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摘  要：中药药效成分自组装已被研究证实存在于汤剂中，保证了传统汤剂药效成分的有效性，提高了生物利用度，且有增

效减毒的作用。挥发油作为一类重要的药效成分，被广泛应用于中药解表、化湿、开窍、理气等方剂。尽管挥发油具有易挥

发的特点，但其在汤剂煎煮过程中并未完全挥发而继续发挥药效，这一现象暗示挥发油在复杂汤剂体系中可能通过与其他成

分的自组装形成了“油-活性分子”配合体，实现了挥发油分子的稳定化。基于中药分子自组装理论，“配伍组合体”的稳定

状态可能与挥发油结构、多种成分相互作用以及溶液状态有关。基于中药自组装领域的研究现状与挑战，聚焦于汤剂共煎体

系中所存在的“油-活性分子”配合体，旨在阐明其自组装的活性成分、作用力与调控策略，并系统探讨自组装技术应用于

中药挥发油稳定化的潜力与进展。 
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Abstract: The self-assembly of active components of traditional Chinese medicine has been confirmed to exist in decoctions, which 

ensures the effectiveness of active components of traditional decoctions, improves bioavailability, and has the effect of enhancing efficacy 

and reducing toxicity. As an important pharmacodynamic component, essential oil is widely used in traditional Chinese medicine 

prescriptions such as relieving exterior syndrome, resolving dampness, inducing resuscitation and regulating qi. Although essential oil has 

the characteristics of easy volatilization, it does not completely volatilize during the decoction process and continues to exert its efficacy. 

This phenomenon suggests that essential oil may form an “oil-active molecule” complex through self-assembly with other components in 

a complex decoction system to achieve the stabilization of essential oil molecules. Based on the theory of molecular self-assembly of 

traditional Chinese medicine, it is speculated that the stable state of “compatible combination” may be related to the structure of essential 

oil, the interaction of multiple components and the solution state. Based on the research status and challenges in the field of self-assembly 

of traditional Chinese medicine, this paper focuses on the “oil-active molecule” complexes existing in the decoction co-decoction system, 

aiming to clarify the active components, forces and regulatory strategies of self-assembly, and systematically explore the potential and 
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progress of self-assembly technology applied to the stabilization of essential oil of traditional Chinese medicine. 
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挥发油作为芳香中药的关键物质基础是经典名

方临床疗效的重要支撑[1-2]。中药汤剂是经典名方最

主要的临床剂型和核心应用形式，“汤液”状态不仅

是挥发油的载体，更是挥发油与多糖、皂苷、黄酮等

成分实现“君、臣、佐、使”协同的天然环境，脱离

汤剂环境的挥发油研究难以还原其在经典名方中的

相互作用机制。但挥发油自身挥发性强、稳定性差等

问题限制了其存储和药效传递[3-6]。目前，挥发油稳

定化方法包括 β-环糊精包合、Pickering 乳、多孔淀

粉吸附等，能够在有效提升挥发油固态体系中的稳

定性，但存在显著性的应用局限[7]。β-环糊精包合因

环糊精的空腔大小与数量相对固定，在需要高剂量

挥发油的制剂中，难以满足载药量需求，且包合物在

高温高湿环境下稳定性差，易致挥发油泄漏 [8]。

Pickering 乳化技术依靠的固体颗粒需要精准匹配油

相与水相，否则易分层，长期储存有颗粒沉降。多孔

淀粉吸附孔径较小、吸附缺乏选择性，以单一的多孔

淀粉为壁材时制备的微胶囊不稳定。这些不足表明，

仍需探索更具优势的挥发油稳定化新策略。 

自组装是分子在非共价键的弱相互作用下，

自发地形成有序结构的过程，此过程因其微观结

构与性能可被精准调控，在中药领域的研究范畴

日益广泛[9]。从纳米药物载体的构建到中药活性成

分的分离与富集，自组装技术均展现出了巨大的

应用潜力[10]。如典型的两亲分子由 1 个极性亲水基

团（通常称为头部）和 1 个非极性疏水基团（称为

尾部）组成，这一特性的分子自组装形成的纳米胶

束，能够将难溶性中药成分包裹其中，显著提高其溶

解度和稳定性，从而提升药物的生物利用度[11-12]。通

过精确设计这些分子的两亲性，可以实现对自组装

过程的调控；基于核酸的自组装结构还可实现对中

药活性成分的靶向输送，增强治疗效果。这些研究

充分验证了自组装技术在中药领域的可行性，但将

其引入挥发油稳定化领域是仍需挖掘的方向。与其

他挥发油稳定化方法相比，这一自发过程具有生物

相容性好、结构调控灵活的特点[13]，尤其是其依托

中药体系内多糖、皂苷、黄酮等软物质的特性，通

过非共价作用驱动自组装，不仅能包载挥发油减少

挥发损失，还可模拟汤剂中多成分“君、臣、佐、

使”的协同环境，为挥发油与其他中药成分相互作

用提供环境基础。图 1 展示了依托氢键、范德华力、

疏水作用等非共价键弱相互作用，通过包合技术、

脂质体包封、Pickering 乳制备及挥发油自组装等方

式，构建自组装体系并实现挥发油稳定化。但中药

体系内挥发油自组装的规律、稳定化机制以及在医

药、食品等领域的应用拓展仍需系统探究。因此，

本文将借助自组装过程的作用力以及体系环境解

析自组装基本原理，阐述挥发油稳定化现状，并重

点综述自组装在挥发油稳定化体系中的应用，以明

确其理论意义与实际价值。 
 

 
图 1  自组装体系及挥发油稳定化原理示意图 

Fig. 1  Schematic diagram of self-assembly system and stabilization principle of volatile oil 
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1  中药自组装的现状与问题 

1.1  中药自组装的研究现状 

中药自组装是指中药化学成分中所含的特殊

结构通过多种作用方式形成具有特定结构的聚集

体。这一过程行为可分为 2 种：一是分子无其他外

界成分干扰的自发行为，二是通过引入其他成分与

原有结构修饰而产生的组装行为[14]。已有研究表

明，中药自组装不仅能保留有效成分，还实现了药

效协同与增效减毒的作用[15]，为中药配伍机制与制

剂优化提供了新的分子层面解释。 

当前自组装研究内容主要围绕核心活性成分

的组装机制与典型配伍体系的应用价值展开。三萜

类、黄酮类等中药特征成分是自组装的关键驱动物

质：三萜类成分如甘草中的甘草酸、甘草次酸具备

疏水性空间结构，易与药物分子间相互作用形成药

物复合体系，可以自发聚集并形成胶束或凝胶，同

时能通过氢键、疏水相互作用等弱作用力，对木犀

草苷、槲皮素等水溶性差的黄酮类成分发挥增溶促

稳作用[16]。成分间组装协同的特性是中药自组装实

现药效优化的核心基础。 

甘草在中药方剂中有“调和诸药”的作用，其所

含成分如甘草酸、甘草次酸能与多种化学成分发生

自组装已得到验证。姜黄-甘草配伍中，甘草酸是两

亲性物质，能形成纳米粒负载水溶性差的姜黄素，显

著提升其生物利用率与抗炎活性[17]。孟雨婷等[18]进

一步针对这一经典配伍研究发现，采用微沉淀法优

化甘草煎煮过程的组装条件，所得自组装纳米粒与

传统水煎煮形成的纳米粒比较发现其稳定性增强，

成分转移率及抗炎活性显著提升，为制剂工艺优化

提供了依据[19]。在经典名方甘草附子汤的甘草-附子

减毒配伍体系中，疏水相互作用成为二者成分自组

装的主要驱动力之一。在共煎体系中，甘草酸三萜结

构的疏水性部分与附子中乌头碱的疏水基团基于疏

水效应相互靠近，以减少与水分子的接触面积[20]。当

甘草酸与乌头碱共存会在水相环境里会逐渐调整位

置，让疏水结构域相互缠绕，促使初步的自组装结构

形成[21]，从而改变了原本生物碱在溶液中的游离状

态，限制其生物活性及毒性作用，既体现了甘草在此

汤剂中调和减毒的作用，又为中药“减毒”机制提供

了直接的分子证据。这些研究结果表明非挥发性成

分可自组装以稳定的形式存在于汤液体系中并提升

生物利用率；但对于中药中同样具有药效的挥发性

成分如挥发油是否参与自组装、组装路径与机制如

何，均处于研究阶段，探明这一过程可为挥发油稳定

化策略开发提供理论参考。 

1.2  汤剂共煎体系中挥发油的组装局限 

中药药效物质研究对于阐明中药的药效机制

及作用靶点具有重要意义。在经典名方还原一碗汤

的药效研究过程中，中药配伍能发挥增效减毒、攻

补兼施等作用。经典名方白虎汤君药石膏是典型的

难溶性药物，与方中其余药物共煎相较于先煎的清

热效果更佳，通过对白虎汤相态拆分发现石膏药效

成分与皂苷类成分发生作用[22]，提示汤剂中多元成

分的相互作用可调控活性物质的存在状态。而汤剂

中挥发性成分在高温、长时间煎煮过程中仍能发挥

药效作用，其药效保留也可能在汤剂中与其他药效

成分通过改变空间结构、非共价键等作用参与自组

装体系，稳定存在于汤剂，但尚未形成机制与验证

的实验结论。 

在此研究基础上，以主要有效成分为桂皮醛和

桂枝油的桂枝汤为例，此方由桂枝、芍药、甘草、

大枣、生姜 5 味药组成[23]，基于成分结构提示煎煮

过程中桂皮醛与大枣蛋白质自组装可能性。首先是

自发的疏水基团相互作用的过程，这一过程基于分

子间的熵驱动即系统的熵增加，当一个作用力大到

足够克服熵时，系统可能会自发组装。桂皮醛分子

中的苯环以及与之相连的不饱和烃基部分表现出

较强的疏水性；蛋白质是由氨基酸组成的生物大分

子，结构复杂多样，有一些氨基酸的侧链具有疏水

性[24]，这些氨基酸残基在蛋白质折叠过程中，会倾

向于聚集在蛋白质分子内部，形成疏水区域。桂皮

醛的疏水区域与蛋白质的疏水区域形成疏水相互

作用，两者紧密结合，为进一步的自组装奠定基础。

于分子结构而言，蛋白质分子中的氨基酸残基能提

供氢键供体或受体，挥发油分子与之通过氢键相互

作用；不同的蛋白质结晶自组装的形态及条件也不

同[25]，特定的氨基酸序列可以组装成具有特定空间

结构的分子，当桂皮醛与大枣蛋白质之间的相互作

用达到一定程度时，可能会自组装形成胶束或囊泡

结构，蛋白质作为疏水部分将挥发油包裹在内部，

形成一种具有两亲性的壳核结构，从而延缓挥发油

的释放。 

含有挥发油类药材的经典名方煎煮过程中挥

发油自组装体系形成示意图如图 2 所示。当前汤剂

共煎体系中挥发油的自组装研究停留在现象推测

阶段，在稳定策略和非汤剂体系研究方面支撑结果 
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图 2  经典名方煎煮过程中挥发油自组装体系形成示意图 

Fig. 2  Schematic diagram of volatile oil self-assembly system formation during decoction process of classic famous 

prescriptions 

不足：稳定化策略缺乏分子适配性[16]，在芳香油研

究中未充分利用分子特性，仅依赖疏水作用包裹；

非汤剂体系研究薄弱，部分研究探索离子液体-挥发

油组装体系用于其他剂型开发，现有挥发油自组装

研究局限于汤剂共煎环境。基于成分结构与药效现

象提出的自组装假说缺乏对组装过程、作用机制以

及结构特征等验证，且多成分体系干扰状态下，如

何解析成分之间的自组装结构、用科学的方法拆分

不同相态并对有效物质成分进行筛选是待解决的

问题。 

2  汤剂自组装的发生机制 

2.1  自组装体系的组成部分 

2.1.1  软物质  软物质泛指处于软凝聚态的一类

物质体系，主要包括离子液体、蛋白质、多糖等生

物大分子。这类物质在微弱外力或温度变化等外界

刺激下可表现出显著的物理性质改变如形变、相变

等，其行为主要受熵驱动、非共价键相互作用如氢

键、疏水作用等以及外场调控支配[26]。在自组装体

系中，鉴于软物质组成单元的生物学特性以及由弱

相互作用驱动组装的特点，该体系可自发形成有序

结构，核心功能在于提供结构支撑、实现稳定化以

及作为控释载体。蛋白质作为纳米生物材料的组装

基元显示出良好的低毒性和稳定性、生物相容性、

生物降解性等优势[27-29]，是构建超分子聚合物的理

想单元。其依据氨基酸残基间的多样相互作用进行

折叠与进一步组装，在折叠过程中疏水性残基倾向

于富集于蛋白质分子内部形成疏水核心，而亲水性

残基则分布于表面以维持溶解性。与简单小分子或

传统金属配体不同，蛋白质具有广泛的异质表面，

其与金属离子的相互作用往往呈现非特异性和动

态性。Salgado 等[30]指出金属-配体配位键相较于传

统蛋白质-蛋白质相互作用中的弱非共价键，能够

在不依赖精确设计的蛋白质界面的情况下，高效驱

动蛋白质组装体的形成。因此，在复杂多组分体系

如同时含有蛋白质类及金属离子的汤剂中[31]，难

溶性物质以及挥发油能与多种成分相互作用发生

自组装。 

多糖类成分可以作为表面活性剂具有更好的

生物相容性，这克服了传统表面活性剂无法生物降

解的主要缺陷。研究表明，多糖分子链能在水-空气

界面发生动态吸附-解吸附行为，同时通过分子间氢

键形成界面聚集体，显著增强界面稳定性[32]。近年

来，多糖自组装纳米粒已成为药物递送系统的研究

热点。邓翔等[33]构建了波棱甲素-波棱多糖自组装

纳米粒，利用大鼠在体单向肠灌流模型模拟人体内

药物在肠道中的吸收过程，得出其能提高波棱甲素

溶出度和溶解速率的结论。毛倩倩[34]开发的香菇多

糖-熊果酸自组装纳米药物表现出优异的稳定性和

高载药量，在体外和体内均能诱导肿瘤免疫原性死

亡并激活系统性抗肿瘤免疫应答。Li 等[35]结合蛋白

质和多糖形成聚合物的优缺点，使用成分组合设计

含有阴离子蛋白涂层百里香油液滴的乳液，外层修

饰阳离子多糖，该体系不仅制备过程简便，且较单

层乳液具有更高的稳定性，并展现出比纯百里香油

更强的抗菌活性。这些研究结果证实，多糖类、蛋

白质类和金属离子类等软物质可在水性介质中与
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难溶性药物及挥发油自发形成稳定的自组装体[36]。 

2.1.2  活性成分  自组装的发生成分具有独特性和

多样性，许多中药活性成分自身具备自组装能力。

汤液中化学成分大多以分子、离子或其他状态存在

于多相混悬体系中。生物大分子自组装方面，黄芪

多糖、枸杞多糖等多糖类物质以及蛋白质是中药领

域自组装的关键参与者[37]，其分子结构中存在大量

的羟基有助于氢键形成，由此促进该类化合物进行

自组装。这些成分在体系中可依靠分子间的氢键、范

德华力等相互作用自组装形成水凝胶等结构[38-39]，

进而发挥其药效。一方面，作为一类软物质，多糖

自组装结构能够负载中药活性成分，实现精准输送；

另一方面，多糖自组装体自身具有生物活性，与所

负载的中药活性成分协同作用进一步增强治疗效

果。生物小分子自组装方面，以皂苷类成分为例，

人参皂苷、柴胡皂苷等具有典型的两亲结构，一端

亲水性糖基与另一端疏水性甾体或三萜类母核在溶

液中能够自发聚集形成纳米级自组装体[40]。这些自

组装体如同微型胶囊能有效包裹其他难溶性中药活

性成分，显著提高其溶解度和稳定性[41]，促进药物

在体内的吸收与利用，提升中药药效。 

2.2  中药自组装体系形成的作用机制 

在传统汤剂中，多味药配伍往往发挥着大于饮

片本身成分的作用即增效减毒[42]，炮制方法、配伍

加减及煎煮方法等因素对饮片活性成分含量和药

理作用影响较大。基于相态变化角度，饮片化学成

分在相互作用时也可能发生分子间自组装。黄芩-黄

连的共煎煮是药效成分间相互作用的过程，存在着

药效成分通过 π-π 堆积、静电引力和疏水作用等弱

键诱导下自发形成中药超分子[43]。李超团队[44]开发

了一种由小檗碱和甘草酸自组装而成的无载体水

凝胶，推测甘草酸通过氢键自组装成纳米纤维，小

檗碱通过 π-π 堆积自组装，甘草酸通过静电作用吸

引小檗碱形成水凝胶。在具有苯环结构的分子中，

由于 π 电子共轭的扩展，芳香环间 π-π 堆积效应明

显，对分子空间排列有显著影响。现有研究成果表

明天然小分子仅通过静电相互作用、氢键、疏水相

互作用、π-π 堆积和范德华力等非共价相互作用即

可构筑超分子组装体系。汤剂自组装体系中作用力

效果见图 3。 

尽管二元组分超分子组装机制已得到广泛探

索，但针对中药复方多组分系统的自发组装行为及

其形成机制的研究仍显不足。由于中药饮片所含化 

 

图 3  汤剂自组装作用力 

Fig. 3  Self-assembly forces of decoction 

学成分具有高度复杂性，其多组分间相互作用远比

药对二元体系更为复杂。此类研究不仅需要解析分

子间作用力对组装过程的调控机制，还需系统考察

外源因素的影响，包括但不限于煎煮工艺参数如温

度梯度、时间、pH 变化，溶剂动力学效应以及热力

学驱动条件。这些因素通过改变分子构象自由度和

相互作用势能显著影响多组分协同组装的动力学

路径与最终超分子结构的稳定性。 

2.3  基于环境驱动的中药汤剂自组装体系 

在中药汤剂体系中，溶液环境的相关因素如化

学成分、热效应以及酸碱度（pH 值）等是自组装过

程得以形成的必要条件。由于中药成分复杂多样，

化学成分存在游离态、结合态、络合态等多种化学

结构形态，因此，汤液常包含了真溶液、胶体溶液、

混悬液等多种相态分散体系。而相态变化与中药发

挥临床疗效密切相关，不同的相态会对中药复方的

药性或药效产生影响，同时为不同成分提供了自组

装的环境，使其发挥作用[45]。研究表明汤剂中有效

成分以及难溶性成分大多数分布于纳米相态中，故

纳米混悬液中大部分药效成分能够共存[46]。煎煮过

程中的热力学参数对成分自组装行为具有关键调

控作用：高温阶段形成的动态热环境能显著增强疏

水性成分如挥发油的溶出效率和分子扩散速率[47]，

而后续的冷却过程则通过熵驱动机制促进分子间

疏水相互作用和氢键网络的形成，从而诱导有序自

组装[48]。共煎体系中 pH 值的动态变化同样重要，

研究显示汤剂通常维持弱酸性环境（pH 5～6.5），

该范围接近多种生物大分子的等电点[49]，有利于通
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过静电作用形成稳定的组装体。此外，煎煮过程中

金属离子的释放可与带负电的功能基团发生配位

键合，形成“金属-有机框架”样结构，进一步稳定

自组装结构[50]。这种由温度、pH 和离子强度共同

调控的动态平衡，使得汤剂成为一个独特的“生物

分子反应器”，为自组装体系提供适宜环境，能够

自发形成从纳米胶束到微米级乳液的多尺度自组

装结构。 

中药共煎体系为多组分自组装提供了理想的

反应平台。在该体系中，药效成分作为组装核心通

过与载体软物质的分子识别和环境因子的协同作

用，在非共价相互作用力的驱动下自发形成结构有

序的超分子组装体。这一复杂的介质环境为挥发油

自组装创造了相应条件。 

3  自组装体系在挥发油的应用前景 

3.1  挥发油自组装体系的构建与功能化 

在中药汤剂的挥发油稳定化体系构建中，主要

涉及 3 个调控维度：环境参数优化（包括温度控制、

避光处理、湿度调节）、汤剂内源性载体系统（皂苷、

生物碱形成的微环境）构建和汤剂剂型特性适配。

通过这些调控可针对性改善汤剂中挥发油高温共

煎易挥发、水相体系易团聚以及与自组装体系非活

性成分互作失活的问题，提升其在汤剂中的生物利

用度，最终保障汤剂“多成分协同”的治疗价值。 

前期研究表明，结合汤剂共煎工艺优化挥发油

提取方法和引入功能组分可显著提升自组装纳米

粒的制备效率，提高挥发油稳定性[45-46]。基于汤液

环境，离子液体作为含挥发油汤剂中典型的软物

质，具有低熔点（＜100 ℃）、可设计性和环境友好

性等特点[51]，可提高挥发油的提取效率、溶解度、

生物利用率。采用低温共煎工艺替代传统煎煮方

式，将离子液体加入汤剂其高溶解特性既能促进挥

发油溶出，又能通过疏水作用与挥发油自发组装形

成核壳结构。在离子液体-水-Pickering 乳液中，粒

子会在界面形成单层，且不同表面性质的粒子在分

散相和连续相有相偏好。这与汤剂中挥发油分子行

为高度契合，提示在离子液体与挥发油自组装体系

中，挥发油分子可类比为活性粒子，其在离子液体

中的分布和自组装可能受自身性质（如疏水性、亲

水性）和离子液体性质的影响。这一特性支撑着内

源性载体驱动自组装对挥发油水相稳定性的调控：

挥发油与离子液体形成 Pickering 乳液时，离子液体

通过阴、阳离子分别作用于油滴表面与水相，结合

汤剂中两亲性成分形成复合界面膜，可以抑制油滴

团聚并结合挥发油分子，从而提高挥发油在水相的

分散稳定性[52]。 

利用自组装过程可将挥发油包裹在离子液体

形成的特定结构中，用于挥发油的分离、提纯和储

存；在药物递送领域可将挥发油与离子液体自组装

形成具有特定功能的载体，实现挥发油类药物的靶

向输送和控制释放。从载体系统设计与功能化角度

分析，单萜类、倍半萜类、芳香族挥发油的特性决

定着载体选择与组装过程的差异，如单萜类挥发油

可通过甘草酸的胶束包和策略实现稳定包埋。甘草

酸作为两亲性分子可自发形成胶束，实现初步的疏

水作用驱动的包合；在煎煮过程中，挥发油分子的

羟基与甘草酸的极性基团形成氢键，增强分子间结

合力，稳定包埋于甘草酸胶束。黄芪多糖含羟基等

极性基团与 Ca2+通过配位键结合组装成固体颗粒，

疏水性极强的倍半萜类挥发油与水相形成乳液时，

黄芪多糖-Ca2+颗粒通过疏水作用吸附在油-水界

面，阻碍油滴聚结从而稳定乳液结构。不同挥发油

自组装体系的自组装策略如表 1 所示，差异化构建

的逻辑既解决不同类型挥发油的稳定性问题，又通

过分子特性设计载体系统与组装策略，为挥发油自

组装的药效兼顾提供可实施的方案。 

表 1  挥发油的差异化自组装策略 

Table 1  Differentiated self-assembly strategy of volatile oils 

挥发油成分 分子特性 代表成分 自组装策略 载体/软物质 作用力 应用 文献 

单萜类 相对分子质量小、高挥

发性、含羟基 

薄荷油、紫苏叶

挥发油 

甘草酸胶束包合、离子液

体-酶协同诱导 

甘草酸、[BMIM]Br 疏水作用、氢键、

离子-偶极作用 

医药制剂、

食品保鲜 

16,53 

倍半萜类 相对分子质量大、易氧

化、极强疏水性、含

双键 

莪术油、姜黄挥

发油 

黄芪多糖 -Ca²⁺ Pickering 

乳液、离子液体双相体

系调控 

黄芪多糖、Ca²⁺、

[BMIM]PF6 

π-π 堆积、氢键、

离子 - 偶极作

用、疏水作用 

药物递送、

制剂开发 

37,54 

芳香族 易氧化，强疏水性，含

苯环、醛基 

桂皮醛 大枣蛋白-槲皮素囊泡 大枣蛋白、槲皮素 π-π 堆积、静电

作用 

靶向抗菌、

食品保鲜 

23 
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3.2  中药剂型中挥发油的稳定性保障 

在中药制剂领域确保成分的稳定性和有效性

至关重要[55]。挥发油稳定化技术目前已广泛用于固

体制剂和液体制剂中，自组装技术作为一种新兴的

稳定化方法，在制剂成分递送及防止成分反应发生

方面展现出独特的优势。 

挥发油作为易挥发性成分，在储存和使用过程

中易受外界因素如温度、湿度、光照等的影响，发

生性质改变或含量减少从而影响药物疗效。在现有

剂型中确保挥发油稳定性多采用“包封”策略，尽

管在保护挥发性成分、降低抗氧化程度等方面表现

了一定的改善作用，但共通的核心原理均为引入外

加辅料实现稳定，对挥发油有效成分释放影响明

显，降低药效[56]。挥发油自组装体系无需添加外来辅

料，依托中药自身内源性成分自发组装在保障挥发

油稳定的同时提高生物利用度[57]。固体制剂中，挥发

油作为湿度敏感的药物成分制备后在潮湿环境中容

易发生水解，导致药物含量降低和活性丧失[58]。而

通过自组装技术将药物包裹在脂质体中再制备成

固体制剂，其中脂质体的双层膜结构可以阻挡水分

的进入，从而保护药物成分不被水解[59]。液体制剂

中，自组装载体能够稳定地保持药物的化学结构和

物理性质，抑制水相中的相分离与团聚，减少药物

的降解和含量损失。 

自组装技术为中药制剂解决挥发性成分稳定

性提供了新的策略和方法。通过合理设计和调控自

组装过程充分发挥药效，为患者带来更好的治疗效

果。未来随着对自组装机制的深入研究和技术的不

断发展，挥发油稳定性研究在制剂领域有望取得更

多的突破和应用。 

4  中药含挥发油共煎体系自组装的调控策略 

4.1  含挥发油汤剂的自组装体系成分解析分离及

结构表征 

汤剂中的多相混杂体使得自组装体系作用复

杂，而自组装作为汤剂功效和功能的体现，明确自

组装中药效成分互作关系、物理状态和药理作用才

能对自组装结构状态解析，进而实现自组装到设计

组装以满足符合用药需求的愿景。在真溶液、纳米

和沉淀相态中，成分分布、含量差异显著，中药汤

剂中不同相态药理作用各有侧重[60]。而含挥发油汤

剂与普通中药汤剂相比较还存在油相、油-水界面复

合层等独特相态。在自组装过程中，无非是大量成

分分子自发聚集形成有序的整体，复合成具有特定

功能的物理结构，存在于汤剂体系中被人体吸收转

运产生生物效应。因此，对含挥发油汤剂药效成分

解析时，不仅需从化学成分检测、自组装体物理结

构探究、形成机制原理解析 3 方面入手，还需根据

油相的疏水性及界面活性设计特定的分离与表征

方案。 

中药汤剂中分子聚集体的高效分离是进行结

构表征及自组装机制分析的前提。首先需要明确含

油汤剂自组装体系所参与挥发油成分、活性成分以

及软物质，并基于油相的物理性质与界面行为选用

分离方法，避免分离过程中油相破裂、界面成分流

失的问题[61]。由于挥发油自组装体系有挥发性成

分、活性成分及软物质等潜在底物，自组装体系可

能存在于油-水界面复合层。利用相态分离技术如超

滤法、超速离心-透析法、超离心沉降分离及鉴定化

学成分，系统性解析相态。缓冲密度梯度超速离心

法基于分离物质的密度差异，通过缓冲保护与密度

梯度分离 2 步协同，实现了外泌体与蛋白质聚集体、

微囊泡的密度差异分离[62]。而含油汤剂的油相、界

面相与水相亦存在密度差，缓冲液保护机制可减少

离心力对分离过程中结构的破坏，由此推测缓冲密

度梯度超速离心对含油汤剂相态分离具有理论可

行性。采用傅里叶变换红外光谱可在不破坏自组装

结构的前提下检测分子振动吸收峰，分析汤剂中各

种成分的官能团，从而推断油相空间构型[63]。透射

电子显微镜和扫描电子显微镜测量纳米颗粒的平

均尺寸以及粒径的分布情况，深入研究样本的晶体

结构，观察固体表面的形貌。通过实验观察和理论

计算相结合研究汤剂中成分之间的相互作用。例

如，利用核磁共振技术研究小分子与大分子之间的

相互作用，通过分析核磁共振谱图中化学位移的变

化，推断出成分之间是否存在氢键、疏水相互作用

等，进而探究挥发油自组装挥发油与其他活性成

分、软物质等自发形成组装体的规律，建立共煎体

系热力学-分子动力学动态关联分析模拟体系。通过

分子对接技术建立自组装体系中活性成分、软物质

等与挥发油分子结合的分子模型，结合荧光发射、

动态光散射和动力学模拟验证汤剂中挥发油自组

装体在不同条件下的运动和相互作用，从而揭示挥

发油自组装的过程和机制。挥发油自组装体系解析

分离及结构表征示意图如图 4 所示。 

4.2  非汤剂依赖型重构挥发油自组装环境 

构建非汤剂依赖型自组装体系需要系统解析 
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图 4  含挥发油经典汤剂自组装体系的研究技术路线 

Fig. 4  Research technical route for self-assembly systems of classic decoctions containing volatile oils 

汤剂环境的关键要素，其中汤剂多相态是有效方药

药效物质发生反应的重要相态环境，亦是汤剂中药

效物质充分自组装发挥作用的重要基础。在仿汤剂

体系的构建中借鉴其多组分协同原理，重构油相、

水相、界面相 3 相微环境。汤剂中环境热能使如黄

连素-黄芩苷分子重排形成紧密自组装系统，导致三

维空间构象改变，影响自组装体的稳定性和存在状

态[64]。因此需要采用特定的控温程序装置模拟汤剂

共煎体系中的动态热环境，在高温阶段促进挥发油

溶出，低温阶段诱导疏水组装。利用加入缓冲溶液

等方法精确控制 pH 范围，使两亲性多糖如黄芪多

糖处于近等电点状态，形成带电位垒稳定的纳米乳

液；溶剂中金属离子的类型和强度会影响蛋白质、

多肽等的自组装[65]。改变离子环境可添加适量浓度

的离子、调节离子强度等以模拟汤剂中离子作为自

组装软物质载体的特征。 

除模拟汤剂环境外，依照药辅合一理念选用有

挥发油自组装辅助和生物活性的物质，如多糖、蛋

白质等，以辅助挥发油自组装，同时发挥其自身生

物活性。如壳聚糖纳米粒既作为百里香酚的载体在

自组装体系中充当软物质，其质子化氨基又发挥协

同抗菌作用[66]。黄芪多糖与佛手柑挥发油共组装形

成的 Pickering 乳液，多糖既稳定界面，其免疫调节

活性又加速伤口愈合。这些生物来源的分子以及某

些特殊的小分子，由于其固有的生物相容性和低毒

性被广泛探索用于构建各种纳米结构和材料。由

此，在重构挥发油自组装体系时，除引入目标挥发

油之外，可以根据成分性质与组成解析，选择加入

适量的蛋白质、多糖或金属离子等，在明确其用量

后进行调整使其在非汤剂依赖性自组装体系中发

挥多重作用，以提高挥发油自组装体系的组装率。 

5  结语与展望 

中药自组装是基于分子间的多种弱相互作用[67]，

使中药成分中的两亲性分子或其他自组装单元自

发形成有序纳米结构的过程。这种自组装过程在中

药复杂体系中广泛存在，不仅可以增加难溶性药物

的溶解度、提高其生物利用度、增强靶向性，还能

达到缓释、协同增效的效果，是中药发挥药效的

微观基础之一。挥发油作为众多中药的关键有效

成分，在中药的药理作用中发挥着不可或缺的作

用。其广泛存在于多种中药材中，具有多方面的

药理作用，如止咳平喘、抗菌消炎、抗氧化及抗

癌作用等[68-70]。为了提高挥发油的稳定性以及生物

利用率，从中药纳米相态自组装角度出发，通过解

析自组装机制，设计特定药效与结构的挥发油自组

装体系，依托现有自组装相关结构与化学作用机制

可实现挥发油稳定性的优化。在作用机制层面，以

分子络合、超分子配位理论为核心，利用挥发性成

分如薄荷脑、丁香酚中活性官能团与中药活性成

分、药用辅料构建自组装体系，将挥发性成分包裹

于自组装体结构内部，防止其在制剂中析出。在制

剂设计环节，遵循质量源于设计理念，以药效需求

构建配伍体系，利用 2 种及以上挥发性成分协同作

为核心药效成分，再筛选可与之络合的载体材料形
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成自组装配体，实现稳定且具备多种药效的制剂设

计目标。同时，结合药辅合一理念，让挥发油在体

系中兼具双重角色，不仅作为活性成分发挥自身药

效，其两亲性分子结构还可辅助调节自组装体系的

粒径、表面电荷等，稳定包载与递送其他水溶性中

药成分，如疏水相互作用驱动挥发油包封于纳米胶

束疏水内核，而静电作用和氢键网络则协同增强组

装体稳定性。这种基于中药多组分协同自组装的

“纳米稳定化”策略为开发符合质量源于设计理念

的现代中药制剂提供了新范式，其核心优势在于：

（1）保持天然组分完整性，可实现释放行为精准调

控；（2）可根据挥发油理化性质设计调整自组装载

体，适配其特性以稳定；（3）与脂溶性成分复合构

建自组装体系，促进挥发油的跨膜运输，提高生物

利用度。尽管中药自组装为挥发油稳定化提供了创

新路径，但仍存在多方面局限。（1）汤剂体系复杂

性阻碍机制精确解析：含油汤剂中除挥发油与自组

装成分外，还含有多种非组装核心成分，这些成分

可通过竞争分子间结合位点、破坏弱相互作用干扰

自组装过程；（2）药材批次差异导致自组装重复困

难：中药自组装体系中软物质、活性成分含量如多

糖、皂苷纯度依赖药材品质，而药材的产地、采收

期、炮制工艺差异会显著改变其理化性质，药材与

自组装体的关联性导致不同批次自组装稳定性难

以控制。 

未来研究应聚焦于建立“组分-结构-功能”计算

模型，解析挥发油组分结构与分子间作用力，依据

经典名方配伍逻辑解析重构，再通过纯物质模型的

设想，用单一或双载体与挥发油形成纯净体系，以

排除非活性成分干扰，系统地阐释挥发油及其活性

成分动态组装规律和自组装体结构，以关联体系药

效和功能。 
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