
 

 

蛋白质-脂质/多糖复合体系递送系统:制备、表征和应用 
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摘要：一直以来对于封装生物活性物质的递送系统的研究都广受关注，蛋白质、脂质和多

糖都是递送系统中常用的封装载体，这些递送系统是为了克服纯活性化合物的问题而制造

的。然而，脂质、多糖和蛋白质存在局限性，限制了它们在递送系统中的有效性。蛋白质-

脂质和蛋白质-多糖偶联是用于制造新型递送系统的新兴技术，其优点是在一个递送系统中

同时具有两种递送载体，与单个载体相比，这些偶联物在体内具有更好的协同作用和理想

的性质。其中，胶体和生物稳定性、增强机械强度、控释、更长的循环时间、靶向递送、

更小的细胞毒性、更高的负载能力、共包封和增强的生物利用度是关键结果。本综述的重

点是探究脂质、多糖和蛋白质作为递送系统的重要性、蛋白质-脂质/多糖偶联的益处、偶

联方法和营养递送中的各种应用，并确定研究挑战和未来的研究方向。 
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Abstract：The research on delivery systems for encapsulating bioactive substances has been 

widely concerned. Proteins, lipids and polysaccharides are commonly used encapsulation carriers 

in delivery systems. These delivery systems are manufactured to overcome the problem of pure 

active compounds. However, lipids, polysaccharides and proteins have limitations that limit their 

effectiveness in delivery systems. Protein-lipid and protein-polysaccharide coupling is an emerging 

technology for the manufacture of new delivery systems. Its advantage is that there are two delivery 

carriers in one delivery system. Compared with a single carrier, these conjugates have better synergy 

and ideal properties in vivo. Among them, colloidal and biological stability, enhanced mechanical 

strength, controlled release, longer cycle times, targeted delivery, less cytotoxicity, higher loading 

capacity, co-encapsulation, and enhanced bioavailability are key results. This review focuses on 

exploring the importance of lipids, polysaccharides and proteins as delivery systems, the benefits of 

protein-lipid / polysaccharide coupling, coupling methods and various applications in nutritional 



 

 

delivery, and identifying research challenges and future research directions. 
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引言 

人们对现代食品营养需求的趋势是加入具有潜在健康益处的生物活性化合物，如抗氧

化剂和益生菌。生物活性化合物(通常从天然来源提取，例如维生素、益生菌、矿物质、多

酚、omega-3-脂肪酸和植物甾醇等)的稳定性是它们成功摄取利用的关键参数。但生物活性

化合物对氧气、光、热和水都很敏感，这些因素限制了食品的保质期和生物利用率[56]。此

外，生物成分在口服后会经历的胃肠道消化代谢，导致化学结构的变化，改变其生物活性。

因此，如何确保生物活性物质在胃肠道的稳定性并在适当的靶点处进行释放是一个问题。

在食品生产中实施生物活性化合物过程中产生的另一个问题是这些化合物的摄入量和生物

利用度有限。蛋白-脂质/多糖复合系统递送载体是克服上述许多问题的有力工具，因为它

能够通过封装一种或多种化合物来保护它们。 

1 递送系统中的载体 

1.1  蛋白质 

蛋白质具有较高的营养价值，且在生物与功能技术方面具表面活性、起泡性、乳化凝

胶特性、低毒性和生物相溶性等良好的性质[1][2]，因此食品级的蛋白质常常以多种形式

（例如纤维、纳米颗粒和水凝胶）广泛地应用于药品、食品递送运输中。除此之外，蛋白

质的表面具有多种官能团方便与多种物质相互作用，促进疏水或亲水生物活性分子（例如

维生素、益生菌、多酚、抗氧化剂、色素和挥发性香气）的递送[3]。 递送系统中常见的蛋

白质可以分为动物蛋白和植物蛋白[4]。动物蛋白中应用最广泛的是明胶和牛乳蛋白（即乳

清蛋白、β-乳球蛋白、α-乳清蛋白、卵清蛋白、牛血清白蛋白、酪蛋白、乳铁蛋白）[5]。例

如天然 β-乳球蛋白（β-LG）可以形成纳米复合物，作为天然纳米载体来封包疏水性营养成

分[27]；姜黄素在生理 pH 下不稳定且水溶性差，而将其封装在乳清蛋白微粒中时，其生物

利用度显著提高[28]。玉米醇溶蛋白、豌豆蛋白、麦醇溶蛋白和大豆蛋白则是广泛用于纳米

载体的植物蛋白[6]。乙醇可以促进玉米醇溶蛋白展开露出疏水核心即二硫键，由此与疏水

性 β-胡萝卜素相互作用[29]，提高封包效率。 

大多数食品蛋白质具有物理化学和功能属性，使其适用于封装各种亲水和疏水性生物



 

 

活性化合物。然而，这些特性对环境因素高度敏感。例如，基于蛋白质的制剂倾向于在其

等电点附近、高离子强度或高于其热变性温度的温度下聚集，这将限制其功能性能[24]。因

此，制造基于蛋白质的输送系统是一项重大挑战，该系统在一系列不同的环境应力（如 pH，

离子浓度，温度，机械应力）以及在生产，储存和利用过程中与其他成分的相互作用[25]。

此外，有一些蛋白质会致使过敏反应[26]。 

1.2  脂质 

脂质用作递送系统载体，符合美国 FAD 评价食品添加剂安全性指标（GRAS）具有许

多理想的特性，例如生物降解性，生物相容性以及优异的乳化性能，这些都有利于工业大

规模化的生产[7]。脂质体，乳液，微乳液，纳米乳液，多重乳液，固体脂质纳米颗粒

（SLNs）和纳米结构脂质载体（NLCs）都是一些最常见的基于脂质的输送系统[8][9]。油酸、

卵磷脂、亚麻酸和亚油酸则是运输系统中一些常用的脂质物质[30]。油酸可以作为脂质体和

纳米颗粒的稳定剂，其生物相容性可以增加递送系统中的渗透性[31]；卵磷由于其生物相容

性和稳定特性可以用于制备各种纳米载体，所以在输送系统中具有广泛的应用[32]；亚油酸

是人体必须脂肪酸，不仅可以降低患上粥样动脉硬化的风险，还可以时间在递送系统中有

效增加负载时间和效果[33]。 

但是脂质价格昂贵，在酸性条件下容易分解[34]。脂质用于制备乳液时其稳定性和纯度

并不稳定[35]。SLNs作为递送系统还存在颗粒易聚集、载药量低、储存过程中多晶型转化后

生物活性成分泄露等缺点[36]。 

1.3 多糖 

碳水化合物是人类饮食中为生命活动提供主要能量的成分，可以从植物、动物和微生

物中获取，来源十分广泛。碳水化合物通过水解反应可以分解成单糖、二糖、低聚糖和多

糖。在这之中，多糖是具有 α 或 β 糖苷键的大分子聚合物，有易于修饰、含量丰富和加工

成本低的优点，是发展前景最为广阔的生物聚合物之一，常常用于封装和递送生物活性成

分[10]。与其他三种糖相比，一些天然多糖（例如果胶和半乳糖）的亲水碳水化合物链中会

含有蛋白质或非极性基团，使其具备乳化特性[11]。同时，多糖不仅具有高分子量更适合

捕获和封包活性物质[12]，还可以在水中形成网络结构增加乳液的粘度提高稳定性[13]。除此

之外，多糖作为细胞膜的组成部分，参与细胞在生命现象中的各种活动[14]。因此多糖还具

有多种生物活性，如免疫调节、抗肿瘤、调节肠道菌群、抗氧化等[15]。与蛋白质和磷脂

相比，多糖广泛可用，并具有多种结构，具有不同的优势，且易于消化，最终要是可以在

较大的 pH 和温度范围内保持稳定[39]。壳聚糖、海藻酸盐、果胶、淀粉、黄原胶和透明质



 

 

酸都是常见的用于递送系统的多糖载体。例如海藻酸盐作为未修饰的天然多糖可以用于制

备水凝胶，有助于减少葡萄糖和蛋白质通过海藻酸钙球，进而维持食物的芳香化合物并延

长食品的保质期[37]；Chuysinuan 等[38]制备了一种复合壳聚糖/水解胶原蛋白/透明质酸水凝

胶，咖啡酸封包物质又是抗氧化剂，结果表明咖啡因胃肠释放量高达 80%，并具有优异的

溶胀性能和抗氧化活性。 

多糖虽然具有一定的乳化性，但稳定性不够，可能是因为一些多糖由于其高度亲水性

和复杂的大分子构象和结构，在界面处存在吸附困难[40]，所以往往要通过共价或非共价结

合蛋白质或其他分子形成复合体系。 

2 制备方法 

2.1 蛋白质-脂质 

在输送系统中，脂质-蛋白质偶联使用多种技术进行。例如，化学偶联、静电涂层、高

压均质和脂膜水化方法被广泛使用[16]。图一显示了最近文献中用于在药物、基因和营养保

健品递送应用中偶联脂质和蛋白质的不同技术。 

在化学偶联过程中，脂质的羧基和蛋白质的胺基之间形成酰胺键。化学偶联与其他方

法之间的主要区别在于化学偶联中共价键的形成，其中其他方法基于静电相互作用[19]、疏

水相互作用以及乳液中的亲水和疏水相互作用。脂质的羧基官能团在形成酰胺键之前被激

活，以促进蛋白质和脂质之间的高效偶联。由于蛋白质由于存在胺和羧基而可以自聚合，

从而优先选择在偶联之前活化脂质的羧官能团[20]。Pooja 等人[52]使用硬脂胺将氨基引入固

体脂质纳米颗粒，以促进与小麦胚芽凝集素的羧基的结合。在同一研究中，硬脂酸在固体

脂质纳米粒中引入了一个羧基，以促进其与小麦胚胶凝集素的氨基的偶联，偶联效率从

11.45%提高到 74.1%。 

脱溶剂法是用于脂质蛋白结合的另一种方法，但由于食品安全等问题目前主要广泛应

用于药品递送系统的制备。唐等人[53]使用脱溶法制备脂质-白蛋白纳米组件。在他们的研究

中，药物和卵磷脂被溶解在无水乙醇中不断搅拌，然后滴入白蛋白水溶液中，对所得溶液

进行超声处理，利用旋转蒸发技术去除无水乙醇。最后，将样品进行离心和过滤，以获得

载药的脂-白蛋白纳米颗粒。 

静电偶联是一种常用蛋白脂质结合的方法，其机理是当蛋白质的 pH值高于或低于等电

点时，蛋白质具有负电荷或正电荷。在静电包被方法中，带相反电荷的脂质可以通过静电

耦合与蛋白质结合。另一种基于这个原理的方法是脂膜水合，同样是将带有相反电荷的蛋



 

 

白脂质结合。 

高压均质作为蛋白质脂质的偶联方法，常用于制备稳定乳液和悬浮液。Essam Hebishy

等人[57]通过高压均质制备乳清蛋白-橄榄油-葵花籽油的水包油乳液，高压均质改变了蛋白

的构象提高乳化性且将脂质分成更小的液滴从而形成更稳定的乳液。 

 

图 1  蛋白质-脂质偶联技术 

2.2  蛋白质-多糖 

2.2.1  共轭系统 

蛋白质和多糖之间的共价相互作用具有很强的特异性和强度，形成了永久的、不可逆

的蛋白质-多糖化学键[17]。这种变化是蛋白质-多糖糖基化，通过蛋白质分子的氨基残基和

多糖的羧基共价结合形成酰胺[18]。这种反应的主要原因主要与赖氨酸残基的存在有关，赖

氨酸残基在适当的低水活性和热处理下，经过几个小时的反应可以诱导其与多糖分子的还

原糖发生美拉德反应。和共价相互作用不同，离子强度和 pH 的变化对蛋白-多糖共价系统

影响较小。但糖链的长度和蛋白质分子的性质对糖基化蛋白质-多糖偶联物的形成有很大的

影响。从蛋白质结构的角度来看，酪蛋白等未折叠的蛋白质通常比折叠的蛋白质（例如溶

菌酶）与多糖结构的反应更迅速。 

2.2.2  静电复合物 

大分子之间的络合机制主要源于不同带相反电荷的生物聚合物之间的静电相互作用，

特别是蛋白质和多糖。然后，蛋白质-多糖复合物的可溶性物质继续聚集并降低体系的自由

能，直到它们的尺寸和表面特征形成了一种不溶解的状态，从而通过非共价和氢键相互作



 

 

用引起液-液相分离和凝聚。蛋白质和多糖之间的静电复合物主要受一系列参数的影响，包

括培养基的 pH 和离子强度，生物聚合物浓度或分子量以及蛋白质与多糖的比例[54]。还有

一些其他因素，如温度、压力、柔韧性、电荷密度，甚至搅拌，也被证明会影响凝聚现象

[55]。 

3 表征方法 

粒径是决定封装物质的稳定性、封装效率、控制释放、生物分布情况、吸附率和细胞

摄取的最关键因素之一[41]。根据陈等人[42]进行的关于麦醇溶蛋白与磷脂脂比例对影响封装

姜黄素的纳米颗粒粒径的影响，结果表明在低水平磷脂浓度下，会抑制麦醇溶蛋白分子聚

集和表面张力降低，粒径减小。且粒径的大小会随着磷脂浓度的增加而增加，这是由于磷

脂自发聚集导致的表面活性或吸收动力学降低，纳米颗粒内部也会形成更多脂质双层进而

导致更大粒径。  

Zeta 电位是粒子抗聚集稳定性的测量，因为 Zeta 电位的增加表明电荷量的增加，从而

导致液滴之间静电斥力增加，因此可以防止液滴聚集从而提高稳定性，所以 Zeta 电位是在

复合递送系统地研究中测定稳定性的最常见方法[43]。通常来讲稳定的系统都会有较高的

Zeta 电位（绝对值大于 20mV）。Gaber 等[44]研究发现油酸-明胶颗粒的 Zeta 电位低于-20 mV，

而明胶纳米颗粒通常介于 0-10 mV 之间的低 Zeta 电位，说明复合系统使稳定性大大提高。

油酸-明胶颗粒的高 Zeta 电位是由明胶的氨基与油酸反应引起的，该反应导致共轭物表面的

阳离子电荷减少。因此，与油酸的偶联可稳定具有阴离子表面电荷的颗粒。吴等人[45]研究

了大豆分离蛋白-大豆可溶性多糖封装金丝桃苷的三元聚集体（SPI-HYP-SSPS）发现，SPI-

HYP-SSPS 相较于 HYP-SSPS 的 Zeta 电位显著提高，这是因为 SPI-HYP 和 SSPS 之间通过

静电相互作用形成了静电复合物，形成了“核壳”结构。 

微观结构图像可以观察递送系统的结构和形态差异，最常用的成像方法是扫描电子显

微镜（SEM）和投射电子显微镜（TEM）。SEM 可以用于表征粒子外貌、大小分布和化学

键，TEM 则可以表征内部分子结构和形态。陈等人[42]通过 TEM 可以观察到麦醇溶蛋白与

磷脂的比例对其复合系统形态的影响。对比发现，虽然单一的麦醇溶蛋白颗粒大体也可以

形成球状，但从麦醇溶蛋白-磷脂复合体系 TEM 图像中可以观察到由磷脂自组装形成的多

层内部结构。吴等人[45]通过表征 SPI-HYP-SSPS复合物的外貌，发现不同 pH 对复合纳米颗

粒的影响，在 pH7.0 下，SPI-HYP-SSPS 复合物结构均匀光滑，表明 SPI 与 SSPS 具有良好

的相容性；但在 pH3.5 时，则呈现出不规则的团簇状。这是因为 pH 3.5 更接近其等电点，



 

 

纳米颗粒之间的疏水相互作用或静电相互作用的减弱可能导致干燥过程中的部分聚集。 

4 应用 

生物活性食品成分大致可分为多酚，生物活性肽，多不饱和脂肪酸，维生素，生物活

性多糖和矿物质元素[46]。酚类物质和维生素在近年来都得到了广泛地研究，以下将从三个

方面来阐述。 

4.1  封装多酚 

多酚包括酚酸和类黄酮，是植物的次生代谢产物，广泛分布在植物性食物中，具有深

远的健康益处。多酚是天然抗氧化剂，可作为屏障，防止活性氧（ROS）引起的氧化应激

[47]。多酚的完整性和生物利用度会决定以上作用的有效性，但多酚对热敏感容易氧化，在

食物制备、摄入和胃肠道的不（弱）稳定性很大程度上限制了多酚的应用，因此通过封装

来保证多酚在体内的有效释放收到广泛关注。 

多酚和蛋白质可以通过非共价力相互作用，即范德华力、氢键、疏水和静电相互作用

[48]。一般来说，形成的非共价相互作用的类型取决于多酚的性质。因此蛋白-脂质/多糖复

合体系在作为负载多酚的递送系统时，需要考虑多酚和蛋白质之间的相互作用对递送系统

稳定性、生物利用度的影响。陶等人[49]制备了包封山奈酚（KAE）和单宁酸（TA）的卵清

蛋白-海藻酸钠（OVA-SA）复合载体等 5 种纳米颗粒，其中负载了山奈酚的 OVA-SA 纳米

颗粒（pOVA-KAE-SA）有最小的粒径和最大的 Zeta 电位，说明表面电荷最多静电斥力最

大因此最稳定。pOVA-KAE/TA-SA 相较 pKAE/TA 表现出了更多的多酚负载量，说明包埋

效果更好，能有效提高生物利用度。这是就是因为 KAE 和 TA 在其嵌入时会暴露更多的羟

基与卵清蛋白的极性基团形成氢键，增加了非共价相互作用。同样，在 Muñoz-González 等

人[50]的研究中也存在蛋白和多酚的相互作用，他们构建了一种大豆蛋白和橄榄油的乳化凝

胶体系将多酚提取物包封，成功地封装了没食子酸、黄醇单体、儿茶素和原花青素。但非

共价相互作用相对化学结合较弱，且多酚与脂质之间不存在化学相互作用，因此只能作为

凝胶中的非活性填料，这会使凝胶强度降低，但有利于促进分类在目标位点（即小肠）释

放[51]。 

此外，形成蛋白外壳（模）的过程中蛋白质的疏水结构暴露，蛋白质分子之间会相互

聚集二级结构发生变化形成更稳定的 β 折叠，陶等人[49]研究内容表明，与 pOVA 相比，

pOVA-KAE的 α螺旋含量降低了 25.77%，β-折叠也大幅增加，表明疏水性多酚 KAE的结合

增加了 OVA 的蛋白质折叠，并有助于 OVA 从 α 螺旋到 β-折叠的明显转变。 



 

 

4.2  封装维生素 

维生素分为脂溶性维生素（维生素 A、D、E、K）和水溶性维生素（例如维生素 B 和

维生素 C），是人类健康的基本要素，有助于身体健康和发育，一旦缺乏会引起许多疾病，

大都需要从食物中摄取，个体无法合成。维生素补剂是最常见最基本的保健品，但维生素

对热和氧化剂十分敏感，易被破坏。封装作为一种新方法，可以延长保护维生素的活性，

保证其有效地吸收。 

从脂溶性维生素的角度来讲，蛋白质既可以作为乳化剂稳定封包到脂质中的维生素，

又可以形成蛋白膜或蛋白壳进行保护。Monique Barreto Santos 等人[59]制备了羧甲基塔拉胶

（CMTG）-乳铁蛋白（LF）微胶囊来封包维生素 D，研究发现，LF 和 CMTG 的最适比例

为 5:1，因为此时的正电荷（NH3
+）和负电荷（COO−）数量相近电荷平衡，较为稳定且封

装效率最高（81.5%）。此外封装可以提高热稳定性，微胶囊能将维生素 D3较低的变性温度

提高到 130℃，这可能是由于封包过程不仅仅是物理混合，根据 FTIR 光谱在 3200-3400cm-

1 的波动发现封包物质之间或与蛋白质之间形成了氢键。在体外消化模拟中维生素 D3 大部

分的都可以避免过早的在胃部释放顺利的到达小肠被吸收，这是由于胃部的蛋白酶会首先

处理微胶囊表面的 LF 蛋白层，剩余的蛋白质会形成凝絮稳定和 CMTG 一起稳定维生素，

肠道阶段在胰蛋白酶的作用下胆酶逐步替代 LF 和 CMTG 使 VD3 渐进释放，大大提高生物

可及性。 

从水溶性维生素的角度讲，纳米颗粒是常用的封包手段。刘等人[60]以全大麦蛋白层、

磷脂层和 α-生育酚层为原料制备三层结构的脂质-蛋白质复合纳米颗粒递送维生素 B12。磷

脂层和 α生育酚层由大麦蛋白层以支架方式分离稳定并得到亲水性维生素 B12被封装在内部

水隔室中。这种结构可以克服与脂质体和基于液的输送系统相关的大多数缺点，包括胃环

境中的不稳定和泄漏。另一方面，它可以有效地封装亲水性营养保健品，因为活性化合物

和输送系统之间不需要相互作用。蛋白质与纳米颗粒的偶联提高了维生素B12的包封效率，

以及增加胃环境中的消化抵抗力和维生素 B12的受控释放。 

4.3 封装其他生物活性物质 

其他的生物活性物质包括一些不饱和脂肪酸或富含必须脂肪酸的油类、益生菌、精油

和香料等。比如鱼油，富含多不饱和脂肪酸对预防心血管疾病等方面有积极的作用，但存

在气味难闻、水溶性差和氧化不稳定的等问题。但用递送系统封装可以解决这些问题，李

等人[61]使用由大豆分离蛋白（SPI）（1%，2%，3%，4%，5%）磷脂酰胆碱（PC）组成的

纳米乳液系统稳定了鱼油的加工和消化率。随着大豆分离蛋白量的增加，纳米乳液粒径和



 

 

多分散指数（PDI）呈一个先降低后升高的趋势。一方面大豆蛋白浓度过低时，不能完全

覆盖油滴表面，另一方面，当大豆蛋白浓度过高时，蛋白质聚集形成亚胶束使得粒径和

PDI 增加，进而导师蛋白质絮凝。从热稳定性和均质压力稳定性的结果来看，都是粒径和

PDI 值最小时最稳定（2%SPI）。此外在储存稳定性和氧化稳定性的测试中 SPI-PC 纳米乳也

表现出的良好的特性，这是由于 SPI/PC 表面的电荷密度更高，静电排斥性更强，对脂质氧

化的抑制效果更好。 

5 总结 

本文概述了蛋白质、脂质和多糖作为但一直载体在递送系统中的优缺点，蛋白-脂质/

多糖作为复合系统具有更好的稳定性和递送潜力，阐述了各自的制备方法的和机理，蛋白-

脂质复合物可以通过化学偶联、高压均质等方法制备，蛋白-多糖则可以通过共价偶联和静

电复合而成。复合递送系统在负载多酚、维生素和其他种类生物活性成分又能有效提高包

封率、稳定性和生物可及性。但目前对于同时负载多种生物活性成分的研究较少，除了多

酚和载体基质之间的相互作用已经有了较多的研究，其他成分方面的研究也很少，这方面

可以多多探究未来或许还可以尝试研究蛋白质-多糖-脂质三元的复合递送系统。 
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