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摘　要：温度是影响云厚朴提取物稳定性的主要因素，本研究考察云厚朴提取物的热稳定性。

采用高效液相色谱法，测定云厚朴ＳＦＥＣＯ２（二氧化碳超临界流体萃取）工艺萃取物中的和厚朴酚、

厚朴酚在不同温度干燥时的含量变化并得出降解规律，干燥时降解为一级反应，在１００℃降解较

快。采用恒温加速实验，得出ＳＦＥＣＯ２ 萃取液中的和厚朴酚、厚朴酚室温２５℃贮存期分别为

１１２５．６ｈ和９７５．７ｈ。在制剂生产中，云厚朴ＳＦＥＣＯ２ 萃取物不宜长时间贮存，以减少有效成分损

失；由于热不稳定性，高温干燥会导致制剂质量不稳定，降低药效，应在较低温度下干燥。
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中国药典收录的厚朴药材是木兰科植物厚朴（犕犪犵狀狅犾犻犪狅犳犳犻犮犻狀犪犾犻狊Ｒｅｈｄ．ｅｔｗｉｌｓ．）或者凹叶厚朴

（犕犪犵狀狅犾犻犪狅犳犳犻犮犻狀犪犾犻狊Ｒｅｈｄ．ｅｔｗｉｌｓ．ｖａｒ．犫犻犾狅犫犪Ｒｅｈｄ．ｅｔｗｉｌｓ．）的干燥干皮、根皮及枝皮
［１］，临床多用于治疗

细菌感染、胃肠道疾病等，现代药理学研究表明厚朴活性成分具有抗炎［２３］、抗氧化［４５］、抗肿瘤［６８］、抗抑
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郁［９］、抗内毒素［１０］及神经保护［１１］等作用，厚朴药材将会有更加广泛的用途［１２］。厚朴是国家保护药材，但近

年来，由于资源紧缺，厚朴药材的采收期被大大提前，造成厚朴药材质量达不到要求。为解决厚朴药材资源

不足的问题，可以从地方习用药材中寻找替代品。云厚朴为木兰科植物滇缅厚朴（犕犪犵狀狅犾犻犪狉狅狊狋狉犪狋犪

Ｗ．Ｗ．Ｓｍｉｔｈ），主产于四川、云南西北部等地。云厚朴为地方习用药材，在当地常作为厚朴替代品使用，其

所含主要成分与正品中药厚朴相似，药效也相似。但有关云厚朴的研究报道不多，为了进一步开发利用云厚

朴药材，有必要对其进行系统研究。

不同于传统的醇提、水提，二氧化碳超临界流体萃取（ＳｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌＦｌｕｉｄＥｘｔｒａｃｔｉｏｎＣＯ２，ＳＦＥＣＯ２）技

术在中药有限成分提取中有明显优势：提取和分离几乎同步完成，整个提取过程是在较低温度下进行，对热

敏性、易氧化成分的影响小，保持了原药品质；并且提取效率高，提取时间短，有机溶剂残留少，提取物纯度

高［１３］。厚朴提取物用于多种复方药，如藿香正气水、保济丸等，在贮放、干燥等生产工序中，由于酚类物质的

热不稳定性，主要成分厚朴酚、和厚朴酚的氧化分解［１４］使生产出的药物制剂质量不稳定。笔者用化学动力

学方法研究了贮放、干燥时云厚朴ＳＦＥＣＯ２ 萃取液的含量变化和稳定性，为药物制剂质量标准的制定提供

动力学数据支撑。

１　仪器与试药

１．１　仪器

高效液相色谱仪（ＨＰＬＣ，Ａｇｉｌｅｎｔ１２００系列，美国）；二氧化碳超临界流体萃取装置（ＨＡ２２１５００６型，江

苏）；旋转蒸发仪（ＢＵＣＨＩＲ２００，瑞士）；电子天平（ＭｅｔｔｌｅｒＴｏｌｅｄｏＡＬ２０４，上海）；电热鼓风干燥箱

（ＤＨＧ９０５５Ａ，上海一恒科技）；数显恒温水浴锅（ＨＨ６，常州国华电器）。

１．２　试药

云厚朴药材在昆明菊花村药材市场采购，由云南中医学院杨树德教授鉴定为木兰科植物滇缅厚朴

（犕犪犵狀狅犾犻犪狉狅狊狋狉犪狋犪 Ｗ．Ｗ．Ｓｍｉｔｈ）的干燥干皮；和厚朴酚对照品（批号：１１０７３０２０１１１２，９９．８％）来源于中国

食品药品检定研究院，厚朴酚对照品（批号：１１０７２９２０１４１１）来源于中国药品生物制品检定所；甲醇（色谱纯，

Ｆｉｓｈｅｒ）；ＣＯ２ 气体（昆明氧气厂，食品级纯度≥９９．９％）；水为超纯水，其他试剂为分析纯。

２　方法与结果

２．１　含量测定

前期研究进行了高效液相色谱法含量测定的方法学考察，并得出回归方程，表明和厚朴酚与厚朴酚的峰

面积与含量呈良好线性关系［１５］。

２．２　犛犉犈犆犗２ 萃取液的制备

取云厚朴药材１５０ｇ粉碎过１０目筛，采用二氧化碳超临界流体萃取法制备ＳＦＥＣＯ２ 萃取液。萃取条

件：萃取压力３０ＭＰａ，萃取温度４５℃，分离压力７ＭＰａ，分离温度３５℃，ＣＯ２ 流量２０Ｌ／ｈ，８５％乙醇夹带剂

６００ｍＬ，萃取时间２．５ｈ
［１６］。

２．３　干燥工序的降解动力学

干燥箱温度分别设置为６０℃、７０℃、８０℃、９０℃、１００℃，锥形瓶精确称重，取云厚朴ＳＦＥＣＯ２ 萃取液

适量稀释后，精密移取１ｍＬ于锥形瓶中，挥干溶剂乙醇后，分别放入干燥箱中干燥，设置不同的干燥时间，干

燥后的样品冷却至室温后，精确称重并用甲醇溶解，转移至２５ｍＬ容量瓶中，甲醇定容，摇匀，过滤（滤头直径

０．４５μｍ），得供试品溶液。ＨＰＬＣ测定含量
［１７］。不同实验温度设置５个平行样。

分析实验结果，云厚朴ＳＦＥＣＯ２ 萃取液在实验的不同干燥温度，和厚朴酚及厚朴酚干燥时的降解动力

学均为一级反应，见表１、图１和表２、图２。由不同温度的动力学方程得出Ａｒｒｈｅｎｉｕｓ方程并计算出和厚朴

酚干燥工序的降解活化能为７９．６６ｋＪ／ｍｏｌ，厚朴酚干燥工序的降解活化能为７３．００ｋＪ／ｍｏｌ。

５５１第３期 魏泽英，等：云厚朴ＳＦＥＣＯ２ 萃取物中厚朴酚与和厚朴酚的热稳定性考察
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表１　和厚朴酚干燥工序回归方程及犃狉狉犺犲狀犻狌狊方程

犜犪犫犾犲１　犚犲犵狉犲狊狊犻狅狀犪狀犱犃狉狉犺犲狀犻狌狊犲狇狌犪狋犻狅狀狊犳狅狉犺狅狀狅犽犻狅犾犻狀狋犺犲犱狉狔犻狀犵狆狉狅犮犲狊狊

温度犜／Ｋ 回归方程 狉 犽／ｈ１ 狋１／２／ｈ

３３３ ｌｎ犮＝３．７５６１－０．０００６狋 －０．９５９２ ０．０００６ １１５４．４

３４３ ｌｎ犮＝３．７５２３－０．０００７狋 －０．９８５４ ０．０００７ ９９１．２

３５３ ｌｎ犮＝３．７５３８－０．００２０狋 －０．９９５２ ０．００２０ ３４５．６

３６３ ｌｎ犮＝３．７５８７－０．００５２狋 －０．９９３３ ０．００５２ １３４．４

３７３ ｌｎ犮＝３．７６１２－０．０１０６狋 －０．９９３５ ０．０１０６ ６４．８

Ａｒｒｈｅｎｉｕｓ方程：ｌｎ犽 ＝ －９５８１．０×１／犜 ＋２１．０４５，狉＝－０．９７８３

图１　和厚朴酚干燥工序犾狀犮狋图

犉犻犵．１　犇犲狆犲狀犱犲狀犮犲狅犳犮狅狀犮犲狀狋狉犪狋犻狅狀（犮）狅狀狋犻犿犲（狋）犳狅狉犺狅狀狅犽犻狅犾犻狀狋犺犲犱狉狔犻狀犵狆狉狅犮犲狊狊

表２　厚朴酚干燥工序回归方程及犃狉狉犺犲狀犻狌狊方程

犜犪犫犾犲２　犚犲犵狉犲狊狊犻狅狀犪狀犱犃狉狉犺犲狀犻狌狊犲狇狌犪狋犻狅狀狊犳狅狉犿犪犵狀狅犾狅犾犻狀狋犺犲犱狉狔犻狀犵狆狉狅犮犲狊狊

温度犜／Ｋ 回归方程 狉 犽／ｈ－１ 狋１／２／ｈ

３３３ ｌｎ犮＝３．３６４４－０．００１４狋 ０．９９６６ ０．００１４ ４９４．４

３４３ ｌｎ犮＝３．３５９３－０．００１５狋 －０．９７８２ ０．００１５ ４６３．２

３５３ ｌｎ犮＝３．３７３５－０．００４２狋 －０．９９１６ ０．００４２ １６５．６

３６３ ｌｎ犮＝３．３７２５－０．００９９狋 －０．９９６５ ０．００９９ ６９．６

３７３ ｌｎ犮＝３．３７６４－０．０１９０狋 －０．９９４１ ０．０１９０ ３６．０

Ａｒｒｈｅｎｉｕｓ方程：ｌｎ犽 ＝ －８７８０．５×１／犜 ＋１９．４８９，狉＝－０．９７４０
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图２　厚朴酚干燥工序犾狀犮狋图

犉犻犵．２　犇犲狆犲狀犱犲狀犮犲狅犳犮狅狀犮犲狀狋狉犪狋犻狅狀（犮）狅狀狋犻犿犲（狋）犳狅狉犿犪犵狀狅犾狅犾犻狀狋犺犲犱狉狔犻狀犵狆狉狅犮犲狊狊

２．４　初均速法预测云厚朴犛犉犈犆犗２ 萃取液的贮存期

精密量取稀释后ＳＦＥＣＯ２ 萃取液２ｍＬ，灌封于

安瓿中，按表３所示置于不同温度的水浴中加热不同

时间，取出后迅速冷却。制备供试品溶液，ＨＰＬＣ测

定含量。实验设置５个平行组。

表３　恒温加速实验

犜犪犫犾犲３　犐狊狅狋犺犲狉犿犪犾犪犮犮犲犾犲狉犪狋犻狅狀犲狓狆犲狉犻犿犲狀狋

温度犜／Ｋ３２３ ３２８ ３３３ ３３８ ３４３ ３４８ ３５３ ３５８ ３６３

时间狋／ｈ ９ ８ ７ ６ ５ ４ ３ ２ １

　　反应初均速法是恒温加速实验预测药物室温贮存期的常用方法。反应开始时单位时间内反应药物浓度

的变化即为反应初均数。实验研究表明：Ａｒｒｈｅｎｉｕｓ指数规律可用于处理温度对反应初均速的影响，将得到

的直线外推至室温（２９８Ｋ），可以求出药物分解１０％的时间，即该药物的室温贮存期 （τ０．９）
［１８］。

初均速狏０，犻＝
犮０－犮犻

狋犻
，式中犮０ 为起始浓度，犮犻 为狋犻 时间对应的浓度。以ｌｎ狏０－１／犜 进行线性回归：

１）对ＳＦＥＣＯ２ 萃取液中的和厚朴酚，得回归方程

ｌｎ狏０＝－１０２３６
１

犜
＋２９．８８９，（狉＝０．９９０３），

犈和厚朴酚＝８５．１ｋＪ／ｍｏｌ，

τ０．９＝１１２５．６ｈ。

２）对ＳＦＥＣＯ２ 萃取液中的厚朴酚，得回归方程

ｌｎ狏０＝－１００８８
１

犜
＋２８．１２１，（狉＝０．９９０１），

犈厚朴酚＝８３．９ｋＪ／ｍｏｌ，

τ０．９＝９７５．７ｈ。

３　小结与讨论

在室内常温下贮放，云厚朴二氧化碳超临界流体萃取液中的主要成分厚朴酚与和厚朴酚均有不同程度

的降解，２５℃下贮存期分别为９７５．７ｈ和１１２５．６ｈ，降解反应活化能分别为８３．９ｋＪ／ｍｏｌ和８５．１ｋＪ／ｍｏｌ，与

中药典型活化能文献值８３．６ｋＪ／ｍｏｌ相近。云厚朴ＳＦＥＣＯ２ 萃取物在不同温度干燥时，厚朴酚与和厚朴酚

的降解动力学符合一级反应方程；云厚朴ＳＦＥＣＯ２ 萃取物长时间高温干燥，会导致有效成分不同程度的降

解，在９０℃、１００℃干燥时，和厚朴酚的半衰期分别为１３４．４ｈ、６４．８ｈ，厚朴酚的半衰期分别为６９．６ｈ、３６．０ｈ。

云厚朴中的酚类属热敏性物质，高温是致其降解的主要原因。传统醇提法，需要在较高温度下长时间加

热，导致有效成分损失严重。ＳＦＥＣＯ２ 萃取法在较低温度下进行，且提取时间短，萃取物较醇提物厚朴总酚

７５１第３期 魏泽英，等：云厚朴ＳＦＥＣＯ２ 萃取物中厚朴酚与和厚朴酚的热稳定性考察
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含量高、质量好、纯度高，无有机溶剂残留，重金属及农药也很难萃取出来。但ＳＦＥＣＯ２ 萃取物不宜久贮，且

应在较低温度下干燥，以减少有效成分损失，确保制剂质量。厚朴酚与和厚朴酚含量是中国药典规定的厚朴

药材质量检测指标，除酚类物质外，云厚朴ＳＦＥＣＯ２ 萃取物中还含有多种挥发油，这些挥发油仍是云厚朴药

材的活性成分，有待进一步研究。
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