犯罪嫌疑人指纹的“惟一”特征。指纹鉴定一般

要经过分析（

）过程。由于基因学的发展，近）和校验（

指纹图谱分代将指纹分析的概念结合生物技术延伸到

指纹图谱分析的主要任务是“鉴别”

析，而且应用范围从犯罪学扩大到医学和生命科学的领域。

指纹分析和
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年代，随着植物药中化学成分的分离鉴定、活性

及

年代及世纪

“鉴定”。

纪

指纹图谱技术应用于植物药质量控制可以追溯到上个世

年代初，随着色谱技术尤其是薄层技术的发展，人们

大量采用薄层色谱（

值）、斑点大小、斑点颜

）的方

法，将植物药中化学成分展开于由各种担体铺成的薄层板

上。根据薄层板上斑点的位置（

色、斑点数目的多少来进行定性鉴别，这种薄层鉴别方法已

经具备了指纹图谱特征，并被广泛应用。我国“七五

“八五”

年版

、“九五”期间有关中药质量标准化研究攻关课题

中均采用薄层鉴别方法。我国 年版

中大量采用薄层鉴别的年版《中华人民共和国药典

项下。

方法，以标准品或标准药材为对照进行定性鉴别列于【鉴

别 年代，由于薄层扫描仪的

出现，使得薄层鉴别方法得到进一步发展，日本和我国部分

学者用当时的薄层扫描仪得到的复方成药扫描图谱作为色谱

指纹图尝试应用于药材及成药分析。现代新型的薄层扫描仪

还配备有自动点样系统、成像系统、数据处理系统，可将薄

层板色谱结果转变成类似于液相的色谱图，薄层扫描色谱图

与薄层色谱结果结合，相得益彰，使得薄层扫描技术成为指

纹图谱研究的主要方法之一。

世纪与此同时，高效液相技术得到了长足发展，

年代及

、



中药指纹图谱的定义

成分的不断阐明，人们更多地应用高效液相法进行定性、定

量分析。西方国家（如德国、美国、加拿大等）普遍采用高

效液相色谱法对植物药中已知及未知组分进行控制，并形成

相应的规范。最近几年国内有关学术期刊也刊登了一些应用

高效液相色谱法研究指纹图谱的论文。因此高效液相色谱法

已成为当前研究指纹图谱的主要手段。

中药指纹图谱鉴别是借用了法医学的指纹鉴定的概念，

但不是概念的重复。即由次生代谢产物组成的中药提取物的

色谱指纹图谱不仅具备个体的绝对的惟一性，更强调的是物

种特征的惟一性与同种个体之间的相似性。因此中药指纹图

谱的定义为：运用现代分析技术对中药化学信息以图形（图

像）的方式进行表征并加以描述。

现代分析技术：

“现代分析技术”包括光谱、波谱、色谱、核磁共振、

射线衍射及各种技术的联用等。

中药化学信息：

植物药（包括来源于植物的中药材）的提取物（包括中

药的汤剂）与化学合成药最根本的区别是，它（即使是单味

药材）是多种化学成分的混合体。这种多种化学成分的综合
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，而基本上是多种活性

构成了“中药化学信息”。以中药材而言，经过一个多世纪

的植物化学研究和药理药效研究，人们越来越认识到中药的

药效不是来自任何单一的活性成分

成分，甚至与“非活性成分”的协同作用或“生克作用”，

因此中药中的化学信息具有一定的模糊性。只有部分化学信

息（包括已知的活性成分、已知的非活性成分、一部分未知

成分）可表征于指纹图谱中。

表征和描述：

“表征”是将中药化学信息通过色谱图（液相色谱图、

气相色谱图或薄层色谱图）等方式进行表达；“描述”是对

指纹图谱经过计算、分析、比较、评价等过程，以技术参

数、指纹特征等加以说明。

中药指纹图谱研究须经过制备、分析、比较、评价和校

验等过程。分析色谱指纹图谱要求“准确的辨认（

，而不是“精密的测量（

似（ ；评价色谱比

；比较供试品与对照品的色谱指纹图谱是要求“相

，而不是“相同（

较的结果，是根据色谱指纹图谱的模糊属性（

，着眼于宏观的规律的特征分析，即着重辨认完整色

谱的“图貌”，而不是求索细枝末节。分析比较的结果，是

对供试品与对照品之间的差异或一致性作出评价。



中药指纹图谱与中药安全、有效、稳定和

可控的关系

个以上成

药物研究的主要内容包括药物的安全性、有效性、稳定

性和可控性，四者缺一不可。对已生产并临床作用的注射剂

等中成药，由于经过了药效学测试、临床评价，安全性与有

效性应不存在问题。然而，现有质量控制方法的不全面性及

生产过程中的不稳定性导致各批次产品之间质量出现差异，

在临床应用过程往往出现非正常的医疗事故。

指纹图谱研究的直接目的有以下两个方面。

对中药质量控制的补充和提高

资料 个或

现有《中华人民共和国药典》质量控制方法及新药申报

（“关于质量标准研究”），往往以

、人参

分为控制指标，在一定程度上反映了原药材、中间体及成品

的质量，但任何单一的活性成分或指标成分都难以准确、全

面地评价中药质量，不仅不能进行真伪鉴别和优劣判别，有

很多情况所检测的指标成分（活性成分）还不具有“惟一

性”，如熊果酸、齐墩果酸、大黄酸、人参皂苷

等，同属其他植物也均含有该成分；而且使用的皂苷

器材比较简单，操作比较粗糙，有时重现性差。《中药注射

剂指纹图谱研究的技术要求》（暂行）要求将指纹图谱检测



所示。

指标及技术要求作为质量标准单列项目，这是对现行中药质

量控制方法的有益补充。

另外，一个理想的指纹图谱不仅能达到定性鉴别的目

的，而且色谱图中大部分色谱峰理应达到基线分离，因此对

大部分成分应可进行定量分析。即使没有对照品，也可以已

知标准品针对其他未知或无标准品的色谱峰进行定量。从这

个角度来看，中药指纹图谱是对现行中药质量控制方法的

提高。

）控制中间体、成品的一致性，减少批间差异

中药生产的原药材，因土壤、气候等环境因素及采收加

工的不同，实际使用时不能保证药材质量的稳定，经加工提

取得到的中间体，每个批次在成分含量、成分组成及各成分

比例方面都不能保持一致。通过指纹图谱研究，可以掌握每

一个批次的原药材、中间体中成分变化，进行有指导的合理

“勾兑”，保证成品在成分含量、组成比例上保持一致，减少

批间差异。

无论是原药材、中间体还是成品，因组方已固定、生产

工艺相对恒定，药品的安全性不可能直接通过指纹图谱来控

制，药品的有效性也不可能直接通过指纹图谱来保障，但中

药指纹图谱可直接解决中间体、成品的批间一致性及稳定性

问题，从而可以间接并最终保障成品的安全性和有效性。它

们相互之间的关系如图



中药指纹图谱建立的意义与原则

指纹图谱的作用图

中药指纹图谱建立的是全面反映中药所含内在化学成分

的种类与数量，进而反映中药的质量，尤其在现阶段中药的

有效成分绝大多数没有明确，采用中药指纹图谱的方式，将

有效地表征中药质量。同时指纹图谱也为国际社会所认可，

有利于中药及其产品进入国际市场。

中药指纹图谱的建立，应以系统的化学成分研究和药理

学研究为依托，应体现系统性、特征性、重现性三个基本

原则。

系统性：

“系统性”是指指纹图谱所反映的化学成分应包括中药

有效部位所含大部成分的种类，或指标成分的全部。如中药

人参中所含的有效成分多为皂苷类化合物，则其指纹图谱应
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层色谱（

尽可能多地反映其中的皂苷成分；银杏叶的有效成分是黄酮

和银杏内酯类，则其指纹图谱可采用两种方法针对这两类成

分，分别分析，以达到系统、全面的目的。

特征性：

“特征性”是指指纹图谱中反映的化学成分信息（具体

表现为保留时间或位移值）是具有高度选择性的，这些信息

的综合结果，将能特征地区分中药的真伪与优劣，成为中药

自身的“化学条码”。如北五味子的高效液相色谱（

）指纹图谱和薄

）指纹图谱，不仅包括多种已知的五味子木

脂素类成分，而且还有许多未知成分，这些成分之间的顺

序、比值在一定范围内是固定的，并且随药材品种的不同而

不同。通过这些整体信息，可以很好地区分北五味子与南五

味子以及其他来源的五味子药材，判别药材的真伪与优劣。

重现性：

“重现性”是指所建立的指纹图谱，在规定的方法与条

件下，不同的操作者和不同的实验室应能作出相同的指纹图

谱，其误差应在允许的范围内，这样才可以保证指纹图谱的

使用具有通用性和实用性，也是作为标准方法所必备的特征

之一。实现指纹图谱的重现性，除在样品制备方法、分析过

程、结果处理等环节规范操作外，还应建立相应的评价机

构，对指纹图谱进行客观评价，并公布标准指纹图谱。



国外植物药指纹图谱的应用

现在已为大家所熟知的美国

年草药评

实现中药指纹图谱的三原则，保证其标准化，做到统一

规范，这样才可以使中药指纹图谱得以推广应用。

在

允许草药保健品申报

资料可以提供色谱指纹图外，对此

价指导原则中已有规定，如在植物药的制备及成品的章节中

均提到如果草药的活性成分不明，可以提供色谱指纹图谱以

证明产品质量的一致。

于 年在

的草药生产厂的实验室及实验室标准一文中提到，草

药色谱指纹图谱可以提供复杂成分的定性甚至定量的信息，

考察在生产过程中有无变化，或者监测其成分是否与标签声

称的内容一致。

欧共体对草药质量的指南中也称，单靠测定某有效成分

考察质量的稳定性是不够的，因为草药及其制剂是以整体为

活性物质。色谱指纹图谱尤其薄层色谱的鲜明的指纹图谱是

很有用的，譬如山楂和金丝桃。欧共体药品申请注册表格中

植物药制品的“药物专家报告”要求通过已知的具有治疗作

用的活性物质对原料、中间体及成品进行标准化控制

国外关于植物药色谱指纹图谱的研究论文也日渐增多，

。



只在人参的根中出现，而在

个、黄酮苷 个、黄

个。企业标准只个、儿茶素类成分

他们提出色谱指纹图谱鉴别，目的是解决成分复杂、有效成

分不明的草药如何监测和证明产品批间质量的稳定。如果成

分比较简单，如银杏叶 中二萜内酯主要有银杏内酯

个，其中黄酮醇苷

，倍半萜内酯主要有白果内酯，这些内酯成分

都有化学对照品，可以实现内酯成分的含量测定；而银杏叶

中黄酮类成分含量较高，据统计从银杏叶中分离并鉴定的黄

酮类化合物共

个、双黄酮酮苷元

做黄酮醇苷的色谱指纹图。国外生产厂家工艺要求比较严

格，所以他们研究色谱指纹图谱主要是针对原料药材的质

量，他们也发现不同产地、不同时间采集的同一品种的草

药，所含成分都有可能不同，也知道稳定原料质量不是一件

易事，所以要求厂家必须固定品种、固定产地、固定采收季

节和固定加工方法。此外，他们的另一种做法是标准化提取

物，不同批次的原料在投料生产前“勾兑”，或者不同批次

上

的提取物“勾兑”，使最终产品的质量基本稳定在一个水平

。德国银杏叶提取物制剂是一个很突出

。又如加拿大及美

的例子，他们的固体剂型产品色谱指纹图谱的重现性十分

好，含量测定相当稳定（浮动范围

国的人参制剂，由于人参主根、须根、茎、叶、花中均含有

皂苷类成分，其中人参皂苷

在人参西洋参茎叶及根中均未发现此成分；人参皂苷



参和西洋参叶中的 和总皂苷明显比根的高，人参叶中含

峰与其他峰差别较小；人明显比其他峰高，而人参中

有较多的 和

苷

，而西洋参叶中含有较多的人参皂

。通过对原料、标准提取物指纹图谱的分析，并控制

投料，能确保最终产品的人参总皂苷含量及各种人参皂苷的

组成比例稳定在一个相对固定的范围，保证人参产品的稳定

性、安全性及治疗作用 。

明显比人参中 之后的峰多；人参皂苷 在西洋参中

中发现，而在西洋参中未被发现；西洋参中 之后的峰
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第 章　　中药指纹图谱研究方法学

常用指纹图谱研究的方法与技术

研究对象的不同，指纹图谱研究的方法与技术也不同，

并都随着现代科学技术的发展而发展。例如，对传统的手指

指纹的鉴定，已从过去的显微鉴定发展到今天运用计算机辅

助识别（如人工神经网络法）进行自动识别。随着现代分离

分析技术的发展，中药指纹图谱的研究也由过去“四大鉴

别”（基原鉴别、性状鉴别、显微鉴别、理化鉴别）方式发

生了相应的改变。

。色谱法包括传统的薄层色谱法（

中药指纹图谱研究所采用的方法大致分为色谱法、光谱

法及其他方法

、高

、液相色谱法（

、气相色谱法（

；光谱法效毛细管电泳法（



包括紫外光谱法（

；另外还采用

、红外光谱法（ 、近红外光谱法

射线衍射法、核磁共振法（

等。以上方法虽然较多，但每种方法均具有一定的适用

范围。

射线衍射法及核磁共振法

射线衍射法及核磁

这两种方法能够给出药效物质基础的结构信息，部分信

息也可能与特定化学成分直接关联。但该两种方法所使用的

仪器在国内尚未普及，不适宜该方法的应用与推广。因此在

中药指纹图谱研究过程中不建议采用

共振法。

紫外可见分光光度法和红外光谱法

这两种方法能够给出药效物质基础的结构信息，但所给

出的信息是所有化学物质结构信息的加和，不具备指纹特

征，但可作为中药指纹图谱研究的辅助方法。

近红外光谱法

此方法与红外光谱法原理相同，但检测时采用近红外区

波长，所给出的信息是所有化学物质结构信息的加和，通过

一系列样本的检测（必须预先知道样本中相关成分的含量或

样本的定性归属），运用化学计量学手段，建立了样本与信

息之间的数学模型。运用该模型即可对未知样本（例如新近

购进的原药材或新生产的成品等）进行辨别分析（给出结

果：合格与否、含量多少等）。该方法的优点是检测速度快



）具有分离效能高、选择性高、检测灵敏

（通常为 、操作简单、适宜过程控制等，但数据处理

需掌握一定的化学计量学知识。

，由于近红外技术在农药、

国家药品监督管理局要求实施中药注射剂指纹图谱技

术，首先要求原药材实行

化工、农业等相关领域已广泛应用，方法的成熟度较高，在

中药质量控制方面应有较好的应用前景，因此应大力推广近

红外技术在原药材质量控制中的应用。

薄层色谱法

年版《中华人民共和国药

薄层色谱法为传统的定性、定量分析方法，在国家“七

五”、“八五”及“九五”攻关课题中已大量采用薄层色谱法

进行道地药材的定性鉴定。

典》中采用薄层色谱法进行定性鉴别，列于【鉴别】项下；

采用薄层扫描法进行含量测定，列于【含量测定】项下。该

方法在中药质量控制中应用极为广泛，其优点是操作简单、

分析速度快、一次分析样品数量多，其缺点是重现性及精密

度差。因此该方法在中药指纹图谱应用中受到限制，但可作

为中药指纹图谱研究的借鉴与补充。

液相色谱法

液相色谱法是最常用的指纹图谱研究方法，其中高效液

相色谱法（

高、分析速度快、应用范围广等特点。由于中药样品中含有

的成分绝大多数均可在高效液相色谱仪上进行分析检测，且



，但分析范围只局限于低沸点成分是

在该领域已有几十年的应用经验，因此高效液相色谱法在中

药质量控制中具有极其重要的位置，中药指纹图谱研究应优

先考虑高效液相色谱法。

）气相色谱法

以下、

气相色谱法主要用于分析气体、挥发性和半挥发性液体

以及能够产生足够蒸气压的固体，或者沸点在

以下的物质。在中药质量控制中主要用于相对分子质量

挥发油、极性较小的成分或衍生化后可挥发性成分（如脂肪

酸的酯）。该方法灵敏度高、分离度好、分析速度快，定量

分析的精密度优于

其主要不足。该方法为中药指纹图谱研究的主要方法之一。

高效毛细管电泳法

高效毛细管电泳法是以毛细管为分离通道、以高压直流

电场为驱动力的新型分离分析技术。毛细管电泳法适用于中

药中带电荷的化合物（例如蛋白质、氨基酸、黄酮、生物

碱）、有机酸、单糖及一些中性分子的分离分析，因此该方

法可作为中药指纹图谱研究的补充。

、毛细管电

另外，各种技术的联用，例如高效液相色谱与质谱联用

、气相色谱与质谱联用（

等，在指纹图谱研究过程中发挥泳与质谱联用（

了极其重要的作用，可对指纹图谱中的部分色谱峰在无标准

物质验证的情况下，起到定性鉴别的作用。



色谱仪的构造、及

方法应是主流方法，尤其是 和

综上所述，中药指纹图谱研究方法虽然较多，但色谱学

色谱技术，

已经成为大家所公认的三种常规的分析手段，是目前我们研

究中药指纹图谱应优先考虑的方法。随着科学技术的发展、

色谱分析仪器的完善与提高，使得无论是薄层色谱还是高效

液相色谱，在克服自身固有的缺陷、发挥自身优势方面有了

长足的发展，成为互相补充、相互结合的分析手段，其中

方法随着新的高效通用型检测器的发展，如蒸发光

等设备的引入，使得散射检测器

的适用性与灵敏度得到显著提高，从而使复杂样品

的成功分析成为可能。这些新设备新技术的应用，将使中药

及其制剂指纹图谱的建立更加有效。

指纹图谱研究常用的仪器与设备

术，其中 是现阶段指纹图谱研究与应及

在本章第一节中介绍了指纹图谱研究的各种方法与技

用的主要方法。下面对

型号及性能作一简要介绍。

薄层扫描仪

薄层扫描流程


