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基于 1H-NMR 植物代谢组学技术分析青海产区
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［摘要］ 目的：采用核磁共振氢谱（1H-NMR）植物代谢组学技术比较青海产区枸杞子与其他产区（宁夏、甘肃、新疆、内蒙

古）枸杞子的化学成分差异。方法：收集 5 个产区共 97 份枸杞子样本，其中青海 61 个样本，采用 50% 甲醇提取，检测 1H-NMR

图谱，结合多元统计分析，对比青海产区枸杞子与其他产区枸杞子的化学差异性，并对各产区样本的枸杞多糖进行含量测定

（以无水葡萄糖计），检测波长 490 nm。结果：枸杞子的 1H-NMR 图谱共检测到 32 个化学成分，多元统计分析表明青海产区枸

杞子与其他产区样本相比，无明显分离趋势；青海产区枸杞子与宁夏产区相比，以及青海省 6 个不同地区的枸杞子相比，重叠

样品较多，均不能显著分开。相似度结果表明，大多数样品的相似度>0.85；化合物的单变量分析结果显示，除了蔗糖、葡萄糖、

脯氨酸等个别代谢物在各产区样本中存在显著差异外，其余代谢物在各产区样品中的含量分布基本一致。青海与其他产区样

本中枸杞多糖含量无显著性差异，且枸杞多糖含量与 1H-NMR 指认的小分子化合物的相关系数处于-0.2~0.4。结论：采用 1H-

NMR 植物代谢组学技术从整体化学组成上分析了青海产区枸杞子的化学特征，并结合枸杞多糖含量测定，显示青海产区枸杞

子与其他产区枸杞子的化学差异较小。建立的基于 1H-NMR 的枸杞子质量评价方法可为其质控水平提升及种植产区选择提

供科学依据。
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［Abstract］ Objective： The chemical differences of Lycii Fructus samples from Qinghai，Ningxia，

Gansu，Xinjiang and Inner Mongolia provinces were compared based on proton nuclear magnetic resonance（1H-

NMR）plant metabolomics. Method：A total of 97 Lycii Fructus samples from five provinces were collected，

including 61 samples in Qinghai，and extracted by 50% methanol for detecting. 1H-NMR spectra were obtained

and compared by multivariate statistical analysis for investigating the chemical differences of samples from
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Qinghai and other production areas. And the content of Lycii Fructus polysaccharides in all samples was

determined with the wavelength of 490 nm（calculated by anhydrous glucose）. Result：A total of 32 chemical

components were detected in the Lycii Fructus extract by 1H-NMR. The multivariate statistical analysis revealed

that there was no significant difference among the samples from five provinces. The difference between Lycii

Fructus from Qinghai and Ningxia，as well as the samples among the six regions of Qinghai province were

relatively small. The similarity values of the majority of samples were >0.85. Univariate analysis showed that no

significant difference was observed for the most metabolites in Lycii Fructus collected from five provinces，

except for sucrose，glucose，proline and so on. There was no significant difference in the content of Lycii

Fructus polysaccharides between Qinghai and other provinces. And the correlation coefficient between the

content of Lycii Fructus polysaccharides and the small molecular compounds identified by 1H-NMR was -0.2-0.4.

Conclusion： In this study，chemical characteristics of Lycii Fructus in Qinghai province are analyzed from the

holistic view by 1H-NMR plant metabolomics，in combination of polysaccharide determination，and the results

show that there is no significant difference between samples from Qinghai and other four provinces. The quality

evaluation method based on 1H-NMR established in this study can provide scientific basis for improving quality

control level and selecting planting areas of Lycii Fructus.

［Key words］ Lycii Fructus； proton nuclear magnetic resonance（1H-NMR）； chemical difference；
metabolomics；similarity；polysaccharides；Pearson correlation

枸杞子为茄科植物宁夏枸杞的干燥成熟果

实［1］，《神农本草经》将其列为上品，具有滋肝补肾、

益精明目的功效。文件《卫生部关于进一步规范保

健食品原料管理的通知》将枸杞子列入“既是食品

又是药品的物品名单”，使得枸杞子备受临床医家

与食品家的广泛关注。枸杞子含有丰富的营养成

分，包括氨基酸、糖类、黄酮类、多酚类等［2］。宁夏枸

杞在我国分布最为广泛，种植规模较大的地区主要

有宁夏、甘肃、青海、新疆及内蒙古 5 个省区［3］。其

中，宁夏回族自治区是我国传统的枸杞子主产区之

一，而青海省枸杞子产量大，是新兴种植区。

目前，关于不同产区的枸杞子质量对比研究主

要有基于 HPLC 指纹图谱的相似性分析［4］，单一成

分（玉米黄素、玉米黄素双棕榈酸酯和 β-胡萝卜素

等［5］）的含量比较，浸出物、多糖、甜菜碱的含量比

较［6］等。植物代谢组学技术基于分析组群指标，以

高通量检测为手段，有整体观的研究思路，适合于

中药复杂体系的分析。与液相色谱检测方法相比

较，核磁共振（NMR）技术的优势在于样本的无损检

测、可检测无紫外吸收以及色谱柱上不保留的化合

物，此外，还可根据图谱中峰型、耦合常数等信息推

测信号峰所对应的代谢物结构［7］。目前，核磁共振

氢谱（1H-NMR）与代谢组学技术相结合已被广泛用

于不同产地的药材评价方面，如黄芪［8］、款冬花［9］、

人参［10］等。

本研究拟基于 1H-NMR 植物代谢组学技术，建

立枸杞子的 1H-NMR 指纹图谱，并采用多元统计分

析，从整体性角度，分析青海与其他产区（宁夏、甘

肃、新疆、内蒙古）枸杞子的化学成分差异，旨在明

确青海产区枸杞子的质量特征，为其质控水平提升

和种植产区选择提供参考。

1 材料

Avance Ⅲ型核磁共振仪（德国 Bruker 公司，质

子频率 600.13 MHz），Milli-Q 型超纯水机（美国密理

博公司）。
氘代甲醇（德国 Merck 公司），3-（三甲基硅基）

氘 代 丙 酸 钠（TSP，美 国 Cambridge Isotope

Laboratories 公司），氘代氢氧化钠（瑞士 Armar 公

司），重水（美国 Norell 公司），亮氨酸、异亮氨酸、缬

氨酸、苏氨酸、丙氨酸、精氨酸、脯氨酸、琥珀酸、谷

氨酰胺、柠檬酸、天冬氨酸、天冬酰胺、甜菜碱、葡萄

糖、甘露糖、蔗糖、棉子糖、酪氨酸、尿嘧啶核苷、肉

桂酸、富马酸、苯丙氨酸、甲酸、葫芦巴碱均购自生

工生物工程（上海）股份有限公司，试剂均为分

析纯。

收集了青海、甘肃、新疆、内蒙古及宁夏 5 个省

区共 97 份不同产地的枸杞子样本，经西宁海关技术

中 心 魏 玉 海 工 程 师 鉴 定 为 宁 夏 枸 杞 Lycium

barbarum 的干燥成熟果实，样本均保存在西宁海关

技术中心，详细信息见表 1。
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表 1 不同产区枸杞子的样品信息、相似度分析及多糖质量分数

Table 1 Sample information，similarity analysis and polysaccharide content of Lycii Fructus from different regions

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

39

40

青海共和县恰卜恰镇

青海乌兰县铜普镇

青海乌兰县铜普镇

青海乌兰县铜普镇

青海乌兰县铜普镇

青海乌兰县铜普镇

青海乌兰县铜普镇

青海德令哈市怀头他拉镇

青海德令哈市怀头他拉镇

青海德令哈市怀头他拉镇

青海德令哈市怀头他拉镇

青海德令哈市怀头他拉镇

青海德令哈市怀头他拉镇

青海德令哈市怀头他拉镇

青海德令哈市怀头他拉镇

青海德令哈市怀头他拉镇

青海德令哈市怀头他拉镇

青海德令哈市怀头他拉镇

青海德令哈市怀头他拉镇

青海大柴旦马海村

青海大柴旦马海村

青海大柴旦马海村

青海大柴旦马海村

青海大柴旦马海村

青海格尔木市昆仑经济开发区

青海格尔木市昆仑经济开发区

青海格尔木市昆仑经济开发区

青海格尔木市昆仑经济开发区

青海格尔木市大格勒乡

青海格尔木市大格勒乡

青海格尔木市大格勒乡

青海大柴旦马海村

青海都兰县诺木洪枸杞产业园区

青海都兰县诺木洪枸杞产业园区

青海都兰县诺木洪枸杞产业园区

青海都兰县诺木洪枸杞产业园区

青海都兰县宗加镇

青海都兰县宗加镇

青海都兰县宗加镇

青海都兰县宗加镇

0.974

0.952

0.806

0.942

0.916

0.903

0.931

0.934

0.978

0.896

0.909

0.956

0.947

0.945

0.907

0.967

0.869

0.840

0.944

0.912

0.935

0.923

0.941

0.914

0.945

0.942

0.875

0.936

0.945

0.836

0.902

0.924

0.793

0.944

0.946

0.939

0.915

0.918

0.927

0.921

4.21

4.28

7.66

3.83

2.42

2.68

1.91

2.19

4.62

2.86

4.49

4.99

4.90

6.14

6.51

4.41

4.85

5.14

3.64

6.12

4.23

6.90

4.00

3.42

2.81

3.80

2.31

3.18

3.09

3.57

2.97

5.28

6.16

7.97

4.10

2.04

2.24

3.91

3.03

3.39

41

42

43

44

45

46

47

48

49

50

51

52

53

54

55

56

57

58

59

60

61

62

63

64

65

66

67

68

69

70

71

72

73

74

75

76

77

78

79

80

青海都兰县宗加镇

青海都兰县宗加镇

青海都兰县宗加镇

青海都兰县宗加镇

青海都兰县宗加镇

青海都兰县巴隆乡

青海都兰县巴隆乡

青海都兰县巴隆乡

青海都兰县香日德镇

青海都兰县诺木洪农场中心街

青海都兰县诺木洪农场工副业大队烘干厂

青海都兰县诺木洪农场中心街

青海都兰县诺木洪农场中心街

青海都兰县诺木洪农场中心街

青海都兰县诺木洪农场中心街

青海都兰县诺木洪农场中心街

青海都兰县诺木洪农场

青海都兰县宗加镇诺木洪农场派出所旁

青海都兰县诺木洪农场工副业大队

青海都兰县察苏镇西沙滩村

青海都兰县诺木洪商店

甘肃张掖市临泽县鸭暖镇

甘肃玉门市下西号乡塔尔湾村

甘肃中宁县恩和镇红梧山村

甘肃白银市靖远县五合镇

甘肃酒泉市瓜州县三道沟镇

内蒙古巴彦淖尔市乌拉特前旗先锋镇

新疆精河县托里乡 2 大队

新疆精河县北地中村 2 队

新疆精河县城关村 2 队

新疆精河县托里乡 2 大队

新疆精河县托里乡 2 大队

新疆精河县托里乡 3 大队

新疆精河县北地东村

新疆精河县皇宫村

新疆精河县东风队

内蒙古巴彦淖尔市杭锦后旗陕坝镇

内蒙古巴彦淖尔市杭锦后旗沙海镇

内蒙古巴彦淖尔市杭锦后旗沙海镇

内蒙古巴彦淖尔市乌拉特前旗先锋镇

0.918

0.914

0.938

0.936

0.887

0.908

0.946

0.878

0.950

0.915

0.899

0.897

0.945

0.951

0.822

0.922

0.932

0.955

0.954

0.962

0.946

0.961

0.951

0.951

0.952

0.882

0.898

0.935

0.937

0.873

0.946

0.921

0.875

0.895

0.949

0.967

0.903

0.961

0.884

0.968

2.95

3.40

7.13

3.72

2.49

8.11

8.55

4.80

6.58

2.67

1.99

2.59

3.11

1.76

2.98

2.04

3.70

6.51

3.92

3.31

6.04

2.87

2.97

4.19

5.32

5.67

4.94

3.67

3.24

3.42

3.03

4.25

4.06

3.36

3.54

4.55

4.03

5.02

5.78

6.09

No. 产地 相似度
多糖质量

分数/%
No. 产地 相似度

多糖质量

分数/%
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81

82

83

84

85

86

87

88

89

内蒙古巴彦淖尔市杭锦后旗沙海镇

内蒙古巴彦淖尔市杭锦后旗沙海镇

内蒙古巴彦淖尔市乌拉特前旗先锋镇

内蒙古土默特左旗察素齐镇站南街

内蒙古土默特左旗察素齐镇站南街

内蒙古土默特左旗察素齐镇站南街

内蒙古土默特左旗察素齐镇站南街

宁夏中卫市中宁县红梧山大地生态基地

宁夏中卫市中宁县舟塔乡康滩村

0.921

0.875

0.895

0.949

0.967

0.903

0.961

0.884

0.968

4.25

4.06

3.36

3.54

4.55

4.03

5.02

5.78

6.09

90

91

92

93

94

95

96

97

宁夏固原市原州区三营镇鸦儿沟

宁夏银川市贺兰县农垦暖泉农场

宁夏银川市西夏区农垦南梁农场

宁夏银川市西夏区芦花台园林场

宁夏石嘴山市平罗县农垦沙湖农场

宁夏吴忠市同心县下马关镇

宁夏吴忠市巴浪湖农场

宁夏吴忠市红寺堡区

0.954

0.880

0.893

0.959

0.968

0.945

0.961

0.888

5.33

2.05

4.28

5.19

2.08

3.49

4.99

4.70

续表 1

No. 产地 相似度
多糖质量

分数/%
No. 产地 相似度

多糖质量

分数/%

2 方法与结果

2.1 1H-NMR 检测

2.1.1 样品制备 精密称取液氮研磨后的样品粉

末 500 mg 置于 10 mL 离心管中，分别加入水和甲醇

3 mL，加盖涡漩混匀 1 min，超声提取 25 min（功率

250 W，频率 50 kHz），于转速 3 500 r∙min-1室温离心

25 min（离心半径 12.5 cm），转移上清液至 25 mL 锥

形种子瓶中，用旋转蒸发仪减压浓缩至干。用氘代

甲醇 400 μL 与缓冲重水（将 NaH2PO4 溶于重水中，

以 氘 代 氢 氧 化 钠 溶 液 调 节 pH 至 6.0，并 含 0.1%

TSP）400 μL 复溶，溶解液转移至 1.5 mL 离心管中，

于 转 速 13 000 r ∙ min-1 离 心 10 min（ 离 心 半 径

8.5 cm），移取上清液 600 μL 于核磁管中，待测。

2.1.2 对照品溶液的制备 分别称取亮氨酸、异亮

氨酸、缬氨酸等对照品约 5 mg，溶解于 600 μL 的缓

冲重水中，转移至核磁管中，待测。

2.1.3 检测条件 样品 25 ℃于核磁共振仪上测定，

扫描数设定 64 次，谱宽 12 345.679 Hz，脉冲间隔 D1

为 1 s，延迟时间 5.0 s，相调节、基线调节及峰校正均

为手动。采用 noesyppr1d 序列，压制水峰，用氘代甲

醇进行锁场，内标为 TSP。

2.2 数 据 分 析 1H-NMR 图 谱 采 用 MestReNova

（version 9.0.1）进行处理。以 δ 0.01 积分段对化学位

移区间 δ 0.80~9.60 进行积分，其中 δ 4.70~5.10（残

余水峰）和 δ 3.35~3.38（残余甲醇峰）不进行积分。

积分数据进行归一化后，采用 SIMCA-P 14.0 软件进

行主成分分析（PCA）和偏最小二乘法 -判别分析

（PLS-DA）。对 1H-NMR 图谱中信号未完全重叠的

物质通过积分面积进行单变量分析，将积分后的数

据导入 GraphPad Prism 6.01 软件中作柱状图，并在

SPSS 21.0 软件中进行单因素方差分析，P<0.05 表示

有显著性差异。

采用相关系数法计算各样本相似度，以青海产

区枸杞子 1H-NMR 图谱生成的平均图谱作为对照图

谱，各积分段所对应的相对峰面积记为 xi，其余产区

样本相应积分段的相对峰面积记为 yi（x 和 y 总数相

同），计算相似度（R）。代谢物相对含量的变异系数

采用 3 种不同的方法计算，变异系数 1 等于四分位

数间距（QR= P75-P25）除以中位数（M），P25为把某一

代谢物在所有样品中的含量由小到大排列，第 1 个

1/4 区间的末端，即下四分位数的位置，P75为第 3 个

1/4 区间的末端，即上四分位数的位置；变异系数 2

等于极差（R 极差 = Xmax-Xmin）除以 M，Xmax 为某一代谢

物在所有样品中含量的最大值，Xmin 为某一代谢物

在所有样品中含量的最小值；变异系数 3=标准偏

差/平均值［11-13］，其数值的大小可以反映某一代谢物

在不同地区枸杞子中的含量变化范围。

R =
∑
i = 1

8 381
( xi - x̄ ) ( yi - ȳ )

∑
i = 1

8 381 ( xi - x̄ )2 × ∑
i = 1

8 381 ( yi - ȳ )2
（0≤R≤1）

2.3 1H-NMR 图谱的指认 枸杞子 50% 甲醇提取

物的 1H-NMR 图谱大致可以分为 3 个区域，δ 1.0~3.0

为氨基酸和有机酸区，δ 3.0~5.5 为部分氨基酸和大

部分糖的区域，δ 5.5~9.5 为芳香区。通过分析化学

位移、耦合常数、峰型等信息，结合对照品，人类代

谢 组 数 据 库（HMDB）和 生 物 核 磁 共 振 数 据 库

（BMRB），并参照文献［14］，共检测到枸杞子样本中

32 个化合物，包括氨基酸 12 个、有机酸 5 个、糖类 7

个、其他类 8 个。从图谱分析情况来看，枸杞子中信

号最高的化合物为葡萄糖，其化学位移包括 δ 5.21

（d，J=3.6 Hz），δ 4.60（d，J=8.4 Hz）等；此外，糖区鉴

定的化合物还包括了蔗糖、棉子糖、甘露糖及 2 个未

鉴定的糖类（δ 5.22，δ 4.66）。详见表 2 和图 1。
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2.4 多元统计分析 枸杞子 1H-NMR 图谱中含有

大量的化学指纹信息，由于样本数较多，直观比较

难以准确揭示样本之间的化学差异，故借助多元统

计分析手段对青海产区与其他产区的枸杞子进行

比较。对 97 份样本的 1H-NMR 图谱进行 PCA 处理，

由主成分 1（PC1：17.7%）和主成分 2（PC2：14.7%）构
成的散点图可知，除个别离群样本外，5 个不同产区

的枸杞子样本分布较为集中，产区之间无明显分离

趋势，见图 2（A），说明不同产区枸杞子样本之间的

化学差异较小。有监督的 PLS-DA 处理结果同样显

示，青海产区枸杞子与其余 4 个产区的样本没有明

显分离趋势，见图 2（B）。
宁夏是我国传统而且道地的枸杞子主产区，而

青海为新兴产区，目前产量较大。故选择宁夏产区

枸杞子为参照，进一步采用多元统计分析方法比较

表 2 枸杞子中主要代谢物的 1H-NMR信号归属

Table 2 1H-NMR signal attribution of main metabolites in Lycii Fructus

化合

物

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

名称

脂类物质

亮氨酸 1）

异亮氨酸 1）

缬氨酸 1）

乙基-β-D-吡喃葡萄糖苷

propane-1,1,2-triol

苏氨酸 1）

3-amino-propane-1,1,2-triol

丙氨酸 1）

精氨酸 1）

脯氨酸 1）

琥珀酸 1）

谷氨酰胺 1）

柠檬酸 1）

天冬氨酸 1）

天冬酰胺 1）

δH

0.89（m），1.28（m）
0.96（d，J=6.6 Hz），0.97（d，J=6.6 Hz）
0.94（t，J=7.2 Hz）
1.01（d，J=6.9 Hz），1.06（d，J=6.9 Hz）
1.24（t，J=7.2 Hz）
1.28（d，J=6.0 Hz）
1.34（d，J=6.6 Hz），4.28（m）
1.38（d，J=6.6 Hz），1.07（dd，J=2.4，7.2 Hz）
1.49（d，J=7.2 Hz）
1.66（m），1.73（m），1.92（m）
2.01（m），2.08（m），2.34（m）
2.50（s）
2.15（m)，2.45（m）
2.61（d，J=13.8 Hz），2.75（d，J=13.8 Hz）
2.86（dd，J=7.8，17.4 Hz）
2.92（dd，J=7.8，17.4 Hz），3.02（dd，J=3.6，16.8 Hz）

化合

物

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

名称

甜菜碱 1）

6-磷酸葡萄糖酸

β-葡萄糖 1）

α-葡萄糖 1）

甘露糖 1）

蔗糖 1）

棉子糖 1）

酪氨酸 1）

尿嘧啶核苷 1）

肉桂酸 1）

富马酸 1）

苯丙氨酸 1）

甲酸 1）

葫芦巴碱 1）

未知物-1

未知物-2

δH

3.28（s）
4.15（d，J=7.8 Hz）
4.60（d，J=8.4 Hz）
5.21（d，J=3.6 Hz）
5.16（d，J=1.2 Hz）
5.40（d，J=3.6 Hz），4.15（d，J=7.8 Hz）
5.42（d，J=3.6 Hz），5.06（d，J=3.6 Hz）
6.92（d，J=8.4 Hz），7.06（d，J=8.4 Hz）
5.91（d，J=4.8 Hz），5.89（d，J=7.8 Hz）
6.46（d，J=14.4 Hz）
6.56（s）
7.33（m），7.42（m），7.47（m）
8.47（s）
9.16（s），8.88（d，J=7.8 Hz），4.47（s）
4.66（d，J=7.8 Hz）
5.22（d，J=3.6 Hz）

注：1）与对照品图谱对比指认的化合物。s.单峰；d.双重峰；t.三重峰；m.多重峰；dd.双二重峰。

图中×后面表示放大倍数

图 1 枸杞子的典型 1H-NMR

Fig. 1 Typical 1H-NMR spectrum of Lycii Fructus

图 2 不同产区枸杞子 1H-NMR 图谱的 PCA 散点（A）及 PLS-DA 散

点（B）
Fig. 2 PCA scatter plot (A) and PLS-DA scatter plot (B) of

1H-NMR spectra of Lycii Fructus from five producing areas
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青海产区和宁夏产区枸杞子的化学差异。从图 3

（A）（PC1：19.7%，PC2：12.8%）及 图 3（B）（R2X=

0.343，R2Y=0.714，Q2=0.394，R2 表示模型的拟合程

度，Q2表示模型的预测程度）可知，二组枸杞子样本

明显重叠，无分离趋势。青海枸杞子种植区域广

泛，进一步采用多元统计分析方法比较青海省 6 个

不同地区枸杞子样本的化学差异，结果 PCA 处理

（PC1：21.9%，PC2：13.7%）显示，6 个不同地区的枸

杞子样本无分离趋势，说明青海省内 6 个不同地区

的枸杞子化学差异不明显，见图 4。

2.5 相似度分析 以收集到的青海所产 61 个枸杞

子样本生成的平均图谱作为对照图谱，计算每个样

本与对照图谱的相似度，见表 1。结果发现青海产

区枸杞子样本与对照图谱的相似度在 0.793~0.978，

有 48 个样本的相似度>0.9，8 个样本的相似度处于

0.85~0.9，4 个样本的相似度处于 0.8~0.85，仅有 33

号样本的相似度（0.793）最低；其他产区样本与对照

图谱的相似度均>0.85。说明青海产区枸杞子与其

他产区枸杞子的化学组成差异较小。

2.6 单变量分析 对表 2 指认的代谢物中信号未

重叠的 20 个化合物的相对质量分数进行单变量分

析，见图 5。从 1H-NMR 图谱来看，葡萄糖是枸杞子

中含量最高的化合物，不同产区枸杞子之间葡萄糖

含量差异不大，青海产区枸杞子葡萄糖略高，而宁

夏产区枸杞子葡萄糖含量略低。蔗糖在不同产区

枸杞子中的含量差异最大，宁夏产区枸杞子中蔗糖

含量最高，其次是青海，其他产区枸杞子中蔗糖含

量较低。与其他产区样本比较，青海所产枸杞子中

氨基酸类成分脯氨酸含量最高；而内蒙古产区枸杞

子中丙氨酸含量最低，酪氨酸、苯丙氨酸、天冬氨

酸、精氨酸、缬氨酸等其他氨基酸在不同产区枸杞

子样本中无明显差异。有机酸类成分中的 6-磷酸

葡萄糖酸在甘肃地区枸杞子中含量最高，柠檬酸在

各产区样本中无明显差异。此外，宁夏地区枸杞子

中葫芦巴碱含量最高，显著高于青海地区。其余代

谢物在不同产区枸杞子中的含量基本一致。虽然

多元统计分析结果显示不同产区枸杞子差异较小，

但单变量分析结果可以看出不同产区的枸杞子在

部分化学成分含量上存在一定差异。

为了进一步量化同一成分在不同产区枸杞子

中的含量分布差异，引入变异系数来定量描述不同

化学成分的含量波动范围。3 个变异系数各自排名

前十成分的重叠关系见图 6；各成分变异系数见表

3。结果发现蔗糖、甲酸、棉子糖、苏氨酸以及缬氨

酸为 3 种方法共同发现的在样本间变异相对较大的

5 个成分。

2.7 枸杞多糖含量测定 由于多糖是枸杞子中最

重要的活性成分，但 1H-NMR 图谱仅能反映小分子

化合物信息 ，因此 ，对 97 份枸杞子样本按 GB/T

18672-2014 附录 A 方法进行多糖含量测定，见表 1。

计算青海、宁夏、甘肃、新疆、内蒙古产区样本中枸

杞多糖平均质量分数分别为 4.20%，4.40%，6.08%，

4.36%，3.78%，相互之间无显著性差异，说明从多糖

含量来看，青海产区枸杞子与其他产区的质量差异

不大。多糖与小分子物质均是枸杞子在生长过程

中生物合成的产物，采用软件 MetaboAnalyst 4.0 和

图 4 青海产区枸杞子 1H-NMR图谱的 PCA散点

Fig. 4 PCA scatter plot of 1H-NMR spectra of Lycii Fructus from

Qinghai

图 3 青海与宁夏产区枸杞子 1H-NMR 图谱的 PCA 散点（A）及
PLS-DA散点（B）
Fig. 3 PCA scatter plot (A) and PLS-DA scatter plot (B) of

1H-NMR spectra of Lycii Fructus from Qinghai and Ningxia
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SPSS 21.0 对枸杞多糖含量测定结果与 1H-NMR 图

谱中信号未完全重叠的物质积分面积进行 Pearson

相关性分析，见图 7。结果发现枸杞多糖与各代谢

物的相关系数在-0.2~0.4，说明枸杞多糖与这些小

分子化合物生物合成的相关性较低。

3 讨论

本研究采用 1H-NMR 代谢组学技术对青海产区

的 61 个枸杞子样本与 36 个其他产区样本的化学差

异进行比较，从 1H-NMR 所反映的化学信息来看，青

海产区枸杞子与其他产区枸杞子化学差异不大，并

且青海省不同地区的枸杞子差异也较小。相似度

分析结果表明，大多数样本的相似度>0.85；化合物

的单变量分析结果显示，除了个别代谢物，如蔗糖、

QH.青海；GS.甘肃；XJ.新疆；NM.内蒙古；NX.宁夏；与青海产区相比 1）P<0.05，2）P<0.01

图 5 部分代谢物在不同产区枸杞子中的相对峰面积

Fig. 5 Relative peak areas of some metabolites in Lycii Fructus from five provinces

图中重叠部分数字代表重叠的成分个数

图 6 不同变异系数结果中排名前十位的代谢物的重叠关系韦恩

分析

Fig. 6 Venn diagram of overlap metabolites in top ten of three

variation coefficient results
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葡萄糖、脯氨酸等在 5 个产区枸杞子中存在差异外，

其余代谢物在样本中的含量分布基本一致。已有

研究表明，植物体内的脯氨酸、可溶性糖（蔗糖、葡

萄糖）等物质有抵御盐碱、低温胁迫环境的生理作

用［15］，5 个产区枸杞子中以上 3 种物质存在差异可能

与不同省区的土壤盐碱度、环境温度不同有关。多

糖是枸杞子的重要活性成分，但青海产区枸杞子与

其他产区的多糖含量无显著性差异。因此，综合本

研究结果来看，青海产区枸杞子与其他产区枸杞子

的化学差异不大。

目前，2015 年版《中国药典》中枸杞子的质量评

价指标为枸杞多糖和甜菜碱。与已有研究中单独

测定枸杞多糖［16］、甜菜碱［17］、酚酸类［18］等成分的含

量不同，本研究建立的枸杞子 1H-NMR 图谱可以同

时反映枸杞子中大量初级代谢产物的信息（氨基

酸、有机酸和糖类等），是现有枸杞子质量评价的有

力补充。初级代谢产物的差异反映了枸杞子在不

同生长环境下植物生理状态的差异，这些差异不仅

与枸杞子的口感品质相关，而且可能会对枸杞子的

功效产生一定影响，这类成分对于枸杞子的功效贡

献尚需深入研究。此外，在代谢组学研究中，多种

技术手段联合应用有助于全面阐释样本的化学信

息。枸杞子化学成分复杂，但本研究所揭示的枸杞

子代谢物种类和数量有限，1H-NMR 图谱中未能反

映的物质是否存在差异，还有待通过其他手段进一

步分析。后期本课题组还将采用液质联用等其他

技术对枸杞子进行深入研究，以期全面揭示不同产

地枸杞子中次级代谢物的化学差异，为枸杞子的质

量控制及其种植产区的选址提供依据。
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表 3 部分代谢物相对质量分数在 97份枸杞子样本中的变异系数

Table 3 Variation coefficients of relative contents of 20

metabolites in 97 Lycii Fructus samples calculated by three

different methods

代谢物

葫芦巴碱

甲酸
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蔗糖

α-葡萄糖
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化合物编号同表 2

图 7 枸杞多糖质量分数与 1H-NMR 代谢物之间的 Pearson 相关性

分析

Fig. 7 Pearson correlation analysis between polysaccharide

content of Lycii Fructus and metabolites from 1H-NMR spectra
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