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環糊精包覆中藥牡丹皮之研究與應用 

彭寬嘉 

指導教授：蔡育勳  副教授 

共同指導教授：蔡輔仁  教授 

中國醫藥大學中國醫學研究所 

    中藥牡丹皮在傳統中醫上具有清熱涼血、活血化瘀、降壓及抗菌美

白功效。主要成分為丹皮酚，酚類化合物易揮發也因為親油性、不會水

溶，易影響中藥成品穩定。因此尋找適當材料將丹皮酚轉換成不易揮發

形式，材料須兼顧不破壞活性成分及不產生副產物。環糊精是澱粉水解

後的寡糖分子，特殊的疏水環狀圓桶分子結構，包覆客分子於中間孔洞

，形成主客一體複合物質，改變所包覆客體化合物之化學性質、物理性

質及生物可利用性。本研究擬利用環糊精包覆技術，來提昇牡丹皮脂溶

性成份對水的溶解度，達到奈米水性化之目的。以牡丹皮美白功效作測

試，本研究分兩部分探討環糊精包覆的新型中藥製劑之影響。先行牡丹

皮粗萃物及丹皮酚的美白測試，再進行牡丹皮粗萃物的環糊精包覆和包

覆物分析鑑定及美白測試。本研究實驗證實牡丹皮粗萃包覆奈米藥物已

成功製備，並獲得UV及NMR分析儀器鑑定證實其成份，並將粗萃包覆

奈米藥物置入水中時，呈現透明水溶液態，證明粗萃包覆奈米藥物具有

良好的水溶性。最後將兩組對照，從DPPH test及Tyrosinase inhibition test
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中且在特定條件下，看到環糊精並未導致牡丹皮粗萃物活性消失。證實

環糊精確實可將脂溶性成分包覆並轉換其化學性質，且不影響原本成分

的活性與功效。 

關鍵字：牡丹皮、丹皮酚、環糊精、黑色素、包覆作用。  



 

第一章、 前言 

    中藥牡丹皮性微寒，味苦、辛，歸心、肝及腎三經，在傳統中醫使

用上具有清熱涼血、活血化瘀、降壓以及抗菌美白的功效，適用於發斑、

驚痛、吐血、癰瘍，跌打損傷等症。在藥理研究上，發現牡丹皮對痢疾

桿菌、傷寒桿菌等多種致病菌及致病性皮膚真菌以及流感病毒均有抑制

作用，有抗炎、抗過敏作用。能抑制血小板聚集，有抗動脈粥狀樣硬化

的作用；尚能顯著降低心輸出量，增加冠脈血流量，並有降低血壓的作

用。牡丹皮對神經系統有鎮靜、鎮痛、解痙、解熱等作用。此外，還具

有保肝、利尿、抗潰瘍、抗氧化、清除自由基以及抗早孕等作用。 

    因為牡丹皮在中醫理論上歸心、肝及腎三經，因此在過去中醫常會

將其應用在使用抗菌、美白及祛斑上。在中醫門診中常見許多因青春

痘、粉刺、黑斑或面色黯沉等問題為例，這些皮膚的問題，除了外在環

境因素，中醫理論上認為多半與臟腑功能紊亂，氣血失調有關。中醫在

治療上多半以調整體內氣血平衡，增加新陳代謝為主要目的。臨床上依

體質大致可分為下列幾型： 

(1)氣虛型：面色無華，少氣懶言，嗜睡等。 

(2)血虛型：臉色蒼白或萎黃，唇色淡，頭暈目眩等。 

(3)肝鬱氣滯型：月經不調，情緒不穩，緊張易怒，煩躁失眠，便秘、痛

經等。 
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(4)陰虛火旺型：經常熬夜失眠，顏面潮紅，容易長粉刺、青春痘等。 

(5)實熱型：口乾、口苦、便秘、面紅煩熱等。 

(6)濕熱型：皮膚濕疹，紅腫化膿，四肢倦怠，小便短赤，大便黏膩等。 

    不同體質有不同的調理方法，氣血虛弱型要補氣補血，肝鬱氣滯型

要疏肝理氣，陰虛火旺型要滋陰降火，實熱型要清熱解毒，溼熱型要清

熱利濕。在中醫理論中，皮膚問題常歸因於脾、肝與腎三經，因此中醫

用藥多半以疏肝活血理氣為主。而牡丹皮歸於心、肝及腎三經，有清熱

涼血，活血化瘀，清退虛熱的功能，可用於濕毒發斑，因此是一味常被

中醫拿來配伍，佐以治療皮膚問題的中藥良方，近來文獻也常探討牡丹

皮在皮膚問題中最常見的黑色素進行試驗研究，顯示牡丹皮具有值得關

注的地方。 

    現今國際上對於新藥開發上，目光逐漸放在強調天然素材的中草藥

開發。2008 年發展科技中草藥產業國際研討會中指出，根據世界衛生組

織統計，全世界約有 40 億人使用中草藥，且估計中草藥的開發在 10 年

內將在世界上全面興起。中草藥之市場依 IMS 的報告在 2005 年為美金

289 億元，由 2003 至 2007 年每年平均成長 12%，且至 2007 市場已達

362 億元[1]。中草藥為我國傳統醫學之用藥，經歷數千年而不衰，是非

常重要的文化資源。臺灣應趁全世界的中草藥市場正大幅成長中，將中

草藥科學化，切入全球醫藥市場。中草藥之開發與利用正符合時代潮流
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之需要，同時發展傳統天然藥物之價值。 

    然而在中草藥發展上處處受到了限制，中草藥主要成分因為親油

性、不會水溶，對紫外線、熱和大氣的氧化都很敏感，易影響中藥成品

穩定。現今許多保養品及化妝品近來大多強調為天然素材，卻在保存及

使用的困境上遭遇瓶頸，原因就出在中草藥親油性、不會水溶，不易與

水性化妝品搭配使用。中草藥大多數成分中都具有揮發油，揮發油不僅

容易揮發，更因親油性、不會水溶而無法廣泛應用。為了增加中藥科學

化的有效利用及將中藥療效價值發揮最大效用，因此需要尋求生物材料

的幫助，穩定中藥中常見容易受外在影響的因素。為解決傳統中藥製劑

的困境，此時，在材料的選取上也必須兼顧不破壞活性成分及不產生副

產物的前提下，環糊精提供了中藥製劑新的平台。環糊精是一種澱粉水

解後的寡糖分子，其特殊的疏水環狀圓桶分子結構，可以利用此一特

性，進行對各式各樣化合物的包覆結合。現階段 β-環糊精的研究是較多

也密切，因為其特性和結構，可望讓包覆效果達到最佳狀態。 

    環糊精包覆客分子置於中間圓桶孔洞，形成主客一體的複合物質，

藉此改變所包覆的客體化合物之化學性質、物理性質及生物可利用性。

環糊精目前在食品、化妝保養品、生物醫藥甚至奈米塗料、化學分析及

分子鑑別中有相當廣泛的應用。在現今講求科學化、多角度廣泛應用的

中草藥市場，環糊精可以提供相當大的幫助。環糊精在中藥應用上，可
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以防止揮發性成分的揮發，提高中藥製劑的穩定性以及改善有效成分的

溶解度、使液體藥物粉末化，改善製劑重量，更可以調節藥物的釋放速

度。而環糊精最重要的功用就是在於可提供親油性的藥物成分轉變為水

溶性。 

    本研究擬利用環糊精包覆技術，來提昇中藥牡丹皮脂溶性成份對水

的溶解度，達到奈米水性化之目的。並以中藥牡丹皮所具有的抗氧化及

美白功效部分，探討此 β-環糊精包覆的新型中藥製劑對其功效之影響。

本研究分兩部分做探討，分別進行牡丹皮粗萃物及純丹皮酚化合物的抗

美白測試，再進行牡丹皮粗萃物及純丹皮酚化合物的環糊精包覆，並且

進行包覆物分析鑑定及抗美白測試。最後再將兩組來進行合併對照，歸

納並探討環糊精對中藥製劑是否可帶來相對創新發展，進而帶動中藥科

學化新進展。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

第二章、 文獻探討 

一、實驗植物介紹 

 

1. 植物介紹(圖 2.1) (圖 2.2) 

牡丹皮(Moutan Cortex) 

       
 

圖 2.1 牡丹皮(Moutan Cortex)            圖 2.2 牡丹皮飲片 

1.1 別名： 

    丹皮、丹根、牡丹根皮、粉丹皮、花王、鼠姑、洛陽花、木芍藥。

為毛茛科植物牡丹的根皮。於中國各地均有栽培，主產於安徽、山東、

河北等省。秋季採挖。本品氣芳香，味微苦而澀；以條粗、皮厚、斷面

色白、粉性足、  香氣濃、結晶物多者為佳。生用或酒炙用。 

1.2 特徵： 

牡丹是多年生落葉性小灌木，植物形態落葉灌木二回三出複葉，頂
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生小葉長達 10cm，3 裂近中部，裂片上產 3 淺裂或不裂，側生小葉較小，

斜卵形，不等 2 淺裂或不裂，上面綠色，下面有白粉，中脈有疏毛或近

無毛。 花單生枝頂，萼片 5；花瓣 5，或重瓣，白色、紅紫色或黃色，

倒卵形，先端常 2 淺裂；雄蕊多數；花盤杯狀，紅紫色，包住心皮，在

心皮成熟時裂開；心皮 5，密生柔和。 骨朵果卵形，密生褐黃色毛。 花

期 5～7 月，果期 7～8 月。 

1.3  性味功能： 

性微寒，味苦、辛，歸心、肝、腎三經[2][3]。有清熱涼血，活血化

瘀，清退虛熱的功能[4]。用於濕毒發斑、吐血、夜熱早涼、無汗骨蒸、

經閉痛經、癰腫瘡毒、跌撲傷痛等症。臨床應用一般需經淨制、切制後

入藥。 

1.4 藥理： 

藥理研究顯示，牡丹皮乙醇萃取物有抗過敏作用，且牡丹皮酚有抗

菌、鎮靜、鎮痛、降血壓、抗炎症、抑制胃液分泌以及具有抗發炎反應

的功能[5-8]，並具清除自由基及降低黑色素形成功能[9-10]。 

1.5 主要化學成分： 

含丹皮酚(圖 2.3)、牡丹酚苷、牡丹酚原苷、牡丹酚新苷，並含芍藥

苷、氧化芍藥苷、苯甲酰芍藥苷、沒食子酸、揮發油、植物甾醇、苯甲

酸、蔗糖、葡萄糖等[11]。而牡丹皮中以丹皮酚為主要成分且佔大多數。 
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圖 2.3 丹皮酚(paeonol)之結構圖 

 

2.  牡丹皮的中醫臨床應用 

2.1 溫熱病熱入營血 ： 

辛寒，入心肝血分，能清解營分、血分邪熱，又能辛散血中瘀滯，

並有涼血而不留瘀，活血而不妄行的特點，故尤常用於溫熱病熱入血

分，症見身熱夜甚、發斑發疹、吐血、衄血。可配伍其他清熱涼血、解

毒、止血之品，如水牛角、生地黃、茜草根等藥同用，既可增強清泄血

中邪熱之力，又可避免涼血止血藥寒凝留瘀之弊。 

2.2 瘀血証 ： 

    本品辛行苦泄，具有活血化瘀之功，可廣泛用於月經不調，血瘀經

閉，瘕瘕積聚及跌打損傷等多種瘀血病証，又因其性偏寒，故對血瘀而

有熱者尤為適宜。如用治月經不調而兼肝鬱化火者，常配伍活血調經之

品。如《婦人良方》丹梔逍遙散，其與梔子、當歸、芍藥等同用。若用

治跌打瘀血腫痛，可與其他活血療傷藥同用。本品清熱涼血之中，善於
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散瘀消癰，故常用治火毒壅盛，血熱瘀滯之瘡癰腫痛等証。可與清熱解

毒，消癰散結藥同用。亦可用治瘀熱互結之腸癰初起，如《金匱要略》

大黃牡丹皮湯，即以本品與大黃、桃仁同用。 

2.3 虛熱証： 

    本品還能入肝腎二經清退虛熱。對溫熱病後期，餘邪未盡，陰液已

傷，骨蒸無汗，夜熱早涼或低熱不退等症，常與補陰藥及退虛熱藥合用，

如《溫病條辨》青蒿鼈甲湯，其與鼈甲、青蒿、知母等藥配伍使用；肝

腎陰虧，五心煩熱，潮熱盜汗，可與地黃、知母等藥同用 

2.5 牡丹皮的現代臨床局部應用 

對痢疾桿菌、傷寒桿菌等多種致病菌及致病性皮膚真菌以及流感病

毒均有抑制作用[12]。本品能抑制血小板聚集，有抗動脈粥樣硬化的作

用；尚能顯著降低心輸出量，增加冠脈血流量，並有降低血壓的作用[13]。

牡丹皮對神經系統有鎮靜、鎮痛、解痙、解熱等作用。此外，本品還具

有保肝、利尿、抗潰瘍、抗氧化、清除自由基、抗炎、抗過敏作用以及

抗早孕等作用。 

2.6 丹皮酚與抗氧化美白 

    先前文獻提到丹皮酚是牡丹皮中最主要的酚類化合物，具有降低黑

色素細胞合成黑色素的能力，且丹皮酚的抑制黑色素合成能力是隨著濃

度增加而增加[14]。 
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二、黑色素形成機制 

 

1.  黑色素的形成和位置 

黑色素（melanin）在人體內由黑色素細胞（melanocyte）的黑色素

小體（melanosome）不斷製造產生的，而黑色素細胞分布在眼睛、頭髮、

大腦和皮膚等組織。在皮膚的黑色素細胞是位在表皮組織的基底層(圖

2.4)[15]。一個黑色素細胞周圍由 30~40 個角質細胞（keratinocyte）包圍，

形成”表皮層黑色素單位”（epidermal melanin unit）[16]。雖然黑色素細胞

在此層組織於皮膚上扮演著重要的功能。黑色素細胞會持續製造黑色素

體，被製造的黑色素體，會經由黑色素細胞的樹狀軸突末端被分泌至周

圍鄰近的角質細胞。黑色素體是位在黑色素細胞的細胞質內，是一種具

有膜的球形或橢圓形的胞器[17]，可保護細胞對抗黑色素生成過程中釋放

出的自由基（free radical）對細胞產生氧化性傷害[18]。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖 2.4 人體皮膚結構圖 
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    黑色素的形成是在酪胺酸（tyrosine）的存在下，在黑色素細胞中先

經酪胺酸酶（tyrosinase）的催化，先轉變成為多巴(dopa)，多巴再轉變

為多巴醌(dopaquinone)等一連串的氧化還原作用而形成(圖 2.5)。形成的

黑色素有兩種，一種是棕黑色的 eumelanin，一種是黃棕色的

phaeomelanin[19]。而酪胺酸酶是一種含銅的酵素，為黑色素反應過程的

唯一決定酵素(圖 2.6)[20]。 

 

 

 

 

 

 

 

圖 2.5 黑色素細胞位置與酪胺酸機轉 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖 2.6 黑色素形成路徑機轉 
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2.  紫外線及自由基對黑色素形成的影響 

紫外線及黑色素刺激荷爾蒙會去促進黑色素生合成。當皮膚暴曬在

紫外線中，產生少量的自由基，會去活化訊息傳遞而刺激酪胺酸酶的轉

錄作用，則黑色素的合成增加。另外，也由於黑色素細胞受到刺激，活

性增加，黑色小體增生且轉移至角質細胞的能力增加，因此皮膚呈現褐

色。而這些增加的黑色素具有吸收紫外線、中和自由基的功能，這是身

體對抗紫外線曝曬的一種保護作用[21]。 

 

3.  酪胺酸酶緒論 

酪胺酸酶是引起黑色素形成的關鍵酵素，從微生物、植物到動物都

存在。酪胺酸酶還有銅離子，為黑色素細胞中的核糖體合成的氧化酵

素，在經內質網修飾過後送到高基氏體儲存。當酪胺酸酶在高基氏體中

開始與酪胺酸反應，就會生成黑色素從高基氏體釋出至黑色素細胞中，

成為黑色素顆粒前驅物。目前認為酪胺酸酶是形成黑色素的關鍵，許多

影響黑色素形成的因素都是直接或間接作用在酪胺酸酶上[22]。 

    酪胺酸以及酪胺酸酶是色素細胞形成色素最主要的兩項物質。酪胺

酸經由含銅離子的酪胺酸酶作用後，進行一連串複雜反應形成黑色素

[23][24]。黑色素是蛋白質的一種，可以過濾陽光和紫外線達到保護皮膚的

功能。因此，已證實的影響酪胺酸酶的氧化作用因素，將在下述列舉簡

短說明： 

3.1 內分泌之影響 

a.  色素激素 ( MSH ) 

    分成 α-及 β-MSH 兩種，存在於腦下垂體間葉。認為會促進黑色素

細胞的運動，增強酪胺酸酶活性[25-28]。MSH 若減少，酪胺酸酶活性亦相

對減少。 
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b.  褪黑激素 

    由松果腺及神經末梢所分泌的色素凝集素，褪黑激素可凝集酪胺

酸，減低酪胺酸酶活性。 

3.2 化學因素影響[29] 

a.  苯丙胺酸 

苯丙胺酸在黑色素合成過程，不是抑制酪胺酸酶的作用，而是會與

酪胺酸酶產生競爭作用，而影響內源性酪胺酸的吸收程度，而導致黑色

素合成作用受到影響。 

b.  硫氫化物類 

    由於氫硫化物會強力結合銅離子，因酪胺酸酶具銅離子的特性，因

此妨礙酪胺酸酶在黑色素形成中的作用，減少黑色素合成量。 

c.  金屬 

黑色素顆粒中本身帶有銅及高濃度的鋅，鋅會抑制酪胺酸酶的羥化

作用；而鎳與鈷則會促進酪胺酸酶的羥化作用。鉛以及汞則與銅離子競

爭進而抑制酪胺酸脢的活性[30]。 

d.  還原劑 

    如維生素 C 與維生素 E 等，因為具有抗氧化特性，可以將多巴醌還

原成多巴，抑制黑色素形成。或者將深色的氧化型黑色素還原成淡化型

黑色素。 

3.3. 物理因素影響 

a.  溫度 

在先前實驗中發現，在試管中酪胺酸酶活性會隨著溫度升高而增

加，溫度太低也會影響。所以人體曝露在高溫的部位黑色素也較深。 

b.  pH 值 

    pH 值 7.0 對黑色素合成進行的過程最適當，因此 pH 值過高過低都
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會影響酪胺酸酶活性。 

c.  陽光及紫外線 

    先前實驗證實，當人體皮膚曝露在紫外線照射下，酪胺酸酶活性會

增加，使得黑色素的合成隨著增加[31]。 

d.  放射線 

    小劑量或中等劑量的 X 光放射線，會產生直接加深色素或炎症候色

素直接加深；高劑量則會直接永久性破壞黑色素細胞。 

3.4. 減少黑色素存在的機制及淡化黑色素常用藥物 

    目前在研究上已經討論歸納出要減少黑色素存在表皮的方法，而現

今使用的治療成分的方法有下述幾點： 

a.  藉由防止黑色素細胞被刺激及抑制酪胺酸酶達到目的。 

b.  減少黑色素被釋放至表皮細胞 

c.  加速黑色素離開表皮各層 

d.  防止黑色素細胞被刺激、活化而製造黑色素 

目前所採用的成分，對降低黑色素的形成及具有美白效果有效與否

之依據，通常是以酪胺酸酶活性的阻斷作用大小，也就是阻滯率 % 來

做為評比，也就是藉由防止黑色素細胞被刺激及抑制酪胺酸酶達到目

的。而衛生署所公布的美白成分及濃度均有所限制，參照下列所序及附

表(表 2.1)： 
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表 2.1 衛生署公布美白成分及濃度限制列表 

Magnesium ascorbyl phosphate，

MAP[32] 

限量：3％ 

用途：美白 

Ascorbyl Glucoside[32]  限量：2％ 

用途：美白 

Sodium Ascorbyl Phosphate[32]  限量：3％ 

用途：美白 

Kojic acid[33]  限量：2％ 

用途：美白 

Arbutin  限量：7％ 

用途：美白 

其他規定：製品中所含不純物 

(Hydroquinone)應在 20 ppm 以下

Ellagic Acid  限量：0.5％ 

用途：美白 

Chamomile ET  限量：0.5％ 

用途：防止黑斑、雀班 
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三、環糊精 

 

1.  環糊精介紹 

    環糊精英文為 Cyclodextrin，其縮寫為 CD，Villiers 在 1891 年的時

候最先發現，而 Schardinger 於 1903 年將其單獨分離出來的物質。 

2.  環糊精結構 

    環糊精是幾個葡萄糖分子以 α-1,4- 糖苷鍵環接而成的圓柱狀分子

結構，它的命名基於環中葡萄糖基的數量。如：α-環糊精有 6 個葡萄糖

分子，β-環糊精有 7 個葡萄糖分子，γ-環糊精有 8 個葡萄糖分子 (圖 2.7)。

細 菌 是 使 用 一 種 天 然 的 酶 （ 環 糊 精 葡 萄 糖 轉 移 酶 簡 稱

CGTase=Cyclodextrin-Glucosyl-Transferase）從澱粉分離出環糊精。

CGTase 從兩端剪斷呈螺旋狀的澱粉後把它連接起來組成一個環狀，由

於剪出來的澱粉長度不同，這樣就產生了三種不同的環狀糊精[34][35]。 

 

     

 

 

 

 

 

圖 2.7 不同型態之環糊精 
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    環糊精分子結構是兩端都有開口的環狀空腔錐形體，空腔直徑係由

所組成的葡萄糖數目所決定。由於葡萄糖單分子有極性氫氧基，在鏈結

成環狀結構的同時，環糊精空腔內側為烴基與葡萄糖氧原子相互排列而

成，形成非極性的內部環境，即是親酯性[36]。而在圓錐狀外部兩側開口

位置上，C-2 及 C-3 為二級羥基位於錐形結構開口外緣處較大那方；C-6

則為一級羥基，位於錐形結構小孔徑開口外緣處，使得空腔周圍及圓錐

結構的表面為極性，即親水性的(圖 2.8)。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖 2.8 β-環糊精結構圖 
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3.  環糊精特性 

    由於環糊精表面為親水性，內側是親酯性的特色，環糊精的內孔可

以與其他分子形成複合物，在一定的條件下也可以將它釋放出來。這種

表現叫做主-客體複合化學，環糊精是主體，被包合的分子為客體[37]。

客體可以是滿足兩個條件的任何分子，其一：是為較小的分子，以適應

內孔圓柱狀的大小；其二：是為非極性分子，可以與內孔中親酯性的表

面相互作用。因為分子之間一樣受到分子力的束縛，例如化妝品以及保

養品中的活性物質（例如維生素 A）是酯溶性的或者叫做疏水性的，這

就需要用合適的分子來包合，防止活性喪失或有利保存，而環糊精便是

最適合的材料之一。 

 

4.  環糊精應用 

    由於環糊精有著特殊的圓桶狀且具有外水內有的特殊分子結構，有

著分子容器的功能，可以誘捕欲包覆的客體分子進入環糊精主體分子的

孔洞中。加上因為客分子包覆到環糊精中後，環糊精將改變並修飾客分

子的物理性質，此外，環糊精的結構組成係由天然葡萄糖環狀鏈結而

成，是天然可分解不具毒性的材料，因此環糊精可以當作廣泛性的應用

載體。目前在環糊精所應用的範圍以涵括在藥物載體[38][39]、化妝品[40]、

化學工程[41]、食品工業[42]以及香料香精[43]製備上。 
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5.  環糊精的物理與化學性質影響在中藥製劑上的應用 

5.1 改善有效成份的溶解度，提高製劑的溶出速率和生物可利用度 

    由於環糊精有著特殊的圓桶狀且具有外水內油的特殊分子結構，使

疏水性的分子可以進入環糊精中。這對許多中藥成分裡難溶性的分子，

提供水性化的途徑，增加藥物在水中的溶解度以及在製劑中的溶出速

率，使得藥物可以容易通過細胞膜，進而提高生物利用度[44-46]。 

5.2 防止揮發性成分的揮發，提高中藥製劑穩定性 

    由於大多數中藥有效成分都具有揮發性，以揮發油成分中為例，單

萜、倍半萜以及其含氧衍生物占大多數。這些成分不僅易氧化，對光、

氧都極易形氧化作用而變質影響效用，甚至進一步產生具有毒性的副產

物。當以環糊精進行包覆後，藥物的有效成分會被包合在環糊精的圓柱

孔洞中，環糊精保護藥物分子不穩定的部分，切斷藥物分子與周遭環境

的接觸，有效防止揮發。同時，避免光、氧以及水解條件形成的影響，

增加穩定性[47-49]。 

5.3 降低藥物刺激性及毒副作用，掩蓋不良氣味 

    一般中藥比較不為社會大眾接受的原因不外乎具有特殊氣味，影響

病患用藥的情緒及觀感，尤其以小孩及女性比較難忍受。而有些藥物具

刺激性成分，若直接應用在人體上會造成不舒服甚至傷害。環糊精本身

不具任何氣味，當藥物包覆在環糊精中將掩蓋不良氣味，降低藥物成分
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直接的刺激身體，此一功用對於中藥製劑有很大幫助[50][51]。 

5.4 使液體藥物粉末化 

    由於中藥中重要的揮發油成分容易揮發，以環糊精包覆後可以將其

粉末化，也變的容易與其他藥品製成所需要的劑型，克服了原本藥物劑

型所存在的缺點，利用價值提高[52]。 

5.5 調節藥物釋放速率 

    許多藥物的揮發油在應用上因易揮發、化學作用而變質的原因，使

得中藥製劑效果變的較差。當環糊精包覆這些揮發油後，便控制了這些

揮發油成分的釋放與否。另外有些環糊精先經過化學官能基修飾後，可

以發揮不同功效。例如將水溶性藥物包覆後，降低藥物對水的溶解度，

延緩藥物在水中釋放的速度，增加水溶性藥物作用時間[53][54]。 

5.6 作為標靶藥物的載體 

    藥物在體內常常尚未到達作用區域便解離失去了活性，而環糊精包

覆藥物後成為一個複合體。由於環糊精包合物在水中屬於動態平衡的條

件，此一複合體的解離取決於包合物穩定常數之影響。因此環糊精藥物

包合物可以提供藥物在標靶器官或組織部位試放的目的[55][56]。 

5.7 用於有效成分的分離與含量測定 

    環糊精在化學分析上常用來鑑定分離異構物、官能基以及鏡像異構

物，也用於化學分子吸附力的分析。甚至一些微量級技術上，例如，毛
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細管電泳、微量透析及微柱高效液相色譜分析上。而中藥要現代化、科

學化，分離純化技術是關鍵所在[57][58]。 

 

6.  環糊精的釋放控制機制 

    在環糊精包覆作用下形成穩定的複合體分子結構，並沒有共價鍵在

包覆作用中生成或斷裂。而當環糊精處在水溶液中，水分子單純地附著

在環糊精分子的外圍，表現了它們的水溶性，導致分子空間結構的微小

變化，環糊精與活性物的接合力被削弱了，複合物成了不穩定的主-客

體，活性物質便從環糊精中釋放出來[59]。在水溶液中環糊精與客分子結

合成複合體，主要是原來已溶劑化的包覆物質與水分子的重新排列和移

除的過程。氫鍵、釋放能量和電荷轉移都是複合物形成和穩定的驅動

力。當複合物形成時所產生的熱能變化是因為偶級-偶級作用力所產生的

能量，是極為小且穩定。因此，環糊精包覆過程的熱力學、客分子疏水

部分進入環糊精疏水性的內部，跟客分子去水合作用有關，也與生成的

氫鍵和釋放空腔內原有的水分子，內部張力所導致的變化現象有關。直

到接觸水性物質之前，此一環糊精複合體的活性微囊受到相當程度保

護，穩定了對光、熱和空氣氧化的影響條件[60-65]。控釋有很多的優點，

它增加了產品的功效，特別是在環糊精提供對活性物的保護上面[66]。相

類似的機制有微脂體，脂質體也是一種奈米的介質，然而將活性成份塞
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入脂質體很昂貴，對油性很敏感，這對中草藥大多主要成分是揮發油而

言效果並不好。而環糊精則提供了包覆油性物質條件，價格也較為低

廉，因此，利用環糊精來進行中草藥開發是值得期待的新製程(圖 2.9)。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

圖 2.9 環糊精奈米技術包覆示意圖 

7.  HP-β-環糊精概述 

        羥丙基倍他環糊精(Hydroxypropyl-beta-cyclodextrin; HP-β-CD)

是 β-環糊精的一種羥烷基化衍生物。它是近幾年有關製備方法，毒理試

驗，應用範圍研究的比較透徹的 β-環糊精衍生物之一。HP-β-環糊精不

但可以與 β-環糊精一樣對許多化合物具有優良的包覆作用，提高被包覆
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物質的穩定性，而且它還具有水溶性高和在生物體內提高被包覆藥物的

釋放速度和生物利用度。因此，HP-β-環糊精具有一些特殊的優良特性，

應用範圍更廣，在醫藥上最具有應用前途。HP-β-環糊精是在 β-環糊精

的 C2 、C3 和 C8 位的羥基被羥丙基取代生成的衍生物[67] 。而目前以

β-環糊精應用較為廣泛，而在食品應用及安全性也經較多國家認可 

(表 2.2)(表 2.3)[68][69]。我們使用 HP-β-環糊精來與 β-環糊精做一個對照，

順便觀察水溶性較差的 β-環糊精與水溶性較好的 HP-β-環糊精是否有所

差異。 

表 2.2 各國環糊精應用許可情形 

 
 
 
 
 
 

表 2.3 環糊精安全性一覽 
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第三章、 實驗材料與方法 

    本研究主要分為(1)牡丹皮粗萃物之製備與分析(2)牡丹皮萃取物、純

丹皮酚環糊精包合物的製備(3)牡丹皮萃取物、純丹皮酚及其環糊精包合

物的抗氧化與抑制酪胺酸酶活性能力評估，大綱如下表所列(表 3.1)。各

實驗所用之儀器設備、材料、試劑與實驗方法分述如下： 

 

表 3.1 實驗流程大綱 
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一、實驗材料、藥品與儀器設備 

 

1.  中藥材料之來源 

    本實驗所使用之牡丹皮皆購自彰化縣員林鎮弘益中醫診所，由黃美

華中醫師鑑定並確認藥材無誤。 

 

2.  藥品 

2.1 中藥材萃取物之製備 

 無水乙醇 購自 Panreac 

 牡丹皮 購自弘益中醫診所 

2.2 含中藥萃取物之 β-環糊精包合物製備 

 β-環糊精 Beta-cyclodextrins ( β- CD ) 購自 ALDRICH 

 羥丙基 β-環糊精 Hydroxypropyl-beta-cyclodextrin (HP-β-CD) 購自 

ALDRICH 

 中藥萃取物 

 丹皮酚 Paeonol pure compound 購自 ALDRICH 

 無水乙醇 購自 Panreac 

2.3  中藥萃取物抗老化能力 

清除自由基之效果 

 α,α-diphenyl-β-pricrylhydrazyl ( DPPH ) radical 購自 SIGMA 
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 對苯二酚 Hydroquinone ( HQ ) 購自 SIGMA 

 無水乙醇 購自 Panreac 

 

2.4  中藥萃取物對美白的有效能力評估 

中藥萃取物體外抑制酪胺酸酵素活性的影響 

 Tyrosinase 購自 SIGMA, T8566 

 L-Tyrisine 購自 SIGMA, T3824 

 Phosphate Buffer Saline ( PBS ) 

 

３.  儀器設備 

 分光光度計 (Chromtech UV-3100) 

 ELISA 分光光度計 (Spectramay340 PC-384) 

 減壓濃縮機 (EYELA N-1)  

 電子天秤 (Denver instrument TB-214) 

 冷凍乾燥機 (EYELA FDU-1200) 

 水流抽氣機 (EYELA ) 

 真空烘箱 (Instruments corp. VO-27) 

 循環冷卻機 

 超音波震盪器 

 4℃ 冰箱 
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 -20℃ 冷凍櫃 

 粉碎機 

 96 - well plate 

 八孔分注器 

 微量分注器  

 15 ml 與 50 ml 無菌離心管 

 燒杯 

 血清瓶 

 100 ml 定量瓶 

 

二、實驗方法 

 

1.  牡丹皮粗萃物之製備與分析 

1.1 牡丹皮粗萃膠之製備 

    將購買回來的牡丹皮分批放入粉碎機中打碎，將所有打碎之牡丹皮

粉末收集到塑膠袋中攪拌均勻，放入密封罐中放置防潮箱中保存。 

    取牡丹皮粉 150 g 加入 1000 ml 以無水乙醇製備好的 95% 酒精溶

劑中提取，置於室溫下 24 小時，以濾紙濾除雜質及其他不溶的部分，

濾液再以減壓濃縮機除去乙醇後，將濃縮液放置冷凍乾燥機以 -50℃ 進

行烘乾，得到萃取膠後再置於防潮箱中備用。 
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1.2 牡丹皮粗萃物之分析 

a.  紫外光圖譜繪製及波長選擇 

精密秤取標準品丹皮酚適量置於定量瓶中，加入經無水乙醇稀釋過

後而得之 95% 乙醇作為溶劑，使其溶解並稀釋至刻度，搖勻，即得到

丹皮酚的標準溶液。以 95% 乙醇當作空白，在 200 nm ~ 400 m 波長範

圍掃描，得到 274 nm 為最大吸收波長並訂定為測定波長。 

b.  丹皮酚乙醇溶液標準曲線制備、測定與繪製 

取丹皮酚乙醇標準溶液至不同定量瓶中，以 95% 乙醇稀釋至刻

度，配製成丹皮酚乙醇標準系列溶液。以 95% 乙醇為空白，於 274 nm 此

波長測定吸光值可分別得到一系列均值。以吸光值為縱座標，溶液濃度

為橫坐標，計算一元線性迴歸與相關係數並繪製成表，即得到範圍內良

好線性關係。 

c.  牡丹皮濃縮液內丹皮酚含量測定 

精密秤取牡丹皮粗萃膠 1 mg 精密稀釋 100 倍。依照標準曲線制備

所述方法測定，並將所得到之結果帶入標準方程式，計算牡丹皮粗萃膠

所含丹皮酚濃度。 

 

2. 環糊精包合物的製備 

2.1 含牡丹皮粗萃物之環糊精奈米包覆藥物的製備 
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    採過飽和溶液法進行包合，秤環糊精適量於樣品瓶，加入適量二次

純化水放入攪拌器，水浴加熱 70℃ 約 2 小時待完全溶解。取出防潮箱

中備用牡丹皮粗萃膠，取適量粗萃膠置於 50 ml 濃縮瓶中，加入 95% 乙

醇至刻度後放入超音波震盪器中待完全溶解。以針筒取出回溶粗萃物乙

醇溶液，先以 0.45 μm 針筒過濾器進行過濾後，再以 0.22 μm 針筒過濾

器進行二次過濾收集待用。二次過濾後之牡丹皮濃縮液置入 50 ml 濃縮

瓶中進行減壓濃縮，濃縮至適量後取出備用。β-環糊精、HP-β-環糊精與

牡丹皮濃縮液所含粗萃膠重量包合比例依下表(表 3.2) (表 3.3)，取適量

牡丹皮濃縮液加入含 β-環糊精水溶液之樣品瓶中，以 70℃、1000 r/min 

攪拌約 6 小時，將樣品瓶置入放滿碎冰冰桶再送進 4℃ 冰箱中冷藏過

夜。隔日取出進行抽氣過濾，收集其沉澱物並送入冷凍乾燥箱以 -50℃ 

冷凍乾燥後，即得包合物。HP-β-環糊精水溶液則以室溫下、1000 r/min 攪

拌 overnight，隔日將樣品送入冷凍乾燥箱，以 -50℃ 進行冷凍乾燥後，

即得包合物。 

 

表 3.2 β-環糊精包覆製程 
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 β-CD: Extract H20 EtOH Inclusion 

Temp 

Time Dry 

Temp 

β-CD-1 3.5 g : 0.9 g 43.75ml 4 g 70oC 6 h -50oC 

β-CD-2 3.5 g : 1.3 g 43.75ml 4 g 70oC 6 h -50oC 

 



 

表 3.3 HP-β-環糊精包覆製程 

 HP-β-CD: 

Extract 

EtOH Inclusion 

Temp 

Time Dry Temp 

HP-β-CD-1 4 g : 1.22 g 10 g RT overnight -50oC 

 

2.2 含丹皮酚之環糊精奈米包覆藥物的製備 

    取適量純丹皮酚置於樣品瓶中，加入 95% 乙醇待完全溶解。秤取

環糊精適量至於樣品瓶內，加入適量二次純化水後放入攪拌器，水浴加

熱至完全溶解後加入丹皮酚酒精溶液，β-環糊精、HP-β-環糊精與丹皮酚

莫耳數包合比例依下表 (表 3.4) (表 3.5) 所列進行，包合後得到丹皮酚

奈米包覆藥物。包合方法及乾燥方式與粗萃奈米包覆藥物相同。 

 

表 3.4 丹皮酚 HP-β-環糊精包覆製程 

 HP-β-CD: 

Paeonol 

EtOH：

H2O 

Inclusion 

Temp 

Time Dry Temp 

HP-β-CD-2 1.46 g : 0.166 g 3 g：3 g RT overnight -50oC 

表 3.5 丹皮酚 β-環糊精包覆製程 

 HP-β-CD: 

Paeonol 

EtOH：

H2O 

Inclusion 

Temp 

Time Dry Temp 

β-CD-3 1.135 g : 0.166 g 5 g：3 g 70oC 6 h -50oC 
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3.  清除自由基能力 

3.1 DPPH 測試樣品溶液配製： 

    先計算實驗中所需要用到的測試樣品量，再進行 DPPH 的樣品配

製。取 α,α-diphenyl-β-pricrylhydrazyl ( DPPH ) 2 mg 置於褐色瓶中，加入

適量體積之 50% 乙醇溶液配置成 20 μg/ml，置入超音波震盪器中震盪

30 秒，取出搖晃均勻並將 DPPH 試液放置冰桶上避光儲存。 

3.2 對照組與實驗組樣品溶液配製： 

對苯二酚（HQ）是一種脂溶性的酚類化合物，在皮膚的美白方面，

HQ 會抑制黑色素生合成的作用，是因為抑制了酪胺酸酶的活性及抑制

黑色小體的形成或增加黑色小體的分解作用，而產生了美白的效果。但

是因為具刺激性，高濃度（5﹪）長期使用會引起皮膚炎以及色素沉澱，

1987 年時已經被列入藥用品，一般化妝品不能使用。 取 HQ 0.01 g 加

入 95% 乙醇溶液，配置成 1 mg/ml。置入超音波震盪器中震盪 60 秒，

取出搖晃均勻後，再配製成不同濃度樣品，將 HQ 試液靜置儲存。 

實驗組待測樣品溶液配製：牡丹皮粗萃膠 Extract Paeonol。丹皮酚

Paeonol pure compound。粗萃奈米包覆藥物 β-CD-1。β-CD-2。β-CD-3。 

HP-β-CD-1。HP-β-CD-2 樣品溶液配製方法同上。 

3.3 清除 α,α-diphenyl-β-pricrylhydrazyl ( DPPH ) 自由基之實驗方法： 

分別以 pipet 取配製好的各樣品溶液不同濃度 50 μl，注入 96-well 
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plate 且進行三重複驗證。自冰桶中取出 DPPH 試液以 pipet 取 100 μl

加入所有待測試液的 well 中，充分混合均勻，蓋上鋁箔紙放置抽屜中避

光 30 分鐘，以 ELISA 分光光度計測定 517 nm 吸光值，並且以公式計算

捕捉率。 

捕捉率 ( % ) = ﹝( Ac – AS ) / Ac﹞ X 100% 

    As：含有待測物之樣品在 517 nm 吸光值。 

    Ac：不含待測物之對照組在 517 nm 吸光值。 

 

4.  中藥萃取物對酪胺酸酶的抑制能力評估 

4.1 體外抑制酪胺酸酶活性試驗之測試樣品溶液配製： 

    先計算實驗中所需要用到的測試樣品量，再進行 Tyrosinase 和

Tyrosine 的樣品配製。 

    取Tyrosinase 2 mg ( 5370 unit/mg) 置於褐色瓶中，加入 1 ml之0.1 M 

PBS 配成 10 U ，利用 vortex 搖晃均勻，並將 Tyrosinase 試液放置冰桶

上避光儲存。 

    取 Tyrosine 0.018 mg 置於褐色瓶中，加入 100 ml 之 0.1 M PBS 配成

2.5 mM 試液，利用 vortex 搖晃均勻並將 Tyrosine 試液放置冰桶上避光

儲存。 

4.2 對照組與實驗組樣品溶液配製： 
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    取 HQ 0.06 g 加入 10% DMSO 溶液配置成 6 mg/ml，置入超音波震

盪器中震盪 60 秒，取出搖晃均勻後，再配製成不同濃度樣品，將 HQ

試液靜置儲存。 

    實驗組待測樣品溶液配製：牡丹皮粗萃膠 Extract Paeonol。丹皮酚

Paeonol pure compound。粗萃奈米包覆藥物 β-CD-1。β-CD-2。β-CD-3。 

HP-β-CD-1。HP-β-CD-2 樣品溶液配製方法同上。 

    因包覆藥物重量包括環糊精與藥物兩著的重量 因此在藥物劑量上

利用下式去估算真正藥物重量： 

    藥物重量=秤取的包覆藥物重量 x[製備時藥物重量/(製備時環糊精

重量+製備時藥物重量)] 

4.3 體外抑制酪胺酸酶活性試驗之實驗方法 

分別以 pipet 取配製好的各樣品溶液不同濃度 50 μl 加入到 20 μl 

0.1 M PBS ( pH 6.8 )中，注入 96-well plate，自冰桶中取出 Tyrosine 試液

以 pipet 取 79 μl 加入所有待測試液的 well 中，最後加入 1 μl Tyrosinase

試液且進行三重複驗證。充分混合均勻，放置到 37℃incubator 中 30 分

鐘，以 ELISA 分光光度計測定 475 nm 吸光值，並且以公式計算抑制率。 

抑制率 ( % ) = ﹝( Ac – AS ) / Ac﹞ X 100% 

    As：含有待測物之樣品在 475 nm 吸光值。 

    Ac：不含待測物之對照組在 475 nm 吸光值。 



 

第四章、結果 

一、牡丹皮粗萃物之製備與分析 

1.1 牡丹皮粗萃膠 

    牡丹皮粉 150 g 經 1000 ml 95% 酒精溶劑提取，置於室溫下 24 小

時後，以濾紙濾除雜質及其他不溶的部分，濾液再以減壓濃縮機除去乙

醇後，將濃縮液放置冷凍乾燥機以 -50℃ 進行凍乾，得到丹皮酚萃取膠

(圖 4.1)。 
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圖 4.1 牡丹皮粗萃膠。實驗結果得牡丹皮粗萃膠。 

 

1.2 牡丹皮粗萃膠之分析 

標準品丹皮酚適量加入 95% 乙醇至定量瓶中，溶解並稀釋至刻

度，搖勻得丹皮酚溶液。以 95% 乙醇作空白，在 200 nm ~ 400 nm 波長

範圍掃描，實驗得到最大吸收波長為 274 nm(圖 4.2)，並訂定為測定波

長。 

 



 

        

 

 

 

 

 

 

 

 

圖 4.2 牡丹皮粗萃膠之分析。標準丹皮酚溶液 1 mg/ml，實驗結果顯示，

標準丹皮酚溶液於 274 nm 時，丹皮酚具有最大吸光值。 

 

1.3  丹皮酚乙醇溶液標準曲線 

取 2 μg/ml、4 μg/ml、6 μg/ml、8 μg/ml、10 μg/ml 丹皮酚

乙醇溶液。以 95 % 乙醇為空白，於 274 nm 此波長測定吸光值可分別

得到 OD 值 0.222、0.379、0.568、0.75、0.928。以溶液濃度為橫座標，

吸光值為縱坐標，計算一元線性迴歸與相關係數並繪製成表， Y = 

0.089x + 0.034。由實驗結果(圖 4.3)丹皮酚在 2 ~ 10 μg/ml 範圍內具良

好線性關係。秤取牡丹皮粗萃膠 1 mg 精密稀釋 100 倍，並測定在 274 nm

吸光值，得到結果為 0.288 帶入標準方程式，得到 1 mg 牡丹皮粗萃膠所

含丹皮酚濃度 2.854μg/ml。萃取膠總重約 8 g 含 paeonol 約 2.28 g。 
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圖 4.3丹皮酚乙醇溶液標準曲線。標準丹皮酚乙醇溶液顯示丹皮酚在 2 ~ 

10 μg/ml 範圍內具良好線性關係。 

 

二、環糊精奈米包覆藥物實驗結果 

2.1 粗萃牡丹皮奈米包覆藥物 

    取適量牡丹皮粗萃膠置於 50 ml 濃縮瓶中，加入 95 % 乙醇待完全

溶解。先以 0.45 μm、0.22 μm 針筒過濾器進行二次過濾，再進行減壓濃

縮至適量後取出備用。採用水溶液法進行包合，秤取不同環糊精適量於

樣品瓶，加入二次純化水後放入攪拌器，水浴加熱至完全溶解後加入丹

皮酚濃縮液，乾燥後得到不同製程粗萃牡丹皮奈米包覆藥物(圖 4.4)。 
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圖 4.4 粗萃牡丹皮奈米包覆藥物。經凍乾後所得到之粗萃奈米包覆藥

物，由左而右分別為 β-CD-1、β-CD-2、HP-β-CD-1。由於包覆組成不同，

包覆物顏色帶有些許深淺不同的褐色及乾燥後份量有所差異。 

 

2.2 丹皮酚奈米包覆藥物 

    取丹皮酚與 HP-β-環糊精以莫耳數一比一於樣品瓶內，加入二次純

化水與乙醇後攪拌，實驗包合後(圖 4.5)得到丹皮酚奈米包覆藥物。  

 

 

 

 

 

 

 

 

圖 4.5 丹皮酚奈米包覆藥物。丹皮酚奈米包覆藥物。經冷凍乾燥後的

HP-β-CD-2 及 β-CD-3，由於包覆物是標準品丹皮酚，包覆後產物顏色呈

現白色，與粗萃奈米包覆藥物明顯不同。 
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2.3 奈米包覆藥物之水溶特性 

    分別將 β-環糊精、粗萃奈米包覆藥物 β- CD complex 以及牡丹皮粗

萃膠各秤取 1 g 置於秤藥紙上，接著將此三份樣品分別放入不同樣品瓶

中，各加入 10 ml DI water 並在 70 ℃ 下進行溶解。實驗結果顯示(圖 

4.6)，β-環糊精以及粗萃奈米包覆藥物 β-CD complex ，會完全溶在 DI 

water 中呈現透明水溶液態，而粗萃膠則是在水中呈現不溶混濁狀。由

此可證明粗萃奈米包覆藥物 β-CD complex 具有良好水溶性。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖 4.6 奈米包覆藥物之水溶特性。由左而右分別為 β-環糊精、粗萃奈米

包覆藥物 β-CD complex 以及牡丹皮粗萃膠。實驗結果顯示，β-環糊精及

粗萃奈米包覆藥物 β-CD complex，會完全溶在 DI water 中呈現透明水溶

液態，而粗萃膠則是在水中呈現不溶混濁狀。 
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三、奈米包覆藥物的鑑定 

3.1 UV 分析鑑定奈米包覆藥物 

    實驗結果(圖 4.7)從上到下由左而右，分別是丹皮酚及粗萃牡丹皮在

274 nm 有最大吸收波長。β-環糊精以及粗萃奈米包覆藥物 β-CD complex

在 274 nm 最大吸收波長改變。因此，顯示在粗萃奈米包覆藥物 β-CD 

complex 中，牡丹皮粗萃物已由 β-環糊精所包覆，而使 274 nm 吸收波

長改變。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖 4.7 UV 分析鑑定奈米包覆藥物。丹皮酚及粗萃牡丹皮 95% 乙醇溶

液，β-環糊精及粗萃奈米包覆藥物 β-CD complex 水溶液，在 274 nm 波

長下 UV 圖。 
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3.2 NMR 分析鑑定奈米包覆藥物 

利用氫譜 NMR (Nuclear magnetic resonance) 可以測定粗萃奈米包覆藥

物中氫的位置，各位置氫的比例，還有官能基附近氫之間的影響。利用

判別環糊精結構內氫的變化，造成NMR光譜的化學位移 (chemical shift) 

來判讀粗萃奈米包覆藥物中丹皮酚的包覆狀況。結果顯示，粗萃奈米包

覆藥物的環內氫 H3、H5 波峰從 β-環糊精原本 4.0 及 3.9，分別移動到

Pae/CD 的 3.94 及 3.8、β-CD-1 的 3.96 及 3.84、β-CD-2 的 3.94 及 3.82。

實驗結果顯示(圖 4.8)，β-環糊精已成功將粗萃牡丹皮包覆為包合物。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖 4.8 NMR 分析鑑定奈米包覆藥物。 
39 

 



 

四、藥物及奈米包覆藥物抗氧化能力 

4.1 HQ、丹皮酚及粗萃牡丹皮對 α,α-diphenyl-β-pricrylhydrazyl ( DPPH )

自由基清除能力 

    HQ、丹皮酚及粗萃牡丹皮不同濃度樣品各 50 μl，經 DPPH 試液

100 μl 避光 30 分鐘反應後，測定 517 nm 吸光值。HQ、丹皮酚及粗萃牡

丹皮給藥濃度為 30 μg/ml、100 μg/ml、200 μg/ml、300 μg/ml、330 μg/ml。

在 517nm 吸光值下顯示，HQ、丹皮酚及粗萃牡丹皮均具有清除自由基

能力。HQ 與粗萃牡丹皮的清除自由基能力相當且比丹皮酚要好。結果

顯示(圖 4.9)，HQ 與粗萃牡丹皮的抗氧化性能力相近；而丹皮酚的抗氧

化性能力卻較差。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖  4.9 HQ、丹皮酚及粗萃牡丹皮對 α,α-diphenyl-β-pricrylhydrazyl 

( DPPH )自由基清除能力。 
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4.2 奈米包覆藥物對 α,α-diphenyl-β-pricrylhydrazyl ( DPPH )自由基清除

能力 

    不同包覆組成的奈米包覆藥物不同濃度樣品各 50 μl，經 DPPH 試

液 100 μl 避光 30 分鐘反應後，測定 517 nm 吸光值。給藥濃度為 30 

μg/ml、100 μg/ml、200 μg/ml、300 μg/ml、330 μg/ml。實驗結果顯示(圖

4.10)，粗萃奈米包覆藥物 HP-β-CD-1 略優於 β-CD-2，但從給藥濃度 330 

μg/ml 開始並無太大差異；兩者清除自由基能力都優於 β-CD-1、β-CD-3

及 HP-β-CD-2。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖 4.10 奈米包覆藥物對 α,α-diphenyl-β-pricrylhydrazyl ( DPPH )自由基清

除能力。 
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4.3 藥物及奈米包覆藥物對 α,α-diphenyl-β-pricrylhydrazyl ( DPPH )自由

基清除能力之比較 

    將藥物及不同包覆組成的奈米包覆藥物實驗結果做比較，看相同給

藥濃度範圍內的各樣品清除自由基能力。實驗結果顯示(圖 4.11)，各樣

品都在一開始 30 μg/ml 的給藥濃度就具清除自由基能力，HQ、粗萃牡

丹皮起始即可達 50%清除率。奈米包覆藥物 HP-β-CD-1 略優於 β-CD-2，

而奈米包覆藥物 HP-β-CD-1、β-CD-2 及 β-CD-1 清除自由基能力比

HP-β-CD-2 好。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖 4.11 藥物及奈米包覆藥物對 α,α-diphenyl-β-pricrylhydrazyl ( DPPH )

自由基清除能力之比較。 

42 
 



 

五、中藥萃取物對美白的有效能力 

5.1 HQ、丹皮酚及粗萃牡丹皮對 Tyrosinase inhibition 的美白有效能力 

    HQ、丹皮酚及粗萃牡丹皮不同濃度樣品，各取 50 μl 加 20 μl 0.1M 

PBS，再加入Tyrosine試79 μl，最後加入1 μl Tyrosinase 於37 ℃incubator

中 30 分，測定 475 nm 吸光值。HQ、丹皮酚及粗萃牡丹皮給藥濃度為

0.5 mg/ml、1 mg/ml、1.5 mg/ml、2 mg/ml。實驗結果顯示(圖 4.12)，在

475 nm 吸光值下，HQ、丹皮酚及粗萃牡丹皮均具有抑制酪胺酸酶能力。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖 4.12 HQ、丹皮酚及粗萃牡丹皮對 Tyrosinase inhibition 的美白有效能

力。 
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5.2 奈米包覆藥物對 Tyrosinase inhibition 的美白有效能力評估 

    不同包覆組成的奈米包覆藥物及 β-環糊精，分取不同濃度樣品，各

取 50 μl 加 20 μl 0.1M PBS，再加入 Tyrosine 試液 79 μl，最後加入 1 μl 

Tyrosinase 於 37℃incubator 中 30 分，測定 475 nm 吸光值。給藥濃度為

0.5 mg/ml、1.5 mg/ml、2 mg/ml。結果顯示(圖 4.13)，不同包覆組成的奈

米包覆藥物均具有抑制酪胺酸酶能力，以 HP-β-CD-2 最好，HP-β-CD-1、

β-CD-2 及 β-CD-3 的效果比 β-CD-1 好，而 β-環糊精不具任何抑制能力。  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖 4.13 奈米包覆藥物對 Tyrosinase inhibition 的美白有效能力。 
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5.3 藥物及奈米包覆藥物對 Tyrosinase inhibition 的美白有效能力比較 

    將上述藥物及不同包覆組成的奈米包覆藥物實驗結果做比較，看相

同濃度範圍內的粗萃奈米包覆藥物的抑制酪胺酸酶能力。給藥濃度為0.5 

mg/ml、1.5 mg/ml、2 mg/ml。實驗結果顯示(圖 4.14)，在吸收波長 475 nm 

下，藥物及不同包覆組成的奈米包覆藥物均具有抑制酪胺酸酶能力。整

體而言，HP-β-CD-2 在給藥濃度達 1.5 m g/ml 時，抑制 tyrosinase 能力可

達 50%。 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖 4.14 藥物及奈米包覆藥物對 Tyrosinase inhibition 的美白有效能力比

較。 
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5.4 粗萃及標準品的 HP-β-環糊精奈米包覆藥物對 Tyrosinase inhibition 

的美白有效能力比較 

    粗萃及標準品的 HP-β-環糊精奈米包覆藥物分別為 HP-β-CD-1 及

HP-β-CD-2，給藥濃度為 0.5 mg/ml、1.5 mg/ml、2 mg/ml、3 mg/ml、4 

mg/ml、6 mg/ml。結果顯示(圖 4.15)，HP-β-CD-1 及 HP-β-CD-2 均具有

抑制酪胺酸酶能力，在 0.5~2 mg/ml 時，丹皮酚的 HP-β-CD-2 表現比粗

萃牡丹皮的 HP-β-CD-1 好。而當給藥濃度達到較高的 3 mg/ml 時，實驗

結果顯示(圖 4.16)，HP-β-CD-1 及 HP-β-CD-2 的抑制酪胺酸能力則沒有

太大差異，且都可達抑制率 50％。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖  4.15 粗萃及標準品的 HP-β-環糊精奈米包覆藥物對 Tyrosinase 

inhibition 的美白有效能力比較。 



 

第五章、討論 

    根據奈米包覆藥物的水溶性實驗結果顯示，本研究進行之粗萃奈米

包覆藥物β-CD complex，可以溶解在純水中，並且呈現透明水溶液狀

態；此一結果與β-環糊精可以溶解於水中，並呈現透明水溶液狀態相

同；另外，看到牡丹皮粗萃膠置入純水中後，會呈現渾濁無法溶解的狀

態，皆與本研究製備出之粗萃奈米包覆藥物及環糊精的水溶性相異。因

此，本實驗證明了環糊精確實可將非水溶性的成分包覆成一複合體，並

轉換特性成水溶性狀態提供應用。 

    由於丹皮酚在 274 nm 具有最大吸收波長，因此，利用 UV 

spectrometer 測試粗萃奈米包覆藥物。從實驗結果看到，環糊精在 274 nm

波長吸光值趨近於 0，而丹皮酚以及粗萃牡丹皮均在 274 nm 有最大吸光

值；而粗萃奈米包覆藥物在 274 nm 吸收波長下，吸光值減少。由於吸

光值的相異，是來自被包覆的分子其週遭環境與未包覆分子不同。因

此，我們認為粗萃物確實已經包覆進入環糊精中，才會有在 274 nm 吸

收波長下，丹皮酚、粗萃牡丹皮、環糊精及粗萃奈米包覆藥物吸光值差

異性的產生。  

    為了更進一步確認粗萃奈米包覆藥物的包覆狀態，進行了 NMR 實

驗。根據 NMR 實驗結果顯示，從 NMR 光譜圖中可以看到，在環糊精、

丹皮酚奈米包覆藥物、不同包覆條件下產生的β-CD-1 及β-CD-2，在環
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糊精環內相同位置上的氫，波峰會產生不同的化學位移。NMR 圖譜中，

在環糊精環內的 H3 及 H5，分別位於 4 與 3.9 的位置上；在丹皮酚奈米

包覆藥物圖譜上，環內氫的 H3 及 H5 的波峰已經移動到分別是 3.94 及

3.8 的位置上；最後看到不同包覆條件下產生的β-CD-1 及β-CD-2 粗萃

奈米包覆藥物，β-CD-1 其環內氫的 H3 及 H5 分別位移到 3.96 和 3.84，

β-CD-2 則是移動到了 3.94 與 3.82。當波峰移動的範圍越大表示包覆效

果越好。由於粗萃物並非純物質，因此我們從不同包覆條件下產生的β

-CD-1 及β-CD-2 其波峰所移動的位置看來，似乎添加較多的粗萃物所

製備出的粗萃奈米包覆藥物，其波峰的化學位移比較接近丹皮酚奈米包

覆藥物。因此，我們可以推測，當加入的粗萃物含量越高時，可以使環

糊精對目標客分子的包覆率增加。另外，由進行粗萃奈米包覆藥物的實

驗過程中，測試多種不同條件下的包覆作用得到一些資訊。在粗萃奈米

包覆藥物製備過程中，包覆藥物過程中的溫度、時間、加入粗萃物(或環

糊精)的量等，都是影響包覆率的變因。我們發現在粗萃奈米包覆藥物的

製備中，由於牡丹皮粗萃物是混合物 無法有效控制其當量讓藥物有效

的進行包覆，所以牡丹皮粗萃物和環糊精的重量比可能最為重要。 

    在抗氧化活性評估試驗中，我們可以發現 HQ 與粗萃牡丹皮的抗氧

化性能力相近；而丹皮酚的抗氧化性能力卻較差。根據之前的論文提到

牡丹皮中的丹皮酚具有抗氧化能力，從本實驗中看到丹皮酚確實是有抗
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氧化力，但在粗萃物效果比丹皮酚好的結果看來，也許牡丹皮中抗氧化

能力最好的不是丹皮酚，但在粗萃物抗氧化的效果和 HQ 不分軒輊的結

果，也證明牡丹皮確實是很好的天然抗氧化藥材。而在環糊精奈米包覆

藥物抗氧化性能力的試驗裡，我們發現不同包覆組成的奈米包覆藥物均

具有清除自由基能力。但奈米包覆藥物以 HP-β-CD-1 效果最好且略優於

β-CD-2，而此兩者效果遠優於其他奈米包覆藥物。推測是由於 HP-β-CD

具有-OH 基，親水性優於 β-CD 所以效果較好，而 β-CD-2 清除自由基效

果優於 β-CD-1 的原因，可能在於包覆製備時所加入的粗萃物含量較高，

因此包覆程度較好也較多，而影響到清除自由基能力的差異。當我們將

藥物組和奈米包覆藥物組的清除自由基能力合併來看時，可以發現不同

組成份的包覆奈米藥物，其抗氧化活性不同，甚至 HP-β-CD-1 的清除自

由基效果略高於 HQ。當 HP-β-CD-1 給藥濃度到了 200 μg/ml 而 β-CD-2

當給藥濃度到了 300 μg/ml 時，其清除自由基的能力也與 HQ、粗萃丹

皮酚相差無幾。而同樣都是 HP-β-環糊精，因為包覆物的不同也使的清

除自由基能力有所差異，包覆粗萃物的 HP-β-CD-1 抗氧化力就比包覆丹

皮酚的 HP-β-CD-2 來的好上許多。這也與我們藥物組所作出來的結果相

同。 

    在抑制酪胺酸酶活性評估試驗中，我們可以發現 HQ 的抑制酪胺酸

酶活性能力可達 80% ，而粗萃物和丹皮酚的抑制酪胺酸酶活性能力與
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HQ 相比則較差；而粗萃物和丹皮酚的在抑制酪胺酸酶活性相似，但是

抗氧化性差異的不同上，可以看到粗萃物抗氧化性比丹皮酚高。根據之

前的論文提到牡丹皮中的丹皮酚具有抑制酪胺酸酶活性能力，從本實驗

中看到丹皮酚確實是有抑制酪胺酸酶活性能力。而在粗萃奈米包覆藥物

抗氧化性能力的試驗裡，我們發現不同包覆組成的奈米包覆藥物均具有

抑制酪胺酸酶活性能力。以包覆純丹皮酚的 HP-β-CD-2 的抑制效果最

好，而粗萃奈米包覆藥物 HP-β-CD-1 效果略優於 β-CD-2、β-CD-3，而

此兩者效果遠優於 β-CD-1。因此，推測由於 HP-β-CD 具有-OH 基，親

水性優於 β-CD 所以效果較好。而 β-CD-2 抑制酪胺酸酶活性效果優於

β-CD-1，也與抗氧化試驗中我們看到的結果一樣。因此，我們從上述結

果推論，包覆製備時所加入的粗萃物含量較高，會導致包覆程度較好也

較多，而影響到藥物作用能力的差異。 

    在實驗進行中也發現溶劑不同會造成藥物溶解後狀態不同。DPPH 

test 用的溶劑是 50% 乙醇；Tyrosinase inhibition test 用的是 10% DMSO，

HQ 在兩樣溶劑中的溶解度由外觀看來並無差異，但是丹皮酚及粗萃牡

丹皮在兩樣不同溶劑下就有外觀上差異。丹皮酚與粗萃牡丹皮在 50% 

乙醇中溶解度很好，不會有混濁狀態產生；而使用 10% DMSO 當作溶

劑時，丹皮酚與粗萃牡丹皮均出現渾濁現象。在 Tyrosinase inhibition test

中，因為抑制目標為蛋白質無法使用乙醇當溶劑，會造成蛋白質降解。
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嘗試過使用 50% DMSO，但實驗結果會與使用乙醇當溶劑一樣影響反應

目標。因此，我們可以用來解釋為什麼在 Tyrosinase inhibition test 中，

藥物組與奈米包覆藥物組的抑制率並無法太高；可以確定的是，在

Tyrosinase inhibition test 結果中，藥物組與奈米包覆藥物組抑制率隨著濃

度增加而逐漸爬升，因此推測再繼續增加濃度會使抑制率增加。但由於

藥物及 β-環糊精的溶解度有限，繼續往高濃度進行會造成誤差而失去意

義，因此 β-環糊精實驗到這不再繼續探討下去。 

    另外，我們將由水溶性極佳的 HP-β-環糊精所包覆之粗萃奈米包覆

藥物 HP-β-CD-1 及包覆丹皮酚的 HP-β-CD-2 來做比較，看抑制酪胺酸酶

的能力。發現包覆丹皮酚的 HP-β-CD-2 在 1.5 mg/ml 則可達到 50％ 的

抑制率，比起 HP-β-CD-2 來的效果好很多。而當 HP-β-CD-1 及 

HP-β-CD-2 給藥濃度都達到 3 mg/ml 時，抑制酪胺酸酶的能力都可達到

60％ 以上，且兩組藥物差異彼此減小至抑制能力相當。在這組實驗中

看到的結果推測，丹皮酚由於為脂溶性成分在水溶液中溶解度有限，因

此由當溶解度也有限的 β-環糊精所包覆時，其抑制酪胺酸酶的能力就不

顯著；反觀由溶解度極佳的 HP-β-環糊精所包覆時，無論丹皮酚或粗萃

物的抑制酪胺酸酶能力都隨濃度增加而增加。 

     由本研究實驗結果得到訊息，我們認為當在特定條件下時，環糊

精並不會減低牡丹皮粗萃物活性，也不會導致粗萃物清除自由基及抑制
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酪胺酸酶活性消失。當濃度足夠時，粗萃奈米包覆藥物也可能達到與原

來藥物相仿的效用，證實環糊精確實可將脂溶性成分包覆並轉換其化學

性質，且不影響原本成分的活性與功效。而 HP-β-環糊精具有-OH 基，

親水性優於 β-環糊精，所以在實驗中看到的效果較好。從實驗中發現，

牡丹皮粗萃物的抗氧化性優於丹皮酚；丹皮酚的抑制酪胺酸酶能力則略

優於牡丹皮粗萃物，但不論粗萃物或丹皮酚經包覆後，達到一定濃度時

抑制酪胺酸酶的能力會慢慢接近。β-環糊精具有經 FDA 認可及成本較低

的優勢；HP-β-環糊精則是親水性好且在室溫下即可製備，不受溫度限

制的優點。本研究主要目的探討環糊精包覆中草藥後的應用，目前實驗

結果證實此一包覆技術可行，而後續可以進行改善包覆技術且進行生物

利用度的實驗，去加以佐證環糊精奈米包覆藥物在中草藥上帶來的製劑

技術突破。 

    



 

第六章、 結論 

    本研究進行實驗證實牡丹皮粗萃包覆奈米藥物已成功製備，並獲得

UV 及 NMR 分析儀器鑑定證實其成份，並且將此粗萃包覆奈米藥物置

入水中時，會呈現透明水溶液態，證明牡丹皮粗萃包覆奈米藥物具有良

好的水溶性。而從 DPPH test 中得知牡丹皮粗萃物抗氧化活性比丹皮酚

高，環糊精(CD)並不會導致粗萃物抗氧化活性消失，且不同組成份牡丹

皮粗萃包覆奈米藥物，其抗氧化活性不同；而從 Tyrosinase inhibition test

中，也得知牡丹皮粗萃物抑制酪胺酸酶活性所需濃度較高，而使用的限

制也較多。就正向而言，環糊精(CD)並不會導致粗萃物抑制酪胺酸活性

消失，不同組成份粗萃包覆奈米藥物，其抑制酪胺酸酶活性不同。 

    從抗氧化活性測試及抗氧化美白測試中且在特定條件下，看到了環

糊精並未導致牡丹皮粗萃物活性消失。而 HP-β-環糊精具有-OH 基，水

溶性比 β-環糊精好且包覆後的效用也較佳。所做實驗都證實環糊精確實

可將脂溶性成分包覆並轉換其化學性質，且不影響原本成分的活性與功

效。而粗萃奈米包覆藥物過程中的溫度、時間、加入粗萃物(或環糊精)

的量等，都是影響包覆率的變因。其中，牡丹皮粗萃物和環糊精的重量

比最為重要。預期此水溶性奈米藥物，未來將可擴大脂溶性中藥應用層

面。 
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Moutan Cortex (Cortex moutan radicis), a widely used traditional 

Chinese medicine for the treatment of various diseases. A variety of 

compounds in Mouton Cortex that Paeonol, a major phenolic component. 

A phenolic extract of Moutan Cortex has been reported to exhibit DPPH 

radical-scavenging activity. Cyclodextrins (CDs) are a family of cyclic 

oligosaccharides that are composed of α-1,4-linked glucopyranose 

subunits. Cyclodextrins are most important. Because of their inclusion 

complex forming capability, the properties of the materials with which 

they complex can be modified significantly . The aim of this study was to 

prepare inclusion complexes of the paeonol that extraction of Moutan 

Cortex with CD in order to improve their water-solubility, and studied 

antioxidant activity and tyrosinase inhibition for drug and CD complex. 

CD complex analied by UV spectrometer and 1H-NMR (Nuclear 

magnetic resonance). Modified L-Tyrosine method was used to determine 

tyrosinase inhibition activity. 1,1-diphenyl-2-pricrylhydrazyl (DPPH) 

radical-scavenging method was used to determine the antioxidant 

activities ability. 
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