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羚羊感冒片作为临床常用中成药，具有清热解表的

功效，用于治疗流行性感冒，症见发热恶风、头痛头晕、

咳嗽、胸闷、咽喉肿痛[1]；处方由羚羊角、金银花、连翘、荆

芥等中药组合而成[2]。结合生产工艺，荆芥、连翘挥发油

以及薄荷素油为该制剂发挥药效的主要成分，而2015年

版《中国药典》（一部）未对处方中的挥发油进行质量控

制。笔者参考相关文献[3-8]，建立了羚羊感冒片挥发油的

气相色谱（GC）指纹图谱，可用于羚羊感冒片的质量控

制和评价。

1 材料
1.1 仪器

7890A 型 GC 仪，包括氢火焰离子化检测器（美国

Agilent公司）；CP225D型电子分析天平（德国Satorius公

司）。

1.2 药品与试剂

羚羊感冒片[委托山东宏济堂制药集团有限公司代

加工，批号：ZZY001～ZZY010（S1～S10），规格：0.32

g/片]；薄荷酮对照品（批号：111705-201105）、柠檬烯对

照品（批号：100470-201302）、胡薄荷酮对照品（批号：

111706-201205）、薄荷脑对照品（批号：110728-200506）

均购自中国食品药品检定研究院，α-蒎烯对照品（批号：

80605）、乙酸薄荷酯对照品（批号：45987）、β-蒎烯对照

品（批号：80609）均购自美国Sigma公司，以上对照品纯

度均＞98.0％；乙酸乙酯为色谱纯，其余试剂均为分析

纯，水为去离子水。

1.3 药材及挥发油

羚羊角、牛蒡子、淡豆豉、金银花、荆芥、连翘、淡竹

叶、桔梗、甘草药材和薄荷素油均由北京同仁堂科技股

份有限公司提供，经山东中医药大学周凤勤教授鉴定均

为真品。

2 方法与结果
2.1 色谱条件

毛细管柱：DB-5 ms 毛细管柱（30 m×250 mm，0.10

µm）；检测器：氢火焰离子化检测器；进样口温度：

240 ℃；检测器温度：250 ℃；升温程序：初始温度50 ℃，
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摘 要 目的：建立羚羊感冒片的气相色谱（GC）指纹图谱。方法：毛细管柱为DB-5 ms毛细管柱，检测器为氢火焰离子化检测

器，进样口温度为240 ℃，检测器温度为250 ℃，程序升温，载气为氮气 ，流速为1.0 mL/min，进样量为1 μL，进样方式为分流进样，

分流比为20 ∶ 1。以薄荷酮为参照物，测定10批羚羊感冒片的GC图谱，采用《中药色谱指纹图谱相似度评价系统》（2012版）进行

共有峰指认和相似度评价。结果：10批羚羊感冒片的GC图谱有14个共有峰，相似度均＞0.98。经验证，10批样品GC图谱与对照

指纹图谱具有较好的一致性。结论：该研究所建指纹图谱可为羚羊感冒片的鉴别和质量评价提供参考。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To establish the GC fingerpriont for Lingyang ganmao tablets. METHODS：The determination was

performed on DB-5 ms capillary column. Flame ionization detector was adopted with temperature of 250 ℃（temperature program-

ming）. The temperature of injector was 240 ℃. Carrier gas was nitrogen with flow rate of 1.0 mL/min；the sample size was 1 μL

by split sampling with split ratio of 20 ∶ 1. Using peppermint ketone as reference，Similarity Evaluation Software for Chromatograph-

ic Fingerprint of Traditional Chinese Medicine（2012 edition）was used for the similarity analysis of 10 batches of Lingyang gan-

mao tablets. RESULTS：There were 14 common peaks in the batches of Lingyang ganmao tablets，similarity degrees were higher

than 0.98. It was proved that the GC profiles and control fingerprint of 10 batches of samples had good consistency. CONCLU-

SIONS：The established fingerprint can provide reference for the identification and quality evaluation of Lingyang ganmao tablets.
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保持 2 min，以 12 ℃/min 升温至 90 ℃，再以 6 ℃/min 升

温至 220 ℃；载气：氮气；流速：1.0 mL/min；进样量：1

μL；进样方式：分流进样；分流比：20 ∶1。
2.2 溶液的制备

2.2.1 混合对照品溶液 精密称取待测成分对照品各

适量，加乙酸乙酯制成α-蒎烯、β-蒎烯、柠檬烯、薄荷酮、

薄荷脑、胡薄荷酮、乙酸薄荷酯质量浓度分别为0.100 8、

0.117 3、0.189 4、0.219 3、0.514 2、0.299 8、0.173 6 mg/mL

的混合对照品溶液。

2.2.2 供试品溶液 取样品12片，研细，精密称定，置于

圆底烧瓶中，自挥发油提取器上端加入乙酸乙酯1 mL，

加热提取 4 h，分取乙酸乙酯液，用无水硫酸钠脱水后，

加乙酸乙酯稀释至2 mL，混匀，即得。

2.2.3 药材挥发油对照溶液 按羚羊感冒片比例取荆

芥、连翘各适量，按“2.2.2”项下供试品溶液制备方法制

成荆芥挥发油对照溶液、连翘挥发油对照溶液；薄荷素

油直接按处方量折算，制成相应质量浓度的对照溶液。

2.3 方法学考察

2.3.1 精密度试验 取“2.2.1”项下混合对照品溶液适

量，按“2.1”项下色谱条件连续进样测定 6次，以薄荷酮

的保留时间和峰面积为参照，记录各共有峰相对保留时

间和相对峰面积。结果，14个共有峰相对保留时间的

RSD＜0.01％，相对峰面积的 RSD＜1.2％（n＝6），表明

仪器精密度良好。

2.3.2 稳定性试验 取“2.2.2”项下供试品溶液（批号：

ZZY001）适量，分别于室温下放置 0、2、4、8、16、24 h时

按“2.1”项下色谱条件进样测定，以薄荷酮的保留时间和

峰面积为参照，记录各共有峰相对保留时间和相对峰面

积。结果，14个共有峰相对保留时间的 RSD＜0.02％，

相对峰面积的 RSD＜1.5％（n＝6），表明供试品溶液

室温放置 24 h 内基本稳定。

2.3.3 重复性试验 精密称取同一批样品（批号：

ZZY001）适量，按“2.2.2”项下方法制备供试品溶液，共6

份，再按“2.1”项下色谱条件进样测定，以薄荷酮的保留

时间和峰面积为参照，记录各共有峰相对保留时间和相

对峰面积。结果，14个共有峰相对保留时间的 RSD＜

0.02％，相对峰面积的 RSD＜1.8％（n＝6），表明本方法

重复性良好。

2.4 GC指纹图谱的生成、指认及相似度分析

2.4.1 GC 指纹图谱的生成 取 10批样品各适量，按

“2.2.2”项下方法制备供试品溶液，再按“2.1”项下色谱条

件进样测定，采用《中药色谱指纹图谱相似度评价系统》

（2012 版）对 10批样品的GC图谱进行分析，得GC指纹

图谱，详见图1、图2。

2.4.2 共有峰的归属和指认 分别取“2.2.1”项下混合

对照品溶液和“2.2.3”项下连翘挥发油对照溶液、荆芥挥

发油对照溶液、薄荷素油对照溶液适量，按“2.1”项下色

谱条件进样测定，通过比较色谱图并查找相关文献[3-12]，

对图2中主要色谱峰进行归属。结果显示，1、2、3、4、7、

8、9、10、11、12、13、14号色谱峰来源于薄荷素油；5、6、7、

12号色谱峰来源于荆芥挥发油；1、2、3、4、10号色谱峰来

源于连翘挥发油。共有峰中，2、3、4、5、7、10、12号色谱

峰分别被指认为α-蒎烯、β-蒎烯、柠檬烯、薄荷酮、薄荷

脑、胡薄荷酮、乙酸薄荷酯。经统计，上述7个色谱峰面

积之和约占共有峰总面积的85％以上。

2.4.3 相似度与各共有峰相关数据分析 采用《中药色

谱指纹图谱相似度评价系统》（2012版）对 10批样品的

图谱进行比较分析。结果，10批样品的GC图谱相似度

均＞0.98，详见表1；各共有峰的相对保留时间和相对峰

面积见表2、表3。

表1 10批样品相似度评价结果

Tab 1 Results of similarity evaluation of 10 batches of

samples

样品
S1

S2

S3

S4

S5

S6

S7

S8

S9

S10

对照

S1

1.000

0.977

0.993

0.993

0.982

0.993

0.954

0.966

0.998

0.966

0.984

S2

0.977

1.000

0.994

0.995

0.998

0.993

0.996

0.995

0.976

0.995

0.999

S3

0.993

0.994

1.000

0.998

0.994

0.997

0.982

0.984

0.992

0.984

0.996

S4

0.993

0.995

0.998

1.000

0.997

1.000

0.982

0.990

0.991

0.990

0.998

S5

0.982

0.998

0.994

0.997

1.000

0.997

0.991

0.996

0.980

0.996

1.000

S6

0.993

0.993

0.997

1.000

0.997

1.000

0.980

0.990

0.990

0.990

0.997

S7

0.954

0.996

0.982

0.982

0.991

0.980

1.000

0.993

0.953

0.993

0.992

S8

0.966

0.995

0.984

0.990

0.996

0.990

0.993

1.000

0.963

1.000

0.996

S9

0.998

0.976

0.992

0.991

0.980

0.990

0.953

0.963

1.000

0.963

0.982

S10

0.966

0.995

0.984

0.990

0.996

0.990

0.993

1.000

0.963

1.000

0.996

对照
0.984

0.999

0.996

0.998

1.000

0.997

0.992

0.996

0.982

0.996

1.000

2.5 部分市售样品相似度评价

本品种为我院承担的2014年国家评价性抽验品种，
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图1 10批样品GC叠加指纹图谱

Fig 1 GC overlay fingerprints chromatograms of 10

batches of samples
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图2 样品GC对照指纹图谱

Fig 2 GC fingerprint chromatograms of sample
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来自全国范围内17家企业的多批次样品。取17批样品

各适量，分别按“2.2.2”项下方法制备供试品溶液，再按

“2.1”项下色谱条件进样测定，记录峰面积，并与样品对

照指纹图谱比较，采用《中药色谱指纹图谱相似度评价

系统》（2012版）进行相似度分析，结果见表 4。结果，不

同企业产品相似度测定结果差异较大，多数企业产品结

果较好，部分企业产品相似度结果较低。

表4 部分市售样品的相似度评价结果

Tab 4 Results of similarity evalualition of part of the

commercially available samples

样品
A

B

C

D

相似度
0.984

0.867

0.946

0.642

样品
E

F

G

H

相似度
0.814

0.432

0.567

0.237

样品
I

J

K

L

相似度
0.965

0.754

0.884

0.612

样品
M

N

O

P

相似度
0.962

0.946

0.832

0.935

样品
Q

相似度
0.867

3 讨论
挥发性成分的提取方式一般包括挥发油提取法和

脂溶性溶剂直接提取法，本品为片剂，辅料较多，若采用

脂溶性溶剂如乙酸乙酯等直接提取，提取效果较差，故

选择用挥发油提取法对待测成分进行提取，而且该方法

取样量较大，可以达到富集待测成分的目的。笔者曾考

察过乙酸乙酯、环己烷、正己烷、石油醚等溶剂，结果提

取效果相当，故选择以毒性较低的乙酸乙酯作为溶剂。

由于待测成分较多，且包括部分未知成分，笔者曾经尝

试过不同极性的色谱柱进行试验，结果以DB-5 ms毛细

管柱的色谱结果最为理想。

本研究中，不同企业样品相似度的测定结果差异很

大，其原因可能是在投料和工艺制备过程中存在问

题，或是药材来源不同所致。本品中挥发油未进行包

合 [9-11]，直接喷入，可能导致损失较大，而且挥发油易受

外界温度的影响，这两方面的原因可能导致样品中挥发

性成分含量较低。另外，处方中的连翘药材存在青翘与

老翘的区别，两者挥发油差异也较大[12]。

本试验建立的指纹图谱可从整体上对羚羊感冒片

中的挥发油进行控制，14个特征峰基本可以定性反映出

荆芥、连翘、薄荷素油的投料情况，可为羚羊感冒片的质

量控制提供依据。
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表2 10批样品GC图谱共有峰的相对保留时间

Tab 2 Relative retention time of the common peaks of

10 batches of samples in GC chromatograms

峰号
1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

S1

0.415 2

0.427 5

0.482 9

0.495 6

0.584 9

0.650 2

1.000 0

1.040 1

1.064 2

1.105 5

1.163 5

1.298 9

1.340 4

1.430 4

S2

0.415 1

0.427 1

0.482 4

0.495 9

0.584 4

0.650 6

1.000 0

1.040 0

1.064 1

1.105 1

1.163 1

1.298 6

1.340 7

1.430 1

S3

0.415 3

0.427 2

0.482 6

0.495 8

0.584 5

0.650 4

1.000 0

1.040 5

1.064 6

1.105 2

1.163 6

1.298 7

1.340 2

1.430 2

S4

0.415 2

0.427 4

0.482 8

0.495 7

0.584 6

0.650 1

1.000 0

1.040 7

1.064 7

1.105 4

1.163 8

1.2988

1.340 1

1.430 6

S5

0.415 4

0.427 6

0.482 7

0.495 3

0.584 3

0.650 3

1.000 0

1.040 4

1.064 4

1.105 8

1.163 0

1.298 4

1.340 3

1.430 5

S6

0.415 5

0.427 5

0.482 4

0.495 2

0.584 7

0.650 5

1.000 0

1.040 8

1.064 5

1.105 9

1.163 7

1.298 5

1.340 6

1.430 2

S7

0.415 1

0.427 8

0.482 5

0.495 4

0.584 8

0.650 4

1.000 0

1.040 4

1.064 6

1.105 2

1.163 6

1.298 2

1.340 5

1.430 3

S8

0.415 2

0.427 9

0.482 3

0.495 1

0.584 5

0.650 2

1.000 0

1.040 6

1.064 4

1.105 6

1.163 1

1.298 4

1.340 1

1.430 4

S9

0.415 6

0.427 4

0.482 5

0.495 1

0.584 6

0.650 4

1.000 0

1.040 3

1.064 3

1.105 7

1.163 4

1.298 7

1.340 2

1.430 1

S10

0.415 3

0.427 3

0.482 6

0.495 4

0.584 4

0.650 2

1.000 0

1.040 5

1.064 6

1.105 5

1.163 5

1.298 5

1.340 8

1.430 0

表3 10批样品GC图谱共有峰的相对峰面积

Tab 3 Relative peak areas of the common peaks of 10

batches of samples in GC chromatograms

峰号
1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

S1

0.122 5

1.091 4

0.716 8

2.831 3

0.552 7

0.079 2

1.000 0

0.339 9

0.130 7

1.504 3

0.075 2

0.244 8

0.070 4

0.104 2

S2

0.252 5

2.050 0

1.540 3

5.907 5

0.743 7

0.198 9

1.000 0

0.372 2

0.155 0

1.946 5

0.104 9

0.774 7

0.069 1

0.162 0

S3

0.173 6

1.435 4

1.018 6

4.000 4

0.633 9

0.140 1

1.000 0

0.346 1

0.129 6

1.743 0

0.074 9

0.577 2

0.065 0

0.139 2

S4

0.175 1

1.513 4

1.082 3

4.147 1

0.662 3

0.121 3

1.000 0

0.375 6

0.148 5

1.688 7

0.090 7

0.309 0

0.078 7

0.120 6

S5

0.315 6

2.404 0

1.697 8

6.582 5

0.792 3

0.200 7

1.000 0

0.338 9

0.138 3

1.757 0

0.083 8

0.286 6

0.072 0

0.113 1

S6

0.204 2

1.966 0

1.489 8

5.364 6

0.718 6

0.122 9

1.000 0

0.389 8

0.164 6

1.871 3

0.118 5

0.423 6

0.089 4

0.127 1

S7

0.165 7

1.407 2

0.991 9

3.769 7

0.583 9

0.099 9

1.000 0

0.341 6

0.128 1

1.498 9

0.079 3

0.235 0

0.068 5

0.103 2

S8

0.079 8

0.781 6

0.440 7

1.883 9

0.521 6

0.058 2

1.000 0

0.335 4

0.131 9

1.486 6

0.070 5

0.247 7

0.068 8

0.105 5

S9

0.359 5

2.811 3

2.225 5

8.284 7

0.820 2

0.288 5

1.000 0

0.357 3

0.143 2

2.062 8

0.104 4

1.342 3

0.048 0

0.202 6

S10

0.150 5

1.153 8

0.760 3

3.267 9

0.664 3

0.137 8

1.000 0

0.356 9

0.145 7

1.857 5

0.077 7

0.288 2

0.081 5

0.122 3

··3399




