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　 　 ［摘要］ 　 目的　 探讨炮制对硫熏白芍检控指标的影响规律。 　 方法　 采用《中国药典》ＳＯ２残留量方法和 ＨＰＬＣ 方法分

别测定比较炒制 ／酒制前后硫熏白芍饮片中 ＳＯ２残留量和硫熏特征衍生物及芍药苷、芍药内酯苷、没食子酸、五没食子酰葡萄

糖、苯甲酸 ５ 种活性成分含量。 　 结果 　 白芍饮片经硫熏后 ＳＯ２ 残留显著增加。 白芍饮片熏蒸 ２ ｈ 后，ＳＯ２ 残留量达

８６１􀆰 ０８ ｍｇ ／ ｋｇ。 经炒制 ／酒制后，ＳＯ２ 残留量明显降低，测得量分别为 ３２３􀆰 ５９ ｍｇ ／ ｋｇ、３６４􀆰 ４６ ｍｇ ／ ｋｇ，分别降低了 ６２􀆰 ４２％、
５７􀆰 ６７％。 白芍饮片硫熏后活性成分转化，产生磺酸化芍药苷，含量为 ３􀆰 ９３ ｍｇ ／ ｇ，而经炒制和酒炙后，磺酸化芍药苷含量分别

为 ３􀆰 ９９ ｍｇ ／ ｇ、３􀆰 ９２ ｍｇ ／ ｇ，含量未见明显变化；５ 种活性成分含量也未见明显变化。 　 结论　 ＳＯ２残留结合硫熏特征标志物可

作为硫熏白芍饮片的安全性评价指标。
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０　 引　 　 言

硫磺熏蒸是中药材常用加工方法，然而，过度

硫熏会导致药材 ＳＯ２等有害残留物增加［１⁃２］，主要活

性成分转化，生成含硫衍生物［３⁃５］，药效降低，存在

安全隐患［６⁃７］。 因此国内外以 ＳＯ２残留量为检控指

标用于控制硫熏药材质量，其中现版《中国药典》规
定白芍等 １０ 味中药材及其饮片 ＳＯ２残留量不得超

过４００ ｍｇ ／ ｋｇ［８］。 白芍为毛茛科植物芍药（Ｐａｅｏｎｉａ
ｌａｃｔｉｆｌｏｒａ Ｐａｌ１􀆰 ）的干燥根，临床常用大宗药材，也是

传统采用硫熏加工的药材。 白芍的有效成分主要

·０５· 东南国防医药 ２０２２ 年 １ 月第 ２４ 卷第 １ 期　 Ｍｉｌｉｔａｒｙ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｓｏｕｔｈｅａｓｔ Ｃｈｉｎａ，Ｖｏｌ􀆰 ２４，Ｎｏ􀆰 １，Ｊａｎｕａｒｙ，２０２２



为芍药苷、羟基芍药苷、芍药内酯苷等，统称为白芍

总苷（ＴＧＰ），其作为联合用药和辅助用药，可增强其

他药物的疗效［９］。 中药饮片是临床方剂和中成药

的重要原料，其质量直接影响中医临床疗效。 饮片

经过不同炮制加工过程，不论外观性状还是内在品

质、药性与药材相比均发生了明显变化。 前期研究

发现《中国药典》ＳＯ２残留测定方法在测定硫熏白芍

药材时存在假阴性和限量不客观的不足［１０］，而白芍

硫熏特征衍生物的限量检查可作为硫熏白芍药材

检控的有效补充［１１⁃１３］，但硫熏特征衍生物结合 ＳＯ２

残留能否作为硫熏白芍饮片的检控指标有待深入

研究加以科学评估。 本研究选择《中国药典》收载

的白芍饮片法定品种炒白芍、酒白芍为研究对象，
考察不同炮制方法对硫熏饮片 ＳＯ２残留量、硫熏特

征标志物及主要活性成分含量的影响，为硫熏白芍

饮片检控指标的选择提供科学数据。

１　 材料与方法

１􀆰 １　 仪器与材料 　 Ｗａｔｅｒｓ ２６９５ 高效液相色谱仪

（美国 Ｗａｔｅｒｓ）； Ｗａｔｅｒｓ ２９９６ 紫外检测器 （美国

Ｗａｔｅｒｓ）；ＭＥＴＴＬＥＲ 万分之一及百万分之一电子天

平（瑞士梅特勒公司）；ＫＱ⁃２５０Ｅ 型医用超声波清洗

器（昆山市超声仪器有限公司）；Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ Ｍｉｌｌｉ⁃Ｑ 超

纯水制备仪（美国 Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ 公司）。
对照品没食子酸（购自中国食品药品检定研究

院，批号 １１０８３１⁃２０１６０５，纯度＞９８％）；磺酸化芍药

苷自制，纯度＞９８ ％；芍药内酯苷、芍药苷、苯甲酸

（成都普菲德生物科技股份有限公司，批号分别为

１４０５１８、ＰＳ０００８２６、１４０８０７，纯度均＞ ９８％）；五没食

子酰葡萄糖（四川省维克奇生物科技有限公司，批
号为 １４０６１１，纯度＞９８％）；甲醇为色谱纯，水为超纯

水，其他试剂为分析纯。
生白芍饮片（批号 １５０９２１）购自亳州市万珍中

药饮片公司，经李松林研究员鉴定为毛莨科植物芍

药 Ｐａｅｏｎｉａ Ｌａｃｔｉｆｌｏｒａ Ｐａｌｌ􀆰 干燥根的切制干燥饮片。
１􀆰 ２　 方法

１􀆰 ２􀆰 １　 样品的制备　 ①硫熏白芍饮片制备：取未硫

熏白芍饮片 ４００ ｇ，加水 ４０ ｍＬ，放置在自制硫熏装

置中，硫磺用量 １０ ｇ ／ ｈ，熏制 ２ ｈ，取出，于 ５０ ℃鼓风

干燥后，室外晾晒 １５ ｄ，即为硫熏白芍饮片［１２］。 ②
炒白芍和炒硫熏白芍饮片制备：取未硫熏白芍饮片

和自制硫熏白芍饮片 ２００ ｇ，置炒制容器内，文火炒

制 １８ ｍｉｎ，至断面呈微黄色，偶有焦斑为止［１４］，各平

行制备 ２ 份。 ③酒白芍和酒硫熏白芍饮片制备：取
未硫熏白芍饮片和自制硫熏白芍饮片 ２００ ｇ，置于托

盘容器内，加入黄酒 ２０ ｇ，然后平铺开来，密闭 ２ ｈ。
取出，放于炒至容器内，用文火炒制 ２３ ｍｉｎ，断面呈

黄色，偶有焦斑，有酒香气［１４］，即得酒炙硫熏白芍饮

片样品，平行制备 ２ 份。
１􀆰 ２􀆰 ２　 硫熏特征衍生物和活性成分的含量测定　
采用 ＨＰＬＣ 法测定硫熏特征衍生物及芍药苷、芍药

内酯苷、没食子酸、五没食子酰葡萄糖、苯甲酸 ５ 种

活性成分含量。
色谱条件：根据文献报道确定色谱条件［１１］，

Ａｌｔｉｍａ Ｃ１８（２５０ ｍｍ×４􀆰 ６ ｍｍ，５ μｍ）色谱柱；流动相

Ａ 为乙腈，流动相 Ｂ 为 ０􀆰 １％磷酸水溶液，梯度洗脱

（０～２０ ｍｉｎ，５％→１０％Ａ；２０ ～ ４０ ｍｉｎ，１０％→２０％Ａ；
４０～９０ ｍｉｎ，２０％→３０％ Ａ）；流速 １􀆰 ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ；检测

波长 ２３０ ｎｍ；柱温 ３５ ℃；进样体积 ２０ μＬ。
混合对照品溶液的制备：精密称取没食子酸、

磺酸化芍药苷、芍药内酯苷、芍药苷、苯甲酸、五没

食子酰葡萄糖对照品适量，加甲醇制备成 ０􀆰 ０６１、
０􀆰 １７６、０􀆰 １５２、１􀆰 １３３、０􀆰 ０１２、０􀆰 ０９９ ｍｇ ／ ｍＬ 的混合对

照品溶液。
供试品溶液的制备：取白芍饮片粉末 ０􀆰 １ ｇ，精

密称定，置具塞锥形瓶中，精密加入 ５０％乙醇溶液

５０ ｍＬ，超声提取（２５０ Ｗ，５０ ｋＨｚ）３０ ｍｉｎ，用 ５０％乙

醇补足溶液，静置，取上清液，用 ０􀆰 ４５ μｍ 微孔滤膜

过滤上清液［１１］，即得炒白芍 、炒硫熏白芍、酒白芍

和酒硫熏白芍供试品溶液。
１􀆰 ２􀆰 ３　 ＳＯ２残留量测定　 采用《中国药典》２０１５ 年

版（四部）“二氧化硫残留量测定法（酸碱滴定法）”
测定硫熏白芍饮片［１４］，炒硫熏白芍饮片及酒硫熏白

芍饮片的 ＳＯ２残留量。

２　 结　 　 果

２􀆰 １　 ＨＰＬＣ 法测定硫熏特征衍生物和活性成分的

含量　 ＨＰＬＣ 色谱图见图 １。 硫熏特征衍生物及芍

药苷、芍药内酯苷、没食子酸、五没食子酰葡萄糖、
苯甲酸 ５ 种活性成分测定结果显示，炒硫熏白芍中

芍药苷含量略低于炒白芍，分别为 ２８􀆰 ００ ｍｇ ／ ｇ 和

３０􀆰 １８ ｍｇ ／ ｇ。 白芍饮片硫熏后活性成分转化，产生

磺酸化芍药苷，含量为 ３􀆰 ９３ ｍｇ ／ ｇ，而经炒制和酒炙

后，磺酸化芍药苷含量分别为 ３􀆰 ９９ ｍｇ ／ ｇ、３􀆰 ９２ ｍｇ ／
ｇ，含量未见明显变化。 见图 ２。
２􀆰 ２　 ＳＯ２ 残留量测定法测定白芍不同炮制品中
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１：没食子酸； ２：磺酸化芍药苷； ３：芍药内酯苷； ４：芍药苷； ５：苯甲酸； ６：五没食子酰葡萄糖

ａ：混合对照品；ｂ：炒白芍； ｃ：炒硫熏白芍； ｄ：酒白芍； ｅ：酒硫熏白芍

图 １　 不同白芍饮片代表性 ＨＰＬＣ 图

图 ２　 不同白芍饮片中硫熏特征衍生物和活性成分的含量

ＳＯ２含量结果　 硫熏白芍饮片、炒硫熏白芍饮片及

酒硫熏白芍饮片的 ＳＯ２残留量测定结果显示，白芍

饮片经硫熏后 ＳＯ２残留显著增加，本实验中白芍饮

片熏蒸 ２ ｈ 后，ＳＯ２残留量达 ８６１􀆰 ０８ ｍｇ ／ ｋｇ，远远超

过了《中国药典》规定的 ４００ ｍｇ ／ ｋｇ 的限量标准，应
判为不合格白芍饮片。 然而经炒制后，ＳＯ２ 残留量

明显 降 低， 测 得 量 为 ３２３􀆰 ５９ ｍｇ ／ ｋｇ， 降 低 了

６２􀆰 ４２％，按《中国药典》炒白芍的 ＳＯ２残留量限量要

求，则属于合格饮片。 同样，硫熏白芍酒炙后，ＳＯ２

残留残留量为 ３６４􀆰 ４６ ｍｇ ／ ｋｇ，降低了 ５７􀆰 ６７％，也可

判断为合格饮片。 见图 ３。

图 ３　 硫熏白芍饮片 ＳＯ２残留量

３　 讨　 　 论

３􀆰 １　 炮制对硫熏白芍饮片 ＳＯ２残留量的影响　 本

研究表明，炮制可降低硫熏白芍 ＳＯ２残留量，但不能

完全去除 ＳＯ２残留，不合格的硫熏饮片经炮制后可

使 ＳＯ２残留达到饮片标准。 因此，ＳＯ２残留无法体现

饮片实际的硫熏程度，单一的 ＳＯ２检控指标对硫熏

饮片的检控可能存在不足。
３􀆰 ２　 炮制对硫熏白芍饮片含硫衍生物的影响　 白

芍饮片硫熏后活性成分转化，产生磺酸化芍药苷，
而经炒制和酒炙后，含量未见明显变化，表明炮制

过程对硫熏白芍特征衍生物影响较小。 研究显示

白芍药材中磺酸化芍药苷的含量与硫熏程度呈正

相关［１３］，是白芍药材硫熏程度的真实反映。 因此，
我们认为磺酸化芍药苷同样真实反映了白芍饮片
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的硫熏程度，可作为白芍饮片的硫熏检控指标。
３􀆰 ３　 炮制对硫熏白芍饮片整体质量的影响　 未硫

熏白芍饮片炒制后，芍药苷和五没食子酰葡萄糖含

量稍有下降，苯甲酸含量升高，化合物总量降低；而
酒炙后，没食子酸、氧化芍药苷，芍药苷和五没食子

酰葡萄糖含量则均有所增加，化合物总量增加。 炒

硫熏白芍相比于炒白芍，化合物总量增加，化学成

分组成及比例明显改变；酒硫熏白芍相比于酒白

芍，与炒硫熏白芍相比于炒白芍含量变化趋势相

同。 硫熏白芍饮片炮制前后与未硫熏白芍饮片炮

制前后含量变化趋势相同，炒制后化合物总量略有

下降，而酒炙后化合物总量略有升高，但差异无统

计学意义。 总之，白芍炮制前后化合物整体质量变

化较小，硫熏导致的化学成分转化是导致饮片质量

改变的主要因素。
３􀆰 ４　 硫熏白芍饮片安全性检控指标评估　 研究发现

白芍硫熏后化学成分改变，且已在硫熏白芍中发现 ６
个含硫衍生物［１５］，同时硫熏导致白芍活性和体内吸

收代谢改变，存在肾毒性的隐患［１６］，需加强对硫熏白

芍的质量控制。 当前单一的 ＳＯ２残留指标在检控硫

熏白芍药材存在不足。 综合本研究结果发现，炮制可

降低饮片 ＳＯ２残留量，但磺酸化芍药苷受炮制影响较

小。 单一 ＳＯ２残留指标不能客观体现硫熏白芍饮片

内在质量变化，磺酸化芍药苷可直接反映硫熏白芍饮

片内在质量，因此，ＳＯ２残留量结合磺酸化芍药苷可以

作为硫熏白芍饮片的安全性检控指标。
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