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姜黄多糖为稳定剂制备口服姜黄素纳米乳及其抗炎活性研究  
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摘  要：目的  以姜黄多糖为稳定剂制备口服姜黄素纳米乳（curcumin nanoemulsion，Cur-NE），并对其进行表征及抗炎活性

研究。方法  采用高压均质法制备 Cur-NE；以平均粒径、多分散系数（polydispersity index，PDI）和 ζ 电位为考察指标，对

比多种新型稳定剂对 Cur-NE 的稳定效果；并以油水体积比、乳化剂种类、油相种类、均质次数和均质压力为考察因素，采

用单因素实验优化处方工艺。利用激光衍射技术和透射电子显微镜对 Cur-NE 的粒径、分布、稳定性和形态进行表征。采用

HPLC 法检测 Cur-NE 的载药量、包封率以及体外释放；并检测 Cur-NE 的离心、酸碱、贮存稳定性。构建细胞炎症模型评价

Cur-NE 的抗炎活性。结果  5 种稳定剂中姜黄多糖的稳定效果最佳。优化后的处方工艺为姜黄多糖为稳定剂，大豆油为油

相、聚山梨酯 80 为乳化剂，油水体积比为 1∶19，均质压力为 80.0 MPa（800 bar），均质次数为 8 次；制备的 Cur-NE 平均

粒径为（193.28±3.79）nm，PDI 为 0.112±0.013，ζ 电位为（−27.77±1.31）mV，包封率为（87.08±0.79）%，载药量为

（0.111±0.007）mg/mL，且具有缓释效应。Cur-NE 呈均一的圆球形，离心稳定性、酸碱稳定性和贮存稳定性均良好。Cur-NE

可显著抑制脂多糖诱导的 RAW 264.7 细胞释放一氧化氮，且效果优于姜黄多糖。结论  以姜黄多糖为稳定剂制备的 Cur-NE

性质良好，且具有潜在的抗炎作用。 
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Abstract: Objective  To prepare oral curcumin nanoemulsion (Cur-NE) with turmeric polysaccharide as stabilizer, and characterize it 

as well as study its anti-inflammatory activity. Methods  Cur-NE was prepared by high-pressure homogenization method; the average 

particle size, polydispersity index (PDI) and ζ potential were used as indexes to compare the stabilizing effects of several novel stabilizers 

on Cur-NE; and the oil-water volume ratio, emulsifier type, oil phase type, homogenization number and homogenization pressure were 

also examined as factors to optimize the prescription process by single factor experiment. Particle size, distribution, stability and 

morphology of Cur-NE were characterized by laser diffraction and transmission electron microscopy. High performance liquid 

chromatography (HPLC) was used to measure the drug loading, encapsulation rate, and in vitro release of Cur-NE. The centrifugal 

stability, acid-base stability and storage stability of Cur-NE were determined. Meanwhile, a cellular inflammation model was constructed 

to evaluate the anti-inflammatory activity of Cur-NE. Results  Among the five stabilizers, turmeric polysaccharide had the best 

stabilizing effect. The optimized process parameters were as follows: the stabilizer was turmeric polysaccharide, the oil phase was 
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soybean oil, the emulsifier was Tween 80, the oil-water ratio was 1:19, the homogenization pressure was 80.0 MPa (800 bar), and the 

homogenization number was eight times. The average particle size of Cur-NE was (193.28 ± 3.79) nm, the PDI was 0.112 ± 0.013, the ζ 

potential was (−27.77 ± 1.31) mV, the encapsulation rate was (87.08 ± 0.79) %, the drug loading capacity was (0.111 ± 0.007) mg/mL, 

and it had a slow-release effect. Cur-NE presented a spherical shape with a uniform distribution, with the good centrifugal, acid-base and 

storage stability. Cur-NE significantly inhibited NO release from LPS-induced RAW 264.7 cells, and the effect was better than turmeric 

polysaccharide. Conclusion  Cur-NE prepared with turmeric polysaccharide as stabilizer has good properties and potential anti-

inflammatory effect. 

Key words: curcumin; nanoemulsion; turmeric polysaccharide; high-pressure homogenisation; anti-inflammatory; sustained-release 

effect 

 

姜黄为姜科姜黄属植物姜黄 Curcuma longa L.

的干燥根茎。姜黄素（curcumin，Cur）和姜黄多糖

（turmeric polysaccharides，TP）均为姜黄中的主要活

性成分[1-2]。姜黄素是一类脂溶性多酚类化合物，为

不溶于水的橙黄色结晶粉末[3]，具有抗炎、抗血栓、

抗肿瘤、抗病毒等多种药理作用[4-13]，具备巨大的开

发潜力。然而，姜黄素的低水溶性和不稳定的生物

活性使其应用受到了限制。而姜黄多糖水溶性良

好，具有抗氧化和免疫调节活性[14]，但目前对于姜

黄多糖的研究尚少，其药理活性及应用有待进一步

研究。 

纳米乳（nanoemulsion，NE）是粒径在 20～200 

nm 的一种新剂型，具有粒径小、生物膜穿透性强和

油水界面张力低等诸多优点[15-17]。传统制剂难以有

效递送水溶性差、稳定性差的药物，纳米乳粒径小

且能包载难溶性药物，是口服脂溶性药物的理想载

体。将药物制成纳米乳可在提高难溶性药物含量的

同时降低药物毒性，因此，近年来纳米药物在多种

疾病的治疗中表现出众多优势[18-20]。纳米乳中乳化

剂、稳定剂和油水相的类型、油水比等是影响乳液

理化性质的重要因素[21]。将姜黄素制备成姜黄素纳

米乳（curcumin nanoemulsion，Cur-NE），可将其粒

径减小，提高其水溶性及稳定性。 

多糖类成分通常具有丰富的羟基，能够吸附到

油水界面从而防止油滴因布朗运动等原因发生迁

移和聚集，多糖还可以提升连续相的黏度，改变其

质地属性和流变性质，进而稳定乳液[22-25]。黄芪胶、

海藻酸盐等植物多糖及衍生物在增强乳液稳定性

方面已有广泛的应用[26]。课题组前期对姜黄多糖的

提取工艺、结构表征、抗氧化活性以及免疫调节能

力等进行了研究[2,14]，发现姜黄多糖主要是由葡萄

糖、果糖、半乳糖、阿拉伯糖等组成的杂多糖，姜

黄多糖具有良好的抗氧化和免疫调节活性，具有潜

在的功能性食品价值。姜黄多糖亲水基团与疏水基

团的存在，亦使其具备作为纳米乳稳定剂的潜力。

故本实验采用高压均质法制备可用于口服给药的

Cur-NE，以提高姜黄素的水溶性，并将姜黄多糖作

为稳定剂，考察姜黄多糖对 Cur-NE 的稳定效果，

初步探究姜黄多糖在纳米乳液中作为稳定剂的可

能性。同时，优化 Cur-NE 的处方和制备工艺，对

其性质进行了一系列表征并初步探究其体外抗炎

活性。为制备稳定、高效的 Cur-NE 提供新思路，

为姜黄多糖作为稳定剂提供一定的科学依据，拓展

其应用范畴。 

1  仪器与材料 

LC-16AT 型高效液相色谱仪，日本岛津仪器有

限公司；AcclaimTM RSLC 120 C18（100 mm×2.1 

mm，2.2 μm）型液相色谱柱、FEI TECNAI G2 12 型

透射电子显微镜（TEM），赛默飞世尔科技有限公

司；Litesizer 500 型激光粒度分析仪，奥地利安东帕

有限公司；HR-500 型高剪切均质乳化机，上海沪析

事业实业有限公司；AH100B 型高压均质机，安拓

思纳米技术（苏州）有限公司；pHS-2F 型 pH 计，

上海仪电科学仪器股份有限公司。 

姜黄饮片，批号 20201103，购自四川新荷花中

药饮片有限公司，并经成都中医药大学裴瑾教授鉴

定为姜科姜黄属植物姜黄 C. longa L.的干燥根茎。

姜黄多糖为按照课题组前期考察的方法 [2]提取的

TPs-0，单糖组成为葡萄糖、半乳糖、阿拉伯糖等，

总糖质量分数为（88.88±1.41）%，蛋白质质量分

数为（4.42±0.21）%，糖醛酸质量分数为（4.54±

0.30）%，相对分子质量为 116 890。 

姜黄素对照品，批号 AF9102921，质量分数≥

98.0%，四川省维克奇生物科技有限公司；乳清蛋

白，批号 C15370842，上海麦克林生化科技股份有

限公司；聚山梨酯 80（批号 2023020701）、胆固醇

（批号 2020010101），成都市科隆化学品有限公司；

甘露醇、大豆蛋白、卵磷脂、硬脂酸钠、阿拉伯胶、
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辛烯基琥珀酸淀粉钠，河南万邦化工科技有限公

司；乙腈、冰醋酸，色谱级，成都市科隆化学品有

限公司。一氧化氮检测试剂盒，批号 S0021S，上海

碧云天生物技术股份有限公司；DMEM 培养基，批

号 8121557，美国Gibco 公司；小鼠巨噬细胞系 RAW 

264.7 细胞，赛百慷上海技术股份有限公司。 

2  方法与结果 

2.1  Cur-NE 处方及制备工艺中新型稳定剂种类的

考察 

2.1.1  Cur-NE 的制备  精密称取姜黄素 20 mg，溶

解于 5 mL 大豆油中作为油相；另精密称取 0.2 g 姜

黄多糖及不同的药用辅料中常用的新型稳定剂（胆

固醇、甘露醇、乳清蛋白、大豆蛋白），取 2 mL 乳

化剂聚山梨酯 80，加入 95 mL 纯水中作为水相。将

水相加入油相中，采用高速剪切机剪切 1 min 制成

粗乳。再采用高压均质机以 80.0 MPa（800 bar）均

质 10 次，即得 Cur-NE。采用以上方法制备纳米乳，

但不添加稳定剂，得到无稳定剂的 Cur-NE。 

2.1.2  粒径、多分散系数（polydispersity index，PDI）

和 ζ 电位的测定  制备的 Cur-NE，纯水稀释 2 000

倍，肉眼观察有丁达尔效应，采用激光粒度分析仪

测定其粒径、PDI 和 ζ 电位，测定 3 份样品，取平

均值。 

2.1.3  外观形状观察  采用 TEM 进行 Cur-NE 的

颗粒形态观察。拍摄在 600 nm 尺寸下 Cur-NE 的显

微结构图。 

2.1.4  稳定剂种类筛选  粒径、PDI、ζ 电位测定结

果见表 1，微观形态结果见图 1。未加稳定剂组 Cur-

NE 液滴分布存在聚集现象，随着姜黄多糖的加入，

乳滴间无明显聚集情况，姜黄多糖组 Cur-NE 为光

滑的圆球形，粒径小，分布均匀，其 PDI 值显著减

小，Cur-NE 的大小分布更均匀，其 ζ 电位的绝对值 

表 1  不同稳定剂种类对 Cur-NE 粒径、PDI 和 ζ 电位的影

响 ( x s , n = 3) 

Table 1  Effects of different stabilizers on particle size, PDI 

and ζ potential of Cur-NE ( x s , n = 3) 

稳定剂种类 平均粒径/nm PDI ζ 电位/mV 

不添加 175.97±3.10 0.162±0.025 −15.53±1.30 

姜黄多糖 190.95±2.04 0.116±0.015 −28.23±0.55 

胆固醇 208.04±10.94 0.138±0.081 −15.80±0.53 

甘露醇 225.60±3.58 0.122±0.021 −15.80±0.10 

乳清蛋白 433.80±20.10 0.343±0.019 −14.73±0.38 

大豆蛋白 505.63±101.88 0.939±1.075 −18.57±0.42 

  

  

  

图 1  不同种类稳定剂制备的 Cur-NE 的 TEM 图 

Fig. 1  TEM images of Cur-NE with different kinds of 

stabilizers 

远大于其他稳定剂组，反映其稳定性良好。胆固醇

组粒径和 PDI 值与姜黄多糖相近，但其 ζ 电位和其

他稳定剂组一样未发生显著改变，TEM 图也显示姜

黄多糖组的液滴分散性较胆固醇组更优。其原因可

能是胆固醇带正电荷，虽然加入的量不足以改变

Cur-NE 的 ζ 电位，却导致稳定效果不如姜黄多糖。

甘露醇、乳清蛋白和大豆蛋白组粒径显著增大，且

小颗粒聚集成大颗粒。其原因可能是甘露醇提高了

水相的渗透压从而导致油相与水相之间的平衡被

打破，乳清蛋白和大豆蛋白稳定乳化剂的原理为覆

盖在微粒表面防止液体间的碰撞，但本实验制得的

Cur-NE 浓度较大，且乳清蛋白和大豆蛋白的黏合性

较强从而促进了液滴的聚集。以上结果显示姜黄多

糖作为稳定剂制得的 Cur-NE 性状最佳，故选择姜

黄多糖作为 Cur-NE 的稳定剂。 

2.2  Cur-NE 处方及制备工艺的单因素考察 

精密称取姜黄素 20 mg、姜黄多糖 0.20 g，以

Cur-NE 的平均粒径、PDI 和 ζ 电位为考察指标，采

200 nm 200 nm 

200 nm 600 nm 

600 nm 600 nm 

未添加                     姜黄多糖 

胆固醇                      甘露醇 

乳清蛋白                    大豆蛋白 
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用单因素试验考察油水体积比、乳化剂种类、油相

种类、均质压力和均质次数 5 个因素对 Cur-NE 粒

径和稳定性的影响。 

2.2.1  油水体积比的考察  设置大豆油和纯水体积

比为 1∶9、1∶14、1∶19、1∶24、1∶29，通过前

期预实验结果将其余因素固定：乳化剂为聚山梨酯

80，油相为大豆油，均质次数 10 次，均质压力 80.0 

MPa（800 bar），采用高速剪切机制得粗乳，再采用

高压均质机制得 Cur-NE，考察油水体积比对其粒

径、PDI 和 ζ 电位的影响，结果见表 2。随着水相的

增加，Cur-NE 的平均粒径减小；油水体积比 1∶19

和 1∶24 组的粒径接近，1∶19 组 ζ 电位的绝对值

更大，乳液更稳定。1∶29 组油相量少，难以充分

溶解姜黄素，导致粗乳底部存在沉淀，此外，1∶29

组 ζ 电位绝对值也较 1∶19 组小。因此选择 1∶19

作为制备 Cur-NE 的油水体积比。 

表 2  油水体积比对 Cur-NE 平均粒径、PDI 和 ζ 电位的影

响 ( x s , n = 3) 

Table 2  Effects of oil-water ratio on particle size, PDI and 

ζ potential of Cur-NE ( x s , n = 3) 

油水体积比 平均粒径/nm PDI ζ 电位/mV 

1∶9 232.73±11.55 0.126±0.031 −23.67±0.96 

1∶14 200.06±3.35 0.193±0.006 −23.47±0.87 

1∶19 192.88±0.61 0.106±0.008 −28.20±1.14 

1∶24 188.81±2.91 0.196±0.011 −22.53±1.62 

1∶29 178.98±1.63 0.130±0.031 −19.73±5.82 
 

2.2.2  乳化剂种类的考察  选择 5 种常见的人造或

天然乳化剂进行考察，分别为 2 mL 聚山梨酯 80、2 

g 卵磷脂、2 g 硬脂酸钠、2 g 阿拉伯胶和 2 g 辛烯基

琥珀酸淀粉钠，将油水体积比固定为 1∶19，其余因

素同“2.2.1”项，制得 Cur-NE，考察乳化剂种类对

其粒径、PDI 和 ζ 电位的影响，结果见表 3。硬脂酸

钠组与聚山梨酯 80 组相比，粒径虽然最小，但 PDI 

表 3  乳化剂种类对 Cur-NE 平均粒径、PDI 和 ζ 电位的影

响 ( x s , n = 3) 

Table 3  Effects of emulsifier types on particle size, PDI 

and ζ potential of Cur-NE ( x s , n = 3) 

乳化剂种类 平均粒径/nm PDI ζ 电位/mV 

卵磷脂 213.27±4.31 0.119±0.002 −6.43±2.50 

聚山梨酯 80 192.94±5.76 0.104±0.013 −28.13±0.91 

硬脂酸钠 125.90±2.20 0.121±0.011 −9.90±4.98 

阿拉伯胶 226.85±1.92 0.121±0.011 −26.73±2.25 

辛烯基琥珀 236.86±2.59 0.119±0.005 −17.53±2.02 

酸淀粉钠    

大于聚山梨酯 80 组，且 ζ 电位绝对值也远小于聚山

梨酯 80 组。因此，选择聚山梨酯 80 作为制备 Cur-

NE 的乳化剂。 

2.2.3  油相种类的考察  分别选择油相为大豆油、玉

米油、中链甘油三酯油（medium chain triglycerides，

MCT）、花生油和橄榄油，将油水体积比固定为 1∶

19，乳化剂种类固定为聚山梨酯 80，其余因素同

“2.2.1”项，制得 Cur-NE，考察油相种类对其粒径、

PDI 和 ζ 电位的影响，结果见表 4。MCT 组粒径最

小，但是 ζ 电位绝对值远小于其他组，乳液不稳定。

大豆油、玉米油和花生油组粒径接近，但大豆油组

ζ 电位绝对值最大，乳液稳定性好。因此选择大豆

油作为制备 Cur-NE 的油相。 

表 4  油相种类对 Cur-NE 平均粒径、PDI 和和 ζ 电位的影

响 ( x s , n = 3) 

Table 4  Effects of oil phase types on particle size, PDI and 

ζ potential of Cur-NE ( x s , n = 3) 

油相种类 平均粒径/nm PDI ζ 电位/mV 

大豆油 191.81±1.29 0.101±0.025 −28.20±4.11 

玉米油 190.82±3.78 0.123±0.028 −22.33±2.30 

MCT 161.38±3.50 0.120±0.053 −4.23±1.12 

花生油 195.63±2.87 0.185±0.009 −13.47±0.67 

橄榄油 213.45±0.91 0.186±0.017 −19.03±1.33 
 

2.2.4  均质压力的考察  将油水体积比固定为 1∶

19，乳化剂种类固定为聚山梨酯 80，油相种类固定

为大豆油，其余因素同“2.2.1”项，分别以均质压

力 40.0、60.0、80.0、100.0、120.0 MPa（400、600、

800、1 000、1 200 bar）制得 Cur-NE，考察均质压力

对其粒径、PDI 和 ζ 电位的影响，结果见表 5。随着

均质压力增大，Cur-NE 的平均粒径减小，但当均质

压力达到 80.0 MPa（800 bar）以后，继续增加均质

压力，粒径减小不显著。出于节能减耗及均质机压力

升高的操作安全性等多个因素考虑，选择 80.0 MPa 

表 5  均质压力对 Cur-NE 平均粒径、PDI 和和 ζ 电位的影

响 ( x s , n = 3) 

Table 5  Effects of homogenising pressure on particle size, 

PDI and ζ potential of Cur-NE ( x s , n = 3) 

均质压力/MPa 平均粒径/nm PDI ζ 电位/mV 

40.0 326.82±1.91 0.254±0.024 −14.27±4.15 

60.0 236.33±2.13 0.114±0.013 −22.37±1.70 

80.0 195.27±2.48 0.110±0.015 −27.90±0.72 

100.0 199.36±5.25 0.108±0.046 −30.20±1.57 

120.0 189.87±4.01 0.099±0.027 −29.07±2.70 
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（800 bar）作为制备 Cur-NE 的均质压力。 

2.2.5  均质次数的考察  将油水体积比固定为 1∶

19，乳化剂种类固定为聚山梨酯 80，油相种类固定

为大豆油，均质压力固定为 80.0 MPa（800 bar），分

别均质 6、8、10、12、14 次制得 Cur-NE，考察均

质次数对其粒径、PDI 和 ζ 电位的影响，结果见表

6。随着均值次数的增加，Cur-NE 的平均粒径减小，

但当均质次数达到 14 次时，粒径反而增大，其原因

可能是多次均质使得原本达到平衡状态的纳米乳聚

集从而粒径增大，其 ζ 电位绝对也开始减小，乳液

反而不稳定。6 次组的粒径大于 200 nm，且 ζ 电位

绝对值小，8 次和 10 次组粒径和 ζ 电位接近，出于

节能、减耗等因素考虑，选择 8 次作为制备 Cur-NE

的均质次数。 

表 6  均质次数对 Cur-NE 平均粒径、PDI 和 ζ 电位的影响 

( x s , n = 3) 

Table 6  Effects of number of homogenisations on particle 

size, PDI and ζ potential of Cur-NE ( x s , n = 3) 

均质次数 平均粒径/nm PDI ζ 电位/mV 

6 209.37±1.22 0.136±0.027 −14.20±3.82 

8 190.60±6.02 0.112±0.006 −26.23±1.02 

10 190.26±2.82 0.117±0.009 −27.23±1.36 

12 183.90±3.77 0.125±0.018 −22.23±1.89 

14 199.32±5.11 0.146±0.048 −10.57±1.04 
 

2.2.6  最佳处方工艺确定及验证试验  通过单因

素实验优化得到 Cur-NE 处方工艺：大豆油为油相、

乳化剂为聚山梨酯 80，油水体积比为 1∶19，均质

压力为 80.0 MPa（800 bar）、均质次数为 8 次。以

此工艺条件制得 Cur-NE，平行 3 次。测定其粒径和

ζ 电位，结果平均粒径为（193.28±3.79）nm，PDI

为 0.112±0.013，ζ 电位为（−27.77±1.31）mV，粒

径分布及 ζ 电位见图 2。阴性纳米乳的制备：不加

入姜黄素，其余制备条件同上。 

2.3  Cur-NE 包封率及载药量测定 

采用HPLC法测定Cur-NE的包封率及载药量。 

2.3.1  溶液配制 

（1）对照品溶液的制备：精密称取姜黄素对照

品 4.5 mg，置于 50 mL 量瓶中，加甲醇溶解，定容

至刻度，即得对照品溶液。 

（2）供试品溶液的制备：精密吸取 Cur-NE 2 mL

置于 10 mL 量瓶中，加适量甲醇超声 10 min（功率

600 W、频率 60 kHz）破乳后定容，即得 Cur-NE 供

试品溶液。 

 

 

图 2  Cur-NE 的粒径分布 (A) 和 ζ 电位 (B) 图 

Fig. 2  Particle size distribution (A) and ζ potential (B) of 

Cur-NE 

（3）阴性溶液的制备：按供试品溶液的制备方

法吸取阴性纳米乳制备阴性溶液。 

2.3.2  色谱条件  色谱柱为AcclaimTM RSLC 120 C18

（100 mm×2.1 mm，2.2 μm）柱；流动相为乙腈-4%

冰醋酸水溶液（48∶52）；检测波长为 425 nm；柱

温 30 ℃；体积流量 1.0 mL/min；进样体积 10 μL[27]。 

2.3.3  专属性考察  分别取对照品溶液、供试品溶

液和阴性溶液，按照“2.3.2”项下色谱条件，分别

进样 10 μL 进行分析，记录各进样色谱图，结果见

图 3。姜黄素色谱峰峰形稳定，无干扰，专属性佳。 

2.3.4  载药量和包封率的测定  精密移取 Cur-NE 

2 mL 置于超滤离心管中，于 4 ℃、8 000 r/min 条

件下离心（离心半径为 10 cm）20 min，取滤液 1 mL

置于 5 mL 量瓶中，加甲醇定容，测定游离姜黄素

的含量（W 游离）；另精密移取 Cur-NE 2 mL 制备供

试品溶液，测定姜黄素的总含量（W 总），按下列公

式计算 Cur-NE 中姜黄素的载药量与包封率。经测

定，按照“2.2.6”项下最佳处方工艺制备的 Cur-NE

的包封率为（87.08±0.79）%（n＝3），载药量为

（0.111±0.007）mg/mL（n＝3）。 

包封率＝(W 总－W 游离)/W 总 

载药量＝(W 总－W 游离)/V 

W 总指总药量，W 游离指游离药量，V 指纳米乳体系体积 
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图 3  姜黄素对照品 (A)、Cur-NE 样品 (B) 和阴性样品 

(C) 的 HPLC 图 

Fig. 3  HPLC of curcumin reference substance (A), Cur-

NE sample (B), and blank sample (C) 

2.4  Cur-NE 宏观与微观形态观察 

观察制得的 Cur-NE 颜色与形态，见图 4-A，乳

液为亮黄色液体，流动性良好，无沉淀。按“2.1”

项下方法采用 TEM 进行 Cur-NE 的颗粒形态观察，

结果见图 4-B，Cur-NE 为大小均匀、光滑的圆球形，

乳滴间无明显聚集情况，表明该方法制备的 Cur-NE

性状良好。 

2.5  Cur-NE 的制剂稳定性考察 

2.5.1  离心稳定性考察  取适量 Cur-NE，分别在  

6 000、8 000、10 000 r/min，4 ℃下离心 20 min（离

心半径为 10 cm），观察 Cur-NE 离心前后外观性状、

粒径及 PDI 的变化。结果如图 5 和表 7 所示，Cur-

NE 未出现分层、破乳、絮凝、浑浊或者沉淀析出等

现象，Cur-NE 在离心后粒径和 PDI 无显著变化，表 
 

  

图 4  Cur-NE 的外观性状 (A) 和 TEM 图 (B) 

Fig. 4  Appearance character (A) and TEM image of Cur-

NE (B) 

 

a-0 r·min−1；b-6 000 r·min−1；c-8 000 r·min−1；d-10 000 r·min−1。 

图 5  不同转速条件下离心后 Cur-NE 外观性状 

Fig. 5  Appearance character of Cur-NE after 

centrifugation at different rotational speeds 

表 7  不同转速条件下离心后 Cur-NE 的粒径和 PDI 

( x s , n = 3) 

Table 7  Particle size and PDI of Cur-NE after 

centrifugation at different rotational speeds ( x s , n = 3) 

离心转速/(r∙min−1) 平均粒径/nm PDI 

0 192.61±2.31 0.148±0.055 

6 000 193.74±1.66 0.134±0.035 

8 000 187.57±2.97 0.152±0.008 

10 000 192.39±3.57 0.125±0.010 
 

明 Cur-NE 的离心稳定性良好。 

2.5.2  酸碱稳定性考察  取 Cur-NE 适量，纯水稀释

100 倍，分别用 1 mol/L 稀盐酸和氢氧化钠调 pH 值

至 3 和 10，观察 Cur-NE 外观性状、粒径及 PDI 的

变化。结果如图 6 和表 8 所示，Cur-NE 未出现浑浊

或者沉淀析出等现象，Cur-NE 在酸性和碱性环境下，

粒径无显著变化，PDI 仍保持在 0.2 以下，表明 Cur-

NE 的酸碱稳定性较好。 

2.5.3  贮存稳定性考察  取 3 批 Cur-NE 于室温（25 

℃）下避光贮存 30 d，分别在第 5、10、20、30 天时

测定 Cur-NE 的粒径及 PDI 变化。结果如表 9 所示， 

 

图 6  不同 pH 值条件下 Cur-NE 外观性状 

Fig. 6  Appearance character of Cur-NE at different pH 

values 

200 nm 
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表 8  不同 pH 值条件下 Cur-NE 的粒径和 PDI ( x s , n = 3) 

Table 8  Particle sizes and PDI of Cur-NE under different 

pH conditions ( x s , n = 3) 

pH 值 平均粒径/nm PDI 

3 185.68±5.19 0.151±0.034 

7 188.20±6.62 0.129±0.054 

10 187.50±0.68 0.152±0.047 

表 9  30 d 内 Cur-NE 粒径和 PDI 变化 ( x s , n = 3) 

Table 9  Changes of Cur-NE particle size and PDI within 

30 d ( x s , n = 3) 

取样时间/d 平均粒径/nm PDI 

5 192.53±1.01 0.135±0.020 

10 193.15±2.52 0.136±0.026 

20 195.16±0.55 0.149±0.011 

30 198.01±1.70 0.160±0.025 
 

Cur-NE 在 30 d 内粒径无显著变化，PDI 仍保持在

0.2 以下，表明 Cur-NE 在常温避光条件下的贮存稳

定性良好。 

2.6  Cur-NE 体外释放考察 

将姜黄素原料药溶于 5%二甲基亚砜中，作为游

离姜黄素组，将游离姜黄素和 Cur-NE 加入截留相

对分子质量 3 000 的透析袋中，透析袋外为含 0.5%

聚山梨酯 80 的 PBS，温度为 37 ℃。分别在 0.5、

1、2、4、8、12、24、36、48 h 时间点取等量 PBS，

再用 HPLC 法测定姜黄素的体外释放量。重复实验

3 次，测量结果取平均值。体外释放结果见图 7，结

果表明，Cur-NE 在 37 ℃条件下在 PBS 中的释放

速率较游离姜黄素慢。图中游离姜黄素的释药曲线

显示，1 h 累积释放率大于 50%，药物释放迅速，

Cur-NE 的释药曲线显示，8 h 累积释放率仅为 30%，

药物释放缓慢且最终释药量达到 64%，表明 Cur-NE

具有一定的缓释特性。 
 

 

图 7  Cur-NE 的体外药物释放曲线 ( x s , n = 3) 

Fig. 7  In vitro drug release curves of Cur-NE ( x s , n = 3) 

2.7  Cur-NE 抗炎活性研究 

2.7.1  细胞培养  RAW 264.7 细胞培养环境为 37 

℃、5% CO2、饱和湿度，培养液为含 10%胎牛血清、

1%青霉素-链霉素的 DMEM 完全培养液。 

2.7.2  Cur-NE 对细胞活性的影响  将处于对数生

长期的 RAW 264.7 细胞接种至 96 孔板中，2×105

个/mL，培养至细胞贴壁后，分为空白组、对照组和

药物组，每组设 6 个复孔。弃培养基，药物组分别

加入 0.160、0.310、0.625、1.250、2.500 mg/L 的 Cur-

NE（以姜黄素含量计），对照组加完全培养液，每

孔 100 μL。空白组不含细胞，加完全培养液 100 μL。

培养 24 h 后，每孔加入 100 μL 质量浓度为 0.5 

mg/mL的噻唑蓝（methylthiazolyldiphenyl-tetrazolium 

bromide，MTT），2 h 后停止培养。弃 MTT，加入二

甲亚砜并振荡，在 490 nm 波长处测量吸光度（A），

计算细胞存活率，结果见表 10。与对照组相比，Cur-

NE 在 0.160～2.500 mg/L 无明显细胞毒性，细胞存

活率无显著差异。 

细胞存活率＝(As－Ab)/(Ac－Ab) 

As为药物组吸光度，Ab为空白组吸光度，Ac为对照组吸光度 

表 10  Cur-NE 对 RAW 264.7 细胞存活率的影响 ( x s , 

n = 6) 

Table 10  Effects of Cur-NE on survival rate of RAW 264.7 

cells ( x s , n = 6) 

给药质量浓度/ 

(mg∙L−1) 
存活率/% 

给药质量浓度/ 

(mg∙L−1) 
存活率/% 

0 (对照) 100.00±0.00 0.630 103.57±9.10 

0.160 99.43±5.56 1.250 101.43±6.40 

0.310 104.63±5.26 2.500 101.00±5.25 
 

2.7.3  Cur-NE 对 NO 产生的抑制作用考察  具体

操作同“2.7.2”项，细胞贴壁后，分为对照组、模

型组、姜黄多糖组和 Cur-NE 组。对照组和模型组

加入完全培养液进行培养；姜黄多糖组和Cur-NE组

分别加入不同质量浓度的姜黄多糖（以 Cur-NE 中

同等姜黄素含量计）和 Cur-NE。预防性给药 24 h 后

弃去液体，姜黄多糖组、Cur-NE 组和模型组加入 1 

μg/mL 脂多糖（lipopolysaccharide，LPS）溶液构建

细胞炎症模型，对照组加入完全培养液，24 h 后停

止培养，分别吸取 50 μL 细胞上清液，按 NO 试剂

盒说明书进行检测，结果见表 11。 

与对照组相比，模型组释放的 NO 含量增加，

差异极显著（P＜0.001）。与模型组相比，0.310～

2.500 mg/L Cur-NE 组和 0.625～2.500 mg/L 姜黄多 
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表 11  Cur-NE 和姜黄多糖对 LPS 诱导 RAW 264.7 细胞上

清液中 NO 含量的影响 ( x s , n = 6) 

Table 11  Effects of Cur-NE and turmeric polysaccharide 

on NO content in LPS-induced RAW 264.7 supernatant 

( x s , n = 6) 

组别 质量浓度/(μg∙mL−1) NO/(μmol∙L−1) 

对照 − 2.62±0.34 

模型 − 16.42±0.83### 

Cur-NE 0.160 15.05±0.56 

 0.310 13.10±0.57*** 

 0.625 12.62±0.53*** 

 1.250 10.11±0.57*** 

 2.500 9.42±1.49*** 

姜黄多糖 0.160 15.85±0.93 

 0.310 15.74±1.13ΔΔΔ 

 0.625 14.36±0.54**Δ 

 1.250 13.67±0.60***ΔΔΔ 

 2.500 13.66±1.01***ΔΔΔ 

与对照组比较：###P＜0.001；与模型组比较：*P＜0.05  **P＜0.01  

***P＜0.001；与 Cur-NE 相同质量浓度组比较：ΔP＜0.05  ΔΔΔP＜

0.001。 

###P < 0.001 vs control group; *P < 0.05  **P < 0.01  ***P < 0.001 vs 

model group; ΔP < 0.05  ΔΔΔP < 0.001 vs same mass concentration 

group of Cur-NE. 

糖组的 NO 水平皆有一定程度降低；细胞在接受质

量浓度为 0.310～2.500 mg/L 的 Cur-NE 培养后，释

放的 NO 含量极显著降低（P＜0.001）；细胞在接受

质量浓度为 0.625～2.500 mg/L 的姜黄多糖培养后，

释放的 NO 含量显著降低（P＜0.01、0.001）。与 Cur-

NE 组比较，质量浓度为 0.310、1.250、2.500 mg/L

姜黄多糖的 NO 含量有显著差异（P＜0.001），0.625 

mg/L 时，两组间的差异有统计学意义（P＜0.05）。 

通过预防给药，测定姜黄多糖和Cur-NE对 LPS

诱导的 RAW 264.7 细胞释放的 NO 含量的影响，发

现 Cur-NE 能较好地抑制 LPS 所诱导的细胞释放

NO，姜黄多糖也具有抑制 NO 产生的效果，Cur-NE

中的姜黄素和姜黄多糖皆发挥了抗炎作用，Cur-NE

的药效较姜黄多糖好。为进一步阐释 Cur-NE 及姜

黄多糖潜在的的抗炎能力提供了一定的实验依据。 

3  讨论 

姜黄素作为姜黄中含量极为丰富的有效成分之

一[27]，药理作用广泛、安全范围大，其需求在医药、

食品及大健康产业等领域日益增加[28-29]。然而受制

于水溶性差、易氧化等缺点，姜黄素相关产品的开

发与应用目前为止仍十分有限。因此，研制新型给

药系统，寻求提高姜黄素水溶性和稳定性的方法是

近年来姜黄素的研究热点之一[30]。 

在纳米乳制备和储存过程中为避免颗粒聚集

和沉降，稳定剂发挥了较大作用[31]。稳定剂可分为

传统稳定剂和新型稳定剂。传统稳定剂包括聚合

物、离子型表面活性剂和非离子型表面活性剂。新

型稳定剂相较于传统稳定剂更安全，胆固醇是哺乳

动物细胞膜的主要组成部分，属于两亲物质，常作

为脂质体膜材料、乳化剂等的药用辅料[32]，甘露醇

属于水溶性单糖，乳清蛋白为动物蛋白，大豆蛋白

为植物蛋白，它们分别属于几种不同类型的新型稳

定剂。 

本实验旨在确保制剂安全性的条件下改善纳

米乳的稳定性，故使用以上 4 种常见的新型稳定剂

与姜黄多糖进行对比，结果发现姜黄多糖可显著提

高 Cur-NE 的 ζ 电位绝对值，防止乳液聚集。甘露

醇可增大水中的渗透压，作为冻干保护剂的应用也

得益于此，但 Cur-NE 的稳定性会被破坏，故甘露醇

不适合作为 Cur-NE 的稳定剂。大豆蛋白和乳清蛋

白组存在奥斯瓦尔德（Oszvald）熟化现象，即小颗

粒消溶而大颗粒继续长大，从而使颗粒平均尺寸增

大。一般而言，相对分子质量越大，稳定剂在微粒

表面上形成的吸附层越厚，稳定效果越好，但是液

滴密度高的 Cur-NE 不适合选取大豆蛋白和乳清蛋

白作为稳定剂。植物多糖的相对分子质量、疏水基

和蛋白含量等因素都会对乳液稳定性产生影响[25]，

根据稳定性考察结果可知，pH 值不会影响 Cur-NE

的稳定性，表示其机制与静电作用无关。初步推测

空间作用可能是姜黄多糖起稳定作用的机制之一，

姜黄多糖含有的疏水基团能接触并吸附在油滴表

面，而其羟基结构与水相结合，从而增强了 Cur-NE

的稳定性，但该机制是否真正参与了 Cur-NE 的形

成，有待进一步研究。 

粒径可反映纳米乳直径；PDI 越小，说明相对

分子质量分布范围越窄，大小越均匀；ζ 电位能度量

颗粒之间相互排斥或吸引强度，ζ 电位的绝对值越

高颗粒间的电荷排斥力也越大，颗粒越不易发生凝

聚。本实验以上述 3 个参数为指标，采用单因素试

验筛选了制备 Cur-NE 的油水体积比、乳化剂种类、

油相种类、均质次数和均质压力，以姜黄多糖为稳定

剂所制得的 Cur-NE，其平均粒径小于 200 nm，PDI

小于 0.150，外观形态呈现圆整的球形，分布均一，

乳滴间无明显聚集情况，包封率为（87.08±0.79）%，

载药量为（0.111±0.007）mg/mL，较大提升了其水
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溶性，贮存、酸碱和离心稳定性良好且具有缓释效

应。姜黄多糖的加入使得 Cur-NE 体系均匀分散不

聚集，其稳定性得到提升。 

迄今为止，关于姜黄素药理活性的研究十分丰

富，其中大量研究表明，姜黄素具有显著的抗炎活

性，抗炎属于姜黄素的经典药效之一[33-36]。NO 由

许多参与免疫和炎症的细胞合成，常用 NO 的含量

来检测细胞炎症的发生[37]。因此，本实验研究了

Cur-NE 的抗炎能力，在确保无明显细胞毒性的浓度

范围内，初步验证了 Cur-NE 及姜黄多糖具备潜在

的抗炎能力，且 Cur-NE 的抗炎能力较姜黄多糖好。 

本研究提出以姜黄多糖为天然稳定剂制备口

服 Cur-NE。成功制得粒径较小，分布均匀且包封率

较高的 Cur-NE，显著提升了姜黄素的水溶性，Cur-

NE 在转速 10 000 r/min 以下离心以及 pH 值为 3 和

10 时性质稳定，有效保护了姜黄素结构免受氧化破

坏。本实验首次提出并验证了姜黄多糖作为纳米乳

稳定剂的可行性，并发现其具有一定抗炎作用，为

姜黄多糖的应用提供了新的方向和思路。本实验不

仅丰富了姜黄素递送系统的开发，也为姜黄多糖在

药物载体中的应用开辟了新路径。然而，与传统稳

定剂相比，姜黄多糖的加入是否影响姜黄素的药理

活性，姜黄多糖的稳定机制，以及姜黄多糖的最佳

添加剂量等系列问题，还需进一步研究。 
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