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　　[摘要 ]　中药挥发油成分多为药效活性成分 ,且适合采用气相色谱 2质谱分析 ,但是其中色谱峰重叠现象非常常见 ,影响

了定性定量结果的准确性。利用化学计量学方法对气相色谱 2质谱数据中的重叠色谱峰进行解析 ,有助于对挥发油中结构相

似成分的分析 ,以提高中药材 (包括药对 )中挥发油成分分析的准确性。本文综述了国内外运用气相色谱 2质谱结合化学计量
学方法分析单味中药材和药对中挥发油成分的研究进展 ,并介绍了其主要研究步骤和相关化学计量学方法。
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　　气相色谱 2质谱 ( GC2MS)是一种高效能、高选择

性、高灵敏度的分析方法 ,尤其适合于挥发性化合物

的分析。挥发油 ( volatile oils) ,又称精油 ,是中药中

具有广泛生物活性的一类重要成分 [ 1, 2 ]
,由于其具

有挥发性 ,沸点一般不超过 300 ℃,故适用于气相色

谱 2质谱分析。
中药挥发油中所含成分一般较复杂 ,常常由

数十种到上百种成分组成。其中 ,有些成分结构

类似、性质相近 ,故色谱保留时间亦非常接近 ,容

易产生色谱峰重叠现象 ,从而给挥发油成分的准

确定性、定量分析带来困难。化学计量学方法 ( ch2
emometric resolution method, CRM )可基于色谱 2光
谱二维数据 ,对重叠色谱峰进行解析 ,获得其中所

含成分的纯色谱和纯质谱 ,从而提高复杂体系分

析的准确性 [ 3, 4 ]。目前 ,将 GC2MS和化学计量学

方法相结合 ,已成功用于不少中药 (包括药对 )中

挥发油成分的分析 ,结果显示 ,该方法对挥发油成

分分析优势明显。

1　基于色谱 2光谱二维数据的化学计量学方法简介

色谱 2光谱二维数据 ,是指 HPLC2MS、HPLC2
DAD、GC2M S等联用色谱仪器产生的矩阵型数据。

对色谱 2光谱二维数据进行解析的化学计量学方法
大致可分为迭代 ( iterative)和非迭代 ( non2iterative)

算法。迭代方法需首先选定一组关键光谱 ,如自

动窗口因子分析法 ( automatic w indow factor analy2
sis, AW FA ) [ 5 ]

,初等矩阵转换 ( elementary matrix

transformation) [ 6 ]
,迭代目标转换因子分析法 ( itera2

tive target transformation factor analysis, ITTFA ) [ 7 ]
,

交替最小二乘法 ( alternative least squares, ALS) [ 8 ]
,

正 交 投 影 法 ( orthogonal p rojection app roach,

OPA ) [ 9 ]等 ;非迭代法则采用渐进的方式 ,利用子

窗口的信息 ,可解决迭代算法中遇到的真值难以

收敛的问题 ,如直观推导式演进特征投影法 ( heu2
ristic evolving atent p rojection, HELP) [ 3, 4 ]

,渐进因子

分析法 ( evolving factor analysis, EFA ) [ 10 ]
,窗口因子

分析法 (w indow factor analysis,W FA ) [ 11 ]
,正交投影

分 辨 法 ( orthogonal p rojection reso lution,

OPR) [ 12, 13 ] ,子窗口因子分析法 ( sub2w indow factor

analysis, SFA ) [ 14 ] ,渐进窗口正交投影法 ( evolving

w indow orthogonal p ro jection, EWOP) [ 15 ]和独立组

分分析法 ( independent component analysis, ICA ) [ 16 ]

等。其中 , HELP已被成功用于多种中药 (药对 )挥

发油成分的分析。

2　GC2M S和化学计量学方法相结合分析中药挥

发油成分的主要步骤

2. 1　挥发油成分的提取 　一般可按 2005版中国

药典 (一部 )附录中挥发油测定的方法 ,即水蒸气

蒸馏法提取挥发油成分 ,常采用二甲苯 [ 17 ]、正己

烷 [ 18, 19 ]等作为提取溶剂。对于热不稳定和易氧化

物质 ,可采用超临界流体萃取 ( supercritical fluid

extraction, SFE)法 ,具有萃取效率高、分析时间短

等特点。例如 ,任淑清等 [ 20 ]采用 SFE法萃取紫苏

梗的挥发油成分 ,并与水蒸气蒸馏法的提取结果

比较 ,发现 SFE法萃取紫苏梗挥发油有利于正构

烷烃的提取 ,并可增加大分子物质的提取量。

2. 2　GC2MS色谱条件设定　在仪器、色谱柱等条件

固定的前提下 ,设定色谱条件时主要考虑的是程序升

温条件的调整 ,单阶和多阶程序升温是主要采取的两

种方式。在中药挥发油成分的分析中 ,单阶程序升

温 [ 21, 22 ]一般以 60 ℃为起始温度 , 280 ℃为终点温度 ,
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升温速率为 4 ℃ /m in;多阶程序升温 (一般为二阶 )适

合宽沸程的试样 [ 18～24 ]
,如以 40 ℃为起始温度 ,以 2～

3 ℃ /m in的升温速度升至 130 ℃,再以 10 ℃ /m in的

升温速度升至 240 ℃。

2. 3　化学计量学方法解析色谱重叠峰 　对于 GC2
MS产生的总离子流图中完全分离的色谱峰 ,可通过

检索仪器自带质谱库或相关文献 ,及利用标准物质

的保留时间信息 ,对其中的化合物进行结构确定。

对于未完全分离的色谱峰 ,直接检索质谱库往往得

不到明确结论 ,这时可采用化学计量学方法将其解

析成纯色谱和质谱峰 ,然后再进行定性定量分析。

一般来说 ,采用某一种化学计量学方法即可 ,但有时

为了得到更好结果 ,也可采用多种方法对不同情况

的重叠色谱峰进行解析 [ 9, 25 ]。例如 ,郭方遒等 [ 9 ]。

分析羌活挥发油中的色谱重叠峰 ,对于分离程度较

好的峰簇采用 EWOP法 ,而对于严重重叠的峰簇则

采用 OPA法 ,这样可以充分发挥不同解析方法的优

势 ,避免采用单一方法时可能面临的数据不收敛或

者结果不符合常规化学信息等情况 [ 9 ]。

3　具体应用

3. 1　单味中药材挥发油的分析　GC2MS与化学计

量学方法联用已成功用于多种中药挥发油成分分

析 ,如仙鹤草 [ 22 ]、羌活 [ 9, 26 ]、鱼腥草 [ 27 ]、丁香花 [ 28 ]、

玫瑰花 [ 29 ]、伊朗天竺葵 [ 30 ]、茵陈蒿 [ 31, 32 ]、肉桂

皮 [ 33, 34 ]、荆芥 [ 35 ]、防风 [ 36 ]等。对于大叶桉叶 [ 17 ]、杜

鹃 [ 18 ]、丁香 [ 37 ]等中药材 ,鉴定出的挥发油成分更可

达到挥发油总含量的 90%以上。

HELP法是比较成熟的色谱重叠峰解析方法 ,

也是在化学计量学方法辅助挥发油成分研究中被采

用最多的方法之一。例如 ,李雅文等 [ 22 ]用 GC2MS

分析仙鹤草中的挥发油 ,通过主成分分析法 (p rinci2
p le component Analysis, PCA )和固定尺寸移动窗口

因子分析法 ( fixed size moving window evolving factor

analysis, FSMW EFA)等对重叠色谱峰分别进行背景

扣除和秩分析 ,然后采用 HELP法将重叠的色谱峰

解析成纯色谱和质谱 ,并借助 N IST质谱库对解析得

出的纯质谱进行定性鉴别 ,最后运用总体积积分法

进行定量分析。该研究从仙鹤草挥发油中共分离出

56个色谱峰 ,并鉴定出其中的 50个组分 ,主要为醇

和单萜类化合物 ,其含量可达挥发油总含量的

90153%。再如 , Mehdi等 [ 30 ]首先采用简化 Borgen

法 ( simp lified borgen method, SBM )和 FSMW EFA等

手段研究伊朗天竺葵挥发油中重叠色谱峰所含的组

分数、零浓度区域和选择性区域情况 ,然后再采用

HELP对重叠色谱峰进行解析。通过上述化学计量

学方法的辅助 ,使得鉴定出的组分数由之前数据库

给出的 61种增加到 85种 ,并根据给出的结果 ,证实

伊朗天竺葵并不含 102表 2γ2桉油油醇成分。以上研
究均采用 HELP法成功解析了 GC2MS二维数据中

的重叠色谱峰 ,并使鉴定出的组分数显著增加。

HELP方法得以应用的前提之一是重叠色谱峰

中含有零浓度区域和选择性区域。因而 ,对于包含

峰 ( embedded peaks) ,即“大峰包小峰 ”的情况 ,

HELP尚无法获得满意的解析结果。因此 ,有些工

作采用其他化学计量学方法研究挥发油中的包含色

谱峰问题。例如 ,龚范等 [ 33, 34 ]采用迭代优化步骤

( iIterative op tim ization p rocedure, IOP)研究了肉桂皮

挥发油中的包含色谱峰 ,并结合 HELP、OPR、SFA等

方法对重叠色谱峰进行了解析 ,最终鉴定出 4个不

同产地的肉桂皮挥发油中的 60多种组分 ,占挥发油

含量的 92%以上 ,该结果也表明这些化学计量学方

法提高了定性定量分析的准确性。另外 ,在运用

HELP法进行解析时通常针对的是某一个样品 ,即

直接将其中的重叠色谱峰解析为纯色谱和纯质谱。

近年来 ,又发展了交互移动窗口因子分析法 ( alter2
native moving window factor analysis, AMW FA )等新

方法 ,可对多个样品中相应保留时间处的重叠色谱

峰同时进行解析 ,故特别适合于中药指纹图谱研究。

例如 ,易伦朝等 [ 21 ]采用 AMW FA法分析了 3种不同

植物来源的陈皮挥发油成分 ,并对 3种样品中处于

相应保留时间处的重叠色谱峰进行交互解析 ,对其

中包含的组分进行了定性鉴别 ;最终 ,共分辨出 138

个峰 ,鉴别出 78个峰 ,其中包括 44个三者均含有的

共有峰。Zeng等 [ 38 ]也运用 AMW FA法分析了铁线

莲中的 86种挥发性成分 ,占总挥发油含量的

9615% ,结果表明铁线莲的主要挥发性成分为 n2棕
榈酸和 ( Z, Z) 29, 122十二碳二烯酸。
3. 2　药对中挥发油的分析 　药对具有中药配伍的

基本特点 ,是从单味药到复方的桥梁。药对在煎煮

时发生了复杂的氧化、还原、缩合、水解等化学反应

和增溶作用等物理变化 ,使得某些在单味药中含量

较高的成分 ,在药对中的含量会减少甚至消失 ,而某

些成分在药对中的含量则可能增加。通过研究药

对 ,可为中药复方的配伍研究提供重要依据。目前 ,

GC2MS和化学计量学方法相结合 ,已成功应用于桃

仁 2红花 [ 19 ]、川芎 2羌活 [ 23 ]、麻黄 2羌活 [ 24 ]、川芎 2赤
芍 [ 39 ]、麻黄 2桂枝 [ 40 ]、桂枝 2羌活 [ 41 ]等药对的研究。

中药配伍为我国传统的用药方式 ,因而国外鲜

有针对药对中挥发油分析的报道 ;在已见报道的国

内文献中 ,所采用的化学计量学也主要是 HELP法。

例如 ,李国辉等 [ 24 ]用 GC2MS和 HELP方法研究了
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麻黄、羌活单味药材及麻黄 2羌活药对的挥发油成
分 ,发现在麻黄 2羌活药对的挥发油成分中 ,有 40种

来自羌活 , 13种来自麻黄 ;另外 ,还从麻黄 2羌活药
对的挥发油中发现了莰烯、32亚甲基 262( 12甲基乙
基 ) 2环己烯等 10种麻黄和羌活药材均不含有的新

化合物。由此可见 ,药对中的成分较单味药更复杂 ,

药对中各单味药之间在煎煮过程可能发生了物理变

化或其他反应 ,因而出现了新的化合物。

又如 ,李晓如等 [ 19 ]用 GC2MS和化学计量学方

法研究桃仁 2红花药对的挥发油成分 ,发现桃仁、红

花药材和桃仁 2红花药对的挥发油成分存在较大差
别 ,从中分别鉴定得到 27、52和 84个化合物 ,分别

占相应挥发油总含量的 89. 43%、94. 37%和

92106%。药对在煎煮时由于增溶作用 ,单味药中的

某些化学成分的溶出速率有所提高 ,如红花中的 2,

2, 52甲基 23, 42己二酮、n2十碳酸 ,桃仁中的 22戊基 2
呋喃 ,红花和桃仁均含有的 2, 32己二酮等在合煎时
溶出率有所提高 ,挥发油成分也有显著提高 ;同时 ,

煎煮后也可能出现一些新的活性成分 ,如在桃红 2红
花药对挥发油中发现了甲基丙烯酸酐、壬烷、3, 32二
甲基 2庚烷、乙基 2苯乙基醇、6, 10, 142三甲基 222十五
碳酮等桃仁、红外药材中均不含有的新化合物。

4　结语

中药挥发油组成复杂 ,其中的重叠色谱峰也已

成为实际工作中亟待解决的问题。由上可见 ,将

GC2MS手段和化学计量学方法相结合 ,已在中药挥

发油成分研究中获得了成功应用 ;通过这种新途径 ,

可以对中药 (药对 )中的重叠色谱峰进行解析 ,获得

其中包含组分的纯色谱和纯质谱的信息 ,从而可对

中药 (药对 )的挥发油成分进行准确鉴别和定量 ,并

有助于阐明药对中相关成分的变化规律。同时 ,在

化学计量学方法学研究方面 ,针对不同的色谱峰重

叠情况 ,也已逐渐发展了 HELP, AMW FA等化学计

量学方法 ,并在中药挥发油分析中取得了预期效果 ,

同时为中药现代化研究提供了一条新途径。
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结果发现对照品溶液与样品溶液先后进针得出腺

苷主峰保留时间有明显差异 ,而且理论板数有很

大差别 ,调节流动相配比使腺苷主峰保留时间延

长至 24 m in,发现样品与对照品腺苷主峰出峰时

间相差近 1 m in,这明显不合理 ,用加标溶液进针 ,

发现主峰变形不对称 ,说明主峰位置受到杂质干

扰 ,按本实验使用的色谱柱以甲醇作有机相无法

有效分离。改用乙腈作有机相 ,结果基线稳定 ,峰

形相对较好 ,主峰保留时间为 6. 5 m in,样品主成

分峰与杂质峰达到基线分离 ,理论板数按腺苷峰

计算为 4 800,与对照品的 5 000理论板数相近。

3. 2　取样量　采用 0. 5、1、2 g样品量做比较 ,加样

回收取半量 ,结果表明随着取样量增大 ,回收率越

低 ,这是因为软胶囊中的植物油与提取液乳化的造

成的影响。实验证明取样量不大于 0. 5 g,腺苷能完

全提取 ,回收效果让人满意。

3. 3　定量方法　按外标法计算 (批号 20090603)折

回收率后为 61. 75 mg/100 g,按标准曲线计算为

61166 mg/100 g,两种方法的 RAD为 0. 08% ,两者

无明显差异 ,因此采用外标法定量。
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