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厚朴酚的药动学研究进展

张明发，沈雅琴
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摘 要： 厚朴酚具有广泛的生物活性，如抗菌、抗病毒、抗肿瘤、抗炎、抗氧化和抗衰老等，对消化、神经、心血管和呼

吸系统等均有明显的药理作用。厚朴酚是一种疏水性联苯酚类结构化合物，难溶于水、易溶于脂，在胃肠道吸收较差，但

分布广泛，约 50%口服剂量的厚朴酚经胃肠道排出体外，40%以上的厚朴酚经代谢后排出体外。通过综述厚朴酚药动学参

数、体内过程，总结厚朴酚的药动学研究进展，为合理用药提供参考。
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Research progress on pharmacokinetics of magnolol

ZHANG Mingfa, SHEN Yaqin

Shanghai Meiyou Pharmaceutical Co., Ltd., Shanghai 201204, China

Abstract: Magnolol has widespread bioactivities, including anti-bacteria, anti-virus, anticancer, anti-inflammation, antioxidation and

anti-aging, and has significant pharmacologic activities to alimentary system, nervous system, cardiovascular system and respiratory

system. Magnolol is a hydrophobic compound of biphenol-type structure, and hardly dissolves in water, and freely dissolves in lipid.

Magnolol is poorly absorbed in gastrointestinal tract, and widely distributed. Approximate 50% oral dosage of magnolol is excluded

from gastrointestinal tract, and 40% above dosage is excluded by metabolism. The pharmacokinectic parameters and process in body

of magnolol are reviewed, and its research advances on pharmacokinetics is summarized, which provides a reference for rational

utilization of magnolol.
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厚朴酚（magnolol）为木兰科木兰属植物厚朴

Magnolia officinalis Rehd. et Wils. 或凹叶厚朴 M.

officinalis Rehd. et Wils. var. biloba Rehd. et Wils.的

主要有效成分，其含量已成为厚朴药材质量鉴定的

重要指标［1］。厚朴酚具有抗菌、抗病毒、抗肿瘤、抗

炎、抗氧化和抗衰老等生物活性，对消化、神经、心

血管和呼吸系统等均有明显的药理作用［2-6］。厚朴

酚系疏水性联苯酚类化合物，难溶于水，口服后在

胃肠道吸收较差，约半数剂量的药物经胃肠道直接

排出体外，约 40% 以上药物经代谢后排出体外［7］。

本文综述厚朴酚的药动学研究进展，以期为新药研

发企业开发生物利用度高的新型剂型和临床合理

用药提供参考。

1 厚朴酚或含厚朴酚制剂的血液药动学参数

已有不少研究者报道大鼠 ig厚朴酚原药、厚朴

酚不同制剂、厚朴不同提取物、含厚朴药材复方制

剂的血液药动学参数，见表 1［8-19］。由于厚朴酚难溶

于水 ，蔡艳等［8］将厚朴酚溶解于中链三酰甘

油（MCT）中，发现厚朴酚的溶解度达到 29.40 g·L−1，

在 pH为 1.2和 6.8的溶出度介质中 60 min的溶出度

分别为 21.80%和 75.00%；如在MCT油溶液中添加

10% 聚乙二醇硬脂酸酯（Solutol HS15）组成复

合油溶液，则厚朴酚在复合油溶液中溶解度高

达 57.33 g·L−1 ，在上述介质中的溶出度分别提高到

80.82% 和 90.81%。从表 1 可以看出大鼠 ig 厚朴酚

复合油溶液的生物利用度提高幅度最大，与厚朴酚

原料药混悬液比较，复合油溶液组的最大血药浓

度（Cmax）提高 2.11 倍 ，血药浓度时间曲线下面

积（AUC）提高1.43倍。

李杰等［9］采用热熔挤出技术制备出的共聚维酮
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S-630（PS-630）和羟丙基纤维素（HPC）2种厚朴酚固

体分散体的 ig生物利用度研究发现，与厚朴酚原料

药相比，这2种固体分散体均能缩短达峰时间（tmax）、

提高Cmax和AUC，使大鼠 ig的相对生物利用度分别

提高 37.22%和 70.88%。张晓千等［10］报道大鼠 ig厚

朴酚聚乳酸-羟乙酸共聚物（PLGA）纳米粒的药动学

参数，与厚朴酚原料药混悬液比较，能提高 Cmax、

AUC和 tmax（表 1），使 ig给药的相对生物利用度提高

1.17倍。

梁永焯［11］报道胡椒碱与厚朴酚给大鼠同时 ig，

胡椒碱可降低厚朴酚的 Cmax、AUC、tmax、消除半衰

期（t1/2β），提高表观分布容积（Vd）和清除率（CL），说

明胡椒碱能抑制厚朴酚的口服吸收，降低厚朴酚的

血药Cmax，促进对厚朴酚的清除，造成厚朴酚的口服

生物利用度下降。

苦杏仁 75% 乙醇提取物可提高厚朴药材 75%

乙醇提取物中厚朴酚的Cmax、AUC，降低Vd和CL水

平，不影响 t1/2β、tmax，提示苦杏仁促进厚朴中的厚朴

酚吸收和降低厚朴酚在大鼠体内的清除率，从而提

高厚朴中厚朴酚的口服生物利用度［12］。

马莎莎等［17］报道与厚朴水煎剂比较，半夏厚朴

汤中的厚朴酚Cmax、AUC提高，而 t1/2β和V下降，说明

半夏厚朴汤中的其他药材促进厚朴酚的吸收，提高

厚朴酚的口服生物利用度，但也能促进厚朴酚的

消除。

袁成等［20］报道给大鼠 ig 厚朴甲醇提取物混悬

液 5 mL（相当于原药材 25 g、含厚朴酚 60.75 mg），

服药 0.25、1、8 h 的厚朴酚血药浓度分别为 1.04、

0.55、0.09 mg·L−1，说明大鼠 ig 厚朴酚的吸收较差，

且消除快。袁成等［21］还报道给每只小鼠连续 3个月

每天 ig厚朴甲醇提取物（含厚朴酚 6.075 mg），观察

单次给药，给药 1、2、3个月的厚朴酚血药浓度分别

为 0.87、0.94、1.02、1.17 mg·L−1，厚朴酚血清浓度随

着用药天数增加而不断升高，用药 3个月时达到显

表 1 厚朴酚 ig给药后在大鼠体内的血液药动学参数

Table 1 Pharmacokinetics parameters of magnolol by ig administration in blood of rats

作者

蔡艳等［8］

李杰等［9］

张晓千等［10］

梁永焯［11］

袁成等［7］

王星晨等［12］

张小梅［13］

丁广宇［14］

马俊等［15］

姜丽等［16］

马莎莎等［17］

吴巧凤等［18］

唐倩［19］

含厚朴酚制剂

厚朴酚混悬液

厚朴酚MCT油溶液

10%Solutol HS15厚朴酚MCT油溶液

厚朴酚混悬液

厚朴酚PS-630固体分散体

厚朴酚HPC固体分散体

厚朴酚混悬液

厚朴酚PLGA纳米粒

厚朴酚混悬液

加 ig胡椒碱20 mg·kg−1

加 ig胡椒碱40 mg·kg−1

厚朴甲醇提取物

厚朴75%乙醇提取物

加 ig苦杏仁75%乙醇提取物

厚朴酚混悬液

温肾咳喘片

厚朴生品甲醇提取物

厚朴姜制品甲醇提取物

舒肝平胃丸

大承气汤

厚朴水煎剂

半夏厚朴汤

黄连香薷饮

厚朴温中汤

剂量/

（mg·kg−1）

80

80

80

20

20

20

50

50

625

625

625

60.75 mg

15.67

15.67

160

160

286.5

286.5

10.15

0.59

20

20

0.216

2.04

t1/2β/h

2.28

2.54

3.21

7.52

6.07

17.63

4.10

2.99

1.94

3.14

9.04

10.08

3.91

18.76

6.92

6.03

4.31

2.27

2.98

13.90

Cmax/

（mg·L−1）

2.03

2.68

6.32

0.06

0.30

0.15

0.38

0.69

9.03

5.32

6.42

0.97

0.18

1.02

2.55

1.80

0.80

0.02

0.11

0.17

0.97

0.52

tmax/h

1.23

1.18

1.05

1.57

0.53

0.37

1.16

2.18

5.67

1.75

1.15

0.40

0.36

0.49

0.25

0.25

0.80

0.11

6

6

1.20

1.09

AUC

22.38 mg·h·L−1

31.23 mg·h·L−1

54.32 mg·h·L−1

0.60 mg·h·L−1

0.82 mg·h·L−1

1.02 mg·h·L−1

1.12 mg·h·L−1

2.43 mg·h·L−1

100.74 mg·h·L−1

32.92 mg·h·L−1

36.77 mg·h·L−1

2.04 mg·h·L−1

77.49 mg·min·L−1

237.7 mg·min·L−1

14.39 mg·h·L−1

59.57 mg·h·L−1

0.85 mg·h·L−1

0.46 mg·h·L−1

3.08 mg·h·L−1

0.038 mg·h·L−1

0.648 mg·h·L−1

1.406 mg·h·L−1

7.01 mg·h·L−1

2.90 mg·h·L−1

MRT/h

7.21

5.82

4.93

5.64

24.18

0.39

0.66

4.34

7.76

8.26

V/

（L·kg−1）

27.14

59.70

62.12

21.66

141.2

52.0

81.30

54.38

330

CL

5.98 L·h−1·kg−1

11.62 L·h−1·kg−1

17.39 L·h−1·kg−1

4.54 L·h−1

0.2 L·min−1·kg−1

0.1 L·min−1·kg−1

3.07 mL·h−1

103.98 L·h−1·kg−1
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著升高，表明厚朴酚在小鼠体内有蓄积现象。

张加敏等［22］报道给大鼠 iv厚朴酚 5、10 mg·kg−1

的血药动学参数：t1/2分别为 0.18、0.23 h，Cmax分别为

36.09、61.20 mg·L−1，AUC分别为 8.89、16.27 mg·h·L−1，

分布容积（V）分别为 0.15、0.21 L·kg−1，CL 分别为

0.59、0.63 L·h−1·kg−1。Tsai等［23-24］报道给大鼠 iv 2、5、

10 mg·kg−1虽然 AUC 按剂量成比例提高，但 t1/2、V、

CL、平均滞留时间（MRT）值无明显区别，表明厚朴

酚具有线性药动学表现。给兔 iv厚朴酚 5 mg·kg−1

或每分钟静脉滴注厚朴酚76 μg·kg−1，厚朴酚的t1/2分别为

14.56、15.71 min，CL分别为75.86、72.72 mL·min−1·kg−1，

两者均无明显差异，厚朴酚在兔体内也呈现线性药

动学特征。

2 体内过程

2.1 吸收

丁婉萍等［25］采用在体大鼠肠段（十二指肠至回

肠）回流实验，发现不同浓度的厚朴提取物 β-环糊

精包合物（分别含厚朴酚 67.44、84.30、105.38 mg·L−1）

回流 1 h的吸收率分别为 72.37%、74.94%、73.81%，

提示厚朴酚在大鼠肠内的吸收与厚朴酚的浓度无

关；含厚朴酚 105.38 mg·L−1的厚朴 β-环糊精包合物

在不同肠段回流 1 h，发现大鼠小肠上段（主要为十

二指肠）、中段（主要为空肠）、下段（主要为回肠）各

肠段对厚朴酚的吸收率分别为 36.69%、23.25%、

20.32%，说明厚朴酚在十二指肠的吸收最佳，在空

肠和回肠吸收无明显差异，厚朴包合物中的厚朴酚

在肠道内无特定吸收部位，不需特定载体参与，由

于厚朴酚为联苯酚类结构、脂溶性较强，认为厚朴

酚是通过类脂被动扩散途径吸收的。

牛晓晨等［26］采用大鼠在体单向肠灌流模型也

发现厚朴提取物中厚朴酚的吸收与提取物浓度无

关；在大鼠十二指肠段、空肠段、回肠段、结肠段的

吸收速率常数（Ka）、表观渗透系数（Papp）和吸收百分

率均有统计学差异，均为十二指肠＞空肠＞回肠＞

结肠，厚朴提取物中的厚朴酚在大鼠肠道上段的吸

收效果更好，越往肠道下段则吸收越差。

黄立华等［27］也采用大鼠在体单向肠灌流模型测

得90%乙醇厚朴提取物（含厚朴酚0.27 mg·mL−1）肠灌

流液的Ka和Papp在十二指肠分别为2.91×10−2 min−1、

2.61×10−3 cm·min−1，在空肠分别为 2.81×10−2 min−1、

2.74×10−3 cm·min−1，在回肠分别为 2.42×10−2 min−1、

2.26×10−3 cm·min−1，在结肠分别为 3.62×10−2 min−1、

3.37×10−3 cm·min−1；P-糖蛋白抑制剂维拉帕米能显

著提高厚朴提取物中厚朴酚的Ka值，多药耐药相关

蛋白-2 抑制剂吲哚美辛仅仅有轻度提高厚朴酚的

Ka和 Papp值的趋势，认为厚朴酚不是 P-糖蛋白和多

药耐药相关蛋白-2的底物。

Wu等［28］采用人肠上皮Caco-2细胞模型进行体

外吸收实验，发现厚朴酚在 50、100、200 μmol·L−1浓

度时的双向转运率Pratio，即Caco-2细胞分泌方向（基

底膜到绒毛面）的 PappBL→AP/吸收方向（绒毛面到

基底膜）的PappAP→BL的比分别为 0.78、0.71、0.67，

200 μmol·L−1厚朴酚作用 30、60、90、120 min 时 Pratio

值分别为 0.62、0.63、0.58、0.67，均表明绒毛侧的厚

朴酚浓度低于基底側，说明肠上皮细胞能吸收厚朴

酚，且以被动转运吸收为主，同时伴有载体介导的

转 运 ；100 μmol·L−1 厚 朴 酚 的 PappAP→BL 值 为

6.97×10−7cm·s−1、PappBL→AP值为 4.97×10−7cm·s−1、

Pratio值为 0.71，由于维拉帕米可使厚朴酚的上述 3个

指标分别变为 9.18×10−7cm·s−1、4.59×10−7cm·s−1 和

0.5，说明维拉帕米通过抑制 P-糖蛋白促进 Caco-2

细胞吸收厚朴酚，也说明厚朴酚可通过P-糖蛋白被

外排；小檗碱或黄连能促进 Caco-2 细胞吸收厚朴

酚，抑制厚朴酚外排［29］。厚朴酚虽然是水难溶性药

物，但其溶出度高的制剂吸收是良好的。

张瑞涛等［30］报道促透剂月桂䓬酮和薄荷醇均

能促进厚朴酚的透皮吸收，但促透剂二乙二醇单乙

醚却抑制厚朴酚的透皮吸收。

2.2 分布

袁成等［7］报道大鼠单次 ig厚朴甲醇提取物混悬

液 5 mL（相当于每只大鼠 ig厚朴酚 60.75 mg），厚朴

酚可广泛分布于各种组织器官：ig后 0.25 h大鼠心、

肝、脾、肺、肾、脑、胃、肠、肌肉、脂肪、睾丸、子宫中

厚朴酚的平均浓度分别为 3.87、53.20、3.99、21.21、

4.24、0.32、364、385、0.67、0.15、0.11、0.27 μg·g−1；ig

后 1 h 除睾丸和子宫中药物浓度分别上升至 0.26、

1.43 μg·g−1，其他组织器官中的药物浓度均下降，其

中心、肝、脾、肾、胃、脂肪中药物浓度下降明显，均

下降 50% 以上，其中脂肪组织中测不到厚朴酚；ig

后 6 h 上述组织器官中厚朴酚浓度分别为 0.54、

1.55、0.62、3.24、2.06、0、4.75、17.64、0.74、0、0.12、

0.89 μg·g−1，除肾和肌肉中药物浓度反而升高（其中

肌肉中药物浓度达到 0.74 μg·g−1反超药后 0.25 h的

0.67 μg·g−1）外，其他组织器官的药物浓度均下降，其

中较 ig后 0.25 h药物浓度下降 80%以上的组织器官

有心、肝、脾、肺、脑、胃、肠、脂肪，脑和脂肪组织中

均测不到厚朴酚，其中与药物排泄相关的肠、胃、

肾、肺的原形药物厚朴酚浓度仍占据高位，提示可
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能有相当可观数量的原形厚朴酚从胃肠道、肾、肺

排出；并测得厚朴酚的大鼠血浆蛋白结合率为

68.54%。

丁广宇［14］也报道厚朴生品和厚朴姜制品甲醇

提取物给大鼠 ig后，其中含的厚朴酚均能分布在大

鼠胃、小肠、大肠、心、肾、脾、肺、肝中，以 ig后 6 h进

行比较，厚朴姜制品中的姜能增加厚朴酚在心、肾、

脾、肺、肝中的含量，降低胃、小肠、大肠中的含量。

说明姜可促进厚朴中的厚朴酚在心、肾、脾、肺、肝

组织中的分布，降低在胃、小肠、大肠组织中的分

布，提示姜有促进厚朴酚在胃肠道的吸收和向各组

织分布的作用。给大鼠 iv 厚朴酚 5 mg·kg−1 后，

10 min即可在大鼠不同脑区（包括脑皮质、嗅球、海

马、纹状体、小脑、脑干等）分布，且各脑区药物浓度

之间无明显差异，此时厚朴酚脑内浓度大约是血浆

中的4倍［23］。

Liu等［31］采用牛血清白蛋白在生理条件下进行

荧光猝灭研究，测得厚朴酚与牛血清白蛋白在温度

298、304、310 K 时的结合常数分别为 6.799×105、

5.540×105、4.344×105 L·mol−1；厚朴酚白蛋白复合

物与游离白蛋白的蛋白荧光量子数量比分别为

0.17、0.30、0.34；焓变为 − 28.53 kJ·mol−1，熵变为

15.88 J·mol−1·K−1，认为在厚朴酚与牛血清白蛋白的

相互作用中疏水力起了主要作用且结合力强。

刘家琴等［32］报道厚朴酚与人血清白蛋白的相

互作用也是疏水力起了主要作用，两者在温度 296、

310、318 K 时 的 结 合 常 数 分 别 为 2.256×105、

2.072×105、1.98×105 L·mol−1，焓变为−4.57 kJ·mol−1，

熵变为 87.03 J·mol−1·K−1；厚朴酚在人血清白蛋白中

的结合位置与色氨酸残基间的距离为 2.34 nm，使人

血清白蛋白中 α - 螺旋结构含量从 46.6% 降到

39.9%，并认为厚朴酚与人血清白蛋白中的C=O、C-

N、N-H基团发生了相互作用。

袁成等［21］报道给小鼠连续 3个月 ig厚朴甲醇提

取物（相当于每天每只小鼠 ig厚朴酚 6.075 mg），测

得 ig单剂量、1、2、3个月的小鼠肾脏厚朴酚浓度分

别为 4.24、5.40、7.45、7.43 μg·g−1，浓度随着用药天数

的增加而提高，肾脏厚朴酚浓度于用药 2个月达到

峰值，表明厚朴酚能蓄积于肾脏，是厚朴酚长期用

药致肾损伤的根本原因。

2.3 代谢与排泄

Nakazawa等［33］报道大鼠 ig厚朴水提物后可从

大鼠尿中测得厚朴酚及其代谢物 3-[2′,6-dihydroxy-

5′-(2-propenyl)[1,1′-biphenyl]-3-yl］-（E）-2-propenoic

acid；在人口服厚朴水提物后从人尿中测得上述2种

化学成分和二羟二氢厚朴酚。

黄彧 等［ 34-35］采 用 药 物 代 谢 酶 细 胞 色 素

P450（CYP450）亚型酶特异性抑制剂，结合超高效

液相色谱-高分辨质谱（UPLC-HRMS）研究50 mmol·L−1

厚朴酚在大鼠肝微粒体中的体外代谢产物，发现

CYP2E1亚型酶可能是主导厚朴酚苯环羟基化代谢

产物的亚型酶，CYP1A2和CYP2C是主导厚朴酚氧

化代谢的亚型酶。反过来厚朴酚也能抑制CYP450

中7种亚型酶的活性，作用30 min对CYP2C、CYP2D、

CYP2E1、CYP2B6、CYP3A4的半数抑制浓度（IC50）分别

为 41.48、65.42、67.93、28.46、52.36 μmol·L−1，抑 制

CYP2A6和CYP1A2活性的 IC50均大于100 μmol·L−1，

因此与以上亚型代谢酶有关的药物联用时，可产生

药物相互作用，抑制药物代谢。

张小梅［13］报道大鼠 ig 厚朴酚后易被羟基化代

谢，温肾咳喘片（内含厚朴酚）使羟基化厚朴酚的血

药浓度相对于单用厚朴酚产生的羟基化厚朴酚明

显下降，羟基化厚朴酚的达峰时间延长，即温肾咳

喘片减少了厚朴酚的羟基化代谢，可能会增强厚朴

酚药效和延长作用时间。

肖娟［36］报道厚朴酚抑制大鼠肝微粒体CYP1A2

活性的 IC50为 10.0 μmol·L−1，不影响 CYP2E1 活性，

仅轻度抑制 CYP3A 和 CYP2C 活性；16 μmol·L−1厚

朴酚使底物乙氧基试卤灵、甲基磺丁脲和睾酮在大

鼠肝微粒体中相对代谢清除率分别下降 52%、37%、

26%，并认为厚朴酚对 CYP1A2活性的抑制作用属

于竞争性抑制类型，抑制常数（Ki）为10.0 μmol·L−1。

刘澄铭等［37］报道厚朴酚抑制大鼠肝微粒体

CYP1A2 和 CYP2D 以及人肝微粒体 CYP1A2 活性

的 IC50分别为 29.1、39.9、23.8 μmol·L−1，抑制大鼠肝

微粒体 CYP3A 和人肝微粒体 CYP3A、CYP2D 的

IC50均大于 100 μmol·L−1。张培玉等［48］报道厚朴酚

抑制人肝微粒体 CYP2C9、CYP2C8 和大鼠肝微粒

体CYP2C11的 IC50值分别为 7.6、84.5、3.8 μmol·L−1，

抑制人肝微粒体 CYP2E1、CYP2A6 和大鼠肝微粒

体 CYP2C8、CYP2E1、CYP2A1/2 的 IC50 值均大于

100 μmol·L−1。

张婷婷等［39］报道厚朴酚抑制人肝微粒体

CYP2C19 活 性 的 IC50 值 为 0.527 μmol·L−1，Ki 为

0.449 μmol·L−1，并认为厚朴酚是 CYP2C19 的非竞

争性抑制剂。厚朴酚还能诱导人肝 HepG2细胞表

达 CYP1A2 和 CYP3A4 基因，不影响 CYP2E1 基因

表达，轻度抑制CYP2D6的基因表达［40］。给大鼠单
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次 iv厚朴酚 10 mg·kg−1能显著提高 iv甲苯磺丁脲的

AUC值 29.1%，CL值降低 19.4%；如果连续 7 d每天

iv厚朴酚 10 mg·kg−1反而使甲苯磺丁脲的AUC值降

低 26.9%，CL值升高 49.7%，提示厚朴酚在单剂量时

对 CYP2C11 有 抑 制 作 用 ，多 次 反 复 用 药 对

CYP2C11有诱导表达作用［22］。

肖 玲 等［ 41 ］报 道 厚 朴 酚 对 多 种 葡 萄 糖 醛

酸 转 移 酶 具 有 较 强 的 亲 和 力 并 抑 制 其 活

性 ，能显著抑制异丙酚在人肝 、肾微粒体中

的 葡 萄 糖 醛 酸 结 合 代 谢 反 应 ，抑 制 过 程 均

遵 循 混 合 抑 制 动 力 学 模 型 ，Ki 分 别 为 0.1 、

0.2 μ mol · L−1 ，但 不 影 响 人 肠 微 粒 体 中 异 丙

酚的葡萄糖醛酸结合反应。

袁 成 等［ 7 ，20］报 道 大 鼠 ig 厚 朴 甲 醇 提 取

物（相当于每只大鼠每天 ig 厚朴酚 60.75 mg）后

0.25、1、8 h 原形厚朴酚在尿中的平均浓度分别

为 0.05、0.09、0.41 mg·L−1 ；药后 24 h 从尿中排出

的原形厚朴酚占给药量的 4.52%；从胆汁中排

出的原形厚朴酚占给药量的 1.64%，前 4 h 排出

了总排出量的 50% 以上；药后 24 h 粪中排出的

原形厚朴酚占给药量的 44.85%，前 4 h 排出了

总排出量的 46%，提示给药量的 40% 以上的厚

朴酚是经代谢途径最后排出体外，大约半数厚

朴酚是以原形经胃肠道直接排出体外。

袁成等［21］给小鼠连续 3 个月 ig 厚朴甲醇提取

物（相当于每只小鼠每天 ig厚朴酚 6.075 mg），测得

ig单剂量和 1、2、3个月小鼠 24 h尿中厚朴酚浓度分

别为 0.46、0.45、0.42、0.40 mg·L−1，尿中浓度逐渐下

降；24 h 尿排出率分别为 6.23%、5.45%、2.05%、

1.86%，也逐渐下降；肾清除率分别为 4.54、3.90、

3.25、3.10 L·h-1，也逐渐下降；尿中厚朴酚的消除半

衰期分别为 2.91、3.23、4.27、4.73 h，逐渐延长，也说

明长期应用厚朴酚可导致厚朴酚尿排出减少，可致

厚朴酚在体内（包括肾脏）蓄积，引起肾损伤。

3 结语

厚朴酚是一种疏水性联苯酚类结构的化合物，

难溶于水，易溶于脂，在胃肠道吸收较差，但分布广

泛，约 50% 口服剂量的厚朴酚经胃肠道排出体外，

40% 以上的厚朴酚经代谢后排出体外。对厚朴酚

药动学研究多数集中在厚朴各种提取物、复方中药

及厚朴酚混悬液中的厚朴酚，以及如何提高单次 ig

厚朴酚的Cmax和AUC的制剂研究上，忽略厚朴酚长

效制剂的药动学研究。厚朴酚作为中药的低毒有

效成分［42］，往往可以长期治疗慢性病，如防治肿瘤

的复发和转移［4-5］。可以利用厚朴酚本身在机体内

的溶出度低的特性制成漂浮制剂或黏膜黏附制剂

等长效制剂，延长其在体内的滞留时间而达到

长效。
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