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摘要：目的　研究姜黄的超临界ＣＯ２萃取工艺及其解酒护肝作用。方法　以萃取物得率、姜黄素和 α姜黄烯含量为评价指
标，采用单因素试验和正交试验设计对夹带剂加入量、萃取压力、萃取温度、萃取时间、分离釜压力和温度等工艺参数进行优

化，采用小鼠醉酒模型、大鼠醉酒模型和小鼠亚急性酒精性肝损伤模型评价姜黄超临界萃取物的解酒功效、途径和护肝作用。

结果　姜黄超临界ＣＯ２萃取的最佳工艺为：萃取压力３０ＭＰａ，萃取温度５５℃，加入药材重量１倍的乙醇作为夹带剂，萃取时间
２ｈ，分离釜压力与储罐压力一致，分离釜温度４０℃，５０℃减压回收乙醇。此外，姜黄超临界萃取物可以显著降低小鼠醉酒后
的睡眠时间和醒酒实验（Ｐ＜００１），提高大鼠体内的乙醇脱氢酶（ａｌｃｏｈｏｌｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＡＤＨ）平（Ｐ＜００１），还可以降低亚急
性肝损伤模型小鼠的血清中总胆固醇（ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、低密度脂蛋白胆固醇（ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＬＤＬＣ）
和总胆红素（ｔｏｔａｌｂｉｌｉｒｕｂｉｎ，ＴＢＩＬ）水平（Ｐ＜００１）。结论　本研究制备工艺萃取率高、稳定可行、制备的姜黄超临界萃取物具
有较好的解酒功效和降低亚急性酒精性肝损伤作用。
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　　姜黄是姜科植物姜黄（ＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．）干燥
根茎［１］，主产于我国四川、福建、广东、广西、云南、

西藏等省区。《中国药典》２０２０年版［２］记载，姜黄性

味辛、苦、温；归脾、肝经，具有破血行气、通经止痛的
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功效，用于胸胁刺痛、胸痹心痛、痛经经闭、瘕、风

湿肩臂疼痛、跌扑肿痛等。现代研究发现［３４］，姜黄

具有抗炎、抗氧化、抗肿瘤、抗病毒、调血脂、降血糖

和解酒保肝等药理活性［５６］。在日本，姜黄作为解酒

药被开发利用时间较长，常见产品包括姜黄之力，

Ｐｉｌｌｂｏｘ日本干杯丸解烈酒药姜黄素养肝护肝片
等［７］。在我国，姜黄被列入药食同源目录，亦是目

前解酒护肝类保健食品开发的主要原料之一［８］。

姜黄中的主要活性成分为姜黄素类［９］与挥发油

类，此外，还包括少量黄酮类和酚酸类成分［１０］。据文

献［１１］预测，姜黄素类成分姜黄素、去甲氧基姜黄素、
双去甲氧基姜黄素以及萜类成分芳姜黄酮、姜黄酮、

姜黄烯、姜烯等为姜黄的中药质量标志物（ｑｕａｌｉｔｙ
ｍａｒｋｅｒ，Ｑｍａｒｋｅｒ）。药理研究发现［１２１３］，姜黄素可以

通过抑制促炎细胞因子、脂质过氧化产物、磷脂酰肌

醇３激酶（ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ３ｋｉｎａｓｅ，ＰＩ３Ｋ）／蛋白
激酶Ｂ（ｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅＢ，ＡＫＴ）和肝星状细胞活化等
细胞和分子机制对各种因素引起的肝损伤发挥显著

的保护和治疗作用［１４１６］。而姜黄的挥发油成分亦有

对急性酒精性脂肪肝具有保护作用的报道［１７１８］。可

见，姜黄的主要成分均有很好的护肝作用。

姜黄中姜黄素提取方法众多，工艺流程各异，常

用的有复合酶提取法、碱液提取法、有机溶剂提取

法、超声提取法、超临界 ＣＯ２萃取法、微波辅助萃取
法等［１９２０］。挥发油成分则多采用水蒸气蒸馏法、超

临界ＣＯ２萃取法、有机溶剂提取法等
［２１］提取。其中

超临界ＣＯ２萃取技术近年来逐渐发展成熟，因具有
纯净、安全、保持生物活性，得到的产品稳定性强、色

味纯正及提取率高等优点，是一种极具发展潜力的

提取分离方法［２２２３］。本研究采用超临界ＣＯ２萃取技
术对姜黄中的姜黄素和挥发油成分进行分离提取，

以姜黄素作为姜黄素类成分的评价指标，α姜黄烯
作为挥发油类的评价指标，通过单因素试验和正交

试验设计对姜黄超临界ＣＯ２萃取工艺的参数进行优
化，同时对姜黄超临界 ＣＯ２萃取物的解酒功效及作
用途径进行研究，并对辅助治疗肝损伤功效进行探

索，为其在食品和医药行业的充分开发利用提供理

论依据。

１　材　料
１１　实验动物

健康ＳＰＦ级ＫＭ小鼠２５０只，６～８周龄，雄性，
体质量２０～２４ｇ；健康ＳＰＦ级ＳＤ大鼠５０只，８～１０
周龄，雄性，体质量２１０～２３０ｇ（斯贝福北京生物技

术有限公司），许可证号：ＳＣＸＫ（京）２０１９００１０；实验
动物使用许可证，ＳＹＸＫ（滇）Ｋ２０２２０００２，发证单
位：昆明市科技局；实验动物经云南省药物研究所实

验动物管理与使用委员会（ＩＡＣＵＣ）审查同意；动物
饲料（北京科澳协力饲料有限公司）；实验动物饲养

温度为２２～２５℃，湿度４０％ ～６０％，１２ｈ光照／黑
暗循环的条件中。

１２　药品与试剂
姜黄药材（批号：２０１７０２１５，云南金发药业有限

公司）由云南省药物研究所天然药物化学研究室高

级工程师冯莉萍按标准进行检验。

紫苏籽油（批号：２０２１０４１０，河北家丰植物油有
限公司）；二锅头（批号：０１１５３２，北京红星股份有限
公司）；乙醇脱氢酶（ａｌｃｏｈｏｌｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＡＤＨ，批
号：Ｅ２１０１７２６２）、乙醛脱氢酶（ａｌｄｅｈｙｄｅｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎ
ａｓｅ，ＡＬＤＨ，批号：Ｄ２１０１７２６３）ＥＬＩＳＡ检测试剂盒
（武汉华美生物）；总胆固醇（ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ，批
号：２０２１０７０７）、低密度脂蛋白胆固醇（ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙ
ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＬＤＬＣ，批号：２０２１１０２８）检测
试剂盒（南京建成生物工程研究所）；总胆红素（ｔｏｔａｌ
ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ，ＴＢＩＬ，批号：Ｚ５１２２２５）检测试剂盒（美国贝
克曼库尔特有限公司）。

１３　仪器
超临界二氧化碳萃取装置（型号：ＨＡ２２０４０４８，

南通市华安超临界萃取有限公司）；Ｕｌｔｉｍａｔｅ３０００型
高效液相色谱仪（戴安中国有限公司）；Ａｇｉｌｅｎｔ６８９０Ｎ
ＧＣ型色谱仪（北京安捷伦科技有限公司）；ＭＥ２０４型
电 子 分 析 天 平 （上 海 ＭｅｔｔｌｅｒＴｏｌｅｄｏ公 司）；
ＳＫ８２０００ＨＰ型超声波仪（上海科导超声仪器有限公
司）；ＪＪ２０００型电子天平（常熟市双杰测试仪器厂）；
Ｐｒａｃｔｕｍ２２４ＳＱＰ型电子分析天平（赛多利斯科学仪器
北京有限公司）；ＭｕｌｔｉｓｋａｎＧＯ型全波长酶标仪（美国
Ｔｈｅｒｍｏ公司）；ＵｎｉｃｅｌＤｘｃ６００型全自动生化仪（美国
贝克曼库尔特有限公司）；３Ｋ１５型台式冷冻高速离心
机（德国Ｓｉｇｍａ公司）。

２　方　法
２１　姜黄提取物的制备及解酒活性筛选［２４２５］

称取姜黄饮片，粉碎，过２号筛，投入超临界萃
取装置萃取缸中，设定萃取缸压力 ２８ＭＰａ，温度
５５℃；分离缸压力６ＭＰａ，温度４０℃；当温度压力达
到设定值后，开始循环萃取并记取萃取开始时间，萃

取时间为１２０ｍｉｎ；放出萃取液，石油醚萃取３次，合
并石油醚层，５０℃减压回收至无石油醚，即得样品
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１，提取率为３２％。
称取姜黄饮片，粉碎，过２号筛，投入超临界萃

取装置萃取缸中，萃取条件同上；当温度压力达到设

定值后，缓慢加入乙醇作为夹带剂；开始循环萃取并

记取萃取开始时间，萃取时间为２ｈ；放出萃取液，
５０℃减压回收乙醇，即得样品２，提取率为５１２％。

称取姜黄饮片，加入药材量１２倍量的体积分数
８０％乙醇渗漉提取，渗滤液５０℃减压回收，真空干
燥，即得样品３，提取率为１２７８％。

雄性ＫＭ种小鼠按体质量随机分为４组，每组
２０只，分别为空白对照组、姜黄超临界萃取物（样品
１，０２７ｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）组、姜黄超临界萃取物（样品
２，０４３ｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）组和姜黄醇提取物（样品３，
１０６ｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）组。各给药组剂量设计均根据
其提取率换算为姜黄生粉临床推荐量的４倍剂量。
各给药组按照相应剂量灌胃给药，每天１次，连续
７ｄ，空白对照组灌胃等量的紫苏籽油。

末次给药后３０ｍｉｎ，各组小鼠均灌胃给予白酒
（１７ｍＬ·ｋｇ－１，由预实验得出），以小鼠翻正反射消失
作为睡眠（醉酒）指标，记录给酒时间，翻正反射消失

时间及恢复时间，计算醉酒潜伏期（翻正反射消失时

间给酒时间）、睡眠时间（翻正反射恢复时间翻正反
射消失时间）和醒酒时间（翻正反射恢复时间给酒时
间）。其中醒酒时间是醉酒潜伏期和睡眠时间的综合

体现。翻正反射消失时间超过２ｈ视为未醉，醉酒潜
伏期记录为１２０ｍｉｎ，睡眠时间记录为０ｍｉｎ。翻正反
射恢复时间超过９ｈ以５４０ｍｉｎ记录。
２２　姜黄超临界萃取工艺参数优化
２２１　夹带剂对萃取的影响　设定萃取压力为
３０ＭＰａ，萃取温度５５℃，分离釜温度４０℃，分离釜
压力与储罐压力一致，萃取压力达到３０ＭＰａ时，分
别加入药材质量０、０５、１、２倍的体积分数９５％乙
醇作为夹带剂，萃取 ２ｈ，考察夹带剂对萃取物的
影响。

２２２　正交试验设计　选取萃取压力（ＭＰａ）、萃取
温度（℃）、萃取时间（ｈ）３个在萃取时可相互影响
的因素，考察三者在交互情况下对萃取物的影响，按

Ｌ９（３４）正交表进行４因素３水平的正交试验设计，
正交因素水平见表 １。采用气相色谱法 （ｇａｓ
ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ，ＧＣ）测定 α姜黄烯含量，高效液相
色谱法 （ｈｉｇｈｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ，
ＨＰＬＣ）测定姜黄素含量，以萃取物得率、α姜黄烯和
姜黄素含量为评价指标，采用综合评分进行数据分

析，筛选最佳萃取工艺。

表１　姜黄超临界萃取正交试验因素水平表
Ｔａｂ１　Ｆａｃｔｏｒｌｅｖｅｌｓｏｆｏｒｔｈｏｇｏｎａｌｔｅｓｔｓｆｏｒｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｅｘｔｒａｃ
ｔｉｏｎｏｆＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．

Ｌｅｖｅｌｓ

Ｆａｃｔｏｒ

Ａ（Ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ

ｐｒｅｓｓｕｒｅ）／ＭＰａ

Ｂ（Ｅｘｔｒａｃｔｉｎｇ

ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ）／℃

Ｃ（Ｅｘｔｒａｃｔｉｎｇ

ｔｉｍｅ）／ｈ
Ｂｌａｎｋ

１ ２０ ４５ １

２ ２５ ５０ １５

３ ３０ ５５ ２

２２３　分离釜压力对萃取效果的影响　采用正交
试验得出的最佳萃取条件，在此条件下考察分离釜

压力４、６ＭＰａ、分离１（８ＭＰａ）与分离２（４ＭＰａ）对
萃取效果的影响。

２２４　分离釜温度对萃取效果的影响　采用正交
试验得出的最佳萃取条件，在此条件下考察分离釜

温度３０、３５、４０℃对萃取效果的影响。
２３　姜黄超临界萃取物的解酒护肝作用研究
２３１　姜黄超临界萃取物的解酒作用研究　雄性
ＫＭ种小鼠按体质量随机分为４组，每组２０只，分
别为空白对照组、姜黄超临界萃取物低剂量

（０２２ｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）组、姜黄超临界萃取物中剂量
（０４４ｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）组和姜黄超临界萃取物高剂
量（０８８ｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）组。各给药组剂量设计均
根据其提取率换算为姜黄生粉临床推荐量的２、４和
８倍剂量。各给药组按照相应剂量灌胃给药，每天１
次，连续７ｄ，空白对照组灌胃等量的紫苏籽油。姜
黄超临界萃取物的剂量设计依据和指标检

测同“２１”项。
２３２　姜黄超临界萃取物对酒精相关代谢酶的影
响［２６］　雄性ＳＤ大鼠按体质量随机分为５组，每组
１０只，分别为正常对照组、模型对照组、姜黄超临界
萃取物低剂量（００６ｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）组、姜黄超临界
萃取物中剂量（０１２ｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）组和姜黄超临
界萃取物高剂量（０２４ｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）组。各给药
组剂量设计均根据其提取率换算为姜黄生粉临床推

荐量的１、２和４倍剂量。各给药组按照相应剂量灌
胃给药，每天１次，连续６ｄ，正常对照组和模型对照
组灌胃等量的紫苏籽油。末次给药后３０ｍｉｎ，除正
常对照组外，其余各组大鼠灌胃给予二锅头

（１５ｍＬ·ｋｇ－１），灌酒后１ｈ，各组大鼠麻醉，并剪取
部分肝脏左叶（２００ｍｇ）。将各组大鼠剪取的肝脏
加入ＰＢＳ溶液，冰上操作制备质量分数１０％的匀浆
液，４℃ ５０００ｒ·ｍｉｎ－１离心５ｍｉｎ取上清，将上清
液按照试剂盒说明书进行ＡＤＨ和ＡＬＤＨ的检测。

·９５２·
中国药学杂志２０２５年２月第６０卷第３期　　　　　　　　　　 ＣｈｉｎＰｈａｒｍＪ，２０２５Ｆｅｂｒｕａｒｙ，Ｖｏｌ６０Ｎｏ３



２３３　姜黄超临界萃取物的护肝作用研究　依据
文献［２７２８］报道，建立小鼠亚急性酒精性肝损伤模
型。雄性ＫＭ种小鼠按体质量随机分为６组，每组
１５只，分别为正常对照组、模型对照组、姜黄超临界
萃取物极低剂量组（７５ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）、姜黄超临
界萃取物低剂量组（１５０ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）、姜黄超临
界萃取物中剂量组（３００ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）和姜黄超
临界萃取物高剂量组（４５０ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）。各给
药组剂量设计按照保健食品技术指导原则分别为姜

黄人体推荐量的５、１０、２０和３０倍剂量。各给药组
按照相应剂量灌胃给药，每天１次，连续３０ｄ，正常
对照组和模型对照组灌胃等量的紫苏籽油。模型对

照组和各给药组于实验结束前１４ｄ，每天经口灌胃
给予体积分数 ４０％的乙醇溶液，小鼠灌胃量为
１０ｍＬ·ｋｇ－１。给药后间隔 ４ｈ以上再给予乙醇。
实验结束前禁食４ｈ，摘眼球取血，进行血清中 ＴＣ、
ＬＤＬＣ和ＴＢＩＬ的检测。
２４　数据处理

各组数据均以“均值 ±标准差（珋ｘ±ｓ）”表示。
统计学分析采用 ＳＰＳＳ２２软件进行处理，多组间比
较应用单因素方差分析，以 Ｐ＜００５为差异有统计
学意义，并使用ＧｒａｐｈＰａｄＰｒｉｓｍ８软件进行绘图。

３　结果与讨论
３１　姜黄提取物的制备及解酒活性筛选

姜黄提取物制备结果显示：从姜黄素含量进行

比较后发现，样品３＞样品２＞样品１，其中样品１
和样品２均为超临界萃取物，样品３为姜黄的乙醇
提取物，样品２较样品１增加了乙醇作为夹带剂，结
果发现样品２的姜黄素含量明显高于样品１，说明
超临界ＣＯ２萃取法不加入乙醇作为夹带剂，萃取的
样品中姜黄素仅为０１％左右，不能将姜黄素提取
出来，见表２。

进行姜黄不同提取物对小鼠饮酒后行为学指标

（醉酒潜伏期、睡眠时间和醒酒时间）的考察，见图

１。与空白对照组比较，样品２和样品３可以显著降
低小鼠醉酒后的睡眠时间和醒酒时间（Ｐ＜００１），
同时可以降低小鼠的醉倒只数（空白对照组、样品２
组和样品３组的醉倒只数分别为１５、７和９只）。结
果表明，样品２和样品３均具有显著的解酒功效，结
合样品制备后分析，姜黄素含量的高低可以影响姜

黄提取物的解酒功效，也进一步确定在进行姜黄超

临界ＣＯ２萃取过程中需要加入乙醇作为夹带剂，以
便更好提取姜黄素成分。

表２　姜黄样品制备结果表
Ｔａｂ２　ＴａｂｌｅｏｆＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．ｓａｍｐｌｅｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓ

Ｓａｍｐｌｅ

ｎａｍｅ

Ｅｘｔｒａｃｔ

ｍａｓｓ／ｇ

Ｅｘｔｒａｃｔ

ｙｉｅｌｄ／％

Ｃｕｒｃｕｍｉｎ

ｃｏｎｔｅｎｔ／％

αＣｕｒｃｕｍｅｎｅ

ｃｏｎｔｅｎｔ／％

Ｓａｍｐｌｅ１ ３２０ ３２０ ００９ ９１１

Ｓａｍｐｌｅ２ ５１２ ５１２ ４６２ ７３３

Ｓａｍｐｌｅ３ ６３９ １２７８ ５６４ ３９７

Ａ－醉酒潜伏期；Ｂ－睡眠时间；Ｃ－醒酒时间；Ｄ－小鼠只数；与空白对照组比较，１）Ｐ＜００１。

Ａ－ｄｒｕｎｋｅｎｌａｔｅｎｃｙ；Ｂ－ｓｌｅｅｐｔｉｍｅ；Ｃ－ｄｒｕｎｋｅｎｔｉｍｅ；Ｄ－ｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆｍｉｃｅ；１）Ｐ＜００１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．

图１　姜黄不同提取物的解酒作用。ｎ＝２０，ｘ±ｓ
Ｆｉｇ１　ＡｎｔｉａｌｃｏｈｏｌｅｆｆｅｃｔｓｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｅｘｔｒａｃｔｓｏｆＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．ｎ＝２０，ｘ±ｓ
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３２　姜黄超临界ＣＯ２萃取工艺参数优化
３２１　夹带剂对萃取效果的影响　从姜黄素、夹带
剂的本身性质，二者的匹配性，国家法规及生产安全

性方面考虑，乙醇是姜黄素 ＣＯ２萃取工艺的最优夹
带剂。首先，基于姜黄素类化合物的溶解性，甲醇、

乙醇、丙酮、乙酸乙酯等有机溶剂是其适宜的提取溶

剂；其次，针对姜黄素而言，其分子结构中两端具有

两个羟基，还含有两个邻甲基化的酚以及一个主要

是以烯醇式存在的 β二酮，超临界ＣＯ２的萃取效率
较低，使用甲醇、乙醇等极性与之匹配且能形成氢键

的夹带剂，可以显著提高姜黄素萃取能力；第三，依据

国家对于生产工艺研究的技术指导原则，提取溶剂应

尽量避免选择使用毒性较大的一、二类有机溶剂，甲

醇属于二类溶剂，乙醇、丙酮、乙酸乙酯均属于三类溶

剂，但乙醇是三者中毒性最小的提取溶剂。最后，基

于有机试剂的闪点，在工业生产中，乙醇是具有更好

生产安全性和低级别防爆需求的生产助剂。

姜黄超临界萃取物得率、α姜黄烯、姜黄素含量
均随着夹带剂加入量增大而增大，但增加趋势较为

平缓（表３），结合生产成本和生产设备综合考虑，选
择夹带剂加入量为药材质量∶夹带剂体积 ＝１∶１较
为适宜。

此外，萃取液中主要为挥发性成分和姜黄素类，

夹带剂回收时温度控制不当可能造成成分的破坏，

因此考察了不同温度对萃取液主要成分的影响，由

表４可见，萃取液在４０～６０℃之间稳定性较好，主
要成分未发生改变。一般工业生产时，乙醇在减压

情况下 ５０℃左右可以顺利回收。因此选择在
（５０±２）℃温度下减压回收乙醇，可顺利回收乙醇，
经ＧＣ检测回收乙醇后的萃取物，其乙醇残留可以
达到药典要求，因此选择（５０±２）℃减压回收作为
回收夹带剂的方式。

表３　夹带剂对姜黄超临界萃取得率和含量的影响
Ｔａｂ３　ＥｆｆｅｃｔｓｏｆｅｎｔｒａｉｎｅｄａｇｅｎｔｏｎｔｈｅｙｉｅｌｄａｎｄｃｏｎｔｅｎｔｏｆｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｏｆＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．

Ｎｏ． ｍ（ＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．）∶Ｖ（ｅｎｔｒａｉｎｍｅｎｔａｇｅｎｔ）／ｍｇ∶ｍＬ Ｅｘｔｒａｃｔｙｉｅｌｄ／％ Ｃｕｒｃｕｍｉｎｃｏｎｔｅｎｔ／ｍｇ·ｇ－１１） αＣｕｒｃｕｍｅｎｅｃｏｎｔｅｎｔ／ｍｇ·ｇ－１１）

１ １∶０ ３２０ ００３ １７８

２ １∶０５ ２１９ ０６０ ０９５

３ １∶１ ３９４ ０８８ ２６２

４ １∶２ ４３２ １０１ ２６７

注：１）姜黄素和α姜黄烯含量均折算为相当于每１ｇ药材的含量。

Ｎｏｔｅ：１）Ｃｕｒｃｕｍｉｎａｎｄαｃｕｒｃｕｍｅｎｅｃｏｎｔｅｎｔｓａｒｅｃｏｎｖｅｒｔｅｄｔｏｔｈｅｅｑｕｉｖａｌｅｎｔｃｏｎｔｅｎｔｐｅｒ１ｇｏｆｍｅｄｉｃｉｎａｌｍａｔｅｒｉａｌ．

表４　不同温度对姜黄超临界萃取液的影响

Ｔａｂ４　Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｏｎｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｅｘｔｒａｃ

ｔｉｏｎｏｆＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．

Ｔ／℃

Ｃｕｒｃｕｍｉｎｃｏｎｔｅｎｔ／

ｍｇ·ｇ－１１）

０ｄ ５ｄ

αＣｕｒｃｕｍｅｎｅｃｏｎｔｅｎｔ／

ｍｇ·ｇ－１１）

０ｄ ５ｄ

４０ １０２ １０２ ２６７ ３０２

６０ １０２ １０１ ２６７ ２５６

注：１）姜黄素和α姜黄烯含量均折算为相当于每１ｇ药材的含量。

Ｎｏｔｅ：１）Ｃｕｒｃｕｍｉｎａｎｄαｃｕｒｃｕｍｅｎｅｃｏｎｔｅｎｔｓａｒｅｃｏｎｖｅｒｔｅｄｔｏｔｈｅｅｑｕｉｖａｌｅｎｔｃｏｎｔｅｎｔ

ｐｅｒ１ｇｏｆｍｅｄｉｃｉｎａｌｍａｔｅｒｉａｌ．

３２２　正交试验设计结果　选择萃取压力（ＭＰａ）、
萃取温度（℃）、萃取时间（ｈ）３个在萃取时可相互
影响的因素进行Ｌ９（３

４）正交试验，正交试验和方差

分析结果见表５～６。３个因素对姜黄素和 α姜黄
烯含量以及萃取得率的影响顺序为：萃取压力

（ＭＰａ）＞萃取时间（ｈ）＞萃取温度（℃）。超临界
ＣＯ２萃取工艺正交试验的最佳组合为Ａ３Ｂ３Ｃ２，次佳工

艺为Ａ２Ｂ２Ｃ３，考虑夹带剂加入需要的时间，结合实际
生产的可行性和能源、人力、消耗成本等方面考虑，优

选Ａ３Ｂ３Ｃ３为姜黄超临界萃取物萃取工艺，即萃取压
力为３０ＭＰａ，萃取温度为５５℃，萃取时间为２ｈ。
３２３　分离釜压力对萃取效果的影响　当分离釜
压力升高时，萃取物得率，姜黄素和 α姜黄烯含量
均呈下降趋势（表７），说明分离釜压力越大越难形
成有效分离，当分离釜压力达到８ＭＰａ时，分离釜Ｉ
无法将临界状态ＣＯ２与萃取物分离，到分离釜Ⅱ中才
能有效分离，分离釜 Ｉ、Ⅱ压力与储罐压力（４３～
５ＭＰａ）一致时，萃取物在分离釜Ｉ就达到较好分离效
果，极少量的萃取物会经过分离釜Ⅱ，因此，分离釜压
力选择与储罐压力保持一致较为适宜。

３２４　分离釜温度对萃取效果的影响　分离釜设
定为４０℃时，萃取物得率、姜黄素及 α姜黄烯含量
均较高（表８），考虑到超临界 ＣＯ２萃取设备的操作
安全，分离釜温度一般不超过４０℃，因此选择分离
釜压力为４０℃较为适宜。
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表５　姜黄超临界萃取正交试验结果
Ｔａｂ５　ＯｒｔｈｏｇｏｎａｌｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｏｆＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．

Ｎｏ．
Ｆａｃｔｏｒ

Ａ Ｂ Ｃ

Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｉｎｄｅｘ

Ｅｘｔｒａｃｔｙｉｅｌｄ／％ Ｃｕｒｃｕｍｉｎｃｏｎｔｅｎｔ／ｍｇ·ｇ－１１） αＣｕｒｃｕｍｅｎｅｃｏｎｔｅｎｔ／ｍｇ·ｇ－１１） Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅｓｃｏｒｅ

１ １ １ １ ３２０ ０１２ １３７ ４０９３

２ １ ２ ２ ４４７ ０２３ ２２３ ６２９７

３ １ ３ ３ ４１３ ０２２ ２０４ ５８３９

４ ２ １ ２ ４９１ ０１９ ２５６ ６７５８

５ ２ ２ ３ ５０７ ０３２ ２６１ ７５１６

６ ２ ３ １ ４０４ ０３８ ２０４ ６４８０

７ ３ １ ３ ４４３ ０４１ ２１１ ６９６１

８ ３ ２ １ ４３８ ０５３ ２０２ ７３９９

９ ３ ３ ２ ５９７ ０６７ ２９３ ９９９５

Ｉ ５４０９７ ５９３７３ ５９９０７

Ⅱ ６９１８０ ７０７０７ ７６８３３

Ⅲ ８１１８８ ７４３８０ ６７７２０

Ｒ ２７０８６ １５００７ １６９２６

注：１）姜黄素和α姜黄烯含量均折算为相当于每 １ｇ药材的含量；综合评分 ＝萃取得率／最高得率 ×４０＋姜黄素含量／最高含量 ×３０＋α姜黄烯含量／最高

含量×３０。

Ｎｏｔｅ：１）Ｃｕｒｃｕｍｉｎａｎｄαｃｕｒｃｕｍｅｎｅｃｏｎｔｅｎｔｓａｒｅｃｏｎｖｅｒｔｅｄｔｏｔｈｅｅｑｕｉｖａｌｅｎｔｃｏｎｔｅｎｔｐｅｒ１ｇｏｆｍｅｄｉｃｉｎａｌｍａｔｅｒｉａｌ；Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅｓｃｏｒｅ＝ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｙｉｅｌｄ／ｍａｘｉｍｕｍ

ｙｉｅｌｄ×４０＋ｃｕｒｃｕｍｉｎｃｏｎｔｅｎｔ／ｍａｘｉｍｕｍｃｏｎｔｅｎｔ×３０＋αｃｕｒｃｕｍｉｎｃｏｎｔｅｎｔ／ｍａｘｉｍｕｍｃｏｎｔｅｎｔ×３０．

表６　姜黄超临界萃取正交试验方差分析表
Ｔａｂ６　ＲｅｓｕｌｔｓｏｆＡＮＯＶＡｆｏｒｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｏｆＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．

Ｆａｃｔｏｒ　　　 Ｄｅｖｉａｔｉｏｎｓｕｍｏｆｓｑｕａｒｅｓ Ｄｅｇｒｅｅｏｆｆｒｅｅｄｏｍ Ｆｒａｔｉｏ Ｆｃｒｉｔｉｃａｌｖａｌｕｅ Ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ

Ａ（Ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｐｒｅｓｓｕｒｅ）／ＭＰａ １１０５２７ ２ １６２２ １９０００ －

Ｂ（Ｅｘｔｒａｃｔｉｎｇｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ）／℃ ３６７１４ ２ ５３９ １９０００ －

Ｃ（Ｅｘｔｒａｃｔｉｎｇｔｉｍｅ）／ｈ ４３０６２ ２ ６３２ １９０００ －

表７　分离釜压力对姜黄超临界萃取物得率和含量的影响
Ｔａｂ７　ＥｆｆｅｃｔｓｏｆｓｅｐａｒａｔｏｒｐｒｅｓｓｕｒｅｏｎｙｉｅｌｄａｎｄｃｏｎｔｅｎｔｏｆｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｏｆＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．

Ｎｏ． Ｄｅｖｉｃｅ　　　　 Ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｐｒｅｓｓｕｒｅ／ＭＰａ Ｅｘｔｒａｃｔｙｉｅｌｄ／％ Ｃｕｒｃｕｍｉｎｃｏｎｔｅｎｔ／ｍｇ·ｇ－１１） αＣｕｒｃｕｍｅｎｅｃｏｎｔｅｎｔ／ｍｇ·ｇ－１１）

１ ＳｅｐａｒａｔｉｏｎＫｅｔｔｌｅ ４ ４２７ ０９２ １４１

２ ＳｅｐａｒａｔｉｏｎＫｅｔｔｌｅ ６ ３２８ ０５７ ０９１

３ ＳｅｐａｒａｔｉｏｎＫｅｔｔｌｅⅠ ８ ００８ ００４ ００１

ＳｅｐａｒａｔｉｏｎＫｅｔｔｌｅⅡ ４ ４６９ ０１４ ２０１

注：１）姜黄素和α－姜黄烯含量均折算为相当于每１ｇ药材的含量。

Ｎｏｔｅ：１）Ｃｕｒｃｕｍｉｎａｎｄα－ｃｕｒｃｕｍｅｎｅｃｏｎｔｅｎｔｓａｒｅｃｏｎｖｅｒｔｅｄｔｏｔｈｅｅｑｕｉｖａｌｅｎｔｃｏｎｔｅｎｔｐｅｒ１ｇｏｆｍｅｄｉｃｉｎａｌｍａｔｅｒｉａｌ．

表８　分离釜温度对姜黄超临界萃取物得率和含量的影响
Ｔａｂ８　ＥｆｆｅｃｔｓｏｆｓｅｐａｒａｔｏｒｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｏｎｙｉｅｌｄａｎｄｃｏｎｔｅｎｔｏｆｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｏｆＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．

Ｎｏ． Ｅｘｔｒａｃｔｉｎｇｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ／℃ Ｅｘｔｒａｃｔｙｉｅｌｄ／％ Ｃｕｒｃｕｍｉｎｃｏｎｔｅｎｔ／ｍｇ·ｇ－１１） αＣｕｒｃｕｍｅｎｅｃｏｎｔｅｎｔ／ｍｇ·ｇ－１１）

１ ３０ ４９９ ０３６ ２１３

２ ３５ ５０２ ０５０ ２１２

３ ４０ ５１９ ０８４ ２２５

注：１）姜黄素和α姜黄烯含量均折算为相当于每１ｇ药材的含量。

Ｎｏｔｅ：１）Ｃｕｒｃｕｍｉｎａｎｄαｃｕｒｃｕｍｅｎｅｃｏｎｔｅｎｔｓａｒｅｃｏｎｖｅｒｔｅｄｔｏｔｈｅｅｑｕｉｖａｌｅｎｔｃｏｎｔｅｎｔｐｅｒ１ｇｏｆｍｅｄｉｃｉｎａｌｍａｔｅｒｉａｌ．

３２５　最佳提取工艺的确定和验证　依据以上工
艺参数优化结果，确定最佳提取工艺路线及参数如

下：取姜黄粉碎，过２号筛，投入超临界萃取装置萃
取缸中，密封后开启装置；设定萃取压力３０ＭＰａ，萃

取温度５５℃，分离釜压力与储罐压力一致，分离釜
温度４０℃；当温度压力达到设定值后，缓慢加入药
材重量１倍的乙醇作为夹带剂；开始循环萃取并记
取萃取开始时间，萃取时间为 ２ｈ；放出萃取液，
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５０℃减压回收乙醇，即得。采用确定的工艺路线，
在实验室进行了３批小试规模的验证研究，结果见
表９，超临界 ＣＯ２萃取姜黄药材最佳工艺平行处理

的３组试验中，其萃取得率、姜黄素和 α姜黄烯含
量差别不大。由此可知，所确定的最佳提取工艺稳

定，具有可行性。

表９　超临界ＣＯ２萃取最佳工艺验证
Ｔａｂ９　ＶａｌｉｄａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｏｐｔｉｍａｌｐｒｏｃｅｓｓｏｆＣＯ２ｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ

Ｎａｍｅ Ｄｅｌｉｖｅｒｙｑｕａｎｔｉｔｙ／ｇ Ｙｉｅｌｄ／％ Ｃｕｒｃｕｍｉｎｃｏｎｔｅｎｔ／ｍｇ·ｇ－１１） αＣｕｒｃｕｍｅｎｅｃｏｎｔｅｎｔ／ｍｇ·ｇ－１１）

Ｖｅｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ１ １０００ ４７９ ０８０ ２１１

Ｖｅｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ２ １０００ ５４２ ０７７ ２５０

Ｖｅｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ３ １０００ ５３５ ０６０ ２４８

ＲＳＤ／％ ６６６ １４９ ９２９

注：１）姜黄素和α姜黄烯含量均折算为相当于每１ｇ药材的含量。

Ｎｏｔｅ：１）Ｃｕｒｃｕｍｉｎａｎｄαｃｕｒｃｕｍｅｎｅｃｏｎｔｅｎｔｓａｒｅｃｏｎｖｅｒｔｅｄｔｏｔｈｅｅｑｕｉｖａｌｅｎｔｃｏｎｔｅｎｔｐｅｒ１ｇｏｆｍｅｄｉｃｉｎａｌｍａｔｅｒｉａｌ．

３２６　中试研究　通过对比小试和生产设备的适
用性，对小试工艺参数进行了适当调整：粉碎过２号
筛是依据药典筛制定，生产上均采用目数进行粒度

控制，粉碎粒度控制在１０～２０目筛即可；在实际生
产过程中可能会有 ±２ＭＰａ的波动，为确保设备安
全运行压力一般不超过 ３０ＭＰａ，萃取压力设置为
２８ＭＰａ即可；小试时因设备原因 ＣＯ２的流量是无法
控制的，并未对 ＣＯ２的流量进行相应的考察，
　　　　

依据实际中试生产经验，ＣＯ２流量一般控制在
２～４ｍ３·ｈ－１较为适宜。在调整以上工艺路线及
参数后在开平健之源保健食品有限公司进行了中

试规模生产研究，相关生产数据见表 １０。从中试
结果看，该工艺能适应现有设备的生产要求，３批
中试产品得率在１０％范围内，含量指标在３０％范
围内波动，且质量均符合质量标准草案要求，说明

生产工艺稳定、可行。

表１０　姜黄超临界萃取物中试生产结果表
Ｔａｂ１０　ＰｉｌｏｔｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎｏｆｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｏｆＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．ｒｅｓｕｌｔｓｔａｂｌｅ

Ｌｏｔ ｍ（Ｄｅｌｉｖｅｒｙ）／ｋｇ ｍ（Ｅｘｔｒａｃｔ）／ｋｇ Ｙｉｅｌｄ／％ Ｃｕｒｃｕｍｉｎｃｏｎｔｅｎｔ／ｍｇ·ｇ－１１） αＣｕｒｃｕｍｅｎｅｃｏｎｔｅｎｔ／ｍｇ·ｇ－１１）

１ １００００ １０００ １０００ ０８７ ３４４
２ １００００ ９２１ ９２１ １００ ３７３
３ ２９５１０ ２５６７ ８６９ １０６ ４０５

ＲＳＤ／％ ７０９ ９９４ ８１６

注：１）姜黄素和α姜黄烯含量均折算为相当于每１ｇ药材的含量。

Ｎｏｔｅ：１）Ｃｕｒｃｕｍｉｎａｎｄαｃｕｒｃｕｍｅｎｅｃｏｎｔｅｎｔｓａｒｅｃｏｎｖｅｒｔｅｄｔｏｔｈｅｅｑｕｉｖａｌｅｎｔｃｏｎｔｅｎｔｐｅｒ１ｇｏｆｍｅｄｉｃｉｎａｌｍａｔｅｒｉａｌ．

３３　姜黄超临界萃取物的解酒作用研究
对姜黄超临界 ＣＯ２萃取物的解酒功效进行验

证，结果见图 ２，与空白对照组比较，姜黄超临界

ＣＯ２萃取物可以显著降低小鼠醉酒后的睡眠时间和
醒酒时间，提示该姜黄超临界 ＣＯ２萃取物具有较好
的解酒功效。

与空白对照组比较，１）Ｐ＜００５，２）Ｐ＜００１。
１）Ｐ＜００５，２）Ｐ＜００１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．

图２　姜黄超临界ＣＯ２萃取物的解酒作用。ｎ＝２０，ｘ±ｓ
Ｆｉｇ２　ＡｎｔｉａｌｃｏｈｏｌｅｆｆｅｃｔｓｏｆＣＯ２ｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｅｘｔｒａｃｔｏｆＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．．ｎ＝２０，ｘ±ｓ
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３４　姜黄超临界萃取物对酒精代谢酶的影响
酒精 由 消 化 道 吸 收，主 要 在 肝 脏 代 谢

（９０％～９８％）。酒精在人体内的分解代谢主要依赖
于肝脏酶系统中的两种酶：一种是 ＡＤＨ，另一种是
ＡＬＤＨ，也是公认的乙醇代谢的主要途径［２９］。醉酒是

酒精在体内的吸收率大于氧化代谢率，较多的乙醇经

血液循环进入大脑并作用于中枢神经系统。同时，酒

精代谢生成的大量乙醛无法得到及时处理而在体内

蓄积。因此，解酒原理一方面应降低酒精在消化道内

的吸收速度和增加在胃内的代谢，增强肝脏内 ＡＤＨ
的活性，加快乙醇在肝脏内的代谢，快速缓解醉酒状

态；增强肝脏内的ＡＬＤＨ的活性，减少乙醛在肝脏内
的蓄积，减轻乙醛对肝脏的细胞毒作用［３０３１］。

对姜黄超临界 ＣＯ２萃取物的解酒途径进行研
究，结果见图 ３，与模型对照组比较，姜黄超临界
ＣＯ２萃取物可以显著提高大鼠肝脏中的 ＡＤＨ水平，
对ＡＬＤＨ水平无显著影响，提示姜黄超临界 ＣＯ２萃
取物可能通过提高ＡＤＨ活性，加快乙醇的代谢而发
挥解酒功效。

３５　姜黄超临界ＣＯ２萃取物的护肝作用研究
采用小鼠亚急性酒精性肝损伤模型对姜黄超临界

ＣＯ２萃取物的护肝作用进行研究。结果见图４，小鼠造
模前灌胃给药１５ｄ，此后同时灌胃给药及体积分数
４０％乙醇１５ｄ后，模型对照组与空白对照组比较，血清
中ＴＣ、ＬＤＬＣ和ＴＢＩＬ水平均显著升高，提示模型建立

成功。与模型对照组比较，黄超临界ＣＯ２萃取物各剂
量组小鼠血清中ＴＣ和ＴＢＩＬ水平显著降低，低剂量组
和中剂量组小鼠血清中ＬＤＬＣ水平显著降低，提示姜
黄超临界ＣＯ２萃取物具有较好的护肝作用。

与模型组比较，１）Ｐ＜００１。
１）Ｐ＜００１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ．

图３　姜黄超临界ＣＯ２萃取物对酒精代谢酶的影响。ｎ＝１０，
ｘ±ｓ
Ｆｉｇ３　ＥｆｆｅｃｔｓｏｆＣＯ２ｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｅｘｔｒａｃｔｆｒｏｍＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａ
Ｌ．ｏｎａｌｃｏｈｏｌｍｅｔａｂｏｌｉｚｉｎｇｅｎｚｙｍｅｓｎ＝１０，ｘ±ｓ

与模型组比较，１）Ｐ＜００５，２）Ｐ＜００１；与空白对照组比较，３）Ｐ＜００１。
１）Ｐ＜００５，２）Ｐ＜００１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ；３）Ｐ＜００１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ

图４　姜黄超临界ＣＯ２萃取物对小鼠亚急性肝损伤模型的影响ｎ＝１５，ｘ±ｓ
Ｆｉｇ４　ＥｆｆｅｃｔｏｆＣＯ２ｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌｅｘｔｒａｃｔｆｒｏｍＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．ｏｎｓｕｂａｃｕｔｅｌｉｖｅｒｉｎｊｕｒｙｍｏｄｅｌｉｎｍｉｃｅｎ＝１５，ｘ±ｓ

４　结　论
本研究通过单因素试验和正交试验设计对姜黄

超临界ＣＯ２萃取工艺进行研究，得到最佳工艺路线
及参数：萃取压力３０ＭＰａ，萃取温度５５℃，分离釜
压力与储罐压力一致，分离釜温度４０℃，当温度压

力达到设定值后，缓慢加入药材重量１倍的乙醇作
为夹带剂；开始循环萃取并记取萃取开始时间，萃取

时间为２ｈ，放出萃取液，５０℃减压回收乙醇，即得。
通过对最佳工艺提取的姜黄超临界萃取物解酒功效

验证，解酒途径分析和护肝作用研究发现，该姜黄超
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临界萃取物可以显著降低小鼠醉酒后的睡眠时间和

醒酒实验，提高大鼠体内的ＡＤＨ水平，具有较好的解
酒功效，还可以降低亚急性肝损伤模型小鼠的血清中

ＴＣ、ＬＤＬＣ和ＴＢＩＬ水平，具有很好的护肝功效。本研
究为姜黄超临界ＣＯ２萃取物的食品和药品的开发提
供了一定的理论依据，且具有较好的应用前景。
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