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物改善微循环，瘀血去除，耳窍得养，使耳鸣症状减
轻或消失。

综上所述，通窍活血方联合前列地尔注射液治
疗突发性耳聋能够提高听力，改善耳鸣症状，疗效
显著。
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云厚朴醇提物中厚朴酚与和厚朴酚降解动
力学研究
孙海林　 朱培芳　 李文军　 魏泽英

【摘要】　 目的　 研究云厚朴醇提物中厚朴酚、和厚朴酚在贮放、浓缩、干燥工序中的降解规律。
方法　 通过高效液相色谱法测定云厚朴醇提物中厚朴酚与和厚朴酚在不同贮放、浓缩、干燥条件下
的含量变化，得出降解规律。结果　 云厚朴醇提液在室内常温下贮放２０天，和厚朴酚、厚朴酚含量
基本不变；云厚朴醇提液在６０℃浓缩和干燥，厚朴酚及和厚朴酚的降解动力学符合零级反应，在
１００℃降解较快。结论　 云厚朴醇提液在室温下贮放２０天基本稳定，但是不能长时间在高温条件下
浓缩、干燥，以免有效成分损失，在１００℃干燥时降解较快，制剂生产中应避免醇提液长时间高温干
燥、浓缩。

【关键词】　 云厚朴；　 厚朴酚；　 和厚朴酚；　 动力学；　 高效液相色谱
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　 　 中药厚朴为木兰科植物厚朴Ｍａｇｎｏｌｉａ ｏｆｆｉｃｉｎａｌｉｓ
Ｒｅｈｄ． ｅｔ ｗｉｌｓ．或凹叶厚朴Ｍａｇｎｏｌｉａ ｏｆｆｉｃｉｎａｌｉｓ Ｒｅｈｄ．
ｅｔ ｗｉｌｓ． ｖａｒ． ｂｉｌｏｂａ Ｒｅｈｄ． ｅｔ ｗｉｌｓ．的干燥干皮、根皮
及枝皮，有燥湿消痰、下气除满［１］等功效，现代药理
学研究表明厚朴活性成分具有抗菌、抗病毒、抗过
敏、抑制癌细胞等作用［２］。由于资源减少，大批厚
朴被提前采收，造成厚朴药材质量下降，寻找厚朴
替代品具有现实意义。

云厚朴为木兰科植物滇缅厚朴Ｍａｇｎｏｌｉａ ｒｏｓｔｒａ
ｔａ Ｗ． Ｗ． Ｓｍｉｔｈ的干燥干皮、根皮及枝皮，主产于滇
西北地区，云厚朴又名贡山厚朴、大叶厚朴、大叶木
兰、大厚朴、腾冲厚朴等，目前对云厚朴的研究报道
极少。云厚朴所含主要成分与正品厚朴相似、药效
也相似，为地方习用药材，常作为厚朴替代品使用，
因此有必要对云厚朴进行系统研究［３］。

厚朴提取物用于多种复方药，如藿香正气水、
保济丸等。《中华人民共和国药典》（一部）以厚朴
酚与和厚朴酚的总量作为厚朴药材的限量标准，在
提取、浓缩、干燥等工序中，由于热不稳定性，厚朴
酚、和厚朴酚会发生氧化分解［４］，导致药物制剂质
量不稳定。传统醇提法，由于提取、浓缩、干燥过程
温度高且时间长，厚朴有效成分损失严重。本文对
云厚朴醇提取物中的厚朴酚、和厚朴酚在贮放、干
燥、浓缩等过程进行降解动力学研究，以期发现醇
提取物的降解规律，为药物制剂的稳定性研究、质
量控制提供数据支撑。
!

　 仪器与试药
１ １　 仪器

Ａｇｉｌｅｎｔ １２００高效液相色谱仪；ＡＬ２０４电子天平
（梅特勒托利多（上海）仪器有限公司）；ＢＵＣＨＩＲ
２００旋转蒸发仪（瑞士）；ＳＫ３３００ＬＨ超声清洗器（功
率１６０Ｗ，上海汉克科学仪器有限公司）；ＨＨ６数显

恒温水浴锅（国华电器有限公司）；ＤＨＧ９０５５Ａ电热
鼓风干燥箱（上海一恒科技有限公司）。
１ ２　 试药

云厚朴药材购于昆明菊花村药材市场，经云南
中医学院杨树德教授鉴定为木兰科植物滇缅厚朴
的干燥干皮；厚朴酚对照品（批号：１１０７２９２００４１１）
购于中国药品生物制品检定所，和厚朴酚对照品
（批号：１１０７３０２０１１１２，９９ ８％）购于中国食品药品
检定研究院；甲醇（美国Ｆｉｓｈｅｒ公司，色谱纯），其它
试剂均为分析纯，水为超纯水。
"

　 方法与结果
２ １　 含量测定
２ １ １　 对照品溶液的制备　 精密称取厚朴酚对照
品３ ５０ ｍｇ，和厚朴酚对照品５ ００ ｍｇ，置于５０ ｍｌ容
量瓶中，用甲醇溶解并稀释至刻度，摇匀，即为厚朴
酚、和厚朴酚浓度分别为０ ０７ ｍｇ ／ ｍｌ、０ １ ｍｇ ／ ｍｌ的
混合对照品溶液，备用。
２ １ ２　 云厚朴醇提液的制备　 取干燥云厚朴３０ ｇ
（粉碎），分别用１０倍量（３００ ｍｌ）、８倍量（２４０ ｍｌ）
８０％的乙醇回流提取１ ５小时，趁热抽滤，合并两次
滤液，置于冰箱中，备用。
２ １ ３　 供试品溶液的制备　 用移液管精密量取云
厚朴醇提液１ ｍｌ于事先精确称重的锥形瓶中，挥干
乙醇，放入６０℃干燥箱５分钟，使残留的水分蒸干，
取出，冷却后精确称重。用甲醇溶解，并完全转移
到２５ ｍｌ容量瓶中，加甲醇定容至刻度，摇匀，即为
供试品溶液。
２ １ ４ 　 色谱条件　 Ａｇｉｌｅｎｔ １２００系列，Ａｇｉｌｅｎｔ ＳＢ
Ｃ１８色谱柱（４ ６ ｍｍ × ２５０ ｍｍ，５ μｍ）；流动相∶甲醇
－ ０ １％冰乙酸（７３ ∶ ２７）；流速：１ ０ ｍｌ ／ ｍｉｎ；检测波
长：２９４ ｎｍ；柱温：２５℃；进样量：１０ μｌ；停止时间：２０
分钟。
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图１　 厚朴酚对照品、和厚朴酚对照品混合溶液色谱图

图２　 云厚朴醇提溶液色谱图

２ １ ５　 色谱图　 精密吸取上述混合对照品溶液和
供试品溶液按照上述色谱条件进行测定，结果对照
品和供试品分别在相同保留时间出峰，见图１、图２。
２ １ ６　 线性关系考察　 利用Ａｇｉｌｅｎｔ １２００自动进样
器吸取上述混合对照品溶液，分别进样４、６、８、１０、
１２、１４、１６ μｌ，按上述色谱条件进行测定（每个浓度
进样２次，下同）。以峰面积为纵坐标ｙ，对照品的
进样量（μｇ）为横坐标ｘ，进行线性回归计算，回归方
程如下：和厚朴酚ｙ ＝ ３６８ ４９ｘ ＋ ３６１ ２４ （ｒ ＝
０ ９９９９），在０ ４０ ～ １ ６０ μｇ进样量范围内线性关系
良好；厚朴酚ｙ ＝ ２５０ ７９ｘ ＋ ２４５ ９０（ｒ ＝ ０ ９９９９），在
０ ２８ ～ １ １２ μｇ进样量范围内线性关系良好。
２ １ ７　 精密度考察　 取已制备好的厚朴酚、和厚朴
酚对照品混合溶液，按上述色谱条件，连续进样测

定６次，每次１０ μｌ，测定峰面积。测得：厚朴酚
ＲＳＤ ＝ ０ １００％，和厚朴酚ＲＳＤ ＝ ０ １７３％。结果表
明仪器精密度良好。
２ １ ８　 稳定性考察　 按２ １ ３项下方法制备供试
品溶液。从０小时开始，每间隔２小时进样１０ μｌ，
连续测定１２小时。测得：厚朴酚ＲＳＤ ＝ ０ １８０％，和
厚朴酚ＲＳＤ ＝ ０ １６９％，结果表明，供试品溶液在１２
小时内基本稳定。
２ １ ９　 重复性考察　 制备供试品溶液６份，注射到
进样瓶中，按上述色谱条件测量。结果测得：厚朴
酚峰面积的ＲＳＤ ＝ ０ １１７％，和厚朴酚峰面积的
ＲＳＤ ＝ ０ １１９％。表明本方法重复性良好。
２ １ １０　 加样回收率考察　 取已知含量的供试品溶
液６份，分别加入混合对照品溶液适量，用甲醇稀
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释，定容后摇匀，按照上述色谱条件进样，每次
１０ μｌ，计算回收率。结果，厚朴酚回收率为
９８ ４９８％，和厚朴酚回收率为９８ ３７３％。表明本方
法加样回收率较好。
２ ２　 醇提液贮放阶段的降解动力学考察

取云厚朴醇提液适量，置具塞锥形瓶中，保鲜
膜封好后在室内常温下放置，间隔一定时间取出样
品，按２ １ ３项下方法制备供试品溶液。用注射器
吸取适量过滤（滤头直径０ ４５ μｍ）至高效液相色
谱的进样瓶中，测定含量。实验设置５个平行组，结
果表明，云厚朴醇提液在室内常温下贮放２０天，和
厚朴酚、厚朴酚含量基本不变。见表１。

表１　 云厚朴贮放阶段厚朴酚与和厚朴酚含量（ｘ ± ｓ，ｍｇ ／ ｇ）
时间（天） 和厚朴酚含量 厚朴酚含量
０ ４１ １６ ± ０ ４８ ２７ ４０ ± ０ ３６

５ ４１ １９ ± ０ ５５ ２７ ４８ ± ０ ４８

１０ ４１ １３ ± ０ ３７ ２７ ３３ ± ０ ６７

１５ ４１ １４ ± ０ ７３ ２７ ４６ ± ０ ４３

２０ ４１ １６ ± ０ ５４ ２７ ３４ ± ０ ６４

注：含量均折算成药材标示含量

２ ３　 醇提液浓缩工序的降解动力学考察
取云厚朴醇提液适量，灌封于２ ｍｌ安瓿中，放

置在６０℃水浴中加热，间隔一定时间取出样品，按
２ １ ３项下方法制备供试品溶液。用注射器吸取适
量过滤（滤头直径０ ４５ μｍ）至高效液相色谱的进
样瓶中，测定含量。实验设置５个平行组。

经回归分析，得和厚朴酚回归方程ｃ ＝ ４１ ２１４
０ ０１０３ｔ（ｒ ＝ － ０ ９９１３），结果表明云厚朴醇提液在
６０℃浓缩时，和厚朴酚降解动力学符合零级反应方
程：降解速率常数ｋ ＝１ ０３ ×１０ －２ｍｇ·ｇ －１·ｈ －１，半衰
期ｔ１ ／ ２ ＝ ｃ０ ／ ２ｋ ＝２０００ ７小时＝８３ ４天，降解１０％的时
间ｔ０ ９ ＝０ １ｃ０ ／ ｋ ＝４００ １小时＝１６ ７天。见图３。

图３　 和厚朴酚不同浓缩工序降解ｃｔ图

厚朴酚回归方程ｃ ＝ ２７ ３５３ － ０ ００９２ｔ（ｒ ＝ －
０ ９８１７），结果表明云厚朴醇提液在６０℃浓缩时，厚
朴酚降解动力学符合零级反应方程：降解速率常数
ｋ ＝ ９ ２ × １０ －３ ｍｇ·ｇ －１·ｈ －１，半衰期ｔ１ ／ ２ ＝ ｃ０ ／ ２ｋ ＝
１４８６ ６小时＝ ６１ ９ 天，降解１０％的时间ｔ０ ９ ＝
０ １ｃ０ ／ ｋ ＝ ２９７ ３小时＝ １２ ４天。见图４。

图４　 厚朴酚不同浓缩工序降解ｃｔ图

２ ４　 醇提液干燥工序的降解动力学考察
取云厚朴醇提液１ ｍｌ于锥形瓶中，挥干乙醇，

分别放入６０℃、７０℃、８０℃、９０℃、１００℃的干燥箱中
进行干燥，间隔一定时间取出干燥后的样品，冷却
至室温后，用甲醇溶解并完全转移到２５ ｍｌ的容量
瓶中，加甲醇定容至刻度，摇匀。用注射器吸取适
量过滤（滤头直径０ ４５ μｍ）至高效液相色谱的进
样瓶中，测定含量。实验设置５个平行组。

经回归分析，云厚朴醇提液在６０℃、７０℃、
８０℃、９０℃、１００℃条件下干燥，和厚朴酚降解符合零
级反应动力学方程，Ａｒｒｈｅｎｉｕｓ方程为ｌｎｋ ＝ ５８１６ ６
× １ ／ Ｔ ＋ １３ ４３５（ｒ ＝ ０ ９３５８），由Ａｒｒｈｅｎｉｕｓ方程计算
出干燥工序和厚朴酚降解的活化能Ｅ ＝ ５８１６ ６ ×
８ ３１４ × １０ －３ ＝ ４８ ４ ｋＪ ／ ｍｏｌ。见表２、图５。

图５　 和厚朴酚不同干燥工序降解ｃｔ图

经回归分析，云厚朴醇提液在６０℃、７０℃、
８０℃、９０℃、１００℃干燥工序，厚朴酚降解符合零级反
应动力学方程，Ａｒｒｈｅｎｉｕｓ方程为ｌｎｋ ＝５８５４ ９ ×１ ／ Ｔ ＋
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表２　 和厚朴酚干燥工序回归方程
温度Ｔ（Ｋ） 回归方程 ｒ ｋ（ｍｇ·ｇ － １·ｈ －１） ｔ１ ／ ２（天）
３３３ ｃ ＝ ４１ ２７０ － ０ ０２３２ｔ － ０ ９６８９ ０ ０２３２ ３７ １

３４３ ｃ ＝ ４１ １７１ － ０ ０２６０ｔ － ０ ９９６９ ０ ０２６０ ３３ ０

３５３ ｃ ＝ ４１ １９２ － ０ ０３６０ｔ － ０ ９９３０ ０ ０３６０ ２３ ８

３６３ ｃ ＝ ４１ １７３ － ０ ０６２２ｔ － ０ ９９５９ ０ ０６２２ １３ ８

３７３ ｃ ＝ ４２ ０１５ － ０ １６０４ｔ － ０ ９８３７ ０ １６０４ ５ ５

表３　 厚朴酚干燥工序回归方程
温度Ｔ（Ｋ） 回归方程 ｒ ｋ（ｍｇ·ｇ － １·ｈ －１） ｔ１ ／ ２（天）
３３３ ｃ ＝ ２７ ４２７ － ０ ０２４８ｔ － ０ ９９７０ ０ ０２４８ ２３ ０

３４３ ｃ ＝ ２７ ６９６ － ０ ０５７１ｔ － ０ ９７０５ ０ ０５７１ １０ １

３５３ ｃ ＝ ２７ ６０９ － ０ ０７３２ｔ － ０ ９９２０ ０ ０７３２ ７ ９

３６３ ｃ ＝ ２６ ６２６ － ０ ０９１８ｔ － ０ ９６７８ ０ ０９１８ ６ ０

３７３ ｃ ＝ ２７ ３００ － ０ ２０６５ｔ － ０ ９９０４ ０ ２０６５ ２ ８

１３ ９８５（ｒ ＝ ０ ９７０６），由Ａｒｒｈｅｎｉｕｓ方程计算出干燥
工序厚朴酚降解的活化能Ｅ ＝ ５８５４ ９ × ８ ３１４ ×
１０ －３ ＝ ４８ ７ｋＪ ／ ｍｏｌ。见表３、图６。

图６　 厚朴酚不同干燥工序降解ｃｔ图

#

　 小结与讨论
在室内常温下贮放２０天，云厚朴醇提液中的

有效成分厚朴酚及和厚朴酚含量基本保持不变；在

６０℃条件下浓缩时，厚朴酚及和厚朴酚均有损失，其
降解动力学符合零级反应；在６０℃、７０℃、８０℃、
９０℃、１００℃条件下干燥，厚朴酚、和厚朴酚降解符合
零级反应动力学方程；在１００℃干燥时，厚朴酚损失
１０％的时间仅为０ ６天，和厚朴酚为１ １天。

在醇提生产云厚朴制剂的过程中，应尽量避
免云厚朴醇提液长时间在高温条件下浓缩、干燥，
以免有效成分损失，导致制剂质量不稳定、降低
疗效。
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