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摘要!为了开发基于功能性脂质 $!D #甘油二酯的纳米结构脂质载体!研究了以 $ #月桂酸#D #棕

榈酸甘油二酯和葵花籽油分别为固液脂质基质的纳米结构脂质载体对麝香草酚的包埋及缓释特

性& 结果表明'吐温#-"与大豆卵磷脂质量比为 $m$ 时能很好地稳定 $ #月桂酸 #D #棕榈酸甘油

二酯与葵花籽油复合的纳米结构脂质载体!$ #月桂酸#D #棕榈酸甘油二酯与葵花籽油质量比为

+m$%$m$%$m+ 条件下均能高效包埋麝香草酚!且载药率大于 ,&J!但仅两者质量比 +m$ 条件下能使

麝香草酚的载药量达到脂质质量的 !"J!并具有很好的稳定性#)NPa%荧光光谱和 N.\表征表明

包埋麝香草酚的 $ #月桂酸#D #棕榈酸甘油二酯纳米结构脂质载体具有很好的分散性和均一度#

缓释实验表明!更高含量的 $ #月桂酸 #D #棕榈酸甘油二酯会减慢麝香草酚的释放速率!可通过

调节 $ #月桂酸#D #棕榈酸甘油二酯与葵花籽油的质量比达到控释效应&

关键词!$!D #甘油二酯#葵花籽油#纳米结构脂质载体#麝香草酚#缓释
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EE纳米结构脂质载体$R1=94_KZ8_ZK6̀ 32[2̀81KK26K4&

RGI4%是国际前沿的纳米胶体递送系统之一*$+

&以

固体脂质与液体脂质混合物为脂质基质&通过对活

性物质的包埋不仅可保护其免受不利环境$氧化)

酸碱度及酶降解%的影响&也可提高疏水性活性物
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质的水溶性)稳定性和生物利用度&调节活性物质释

放动力学' 纳米结构脂质载体是在固体脂质纳米粒

$O932̀32[2̀=1=9[1K_28364& OGR4%基础上开发的第二

代脂质纳米粒*!+

&其不但具有固体脂质纳米粒的性

质&还可以解决固体脂质纳米粒在储存期间发生的

多晶型转变&避免活性物质因固体脂质转变为更稳

定晶型而造成的泄漏和稳定性降低&同时提供了更

多的空间包埋活性物质' 因此&纳米结构脂质载体

比其他脂质纳米载体更具优势*D+

'

固体脂质的选择及其混合比例对纳米结构脂质

载体的性质具有较大的影响*++

' 极性较高可增加

活性物质在脂质中的溶解度&不同混合比例可更好

地调节活性物质释放速率' 甘油二酯是天然植物油

脂的微量成分及体内脂肪代谢的内源中间产物&是

公认安全$S6=6K133?K689>=2C6̀ 1441:6& SaHO%食品

成分&在减肥)降低血脂等方面具有重要生理作

用*&+

' 甘油二酯有两种同分异构体&即 $&D #甘油

二酯和 $&! #甘油二酯&两者结构上的差异使其存

在同质多晶现象&$&D #甘油二酯以稳定的
"

晶型存

在&$&! #甘油二酯则以
!

和
"

w晶型存在&$&! #甘

油二酯储存过程中会向热力学更加稳定的 $&D #甘

油二酯转化*'+

' 鉴于 $&D #甘油二酯优异的晶型稳

定性&将其作为制备固体脂质纳米粒或纳米结构脂

质载体的脂质基质具有重要的研究价值'

我们前期研究了 $ #月桂酸 #D #棕榈酸甘油

二酯制备固体脂质纳米载体包埋麝香草酚&并与硬

脂酸单甘油酯和三棕榈酸甘油酯固体脂质纳米载体

进行了对比&发现 $ #月桂酸#D #棕榈酸甘油二酯

在麝香草酚的载药性能和晶型保持方面均具有明显

优势*%+

' 然而&获得高纯 $&D #甘油二酯成本较高&

将 $&D #甘油二酯与液态油脂混合制备纳米结构脂

质载体可减少其用量&但是 $&D #甘油二酯的添加

量对纳米结构脂质载体的影响规律值得探讨'

本研究基于 $&D #甘油二酯的优良结晶特性&

研究其添加量对纳米结构脂质载体的载药效率和缓

释性质' 将 $ #月桂酸 #D #棕榈酸甘油二酯与葵

花籽油$O)d%混合制备纳米结构脂质载体&对固液

脂质质量比对麝香草酚包埋性能和缓释特性的影响

进行系统研究&为基于 $&D #甘油二酯纳米结构脂

质载体的研究提供理论基础'

:;材料与方法

$;$E实验材料

大豆卵磷脂$ p,"J%)麝香草酚$,%J%&上海

阿拉丁生化科技股份有限公司!吐温 #-" $化学

纯%)无水乙醇$分析纯%&国药集团化学试剂有限公

司!福临门葵花籽油$一级&O)d%&中粮集团公司!

$ #月桂酸#D #棕榈酸甘油二酯$$&D #GF%&实验

室自制'

V1_142C6KR1=9VO 纳米激光粒度仪& 英国

\13f6K= P=4_KZ06=_公司!X1_6K4高效液相色谱仪&

X1_6K4$美国%公司!)K9=_26K傅里叶红外光谱仪&珀

金埃尔默仪器有限公司!)#+'"" 荧光分光光度计)

Q2_1852Q#%'&" 透射电子显微镜&日立科学仪器

$北京%有限公司'

$;!E实验方法

$;!;$E$&D #GF纳米结构脂质载体包埋麝香草酚

采用微乳液法制备 $&D #GF纳米结构脂质载

体' 称取质量比分别为 +m$)$m$)$m+ 的 $&D #GF和

葵花籽油混合物$-" 0>%于 %"L加热至完全熔化&

并分别加入脂质质量 $'J)!"J和 !+J的麝香草酚

作为油相' 另称取质量比为 $m$ 的吐温 #-" 和大

豆卵磷脂$共 ";!+ >%与水$! >%混合&于 %"L加热

搅拌&使表面活性剂均匀分散于水中&作为水相' 随

后在 %"L下将油相与水相迅速混合&加热搅拌 $" M

$& 02=形成粗乳液&紧接着向粗乳液中加入无水乙

醇$";!& 0G%&直至形成透明稳定的微乳液&最后按

$m& 的比例将热的微乳液迅速分散至 & M$"L冷水

$& 0G%中&使熔融脂质迅速结晶&形成纳米结构脂

质载体分散液'

$;!;!E粒径)多分散性指数$F*P%)P/,' #电势的

测定

使用V6_142C6KR1=9VO 纳米激光粒度仪进行样

品粒径)F*P)P/,' #电势的测定' 激光波长 'DD =0&

脂质和水的折光指数分别为 $;&,")$;DD"' 测定粒

径)F*P时样品用蒸馏水稀释 -" 倍&测定 P/,' #电

势时不稀释&直接进样测量' 所有样品均重复测定

D 次'

$;!;DE储存稳定性研究

所有样品均于 !&L避光储存&并分别测定样品

储存 ")'" `时的粒径和 F*P&用以表征样品的储存

稳定性'

$;!;+E载药率的测定

通过间接法测定载药率' 首先将包埋麝香草酚

的 $&D #GF纳米结构脂质载体分散液用甲醇适当

稀释后&于 &" BQC)!&L超声 D" 02=&利用 QFGI进

行定量检测&得到总麝香草酚质量$!

_

%!再通过超

滤方法分离出游离态的麝香草酚&超滤膜截留相对

分子质量为 D &"" *1&压力为 ";+& \F1&随后用

QFGI检测游离态麝香草酚质量$!

:

%' 载药率$N%

按式$$%进行计算'

-D

IQPRHdPGO HR*)HNOEEEEEEEEEEEEEE!"!$ j93g+' R9g$"



Nh

!

_

#!

:

!

_

i$""C $$%

QFGI条件(I$- 色谱柱$!&" 00i+;& 00i&

#

0%&柱温 !&L!流动相为甲醇 #水 $体积比

%&m!&%&流速 $ 0G@02=!检测波长 !D" =0' 麝香草

酚标准曲线拟合方程为Nh!" $''>x%;-,& %&F

!

h

";,,, -&其中N为峰面积&>为麝香草酚质量浓度'

$;!;&E红外光谱表征

将冷冻干燥的载药量为 $'J的 $&D #GF纳米

结构脂质载体)$&D #GF)葵花籽油)麝香草酚以及

制备样品中各个组分 $麝香草酚)大豆卵磷脂)

吐温#-")葵花籽油)$&D #GF%按比例的物理混合

物分别与 b]K混合进行红外光谱检测' 扫描波数

范围 + """ M&"" 80

#$

&扫描次数 $' 次'

$;!;'E荧光光谱表征

将麝香草酚载药量为 $'J的不同固液脂质比

$$&D #GF与 O)d质量比&下同%$&D #GF纳米结构

脂质载体分散液以及相应浓度麝香草酚$空白对

照%进行荧光强度扫描' 固定激发波长$

'

6W

% !%%

=0&波长范围 &%" M'," =0&激发和发射狭缝宽度均

为 & =0&扫描电压 '"" j&扫描速率 $ !"" =0@02='

$;!;%E形貌表征

将麝香草酚载药量为 $'J的 $&D #GF纳米结

构脂质载体分散液样品通过透射电镜$N.\%进行

形貌观测' 样品稀释 -" 倍后超声 $& 4&滴加 & M$"

#

G到 ";"%+ 00$!"" 目%铜网上晾干&于 -" Bj电

压下观测'

$;!;-E缓释性能研究

将 $&D #GF纳米结构脂质载体分散液置于预

先活化的透析袋$D &"" *1%中&用缓释媒介液$!&J

的乙醇%适当稀释&保持透析袋中麝香草酚总量为

";!& 0>&随后将透析袋浸泡于 &" 0G缓释媒介液

中&于 !&L)$"" K@02= 水浴摇床振荡&于 "g&)$)!)

D)+)&)')%)-),)$")!+)+- 5 取出 $ 0G缓释媒介液

并加入新鲜缓释媒介液以保持总体积不变' 取出的

缓释媒介液中麝香草酚用QFGI进行定量分析&并计

算麝香草酚的释放率' 所有样品实验均重复 D次'

<;结果与讨论

!;$E不同固液脂质比对 $!D #GF纳米结构脂质载

体的影响

在固液脂质比分别为 +m$)$m$ 和 $m+&麝香草酚

载药量分别为脂质质量 $'J)!"J和 !+J条件下&

表征 $&D #GF纳米结构脂质载体的粒径)F*P)

P/,' #电势及载药率&结果见表 $' 不同固液脂质比

和麝香草酚载药量的 $&D #GF纳米结构脂质载体

的样品图见图 $'

表 :;不同固液脂质比和麝香草酚载药量对 :'? P>=纳米结构脂质载体的粒径&=!#&-,(" P电势及载药率的影响

固液

脂质比

载药

量@J

粒径@=0

" ` '" `

F*P

" ` '" `

P/,' #

电势@0j

载药率@J

" ` '" `

+m$

$' !!" l+ !"' l'" ";$- l";"$ ";!- l";$" #$&;, l";- ,%;%$ ,%;!$

!" !!D l! $,& l'" ";$, l";"$ ";!& l";"$ #$D;' l";' ,-;$D ,%;$$

!+ !!& l+ !,% lDD ";!, l";"$ ";+! l";"- #$!;+ l";+ ,';"- ,+;!D

$m$

$' !"D l! !$+ l%" ";!$ l";"$ ";!' l";"$ #$&;- l";% ,,;!- ,&;%D

!" !"+ l$ !$$ l'" ";&$ l";"! ";&! l";"& #$+;! l$;D ,-;"- ,-;$!

!+ $,& lD !D$ l+" ";+- l";"$ ";&% l";"! #$+;" l";+ ,';,D ,';D$

$m+

$' "$, l" "!! l$" ";!! l";"$ ";!D l";"& #$$;' l";' ,-;+$ ,-;"&

!+ ",- l$ ",' l"" ";++ l";"% ";&& l";"& #$+;& l";+ ,%;-- ,%;+&

E

图 :;不同固液脂质比和麝香草酚载药量的 :'? P>=纳米结构脂质载体的样品图

EE由表 $ 可知&随着葵花籽油量的增加&体系粒径

显著减小$Dn";"&%&同时样品也由浑浊逐渐变为

透明$图 $%&说明液体脂质的量对 $&D #GF纳米结

构脂质载体粒径有显著影响&这与之前的研究一致&

主要是由于液体脂质导致脂质基质具有更高的流动

性&易形成小的粒径*- #,+

' 对比样品的F*P发现&对

于固液脂质比为 +m$ 的体系&在载药量小于 !+J

时&储存期间体系的F*P始终保持在 ";D 以内&说明

,D
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体系仍为均一稳定的分散体系&且稳定性良好&储存

'" ` 载药率变化不大&粒径出现一定程度的降低'

对于固液脂质比为 $m$ 和 $m+ 的体系&当载药量超

过 $'J时&体系的F*P均迅速变大$ p";D%&说明体

系分散性较差' 考虑到尽可能大地提高载药能力&

选择最佳的固液脂质比为 +m$&麝香草酚载药量为

脂质质量的 !"J'

与 O52等*%+报道的 $&D #GF固体脂质纳米粒体

系最适载药量不超过 $'J相比&本文引入葵花籽油

的纳米结构脂质载体的载药能力进一步增强&这可

能与麝香草酚易溶于葵花籽油有直接联系' 对于其

他在 $&D #甘油二酯中有更高溶解度的活性物质而

言&$&D #GF与葵花籽油质量比为 +m$ 体系也可能

更具优越性'

!;!E红外光谱")NPa$表征

为了研究麝香草酚与 $&D #GF纳米结构脂质

载体的相互作用&分别对载药量为 $'J的冻干

$&D #GF纳米结构脂质载体$固液脂质比 +m$%)麝

香草酚)葵花籽油)$&D #GF以及各个组分物理混合

物$麝香草酚)大豆卵磷脂)吐温 #-")葵花籽油)

$&D #GF%进行红外光谱分析&结果如图 ! 所示'

E注(从上到下依次为载药量 $'J的冻干 $&D #GF纳米结

构脂质载体)葵花籽油)麝香草酚)物理混合物)$&D #GF'

图 <;麝香草酚载药量为 :BF的 :'? P>=

纳米结构脂质载体的红外光谱图

EE由图 ! 可知&载药量为 $'J的 $&D #GF纳米结

构脂质载体中 %$% 80

#$

$表征 $&D #GF中烷基链面

外变形振动%和 $ $'!)$ %+& 80

#$

$表征葵花籽油中

酯基%处的特征峰基本完全消失&这表明固液脂质

在形成 $&D #GF纳米结构脂质载体时基本上被卵

磷脂以及吐温 #-" 所包埋' 同样&对比麝香草酚)

载药量为 $'J的 $&D #GF纳米结构脂质载体以及

物理混合物的图谱发现&麝香草酚图谱中 $ '!!)

$ ",")-"' 80

#$处表征
&&

I I)I,d伸缩振动的特征

峰在 $&D #GF纳米结构脂质载体中基本消失&表明麝

香草酚也被较好地包埋在纳米结构脂质载体中*%+

'

!;DE荧光光谱表征

为比较麝香草酚在不同固液脂质比的 $&D #GF

纳米结构脂质载体包封分布情况&探讨药物分子与

脂质之间的相互作用&采用荧光光谱法对麝香草酚

载药量为 $'J的 $&D #GF纳米结构脂质载体进行

了表征&结果如图 D 所示'

E注(从上到下依次为麝香草酚溶于无水乙醇)纳米结构脂

质载体 D)纳米结构脂质载体 !)纳米结构脂质载体 $)麝香草

酚溶于水' 纳米结构脂质载体 $ 为固液脂质比 +m$&纳米结

构脂质载体 ! 为固液脂质比 $m$&纳米结构脂质载体 D 为固

液脂质比 $m+' 下同

图 ?;麝香草酚载药量为 :BF的 :'? P>=

纳米结构脂质载体荧光光谱

EE含有麝香草酚样品的最大发射波长基本都在

'"D =0&而相应浓度的表面活性剂溶液和脂质在该

条件下都未表现出显著的荧光效应&因而可以排除

乳液体系中其他组分荧光的影响' 由图 D 可知&麝

香草酚溶解于无水乙醇中的荧光强度要远大于其溶

解于水中&说明极性环境会造成麝香草酚的荧光淬

灭&这与已报道水分子会造成荧光淬灭效应一

致*$"+

' 而在 D 组纳米结构脂质载体样品中&随着液

体脂质比例的增加&样品的荧光强度也表现出了增

强的趋势&这说明随着液体脂质的增加&麝香草酚更

易溶解于其中&疏水环境增大了麝香草酚的荧光强

度&进一步说明麝香草酚分散于 $&D #GF和葵花籽

油形成的纳米结构脂质载体体系中*%+

'

!;+E形貌表征

为了直观分析 $&D #GF纳米结构脂质载体的

形貌特征&将固液脂质比 +m$)载药量 $'J的 $&D #

GF纳米结构脂质载体进行透射电镜观察&结果如图

+ 所示'

由图 + 可以看出&载药量为 $'J的 $&D #GF纳

米结构脂质载体颗粒都呈现为规整的圆球形颗粒&

表现出了非常好的分散性和均一度&这可能是因为

液体脂质的增加使得纳米结构脂质载体更易以球形

微粒形式存在'

"+

IQPRHdPGO HR*)HNOEEEEEEEEEEEEEE!"!$ j93g+' R9g$"



图 @;麝香草酚载药量为 :BF的 :'? P>=

纳米结构脂质载体的透射电镜图

!;&E缓释性能比较

为比较葵花籽油用量对麝香草酚的缓释性能的

影响&将 D 种麝香草酚载药量为 $'J的 $&D #GF纳

米结构脂质载体分散液在透析袋中进行体外缓释研

究&结果如图 & 所示'

图 A;麝香草酚在 :'? P>=纳米结构脂质

载体中的缓释性能

EE由图 & 可知&浸泡 +- 5 后&麝香草酚在纳米结

构脂质载体 $)纳米结构脂质载体 ! 和纳米结构脂

质载体 D 的累积释放率分别为$+$;%' l";%%%J)

$+&;&& l";%'%J和$+-;&& l";--%J&表明葵花籽

油含量更高的样品中麝香草酚释放速率更快&主要是

因为液体脂质对麝香草酚的束缚能力较差&具有更高

的扩散效率&释放速率也更快&这与前人研究结论一

致*$$+

' 缓释性能研究结果也表明 $&D #GF纳米结构

脂质载体在性质上更接近于纳米乳液&而且液体脂质

比例越高&其理化特性也越接近纳米乳液&相较于固

体脂质纳米粒而言&药物的缓释性能效果稍差*$! #$D+

'

?;结;论

对 $ #月桂酸 #D #棕榈酸甘油二酯与葵花籽

油为基质的纳米结构脂质载体包埋麝香草酚的构

建)表征与缓释性能进行了研究' 吐温 #-" 与卵磷

脂质量比为 $m$ 时可以稳定 $ #月桂酸 #D #棕榈

酸甘油二酯与葵花籽油为基质的纳米结构脂质载

体&D 种固液脂质比$+m$)$m$)$m+%下均能高效包埋

麝香草酚且载药率达 ,&J以上&仅在固液脂质比

+m$ 的条件下能使麝香草酚载药量达到脂质质量的

!"J&且 '" ` 的储藏期内保持稳定' 红外光谱)荧

光光谱和透射电镜表征表明&包埋麝香草酚的 $ #

月桂酸#D #棕榈酸甘油二酯纳米结构脂质载体具

有很好的分散性和均一度' 麝香草酚缓释实验表

明&固液脂质比 +m$ 时具有更慢的释放速率&葵花籽

油比例的增加会加速麝香草酚的释放' 因此&可调

节 $&D #甘油二酯与液体油脂的比例实现控释效

应' 本研究为基于 $&D #甘油二酯纳米结构脂质载

体的研究和应用提供了基础&可用于食品体系生理

功能活性物质的包埋和递送'
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例与含量上有着很大的差异'

?;结;论

本文选取了不同产地的 $D 个成品沙棘油及 D

份以沙棘全果粉和干果为原料提取的全果油&按照

产品包装所标示的原料及样品各参数的实际测定结

果分为籽油)全果油)果油 D 类&对其部分质量指标

和特征指标进行了对比研究' 结果表明(所有沙棘

油的酸值和过氧化值均在国标范围内!折光指数

$2

+"

%)相对密度$3

!"

!"

%)碘值 D 个特征指标基本是按

籽油)果油)全果油的顺序依次减小&皂化值则较为

接近!沙棘籽油以亚油酸)亚麻酸)油酸)棕榈酸 + 种

脂肪酸为主&不饱和脂肪酸含量为 -%;+J M--;$J!

全果油以棕榈酸)棕榈油酸)油酸)亚油酸为主&不饱

和脂肪酸含量为 '!;,J M%";+J!果油以亚油酸)

油酸)棕榈酸为主$棕榈油酸含量很低&与常规认知

不同&具体原因有待分析%&不饱和脂肪酸含量为

-$;,J M-,g$J' 沙棘油与橄榄油在脂肪酸组成上

基本相同&但是在脂肪酸的比例与含量上有着很大

的差异'

研究表明沙棘油是一种营养丰富&极具开发潜

力的植物油' 目前&沙棘油的药理功能及保健功效

已被国内消费者所认可和接受&但以沙棘油为原料

的食品和保健品开发利用还相对较少' 对沙棘油化

学成分及药理功能的研究&对我国丰富的沙棘资源

的开发利用可产生积极的影响' 我们将在后续的研

究中&对沙棘油的药理功效及生育酚)类胡萝卜素)

多酚)角鲨烯和甾醇等活性成分及污染物含量做进

一步的研究&以期为沙棘油的开发利用提供一定的

理论基础'
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