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摘      要： 虾青素因其显著的抗氧化、抗炎以及免疫调节功能而备受关注。然而，其固有的低水溶性和由此导致的生物利用度受限制

约了广泛应用。近年来，基于磷脂双分子层的脂质体递送系统，因其可有效包载疏水性药物、提

高胃肠道稳定性及促进细胞摄取的特性，已成为改善虾青素递送效率的重要策略。文章系统地综

述了虾青素脂质体的研究进展，重点关注制备技术与载体设计的优化，并对相关领域的应用前景

进行了展望，旨在为基于虾青素纳米制剂的研发提供理论依据和技术参考。
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1. 虾青素脂质体概述

虾青素（AST），是一种含13个共轭双键的酮式脂溶

性类胡萝卜素（图1），广泛存在于自然界中，尤其在藻

类、酵母、三文鱼和虾等生物体内含量丰富 [1]。其分子结

构包含多个共轭双键，赋予了它强大的抗氧化能力，远超

其他常见的抗氧化剂，清除自由基效率是维生素 E的550

倍。因其卓越的生物学功能而备受关注，包括抗氧化、抗

炎、免疫调节、心血管保护、神经保护以及抗肿瘤等多种

活性 [2]。这些特性使得虾青素在医药、食品、化妆品等领

域展现出广阔的应用前景。

图1 虾青素化学结构

然而，天然虾青素的应用面临诸多挑战。首先，虾青

素对光、热和氧气敏感：分子的13个共轭双键电子云密

度高，极易与氧气、自由基发生反应，导致链断裂或形成

过氧化物；且共轭双键易吸收光子后电子跃迁至激发态，

发生顺反异构化和光氧化反应。容易发生降解，导致其生

物活性降低 [3]。其次，虾青素以长链烃骨架主导，仅在两

端具有羟基和酮基，极性基团占比低。导致其具有高度疏

水性，水溶性差的应用特点，这限制了其在水性环境中的

吸收和利用 [4]。此外，虾青素在体内的生物利用度相对较

低，限制了其药效和功能性价值的充分发挥 [5]。

为了解决虾青素在应用端的问题，提升其稳定性和利

用度，目前主要有两种类型的方法 [6]：第一种，将虾青素

储存在充氮避光的密闭环境中或保存在某些溶剂中，一般

采用脂溶性溶剂将其制成虾青素油，该方法可显著提高虾

青素贮藏时间，但该方法受限于脂溶性溶剂，实际运用中

会产生诸多不便，易造成浪费且不具有缓释作用，实际意

义较低；其二，运用运载体系将虾青素进行包封。该方法

可克服虾青素脂溶性溶剂的限制，可以有效解决虾青素的

稳定性以及水溶性问题。迄今为止，已有多种关于虾青素

运载系统被研究并报道出来 [7]。例如，2009年黄文哲以纯

胶为主要壁材，选用蔗糖和麦芽糊精复配，采用喷雾干燥

法制得了产率和效率分别为98.08%和30.6%的水溶性虾青

素微胶囊 [8]；2010年 Kim等人开发了虾青素与 β-环糊精

的包合物，与游离虾青素相比，经环糊精包合后的虾青素

溶解度提高了110倍，对热、pH值、紫外线和氧化的稳定

性提高了7至9倍 [9]；2020年李学燕课题组采用伪三元相图

法筛选了液体自乳化给药系统的最佳组成，制备含虾青素

的自微乳。在最佳处方下制备得到的虾青素自微乳的平均

粒径为 (50.32±0.33)	nm， 载药量为 (93.06±0.23)	mg/g，

Zeta电位值 (-14.6±0.06)	mV[10]。此外，脂质体作为一种

新型运载技术，因其具有良好的生物相容性和生物降解性

受到广泛关注 [11]。脂质体是由磷脂双分子层构成的球形囊

泡，脂双层结构对虾青素的光降解具有显著的保护作用。

脂质体膜可以吸收和散射部分光线，减少到达虾青素分子

的光照强度，从而降低光降解的速率。此外，脂质体膜还
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可以通过改变虾青素分子的排列方式，减少其与光的直接

接触，进一步提高其光稳定性 [12]。脂质分子具有一定的热

容量，可以吸收部分热能，降低脂质体内部的温度升高幅

度，阻止虾青素分子因温度升高而加速的异构化或氧化反

应，从而提高其热稳定性 [13]。

将虾青素封装于脂质体中，不仅可以通过纳米级双层

膜结构为虾青素构建稳定保护层，有效隔绝氧气、光照等

影响因素，提高其稳定性，还能够将疏水性虾青素转化为

水溶性纳米颗粒，改善其在水性介质中的分散性，克服吸

收和应用障碍，大幅提高生物利用度，从而系统性解决虾

青素在稳定性、溶解性和吸收效率方面的核心缺陷 [14]。此

外，脂质体还可以通过表面修饰实现靶向递送，从而提高

其药效 [15]。因此，脂质体运载系统已成为虾青素应用领域

的关键技术之一。

本文系统地综述虾青素脂质体的研究进展，重点讨论

不同制备技术的特点与优化策略，深入分析脂质体结构及

其对虾青素的保护作用，并展望该领域未来的发展方向，

旨在为虾青素脂质体的进一步研究和应用提供参考。

2. 虾青素脂质体的制备技术

经过多年的研究，虾青素脂质体的制备技术已取得显

著进展。然而在脂质体的封装性，乳液的运载体系优化，

以及如何提升虾青素的靶向性等众多方面仍需进一步研

究。表1列出了虾青素脂质体的几大制备方法，并对各自

存在的优缺点进行了分析。

表1 虾青素脂质体制备方法汇总表

制备方法 优点 缺陷

薄膜水化法 易于操作 包封率低，质量波动大

乙醇注入法 简便、安全
乙醇残留及与脂类相容性

问题

高压均质法 粒径小、封装效率高
仪器设备要求高、消耗成

本高

微流控法 粒径小、均一 设备要求高

超临界流体法
粒径小、储存稳定性高、

无溶剂残留
设备要求高

喷雾干燥法
稳定性高、储存时间久、

易于存储运输

易产生虾青素的热损耗及

表面附着

2.1 薄膜水化法

薄膜水化法，也称为 Bangham方法。如图2，是实验

室中最常见和最简单的脂质体合成技术，其主要流程包

括：首先将脂质和虾青素溶解在有机溶剂中，均匀搅拌，

然后通过旋转蒸发等方式去除有机溶剂，在容器内壁形成

一层均匀的薄膜。随后，加入水相介质进行水化，使脂质

薄膜分散形成脂质体悬浮液。最后，通过振荡或超声等方

式进一步均化粒径。其中，大豆卵磷脂和胆固醇作为常见

的易获取材料在该方法中具有广泛应用。但该方法存在包

封效率低的问题 [16]，而包封率低往往意味着大量虾青素未

被有效包裹，既浪费原料，又难以保证脂质体的功能；并

且不同批次间质量波动大，不利于工业化生产。

图2 薄膜水化法制备流程示意图

因而后续人员也在此方法上不断进行优化。其中，溶

剂种类、蒸发时间和水化温度等实验条件对脂质体的粒

径、包封率和稳定性具有显著影响。例如，以包封率为指

标，溶剂的选择会影响脂质和虾青素的溶解度，进而影响

薄膜的形成和脂质体的包封率。同时，蒸发时间过长可能

导致虾青素氧化降解，而水化温度则会影响脂质的相变行为

和脂质体的形成 [17]。Qiang团队使用薄膜超声法制备出脂质

体，并用壳聚糖盐酸盐和乳铁蛋白修饰虾青素脂质体，通过

填补磷脂分子的空隙的方式使其磷脂双层膜稳定性更强，不

易氧化或降解 [18]。Peng课题组采用薄膜水化法，膜材为卵

磷脂和胆固醇，表面活性剂选择聚乳酸 -羟基乙酸共聚物和

Tween-80，制得虾青素脂质体，该脂质体平均粒径分布为

(251 ±	23)	nm，虾青素含量为（89.0	±	8.6)	mg/g[19]。并且，

在一定浓度范围内，卵磷脂浓度越高，脂质体的粒径越低，

包封率越高，Sangsuriyawong等人通过薄膜水化法成功制备

出最小粒径为140	nm，最大包封率达到97%的虾青素脂质

体 [20]。Pan等人将虾青素、卵磷脂以及胆固醇溶于氯仿中，

其中卵磷脂与氯仿的比例为5:1，旋蒸除去有机溶剂，用0.05	

M	pH=7.4的 PBS在50℃进行水化，超声过滤后制得虾青素

脂质体，所得脂质体包封率为98.68%，平均粒径为80	nm左

右，电位为 (-31.80	±	1.85)	mV[21]。通过优化有关参数，可

以有效提高虾青素脂质体的质量和稳定性。例如，选择合适

的有机溶剂可以提高脂质的溶解度，从而提高虾青素的包封

率。此外，采用温和的搅拌方式可以有效避免对脂质体的破

坏，提高其稳定性。

2.2 乙醇注入法

如图3所示，乙醇注入法是将磷脂和胆固醇等膜材料

溶解到乙醇中，然后将溶液注入含有虾青素的水相中形

成脂质体。与其他方法相比，该方法可以避免使用有毒溶

剂，操作简便，可用于工业化生产。且得到的脂质体粒径

更小、分散性更佳，具有简便、安全的优点。
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图3 乙醇注入法制备流程示意图

杨安平课题组运用单因素实验与正交实验筛选虾青素

脂质体的配方与工艺，以磷脂、胆固醇为原料运用乙醇注

入法按最优处方与工艺可以得到平均粒径为143.2	nm，PDI

值为0.199的虾青素脂质体，但该虾青素脂质体包封率仅为

35.28%[22]。而除了胆固醇，陈忠等人用植物甾醇油酸酯代

替胆固醇制备脂质体，采用乙醇注入法优化工得到了形貌

完整、均匀的脂质体。在最佳条件时，植物甾醇油酸酯基

虾青素脂质体的包封率和载药量显著高于胆固醇基虾青素

脂质体，其包封率达到 (89.45	±	0.78)	%，这表明植物甾醇

油酸酯有助于提高脂质体的封装能力 [23]。

但该方法也存在一些弊端：制备完成后，乙醇残留太

多，一方面易造成浪费和影响产率，另一方面若乙醇和水

形成共沸物，此时再去除乙醇就比较难实现了，但可以通

过后期透析除去乙醇 [24]。有研究人员发明了一种改良方

法，即将水溶液注入到乙醇溶液中去，然后再旋转蒸发除

去乙醇 [25]，即旋转蒸发法。其次还包括乙醇与脂质相容性

问题等，如当乙醇浓度较高时，体系的极性较强，对非极

性脂类（如胆固醇等）的溶解能力有限，影响产率。

2.3 高压均质法

高压均质法其作用机制是通过高压使脂质分散成微小

的液滴，然后通过高速撞击或剪切力使液滴进一步破碎，

最终形成粒径均一的脂质体。根据 Gu团队采用的高压均质

输送系统制备的虾青素负载纳米脂质载体，其平均尺寸能

达到 (108.43	±	0.26)	nm，包封率能达到包封率为 (95.69	± 

0.13)	%[26]。并在体外释放研究方面，与虾青素乙醇溶液相

比，虾青素负载纳米脂质载体能更有效地维持虾青素的释

放。体外渗透研究表明，该方法可以增加虾青素在皮肤中

的保留率，促进虾青素在皮肤上的积累。

高压均质法在减少团聚现象和提高封装效率方面具有

显著效果。通过高压均质，可以使脂质体粒径更加均匀，

减少团聚，从而提高虾青素的稳定性和生物利用度。研究

还发现，将薄膜法和高压均质法结合使用，可以发挥两者

的优势，制备出粒径小、分散性好、稳定性高的虾青素脂

质体。Zhang课题组利用薄膜分散法和高压均质法结合的

方式将虾青素封装在脂质体中，得到平均粒径为 (30.7	± 

0.7)	nm，封装率为89.5%的虾青素脂质体，并且在添加壳

聚糖进行外包修饰后，脂质体的粒径更小更均一，更加稳

定 [27]。

高压均质法在缩小脂质体粒径方面具有显著优势，能

够制备出粒径更小、分散性更好的脂质体。然而，压力大

小和循环次数等因素对脂质体的形态和功能有重要影响。

压力过高可能导致脂质体结构破坏和虾青素的泄漏，而循

环次数过多则可能引起能量损耗和设备磨损。并且该方法

对仪器设备要求高、消耗成本高等不足，不适用于小规模

实验室。因此，需要根据具体的实验需求和设备条件，选

择合适的压力和循环次数。

2.4 微流控技术

微流控技术（MHF）是一种新兴的脂质体制备技术，

它通过微小的通道精确控制液滴的生成，从而实现脂质体

的连续生产和高质量一致性。微流控技术的工作机制基于

流体在微通道中的流动特性，通过精确控制流速、流体比

例和混合方式，可以制备出粒径均一、结构稳定的脂质体

并实现其连续生产，提高生产效率。

相关资料表明，微流控技术已成功应用于高均一性虾

青素脂质体制备中，并取得了良好的效果。如利用微射流

均质机，在增压机构的作用下，利用液压泵产生的高压，

流体经过孔径很微小的阀心，产生几倍音速的流体，并在

分散单元的狭小缝隙间快速通过，进行强烈的高速撞击。

在撞击过程中，流体瞬间转化其大部分能量，流体内压力

的急剧下降而形成超声速流体，流体内的粒子碰撞、空化

和湍流，剪切力作用于纳米大小的细微分子，使流体的成

分以均质的状态存在。以上海纳智达微流均质机为例，可

以获得平均粒径为52.9	nm，且粒径分布均一的虾青素脂质

体。与其他传统方法相比，通过微流控技术制备的脂质纳

米载体可以有效地封装多种药物 ,并在提高生产效率和降低

成本方面具有显著优势，有望成为未来虾青素脂质体规模

化生产的重要手段 [28]。

2.5超临界技术

超临界流体 (SCF)在压力和温度的控制下对某些脂类

化合物具有很强的溶解能力，且超临界流体选用的材料大

多为无毒的二氧化碳。与传统制备方法相比，超临界 CO2

法具有工艺简单、操作可控、无溶剂残留等优势，被认为

是一种绿色新颖的脂质体制备方法。刘志军等人采用超临

界二氧化碳制备了大豆卵磷脂包覆的虾青素脂质体，能够

显著增强虾青素稳定性。在压力20	MPa、温度50℃制备的
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虾青素脂质体的虾青素包埋率为97.18%，体外释放实验表

明，其具有较好的虾青素缓释效果 [29]。

2.6 喷雾干燥技术

喷雾干燥技术是一种将液体样品雾化成微小液滴，其

主要过程首先是将芯材与壁材经过高压均质形成均匀的混

合物，然后通过热气流使乳化剂被蒸发，最后在干燥介质

中快速干燥，最终得到粉末状产品的技术。在脂质体制备

领域，纳米喷雾干燥技术可以将脂质体悬浮液转化为干燥

的脂质体粉末，从而提高脂质体的稳定性和储存时间。

将虾青素脂质体转化为干燥粉末，可以有效地防止虾

青素的氧化降解，提高其稳定性。干燥的脂质体粉末易于

储存和运输，降低了储存和运输成本。并在需要使用时可

以快速分散在水相介质中，恢复其原有的结构和功能。

目前，已有研究者通过优化纳米喷雾干燥工艺参数，

成功制备了稳定性和生物利用度高的虾青素脂质体粉末。

胡婷婷利用喷雾干燥法成功制备出虾青素微胶囊 [30]。采用

羟丙基 β-环糊精与麦芽糊精按照3:1混合作为壁材，通

过壁材比例、壁材质量浓度、蔗糖酯添加量进行优化得到

的虾青素微胶囊包埋率为96.31%。贾新超团队以虾青素油

为芯材，阿拉伯胶为壁材，麦芽糊精为填充剂，喷雾干燥

工艺参数为：进风温度160℃、喷雾气体压力0.16	MPa和

进料流速600	mL/h[31]。依此工艺制得的虾青素微囊粉的微

胶囊化效率高达98.8%。然而，在纳米喷雾干燥过程中，

仍可能遇到一些技术难题，如虾青素的损失和脂质体结构

的破坏。未来，需要进一步研究和开发新的纳米喷雾干燥

技术，以克服这些难题，提高虾青素脂质体的质量和稳

定性。

由于虾青素是一种热敏性化合物，在喷雾干燥过程中

不可避免地会产生损失，核心材料也可能会附着在微胶囊

的表面，因此采用不加热的包封方法会更理想 ,或者尽量采

取低温干燥的方式。尽管如此，喷雾干燥作为一种快速且

成本效益高的包封方法，在工业中仍被广泛采用 [32]，但在

脂质体的运用上，包括加工参数（温度、流速、气流等）、

壁材、芯材成分、壁芯比等仍需优化。

3. 载体设计的多样化探索

为了进一步提高虾青素的递送效率和生物利用度，除

在制备技术的深入，研究者们在载体设计方面同样进行了

多样化的探索。

3.1 复合脂质体

复合脂质体是指由两种或两种以上材料组成的脂质

体，如聚合物 — 脂质混合体系。通过将聚合物与脂质结

合，可以获得具有协同效应的复合脂质体。例如，将聚乙

二醇（PEG）修饰在脂质体表面，可以提高脂质体的亲水

性和稳定性，延长其在体内的循环时间 [33]。

复合脂质体在延长释放时间和增强保护能力方面表现

突出，能够更好地保护虾青素免受外界环境的影响，提高

其生物利用度。其中植物甾醇酯类作为一种常用的脂质体

试剂，不仅能够调控脂质体的稳定性，还可以发挥多重生

理功效。常振刚等人采用薄膜分散结合超声波的方法制备

植物甾醇油酸酯——虾青素复合脂质体。植物甾醇油酸酯

包裹的虾青素脂质体水溶性更好，稳定性更高，最大包封

率可达95.24%[34]。张新团队利用响应面法优化虾青素 -植

物甾醇亚麻酸酯复合脂质体的制备工艺，在最优工艺条件

下制得的复合脂质体包封率为 (95.87	±	0.40)	%[35]。

除植物甾醇酯类，还有许多其它具有不同功效的虾青

素复合脂质体。李啟彬课题组用反向蒸发法制备细菌素

QY-C与虾青素复合纳米脂质体，虾青素的包封率达到了

80%以上 [36]。80	mg/mL细菌素 QY-C用量的纳米脂质体包

封率最高，为99.67%；2	mg虾青素用量的纳米脂质体包封

率最高，为89.43%。在此添加量下制备的复合纳米脂质体

的平均粒径为158.03	nm、平均 PDI值为0.372、平均 Zeta

电位为 -31.1	mV。其复合脂质体比空白纳米脂质体具有更

优良的抗氧化性。李妍等人将盐酸阿霉素与虾青素共载形

成脂质体，其形成的脂质体盐酸阿霉素与虾青素共载脂质

体中两种药物的包封率都高于90%，并且具有纳米粒径，

可实现靶向递药。可为纳米制剂载药系统研发提供新思

路 [37]。

3.2 响应性脂质体

响应性脂质体是一种能够对外界刺激（如 pH、温度、

光照等）产生响应的智能递送系统。根据响应机制的不

同，响应性脂质体可以分为 pH敏感型、温度敏感型和光敏

型等 [38]。如 pH敏感型脂质体在酸性环境下会发生结构变

化，从而释放包裹的药物或营养成分。这种脂质体可以用

于靶向递送抗肿瘤药物，因为肿瘤微环境通常呈酸性。温

度敏感型脂质体在特定温度下会发生相变，从而释放包裹

的药物或营养成分。这种脂质体可以用于局部热疗，通过

外部加热控制药物的释放。王伟等人 [39] 利用中空玉米醇溶

蛋白纳米颗粒和壳聚糖 -α-硫辛酸共聚物去包封虾青素，
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在考虑虾青素经济条件下，所得产物最佳结果粒径约为

262.1	nm、PDI约为0.14且 Zeta电位约为 -38.93	mV。在高

温（85℃、9	h）、紫外光（12	h）和强酸（pH＝2）条件

下的稳定性显著提高，AST保留率分别高达88.4%、92.4%

和90%。抗氧化活性结果表明，其包封过的产物相比虾青

素具有更高的抗氧化活性。Wang等人 [40] 通过将岩藻多糖

（FUC）与壳寡糖（COS）偶联，设计出了名为 FC-AST	

NPs的纳米级口服 AST纳米粒子。这些纳米粒子具有独特

的“豆荚”结构，具备 pH响应性和肠道靶向能力。体内研

究表明，其包封产物促进了药物在肠上皮细胞中的吸收，

并能有效地在炎症部位聚集。未来，响应性脂质体的发展

方向将朝着更精准的靶向递送和多功能集成设计发展。例

如，可以设计同时具有 pH敏感性和温度敏感性的脂质体，

实现对药物释放的双重控制。

4. 结论与展望

虾青素脂质体作为一种高效的抗氧化剂，已广泛应用

于日常生活的各个领域。例如在化妆品领域，常用于延缓

皮肤衰老和保护皮肤免受紫外线损伤；在农业领域，可用

于提高特殊农作物的抗氧化能力和产量。在食品领域，常

添加到保健食品、饮料（如果汁、运动饮料）和乳制品

中，帮助清除自由基，延缓食品氧化变质，同时增强人体

抗氧化能力等。

尽管虾青素脂质体的研究已取得诸多进展，但仍面临

一些挑战，主要集中在封装效率低和工艺规模化限制上。

未来的研究可以侧重开发更高效的制备方法，例如采用新

型脂质材料或优化现有工艺参数（如温度、pH值、溶剂比

例等），以提高虾青素的封装率和稳定性；还需要克服多

功能响应性脂质体在应用场景递送中的挑战，例如如何克

服胃酸的破坏、提高在皮肤中的吸收率等。此外，绿色合

成技术和人工智能辅助设计等新兴技术的应用，也将为虾

青素脂质体的未来发展提供新的思路。例如，可以利用人

工智能技术优化脂质体配方和制备工艺。
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Research Progress on the Preparation of Astaxanthin Liposomes
Ding Xiang, Yu Shu-yan*

(Zhengzhou University of Light Industry, Zhengzhou, Henan, 450000)

A b s t r a c t  :  � Astaxanthin has attracted considerable attention due to its remarkable antioxidant activity, anti-inflammatory 
effects, and immunomodulatory functions. However, its inherent poor aqueous solubility and consequently 
limited bioavailability significantly restrict its broader application. In recent years, phospholipid bilayer-based 
liposomal delivery systems have emerged as a promising strategy to enhance astaxanthin delivery efficiency, 
owing to their ability to effectively encapsulate hydrophobic drugs, improve gastrointestinal stability, and 
promote cellular uptake.This article provides a systematic review of recent advances in astaxanthin-loaded 
liposomes, with a particular focus on preparation techniques and carrier design optimization. Furthermore, 
their potential applications in related fields are discussed, aiming to provide theoretical insights and technical 
references for the research on astaxanthin-based nanoformulations.
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