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摘要:为提高苦杏仁苷的脂溶性、稳定性、生物利用率以及缓释效果,利用逆向蒸发法制备苦杏仁苷脂

质体,通过单因素和正交试验对制备工艺条件进行优化,并研究其物化性质、储藏稳定性和体外释放特

性。 得到苦杏仁苷脂质体的最优制备工艺条件:磷脂和胆固醇质量比为 4 ∶ 1、有机相与水相体积比为

2 ∶1、磷酸盐缓冲液 pH 值为 6. 6、苦杏仁苷与磷脂质量比为 5%,此条件下脂质体的包封率为(33. 42 ±
1. 76)%。 苦杏仁苷脂质体平均粒径为 ( 189. 7 ± 1. 3)

 

nm,多相分散指数为 0. 16 ± 0. 02, zeta 电位为

( -31. 20±2. 41)
 

mV。 通过透射电子显微镜观察到苦杏仁苷脂质体囊泡呈规则的球体,分布均匀。 稳

定性试验结果表明:苦杏仁苷脂质体具有较好的储藏稳定性,特别是在低温条件下可以有效抑制苦杏

仁苷渗漏、囊泡聚集、融合以及膜氧化。 体外释放试验结果表明:脂质体包埋后可有效降低苦杏仁苷的

释放速率,具有良好的缓释特性。
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Abstract:
 

To
 

improve
 

the
 

lipid
 

solubility,
 

stability,
 

bioavailability
 

and
 

slow-release
 

effect
 

of
 

amygdalin,
 

amygdalin-loaded
 

liposomes
 

were
 

prepared
 

by
 

reverse
 

evaporation
 

method.
 

Based
 

on
 

single
 

factor
 

and
 

orthogonal
 

experiments,
 

the
 

preparation
 

conditions
 

were
 

optimized.
 

The
 

physicochemical
 

properties,
 

stor-
age

 

stability,
 

and
 

in
 

vitro
 

release
 

characteristics
 

of
 

the
 

liposomes
 

were
 

also
 

studied.
 

The
 

optimum
 

conditions
 

for
 

preparing
 

amygdalin-loaded
 

liposomes
 

were
 

as
 

follows:
 

the
 

mass
 

ratio
 

of
 

phospholipids
 

to
 

cholesterol
 

was
 

4 ∶1,
 

the
 

volume
 

ratio
 

of
 

organic
 

phase
 

to
 

water
 

phase
 

was
 

2 ∶1,
 

pH
 

value
 

of
 

phosphate
 

buffer
 

solution
 

was
 

6. 6,
 

and
 

the
 

mass
 

ratio
 

of
 

amygdalin
 

to
 

phospholipids
 

was
 

5%.
 

Under
 

the
 

optimum
 

conditions,
 

the
 

en-
capsulation

 

efficiency
 

of
 

amygdalin-loaded
 

liposomes
 

was
 

(33. 42±1. 76)%.
 

The
 

average
 

vesicle
 

size
 

of
 

a-
mygdalin-loaded

 

liposomes
 

was
 

(189. 7±1. 3)
 

nm
 

with
 

the
 

polydispersity
 

index
 

of
 

0. 16±0. 02,
 

and
 

the
 

zeta
 

potential
 

was
 

( - 31. 20 ± 2. 41 )
 

mV. The
 

morphology
 

of
 

amygdalin-loaded
 

liposomes
 

was
 

observed
 

by
 

transmission
 

electron
 

microscope.
 

It
 

showed
 

that
 

amygdalin-loaded
 

liposomes
 

vesicles
 

were
  

spherical
 

and
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distributed
 

uniformly.
 

In
 

addition,
 

the
 

results
 

indicated
 

that
 

amygdalin-loaded
 

liposomes
 

were
 

relatively
 

sta-
ble

 

during
 

the
 

storage
 

period
 

and
 

could
 

effectively
 

inhibit
 

the
 

leakage,
 

aggregations,
 

and
 

membrane
 

oxida-
tion

 

of
 

amygdalin
 

especially
 

at
 

low
 

temperature.
 

This
 

study
 

also
 

suggested
 

that
 

the
 

release
 

rate
 

of
 

amygdalin
 

could
 

be
 

reduced
 

by
 

encapsulating
 

with
 

liposomes
 

thereby
 

achieving
 

better
 

slow-release
 

characteristics.
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　 　 苦杏仁苷又名维生素 B17 ,是传统中药苦杏

仁、桃仁和枇杷等的有效成分,具有止咳定喘、退
热和止渴的功效 [ 1- 2] ,同时具有抗肝细胞纤维化、
调节免疫功能、抗炎及抗肿瘤等生物功能 [ 3- 6] 。
然而,苦杏仁苷极性大、亲水性强以及油水分配

系数小,存在跨膜吸收障碍 [ 7] ,极大限制了其在

食品、保健品以及药品领域的应用。
脂质体是指由脂质分子构成,具有与生物膜

类似的双分子层结构的囊泡 [ 8- 9] 。 磷脂分子是构

成脂质体的膜材,属于非离子型表面活性剂,结

构中含有一个亲水性的头基和两个疏水性的尾

基 [ 10] 。 基于脂质体的结构,其作为运输载体最显

著的优势是具有既亲水又亲油的性质,不但能包

埋脂溶性物质,还可以包埋水溶性物质 [ 11] 。 作为

最具应用潜力的载体之一,脂质体可有效促进水

溶性功能因子的吸收,提高生物利用率,并且改

善靶向性和缓释效果 [ 12- 15] 。 作者利用逆向蒸发

法将苦杏仁苷包埋到脂质体中,制备苦杏仁苷脂

质体,确定最优的制备工艺条件,并考察其物化

性质、储藏稳定性和体外释放特性,以提高苦杏

仁苷的脂溶性、稳定性、生物利用率以及缓释效

果,拓宽苦杏仁苷的应用范围,并为进一步开发

新型输送载体提供理论依据和新思路。

1　 材料与方法

1. 1　 材料与试剂

苦杏仁苷(纯度 98%):陕西信瑞生物科技有

限公司;大豆卵磷脂(磷脂酰胆碱含量大于 98%):
沈阳天 峰 生 物 制 药 有 限 公 司; 胆 固 醇 ( 纯 度 >
95%):阿拉丁试剂(上海)有限公司;磷酸二氢钠、
盐酸:洛阳昊华化学试剂有限公司;磷酸氢二钠:西
陇化工股份有限公司;乙醚:洛阳市化学试剂厂;硫
代巴比妥酸:广东省化学试剂工程技术研究中心;
三氯乙酸:天津市凯通化学试剂有限公司。
1. 2　 仪器与设备

HN-50 超声波材料乳化分散器:上海汗诺仪

器有限公司;RE - 52
 

A 型旋转蒸发仪:上海亚荣

生化仪器厂;Zetasizer
 

Nano - ZS 型纳米粒度分析

仪:英国马尔文仪器有限公司;2695-2998 高效液

相色谱仪:美国 Waters 公司;超滤离心管:美国

Millipore 公司 ( MWCO 为 10
 

kDa) ;HT7700 型透

射电子显微镜:日本日立高新技术公司。
1. 3　 方法

1. 3. 1　 高效液相色谱法测定苦杏仁苷含量

1. 3. 1. 1　 色谱条件

色谱 柱: Agilent
 

5
 

TC - C18 ( 2 ) ( 150
 

mm ×
4. 6

 

mm×5
 

μm) ;流动相:V(甲醇) ∶V(水) = 3 ∶7;
流速:1

 

mL / min; 检测波长: 215
 

nm; 进样量: 10
 

μL;柱温:30
 

℃ 。
1. 3. 1. 2　 苦杏仁苷标准曲线的绘制

称取一定量的苦杏仁苷标准品,用流动相做

溶剂,定容于 100
 

mL 容量瓶中,配制苦杏仁苷标

准溶液。 分别量取 0、0. 5、1. 5、2. 5、3. 5、4. 5
 

mL
苦杏仁苷标准溶液,定容于 5

 

mL 容量瓶中,摇

匀、静置。 利用高效液相色谱法测定苦杏仁苷的

含量,以苦杏仁苷浓度为横坐标,峰面积为纵坐

标绘 制 标 准 曲 线, 得 到 标 准 曲 线 方 程: y =
8

 

355
 

194. 141
 

5x+13
 

855. 178,R2 = 0. 999
 

8。
1. 3. 2　 苦杏仁苷脂质体的制备

取一定量的大豆磷脂酰胆碱和胆固醇,用一

定体积的乙醚溶解,另取一定量的苦杏仁苷用磷

酸盐缓冲液( PBS) 充分溶解,并将苦杏仁苷溶液

倒入大豆磷脂酰胆碱与胆固醇混合溶液中,利用

超声波乳化分散器超声 5
 

min(1
 

s 开,1
 

s 停) ,得
到的 乳 液 置 于 100

 

mL 圆 底 烧 瓶 中 旋 转 蒸 发

30
 

min 左右,除去有机溶剂,加入 5
 

mL 含一定量

吐温-80 的 PBS 进行水合,制备得到的苦杏仁苷

脂质体在 4
 

℃ 下储存。
1. 3. 3　 苦杏仁苷脂质体包封率的测定

移取一定量的苦杏仁苷脂质体溶液于超滤

离心管中,16
 

000
 

r / min
 

下冷冻高速离心 30
 

min,
吸取 400

 

μL 滤液备用。 同时吸取
 

400
 

μL 未经超

滤的苦杏仁苷脂质体,加入 800
 

μL 甲醇中并超声

5
 

min 进行破乳。 滤液和破乳样品用甲醇稀释至

相同倍数,利用 0. 22
 

μm 滤膜过滤后进行高效液

相色谱检测,分别得到脂质体中游离苦杏仁苷和

总苦杏仁苷的质量。 苦杏仁苷脂质体的包封率
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计算公式如下:

包封率 =
M总 - M游

M总

× 100%,

式中:M总 为破乳后脂质体中苦杏仁苷的总质量

( mg) ;M游 为游离苦杏仁苷的质量( mg) 。
1. 3. 4　 苦杏仁苷脂质体粒径及分布和 zeta 电位

的测定

利用粒度分析仪测定脂质体的粒径及分布

和 zeta 电位,测定温度为 25
 

℃ ,准确移取 400
 

μL
样品, 用蒸馏水稀释 200 倍, 每一个样品测量

3 次,取平均值。
1. 3. 5　 苦杏仁苷脂质体的微观形貌

1
 

mL 样品用 PBS( pH
 

7. 4)稀释 2 倍,吸取少

许溶液滴到附有碳膜的铜网上,10
 

min 后用滤纸

吸去剩余的液体,然后滴上磷钨酸( 2%) 进行染

色,大约 5
 

min 后用滤纸吸去多余的染色液,室温

下无尘风干后用透射电子显微镜进行观察。
1. 3. 6　 苦杏仁苷脂质体膜氧化性的测定

取 30
 

g 三氯乙酸和 0. 75
 

g 硫代巴比妥酸

( TBA)加入 200
 

mL 盐酸溶液(0. 25
 

mol / L) ,微热

溶解作为 TBA 溶液。 称取 0. 2
 

g 丁基对苯二酚,
用蒸馏水定容至 250

 

mL 容量瓶中待用。 取 5
 

mL
 

TBA 溶液和 1
 

mL 脂质体溶液混合于 10
 

mL 试管

中,加入 1
 

mL 的丁基对苯二酚溶液(为防止脂质

过氧化产物与 TBA 加热时分解成可与 TBA 反应

的物质) ,沸水浴 30
 

min,迅速取出在自来水中冷

却,然后 5
 

000
 

r / min 下离心 10
 

min,取上清液在

532
 

nm 处测定吸光值。
1. 3. 7　 苦杏仁苷脂质体储藏稳定性的研究

将制备好的苦杏仁苷脂质体等质量分装在

带有螺旋盖的棕色样品瓶中,分别于 4
 

℃ 、25
 

℃
条件下,避光、充氮气保存 25

 

d,每 5
 

d 测定其粒

径及分布、保留率以及脂质体膜氧化性的变化,
按下式计算保留率。

保留率 =
M 1

M 2

× 100%,

式中:M 1 为储藏一段时间后脂质体包埋苦杏仁苷

的质量( mg) ;M 2 为脂质体初始包埋苦杏仁苷的

质量( mg) 。
1. 3. 8　 苦杏仁苷脂质体体外释放特性的研究

以 PBS
 

( pH
 

7. 4)作为释放介质,考察苦杏仁

苷脂质体的释放特性。 10
 

mL
 

苦杏仁苷脂质体或

苦杏仁苷溶液加入分子质量为 10
 

kDa 透析袋中,
然后将密封的透析袋浸没在 50

 

mL
 

的释放介质

中( 温 度 为
 

37
 

℃ ± 0. 5
 

℃ , 搅 拌 速 度 为
 

100
 

r / min) ,在预先设定的时间
 

(0. 5、1、2、4、6、8、10、
12、24

 

h)分别取 1
 

mL 透析袋外样品,并补充等量

预热到 37
 

℃ 的新鲜缓冲溶液,通过上述方法测

定苦杏仁苷的质量,每个样品平行测定 3 次,苦

杏仁苷累积释放率按下式计算:

释放率 =
M n

M
× 100%,

式中:M n 为某一时刻 n 释放的苦杏仁苷质量

( mg) ;M 为总苦杏仁苷的质量( mg) 。
1. 4　 数据统计与分析

每个试验平行测定 3 次,结果取平均值。 采用

Origin
 

8. 0 软件作图,SPSS
 

23. 0 软件进行方差分

析,
 

Duncan
 

法(P<0. 05)进行差异显著性分析。

2　 结果与分析

2. 1　 单因素试验

pH 值、磷脂与胆固醇质量比、有机相与水相

体积比、苦杏仁苷与磷脂质量比对包封率的影响

见图 1。
2. 1. 1　 PBS 的 pH 值对脂质体包封率的影响

固定其他因素,分别以 PBS 的 pH 值为 6. 2、
6. 6、7. 0、7. 4、7. 8 制备苦杏仁苷脂质体,研究 pH
值对包封率的影响。 由图 1a 可知,pH 值从 6. 2
增 加 到 6. 6 时, 包 封 率 从 16. 78% 增 加 到

27. 82%。 另外,当 pH 值继续增大到 7. 8 时,包

封率降低。 这可能是由于磷脂的水解常数与环

境的 pH 值密切相关,在强酸或者强碱环境中,磷
脂的水解常数增加,水解速率增大,从而影响脂

质体的包封率。 pH 值接近中性时,磷脂的水解

速率降低,利于脂质体体系的稳定。 因此,pH 值

为 6. 6 时脂质膜的渗漏率最低,包封率最大,达

到 27. 82%。
2. 1. 2　 磷脂与胆固醇质量比对脂质体包封率的

影响

固定其他因素,分别以磷脂与胆固醇的质量

比(脂胆比)为 2 ∶1、3 ∶1、4 ∶1、5 ∶1和 6 ∶1制备苦杏仁

苷脂质体,研究脂胆比对包封率的影响。 由图 1b
可知,随着脂胆比的增大,包封率先增大后减小,
当脂胆比为 4 ∶ 1时,包封率最大,达到 23. 96%。
胆固醇可以嵌入到脂质双分子层膜中,通过对膜流

动性的调节提高脂质体的稳定性。 当胆固醇浓度

较低时,脂质双分子层膜致密度小,流动性大,包
埋的芯材容易渗漏;然而,胆固醇浓度过高时,嵌
入磷脂双分子层膜的胆固醇量增加,导致空间较
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注:a、b、c、d 分别为 pH 值、脂胆比、有机相与水相比、药脂比对包封率的影响。

图 1　 单因素对脂质体包封率的影响

Fig. 1　 Effect
 

of
 

single
 

factor
 

on
 

encapsulation
 

efficiency

小,膜刚性增大,故包封率降低 [ 16] 。
2. 1. 3　 有机相与水相体积比对脂质体包封率的

影响

固定其他因素,分别以有机相与水相体积比

(有机相与水相比)为 1 ∶1、2 ∶1、3 ∶1、4 ∶1和 5 ∶1制
备苦杏仁苷脂质体,研究有机相与水相比对包封

率的影响。 由图 1c 可知,随着有机相与水相比的

增大,包封率先增大后减小,当有机相与水相比

为 3 ∶ 1时,包封率最大,达到 24. 65%。 这可能是

因为有机相的量过小时,不能完全将磷脂等膜材

全部溶解,导致包封率不高;而当大量的有机相

存在时,会对脂质体的膜结构造成一定的破坏,
包封率降低。
2. 1. 4　 苦杏仁苷与磷脂质量比对脂质体包封率

的影响

固定其他因素,分别以苦杏仁苷与磷脂质量

比(药脂比)为 5%、10%、15%、20%和 25%制备苦

杏仁苷脂质体,考察药脂比对包封率的影响。 由

图 1d 可知,药脂比为 5% 时,苦杏仁苷脂质体的

包封率最大,达到 28. 51%。 随着药脂比的增加,
包封率逐渐减小。 当药脂比大于 20%时,包封率

基本不再变化。 这说明脂质体囊泡空间是有限

的,对芯材的包埋具有饱和性。 随着芯材加入量

的增大,包封率会减小,当芯材总量超过磷脂双

分子层膜的饱和值后,包封率将不再变化。
2. 2　 正交试验

根据单因素试验,选择药脂比为 5%,通过正

交试验考察脂胆比、有机相与水相比及 PBS 的

pH 值 3 个因素对脂质体包封率的影响,以确定制

备苦杏仁苷脂质体的最佳工艺条件,结果见表 1。

表 1　 正交试验设计及结果

Table
 

1　 Orthogonal
 

test
 

design
 

and
 

results

试验号 A 脂胆比
B 有机相
与水相比

C
 

pH 值
包封率 /

%

1 1( 3 ∶1) 1( 2 ∶1) 1( 6. 2) 20. 52
2 1 2( 3 ∶1) 2( 6. 6) 20. 74
3 1 3( 4 ∶1) 3( 7. 0) 23. 46
4 2( 4 ∶1) 1 2 31. 39

5 2 2 3 13. 24
6 2 3 1 21. 85
7 3( 5 ∶1) 1 3 17. 13
8 3 2 1 17. 18
9 3 3 2 21. 07
k1 21. 57 23. 01 19. 85
k2 22. 16 17. 05 24. 40
k3 18. 46 22. 13 17. 94

极差 3. 70 5. 96 6. 46

　 　 由表 1 可知,各因素对包封率的影响主次顺

序:pH 值>有机相与水相比>脂胆比,最佳工艺条

件为 A2B1C2 ,即脂胆比为 4 ∶1,有机相与水相比为
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2 ∶1,pH 值为 6. 6。
采用优化后的工艺条件进行验证试验,平行

制备 3 个样品,平均包封率为 ( 33. 42 ± 1. 76) %,
优于正交试验中的任何一个组合,因此确定最优

制备工艺条件:脂胆比 4 ∶1,有机相与水相比 2 ∶1,
pH 值 6. 6,药脂比 5%。
2. 3　 苦杏仁苷脂质体物化性质的研究

制备的苦杏仁苷脂质体在最优工艺条件下

的 包 封 率 为 ( 33. 42 ± 1. 76 ) %, 平 均 粒 径 为

(189. 7±1. 3)
 

nm,多相分散指数 ( polyphase
 

dis-
persion

 

index,PDI)为 0. 16±0. 02,粒径分布如图

2 所示,苦杏仁苷脂质体粒径分布相对较窄,表

现为均一的分散。 这可能归因于超声处理的强

器械作用有效减小了苦杏仁苷脂质体的粒径,
同时使得苦杏仁苷脂质体囊泡具有更好的分散

性。 苦杏仁苷脂质体的 zeta 电位为 ( - 31. 2 ±
2. 41)

 

mV,表明构建的脂质体具有足够的表面

电荷抑制粒子间的聚集。 这可能由于苦杏仁苷

分子的极性羟基与磷脂极性头基的胆碱相互作

用,产生的偶极子取向增加了脂质体的表面负

电荷 [ 17] 。

图 2　 苦杏仁苷脂质体粒径分布

Fig. 2　 Particle
 

size
 

distribution
 

of
 

amygdalin-loaded
 

liposomes

采用透射电子显微镜观察苦杏仁苷脂质体

微观形貌,结果见图 3,苦杏仁苷脂质体囊泡外观

形貌 呈 较 规 则 球 状, 分 散 性 好, 粒 径 大 约 为

190
 

nm,与粒度分析仪测定结果是一致的。
2. 4　 苦杏仁苷脂质体储藏稳定性的研究

苦杏仁苷脂质体分别在 4
 

℃ 、25
 

℃ 条件下避

光、充氮气储藏,研究储藏过程中脂质体的粒径

大小及分布、保留率、膜氧化性的变化,结果见

图 4。
由图 4a 可知,不同储藏条件下脂质体的粒径

均随着储藏时间的延长不同程度地增大,4
 

℃ 储

图 3　 苦杏仁苷脂质体透射电子显微镜图

Fig. 3　 Transmission
 

electron
 

micrograph
 

of
 

amygdalin-loaded
 

liposomes

藏 25
 

d 后脂质体的粒径只有较小的变化,而 25
 

℃ 储藏 25
 

d 后脂质体的粒径增加到 669
 

nm。 由

图 4b 可知,4
 

℃ 和 25
 

℃ 储藏条件下苦杏仁苷脂

质体的多相分散指数均随着储藏时间的延长而

增大,同时可以看出脂质体的多相分散指数在

4
 

℃ 储藏 25
 

d 后只增加了 1 倍,而 25
 

℃ 条件下

快速增加了近 3 倍。 相比 25
 

℃ ,4℃ 条件下储藏

的脂质体表现出更小的多相分散指数。
保留率直接反映了脂质体中芯材的有效含

量随储藏时间的变化,是评价脂质体对包埋的芯

材保护能力的重要指标之一。 从图 4c 可以看出,
不同储藏条件下脂质体中的苦杏仁苷的保留率

均随 着 储 藏 时 间 的 延 长 而 减 小。 在 4
 

℃ 和

25
 

℃ 条件下储藏 25
 

d 后脂质体的保留率分别下

降至 73. 01%
 

和 50. 22%。 由此可见,脂质体具有

较强的保护包埋苦杏仁苷的能力,并且 4
 

℃ 比

25
 

℃ 条件下储藏保留能力更强。 这是由于储藏

温度的升高促进磷脂的水解,而磷脂的水解和氧

化作用会改变脂质体的结构,从而导致包埋的苦

杏仁苷渗漏。
脂质在储藏过程中会氧化生成丙二醛,然后

与硫代巴比妥酸发生成色反应,测定丙二醛相对

含量的变化,可间接了解脂质体氧化的程度。 脂

质体被氧化程度越大,丙二醛含量越高,颜色越

深,利用紫外分光光度仪在 532
 

nm 处测定的吸

光度越大 [ 18] 。 由图 4d 可知,4
 

℃ 条件下储藏的

苦杏仁苷脂质体吸光度在储藏期内变化不大,而
25

 

℃ 条件下吸光度呈上升趋势。 说明苦杏仁苷

脂质体低温下保持较好的氧化稳定性,而储藏温

度较高会加速磷脂氧化,吸光度升高。
2. 5　 苦杏仁苷脂质体体外释放特性的研究

以苦杏仁苷溶液作为对照, PBS 为释放介

16
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注:a、b、c、d 分别为粒径、PDI、保留率和膜氧化性的变化。

图 4　 4
 

℃ 和 25
 

℃ 条件下储藏苦杏仁苷脂质体粒径、多相分散指数、保留率和膜氧化性的变化

Fig. 4　 Changes
 

of
 

particle
 

size,
 

PDI,
 

retention
 

rate,
 

and
 

membrane
 

oxidability
 

of
 

amygdalin-loaded
 

liposomes
 

stored
 

at
 

4
 

℃
 

and
 

25
 

℃

图 5　 苦杏仁苷脂质体和苦杏仁苷溶液在释放

介质中的体外释放曲线

Fig. 5　 In
 

vitro
 

release
 

profiles
 

of
 

amygdalin-
loaded

 

liposomes
 

and
 

amygdalin
 

solution
 

in
release

 

media

质,考察苦杏仁苷脂质体的体外释放特性,结果

见图 5。 前 2
 

h 内苦杏仁苷溶液快速释放,释放

率超过 65%,12
 

h 时的释放率达到 90%以上。 与

苦杏仁苷溶液相比,脂质体包埋能够显著地减小

苦杏仁苷的释放速率,前 2
 

h 苦杏仁苷的释放率

仅为 5. 94%,12
 

h 内脂质体包埋的苦杏仁苷释放

率小于 22%,后期进入一个缓慢释放的过程,24
 

h
苦杏仁苷释放率也仅为 23. 55%。 由此可见,苦

杏仁苷脂质体表现出持续的释放特性,原因可能

是很大一部分的苦杏仁苷被包裹在脂质体的水

相里,构成脂质体的磷脂双分子层的阻碍,抑制

了苦杏仁苷从磷脂双分子层爆发性地释放出来,
使得苦杏仁苷缓慢释放。 同时,脂质体不同的缓

释性是由于不同的包封率与膜结构所致。 因此,
脂质体的包封率和膜结构都是影响其缓释效果

的重要因素 [ 19] 。

3　 结论

利用逆向蒸发法制备苦杏仁苷脂质体,通过

单因素试验,考察 PBS 的 pH 值、脂胆比、有机相

与水相比及药脂比对脂质体包封率的影响,然后

进行正交试验。 确定最优制备工艺条件:脂胆比

4 ∶1,有机相与水相比 2 ∶ 1,PBS 的 pH 值 6. 6,药
脂比 5%。 在此条件下,得出包封率为 ( 33. 42 ±
1. 76) %。 通过动态光散射法测定,苦杏仁苷脂

质体平均粒径为(189. 7±1. 3)
 

nm,多相分散指数

为 0. 16±0. 02,zeta 电位为 ( - 31. 20 ± 2. 41)
 

mV。
通过透射电子显微镜观察苦杏仁苷脂质体的微

观形貌,苦杏仁苷脂质体囊泡呈规则的球体,分

布均匀。 研究了苦杏仁苷脂质体在储藏期的粒

径大小及分布、保留率、膜氧化程度的变化,结果
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表明温度影响较大,苦杏仁苷脂质体具有较好的

储藏稳定性。 另外,体外释放试验结果表明,脂

质体包埋可有效降低苦杏仁苷的释放速率,具有

良好的缓释性。 本研究制备了高效和稳定的苦

杏仁苷脂质体,拓宽了苦杏仁苷的应用范围,并

为进一步开发苦杏仁苷新剂型提供理论指导。
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