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脂质药用辅料氧化指标的研究现状与挑战
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[ 摘要 ] 脂质药用辅料的氧化监测对于确保药品的质量和安全性至关重要。目前各国药典已收载的适用于脂质药用辅料的氧化指标包

含过氧化值、甲氧基苯胺值和总氧化值，各国药典未收载但相关行业标准已收载或文献研究报道的氧化指标包含共轭二烯值、硫代巴

比妥酸值和羰基值。综述脂质药用辅料氧化指标的研究现状，分析其适用性和局限性及面临挑战，以期为脂质药用辅料的氧化监测提

供参考。
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[Abstract] The oxidation monitoring of lipid-based pharmaceutical excipients is crucial for ensuring the quality and safety of 
pharmaceutical products. The oxidation indexes applicable to lipid-based pharmaceutical excipients currently included in the 
pharmacopoeias of various countries encompass the peroxide value, anisidine value, and total oxidation value. Additionally, indexes 
such as the conjugated diene value, thiobarbituric acid value, and carbonyl value, which are not officially included in the pharmacopoeia 
but have been documented in relevant industry standards and literature, are also used to assess the oxidative status of lipid-based 
pharmaceutical excipients. This review examines the current research on these oxidation indexes for lipid-based pharmaceutical 
excipients, and analyzes their applicability, limitations, and challenges, aiming to provide some reference for the oxidation monitoring of 
lipid-based pharmaceutical excipients.
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脂质药用辅料具有提高难溶性药物溶解度、增

加药物生物利用度、改善药物稳定性、精确调控药

物释放速率等作用，广泛应用于纳米乳、脂质体、

脂质液晶和油溶液等脂质制剂中，在提升药物的安

全性和有效性方面发挥关键作用。然而，常用的脂

质药用辅料由于含有不饱和脂肪酸链而极易氧化，

生成的氧化产物组成复杂，涉及氢过氧化物、不饱

和醛、饱和醛、酮等。这些氧化产物具有细胞毒性、

致突变性、肝脏毒性和致癌性等，安全性风险极大。

因此，脂质药用辅料的氧化监测对于确保药品的质

量和安全性至关重要。本文综述了脂质药用辅料氧

化指标的研究现状，分析其适用性和局限性及面临

挑战，旨在为脂质药用辅料的氧化监测提供参考。

1  脂质药物辅料种类及氧化机制

1.1  脂质药用辅料种类

脂质药用辅料的主要成分是高级脂肪酸与甘油

形成的酯 [1]，常用的脂质药用辅料 [1-4] 包括大豆磷脂、

蛋黄卵磷脂、大豆油、鱼油、玉米油和芝麻油等，
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其分别含有油酸、亚油酸、亚麻酸、二十碳五烯酸

和二十二碳六烯酸等不饱和脂肪酸链。

1.2  脂质药用辅料氧化机制

脂质药用辅料中不饱和脂肪酸链极易受到自由

基的攻击而发生氧化反应，氧化过程通常分为 3 个

阶段，即产生自由基的起始阶段、反应性化合物数

量增加的传播阶段、反应性化合物降解或相互反应

形成非反应性化合物的终止阶段 [5-6]。第 1 阶段脂质

药用辅料中不饱和脂肪酸会氧化生成初级氧化产物，

即氢过氧化物。氢过氧化物不稳定，在第 2 和第 3
阶段会进一步生成次级氧化产物，包括饱和醛、不

饱和醛、酮、酸 [7] 等（见图 1）。

图 2  过氧化值测定原理

Figure 2  Principle of peroxide value determination
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图 1  脂质药用辅料氧化过程示意图

Figure 1  Schematic diagram of the oxidation process of lipid-based pharmaceutical excipients

2  脂质药物辅料氧化指标研究

脂质药用辅料氧化产物中的氢过氧化物具有细

胞毒性，饱和醛、酮具有致突变性，不饱和醛具有

细胞毒性、肝脏毒性和致癌性 [8]，安全性风险极高。

因此，采用合适的氧化指标来监测脂质药用辅料氧

化产物具有重要意义。现有脂质药用辅料氧化指标

涉及多种，本文重点综述高风险氧化产物的氧化指

标的研究进展，将这些氧化指标按照是否已被药典

标准收载进行分类，具体介绍如下。

2.1  药典标准收载的氧化指标

2.1.1  过氧化值  过氧化值是测定初级氧化产物（即

氢过氧化物）的重要指标。常用的测定方法为滴定法，

测定原理为氢过氧化物与碘化钾反应生成碘，再用

硫代硫酸钠标准液滴定生成的碘。过氧化值表示为

每千克样品中碘的毫克当量（meq . kg-1），或每千

克样品中氢过氧化物的毫摩尔数 [9]。过氧化值测定

原理如图 2 所示。

现行版药典中，除日本药典 JP18.0 [10] 外，中国

药典 2020 年版 [11]、美国药典 USP-NF2024 [12] 和欧

洲药典 EP11.0 [13] 的通则部分均收载了过氧化值，测

定方法均为滴定法；具体品种项下，多国药典标准

也收载了脂质药用辅料的过氧化值，其限度为 3.0 ~ 
10.0，具体见表 1。中国、美国及国际标准化组织

（International Organization for Standardization，
ISO）等油脂相关行业标准收载过氧化值情况见

表 2。
对脂质药用辅料及相关制剂的过氧化值的研究

显示，在氧化初期，过氧化值呈上升趋势，说明氧

化过程中生成的氢过氧化物的量在逐渐增加；但随

着氧化程度进一步加深，过氧化值出现下降现象，

可能是由于过氧化值表征的氢过氧化物不稳定，进

一步分解为次级氧化产物，在氧化的中后期阶段，

氢过氧化物的分解速度大于生成速度，导致过氧化

值下降 [14-15]。这一变化趋势在食用油脂的过氧化

值研究也有报道，Hu 等 [16] 研究发现，大豆油在煎

炸过程中，过氧化值呈先上升后下降的趋势，并

最终趋于稳定，与大豆油氧化状态达到平衡有关。

Vieira 等 [17] 通过紫外光谱分析，研究了在微波加
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表 2  行业标准关于过氧化值的收载信息

Table 2  Information on peroxide value in industry standards

行业标准 具体行业标准 适用范围 测定方法
ISO 标准 ISO 3960: 2017《动植物油脂-过氧化值的测定-碘量法（目测）测定》 动植物油脂 滴定法

中国标准 GB 5009.227-2023《食品安全国家标准食品中过氧化值的测定》
食品 滴定法

食用动植物油脂和人造奶油 电位滴定法

美国标准 AOCS 官方方法 Cd 8-53（2003） 动植物油脂 滴定法

美国标准 AOAC 官方方法 965.33 动植物油脂 滴定法

ISO：国际标准化组织；AOCS：美国石油化学家协会；AOAC：美国分析化学家协会

表 1  药典标准关于过氧化值的收载信息

Table 1  Information on peroxide value in current pharmacopoeias

药典
通则收载部分 具体品种项下

通则名称 测定方法 具体品种 限度

中国药典 2020 年版
通则 0713

脂肪与脂肪油测定法
滴定法

大豆油 ≤10.0或≤3.0（供注射用）

玉米油 ≤10.0或≤5.0（供注射用）

大豆磷脂 ≤ 3.0

蛋黄卵磷脂 ≤ 3.0

美国药典USP-NF2024 <401> 脂肪和不挥发油 滴定法

大豆油 ≤ 10.0

玉米油 ≤ 10.0

芝麻油 ≤ 10.0

鱼油，含 ω-3 脂肪酸 ≤ 5.0

欧洲药典 EP11.0 2.5.5 过氧化值 滴定法
芝麻油 ≤ 10.0 或≤ 5.0（肠外用）

鱼油，富含 ω-3 脂肪酸 ≤ 10.0

热过程中，玉米油的过氧化值在加热 4~6 min 后增

加，随后出现下降。Afshar 等 [18] 利用美国分析化学 
家协会（Association of Official Analytical Chemists，

AOAC）测定法 965.33 测定芝麻油发现，芝麻油

初始过氧化值较高，在长时间储存后过氧化值出现

下降。

综上，国内外药典标准和油脂相关行业标准均

收载了过氧化值，多篇文献也显示将其作为初级氧

化产物监测指标进行了研究，可见其在监测脂质药

用辅料氧化产物方面发挥了重要作用。由于过氧化

值主要反映的是氧化产物中氢过氧化物的含量，而

氢过氧化物本身并不稳定，易进一步分解生成其他

次级氧化产物。随着脂质药用辅料氧化程度的加深，

其过氧化值可能会出现先增加后降低的现象。因此，

仅依赖单一的过氧化值指标，难以对脂质药用辅料

整体氧化情况做出全面的评估。

2.1.2  甲氧基苯胺值  甲氧基苯胺值是表征次级氧化

产物的指标，常用的检测方法为紫外分光光度法，

其测定原理是在酸性条件下，次级氧化产物（特别

是 a，β-不饱和醛）与 4-甲氧基苯胺反应生成亚胺，

通过测定该化合物在特定波长（通常为 350 nm）下

的吸光度，计算甲氧基苯胺值，进而反映样品中次级

氧化产物含量。甲氧基苯胺值测定原理具体见图 3。
现行版药典中，中国药典 2020 年版 [11]、美国

药典 USP-NF2024[12]、欧洲药典 EP11.0[13] 在通则

和具体品种项下收载了甲氧基苯胺值，具体信息见

表 3。中国、美国、日本等油脂相关行业标准收载

了甲氧基苯胺值，具体信息见表 4。
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图 3  甲氧基苯胺值测定原理

Figure 3  Principle of anisidine value determination
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表 4  行业标准关于甲氧基苯胺值的收载信息

Table 4  Information on anisidine value in industry standards

行业标准 具体行业标准 适用范围 测定方法
ISO 标准 ISO 6885: 2016《动植物油脂茴香胺值 * 的测定》 测定动植物油脂，主要是 α，β-不饱和醛 分光光度法

IUPAC 标准 油、脂肪和衍生物分析的标准方法 主要测定 2-烯醛和 2，4-二烯醛 分光光度法

中国标准 GB/T 24304-2009《动植物油脂茴香胺值的测定》
适用于动植物油脂中醛类

（主要指 a，β-不饱和醛）的测定
分光光度法

美国标准 AOCS 官方方法 Cd 18-90（2017） 测定动物和植物脂肪和油中醛
（主要是 2-烯醛和 2，4-二烯醛）

分光光度法

日本标准 JOCS 脂肪、油和相关材料分析标准方法（2013） 测定动植物油脂
（对烯醛和烷二烯醛化合物敏感，而对烷醛化合物不敏感）

分光光度法

* 茴香胺值即甲氧基苯胺值；ISO：国际标准化组织；IUPAC：国际纯粹与应用化学联合会；AOCS：美国石油化学家协会；JOCS：日
本石油化学协会

表 3  药典标准关于甲氧基苯胺值的收载信息

Table 3  Information on anisidine value in current pharmacopoeias

药典
通则部分 具体品种项下

通则名称 测定方法 具体品种 限度
中国药典 2020 年版 0713 脂肪与脂肪油测定法 分光光度法 玉米油 ≤ 8.0（供注射用）

美国药典USP-NF2024 <401> 脂肪和不挥发油 分光光度法 鱼油，含 ω-3 脂肪酸 ≤ 20.0
欧洲药典 EP11.0 2.5.36 甲氧基苯胺值 分光光度法 鱼油，富含 ω-3 脂肪酸 ≤ 30.0
日本药典 JP18.0 未收载 - - -

对脂质药用辅料的甲氧基苯胺值的研究显示，

该指标随氧化产物的增加而增加，如王法众等 [19]

在对低甲氧基苯胺值的大豆油精炼工艺进行研究时

发现，随着大豆油中不饱和醛含量的增多，甲氧基

苯胺值出现增加。甲氧基苯胺值在食用油脂的应用

也有报道，如 Mohamed Ahmed 等 [20] 研究发现金

枪鱼罐头产品中的大豆油在加热后，次级氧化产物

增加，甲氧基苯胺值增加。另有研究发现，甲氧基

苯胺值不足以检测油脂储存过程中次级氧化产物的

变化，如 Keramat 等 [21] 使用气相色谱质谱法（gas 
chromatography-mass spectrometry，GC-MS） 测 定

的挥发物水平和甲氧基苯胺值结果对富含 ω-3 脂肪

酸的金枪鱼油（O/W/O 乳液）的氧化情况进行分

析发现，甲氧基苯胺值可测定特异性醛，无法测定

GC-MS 检测出的饱和醛（如丙醛、庚醛、4-庚醛），

表明甲氧基苯胺值测定的灵敏度不足以检测油脂储

存过程中所有次级氧化产物。多项研究也显示，甲氧

基苯胺值与感官评分（如风味）之间无相关性 [21-22]。

Zuo 等 [23] 监测富含二十二碳六烯酸的油在氧化过程

中饱和脂肪醛含量的变化时发现，甲氧基苯胺值对2-
己烯醛（不饱和醛）的响应比正己醛（饱和醛）高

16 倍。另有研究发现，甲氧基苯胺值作为油脂氧化

程度的监测指标灵敏度不佳，如周凤英等 [24] 研究大

豆磷脂粉末储藏在不同光照条件下的氧化程度变化

规律发现，过氧化值和甲氧基苯胺值 2 个氧化指标

的变化规律大致相同，但甲氧基苯胺值不及过氧化

值灵敏。此外，也有研究发现甲氧基苯胺值的适用

范围有限，如 Damerau 等 [22] 研究发现，甲氧基苯

胺值不适用于磷虾油或初榨鲑鱼油等有颜色的油脂

的测定，主要是由于油脂本身的颜色干扰了吸光度

的测定。周丽梅等 [25] 测定 4 种空白或载药脂肪乳注

射液的甲氧基苯胺值时发现，脂溶性维生素注射液

（Ⅱ）中的多种维生素对检测结果有干扰，会导致

结果异常偏大。

综上，现行版多国药典和多种油脂相关行业标

准均收载了甲氧基苯胺值，部分文献也对其进行了

研究，表明其适用于测定脂质药用辅料中的醛类（主

要是 a，β-不饱和醛），是测定脂质药用辅料次级氧

化产物的经典指标。然而，由于甲氧基苯胺值对饱

和醛的响应较低或无响应，导致其不足以全面反映

脂质药用辅料的次级氧化产物情况，甚至会导致误

判某些脂质药用辅料的氧化情况。如部分含有多不

饱和脂肪酸的脂质药用辅料（如鱼油）在氧化过程中

会生成大量的不饱和度较高的次级氧化产物（如 a，β-
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不饱和醛），导致其甲氧基苯胺值升高，但随着氧

化的继续进行，次级氧化产物会继续生成饱和程度

更高的三级氧化产物（如饱和醛、酮），若 a，β-不
饱和醛的反应量大于生成量，则会导致甲氧基苯胺

值出现下降现象，进而影响脂质药用辅料氧化程度

的判断。因此，在实际使用时，需结合脂质药用辅

料特点，评估甲氧基苯胺值的适用性，分析是否需

与其他分析方法结合使用，以准确测定脂质药用辅

料的氧化情况。

2.1.3  总氧化值  总氧化值是一个用来表征总氧化情

况的综合指标，其通过结合过氧化值和甲氧基苯胺

值来反映总氧化状态。目前常用的计算公式为总氧

化值 =2×PV+AV（PV 代表样品的过氧化值，AV 代

表样品的甲氧基苯胺值）。

现行版药典中，美国药典 USP-NF2024 [12] 在

<401> 脂肪和不挥发油收载了总氧化值（总氧化值 = 
2×PV+AV），在具体的鱼油含 ω-3 脂肪酸项下规

定总氧化值≤ 26（该品种的过氧化值限度为≤ 5，
甲氧基苯胺值限度为≤ 20，总氧化值的限度小于

直接将过氧化值和甲氧基苯胺值代入公式的计算

限度，其可避免样品的过氧化值和甲氧基苯胺值

同时达到最大值）。即将实施的中国行业标准 GB/
T 24304-2024 收载了总氧化值，计算公式同 USP-
NF2024。

对总氧化值测定食用油脂的氧化情况的文献研

究发现，随着氧化程度的加深，总氧化值会出现增

加。例如，Hu 等 [16] 研究油炸过程中大豆油的氧化

情况发现，其总氧化值随油炸时间的延长而显著增

加（p ＜ 0.05），表明油炸过程中氧化产物的积累。

Mohammed 等 [26] 研究了 10 种常见油脂（棕榈油、

玉米油、菜籽油、大豆油、紫苏籽油、高油酸葵花

籽油、花生油、山茶油、亚麻籽油和芝麻油）的总

氧化值，结果发现在 0 ~ 25 天的加速氧化过程中，

其均呈现增加趋势。

综上，美国药典 USP-NF2024、中国油脂相关

行业标准收载了总氧化值，相关文献也对其进行了

研究，表明其可监测油脂的总氧化情况，可避免过

氧化值和甲氧基苯胺值同时达到最大值。然而因总

氧化值的计算公式中包含过氧化值和甲氧基苯胺值，

故存在与此 2 项指标相同的局限性，体现为其不能

准确测定次级氧化产物中的饱和醛、酮，需要研究

人员在实际应用中予以关注。

2.2  药典标准未收载的氧化指标

2.2.1  共轭二烯值  共轭二烯值是衡量初级氧化产物

的重要指标，其通过测定共轭双键的含量来评估氧

化水平。常用的共轭二烯值测定方法为紫外分光光

度法，测定原理为多不饱和脂肪酸的氧化导致共轭

二烯氢过氧化物的形成，该化合物在特定波长（通

常是 232 nm）处具有最大吸收，通过测定该波长的

吸光度值来计算产品中的共轭二烯值，通常以每克

样品中含有的氢过氧化物的微摩尔数来表示。共轭

二烯形成原理具体见图 4。

9-氢过氧亚油酸

9-氢过氧亚油酸

13-氢过氧亚油酸

11-氢过氧亚油酸 13-氢过氧亚油酸

11-氢过氧亚油酸

共轭氢过氧化物

双烯丙基氢过氧化物

亚麻酸

图 4  共轭二烯形成原理图

Figure 4  Principle of conjugated diene formation
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在行业标准中，中国标准 GB/T 22500-2008《动

植物油脂紫外吸光度的测定》和国际标准 ISO 3656: 
2011《动植物油脂测定以特异性 UV 消光度表示的

紫外线吸光度》规定动植物油脂的紫外吸光度的测

定方法，其中包括共轭二烯值的测定，可用于脂质

药用辅料的测定。

目前关于共轭二烯值的文献研究主要集中在

食用油脂领域，其随着氧化进程的加快而增加，如

Cengiz 等 [27] 研究搅拌条件和顶空氧气含量对菜籽油

乳剂中脂质氧化的影响发现，含氧量较多时，产品

的共轭二烯值较大，与该条件下脂质氧化速率加快、

分解产生较多的共轭二烯氢过氧化物有关。有研究

显示，共轭二烯值对于含有高比例不饱和脂肪酸（如

亚油酸和亚麻酸）的油脂（如大豆油、芝麻油）的

氧化变化监测更灵敏，原因是此 2 种脂肪酸氧化易

产生共轭二烯氢过氧化物 [28]。然而，含有较低不饱

和脂肪酸比例的脂质药用辅料 [29]（如橄榄油、葵花

籽油）氧化产生较少的共轭二烯氢过氧化物，导致

测定准确性欠佳。另有研究显示，加热条件会使共

轭二烯氢过氧化物分解，产生聚合物，且这些化合

物在 232 nm 处也有吸收，会干扰测量，因此，共轭

二烯值仅适用于油脂氧化的早期阶段 [30]。

综上，共轭二烯值的适用范围有限，其主要适

用于含有高比例不饱和脂肪酸的油脂氧化早期阶段

的监测，对于饱和程度较高的油脂氧化情况监测的

准确度欠佳，且其无法测定非共轭的氢过氧化物。

上述研究提示，若采用共轭二烯值来监测脂质药用

辅料的氧化产物，需考虑其局限性，可能需结合多

种方法，才能全面评估脂质药用辅料的氧化状态。

2.2.2  硫代巴比妥酸值  硫代巴比妥酸值是测定次级

氧化产物的重要指标，常用的方法为比色法，其原

理是在酸性条件下，由初级氧化产物分解产生的丙

二醛与硫代巴比妥酸试剂反应形成红色缩合物，在

530 nm 处具有最大吸收，在该波长下测定其吸光度，

计算得到硫代巴比妥酸值。硫代巴比妥酸值测定原

理具体见图 5。

磷脂氧化

丙二醛 硫代巴比妥酸 丙二醛-硫代巴比妥酸产物

图 5  硫代巴比妥酸值测定原理图

Figure 5  Principle of thiobarbituric acid determination

现行版药典标准均未收载硫代巴比妥酸值，油

脂相关行业标准如中国标准 GB/T 35252-2017《动

植物油脂 2- 硫代巴比妥酸值的测定》、国际纯粹

与应用化学联合会（International Union of Pure and 
Applied Chemistry，IUPAC）标准《油、脂肪和衍

生物分析的标准方法》、AOCS 官方方法 Cd 19-90 
（2017）收载了硫代巴比妥酸值，可用于脂质药用

辅料的测定。

目前关于硫代巴比妥酸值的文献研究主要集

中于食用油脂，研究发现硫代巴比妥酸值能较好地

监测油脂次级氧化程度情况。Mohammed 等 [26] 采

用硫代巴比妥酸值检测不同比例米糠油和大豆油混

合物的次级氧化产物的研究发现，随着储存时间

的延长，硫代巴比妥酸值逐渐增加，表明随着时

间的推移，油脂氧化程度加重，丙二醛含量增加。

Piranavatharsan 等 [31] 测定印度鲭鱼在 4℃条件下放

置 6 天的硫代巴比妥酸值变化发现，随着储存天数

的增加，硫代巴比妥酸值逐渐增加。有研究发现，

硫代巴比妥酸值对于不同种类油脂的适用性不同，

表现为对于含有多个双键的不饱和脂肪酸的油脂

（如鱼油）的敏感性更高，这一现象可能归因于这

些脂肪酸氧化会生成更多的单环内过氧化物和双环

内过氧化物，进一步生成更多的丙二醛 [13]。此外，

也有文献报道，硫代巴比妥酸值反应是典型的非特异

性反应，其除了与油脂次级氧化产物发生反应，还会

与类固醇、氨基酸、氧化蛋白、吡啶、嘧啶和维生素

甚至生物有机酸（莽草酸和山梨酸）发生反应，因此，

其用于测定油脂次级氧化产物的专属性较差 [32]。
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硫代巴比妥酸值未被现行版药典收载，但已被

中国、美国以及 IUPAC 油脂相关行业标准收载，食

用油脂领域的相关文献研究也表明，其可较好地监

测油脂次级氧化产物，但其主要测定次级氧化产物

中的丙二醛，且对于不同类型油脂的适用性不同，

专属性较差，无法测定复杂样品的氧化程度以及特

定类型的氧化产物。上述信息可为硫代巴比妥酸值

用于脂质药用辅料氧化产物的监测提供参考，提示

在实际应用时需要结合油脂或脂质药用辅料的组成

和结构来评估硫代巴比妥酸值的适用性。

2.2.3  羰基值  羰基值是衡量次级氧化产物的指标，

用于测定氧化时产生的羰基化合物（主要是醛和酮）

的量。常用的羰基值检测方法为 2，4-二硝基苯肼比

色法，其原理是氧化产生的羰基化合物和 2，4-二硝

基苯肼在酸性条件下反应生成 2，4-二硝基苯腙，其

在碱性溶液中呈现褐红色或酒红色，通过测定该化

合物在 440 nm 波长下的吸光度来计算羰基值。羰基

值测定原理具体见图 6。

图 6  羰基值测定原理图

Figure 6  Principle of carbonyl value determination

现行版药典中，只有中国药典 2020 年版通

则 2303 酸败度测定法中收载了羰基值，用于中药

相关的含油脂种子类药材和饮片中油脂的羰基化

合物的测定。油脂相关行业标准中，中国标准 GB 
5009.230-2016《食品安全国家标准食品中羰基价的

测定》和日本标准《JOCS 脂肪、油和相关材料分

析标准方法（2013）》收载了羰基值，但其均适用

于食用油脂。

目前对油脂类羰基值的文献研究均集中于食用

油脂，研究发现羰基值随着油脂氧化程度的加深而

升高。周婷等 [33] 研究了加热温度、加热时间对食用

大豆油品质的影响，发现随着加热温度的升高、加

热时间的延长，大豆油羰基值呈不断增长的趋势；

Liu 等 [34] 采用顶空气相色谱/质谱法鉴定包括玉米油

在内的 10 种市售油在 180℃油炸过程中的醛类物质

含量，并分析常见醛类物质的变化及其与羰基值的

相关性，该研究发现在反复油炸过程中，羰基值随

着加热时间延长而逐渐增加，与醛类物质含量相关

性良好。也有研究发现，现有标准中的羰基值测定

方法对实验条件要求严苛。如杨祖伟等 [35]、刘瑜 [36]

分别对 GB/T5009.37-2003《食用植物油卫生标准的

分析方法》和 GB5009.230-2016《食品安全国家标

准食品中羰基价的测定》中的羰基值测定方法的影

响因素进行考察，发现羰基值的测定需要保持非水

环境，采用的试剂应精制，所使用的容器必须洁净、

干燥，且需采用苯或甲苯作为溶剂，具有高毒性，可

能对操作人员的健康造成风险。因此，研究人员正在

寻求更安全的替代溶剂。例如，有研究使用正丁醇、

异丙醇、乙醇等作为测定溶剂，提高了测定方法的安

全性，但相关方法目前尚未收载入药典标准 [37]。另

有研究发现，羰基值测定方法不适用于氢过氧化物含

量较高的样品，因为在其测定条件下，氢过氧化物会

分解为羰基化合物，导致羰基值测定结果偏高 [38]。

目前中国药典 2020 年版 [11] 及中国和日本油脂

相关行业标准收载了羰基值，适用于种子类药材或

中药饮片中油脂及食用油脂，未说明其可用于脂质

药用辅料。文献研究表明，羰基值与油脂次级氧化

产物中的醛、酮含量有较高的相关性。羰基值测定

方法在实际操作中存在一定局限：如不适合高氢过

氧化物含量的油脂、溶剂的改进等，在实际应用时

需予以关注。

2.3  脂质药物辅料氧化指标研究现状小结

目前，已有多种可用于评估脂质药用辅料氧化

产物的氧化指标，如药典标准已收载的过氧化值、

甲氧基苯胺值和总氧化值，药典标准未收载但油脂

相关行业标准收载和文献研究报道的共轭二烯值、

硫代巴比妥酸值和羰基值。通过对脂质药用辅料氧

化指标的研究现状进行系统地梳理分析，明确各氧

化指标的适用范围和局限性，以期为脂质药用辅料

的氧化监测提供参考，具体信息汇总见表 5。
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表 5  脂质药用辅料氧化指标研究信息汇总表

Table 5  Summary of oxidation indexes of lipid-based pharmaceutical excipients

氧化阶段 氧化指标 监测方法 主要表征物质 药典收录情况 行业标准收录情况 局限性

初级氧化 过氧化值 滴定法 氢过氧化物

中国药典 2020
年版、美国药典
USP-NF2024、
欧洲药典 EP11.0

1）ISO 3960: 2017
2）中国标准 GB 5009.227-2023
3）美国标准《AOCS 官方方法 
Cd 8-53（2003）》
4）美国标准《AOAC 官方方
法 965.33》

只能反映脂质药用辅
料的初级氧化产物，
随氧化程度加深出现
先增加后下降的现象

初级氧化 共轭二烯值 分光光度法
共轭二烯氢过氧
化物

无
1）中国标准 GB/T 22500-2008
2）ISO 3656: 2011

对于饱和程度较高的
油脂氧化情况监测的
准确度欠佳，无法测
定非共轭氢过氧化物

次级氧化
硫代巴比妥
酸值

分光光度法 丙二醛 无

1）中国标准 GBT 35252-2017
2）IUPAC 标准《油、脂肪和
衍生物分析的标准方法》
3）美国标准《AOCS 官方方法
Cd 19-90（2017）》

专属性差，适用范围
有限

次级氧化
甲氧基苯胺
值

分光光度法
主要测定 a，β-不
饱和醛

中国药典 2020
年版、美国药典
USP-NF2024、
欧洲药典 EP11.0

1）ISO 6885: 2016 
2）IUPAC 标准《油、脂肪和
衍生物分析的标准方法》
3）中国标准 GB/T 24304-2009
4）美国标准《AOCS 官方方法 
Cd 18-90（2017）》
5）日本标准《JOCS 脂肪、
油和相关材料分析标准方法
（2013）》

对饱和醛、酮的响应
低，不足以全面反映
脂质药用辅料的次级
氧化产物

次级氧化 羰基值 分光光度法 羰基化合物 -*

1）中国标准 GB 5009.230-2016
2）日本标准《JOCS 脂肪、
油和相关材料分析标准方法
（2013）》

不适合高氢过氧化物
的油脂，溶剂需改进

全阶段 总氧化值
2 倍过氧化值
和 1 倍甲氧基
苯胺值的和

- 美国药典 USP-
NF2024 中国标准 GB/T24304-2024 同过氧化值和甲氧基

苯胺值的局限性

* 该指标收载于中国药典 2020 版通则 2303 酸败度测定法，用于中药相关的含油脂的种子类药材和饮片，未明确其可用于脂质药用辅料；
ISO：国际标准化组织；AOCS：美国石油化学家协会；AOAC：美国分析化学家协会；IUPAC：国际纯粹与应用化学联合会；JOCS：
日本石油化学协会

3  脂质药用辅料氧化指标研究所面临的挑战

脂质药用辅料的氧化监测对于确保药品的质量

和安全性至关重要。目前，各国药典、相关行业标

准和文献研究显示现有氧化指标可表征脂质药用辅

料的部分氧化产物，但仍面临诸多挑战。

3.1  现有氧化指标表征的全面性和准确性存在局限

药典标准收载的可用于脂质药用辅料的氧化指

标包括过氧化值、甲氧基苯胺值和总氧化值，过氧

化值可测定脂质药用辅料的初级氧化产物；甲氧基

苯胺值主要测定脂质药用辅料次级氧化产物中的不

饱和醛，无法准确测定次级氧化产物中的饱和醛、

酮；总氧化值虽是监测脂质药用辅料总氧化情况的

指标，但其是通过引入过氧化值和甲氧基苯胺值计

算而得，因此，其存在与前述 2项指标同样的局限性。

药典标准未收载，但相关行业标准收载和文献

研究报道的氧化指标包括共轭二烯值、硫代巴比妥

酸值和羰基值，其中，共轭二烯值和硫代巴比妥酸

值分别是用于测定脂质药用辅料中的初级氧化产物

和次级氧化产物中的丙二醛，羰基值虽可测定次级

氧化产物中的醛、酮，但目前主要应用于中药类油

脂及食用油脂。

由此可见，现有用于测定脂质药用辅料的氧化

指标只能测定脂质药用辅料初级氧化产物和次级氧

化产物中的不饱和醛、丙二醛，无法全面表征产品

的氧化情况。

3.2  部分氧化指标的适用范围有限

脂质药用辅料的部分氧化指标的适用范围有

限，如共轭二烯值适用于含高比例不饱和脂肪酸（如
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