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摘要： 陈皮属药食两用药材， 首载于 《神农本草经》， 列为上品。 多甲氧基黄酮类化学成分结构复杂、 种类繁多， 是

陈皮质量控制成分及药效物质基础， 具有抗炎、 抗氧化、 抗病毒、 抗肿瘤、 神经保护等多种药理活性。 本文对陈皮多

甲氧基黄酮类成分、 提取纯化工艺与生物活性研究等进行综述， 以期为其质量评价和开发利用提供参考。
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　 　 陈皮 Ｐｅｒｉｃａｒｐｉｕｍ Ｃｉｔｒｉ Ｒｅｔｉｃｕｌａｔａｅ 为芸香科植物橘 Ｃｉｔｒｕｓ
ｒｅｔｉｃｕｌａｔａ Ｂｌａｎｃｏ 及其栽培变种的干燥成熟果皮［１］ ， 其中的

黄酮主要由二氢黄酮类和多甲氧基黄酮类 （ｐｏｌｙｍｅｔｈｏｘｙｆｌａ⁃
ｖｏｎｅｓ， ＰＭＦｓ） 组成， 后者是柑橘属特有的一类具有 ２ 个或

２ 个以上甲氧基的天然黄酮类化合物［２］ ， 具有抗炎、 抗肿

瘤、 抗氧化、 降脂减肥、 神经保护等药理活性［３⁃１２］ 。 近年

来学者们在陈皮 ＰＭＦｓ 提取纯化方面开展了大量研究， 包

括传统溶剂法以及超声提取、 超临界萃取、 加压溶剂萃取、
高速逆流分离等， 但尚未对其进行系统整理和归纳。 基于

目前陈皮 ＰＭＦｓ 成分组成、 提取纯化技术和生物活性的大

量研究报道， 本文比较分析各种提取纯化技术的优缺点，
探究陈皮 ＰＭＦｓ 化学成分与生物活性之间的关联性， 以期

为其进一步开发提供科学依据。
１　 ＰＭＦｓ 结构及成分组成

ＰＭＦｓ 以 ２⁃苯基色原酮为母核， 见图 １。 Ｃ３ 到 Ｃ８ 和

Ｃ２′到 Ｃ６′的取代基多为⁃ＯＣＨ３、 ⁃Ｈ 或⁃ＯＨ， 甲氧基取代多

发生在 ６， ７， ８， ３′， ４′位， 偶有 ５′位和 ６′位， 天然来源的

ＰＭＦｓ 甲氧基最多可取代 ７ 个［１３］ 。

图 １　 ＰＭＦｓ 母核结构

　 　 取代羟基的数量和位置对黄酮类化合物生物学功能具

有重要影响， 后者中游离羟基会在小肠和肝脏中进行快速

硫酸化和葡萄糖醛酸化， 导致其口服生物利用度减少［１４⁃１７］ ，
进入体循环和进一步在体内分布的能力亦降低， 从而限制

了它们在人体中的应用。 与黄酮苷类化合物不同， ＰＭＦｓ 极

性较低， 不易溶于水， 甲氧基越多， 其在水中的溶解性越

差［１８］ ， 这些特性还可以对其生物膜的渗透性、 代谢速率以

及结合特性等产生影响［１９］ ， 如可以提高代谢稳定性， 改善

其在体内的转运和吸收情况［２０⁃２３］ 。 ＰＭＦｓ 的代谢受体内细胞

色素 Ｐ４５０ 酶的催化发生羟基化和去甲基化， 而 ＰＭＦｓ 的甲

氧基数量和位置也影响该酶的催化作用［２４⁃２５］ 。 ＰＭＦｓ 与蛋白

质、 细胞膜和酶之间相互作用与其结构中存在的甲氧基数

量和位置有关， 含甲氧基取代的黄酮类化合物血浆蛋白结

合力比不含有甲氧基取代的提高 １􀆰 ３８～１５􀆰 ８５ 倍［２６⁃２７］ 。
柑橘属植物中含有量较高的是川陈皮素 （３′， ４′， ５，

６， ７， ８⁃六甲氧基黄酮） 和橘皮素 （５， ６， ７， ８， ４′⁃五甲

氧基黄酮）， 具有显著的药理和生理活性， 是迄今为止研究

最为广泛的 ＰＭＦｓ。 陈皮中 ＰＭＦｓ 丰富， 除了川陈皮素和橘

皮素之外， 还包括甜橙黄酮、 异橙黄酮、 ５， ７， ８， ３′， ４′⁃
五甲氧基黄酮、 ５， ７， ８， ４′⁃四甲氧基黄酮、 ５⁃羟基⁃６， ７，
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８， ３′， ４′⁃五甲氧基黄酮等。 已报道的 ＰＭＦｓ 见表 １。
表 １　 陈皮 ＰＭＦｓ 成分组成

序号 名称
取代基位置

３ ５ ６ ７ ８ ２′ ３′ ４′ ５′
参考文献

１ ５，６，７，８，４′⁃五甲氧基黄酮 ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２］

２ ３，５，６，７，８，３′，４′⁃七甲氧基黄酮 ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２， ２８⁃３２］

３ ８⁃羟基⁃３，５，６，７，３′，４′⁃六甲氧基黄酮 ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＨ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２， ３２］

４ ６，７，８，４′⁃四甲氧基黄酮 ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２］

５ ５⁃羟基⁃３，７，３′，４′⁃四甲氧基黄酮 ＯＣＨ３ ＯＨ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２］

６ ３，６，７，８，２′，５′⁃六甲氧基黄酮 ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２］

７ ５，４′⁃二羟基⁃３，６，７，８，３′⁃五甲氧基黄酮 ＯＣＨ３ ＯＨ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＨ ［２］

８ ５⁃羟基⁃３，６，７，８，３′，４′⁃六甲氧基黄酮 ＯＣＨ３ ＯＨ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２， ３２］

９ ４′，５，６，７⁃四甲氧基黄酮 ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２８］

１０ 甜橙黄酮 ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２８⁃３０， ３２］

１１ ５⁃去甲川陈皮素 ＯＨ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２８， ３２］

１２ ５⁃去甲橘皮素 ＯＨ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２８］

１３ 川陈皮素 ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２８⁃３２］

１４ 橘皮素 ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２８⁃３３］

１５ ５，７⁃二羟基⁃３，６，３′，４′⁃四甲氧基黄酮 ＯＣＨ３ ＯＨ ＯＣＨ３ ＯＨ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２８］

１６ 异橙黄酮 ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２９， ３０］

１７ ３⁃羟基⁃３′，４′，５，６，７，８⁃六甲氧基黄酮 ＯＨ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［３０］

１８ ５，７，８，４′⁃四甲氧基黄酮 ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２９］

１９ ５⁃羟基⁃３′，４′， ６，７，８⁃五甲氧基黄酮 ＯＨ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［２９， ３０， ３３］

２０ ６，７，８，３′，４′⁃五甲氧基黄酮 ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ＯＣＨ３ ［３４］

　 　 在质量控制方面， 本课题组建立了同时测定陈皮中多

种 ＰＭＦｓ 的 ＨＰＬＣ 法， 并对我国 ３２ 个地区的不同批次样品

进行测定， 结果表明， 不同地区、 品种其含有量存在较大

差异［３５］ 。 罗琥捷等［３６］ ， 对 １１ 个品种陈皮中 ＰＭＦｓ 含有量

进行测定， 发现存在明显差异， 以茶枝柑、 大红袍、 福橘、
芦柑、 南丰蜜橘、 砂糖桔为高， 均在 ０􀆰 ４％ 以上。 Ｌｕｏ
等［３７］采集了来自于不同产地的 １０ 个品种 ２５ 批陈皮， 也表

明不同品种 ＰＭＦｓ 含有量存在较大差异。 因此， 今后在研

究中应建立有效的鉴别方法， 有利于对不同品种陈皮的合

理利用和深入开发。
２　 ＰＭＦｓ 提取纯化

近年来， 陈皮 ＰＭＦｓ 的提取纯化工艺及条件不断得到

优化， 其产率也在逐步提升， 主要包括溶剂提取法、 超声

提取法、 大孔树脂吸附法、 超临界流体萃取法及柱层析色

谱法等。
２􀆰 １　 溶剂提取法 　 溶剂提取法是实验室最常用的提取

ＰＭＦｓ 方法， 常用的有机溶剂有石油醚、 乙酸乙酯、 乙醇、
甲醇等。 张相飞等［３８］采用溶剂提取法提取陈皮中橘皮素和

川陈皮素， 优选了提取溶剂， 并采用正交试验考察了提取

温度、 提取时间、 溶剂添加量和提取次数对提取工艺的影

响， 结果表明石油醚有较高的提取率， 最佳提取工艺为加

入 ６ 倍量石油醚， ８０ ℃下提取 ４ 次， 每次 ３ ｈ， 橘皮素含有

量为 １􀆰 ０１４ ｍｇ ／ ５ ｇ 药材， 川陈皮素含有量为 １􀆰 ７３９ ｍｇ ／ ５ ｇ
药材。 宋玉鹏等［３９］采用简单、 高效的多溶剂萃取法， 以丙

酮⁃石油醚⁃水 （６ ∶ ５ ∶ ５） 为溶剂体系， 从陈皮三氯甲烷萃

取部分粗提物中分离得到纯度高于 ９８％ 的川陈皮素和橘

皮素。
２􀆰 ２　 超声提取法　 超声提取法常用于植物中黄酮类成分的

提取， 用于陈皮 ＰＭＦｓ 时， 超声波可以破坏细胞膜， 促进该

成分释放。 同时， 超声波所产生的机械效应也可以将能量

传递给溶剂和陈皮细胞， 加速细胞裂解， 促进细胞内物质

的释放和溶解［４０］ 。 本课题组采用超声提取法从广陈皮中提

取川陈皮素、 橘皮素、 ５⁃去甲川陈皮素、 ３， ５， ６， ７， ８，
３′， ４′⁃七甲氧基黄酮和 ５⁃羟基⁃３′， ４′， ６， ７， ８⁃五甲氧基

黄酮， 比较不同溶剂对 ＰＭＦｓ 的提取率， 发现与石油醚、
甲醇、 乙醇相比， 乙酸乙酯提取效果较好， 另外， 其提取

率在一定范围内也受到陈皮粒径、 溶剂用量和超声时间的

影响［４１］ 。
２􀆰 ３　 大孔树脂吸附法 　 大孔树脂吸附法富集 ＰＭＦｓ 是通

过其结构中的不规则孔穴对该成分产生较大的范德华引力

或氢键作用， 再选用合适的溶剂洗脱下来， 从而实现其富

集， 并具有稳定性高、 选择性好、 可重复循环利用等

特点。
０１７２

２０２０ 年 １０ 月

第 ４２ 卷　 第 １０ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０２０

Ｖｏｌ． ４２　 Ｎｏ． １０



胡燕飞等［４２］采用硅胶柱层析技术和大孔树脂吸附技

术相结合的方法， 从陈皮中提取分离得到 ４ 个 ＰＭＦｓ， 分

别为 ３， ５， ６， ７， ８， ３′， ４′⁃七甲氧基黄酮、 川陈皮素、
５⁃羟基⁃３′， ４′６， ７， ８⁃五甲氧基黄酮和 ３， ５， ６， ７， ３′，
４′⁃六甲氧基黄酮。 刘韶等［４３］ 以川陈皮素和橘皮素的含有

量为指标， 筛选大孔树脂纯化陈皮中 ＰＭＦｓ 的最佳工艺条

件为洗脱剂 ８０％ 乙醇， 用量 ６ 倍柱体积， 上样液质量浓度

５００ ｍｇ ／ ｍＬ， 川陈皮素、 橘皮素纯度分别提高了 ３􀆰 ７、
３􀆰 ２ 倍。 苏明媛等［４４］将陈皮乙醇提取液经 ＡＢ⁃８ 大孔树脂

吸附后用 ６０％ 乙醇洗脱， 陈皮总黄酮得率为 （ ２􀆰 ６１ ±
０􀆰 ２３）％ ， 通过紫外分光光度法发现其主要成分为川陈皮

素及橙皮苷。
２􀆰 ４　 超临界流体萃取法　 超临界 ＣＯ２ 萃取法具有提取工艺

简单、 操作条件温和、 提取效率高、 无有机溶剂残留等优

点［４０］ ， 另外它还有利于热不稳定成分存在， 使其生物活性

成分不易发生变化， 因此更适用于 ＰＭＦｓ 的提取。 罗欢

等［４５］以萃取率和萃取物中川陈皮素、 橘皮素的含有量为评

价指标， 采用正交试验优选陈皮超临界萃取工艺， 确定最

佳条件为萃取时间 ２ ｈ， 萃取温度 ３５ ℃， 萃取压力３０ ＭＰａ，
ＣＯ２ 体积流量 ２０ ｋｇ ／ ｈ， 陈皮萃取率为 １􀆰 ９６％ ， 川陈皮素、
橘皮素总质量分数４５􀆰 ２３ ｍｇ ／ ｇ。
２􀆰 ５　 加压溶剂提取法　 加压溶剂提取法是一种在较高温度

（５０～２００ ℃） 和压力 （１０􀆰 ３ ～ ２０􀆰 ６ ＭＰａ） 的条件下， 用有

机溶剂萃取固体或半固体样品的方法， 与其他萃取技术相

比， 该方法具有自动化程度高、 萃取溶剂用量少、 环境污

染少、 提取效率高等特点， 尤其是其萃取过程始终密闭，
有利于保护不耐氧和对光敏感的活性成分［４６］ 。 Ｌｉ 等［４７］ 采

用加压溶剂提取法从广陈皮中提取川陈皮素、 橘皮素和橙

皮苷， 并对工艺进行了优化， 确定最佳条件为液固比

２５􀆰 ０ ∶ １， 温 度 １６０ ℃， 萃 取 压 力 １ ５００ ｐｓｉ （ １ ｐｓｉ ＝
６􀆰 ８９５ ｋＰａ）， ７０％ 甲醇静态萃取 ２０ ｍｉｎ， 川陈皮素、 橘皮

素、 橙皮苷总质量分数为 ８０４􀆰 ４ ｍｇ ／ ｇ。
２􀆰 ６　 柱层析色谱法　 柱层析色谱法是根据待分离组分在固

定相中的吸附力不同， 经过反复吸附和解析过程而实现逐

一分离的方法， 具有样品处理量大、 分离速度快、 使用方

便、 成本低等特点。 杨洁等［２］ 采用柱层析色谱法从陈皮

８０％ 乙醇提取物中分离纯化得到 ８ 个 ＰＭＦｓ。 Ｆｕ 等［２８］ 采用

硅胶柱色谱、 Ｓｅｐｈａｄｅｘ ＬＨ⁃２０ 与 ＯＤＳ 柱层析法相结合的方

式， 从陈皮中分离得到了 ９ 个 ＰＭＦｓ。 吕小健等［４８］ 采用硅

胶柱色谱法， 从陈皮乙醇提取物中分离得到高纯度的川陈

皮素和橘皮素。
２􀆰 ７　 高速 逆 流 色谱 法 　 高速逆流色谱法 （ Ｈｉｇｈ⁃ｓｐｅｅｄ
ｃｏｕｎｔｅｒ⁃ｃｕｒｒｅｎｔ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ， ＨＳＣＣＣ） 是一种不需要任何

载体的液液分配色谱技术， 其用于分离纯化 ＰＭＦｓ 时， 具

有上样量大、 分离效率高、 产品纯度高、 样品回收率高等

特点。 本课题组采用 ＨＳＣＣＣ 从广陈皮中制备分离 ＰＭＦｓ，
以石油醚⁃乙酸乙酯⁃甲醇⁃水 （１ ∶ ０􀆰 ８ ∶ ０􀆰 ７ ∶ ０􀆰 ８） 为溶剂

体系， 结果从 ３００ ｍｇ 乙酸乙酯粗提物中一次性制备分离得

到 ３ 个 ＰＭＦｓ， 分别为川陈皮素、 ３， ５， ６， ７， ８， ３′， ４′⁃
七甲氧基黄酮及橘皮素， 其纯度分别为 ９６􀆰 ２５％ 、 ９７􀆰 １０％ 、
９９􀆰 ２２％ ［４９］ 。 孙 印 石 等［５０］ 以 石 油 醚⁃乙 酸 乙 酯⁃甲 醇⁃水
（２ ∶ ４ ∶ ３ ∶ ３） 为溶剂体系， 采用 ＨＳＣＣＣ 从 ４ ｇ 陈皮粗提

物中一步分离制备得到 ４９􀆰 ８ ｍｇ 桔皮素、 ５０􀆰 ６ ｍｇ ５⁃羟基⁃
６， ７， ８， ３′４′⁃五甲氧基黄酮， 纯度均达到 ９７􀆰 ０％ 以上。
Ｌｏｎｇ 等［５１］采用 ＨＳＣＣＣ， 从陈皮超临界 ＣＯ２ 提取物中分离

得到高纯度川陈皮素、 ３， ５， ６， ７， ８， ３′， ４′⁃七甲氧基黄

酮和橘皮素。
２􀆰 ８　 制备型 ＨＰＬＣ 法　 采用制备型 ＨＰＬＣ （ｐＨＰＬＣ） 分离

纯化目标化合物时， 具有制备量大、 快速简便的特点， 分

离量可达到克数量级以上， 这也使其在多个研究领域得到

了广泛的应用［５２］ 。 Ｆｕ 等［３４］ 采用硅胶柱层析与制备型

ＨＰＬＣ 相结合的方式， 从广陈皮中分离得到 ８ 个 ＰＭＦｓ， 分

别为 ５⁃去甲橘皮素、 甜橙黄酮、 ５⁃羟基⁃３′， ４′， ６， ７， ８⁃五
甲氧基黄酮、 ３， ５， ６， ７， ８， ３′， ４′⁃七甲氧基黄酮、 ３′，
４′， ５， ６， ７， ８⁃六甲氧基黄酮、 ５， ６， ７， ８， ４′⁃五甲氧基

黄酮、 ５⁃去甲川陈皮素、 ６， ７， ８， ３′， ４′⁃五甲氧基黄酮。
３　 ＰＭＦｓ 生物活性

ＰＭＦｓ 是陈皮中主要的活性成分， 迄今为止已有文献报

道的生物活性包括抗炎、 抗癌、 减肥降脂、 抗动脉粥样硬

化、 神经保护、 抗菌和抗氧化等［５３］ 。
３􀆰 １　 抗炎　 小胶质细胞是大脑固有的免疫细胞， 在一定

的环境毒素和组织损伤作用下被激活， 分泌出多种细胞毒

素和促炎因子， 如 ＮＯ、 活性氧 （ＲＯＳ）、 肿瘤坏死因子

（ＴＮＦ⁃α） 和白介素⁃１β （ ＩＬ⁃１β） 等， 其积累会导致神经

细胞死亡。 Ｈｏ 等［５４］采用脂多糖 （ＬＰＳ） 诱导的 ＢＶ２ 小胶

质细胞对陈皮提取物 （川陈皮素、 橘皮素和橙皮苷） 及

其中 ８ 种黄酮化合物的抗神经炎症活性进行研究， 结果显

示只有川陈皮素在 １００ μｍｏｌ ／ Ｌ 的浓度下对 ＬＰＳ 诱导 ＮＯ、
ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１β 和 ＩＬ⁃６ 分泌的抑制率超过 ５０％ ； ２ ｍｇ ／ ｍＬ
陈皮提取物对 ＬＰＳ 诱导 ＮＯ、 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１β 和 ＩＬ⁃６ 分泌的

抑制作用显著； ２ ｍｇ ／ ｍＬ 陈皮提取物中橙皮苷、 川陈皮素

和橘皮素浓度分别为 １３５、 ４０、 ６０ μｍｏｌ ／ Ｌ， 当单独应用其

中 １ 种化合物时对炎症因子的抑制作用很轻微， 只有联合

应用才可以显著抑制 ＬＰＳ 诱导的炎症因子表达， 其抑制

作用与 ２ ｍｇ ／ ｍＬ 陈皮提取物相当， 表明陈皮具有较强的

抗神经炎症活性， 是橙皮苷、 川陈皮素和橘皮素共同作用

的结果。
有研究表明， 加热处理可以增强陈皮抗炎活性。 Ｈｏ

等［５５］发现， 在 ０～１２０ ｍｉｎ 内 １００ ℃下加热处理陈皮后其抗

炎活性呈时间依赖性升高， 并且能够显著抑制 ＬＰＳ 诱导

ＲＡＷ ２６４􀆰 ７ 巨噬细胞 ＮＯ 的产生。 陈皮提取物的抗炎活性

与川陈皮素、 橘皮素的含有量高度相关， 适当的加热处理

有利于两者释放， 在一定程度上增强了加热处理后陈皮的

抗炎活性。
郭姗姗等［１１］ 从陈皮中分离得到 ５⁃去甲基川陈皮素

（５ＨＰＭＦ）， 在小鼠尿样中检测到 ３ 种主要代谢产物 （５，
１１７２
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３′⁃去二甲基川陈皮素、 ５， ４′⁃去二甲基川陈皮素和 ５， ３′，
４′⁃去三甲基川陈皮素）， ５ＨＰＭＦ 及 ３ 个代谢物均能显著抑

制 ＬＰＳ 诱导的 ＲＡＷ２６４􀆰 ７ 细胞炎症反应， 降低细胞外 ＮＯ
水平。 ５ＨＰＭＦ 及 ５， ４′⁃去二甲基川陈皮素、 ５， ３′， ４′⁃去
三甲基川陈皮素抗炎活性主要与抑制 ｉＮＯＳ、 ＣＯＸ⁃２ 和 ＩＬ⁃１
的基因表达有关， ５， ３′⁃去二甲基川陈皮素则是通过诱导

ＨＯ⁃１ 基因表达来抑制炎症。
综上所述， 陈皮 ＰＭＦｓ 具有较强的抗炎活性， 是药材

发挥抗炎作用的重要物质基础， 而且 ＰＭＦｓ 体内代谢物可

能具有比其母体更强的抗炎活性。
３􀆰 ２　 抗肿瘤　 陈皮 ＰＭＦｓ 抗肿瘤活性已有很多报道， 如抑

制乳腺癌、 肝癌、 胃癌等。 吴宏伟等［５６］ 发现， 以皮下移植

Ｓ１８０ 肉瘤小鼠为动物模型灌胃给药时， 陈皮提取物能够显

著抑制小鼠移植性肿瘤的生长， 提取物主要含 ３， ５， ６，
７， ８， ３′， ４′⁃七甲氧基黄酮、 川陈皮素、 ５⁃羟基⁃３′， ４′，
６， ７， ８⁃五甲氧基黄酮、 ３， ５， ６， ７， ３′， ４′⁃六甲氧基黄

酮和橙皮苷。 李娜等［１２］ 进一步体内外研究均表明， 陈皮

ＰＭＦｓ 可以直接抑制肿瘤细胞的增殖， 可能与其抑制鸡胚绒

毛尿囊膜血管生成， 降低肿瘤组织中血管内皮生长因子

（ＶＥＧＦ）、 碱性成纤维细胞生长因子 （ｂＦＧＦ）、 微血管密度

（ＭＶＤ）、 抑癌基因 （ｐ５３）、 Ｂ 淋巴细胞瘤 （ｂｃｌ⁃２） 水平，
降低血清 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α 水平有关。

王志国等［４］ 发现， ＰＭＦｓ 可以抑制人乳腺癌 细 胞

（ＭＣＦ⁃７）、 肝癌细胞 （ＨｅｐＧ２） 的生长， 呈时间、 剂量依

赖性， 同等条件下在一定时间和剂量范围内， ＭＣＦ⁃７ 对于

ＰＭＦｓ 作用的敏感性也较高。 李兰英等［７］ 分别以 ２０ ｍｇ ／ Ｌ、
４０ ｍｇ ／ Ｌ ＰＭＦｓ 作用于人肝癌 ＳＭＭＣ⁃７７２１、 ＨｅｐＧ２ 细胞株

４８、 ７２ ｈ， 发现对两者生长增殖呈现时间、 浓度依赖性抑

制作用。
研究表明， 陈皮 ＰＭＦｓ 可以通过对小鼠的非特异性及

特异性免疫应答， 提高荷瘤小鼠的免疫功能［５７］ 。 植物血凝

素 （ＰＨＡ） 会诱导淋巴细胞转化， 而 ＰＭＦｓ 具有提高荷瘤

小鼠诱导转化率的作用， 呈剂量依赖性； ＰＭＦｓ 中、 高剂量

可提高荷瘤小鼠巨噬细胞的吞噬率、 吞噬指数和血清溶血

素水平， 增强腹腔巨噬细胞吞噬功能； ＰＭＦｓ 低、 中、 高剂

量组均可降低荷瘤小鼠 ＩＬ⁃２、 ＴＮＦ⁃α 水平。 除了可以影响

荷瘤小鼠免疫功能外， ＰＭＦｓ 还能诱导荷瘤小鼠肿瘤细胞

凋亡［８］ 。
综上所述， 陈皮 ＰＭＦｓ 通过抑制肿瘤细胞增殖、 诱导

肿瘤细胞凋亡、 调节免疫等方式发挥抗肿瘤作用， 具有广

谱的抑瘤活性。
３􀆰 ３　 神经保护 　 大脑氧化损伤发生在大多数神经退行

性疾病中， 如阿尔茨海默病 （ ＡＤ） 、 帕金森病 （ ＰＤ）
和亨廷顿病 ［５８］ ， 有研究发现， 陈皮及其所含的 ＰＭＦｓ 有

潜力用于与氧化应激损伤有关的神经退行性疾病的预防

和治疗。 苏明媛等 ［４４］ 采用 １５０ μｍｏｌ ／ Ｌ Ｈ２０２ 处理大鼠肾

上腺髓质嗜铬细胞瘤 （ ＰＣ１２） ３ ｈ 作为氧化损伤模型，
分别考察了陈皮提取物及川陈皮素对氧化损伤的 ＰＣ１２

细胞的保护作用， 发现两者能够降低氧化损伤细胞内乳

酸脱氢酶 ＬＤＨ 的释放， 抑制线粒体膜电位的下降； 抑

制 ＲＯＳ 与 丙 二 醛 （ ＭＤＡ） 的 生 成， 提 高 谷 胱 甘 肽

（ＧＳＨ） 与超氧化物歧化酶 （ ＳＯＤ） 的活性； 降低氧化

损伤细胞内 ｃａｓｐａｓｅ⁃３ 凋亡蛋白酶的活性及细胞凋亡率，
表明它们可维持氧化损伤细胞生物膜的稳定性、 增强细

胞内抗氧化能力并改善 Ｈ２Ｏ２ 造成的氧化应激损伤程度，
具有神经保护作用。
３􀆰 ４　 降脂减肥及抗脂肪酶活性　 血清中总胆固醇 （ＴＣ）、
低密度脂蛋白胆固醇 （ＬＤＬ⁃Ｃ） 与甘油三酯 （ＴＧ） 过高或

伴有高密度脂蛋白胆固醇 （ＨＤＬ⁃Ｃ） 水平过低是引起动脉

粥样硬化主要原因， 也是高脂血症的主要特征。 冯孔龙

等［１３］ 采用高脂膳食诱导的 ＳＤ 大鼠动物模型， 研究 ＰＭＦｓ
和陈皮油降脂减肥活性， 结果表明 ３， ５， ６， ７， ８， ３′， ４′⁃
七甲氧基黄酮和川陈皮素均能够显著降低血清 ＴＣ、 ＴＧ 和

ＬＤＬ⁃Ｃ 水平， 橘皮素和陈皮油能够显著降低血清 ＴＣ 和

ＬＤＬ⁃Ｃ 水平， ３， ５， ６， ７， ８， ３′， ４′⁃七甲氧基黄酮、 川陈

皮素、 橘皮素和陈皮油均能够有效预防高脂膳食大鼠肥胖，
并且呈一定的剂量依赖性， 以 ３， ５， ６， ７， ８， ３′， ４′⁃七甲

氧基黄酮高剂量组预防肥胖效果较好， 提示其活性可能随

甲氧基数量增多而逐渐增强。 Ｇｕｏ 等［５９］ 发现， 陈皮提取物

对预防肥胖和 ２ 型糖尿病有效， 可能与改善脂质代谢， 激

活 ＡＭＰＫ 通路有关。
Ｚｅｎｇ 等 ［６０］ 在体外对陈皮的抗脂肪酶活性进行了评

价， 研究了其中 ＰＭＦｓ 在不同采收期的动态变化及其与

抗脂肪酶活性的关系， 表明该成分含有量和抗脂肪酶活

性随采收期的延长而降低。 对陈皮中分离得到的 ＰＭＦｓ
抗脂肪酶活性进行检测， 结果显示川陈皮素对猪胰脂肪

酶 （ ＰＰＬ） 的抑制作用最强， 强于阳性药奥利司他， 说

明该成 分 可 能 是 陈 皮 中 最 具 潜 力 的 脂 肪 酶 抑 制 剂。
Ｔｒｉｐｏｌｉ 等 ［６１］ 给高胆固醇血症仓鼠补充 １％ 以川陈皮素为

主要成分的 ＰＭＦｓ 混合物， 可显著降低血清 ＬＤＬ 和胆固

醇水平， 降低血清及肝中甘油三酯水平。 Ｌｅｅ 等 ［６２⁃６３］ 也

证明， 川陈皮素具有显著的降血脂活性， 可能与抑制脂

肪酶活性有关。
３􀆰 ５　 促消化　 傅曼琴等［６４］ 对广陈皮提取物不同极性部位

的促消化作用进行了比较， 发现乙酸乙酯部位促消化活性

最强， 并从中分离纯化得到橙皮苷、 川陈皮素和橘皮素；
与橙皮苷相比， 川陈皮素和橘皮素的促消化活性较强， 可

显著促进胃液、 胃蛋白酶的分泌， 提高胃蛋白酶活力， 提

示 ＰＭＦｓ 为广陈皮促消化功能的主要物质基础。
３􀆰 ６　 抗病毒　 Ｘｕ 等［６５］发现广陈皮超临界流体萃取物具有

体外抗病毒活性， 并从中分离得到 ５ 个 ＰＭＦｓ； 细胞病变效

应还原试验表明， 提取物中川陈皮素和橘皮素具有较好的

抗 ＲＳＶ 作用， 效果与阳性药利巴韦林相当。 进一步研究表

明， 橘皮素可以剂量依赖性地抑制 ＲＳＶ 诱导的 ＨＥｐ⁃２ 细胞

斑块形成， 可能与其影响 ＲＳＶ 胞内复制、 抑制 ＲＳＶ 进入

ＨＥｐ⁃２ 细胞有关。
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３􀆰 ７　 抗氧化　 有研究表明， ＰＭＦｓ 可作为陈皮在贮藏过程

中质量变化的指标， 随着贮藏时间的延长， 橙皮苷含有量

逐渐降低， ＰＭＦｓ 含有量逐渐升高， 提取物抗氧化活性逐渐

增强［３４］ 。 Ｃｈｅｎ 等［６６］ 比较了来自于美国加州及我国广西、
浙江、 四川、 新会的陈皮， 发现四川和新会产陈皮中川陈

皮素含有量较高； 新会产陈皮提取物中 ＰＭＦｓ 含有量最高，
对 ＡＢＴＳ、 ＤＰＰＨ、 ２， ２⁃偶氮二 （２⁃甲基丙基咪） 二盐酸盐

和 ＮＯ 的清除能力也最强， 为陈皮抗氧化作用的主要物质

基础。
Ｙｉ 等［６７］分别采用 ＤＰＰＨ 清除法、 过氧化氢还原能力检

测法、 羟基自由基清除法、 超氧阴离子自由基清除法等多

种检测方法， 对陈皮提取物及其主要化合物 （川陈皮素、
橘皮素、 橙皮苷） 的抗氧化活性进行了比较， 结果也显示

它们均具有一定的抗氧化活性。
４　 结语

陈皮 ＰＭＦｓ 成分复杂， 种类丰富， 发挥药效时具有多

成分、 多靶点、 协同作用的特性， 由于其生物活性广泛，
用于制剂和药效研究的需求量日益增多， 因此建立更高效

的提取纯化方法显得尤为重要。 但传统提取纯化方法存在

提取效率低、 纯度不高等缺点， 目前越来越多的新方法

（如超临界提取法、 加压溶剂萃取法、 高速逆流色谱法等）
已广泛应用于相关研究中， 具有提取率高、 分离效果好等

显著优势， 但同时也伴随着设备成本高， 操作繁琐， 不便

于工业化生产等不足。 因此在后期研究中需针对现有技术

的优缺点， 取长补短， 建立更为有效的适合工业生产的提

取纯化新技术， 以促进陈皮 ＰＭＦｓ 产业化发展。
此外， 目前关于陈皮 ＰＭＦｓ 化学成分和药理活性的研

究还不够全面， 大多集中在川陈皮素和橘皮素， 可能是因

为两者含有量最高， 但正如本文所述， 陈皮中还存在其他

ＰＭＦｓ， 大多数生物活性和作用机制尚不清楚。 因此， 对陈

皮中各单体 ＰＭＦ 的生物活性、 体内代谢过程及安全性等方

面开展系统的研究， 阐明羟基和甲氧基的位置及数量对生

物活性的影响， 将有助于充分挖掘该成分药用和食用价值，
更好地开发利用相关资源， 具有重要的现实意义。
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８６⁃９１．

［２９］ 　 Ｚｈｅｎｇ Ｇ Ｄ， Ｚｈｏｕ Ｐ， Ｙａｎｇ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｒａｐｉｄ ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ｌｉｑｕｉｄ
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Ｃｉｔｒｉ Ｒｅｔｉｃｕｌａｔａｅ Ｐｅｒｉｃａｒｐｉｕｍ［Ｊ］ ． Ｆｏｏｄ Ｃｈｅｍ， ２０１３， １３６（２）：
６０４⁃６１１．

［３０］ 　 Ｄｕａｎ Ｌ， Ｇｕｏ Ｌ， Ｌｉｕ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ａｎｄ
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ａｌｇｏｒｉｔｈｍ ｏｐｔｉｍｉｚｅｄ ｓｕｐｐｏｒｔ ｖｅｃｔｏｒ ｍａｃｈｉｎｅｓ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ
Ａ， ２０１４， １３３９： １１８⁃１２７．

［３１］ 　 郑国栋， 周　 芳， 蒋　 林， 等． 高速逆流色谱分离制备广陈

皮中多甲氧基黄酮类成分的研究［ Ｊ］ ． 中草药， ２０１０， ４１
（１）： ５２⁃５５．

［３２］ 　 Ｓｈｉｍｉｎｇ Ｌ， Ｍｉｎ Ｈｓｉｕｎｇ Ｐ， Ｃｈｉｎｇ⁃Ｓｈｕ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｉｓｏｌａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｓｙｎｔｈｅｓｅｓ ｏｆ ｐｏｌｙｍｅｔｈｏｘｙｆｌａｖｏｎｅｓ ａｎｄ ｈｙｄｒｏｘｙｌａｔｅｄ
ｐｏｌｙｍｅｔｈｏｘｙｆｌａｖｏｎｅｓ ａｓ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ ｏｆ ＨＬ⁃６０ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅｓ［Ｊ］ ． Ｂｉｏｏｒｇ
Ｍｅｄ Ｃｈｅｍ， ２００７， １５（１０）： ３３８１⁃３３８９．

［３３］ 　 孙印石， 刘政波， 王建华， 等． 高速逆流色谱分离制备陈皮

中的黄酮类化合物［Ｊ］ ． 色谱， ２００９， ２７（２）： ２４４⁃２４７．
［３４］ 　 Ｆｕ Ｍ， Ｘｕ Ｙ， Ｃｈｅｎ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｉｏａｃｔｉｖｅ ｆｌａｖｏｎｏｉｄｓ

ａｎｄ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ Ｐｅｒｉｃａｒｐｉｕｍ Ｃｉｔｒｉ Ｒｅｔｉｃｕｌａｔａｅ （Ｃｉｔｒｕｓ
ｒｅｔｉｃｕｌａｔａ ‘Ｃｈａｃｈｉ’ ） ｄｕｒｉｎｇ ｓｔｏｒａｇｅ［ Ｊ］ ． Ｆｏｏｄ Ｃｈｅｍ， ２０１７，
２３０： ６４９⁃６５６．

［３５］ 　 Ｚｈｅｎｇ Ｇ， Ｙａｎｇ Ｄ， Ｗａｎｇ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ
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Ｃｈｉｎａ ｂｙ ｈｉｇｈ⁃ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｌｉｑｕｉｄ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ ｗｉｔｈ ｄｕａｌ
ｗａｖｅｌｅｎｇｔｈ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｊ Ａｇｒｉｃ Ｆｏｏｄ Ｃｈｅｍ， ２００９， ５７（１５）：
６５５２⁃６５５７．

［３６］ 　 罗琥捷， 杨宜婷， 李晓伟， 等． １１ 个品种来源陈皮中多甲氧

基黄酮的测定［Ｊ］ ． 中成药， ２０１７， ３９（３）： ５６５⁃５６９．
［３７］ 　 Ｌｕｏ Ｍ， Ｌｕｏ Ｈ， Ｈｕ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｈｅｍｉｃａｌ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ

ｉｎ Ｃｉｔｒｉ Ｒｅｔｉｃｕｌａｔａｅ Ｐｅｒｉｃａｒｐｉｕｍ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｕｌｔｉｖａｒｓ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ
ｆｒｏｍ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｒｅｇｉｏｎｓ ｂｙ ＧＣ⁃ＭＳ ａｎｄ ＨＰＬＣ［Ｊ］ ． Ｆｏｏｄ Ｓｃｉ Ｎｕｔｒ，
２０１８， ６（２）： ４００⁃４１６．

［３８］ 　 张相飞， 李凌绪． 正交试验法优化陈皮中橘皮素和川陈皮

素的 提 取 工 艺 ［ Ｊ ］ ． 湖 北 农 业 科 学， ２０１５， ５４ （ ２１ ）：
５３６４⁃５３６７．

［３９］ 　 宋玉鹏， 刘凯洋， 陈海芳， 等． 多溶剂萃取法分离制备陈皮

中的川陈皮素和橘皮素［Ｊ］ ． 中国新药杂志， ２０１７， ２６（８）：
９５２⁃９５６．

［４０］ 　 冯　 靖， 彭效明， 李翠清， 等． 天然产物中黄酮类化合物的

开发研究进展［Ｊ］ ． 中医药导报， ２０１８， ２４（４）： ７１⁃７４．
［４１］ 　 郑国栋， 蒋　 林， 杨得坡， 等． ＨＰＬＣ 法同时测定不同产地

广陈皮中 ５ 种活性黄酮成分［ Ｊ］ ． 中草药， ２０１０， ４１（ ４）：
６５２⁃６５５．

［４２］ 　 胡燕飞． 陈皮中抗肿瘤活性成分的研究［Ｄ］． 大连： 大连理

工大学， ２００４．
［４３］ 　 刘　 韶， 阳秀娟． 大孔树脂分离纯化陈皮中多甲氧基黄酮

类化合物 ［ Ｊ］ ． 天然产物研究与开发， ２０１４， ２６ （ １０）：
１５６２⁃１５６７．

［４４］ 　 苏明媛． 柑橘黄酮类成分对神经细胞氧化损伤的保护及作

用机制研究［Ｄ］． 上海： 华东理工大学， ２０１１．
［４５］ 　 罗　 欢， 夏伦祝， 韩燕全， 等． 正交设计优选陈皮超临界

ＣＯ２ 萃取工艺 ［ Ｊ］ ． 山西中医学院学报， ２０１２， １３ （ １）：
３３⁃３６．

［４６］ 　 叶陈丽， 贺　 帅， 曹伟灵， 等． 中药提取分离新技术的研

究进展［Ｊ］ ． 中草药， ２０１５， ４６（３）： ４５７⁃４６４．
［４７］ 　 Ｌｉ Ｗ， Ｗａｎｇ Ｚ， Ｗａｎｇ Ｙ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｓｓｕｒｉｓｅｄ ｌｉｑｕｉｄ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ
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（Ｇｕａｎｇｃｈｅｎｐｉ） ［Ｊ］ ． Ｆｏｏｄ Ｃｈｅｍ， ２０１２， １３０（４）： １０４４⁃１０４９．

［４８］ 　 吕小健， 许　 引， 徐兰英， 等． 正相柱色谱法分离制备陈皮

中橘皮素和川陈皮素 ［ Ｊ］ ． 中国酿造， ２０１９， ３８ （ １ ）：
１７７⁃１８０．

［４９］ 　 郑国栋， 周　 芳， 蒋　 林， 等． 高速逆流色谱分离制备广陈

皮中多甲氧基黄酮类成分的研究［ Ｊ］ ． 中草药， ２０１０， ４１
（１）： ５２⁃５５．

［５０］ 　 孙印石， 刘政波， 王建华， 等． 高速逆流色谱分离制备陈皮

中的黄酮类化合物［Ｊ］ ． 色谱， ２００９， ２７（２）： ２４４⁃２４７．
［５１］ 　 Ｌｏｎｇ Ｔ， Ｌｖ Ｘ， Ｘｕ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｓｕｐｅｒｃｒｉｔｉｃａｌ ｆｌｕｉｄ ＣＯ２ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｏｆ
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ｃｏｕｎｔｅｒ⁃ｃｕｒｒｅｎｔ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒ Ｂ， ２０１９，
１１２４： ２８４⁃２８９．

［５２］ 　 杨振寰， 刘　 霞． 制备高效液相色谱在天然产物分离中的

应用［Ｊ］ ． 中成药， ２００５， ２７（１２）： １４４４⁃１４４８．
［５３］ 　 Ｇａｏ Ｚ， Ｇａｏ Ｗ， Ｚｅｎｇ Ｓ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓ，

ｂｉｏａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ａｎｄ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ｃｉｔｒｕｓ
ｐｏｌｙｍｅｔｈｏｘｙｆｌａｖｏｎｅｓ［Ｊ］ ． Ｊ Ｆｕｎｃｔ Ｆｏｏｄｓ， ２０１８， ４０： ４９８⁃５０９．

［５４］ 　 Ｈｏ Ｓ Ｃ， Ｋｕｏ Ｃ Ｔ． Ｈｅｓｐｅｒｉｄｉｎ， ｎｏｂｉｌｅｔｉｎ， ａｎｄ ｔａｎｇｅｒｅｔｉｎ ａｒｅ
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ｏｆ ｔａｎｇｅｒｉｎｅ ｐｅｅｌ （ Ｃｉｔｒｉ Ｒｅｔｉｃｕｌａｔａｅ Ｐｅｒｉｃａｒｐｉｕｍ） ［ Ｊ］ ． Ｆｏｏｄ
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ｔｉｃｕｌａｔａ） ｐｅｅｌｓ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ａｇｒｉｃ Ｆｏｏｄ Ｃｈｅｍ， ２００８， ５６ （ １７）：
７９７６⁃７９８２．

［５６］ 　 吴宏伟． 陈皮多甲氧基黄酮有效部位研究［Ｄ］． 北京： 北京

中医药大学， ２００６．
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［５７］ 　 李兰英， 彭蕴茹， 姚　 楠， 等． 陈皮多甲氧基黄酮类成分对

荷瘤小鼠免疫功能的影响［Ｊ］ ． 江苏中医药， ２００９， ４１（５）：
６７⁃６８．
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Ｆｏｏｄ Ｃｈｅｍ， ２０１６， ６４（１０）： ２０５３⁃２０６１．
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