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基于中心复合设计法优化虾青素

纳米脂质载体制备工艺

荆永康，张　炜，高　红，隋成博，乜世成，宋　林

（青海师范大学 化学化工学院，西宁 ８１０００８）

摘要：为提高虾青素的生物利用度，增加其稳定性，采用均质乳化 －探头超声法制备虾青素纳米脂
质载体（ＡＳＴ－ＮＬＣ）。以粒径和包封率为指标，通过单因素试验和中心复合设计法优化ＡＳＴ－ＮＬＣ
的制备工艺，并对制备的ＡＳＴ－ＮＬＣ进行 Ｘ射线衍射（ＸＲＤ）和傅里叶红外光谱（ＦＴ－ＩＲ）结构表
征，以及４、２５、５０℃下的热稳定性测试。结果表明：制备ＡＳＴ－ＮＬＣ的最佳工艺条件为甘油三硬脂
酸酯与中链甘油三酯质量比１∶１１（总质量０．９９ｇ）、乳化剂用量（吐温 －８０＋大豆卵磷脂，质量比
１∶１）３．８％（以水相质量为基准）、油水比１∶３４（体积比）、均质速度５０００ｒ／ｍｉｎ、超声时间２ｍｉｎ、虾
青素添加量２．０ｍｇ，在此条件下制备的ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径为（７９．３０±１．２１）ｎｍ，多分散系数（ＰＤＩ）为
０．０１±０．０１，包封率为（８１．３６±１．８４）％，Ｚｅｔａ电位为（－１８．１３±２．８３）ｍＶ；结构表征结果表明，
ＡＳＴ－ＮＬＣ中的虾青素是以分子的状态包裹在脂质体中；热稳定性结果显示，４℃更有利于 ＡＳＴ－
ＮＬＣ的保存。综上，成功制备了粒径小、分散均匀且包封率较高的ＡＳＴ－ＮＬＣ。
关键词：虾青素纳米脂质载体；中心复合设计法；热稳定性
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Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ａｓｔａｘａｎｔｈｉｎｎａｎｏｌｉｐｉｄｃａｒｒｉｅｒ；ｃｅｎｔｒａｌｃｏｍｐｏｓｉｔｅｄｅｓｉｇｎｍｅｔｈｏｄ；ｔｈｅｒｍａｌｓｔａｂｉｌｉｔｙ

　　虾青素（Ａｓｔａｘａｎｔｈｉｎ，ＡＳＴ）是存在于藻类、虾、
蟹、鱼等生物中的一种疏水性酮类活性物质，具有抗

氧化、抗菌、抗炎、抗肿瘤、抗血栓等多种生理活

性［１］。然而，虾青素含有较多共轭双键结构，在遇

到光、热、氧等时易发生降解而失效；此外，作为一种

油溶性功能成分，虾青素无法均匀分散于水溶液中，

导致其生物利用度较低，从而限制了其在药品、食

品、保健品等领域的应用［２］，所以如何提高其生物

利用度是当前研究的热点之一。

虾青素纳米脂质载体（Ａｓｔａｘａｎｔｈｉｎｎａｎｏｌｉｐｉｄ
ｃａｒｒｉｅｒ，ＡＳＴ－ＮＬＣ）是将活性物质溶于油相或水相
中后，通过施加外力将其分散在水相或油相中形成

稳定的分散体系［３］，一般情况下制备的纳米乳液脂

质载体的粒径在２０～２００ｎｍ之间［４］。ＡＳＴ－ＮＬＣ
不仅具有普通脂质体的优点，而且细胞融合性好，稳

定性大幅增加，提高了虾青素的生物利用度，同时还

能避免体内环境对虾青素的分解和破坏［５］。有研

究者对虾青素进行乳化包埋处理，得到的 ＡＳＴ－
ＮＬＣ溶解度、稳定性及降解率均显著提高［６］。以探

头超声仪辅助包埋技术，可显著提高包封率，降低体

系粒径，并且可以更大程度地保留被包埋物的生理

活性［７－８］，但目前关于均质乳化 －探头超声法制备
ＡＳＴ－ＮＬＣ的研究鲜有报道。

本文采用均质乳化 －探头超声法制备 ＡＳＴ－
ＮＬＣ，考察了乳化剂种类、均质速度、超声时间、虾青
素添加量、乳化剂用量、油水比、固液脂质比对其粒

径与包封率的影响；以包封率为指标，通过中心复合

设计法（ＣＣＤ）优化了 ＡＳＴ－ＮＬＣ的制备条件，并对
制备的ＡＳＴ－ＮＬＣ进行结构表征和热稳定性测试，
以期为提高虾青素的生物利用度、增加其稳定性及

细胞融合性提供一定的技术支撑。

１　材料与方法
１．１　试验材料

中链甘油三酯（ＭＣＴ，食品级），广东润华化工
有限公司；大豆卵磷脂（ＰＣ）、虾青素（纯度 ＞
９０％），上海源叶有限公司；吐温 －８０（Ｔ－８０，食品
级），烟台市双双化工有限公司；甘油三硬脂酸酯

（Ｇｌｙ，食品级），上海上德化工有限公司；泊洛沙姆
１８８（Ｆ６８，食品级），江苏森源生物科技有限公司；溴
化钾（光谱纯），国药集团化学试剂有限公司；乙酸

乙酯（分析纯），天津大茂化学试剂厂。

ＫＱ－２５０ＤＶ超声波清洗仪，昆山市超声仪器有
限公司；ＢＲＡＮＳＯＮ探头超声细胞破碎仪，广州南方
生化医学仪器有限公司；ＤｅｌｓａＭａｘＰＲＯ激光粒度分
析仪，贝克曼库尔特商贸有限公司；ＩＫＡ／Ｔ５０分散均
质机，广州仪科实验室技术有限公司；ＸＲＤ－６０００Ｘ
射线粉末衍射仪，日本岛津公司；Ｎｉｃｏｌｅｔｉｓ５０傅里叶
变换红外光谱仪，美国赛默飞公司；Ｈ１８５０－Ｃｅｎｃｅ
高速离心机，湖南湘仪实验仪器有限责任公司；Ｃ－
ＭＡＧ－ＨＳ１０磁力搅拌器，广州仪器设备有限公司。
１．２　试验方法
１．２．１　ＡＳＴ－ＮＬＣ的制备

称取一定量的Ｇｌｙ和ＭＣＴ于烧杯中，（８０±５）℃
下加热至熔融状态，加入一定量虾青素后超声使其溶

解，作为油相；称取一定量的乳化剂，（８０±５）℃下加
热溶解于超纯水中，作为水相；将水相加入到油相中，

在一定速度下均质９０ｓ得到初始乳液，采用探头超声
细胞破碎仪超声一定时间后得到ＡＳＴ－ＮＬＣ。
１．２．２　ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径、多分散系数（ＰＤＩ）和 Ｚｅｔａ
电位的测定

室温下准确吸取１ｍＬＡＳＴ－ＮＬＣ，用超纯水稀释
至７ｍＬ，充分振荡后于激光粒度分析仪比色皿中测
定其粒径、ＰＤＩ和Ｚｅｔａ电位。测定条件：读取时间间
隔１ｓ，电压幅度２．５Ｖ，电场频率１０Ｈｚ。
１．２．３　包封率的测定

虾青素含量的测定参考 Ａｋｈｏｏｎｄ等［９］的方法。

准确移取１ｍＬＡＳＴ－ＮＬＣ至离心管中，加入适量乙
酸乙酯，２０００ｒ／ｍｉｎ下离心１ｍｉｎ，离心３次后取上层
含游离虾青素的乙酸乙酯溶液于４７０ｎｍ波长处测定
吸光度，代入标准曲线方程（ｙ＝０．３０７９ｘ－０．０４８０，
Ｒ２＝０．９９８９，式中ｙ为吸光度，ｘ为虾青素的质量浓度）
计算虾青素含量，按下式计算ＡＳＴ－ＮＬＣ的包封率（Ｙ）。

Ｙ＝
ｍ１－ｍ２
ｍ１

×１００％ （１）

式中：ｍ１为加入虾青素的总质量，ｍｇ；ｍ２为离心
后的游离虾青素质量，ｍｇ。
１．２．４　ＡＳＴ－ＮＬＣ结构表征
１．２．４．１　Ｘ射线衍射（ＸＲＤ）分析

以 Ｃｕ－Ｋα作为辐射源，电压 ４０ｋＶ，电流
３０ｍＡ，扫描范围１０°～８０°；采用Ｊａｄｅ６．０分析软件
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分析样品的结构变化。

１．２．４．２　傅里叶红外光谱（ＦＴ－ＩＲ）分析
分别取适量虾青素、冷冻干燥后的空白纳米脂

质载体（ＮＬＣ）和ＡＳＴ－ＮＬＣ，与一定量溴化钾混合，
研磨成粉末后压成薄片，进行红外光谱扫描。扫描条

件：扫描范围４００～４０００ｃｍ－１，分辨率４ｃｍ－１，扫描
次数３２次。
１．２．５　热稳定性分析

将最优条件下制备的ＡＳＴ－ＮＬＣ分别在４、２５℃
和５０℃条件下避光储藏，分别于１、２、３、５、７、９、１６、２４
ｈ取样测定ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径和包封率的变化。
２　结果与分析
２．１　ＡＳＴ－ＮＬＣ制备的单因素试验
２．１．１　乳化剂种类对粒径和包封率的影响

在均质速度５０００ｒ／ｍｉｎ，超声时间２ｍｉｎ（６０％
的超声振幅，下同），虾青素添加量２．０ｍｇ，乳化剂
用量３％（以水相质量为基准，下同），油水比１∶４５
（体积比，下同），固液脂质比（Ｇｌｙ与ＭＣＴ质量比，总
质量０．９９ｇ，下同）１∶１０的条件下，考察乳化剂种类对
ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径和包封率的影响，结果如图１所示。

　注：复合乳化剂质量比均为１∶１
图１　乳化剂种类对ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径和包封率的影响

　　ＮＬＣ体系通常是一种类似水包油型的乳液，体
系内颗粒的比表面积大，粒子之间容易发生聚集，而

添加一定量的乳化剂可以维持体系的稳定性［１０］。

由图１可知，当 ＡＳＴ－ＮＬＣ体系中只加入 ＰＣ时，乳
液的粒径最大，且其包封率较低，而当采用复合乳化

剂Ｔ－８０＋ＰＣ时，ＡＳＴ－ＮＬＣ的包封率最高，达
（８７．６７±０５０）％，且乳液的粒径最小，可能是由于
Ｔ－８０是一种有效的纳米粒子稳定剂，Ｔ－８０与 ＰＣ
复合使用，可在界面上形成紧密排列的复合物，增加

界面强度，有效阻止液滴的聚结，两者具有明显的协

同作用，提高了乳液的稳定性［１１］。相较于 Ｔ－８０＋
ＰＣ，Ｆ６８＋ＰＣ和Ｔ－８０＋Ｆ６８两种复合乳化剂所制备
的ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径较大且包封率较低，这是由于Ｆ６８
无法阻止纳米粒子絮凝，造成纳米乳液粒径较大，此

外，Ｆ６８的加入促使ＡＳＴ－ＮＬＣ在微球表面形成孔状
结构［１２］，增加了虾青素的释放性能，导致了包封率的

降低。综上，选择Ｔ－８０＋ＰＣ为最佳乳化剂。
２．１．２　均质速度对粒径及包封率的影响

在以Ｔ－８０＋ＰＣ为乳化剂，超声时间２ｍｉｎ，虾
青素添加量２．０ｍｇ，乳化剂用量３％，油水比１∶４５，
固液脂质比１∶１０的条件下，考察均质速度对ＡＳＴ－
ＮＬＣ粒径和包封率的影响，结果如图２所示。

图２　均质速度对ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径和包封率的影响

　　由于高速均质能使乳液颗粒分布均匀，但是剪
切速度在均质阀中产生的能量并不均匀，当 ＡＳＴ－
ＮＬＣ处于高能区时容易被破碎，而低能区的 ＡＳＴ－
ＮＬＣ不能被破碎，因此选择合适的均质速度是非常重
要的［１３］。由图２可知，随着均质速度的增大，ＡＳＴ－
ＮＬＣ的粒径先减小后增大，这是由于随着均质速度
的增大，液滴容易被破碎使粒径变小，而均质速度过

大增大了碰撞概率，部分液滴又重新凝聚在一起致

使粒径增大［１４］。随着均质速度的增大，ＡＳＴ－ＮＬＣ
的包封率先增大后减小，可能是由于均质速度增大，

ＮＬＣ表面积增大，能包裹更多的虾青素，但是过大
的均质速度破坏力强，导致虾青素泄漏，包封率降

低［１５］。均质速度在５０００ｒ／ｍｉｎ时包封率最高，达
到（８８．１６±２．０３）％，此时的粒径为（８６．２５±
１．０６）ｎｍ。因此，选择５０００ｒ／ｍｉｎ作为最佳的均质
速度。

２．１．３　超声时间对粒径及包封率的影响
在以 Ｔ－８０ ＋ ＰＣ为乳化剂，均质速度

５０００ｒ／ｍｉｎ，虾青素添加量 ２．０ｍｇ，乳化剂用量
３％，油水比１∶４５，固液脂质比１∶１０的条件下，考察
超声时间对ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径和包封率的影响，结果
如图３所示。

图３　超声时间对ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径和包封率的影响
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　　由图３可知，随着超声时间的延长，ＡＳＴ－ＮＬＣ
的粒径呈下降的趋势，这是由于超声通过外界能量

输入使体系中的微粒再分散变小而被乳化剂稳

定［１６］。随超声时间的延长，包封率先略有增高，在

２ｍｉｎ时包封率最高，为（６９．８３±０．９８）％，此后随
着超声时间的继续延长，包封率减小，可能是长时间

超声导致脂质体被破碎，致使内部的虾青素渗漏分

散在乳液体系中［１７］。综合考虑，选择２ｍｉｎ作为最
佳超声时间。

２．１．４　虾青素添加量对粒径及包封率的影响
在以Ｔ－８０＋ＰＣ为乳化剂，超声时间２ｍｉｎ，均

质速度５０００ｒ／ｍｉｎ，乳化剂用量３％，油水比１∶４５，
固液脂质比１∶１０的条件下，考察虾青素添加量对
ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径和包封率的影响，结果如图４所示。

图４　虾青素添加量对ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径和包封率的影响

　　由图４可知，在虾青素添加量很低的情况下，由
于溶质分子的浓度低，粒子间相互堆叠粘连的现象

减少，导致乳液体系粒径小。随着虾青素添加量的

增多，包封率先增大后减小。这说明ＮＬＣ的包裹空
间有限，对ＡＳＴ的包埋具有饱和性，一旦虾青素添
加量超过脂质膜的饱和限度时，一部分虾青素就有

可能分散在外面胶团中而无法被包裹［１８］。综合考

虑，选择虾青素添加量为２．０ｍｇ。
２．１．５　乳化剂用量对粒径及包封率的影响

在以Ｔ－８０＋ＰＣ为乳化剂，超声时间２ｍｉｎ，
均质速度５０００ｒ／ｍｉｎ，虾青素添加量２．０ｍｇ，油水
比１∶４５，固液脂质比１∶１０的条件下，考察乳化剂用
量对ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径和包封率的影响，结果如图５
所示。

图５　乳化剂用量对ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径和包封率的影响

　　由图５可知，随着乳化剂用量的增加，ＡＳＴ－
ＮＬＣ的粒径呈现先减小后增大的趋势，包封率呈现
先增大后降低的趋势。当乳化剂用量为１％时，乳
液的粒径最大，包封率最小，这是由于乳化剂加入过

少，乳化作用较弱。当乳化剂用量为３％时，乳液粒
径最小且包封率为（８７５４±０．６５）％，这主要归因
于乳化剂用量增大，乳化作用增强。当乳化剂用量

超过一定范围时，ＡＳＴ－ＮＬＣ的粒径变大，可能是由
于乳化剂用量过大导致体系的黏度增加，颗粒相互

附着聚集所致［１９－２０］。综合考虑，选择３％为最佳乳
化剂用量。

２．１．６　油水比对粒径及包封率的影响
在以Ｔ－８０＋ＰＣ为乳化剂，超声时间２ｍｉｎ，

均质速度５０００ｒ／ｍｉｎ，虾青素添加量２．０ｍｇ，乳化
剂用量３％，固液脂质比１∶１０的条件下，考察油水
比对ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径和包封率的影响，结果如图６
所示。

图６　油水比对ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径和包封率的影响

　　由图６可知，随着油水比的减小（水相体积的
增加），ＡＳＴ－ＮＬＣ的粒径呈现先减小后增大的趋
势。在油水比１∶２５时乳液粒径较大，可能是由于油
含量较高，脂质浓度较大，影响了乳化效果所致，油

水比超过１∶３５后乳液粒径增大，可能是乳化剂的亲
水基使粒子表面的水分子增多所致［２１］。包封率随

着油水比的减小呈现先增大后减小的趋势。乳液的

黏度和稳定性与油含量有关［２２］，油含量较低时，乳

液体系不稳定，虾青素容易泄漏，从而造成其包封率

较低。当油水比为１∶３５时，乳液粒径最小且包封率
最高，达（８４３１±０．０４）％。因此，选择１∶３５为最
佳的油水比。

２．１．７　固液脂质比对粒径及包封率的影响
在以Ｔ－８０＋ＰＣ为乳化剂，超声时间２ｍｉｎ，

均质速度５０００ｒ／ｍｉｎ，虾青素添加量２．０ｍｇ，乳化
剂用量３％，油水比１∶４５的条件下，考察固液脂质
比对ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径和包封率的影响，结果如图７
所示。
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图７　固液脂质比对ＡＳＴ－ＮＬＣ粒径和包封率的影响

　　由图７可知，随着固液脂质比的减小（ＭＣＴ质
量的增加），乳液的粒径先减小后增大。增大的原

因可能是过多的液体脂质减少了乳液的刚性，增大

了乳液体系的乳化效果，加大了与水相之间的相互

碰撞率［２３－２４］，从而导致粒径增大。ＡＳＴ－ＮＬＣ的包
封率随固液脂质比的减小总体呈先增大后降低的趋

势，降低的原因可能是液态脂质量过高形成的非完美

晶型脂质载体容纳虾青素的量有限所致［２５］。当固液

脂质比为１∶１０时，ＡＳＴ－ＮＬＣ体系的包封率最大且粒
径最小，二者分别为（７２．０６±０５０）％、（６５．８５±
２．１９）ｎｍ。因此，选择１∶１０为最佳固液脂质比。
２．２　ＡＳＴ－ＮＬＣ制备的中心复合设计法（ＣＣＤ）工
艺优化

２．２．１　ＣＣＤ试验设计及结果
在单因素试验基础上，以 Ｔ－８０＋ＰＣ为乳化

剂，固定均质速度５０００ｒ／ｍｉｎ、超声时间２ｍｉｎ、虾
青素添加量２．０ｍｇ，选择乳化剂用量（Ａ）、固液脂质
比（Ｂ）和油水比（Ｃ）为自变量，以ＡＳＴ－ＮＬＣ的包封率
（Ｙ）为响应值，进行三因素五水平的ＣＣＤ试验，ＣＣＤ试
验因素与水平见表１，ＣＣＤ试验设计及结果见表２。

表１　ＣＣＤ试验因素与水平

水平 Ａ乳化剂用量／％ Ｂ固液脂质比 Ｃ油水比
－１．６８ １ １∶５ １∶２５
－１ １．８ １∶７．０３ １∶３０
－０ ３ １∶１０ １∶３５
－１ ４．２ １∶１２．９７ １∶４０
－１．６８ ５ １∶１５ １∶４５

表２　ＣＣＤ试验设计及结果

试验号 Ａ Ｂ Ｃ Ｙ／％
１ １ －１ －１ ６３．９６
２ ０ ０ ０ ７９．６８
３ ０ １．６８ ０ ７９．８４
４ －１ －１ １ ６９．０７
５ －１．６８ ０ ０ ６３．７５
６ ０ ０ ０ ８３．６２
７ ０ ０ １．６８ ６４．６５
８ ０ ０ ０ ８１．０２
９ ０ ０ －１．６８ ７１．２５
１０ －１ １ １ ６９．８０

续表２

试验号 Ａ Ｂ Ｃ Ｙ／％
１１ －１ －１ －１ ６３．０１
１２ ０ －１．６８ ０ ６７．９８
１３ １ １ １ ７２．７６
１４ ０ ０ ０ ８３．２５
１５ ０ ０ ０ ８５．２５
１６ １ １ －１ ７８．１５
１７ １．６８ ０ ０ ７６．１７
１８ ０ ０ ０ ７９．７８
１９ １ －１ １ ７０．８４
２０ －１ １ －１ ７１．３５

　　对表２数据进行回归拟合，得到各因素对ＡＳＴ－
ＮＬＣ包封率的回归方程：Ｙ＝８２．１０＋２．４４Ａ＋３３１Ｂ－
０．３７Ｃ＋０．８７ＡＢ－０．３８ＡＣ－２．４８ＢＣ－４３０Ａ２ －
２．９０Ｂ２－５．０１Ｃ２。
２．２．２　方差分析

对表２中的试验结果进行方差分析和显著性检
验，结果如表３所示。

表３　回归模型方差分析

来源 平方和 自由度 均方 Ｆ ｐ
模型 ９２３．６２ ９ １０２．６２ １４．９１ ＜０．０００１

Ａ ８１．２８ １ ８１．２８ １１．８１ ０．００６４

Ｂ １４９．４４ １ １４９．４４ ２１．７１ ０．０００９

Ｃ １．８７ １ １．８７ ０．２７ ０．６１３８
ＡＢ ６．１１ １ ６．１１ ０．８９ ０．３６８４
ＡＣ １．１８ １ １．１８ ０．１７ ０．６８７８
ＢＣ ４９．１５ １ ４９．１５ ７．１４ ０．０２３４

Ａ２ ２６６．４２ １ ２６６．４２ ３８．７０ ＜０．０００１

Ｂ２ １２１．４６ １ １２１．４６ １７．６４ ０．００１８

Ｃ２ ３６１．７７ １ ３６１．７７ ５２．５５ ＜０．０００１

残差 ６８．８４ １０ ６．８８
失拟项 ４２．８８ ５ ８．５８ １．６５ ０．２９７６
绝对误差 ２５．９６ ５ ５．１９
总和 ９９２．４６ １９

　注：代表差异显著（ｐ＜０．０５），代表差异极显著（ｐ＜
０．０１）

由表３可知，模型ｐ＜０．０００１，说明所建立的模
型达到极显著水平，失拟项ｐ为０．２９７６，大于０．０５，
不显著，表明模型拟合良好。模型的决定系数（Ｒ２）
为０９３０６，校正决定系数（Ｒ２Ａｄｊ）为０．８６８２，表明模
型拟合度很高，变异系数（ＣＶ）为３．５６％，小于５％，
说明模型置信度较高，重现性较好。各因素对ＡＳＴ－
ＮＬＣ包封率的影响顺序依次为 Ｂ（固液脂质比）＞Ａ
（乳化剂用量）＞Ｃ（油水比）；模型的一次项Ａ（乳化
剂用量）、Ｂ（固液脂质比），二次项 Ａ２、Ｂ２、Ｃ２的 ｐ值
均小于０．０１，对包封率影响极显著，交互项 ＢＣ的 ｐ
值小于０．０５，对包封率影响显著。
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２．２．３　最佳工艺条件的确定及验证
根据拟合模型方程得到ＡＳＴ－ＮＬＣ包封率的最

佳条件为乳化剂用量３．８３％、固液脂质比１∶１１２３、
油水比１∶３４．２５，在此条件下 ＡＳＴ－ＮＬＣ的理论包
封率为８４．８７％。考虑到实际操作，将最佳条件调
整为乳化剂用量３．８％、固液脂质比１∶１１、油水比
１∶３４，在此条件下进行 ３次平行验证试验，ＡＳＴ－
ＮＬＣ的平均包封率为（８１．３６±１．８４）％，与理论包
封率之间相对误差４．１４％，与预测结果基本吻合。
此外，测得最佳条件下制备的 ＡＳＴ－ＮＬＣ的平均粒
径为（７９．３０±１．２１）ｎｍ，ＰＤＩ为０．０１±００１，Ｚｅｔａ电
位为（－１８．１３±２．８３）ｍＶ，说明乳液的稳定性较
好，乳液体系分布均一。

２．３　ＡＳＴ－ＮＬＣ的结构表征
２．３．１　ＡＳＴ－ＮＬＣ的ＸＲＤ分析

ＡＳＴ－ＮＬＣ的ＸＲＤ图谱如图８所示。

图８　ＡＳＴ、ＮＬＣ和ＡＳＴ－ＮＬＣ的ＸＲＤ图谱

　　由图８可知，ＡＳＴ在２θ为１３．９°、１４．２３°、１６５６°、
１８．４８°、２０．６１°处均有很强的衍射峰，说明游离 ＡＳＴ
是一种高结晶结构的物质［２６］。然而ＡＳＴ－ＮＬＣ中这
些特征衍射峰基本消失，说明在ＡＳＴ－ＮＬＣ中的游离
ＡＳＴ并不是以结晶态的形式存在，而是以无定形的状
态分布于脂质相中或者以分子的形态与其他脂质体

互相溶解，处于分子分散状态［２７］，该现象与 Ｍａｏ
等［２８］制备的虾青素固体脂质体现象一致。

２．３．２　ＡＳＴ－ＮＬＣ的ＦＴ－ＩＲ分析
ＡＳＴ－ＮＬＣ的ＦＴ－ＩＲ图谱如图９所示。

图９　ＡＳＴ、ＮＬＣ和ＡＳＴ－ＮＬＣ的ＦＴ－ＩＲ图谱

　　由图９可知，对于 ＡＳＴ，３３８０ｃｍ－１为—ＯＨ伸
缩振动，３０１０ｃｍ－１ 为 Ｃ—Ｈ伸缩振动，２９３０ｃｍ－１

为—ＣＨ２伸缩振动，１６５０ｃｍ
－１为 Ｃ Ｏ伸缩振动

（是由于ＡＳＴ的共轭体系使 Ｃ Ｏ从１７４０ｃｍ－１峰
移动所致［２９］）。对于 ＮＬＣ，３４００ｃｍ－１处有宽的吸
收峰，是油脂分子中存在 Ｏ—Ｈ伸缩振动（ＡＳＴ－
ＮＬＣ中此处振动强度增大），２８７８ｃｍ－１处有—ＣＨ２
伸缩振动吸收峰（ＡＳＴ－ＮＬＣ中在２８８０ｃｍ－１处振
动强度增大）；此外，在ＡＳＴ－ＮＬＣ中，１６５０ｃｍ－１处
ＡＳＴ特有的 Ｃ Ｏ峰并没有出现，而出现了ＮＬＣ中
对应的１７４０ｃｍ－１处的 Ｃ Ｏ峰。综上所述，ＡＳＴ
被包裹在脂质体中。Ｓａｒａｂａｎｄｉ［３０］、Ｒａｍｅｚａｎｚａｄｅ［３１］

等分别在制备酪蛋白水解物和虹鳟皮衍生肽纳米脂

质体的研究中也发现了类似吸收峰移动的现象。以

上现象可由ＮＬＣ包覆活性物质核心模型来解释，相
对制备 ＮＬＣ的成分，虾青素具有较高的熔点，在热
均质冷却后最先凝固成粒子的核心，随后其他物质

包裹在其外部［３２］。

２．４　ＡＳＴ－ＮＬＣ的热稳定性分析
图１０为不同储藏温度下ＡＳＴ－ＮＬＣ的粒径变化。

　注：在同一储藏时间下，不同小写字母表示有显著性差异

（ｐ＜０．０５）。下同

图１０　不同储藏温度下ＡＳＴ－ＮＬＣ的粒径变化

　　由图１０可知：在２４ｈ内，４℃恒温储藏条件下
ＡＳＴ－ＮＬＣ的粒径从８１．２３ｎｍ增大至１２８．００ｎｍ，
变化率为５７．５８％；２５℃常温储藏条件下ＡＳＴ－ＮＬＣ
的粒径从 ８７．３３ｎｍ增大至 １２２．３３ｎｍ，变化率为
４０．０８％；５０℃高温储藏条件下 ＡＳＴ－ＮＬＣ的粒径
从９５５０ｎｍ增大至１５５．００ｎｍ，变化率为６２．３０％。

图１１为不同储藏温度下 ＡＳＴ－ＮＬＣ包封率的
变化。

图１１　不同储藏温度下ＡＳＴ－ＮＬＣ包封率的变化
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　　由图１１可知：在２４ｈ内，４℃恒温储藏条件下
ＡＳＴ－ＮＬＣ的包封率从７９．４５％减小到５５．１８％，变
化率为３０．５５％；２５℃常温储藏条件下 ＡＳＴ－ＮＬＣ
的包封率从 ７６．９２％减小到 ４４．７３％，变化率为
４１．８５％；５０℃高温储藏条件下 ＡＳＴ－ＮＬＣ的包封
率从６９．３８％减小到 ３６．０２％，变化率为 ４８．０８％；
４℃下储藏２４ｈ包封率仍然有５５．１８％，且此条件下
包封率的变化率是最低的。储藏温度５０℃下ＡＳＴ－
ＮＬＣ的包封率与储藏温度４、２５℃下的包封率存在
显著性差异。ＡＳＴ－ＮＬＣ在保存过程中粒径变化要
尽可能小，且包封率应该相对稳定。因此，４℃相较
于２５℃与５０℃，能更好地保存ＡＳＴ－ＮＬＣ。
３　结　论

采用均质乳化 －探头超声法制备 ＡＳＴ－ＮＬＣ，
以粒径和包封率为指标，采用单因素试验和中心复

合设计法优化得到的ＡＳＴ－ＮＬＣ最佳制备工艺条件
为固液脂质比１∶１１（总质量 ０．９９ｇ）、乳化剂用量
（Ｔ－８０＋ＰＣ，质量比１∶１）３．８％、油水比１∶３４、均质
速度５０００ｒ／ｍｉｎ、超声时间 ２ｍｉｎ、虾青素添加量
２．０ｍｇ，最终得到ＡＳＴ－ＮＬＣ的粒径为（７９．３０±
１．２１）ｎｍ、ＰＤＩ为０．０１±００１，包封率为（８１．３６±
１．８４）％，Ｚｅｔａ电位为（－１８．１３±２．８３）ｍＶ。通过
对ＡＳＴ－ＮＬＣ进行 ＦＴ－ＩＲ、ＸＲＤ分析得出，ＡＳＴ－
ＮＬＣ中的虾青素是以分子的状态包裹在脂质体中；
４℃条件下储藏２４ｈ后，ＡＳＴ－ＮＬＣ的包封率相较
于２５℃和５０℃变化较小，且粒径变化适当，说明低
温有利于ＡＳＴ－ＮＬＣ的保存。该工艺在一定程度上
制备了粒径小、分散均匀且包封率较高的 ＡＳＴ－
ＮＬＣ，为虾青素的研究开发提供了一定的参考。
参考文献：

［１］ＡＬＡＶＩＳ，ＨＡＥＲＩＡ，ＤＡＤＡＳＨＺＡＤＥＨＳ．Ｕｔｉｌｉｚａｔｉｏｎｏｆ
ｃｈｉｔｏｓａｎ－ ｃａｇｅｄｌｉｐｏｓｏｍｅｓｔｏｐｕｓｈｔｈｅｂｏｕｎｄａｒｉｅｓｏｆ
ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｄｅｌｉｖｅｒｙ［Ｊ］．ＣａｒｂｏｈｙｄｒＰｏｌｙｍ，２０１７，１５７：
９９１－１０１２．

［２］ＯＴＡＡ，ＩＳＴＥＮＩＣˇ Ｋ，ＳＫＲＴＭ，ｅｔａｌ．Ｅｎｃａｐｓｕｌａｔｉｏｎｏｆ
ｐａｎｔｏｔｈｅｎｉｃａｃｉｄｉｎｔｏｌｉｐｏｓｏｍｅｓａｎｄｉｎｔｏａｌｇｉｎａｔｅｏｒａｌｇｉｎａｔｅ－
ｐｅｃｔｉｎｍｉｃｒｏｐａｒｔｉｃｌｅｓｌｏａｄｅｄｗｉｔｈｌｉｐｏｓｏｍｅｓ［Ｊ］．ＪＦｏｏｄ
Ｅｎｇ，２０１８，２２９：２１－３１．

［３］ＨＡＴＥＧＥＫＩＭＡＮＡＪ，ＢＷＥＮＧＹＥＭＫ，ＭＡＳＡＭＢＡＫＧ，
ｅｔａｌ．ＦｏｒｍａｔｉｏｎａｎｄｓｔａｂｉｌｉｔｙｏｆｖｉｔａｍｉｎＥ ｅｎｒｉｃｈｅｄ
ｎａｎｏｅｍｕｌｓｉｏｎｓｓｔａｂｉｌｉｚｅｄｂｙｏｃｔｅｎｙｌｓｕｃｃｉｎｉｃａｎｈｙｄｒｉｄｅ
ｍｏｄｉｆｉｅｄｓｔａｒｃｈ［Ｊ］．ＩｎｔＪＦｏｏｄＥｎｇ，２０１４，１０（４）：６３３－
６４３．

［４］ＫＨＡＬＩＤＮ，ＳＨＵＧ，ＨＯＬＬＡＮＤＢＪ，ｅｔａｌ．Ｆｏｒｍｕｌａｔｉｏｎ
ａｎｄｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆＯ／Ｗ ｎａｎｏｅｍｕｌｓｉｏｎｓｅｎｃａｐｓｕｌａｔｉｎｇ
ｈｉｇｈｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｏｆａｓｔａｘａｎｔｈｉｎ［Ｊ］．ＦｏｏｄＲｅｓＩｎｔ，２０１７，

１０２（１２）：３６４－３７１．
［５］ＡＮＡＬＡＫ，ＳＨＲＥＳＴＨＡＳ，ＳＡＤＩＱＭＢ．Ｂｉｏｐｏｌｙｍｅｒｉｃ－

ｂａｓｅｄｅｍｕｌｓｉｏｎｓａｎｄ ｔｈｅｉｒｅｆｆｅｃｔｓｄｕｒｉｎｇｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ，
ｄｉｇｅｓｔｉｂｉｌｉｔｙａｎｄｂｉｏａｃｃｅｓｓｉｂｉｌｉｔｙｏｆｂｉｏａｃｔｉｖｅｃｏｍｐｏｕｎｄｓｉｎ
ｆｏｏｄｓｙｓｔｅｍｓ［Ｊ］．ＦｏｏｄＨｙｄｒｏｃｏｌｌｏｉｄ，２０１９，８７（２）：６９１－
７０２．

［６］ＬＩＵＸ，ＭＣＣＬＥＭＥＮＴＳＤＪ，ＣＡＯＹ，ｅｔａｌ．Ｃｈｅｍｉｃａｌａｎｄ
ｐｈｙｓｉｃａｌｓｔａｂｉｌｉｔｙｏｆａｓｔａｘａｎｔｈｉｎ－ｅｎｒｉｃｈｅｄｅｍｕｌｓｉｏｎ－
ｂａｓｅｄｄｅｌｉｖｅｒｙｓｙｓｔｅｍｓ［Ｊ］．ＦｏｏｄＢｉｏｐｈｙｓ，２０１６，１１（３）：
３０２－３１０．

［７］ＨＥＹ，ＬＵＯＬ，ＬＩＡＮＧＳ，ｅｔａｌ．Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅｏｆｐｒｏｂｅ－
ｓｏｎｉｃａｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｎ ｄｒｕｇ ｅｎｔｒａｐｍｅｎｔｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ ｏｆ
ｌｉｐｏｓｏｍｅｓｌｏａｄｅｄｗｉｔｈａｈｙｄｒｏｐｈｏｂｉｃｄｒｕｇ［Ｊ］．ＩｎｔＪＰｏｌｙｍ
ＭａｔｅｒＰｏｌｙｍＢｉｏｍａｔｅｒ，２０１９，６８（４）：１９３－１９７．

［８］ＯＭＥＲＮ，ＣＨＯＯＹＭ，ＡＨＭＡＤＮ，ｅｔａｌ．Ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ－
ａｓｓｉｓｔｅｄ ｅｎｃａｐｓｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｐａｎｄａｎ （Ｐａｎｄａｎｕｓ
ａｍａｒｙｌｌｉｆｏｌｉｕｓ）ｅｘｔｒａｃｔ［Ｊ／ＯＬ］．ＵｌｔｒａｓｏｎＳｏｎｏｃｈｅｍ，２０２１，
７９：１０５７９３［２０２２－０３－２１］．ｈｔｔｐｓ：／／ｄｏｉ．ｏｒｇ／１０．１０１６／
ｊ．ｕｌｔｓｏｎｃｈ．２０２１．１０５７９３．

［９］ＡＫＨＯＯＮＤＺＡＲＤＩＮＩＡ，ＭＯＨＥＢＢＩＭ，ＦＡＲＨＯＯＳＨＲ，
ｅｔａｌ．Ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎａｎｄｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆｎａｎｏｓｔｒｕｃｔｕｒｅｄ
ｌｉｐｉｄｃａｒｒｉｅｒｓａｎｄ ｓｏｌｉｄ ｌｉｐｉｄ ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ
ｌｙｃｏｐｅｎｅｆｏｒｆｏｏｄｆｏｒｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＦｏｏｄＳｃｉＴｅｃｈｎｏｌ，
２０１８，５５（１）：２８７－２９８．

［１０］ＭＥＨＮＥＲＴＷ，Ｍ?ＤＥＲＫ．Ｓｏｌｉｄｌｉｐｉｄｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ：
Ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ，ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎａｎｄａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ［Ｊ］．Ａｄｖ
ＤｒｕｇＤｅｌｉｖＲｅｖ，２００１，４７（２／３）：１６５－１９６．

［１１］叶锐．鱼卵水解蛋白－大豆卵磷脂复配乳化剂的乳化
特性研究及其在β－胡萝卜素饮料中的应用［Ｄ］．福
州：福建农林大学，２０２０．

［１２］马桂蕾，张琳华，宋存先．紫杉醇聚己内酯／泊洛沙姆
１８８载药纳米粒及其抗肿瘤活性［Ｊ］．生物医学工程与
临床，２００９，１３（６）：４８１－４８５．

［１３］ＡＧＲＡＷＡＬＭ，ＳＡＲＡＦＳ，ＳＡＲＡＦＳ，ｅｔａｌ．Ｒｅｃｅｎｔ
ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓａｎｄａｄｖａｎｃｅｓｉｎｔｈｅｆａｂｒｉｃａｔｉｏｎｏｆｎａｎｏｌｉｐｉｄ
ｃａｒｒｉｅｒｓａｎｄｔｈｅｉｒａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｔｏｗａｒｄｓｂｒａｉｎｔａｒｇｅｔｉｎｇ［Ｊ］．
ＪＣｏｎｔｒｏｌＲｅｌｅａｓｅ，２０２０，３２１：３７２－４１５．

［１４］ＴＨＡＴＩＰＡＭＵＬＡＲＰ，ＰＡＬＥＭＣＲ，ＧＡＮＮＵＲ，ｅｔａｌ．
Ｆｏｒｍｕｌａｔｉｏｎａｎｄｉｎｖｉｔｒｏｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆｄｏｍｐｅｒｉｄｏｎｅ
ｌｏａｄｅｄｓｏｌｉｄｌｉｐｉｄｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓａｎｄｎａｎｏｓｔｒｕｃｔｕｒｅｄｌｉｐｉｄ
ｃａｒｒｉｅｒｓ［Ｊ］．Ｄａｒｕ，２０１１，１９（１）：２３－３２．

［１５］马永强，谭振洪，黎晨晨，等．遗传算法结合响应面法
优化番茄红素纳米结构脂质载体的制备［Ｊ］．包装工
程，２０２２，４３（７）：５２－６２．

［１６］林云伟．南极磷虾油基纳米结构脂质载体的制备及性
质研究［Ｄ］．广州：华南理工大学，２０２０．

［１７］修伟业．番茄红素纳米结构脂质载体制备及稳定性与
抗氧化性研究［Ｄ］．哈尔滨：哈尔滨商业大学，２０２１．

［１８］麦琬婷，钟华帅，苏晓丹，等．Ｂｏｘ－Ｂｅｈｎｋｅｎ响应面优化

７７２０２４年第４９卷第１期　　　　　　　　　　　　　中　国　油　脂
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