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银耳多糖为乳化剂制备槲皮素微乳研究3 
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摘  要：目的  研究以银耳多糖为乳化剂的槲皮素微乳处方和制备工艺。方法  通过溶解度考察、配伍试验和伪三元相图的

绘制优选微乳处方；采用银耳多糖为天然乳化剂，以油相、混合乳化剂及助乳化剂比例为考察因素，粒径、载药量及多分散

指数（PDI）为评价指标，采用星点设计-效应面法优化槲皮素微乳处方并对其性质、溶出度及稳定性进行评价。结果  槲皮

素微乳处方中油相为三乙酸甘油酯（36%）、乳化剂为银耳多糖（23%）和聚山梨酯 80（23%），助乳化剂为 PEG400（18%）；

所得微乳外观均一透明，乳化后平均粒径为（25.04±0.94）nm，Zeta 电位为（−13.20±0.68）mV，PDI 为 0.311±0.030，载

药量为（30.17±1.02）mg/g；溶出度实验表明，槲皮素 60 min 在人工肠液和人工胃液的累积溶出度为 87.95%和 70.47%；储

存稳定性实验、高速离心和高温实验结果表明，微乳的质量稳定。结论  槲皮素微乳制备工艺简单，可以增加槲皮素的溶解

度和溶出度，为相关制剂的进一步研究与开发提供参考。  
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Preparation of quercetin microemulsion with Tremella fuciformis polysaccharide 

as emulsifier 

WANG Jun-wen1, YI Qi-meng1, LI Xue-yan1, YI Jin-yu1, HUANG Ying-ying1, WU Wen-hui1, 2, 3, 4, ZHANG  

Chao-yan1, 2, 3, 4 

1. Food Science School, Shanghai Ocean University, Shanghai 201306, China 

2. National Freshwater Aquatic Products Processing Technology R&D Center, Shanghai 201306, China 

3. Shanghai Seawater Product Processing and Storage Engineering Technology Research Center, Shanghai 201306, China 

4. Ministry of Agriculture Aquatic Product Storage Quality and Safety Risk Assessment Laboratory, Shanghai 201306, China 

Abstract: Objective To study the prescription and preparation process of quercetin microemulsion containing Tremella fuciformis 

polysaccharide as emulsifier. Methods  The prescription was optimized through solubility investigation, compatibility test and ternary 

phase diagram method. T. fuciformis polysaccharide was used as natural emulsifier, the ratio of oil phase, mixed emulsifier and co-

emulsifier were used as the examination factors, and particle size, drug loading capacity and polydispersity index (PDI) were used as 

evaluation indicators. The central composite design-response surface method was used to optimize the formulation of quercetin 

microemulsion and evaluate its properties, dissolution and stability. Results  The oil phase of the quercetin microemulsion 

prescription was glycerol triacetate (36%), the emulsifier was T. fuciformis polysaccharide (23%) and T80 (23%), and the co-emulsifier 

was PEG400 (18%); The resulting microemulsion had uniform and transparent appearance; The average particle size was (25.04 ± 

0.94) nm, the potential was (−13.20 ± 0.68) mV, the PDI was 0.311 ± 0.030, and the drug loading was (30.17 ± 1.02) mg/g. The 
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dissolution test showed that the cumulative dissolution rate of quercetin in simulated intestinal fluid and simulated gastric fluid at 60 

min was 87.95% and 70.47%. Preliminary stability test, high-speed centrifugation and high-temperature test results showed that the 

quality of microemulsion was stable. Conclusion  The preparation process of quercetin microemulsion is simple, which can increase 

the solubility and dissolution of quercetin, and provide reference for further research and development of related preparations. 

Key words: quercetin; Tremella fuciformis polysaccharide; microemulsion; pseudo-ternary phase diagram; central composite design-

response surface method; dissolution; stability 

 

槲皮素是一种黄酮类化合物，具有抗病毒、抗

氧化、抗癌、抗炎、抗菌、心血管系统保护等多种

功能[1-2]，并且无致癌、致死等反应[3]。但槲皮素的

水溶性极差，仅为 15.86 μg/mL[4-5]。口服吸收差、

生物利用度低是槲皮素主要的缺点。而微乳是水、

油、乳化剂和助乳化剂按适当的比例混合，自发形

成的各向同性，透明，热力学稳定的分散体系[6]，可

以提高难溶性物质的溶解度，增加药物与胃肠道的

接触面积，促进药物的吸收。 

微乳体系中乳化剂的使用至关重要，乳化剂能

够改善乳液中各种构成相之间的表面张力，使之形

成均匀稳定的分散体系。近年来，银耳多糖作为一

种天然的乳化剂，其乳化性被学者们广泛研究。黄

晓德等[7]研究了不同温度、银耳多糖浓度、pH、NaCl

浓度条件下，银耳多糖对桉叶油的乳化能力。结果

表明，银耳多糖对桉叶油有较好的乳化性。Zhang 

等[8]在比较银耳多糖、魔芋胶和阿拉伯胶的乳化性

时，发现银耳多糖具有更好的乳化稳定性，可较长

时间保持乳化效果。张珊珊等[9]将银耳多糖作为一

种乳化剂和增稠剂添加到花生蛋白饮料中，所制备

的花生蛋白饮料体系稳定，稠度和黏度与市售相当。

但目前，尚未有报道将银耳多糖作为乳化剂来制备

微乳的方法。因此，本实验以槲皮素为原料药，以

银耳多糖为天然乳化剂，和合成乳化剂聚山梨酯 80

（T80）混合使用，来制备槲皮素微乳。然后通过星

点设计-效应面法优化处方，以期增大槲皮素的溶解

度，为相关新剂型的研究奠定基础，同时为银耳多

糖应用于微乳乳化剂中提供参考。 

1  材料 

1.1  仪器 

ZEN3600 型纳米粒度仪，英国 Malvern 公司；

85-2 型恒温磁力搅拌器，上海司乐仪器有限公司；

H1650 离心机，湘仪离心机仪器有限公司；RCZ-8

型药物溶出度仪，上海黄海药检仪器有限公司；

BSA224S 型电子分析天平，上海舜宇恒平科学仪器

有限公司；XW-80A 型旋涡混合仪，海门市其林贝

尔仪器有限公司；L-2130 液相色谱仪，日立高新技

术集团；TECNAI F30 透射电子显微镜（TEM），美

国 FEI 公司。 

1.2  试剂 

槲皮素原料药（批号 117-39-5，质量分数 96%）、

聚乙二醇 800（PEG800）、普鲁兰多糖，九鼎化学科

技有限公司；槲皮素对照品，批号 117-39-5，质量

分数 98.5%，上海晶纯生化科技股份有限公司；银

耳多糖，批号 SQYE20190916，质量分数 70%，西

安圣青生物科技有限公司；胃蛋白酶、胰蛋白酶，

国药集团化学试剂有限公司；磷酸二氢钾、氢氧化

钠，上海凌峰化学试剂有限公司；聚乙二醇 400

（PEG400），兰拓生物科技有限公司；阿拉伯胶，阿

拉丁生化科技股份有限公司；海藻多糖，索莱宝生

物科技有限公司；00 号透明胶囊壳，江苏长禾胶囊

有限公司；油酸乙酯、三乙酸甘油酯、蓖麻油、大

豆油、橄榄油、聚山梨酯 20（T20）、T80、乙醇，

均购于麦克林试剂有限公司。 

2  方法与结果 

2.1  银耳多糖的乳化性 

银耳多糖的乳化性测定参照文献方法[10]，分别

称取 5 mg 银耳多糖、阿拉伯胶、普鲁兰多糖、海藻

多糖，加入 100 mL 的蒸馏水，不断搅拌，配制成 5 

mg/mL 的溶液，分别取 50 mL 溶液与等体积的三乙

酸甘油酯混合，5000 r/min 下均质 1 min，将液体转

移至 10 mL 离心管中，60 ℃水浴加热 30 min 后冷

却至室温，于 5000 r/min 离心 5 min，观察离心管内

乳浊液的乳化情况。按照以下公式计算样品的乳化

性（ES）。结果如表 1 所示，银耳多糖的 ES 值要大

于阿拉伯胶、普鲁兰多糖、海藻多糖。表明，银耳

多糖的乳化性要优于阿拉伯胶、普鲁兰多糖和海藻

多糖。所以，将银耳多糖作为微乳的乳化剂具有一

定的可行性。 

表 1  样品的乳化性比较 

Table 1  Comparison of emulsification of samples 

样品 ES 值/% 样品 ES 值/% 

银耳多糖 60.30±2.00 普鲁兰多糖 46.67±1.50 

阿拉伯胶 53.33±1.20 海藻多糖 20.10±1.80 
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ES=h/H 

h 为乳化层高度，H 为离心管内液体总高度 

2.2  槲皮素的含量测定 

2.2.1  色谱条件[11]  Waters C18 色谱柱（250 mm×

4.6 mm，5 μm）；流动相为甲醇-0.4%磷酸水溶液

（60∶40）；体积流量 1 mL/min；检测波长 374 nm；

进样量 10 μL；柱温 30 ℃；色谱图见图 1。 

 

 

图 1  槲皮素对照品 (a) 和微乳样品 (b) 的 HPLC 图 

Fig. 1  HPLC of quercetin reference substance (a) and 

microemulsion sample (b) 

2.2.2  对照品溶液的配制  精密称取槲皮素 15 mg

于 50 mL 量瓶中，甲醇溶解稀释，配制成质量浓度

为 300 μg/mL 的对照品储备液。 

2.2.3  供试品溶液的配制  精密量取微乳适量，置

于 100 mL 量瓶中，甲醇超声破乳溶解并定容，摇

匀，0.45 μm 滤膜滤过，取续滤液，即得。 

2.2.4  线性关系考察  分别取对照品溶液，甲醇稀

释配制成质量浓度分别为 6、15、30、60、150、300 

μg/mL 的系列槲皮素对照品溶液。在“2.2.1”项色

谱条件下进样测定。以进样量为横坐标（X），峰面

积为纵坐标（Y）进行线性回归，得回归方程 Y＝

23.546 X＋2.343 1，R2＝0.999 1，线性范围为 6～

300 μg/mL。 

2.3  槲皮素在辅料中溶解度测定[12] 

采用振摇法测定槲皮素在油相（油酸乙酯、三

乙酸甘油酯、蓖麻油、大豆油、橄榄油）、乳化剂

（T80、银耳多糖、T20）和助乳化剂（乙醇、丙三醇、

PEG400、PEG800）中的饱和溶解度。精密称取上述

辅料各 2 g 于西林瓶中，加入过量的槲皮素，涡旋

混合 1 min 后，37 ℃下连续振荡 24 h，于 5000 r/min

离心 15 min，取上清液用甲醇稀释，按照“2.2”项

方法测定槲皮素的质量浓度。 

原则上采取对槲皮素有较高溶解度的油相、乳

化剂、助乳化剂作为微乳的组成成分，以防止在储

存过程中药物析出结晶[13]。槲皮素在各种油相、乳

化剂和助乳化剂中的饱和溶解度如表 2 所示。在筛

选的油相中，槲皮素在蓖麻油和三乙酸甘油酯中的

溶解度最高，分别为 2.31、2.08 mg/mL；在筛选的

乳化剂中，在T20中的溶解度最高，为 24.12 mg/mL；

在筛选的助乳化剂中，在 PEG400 和 PEG800 中溶

解度最高，分别为 166.28、72.37 mg/mL。基于结果，

最终选择蓖麻油和三乙酸甘油酯作为油相，PEG400

和 PEG800 作为助乳化剂进一步用于处方的筛选。 

表 2  槲皮素溶解度测定结果 ( x s , n = 3) 

Table 2  Results of solubility determination of quercetin 

( x s , n = 3) 

组成 辅料 溶解度/(mg·g−1) 

油相 油酸乙酯 0.16±0.02 

 三乙酸甘油酯 2.08±0.11 

 蓖麻油 2.31±0.21 

 大豆油 1.03±0.07 

 橄榄油 0.29±0.01 

乳化剂 T80 10.51±0.10 

 银耳多糖 1.67±0.14 

 T20 24.12±0.51 

助乳化剂 乙醇 4.80±0.12 

 丙三醇 分层 

 PEG800 72.37±0.82 

 PEG400 166.28±1.14 

 

2.4  配伍试验 

2.4.1  油相与乳化剂的筛选  分别将油相（蓖麻油、

三乙酸甘油酯）与乳化剂（T80、银耳多糖、T20）

按照质量比为 1∶9、2∶8、3∶7、4∶6、5∶5 涡旋

混合 5 min，室温下静置，取空白微乳 1 g，滴入 100 

mL 的蒸馏水，100 r/min 磁力搅拌，观察乳化情况，

根据目测评价标准进行等级分类[13]。结果显示，在

考察的用量比例范围之内，三乙酸甘油酯与 T80、

银耳多糖、T20 配伍后相容性和乳化性能均较好，

而蓖麻油与乳化剂配伍后相容性和乳化性能较差，

形成白色凝胶物状，因此选择三乙酸甘油酯作为油

相。因现有的合成乳化剂中不管用于何种给药途径，

均不同程度地出现各种毒性 [14-15]，聚山梨酯类中
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T20 的毒性大于 T80，因此选用 T80 和银耳多糖作

为乳化剂。 

2.4.2  助乳化剂的筛选  分别将银耳多糖和 T80与

PEG400 和 PEG800 按质量比 1∶1 混合，再将混合

物与油相按质量比 1∶9、2∶8、3∶7、4∶6、5∶5

涡旋混合 5 min，室温下静置，取空白微乳 1 g，滴

入 100 mL 的蒸馏水，100 r/min 磁力搅拌，观察助

乳化剂乳化情况。结果显示，PEG400 和 PEG800 助

乳化性能相似，因 PEG400 的载药量较大，且具有

与各种溶剂的广泛相容性，是很好的溶剂和增溶剂，

所以选择 PEG400 作为助乳化剂。 

2.5  伪三元相图的绘制[16] 

通过伪三元相图确定银耳多糖和 T80 比例，将

银耳多糖和 T80 以 1∶1、2∶1、1∶2 混匀，再与

PEG400 按 1∶1 混匀，然后按质量比 1∶9、2∶8、

3∶7、4∶6、5∶5、6∶4、7∶3、8∶2、9∶1，加

入三乙酸甘油酯，磁力搅拌条件下，滴加蒸馏水至

形成澄清透明的微乳，记录临界变化的加水量。通

过 Origin 9.1 软件将临界点时三乙酸甘油酯、银耳

多糖、T80、水各自质量分数绘制成伪三元相图，其

3 个顶点分别为油相、混合乳化剂、水。将能形成

澄清或带有蓝色乳光的实验点定为伪三元相图中可

形成微乳的处方点，连接这些点与水相顶点形成的

封闭区域，即为微乳区[16]，结果见图 2，微乳区域

面积越大，可形成微乳的处方越佳，最终确定银耳

多糖和 T80 最佳比例为 1∶1。 

2.6  星点设计-效应面法优化处方 

2.6.1  试验设计  星点设计是效应曲面中常用的 

         

图 2  银耳多糖与 T80 不同比例 (1∶2, a; 1∶1, b; 2∶1, c) 的伪三元相图 

Fig. 2  Pseudo-ternary phase diagrams for Tremella fuciformis polysaccharide and T80 

设计方法，具有试验次数少、精度高等特点，其应

用较为成熟[17-18]。本研究选择对微乳形成有显著影

响的 2 个因素作为考察指标，即油相质量分数（X1）、

混合乳化剂与助乳化剂的比例 Km（X2），油相质量

比范围为 10%～40%，Km值为 0.5～3.0，两因素的

对应水平见表 3。以微乳的载药量、粒径以及粒径

的 PDI 为指标，确定最优处方。按照表 4 中处方比

例精密称取油相、混合乳化剂、助乳化剂，涡旋混

匀 1 min，得空白微乳。精密称取空白微乳 2 g，加

入过量的槲皮素，涡旋混匀 1 min，37 ℃下连续振

荡 24 h，得槲皮素微乳。精密称取槲皮素微乳 1 g， 

表 3  因素与水平 

Table 3  Factors and levels 

变量 
水平 

−1.414 −1 0 1 +1.414 

X1/% 10.00 14.39 25.00 35.61 40.00 

X2 0.50 0.87 1.75 2.63 3.00 

表 4  星点设计与结果 

Table 4  Composition of preparations used in central 

composition design experimental responses and results of 

central composite design 

编号 X1/% X2 载药量/(mg·g−1) 粒径/nm PDI 

1 40.00 1.75 16.21 50.58 0.771 

2 35.61 2.63 33.98 23.06 0.311 

3 25.00 3.00 10.38 25.04 0.151 

4 14.39 2.63 19.59 16.49 0.161 

5 25.00 1.75 30.74 24.23 0.451 

6 25.00 1.75 30.22 24.04 0.412 

7 25.00 1.75 30.74 19.16 0.415 

8 25.00 1.75 34.90 19.59 0.479 

9 25.00 1.75 28.27 18.44 0.487 

10 25.00 0.50 83.40 76.33 0.529 

11 35.61 0.87 12.97 79.80 0.624 

12 10.00 1.75 95.67 12.50 0.247 

13 14.39 0.87 145.07 44.91 0.259 
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加 37 ℃水 10 mL，100 r/min 磁力搅拌至乳化完全，

纳米粒度仪测定粒径和 PDI。精密称取槲皮素微乳

0.5 g，5000 r/min 离心 15 min，取上清液用甲醇稀

释至适宜质量浓度，按照“2.2”项的方法进行测定，

计算载药量。 

2.6.2  模型拟合和方差分析  使用 Design-Expert 

8.0 软件对数据进行多元回归线性拟合，得到 2 次

多项式方程 Y＝b0＋b1X1＋b2X2＋b3X1X2＋b4X1
2＋

b5X2
2；而以载药量、粒径和 PDI 对数据进行拟合得

到的回归方程分别为 Y1＝29.99－29.14 X1－25.77 

X2＋36.23 X1X2＋13.86 X1
2＋8.52 X2

2，R2＝0.998 9，

R2
adj＝0.997 4，P＜0.000 1；Y2＝21.09＋11.90 X1－

19.70 X2－7.13 X1X2＋5.22 X1
2＋14.80 X2

2，R2＝ 

0.980 3，R2
adj＝0.960 7，P＜0.01；Y3＝0.45＋0.16   

X1－0.12 X2－0.054 X1X2＋8.66 X1
2－0.076 X2

2，R2＝

0.958 7，R2
adj＝0.950 3，P＜0.01。再进行方差分析，

可知各模型 P＜0.01，模型水平显著；失拟项 P＞

0.05，相对于纯水平误差不显著；R2、R2
adj 均＞0.95。

表明 2 次多项式拟合结果较好，具有代表性，能客

观准确地根据自变量的变化进行预测[12]。 

2.6.3  效应面分析  由图 3-a 可知，随着油相比例

的增加，微乳的载药量显著降低；当油相比例一定

时，微乳的载药量随着 Km（混合乳化剂/助乳化剂）

值的增加而减小，原因可能是 Km值越小，PEG400

的含量越高，载药量越大。由图 3-b 可知，乳化后

的粒径随着油相比例的增加而增大，适当地减少油

相的比例，增加乳化剂的含量可使微乳的粒径减

小。由图 3-c 可知，Km值越大，乳化剂含量越高，

PDI 值越小，微乳体系越稳定。根据拟合方程，

Design-Expert 8.0 软件三维效应面图综合分析结果，

在实验室范围内以载药量大小、粒径和 PDI为原则，

确定最优处方油相（三乙酸甘油酯）、乳化剂（银耳

多糖-T80 1∶1）、助乳化剂（PEG400）质量比为 36∶

46∶18，即 X1＝35.61，X2＝2.63。 

2.6.4  最佳处方验证  最佳处方油相（三乙酸甘油

酯）、乳化剂（银耳多糖-T80 1∶1）和助乳化剂

（PEG400）的比例为 36∶46∶18。测得的平均粒径

为（25.04±0.94）nm，PDI 值为 0.311±0.030，最

大载药量为（30.17±1.02）mg/g。结果见表 5，可

知实际值与预测值相当，所建模型预测性良好。 

2.7  处方质量评价 

2.7.1  外观和形态  在室温（20 ℃）下，槲皮素微

乳呈现黄色。将微乳浓缩液用蒸馏水稀释 100 倍 

后，可得澄清透明的黄色溶液。取槲皮素微乳适量， 

           

图 3  因素 X1、X2对槲皮素微乳处方载药量 (a)、粒径 (b) 和 PDI (c) 影响的效应面 

Fig. 3  Response surface plots of effect of factors on formulation of microemulsion of quercetin 

表 5  验证试验结果 ( x s , n = 3) 

Table 5  Results of verification tests ( x s , n = 3) 

指标 检测值 预测值 相对偏差/% 

平均粒径/nm 25.04±0.94 26.19 −4.39 

PDI 0.311±0.030 0.35 −11.14 

载药量/(mg·g−1) 30.17±1.02 32.93 −8.38 

 

37 ℃水稀释 100 倍，取适量微乳滴在铜网上，10 

min 后，用滤纸吸去多余液体，2%磷钨酸溶液负染

色 2 min，晾干后，于透射电镜下观察[13]，结果显

示，微乳液滴较小，呈球形（图 4）。 

2.7.2  粒径、PDI 和 Zeta 电位  取槲皮素微乳 0.1 g 

 

图 4  槲皮素微乳 TEM 图 (100 nm) 

Fig. 4  TEM of quercetin microemulsion (100 nm) 
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加入 10 mL 水中，搅拌均匀，取 1 mL 加入样品池，

轻轻震摇，放入 ZEN3600 型纳米粒度仪中，测定粒

径分布及 Zeta 电位。每份样品测定 3 次，取平均

值。结果显示，槲皮素微乳的平均粒径为（25.04±

0.94）nm，PDI 值为 0.311±0.030，Zeta 电位值为

（−13.20±0.68）mV。表明所制备的微乳粒径较小，

分布较窄，体系较稳定。 

2.8  溶出度评价 

溶出度的测定方法参照文献报道[11]，分别以人

工胃液（simulated gastric fluid，SGF）、人工肠液

（simulated intestinal fluid，SIF）、水作为溶出介质，

体积均为 500 mL，温度为（37.0±0.5）℃，搅拌桨

转速为（50±1）r/min。将 1 g 槲皮素微乳（30 mg

槲皮素原料药）放入 00 号透明胶囊壳中，开启仪

器，分别在 5、10、20、30、45、60 min 取出溶出

介质 5 mL，同时补足等温等体积溶出介质，按照

“2.2”项的方法，测定槲皮素的含量。同法，将 30 

mg 原料药加入透明胶囊壳中，按照上述操作测槲皮

素原料药累积溶出率，绘制溶出曲线，结果见图 5。

由图可知，SIF 和 SGF 可以显著提高药物的溶出速

率，10 min 时药物已基本溶出。60 min 时，槲皮素

微乳在 SIF、SGF、水中溶出速率已达到 87.95%、

70.47%、29.62%，而槲皮素原料药在 SIF、SGF、水

中的溶出速率仅为 20.09%、13.91%、9.13%。在 SIF、

SGF、水中，以微乳的形式，槲皮素的溶出速率分

别提高了 67.86%、56.56%、20.49%，溶出度实验表

明微乳可有效提高槲皮素的溶出速率。 

2.9  稳定性实验 

稳定性实验参照国家食品药品监督管理局于

2006 年颁布的《中药、天然药物稳定性研究技术指 

 

图 5  槲皮素溶出曲线 

Fig. 5  Dissolution curves for quercetin 

导原则》。 

2.9.1  储存稳定性实验  将微乳常温放置 60 d，分

别于第 0、1、3、7、15、30、60 d 测定微乳的粒径、

电位、PDI、载药量，结果见表 6。30 d 时，微乳的

粒径、电位、PDI、载药量变化趋于稳定，且微乳外

观澄清透明，无分层现象。储存稳定性实验表明，

所制备的微乳体系较稳定。 

表 6  槲皮素微乳的稳定性 

Table 6  Stability of quercetin microemulsion 

t/d 粒径/nm 电位/mV PDI 载药量/(mg·g−1) 

0 25.04±0.94 −13.2±0.68 0.311±0.03 30.17±1.02 

1 25.22±0.52 −13.0±1.05 0.311±0.05 30.16±0.98 

3 25.97±1.73 −11.9±1.29 0.315±0.02 30.10±1.56 

7 26.15±1.56 −11.1±1.00 0.320±0.01 29.86±1.32 

15 28.15±0.99 −9.40±1.26 0.325±0.02 29.00±1.24 

30 28.76±1.32 −9.15±0.98 0.326±0.03 28.90±1.26 

60 28.77±1.36 −9.13±0.68 0..328±0.02 28.89±1.04 

 

2.9.2  高速离心实验  取微乳 1 g 于 10 000 r/min 离

心 15 min，离心后微乳外观澄清透明，无沉淀，无

分层现象。 

2.9.3  温度对微乳稳定性的影响  将 4 份等量微乳

分装玻璃瓶中，拧紧瓶盖。分别于 70、80、90、100 ℃

下水浴加热 30 min 后，冷却至室温。24 h 后观察微

乳的外观、测定微乳的粒径及粒径分布、Zeta 电位

及药物含量有无变化[19]。结果显示，外观上微乳未

出现分层、沉淀等现象；70～100 ℃处理后微乳的

粒径由 25.04 nm 增大到 35.78 nm，粒径分布图上微

乳仍然呈现单峰，但微乳的体积分数减小，微乳的

数量分布略有缩小（图 6），可能热处理使粒子对乳

化剂的吸附作用减弱，乳胶粒周围的双电层减薄，

粒子聚并增多。 

不同加热处理后微乳 Zeta 电位和槲皮素的质

量分数变化如图 7 所示，电位由−13.2 mV 上升到

−9.11 mV；而微乳中槲皮素的质量分数由 76.5%降

到 74.37%，降低 2.13%。结果表明乳液经过热处理

后仍然维持较好的贮藏稳定性，所制备的微乳体系

较为稳定。 

3  讨论 

微乳处方的筛选关键在于合适的油相、乳化剂

和助乳化剂。其中，油相的种类影响微乳的乳化效

果，而本实验选择的三乙酸甘油酯与乳化剂和助乳

化剂的配伍效果较好。乳化剂的种类和用量将影响 
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图 6  不同温度处理后微乳的粒径分布图 

Fig. 6  Particle size distribution of microemulsion after 

different temperature treatments 

 

图 7  不同温度处理后微乳的 Zeta 电位和槲皮素质量分数 

Fig. 7  Zeta potential and quercetin mass fraction of 

microemulsion after treatment at different temperatures 

乳滴的粒径，进而影响微乳的稳定性。高 HLB 的乳

化剂可以促进水包油型微乳的形成及促进其在水

中的扩散。本实验选择的 T80 具有较高的 HLB 值

（15.0），可以抑制 P-糖蛋白对药物的外排作用[20]，

促进药物的吸收。而天然乳化剂银耳多糖具有一定

的分子极性，可以与油滴微表面以范德华力的形式

相互结合，防止液滴之间的聚合[21]，且多糖具有一

定的黏度，可以削弱油滴分子之间因布朗运动而造

成的自动聚合[22]，有效提高乳液的稳定性。本实验

筛选的助乳化剂 PEG400 已广泛应用于食品、药品

领域，具有安全性高、稳定性好等优点，且槲皮素

在其中的溶解度最高，选择其作为助乳化剂对提高

微乳的载药量及稳定性具有重要意义。 

传统微乳中乳化剂浓度过高引起的毒性是限

制其应用的主要因素之一。所以，有研究学者使用

天然乳化剂阿拉伯胶来制备微乳。陈莉等[23]研究阿

拉伯胶对绿原酸自微乳体内外性能的影响。结果表

明，含阿拉伯胶的新型绿原酸自微乳在十二指肠、

空肠、回肠的吸收量增加，新型绿原酸自微乳可以

促进绿原酸在小肠的吸收。黄嗣航等[24]在对比含有

阿拉伯胶的新型葛根素自微乳和传统自微乳性能

中发现，新型葛根素自微乳和传统自微乳性的自乳

化速率基本一致，含阿拉伯胶的自微乳对葛根素的

促进吸收效果优于传统自微乳。而阿拉伯胶和银耳

多糖属于天然乳化剂，且都具有葡萄糖醛酸等结

构。所以，含银耳多糖的槲皮素微乳可能比传统的

槲皮素微乳吸收效果更好，在体内应用方面具有一

定的发展前景。 

溶出度实验是模拟药物在体内溶出的关键步

骤。在溶出度实验中，在 SIF、SGF 60 min 时槲皮

素的累积释放率可达到 87.95%、70.47%，相较于槲

皮素原料药，槲皮素微乳呈现释放率高的特点。因

此，本研究成功制备了含天然乳化剂银耳多糖的槲

皮素微乳，降低了 T80 的一半用量，提高了槲皮素

的溶出度，具有一定的实用价值和经济价值，为天

然药物的研究应用提供了新的思路，后续将从其药

效、临床应用等方面开展研究。 

利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突 
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