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摘要： 目的　 制备斯皮诺素固体分散体、 磷脂复合物固体分散体， 并考察其体内药动学行为。 方法　 溶剂挥发法制备

２ 种固体分散体后， Ｘ 射线粉末衍射 （ＸＲＰＤ） 分析存在状态， 测定溶解度和体外溶出速率。 大鼠灌胃给药后， ＨＰＬＣ
法测定斯皮诺素血药浓度， 计算主要药动学参数。 结果　 斯皮诺素在 ２ 种固体分散体中以无定型状态存在， 溶解度、
体外溶出速率明显提高。 与原料药比较， 固体分散体、 磷脂复合物固体分散体相对生物利用度分别增加到 ２１９􀆰 ６１％ 、
２６５􀆰 ３９％ 。 结论　 固体分散体、 磷脂复合物固体分散体均可促进斯皮诺素口服吸收， 以后者更明显。
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　 　 斯皮诺素是从鼠李科植物酸枣 Ｚｉｚｉｐｈｕｓ ｊｕｊｕｂｅ
Ｍｉｌｌ． ｖａｒ． ｓｐｉｎｏｓａ （Ｂｕｎｇｅ） Ｈｕ ｅｘ Ｈ． Ｆ． Ｃｈｏｕ 中分离

得到的黄酮类化合物［１］， 其性平， 味甘、 酸， 归

肝、 胆经， 具有抗抑郁、 抗心律失常、 催眠、 镇

静、 抗氧化等多种药理活性［１⁃３］， 但其水溶性很

差［４］， 从而限制了疗效发挥及临床应用。 作为药

食同源两用品［５］， 开发出斯皮诺素高生物利用度

制剂具有重要的现实意义， 但目前国内外鲜见相关

报道［６］。
固体分散体［７⁃９］ 由于制备工艺相对简单， 常作

为改善中药难溶性药物的制剂技术之一， 而近年来

磷脂复合物固体分散体也逐渐受到国内外专家学者
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的关注［１０⁃１２］， 它是在一定条件下将难溶性药物与

磷脂制成磷脂复合物后， 进一步采用亲水性高分子

材料形成固体分散体。 本实验分别制备了斯皮诺素

固体分散体、 磷脂复合物固体分散体， 并比较了两

者体内药动学行为。
１　 材料

１􀆰 １　 仪器　 Ａｇｉｌｅｎｔ １２６０ 型高效液相色谱仪 （美国

Ａｇｉｌｅｎｔ 公司）； Ｂｅｌｌ⁃ｅｎｎｉｕｍ 型加热磁力搅拌器 （上
海书俊仪器有限公司）； ＦＡ１００４ 型电子分析天平

（上海光学仪器厂）； ＸＤ⁃５０００Ａ 型真空旋转蒸发仪

（上海贤德实验仪器有限公司）； ＸＷ⁃８０Ａ 型漩涡混

合仪 （上海医科大学仪器厂）； ＴＦ⁃００８⁃Ｗ 型氮气

吹扫仪 （瑞诚科学仪器公司）； ＨＴＺ⁃９２⁃０１ 型恒温

振荡器 （上海精怡科学仪器公司）； Ｄ８ 型粉末衍

射仪 （德国布鲁克公司）。
１􀆰 ２　 试药 　 斯皮诺素对照品 （批号 Ｔ１７１２２０， 瑞

芬思生物科技有限公司）； 斯皮诺素原料药 （批号

１６０６１５００１Ｓ， 湖北巨胜科技有限公司， 含有量 ＞
９８％ ）； 盐酸普萘洛尔 （批号 １００７８３⁃２０１４０１， 中

国食品药品检定研究院）； 卵磷脂 （批号 ＰＣ⁃９８Ｔ，
辅必成上海医药科技有限公司）； 聚乙烯吡咯烷酮

（ ＰＶＫ Ｋ３０， 批 号 ２５０００２４０３７９， 亚 什 兰 集 团

公司）。
１􀆰 ３　 动物　 清洁级 ＳＤ 大鼠， 体质量 ２００ ～ ２４０ ｇ，
购自河南省动物实验中心， 许可证号 ＳＣＸＫ （豫）
２０１６⁃０００１， 实验前 １ ｄ 领取。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 斯皮诺素含有量测定

２􀆰 １􀆰 １　 色谱条件 　 Ａｇｉｌｅｎｔ Ｅｃｌｉｐｓｅ Ｐｌｕｓ Ｃ１８ 色谱柱

（２５０ ｍｍ×４􀆰 ６ ｍｍ， ５ μｍ）； 流动相乙腈⁃０􀆰 １５％ 磷

酸 （４０ ∶ ６０）； 检测波长 ３３６ ｎｍ； 柱温 ３５ ℃； 体

积流量 １􀆰 ０ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 进样量 ２０ μＬ。
２􀆰 １􀆰 ２　 方法学考察 　 精密称取斯皮诺素对照品

１０􀆰 ０ ｍｇ 至 ５０ ｍＬ 量瓶中， 乙腈超声溶解， 定容至

刻度， 混匀， 取适量用流动相逐步稀释， 配制成

５０􀆰 ０、 ２５􀆰 ０、 ５􀆰 ０、 ０􀆰 ５、 ０􀆰 ０５ μｇ ／ ｍＬ， 在

“２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样测定， 以溶液质量浓

度为横坐标 （Ｘ）， 峰面积为纵坐标 （Ｙ） 进行回

归， 得方程为 Ｙ＝ １􀆰 ０４１ ２Ｘ－１􀆰 ２０８ ３ （ ｒ＝ ０􀆰 ９９９ ８），
在 ０􀆰 ０５ ～ ５０􀆰 ０ μｇ ／ ｍＬ 范围内呈良好的线性关系。
取低 （ ０􀆰 ０５ μｇ ／ ｍＬ ）、 中 （ ２５􀆰 ０ μｇ ／ ｍＬ ）、 高

（５０􀆰 ０ μｇ ／ ｍＬ） 质量浓度对照品溶液， 在 “２􀆰 １􀆰 １”
项色谱条件下进样测定， 测得峰面积 ＲＳＤ 均小于

０􀆰 ４５％ ， 表明仪器精密度良好； 平均加样回收率分

别为 ９９􀆰 ０１％ 、 １００􀆰 ２６％ 、 １００􀆰 ０９％ ， ＲＳＤ 均小于

１􀆰 ６６％ ； 室温下于 ５ ｄ 内在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件

下进样测定， 测得峰面积 ＲＳＤ 为 ０􀆰 ６６％ ， 表明溶

液在 ５ ｄ 内稳定性良好。
２􀆰 ２　 固体分散体制备及 Ｘ 射线粉末衍射 （ＸＲＰＤ）
分析　 采用溶剂挥发法制备固体分散体。 取斯皮诺

素 ０􀆰 ２ ｇ、 ＰＶＰ Ｋ３０ １􀆰 ２ ｇ， 加入 １００ ｍＬ 无水乙醇

中， ５０ ℃下搅拌 ４ ｈ， 减压旋蒸尽量除尽有机溶

剂， 即得， 置于 ４５ ℃真空干燥箱中 ２４ ｈ， 敞口置

于干燥器中。
ＸＲＰＤ 扫描分析条件为铜靶； 管压 ４０ ｋＶ； 扫

描范围 ３° ～ ４５°； 扫描速度 ８° ／ ｍｉｎ， 结果见图 １。
由图可知， 斯皮诺素以典型结晶状态存在， 而在固

体分散体中转变成无定型状态； 同比例物理混合物

中原料药的特征晶型峰仍可观察到， 表明其结晶状

态未得到改变。

注： Ａ～Ｄ 分别为固体分散体、 物理混合物、 ＰＶＰ Ｋ３０、 斯皮

诺素

图 １　 固体分散体 ＸＲＰＤ 图

Ｆｉｇ􀆰 １　 ＸＲＰＤ ｐａｔｔｅｒｎ ｆｏｒ ｓｏｌｉｄ ｄｉｓｐｅｒｓｉｏｎｓ

２􀆰 ３　 磷脂复合物固体分散体制备及 ＸＲＰＤ 分析　 取

斯皮诺素 ０􀆰 ２ ｇ、 卵磷脂 ０􀆰 ２５ ｇ， 置于 ５０ ｍＬ 四氢

呋喃中， ４５ ℃水浴搅拌 ４􀆰 ０ ｈ， 真空旋蒸除去四氢

呋喃， 即得磷脂复合物。 取 ０􀆰 ２ ｇ， 按 “２􀆰 ２” 项

下方法制备， 即得。
对磷脂复合物及其固体分散体进行晶型分析，

结果见图 ２。 由图可知， 斯皮诺素典型晶型峰在磷

脂复合物中消失， 呈无定型状态； 制成磷脂复合物

固体分散体后， 它同样以无定型状态存在， 表明制

备成功。
２􀆰 ４　 表观溶解度比较　 取过量斯皮诺素、 固体分

散体、 磷脂复合物、 磷脂复合物固体分散体， 加到

１０ ｍＬ 经超声处理后的蒸馏水中， 固定于 ２５ ℃恒
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注： Ａ～Ｄ 分别为磷脂复合物固体分散体、 磷脂复合物、
物理混合物、 斯皮诺素

图 ２　 磷脂复合物固体分散体 ＸＲＰＤ 图

Ｆｉｇ􀆰 ２ 　 ＸＲＰＤ ｐａｔｔｅｒｎ ｆｏｒ ｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐｉｄ ｃｏｍｐｌｅｘ
ｓｏｌｉｄ ｄｉｓｐｅｒｓｉｏｎｓ

　 　 　 　 　

温摇床上平衡 ２ ｄ， １５ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 下离心 １０ ｍｉｎ，
０􀆰 ４５ μｍ 微孔滤膜过滤， 取续滤液， 测定溶解度，
结果见表 １。 由表可知， 固体分散体、 磷脂复合

物、 磷脂复合物固体分散体均可显著提高斯皮诺素

溶解度 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。
２􀆰 ５　 体外溶出度比较　 取斯皮诺素、 固体分散体、
磷脂复合物、 磷脂复合物固体分散体适量（以斯皮

诺素计， 含有量均为 ３０ ｍｇ）， ２ ｍＬ 蒸馏水制成混

悬液后置于活化处理的透析袋 （７ ０００～１４ ０００ Ｄａ）
中， 温度 ３７ ℃， 转速 １００ ｒ ／ ｍｉｎ， 以 ９００ ｍＬ 超声

处理后的蒸馏水为释放介质， 于 １８０ ｍｉｎ 内不同时

间点取样 ３ ｍＬ， 补加释放介质以保持总体积不变，
０􀆰 ４５ μｍ 微孔滤膜过滤， ＨＰＬＣ 法测定斯皮诺素含

有量， 绘制溶出曲线， 结果见图 ３。 由图可知， 固

表 １　 溶解度考察结果 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）
Ｔａｂ􀆰 １　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｓｏｌｕｂｉｌｉｔｙ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ （ｘ±ｓ， ｎ＝３）

样品
表观溶解度 ／ （μｇ·ｍＬ－１）

１ ２ ３
平均值 ／ （μｇ·ｍＬ－１）

斯皮诺素 １２􀆰 ４３ １２􀆰 ４０ １２􀆰 ４７ １２􀆰 ４３±０􀆰 ０４
固体分散体 １３９􀆰 ７０ １３９􀆰 ９２ １３９􀆰 ８６ １３９􀆰 ８２±０􀆰 １１∗∗

磷脂复合物 ２６􀆰 ５３ ２６􀆰 ３９ ２６􀆰 ４４ ２６􀆰 ４５±０􀆰 ０７∗∗

磷脂复合物固体分散体 １４４􀆰 ２３ １４４􀆰 ３０ １４４􀆰 ２４ １４４􀆰 ２６±０􀆰 ０４∗∗

　 　 注：与斯皮诺素比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１

图 ３　 样品体外溶出曲线

Ｆｉｇ􀆰 ３　 Ｉｎ ｖｉｔｒｏ ｄｉｓｓｏｌｕｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅｓ ｆｏｒ ｓａｍｐｌｅｓ

体分散体、 磷脂复合物、 磷脂复合物固体分散体可

提高斯皮诺素体外溶出度， 以固体分散体、 磷脂复

合物固体分散体更明显。
２􀆰 ６　 体内药动学行为研究

２􀆰 ６􀆰 １　 灌胃液制备　 取斯皮诺素及其固体分散体、
磷脂复合物固体分散体适量， ０􀆰 ５％ ＣＭＣ⁃Ｎａ 溶液

配制成 １０􀆰 ０ ｍｇ ／ ｍＬ 混悬液 （以斯皮诺素计），
即得。
２􀆰 ６􀆰 ２　 分组、 给药及血样采集［１３］ 　 １８ 只大鼠随

机分为 ３ 组， 给药前禁食不禁水 １２ ｈ， 按 ２０ ｍｇ ／ ｋｇ
剂量灌胃给予斯皮诺素、 固体分散体、 磷脂复合物

固体分散体混悬液后， 于 ０􀆰 ５、 １、 ３、 ５、 ７、 ９、
１０、 １２、 １４、 １６、 ２４ ｈ 眼眶取血各 ０􀆰 ３ ｍＬ， 同时

补充适量生理盐水， ４ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 低温离心 ２ ｍｉｎ，
血浆置于－２０ ℃冰箱中保存。
２􀆰 ６􀆰 ３　 内标、 对照品溶液制备　 精密称取盐酸普

萘洛尔对照品 １０ ｍｇ 至 １０ ｍＬ 量瓶中， 乙腈超声溶

解并定容至刻度， 流动相稀释至４００􀆰 ０ ｎｇ ／ ｍＬ， 即

得内标溶液。 精密称取斯皮诺素对照品 １０ ｍｇ 至

５０ ｍＬ 量瓶中， 乙腈超声溶解， 室温下放置 ０􀆰 ５ ｈ
后定容至刻度， 得 ２００ μｇ ／ ｍＬ 贮备液， 乙腈稀释至

８００􀆰 ０、 ４００􀆰 ０、 ２００􀆰 ０、 １００􀆰 ０、 ５０􀆰 ０、 １０ ｎｇ ／ ｍＬ， 即

得对照品溶液。
２􀆰 ６􀆰 ４　 样品处理 　 吸取血浆 １００ μＬ、 内标溶液

（５０􀆰 ０ ｎｇ ／ ｍＬ） ５０ μＬ 至离心管中， 加入 １􀆰 ５ ｍＬ 乙

腈后涡旋 ６ ｍｉｎ， 分层后转移上层有机相， 调节氮

气吹速后缓慢吹去有机溶剂， １００ μＬ 流动相复溶

沉淀物， 转移至带内衬管的进样瓶中， 待测。
２􀆰 ６􀆰 ５　 线性关系考察 　 取 “２􀆰 ６􀆰 ３” 项下不同质

量浓度对照品溶液各 ５００ μＬ， ４５ ℃氮气缓慢吹干，
加入 空 白 血 浆 ５００ μＬ、 内 标 溶 液 ５０ μＬ， 按

“２􀆰 ６􀆰 ４” 项下方法处理， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件

下进样测定， 结果见图 ４。 以对照品溶液质量浓度

７２０２

２０１９ 年 ９ 月

第 ４１ 卷　 第 ９ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０１９
Ｖｏｌ． ４１　 Ｎｏ． ９



　 　 　

１． 内标　 ２． 斯皮诺素

１． ｉｎｔｅｒｎａｌ ｓｔａｎｄａｒｄ　 ２． ｓｐｉｎｏｓｉｎ

图 ４　 斯皮诺素 ＨＰＬＣ 色谱图

Ｆｉｇ􀆰 ４　 ＨＰＬＣ ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｍｓ ｏｆ ｓｐｉｎｏｓｉｎ

为横坐标 （Ｘ）， 斯皮诺素与盐酸普萘洛尔峰面积

之比为纵坐标 （ Ｙ） 进行回归， 得方程为 Ｙ ＝
０􀆰 ００３ ２Ｘ － ０􀆰 １５１ ２ （ Ｒ２ ＝ ０􀆰 ９９０ ９ ）， 在 １０ ～
８００􀆰 ０ ｎｇ ／ ｍＬ范围内线性关系良好。
２􀆰 ６􀆰 ６ 　 方 法 学 考 察 　 取 １０􀆰 ０ ｎｇ ／ ｍＬ （ 低 ）、
４００􀆰 ０ ｎｇ ／ ｍＬ （中）、 ８００􀆰 ０ ｎｇ ／ ｍＬ （高） 质量浓度

血浆溶液， 日内精密度 （ ｎ ＝ ３） ＲＳＤ 均小于

１０􀆰 ６６％ ， 日 间 精 密 度 ＲＳＤ （ ｎ ＝ ３ ） 均 小 于

１０􀆰 ２６％ ， 表明该方法精密度良好； 血浆样品于 ５ ｄ
内在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进样测定， 测得斯皮

诺素、 内标峰面积比值无显著差异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）， 表

明样品在 ５ ｄ 内稳定性良好。 １００ μＬ 空白血浆配制

成 １０􀆰 ０、 ４００􀆰 ０、 ８００􀆰 ０ ｎｇ ／ ｍＬ， 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色

谱条件下进样测定， 将斯皮诺素、 内标峰面积比值

代入 “２􀆰 ６􀆰 ５” 项下回归方程， 测得 ３ 种质量浓度

的方法回收率在 ８６􀆰 ９６％ ～９１􀆰 ４４％ 之间。
２􀆰 ６􀆰 ７　 测定结果 　 在 “２􀆰 １􀆰 １” 项色谱条件下进

样测定， 通过 ３Ｐ９７ 程序统计矩模型计算主要药动

学参数， 结果见表 ２， 再绘制血药浓度⁃时间曲线，
结果见图 ５。 由此可知， 固体分散体、 磷脂复合物

固体分散体主要药动学参数较斯皮诺素均有显著变

化 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与前者比较， 后者 ｔｍａｘ显

著性延长 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， Ｃｍａｘ、 ＡＵＣ０～ ｔ、 ＡＵＣ０～∞ 显著

升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 两者相对生物利用度分别增加到

２１９􀆰 ６１％ 、 ２６５􀆰 ３９％ 。

表 ２　 样品主要药动学参数 （ｘ±ｓ， ｎ＝６）
Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｍａｉｎ ｐｈａｒｍａｃｏｋｉｎｅｔｉｃ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｆｏｒ ｓａｍｐｌｅｓ （ｘ±ｓ， ｎ＝６）

参数 单位 斯皮诺素 固体分散体 磷脂复合物固体分散体

ｔｍａｘ ｈ ５􀆰 ５５±０􀆰 ８８ ３􀆰 ３８±０􀆰 ６９△ ５􀆰 ９２±０􀆰 ９３∗∗

Ｃｍａｘ ｎｇ·ｍＬ－１ １４２􀆰 ３６±３６􀆰 ６８ ３１６􀆰 ５１±９３􀆰 ８２△△ ４０６􀆰 １１±１０８􀆰 ０２△△∗

ＡＵＣ０～ ｔ ｎｇ·ｍＬ－１·ｈ １ ０３３􀆰 ７５±１８２􀆰 ３４ ２ ２７０􀆰 ２８±４２６􀆰 １９△△ ２ ７４３􀆰 ４０±５７７􀆰 ２７△△∗

ＡＵＣ０～∞ ｎｇ·ｍＬ－１·ｈ １ ０４６􀆰 １４±１９０􀆰 ６８ ２ ２９１􀆰 ６５±４４３􀆰 ２７△△ ２ ８６１􀆰 ９３±５９７􀆰 ８９△△∗

　 　 注：与斯皮诺素比较，△Ｐ＜０􀆰 ０５，△△Ｐ＜０􀆰 ０１；与固体分散体比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１

３　 讨论

口服制剂进入胃肠道后， 需经溶解溶出才能被

吸收进入血液循环， 从而发挥其药理作用， 但难溶

性药物溶解度很差， 导致其溶出受到极大限制， 故

提高其溶解度、 溶出度成为提高口服吸收生物利用

度的关键所在。 本实验显示， 将斯皮诺素制备成固

体分散体后以无定型状态存在， 其溶解度、 体外溶

出 度 均 明 显 改 善， 相 对 生 物 利 用 度 增 加 到

２１９􀆰 ６１％ ， 有助于发挥其药效； 与原料药相比， 固

体分散体 ｔｍａｘ显著提前 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 可能与其促进

药物快速溶出有关［７］， 但磷脂复合物固体分散体

ｔｍａｘ与其相比又显著延后 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 可能是由于

它可提高原料药亲脂性［４］， 导致在胃肠道黏膜中

发生了滞留［１２⁃１４］， 同时其相对生物利用度增加到

２６５􀆰 ３９％ ， Ｃｍａｘ、 ＡＵＣ０～ ｔ 和 ＡＵＣ０～∞ 也显著提高。
据报道［１４⁃１７］， 磷脂复合物技术有助于改善药

物脂溶性， 而将其制成固体分散体后对斯皮诺素水

溶性的改善也会产生积极影响， 并进一步增加原料

药体内吸收。 另外， 由于磷脂复合物本身黏性较

强， 故提高斯皮诺素累积溶出度的程度有限， 这也
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图 ５　 样品血药浓度⁃时间曲线

Ｆｉｇ􀆰 ５　 Ｐｌａｓｍａ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ⁃ｔｉｍｅ ｃｕｒｖｅｓ ｆｏｒ ｓａｍｐｌｅｓ

印证了继续将其制成固体分散体的必要性。
总之， 将磷脂复合物、 固体分散体技术联用

时， 对提高水溶性、 脂溶性均较差药物的口服吸收

生物利用度具有较好的借鉴意义， 本实验也为斯皮

诺素今后相关研究奠定基础［１８⁃１９］。
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［１０］ 　 刘蒸生， 郝海军， 马进安． 高乌甲素磷脂复合物及其固体

分散体在大鼠体内的药动学 ［ Ｊ］ ． 医药导报， ２０１８， ３７
（４）： ４４９－４５２．

［１１］ 　 吴先闯， 郝海军， 张永州， 等． 姜黄素磷脂复合物不同制

剂对 ＳＤ 大鼠口服生物利用度的影响［ Ｊ］ ． 中成药， ２０１５，
３７（１０）： ２１６３⁃２１６６．

［１２］ 　 朱骤海， 李稳宏， 朱禹同， 等． 厚朴酚磷脂复合物理化性

质与大鼠口服生物利用度［ Ｊ］ ． 西北大学学报 （自然科学

版）， ２０１２， ４２（３）： ４１５⁃４２１．
［１３］ 　 崔晓鸽， 曹伶俐， 侯佳威， 等． 白杨素磷脂复合物的制备

及其药动学行为［Ｊ］ ． 中成药， ２０１７， ３９（５）： ９３４⁃９３９．
［１４］ 　 朱骤海． 厚朴酚磷脂复合物的制备、 理化性质与生物利用

度研究［Ｄ］． 西安： 西北大学， ２０１３．
［１５］ 　 公　 雯， 朱家壁． 匹多莫德磷脂复合物的制备及鉴别［ Ｊ］ ．

中国现代应用药学， ２０１６， ３３（１０）： １２８９⁃１２９３．
［１６］ 　 魏永鸽， 徐　 凯． 青藤碱磷脂复合物的制备、 表征及体外

透皮研究 ［ Ｊ］ ． 天然产物研究与开发， ２０１８， ３０ （ ８ ）：
１４４９⁃１４５３．

［１７］ 　 李强强， 王　 凯， 薛晓锋， 等． 黄酮类化合物磷脂复合物

的制备与功能活性研究进展 ［ Ｊ］ ． 中国现代应用药学，
２０１８， ３５（１）： １３２⁃１３７．

［１８］ 　 徐　 凯， 魏永鸽． 高乌甲素磷脂复合物纳米粒的制备、 表

征及药动学研究 ［ Ｊ］ ． 天然产物研究与开发， ２０１８， ３０
（５）： ８７０⁃８７４．

［１９］ 　 茹仁萍， 孙　 宇， 李松龙， 等． 甘草酸磷脂复合物自乳化

制剂处方筛选［ Ｊ］ ． 中国现代应用药学， ２０１６， ３３（ １）：
６３⁃６８．
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