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天然植物提取物由于具有绿色、环保和安全等

优势，常被添加至护肤品中以增加功效［1 - 3］，然而传

统的基于植物提取物的护肤品通常存在颜色深、气

味大、皮肤刺激性强、活性成分不稳定及生物利用度

低等问题［4］。近年来，不断发展的纳米载体技术为这

些问题的解决提供了更多可能，也为皮肤护理领域

带来新突破［5 - 9］。脂质体具有双分子层结构，与皮肤

细 胞 膜 结 构 类 似 ，被 广 泛 应 用 于 皮 肤 护 理 领

域［10 - 12］。连翘苷是从连翘中提取的一种天然木脂

素糖苷类成分，具有抑菌［13］、抗氧化［14］和抗病毒［15］

等作用。芦荟具有出色的补水保湿性能，在医疗、美

容、食品等领域应用广泛［16］。鉴于目前部分护肤类

产品［17 - 18］中均含有连翘苷和芦荟，本研究中以连

翘苷作为主要的抑菌活性物质，以芦荟汁作为天然

的保湿剂和抗氧化剂，结合纳米脂质体技术制备连

翘苷芦荟乳膏，考察其制备工艺、抑菌活性和透皮特

性，并进行初步质量评价，为天然植物护肤品的发展

提供一定参考。现报道如下。
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摘要摘要：：目的 优化连翘苷芦荟乳膏的制备工艺，并对其质量、抑菌活性和透皮特性进行初步考察。方法 采用乳化法制备连翘苷芦荟

乳膏，并在单因素试验基础上，以乳膏的光滑细腻度、耐寒耐热试验和离心试验的综合得分为评价指标，以乳化温度、乳化时间、连翘苷脂

质体添加量、单硬脂酸甘油酯添加量为考察因素，采用 L9（34）正交试验法优选制备工艺，并验证。通过考察外观、pH和稳定性对制剂进行

初步质量评价；采用滤纸片法考察制剂抑菌活性；采用 Franz扩散池法考察制剂经皮渗透性能。结果 连翘苷芦荟乳膏的最佳工艺为添

加 12. 5%的连翘苷脂质体、2. 0%的单硬脂酸甘油酯，1. 0%的芦荟汁，0. 5%的硬脂酸，在 70 ℃下乳化 30 min。所制备的连翘苷芦荟乳

膏表面光滑、有光泽，黏稠度适中，质地均匀；pH为 7. 03 ± 0. 05；离心稳定性、耐热稳定性和耐寒稳定性均良好，具有一定的抑菌活性（且

对大肠杆菌的抑制作用最强）和良好的透皮效果。结论 优化后的制备工艺既操作简便、切实可行，所得样品质量稳定。

关键词关键词：：乳膏；连翘苷；芦荟；抑菌活性；经皮渗透

Optimization of Preparation Process and Quality Study of Forsythin - Aloe Cream
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AbstractAbstract：：Objective To optimize the preparation process of Forsythin - Aloe Cream and to preliminarily investigate its quality，
antibacterial activity，and transdermal characteristics. Methods The Forsythin - Aloe Cream was prepared using the emulsification
method. Based on single - factor tests，with the comprehensive score of cream smoothness / fineness，cold / heat resistance tests，and
centrifugal tests as the evaluation index，and emulsification temperature，emulsification time，the amount of forsythin liposomes addition，
and the amount of glyceryl monostearate addition as investigation factors an orthogonal test L9（34） was employed to optimize and
verity the preparation process. A preliminary quality evaluation of the preparation was conducted by examining its appearance，pH，
and stability. Antibacterial activity was evaluated using the filter paper method，and transdermal permeation performance was
examined using the Franz diffusion cell method. Results The optimal process for the Forsythin - Aloe Cream as follows：adding
12. 5% forsythin liposomes，2. 0% glyceryl monostearate，1. 0% aloe juice，and 0. 5% stearic acid，with emulsification at 70 °C for
30 min. The prepared Forsythin - Aloe Cream exhibited a smooth and glossy surface，appropriate viscosity，and uniform texture；its
pH was 7. 03 ± 0. 05；the centrifugal stability，heat resistance stability，and cold resistance stability of this preparation were all good，
and demonstrated certain antibacterial activity（with the strongest inhibitory effect against Escherichia coli） and favorable transdermal
permeation effects. Conclusion The optimized preparation process is simple，practical，and feasible，yielding samples of stable quality.
Key wordsKey words：：cream；forsythin；aloe；antibacterial activity；transdermal permeation
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1 材料

1. 1 仪器

BeNano180型Zeta纳米粒度及Zeta电位分析仪（丹

东百特仪器有限公司）；PB - 10型 pH计（北京赛多利斯

科学仪器有限公司）；X - 8型紫外 - 可见分光光度计

（上海元析仪器有限公司）；TP - 6型透皮扩散仪（天津

盛达三合光学仪器公司）；S - 114型分析电子天平（丹

佛仪器 <北京 >有限公司，精度为 0. 1 mg），LRH - 150
型生化培养箱（上海一恒科学仪器有限公司）；TGL -
16G型高速离心机（上海安亭科学仪器厂）；KQ -
400DE型超声波清洗仪（昆山市超声仪器有限公司）；

Franz扩散池（泰兴市沪可玻璃制品有限公司）。

1. 2 试药

连翘苷（批号为N05GB166572，含量 ≥ 98%），磷脂

酰胆碱（批号为S09HS194425，含量 ≥ 90%），均购于上海

源叶生物科技有限公司；胆固醇（批号为C13056991，含
量 > 95%），卡波姆940（批号为C14569191，含量98%），均
购于上海麦克林生化科技有限公司；硬脂酸（批号为

0000358479，含量 95%），单硬脂酸甘油酯（批号为

0000420153，含量 ≥ 99%），均购于美国Sigma - Aldrich公
司；羟苯乙酯（天津市大茂化学试剂厂，批号为20181113，
含量 ≥ 99. 0%）；其余试剂均为分析纯，水为纯化水。芦荟

（网购），经商洛学院李筱玲副教授鉴定为正品。

1. 3 动物

SPF级KM小鼠，雄性，体质量 17～24 g，购自西安

交通大学医学院，实验动物生产许可证号：SCXK（陕）

2018 - 001。
1. 4 细菌

金黄色葡萄球菌（Staphylococcus aureus，批号为

20240706）、大肠杆菌（Escherichia coli，批号为20240618）、
铜绿假单胞菌（Pseudomonas aeruginosa，批号为20240706）、
枯草芽孢杆菌（Bacillus subtilis，批号为 20240618），源于

上海保藏微生物中心，均由西北大学提供。

2 方法与结果

2. 1 连翘苷脂质体制备及表征

制备：采用乙醇注入 -超声法［19］。称取卵磷脂0. 4 g、
胆固醇 0. 1 g、连翘苷 0. 1 g，加入到 20 mL乙醇中，于

（50 ± 5）℃下超声（功率 200 W、频率 40 kHz，下同）至溶

解，作为有机相。将 25 mL纯化水加热至 50 ℃，作为水

相。搅拌，将有机相逐滴滴入水相，滴毕于（60 ± 5）℃下

水化1 h，减压蒸馏除去乙醇，超声1 h，即得。

表征：采用纳米粒度仪和电位分析仪测定连翘苷

脂质体的粒径、多分散系数（PDI）和电势，平行测定

3次，取平均值。结果显示，连翘苷脂质体均一性较好，

且粒径在合理范围内（见图 1 A）。该脂质体的 Zeta电位

为（- 23. 64 ± 0. 52）mV，其绝对值较大，表明该连翘苷

脂质体具有较高的稳定性。该连翘苷脂质体呈浅棕色，

体系中未见絮状物或沉淀，说明该脂质体分散性良好，

能满足后续连翘苷芦荟乳膏制备工艺需求（见图1 B）。
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A. 粒径分布 B. 外观

图1 连翘苷脂质体的粒径分布及外观

A. Particle size distribution B. Appearance
Fig. 1 Particle size distribution and appearance of forsythin

liposomes

2. 2 连翘苷芦荟乳膏制备

芦荟汁制备：取洗净的新鲜芦荟叶片，去掉叶片两

边刺和叶片上下表皮，用水冲洗凝胶，放入榨汁机内压

榨，随后用纱布过滤，即得。

乳膏制备：采用乳化法。按配方（见表 1）量取卡波

姆 940，用水充分溶胀，加入芦荟汁和甘油，混合均匀，

升温至 70 ℃，作为水相。取处方量的硬脂酸和单硬脂酸

甘油酯，混匀，加热至 70 ℃，完全溶解后保温 30 min，作
为油相。搅拌，将油相滴入水相，滴毕于 50～90 ℃条件

下均质乳化 10～50 min。待该体系温度降为 50～55 ℃
时，加入处方量的连翘苷脂质体和羟苯乙酯，混匀。室温

陈化24 h，即得。

2. 3 乳膏制备工艺优化

单因素考察：以乳膏的光滑细腻度、耐寒耐热试验

和离心试验的综合得分为评价指标（细则见表 2）［22］，对
乳化温度、乳化时间、连翘苷脂质体添加量、芦荟汁添
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表1 连翘苷芦荟乳膏配方

Tab. 1 Formula of Phillyrin - Aloe Cream

相别

水相

油相

其他

编号

1
2
3
4
5
6
7
8

原料名称

卡波姆940
甘油

芦荟汁

纯化水

硬脂酸

单硬脂酸甘油酯

连翘苷脂质体

羟苯乙酯

用量（%）

1. 0
5. 0
0. 5～3. 0
余量

0. 5～1. 0
0. 5～5. 0
7. 5～17. 5
0. 05
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表2 乳膏综合评分细则

Tab. 2 Comprehensive scoring criteria of the cream

项目

光滑细腻度

耐寒耐热试验

离心试验

评分细则

色泽、光滑度和膏体细腻度均较差，有气泡

（1～2分）

分层、硬度、颜色均明显变化（1～2分）

油水分离，完全分离（1～2分）

色泽、光滑度和膏体细腻度有两项较差，

无气泡（3～5分）

分层、硬化、颜色有2项变化（3～5分）

油水较多分离，较多分离（3～5分）

色泽、光滑度和膏体细腻度有 1项较差，无气

泡（6～8分）

分层、硬化、颜色有1项变化（6～8分）

油水较少分离，较少分（6～8分）

色泽、光滑度和膏体细腻度均较好，无气泡

（9～10分）

分层、硬化、颜色均无变化（9～10分）

无油水分离，完全不分离（9～10分）

加量、硬脂酸添加量和单硬脂酸甘油酯添加量进行单

因素考察。1）乳化温度：固定连翘苷脂质体用量

（12. 5%）、芦荟汁用量（1. 0%）、硬脂酸用量（0. 5%）、单

硬脂酸甘油酯用量（2%）与乳化时间（30 min），乳化温

度在 50～70 ℃范围内，乳膏综合评分呈逐渐升高的趋

势，在 70 ℃时最高。2）乳化时间：固定连翘苷脂质体用

量（12. 5%）、芦荟汁用量（1. 0%）、硬脂酸用量（0. 5%）、

单硬脂酸甘油酯用量（2%）与乳化温度（70 ℃），乳化时

间在 10～30 min范围内，乳膏综合评分呈逐渐升高的

趋势，在 30 min时最高。3）单硬脂酸甘油酯添加量：固

定连翘苷脂质体用量（12. 5%）、芦荟汁用量（1. 0%）、硬

脂酸用量（0. 5%）、乳化温度（70 ℃）和乳化时间（30 min），

单硬脂酸甘油酯添加量在 1. 0% ～ 2. 0%范围内，乳膏

的综合评分呈逐渐升高趋势，在 2. 0%时最高。4）连翘

苷脂质体添加量：固定芦荟汁用量（1. 0%）、硬脂酸用量

（0. 5%）、单硬脂酸甘油酯用量（2%）、乳化温度（70 ℃）

和乳化时间（30 min），添加量在 7. 5%～12. 5%范围内，

乳膏的综合评分呈逐渐升高趋势，在12. 5%时最高。5）芦
荟汁添加量和硬脂酸添加量：2种物质的添加量对乳膏的

综合评分影响均较小。详见图2。综合考量，选择芦荟汁的

添加量为1. 0%，硬脂酸的添加量为0. 5%进行后续试验。

工艺优化：以乳膏的综合得分为评价指标，乳化温

度（因素A）、乳化时间（因素 B）、连翘苷脂质体添加量

（因素 C）和单硬脂酸甘油酯添加量（因素D）为考察因

素，进行四因素三水平的正交试验。因素与水平见表 3，
试验设计及结果见表 4，方差分析结果见表 5。由表 4、
表 5可知，最优制备工艺为 A2B2C2D2，即乳化温度为

70 ℃，乳化时间为 30 min，添加 12. 5%的连翘苷脂质体

和 2. 0%的单硬脂酸甘油酯。影响因素强弱为，RA >
RB > RC > RD，即乳化温度对连翘苷芦荟乳膏的影响最

大，其次分别为乳化时间、连翘苷脂质体添加量、单硬

脂酸甘油酯添加量。

验证试验：按最佳制备工艺制备 3批样品。结果

见表6。
2. 4 乳膏质量评价

2. 4. 1 理化性质

感官指标：将连翘苷芦荟乳膏于黑色背景下观察，

可见，乳膏为淡黄色、表面光滑、有光泽的膏状固体，黏

稠适中，质地均匀，有淡淡的芦荟清香。详见图3。
pH：取 3批样品各 1 g，加入 10 mL水，搅拌使完全

溶解，测定其平均 pH为 7. 03 ± 0. 05，与人体皮肤的 pH
接近，不会产生刺激性。

2. 4. 2 稳定性考察

离心稳定性：取3批样品各2 g，置离心管中，2 000 r / min
离心 10 min，观察性状。结果显示 3批样品均未出现分

层现象，颜色也未发生变化，离心稳定性较好。

耐热稳定性：取3批样品各2 g，于（40 ± 1）℃条件下

放置 24 h，观察性状。结果显示 3批样品均未出现变稀、

变色、分层现象，硬度也未发生变化，耐热稳定性较好。

耐寒稳定性：取3批样品各2 g，于（- 10 ± 1）℃条件

下放置24 h，观察性状。结果显示3批样品均未出现变稀、

乳化温
度 / ℃

30
28
26
24
22
20
18
16

综合评分 /分

50 60 70 80 90
乳化时
间 / min

30
28
26
24
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20
18
16

综合评分 /分

10 20 30 40 50

单硬脂酸
甘油酯添
加量 / %

30
28
26
24
22
20
18
16

综合评分 /分

1 2 3 4 5

连翘苷脂
质体添加
量 / %

30
28
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24
22
20
18
16

综合评分 /分

8 10 12 14 16 18

芦荟汁添
加量 / %

30
28
26
24
22
20
18
16

综合评分 /分

0. 5 1. 0 1. 5 2. 0 2. 5 3. 0 3. 5
硬脂酸添
加量 / %

30
28
26
24
22
20
18
16

综合评分 /分

0. 5 0. 6 0. 7 0. 8 0. 9
图2 单因素考察结果

Fig. 2 Results of the single - factor investigation
表3 因素与水平

Tab. 3 Factors and levels

水平

1
2
3

因素A（℃）

65
70
75

因素B（min）
25
30
35

因素C（%）

11
12. 5
14

因素D（%）

1. 5
2. 0
2. 5
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变色、分层现象，硬度也未发生变化，耐寒稳定性较好。

2. 5 抑菌试验

采用滤纸片法［21］。于培养皿中加入 10 mL琼脂培

养基，冷却至约 45 ℃，4种供试菌分别均匀接种。将滤纸

片（直径 6 mm）置培养基上，取供试品溶液（以含 0. 1%
吐温 80的无菌水稀释样品质量浓度至 0. 5 g / mL），连

翘苷芦荟乳膏混悬液（以含 0. 1%吐温 80的无菌水混

悬）10 μL，滴加到滤纸片上，培养皿于 37 ℃的恒温培养

箱中培养 24 h，观察并测量每个滤纸片周围抑菌圈直

径。以无菌水作为对照，每个菌种设置 3组平行试验。结

果显示，连翘苷芦荟乳膏对大肠杆菌的抑制作用最强，

其次为铜绿假单胞菌和枯草芽孢杆菌，对金黄色葡萄

球菌的抑制作用最弱。详见表7。
表7 抑菌试验结果（mm，n = 3）

Tab. 7 Results of antibacterial activity test（mm，n = 3）

菌种

大肠杆菌

铜绿假单胞菌

枯草芽孢杆菌

金黄色葡萄球菌

供试品溶液（X ± s）
9. 83 ± 0. 11
8. 86 ± 0. 14
8. 80 ± 0. 13
8. 31 ± 0. 12

对照

6
6
6
6

2. 6 离体透皮实验

剥离被处死小鼠的背部皮肤，剪净背部的毛，刮掉

皮肤表面的角质层和浅表层的脂肪，用生理盐水冲洗

干净［22］。将皮肤置于Franz扩散池的供给池与接收池交

界处，角质层朝向供给池，真皮层朝向接收池，用夹子

固定。以 PBS缓冲液（pH 7. 4）为接收液，水浴恒温

37 ℃，恒速（300 r / min）搅拌，取连翘苷芦荟乳膏（实验

组）连翘苷芦荟混悬液（对照组），连翘苷 3. 5 mg / mL均
匀涂抹于小鼠背部皮肤，皮肤接触面积为 1. 54 cm2。在
第2，4，6，8，12，24 h时分别取接收液2 mL（补加2 mL等
温 PBS缓冲液）。采用紫外 -可见分光光度法检测接收

液中连翘苷含量，检测波长为 277 nm［23］。按公式计算单

位面积的累积渗透量（Qn），公式为，Qn (μg / cm2) =
∑
i = 1

i = n
Ci Vi

A
。式中，Ci为第i个时间点的连翘苷质量浓度（μg / mL），

Vi表示为第 i个时间点的取样体积（mL），A为接受池面

积（cm2）。并绘制累积渗透曲线（见图4）。
Q / μg·cm - 2
500

400

300

200

100
0 5 10 15 20 25t / h

实验组

对照组

图4 累积渗透曲线

Fig. 4 Cumulative penetration curve

表4 正交试验设计及结果

Tab. 4 Design and results of orthogonal test

序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
K1
K2
K3
R

因素A
1
1
1
2
2
2
3
3
3

24. 33
26. 67
23. 00
3. 67

因素B
1
2
3
1
2
3
1
2
3

25. 00
25. 67
23. 33
2. 33

因素C
1
2
3
2
3
1
3
1
2

23. 67
25. 67
24. 67
2. 00

因素D
1
2
3
3
1
2
2
3
1

25. 00
25. 33
23. 67
1. 67

综合评分

24
27
22
27
28
25
24
22
23

表5 方差分析结果

Tab. 5 Results of orthogonal test variance analysis

因素

A
B
C
D

误差

偏差平方和

20. 67
8. 67
6. 00
4. 67
4. 67

自由度

2
2
2
2
2

F值

4. 43
1. 86
1. 29
1. 00

注：F0. 05（2，2） = 19. 00。
Note：F0. 05（2，2） = 19. 00.

表6 验证试验结果

Tab. 6 Results of the verification test

编号

1
2
3
X

光滑细腻度

10
10
10
10

耐寒耐热性

8
8
9
8. 33

离心试验

10
9
10
9. 67

综合评分

28
27
29
28

图3 连翘苷芦荟乳膏外观

Fig. 3 Appearance of Phillyrin - Aloe Cream
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由图4可知，实验组和对照组的单位面积的累积渗透

量均随时间延长而逐渐增加。实验组累积渗透量始终高于

对照组，且在24 h时实验组的累积渗透量为466 μg / cm2，
是对照组（200 μg / cm2）的 2. 33倍。结果表明，连翘苷芦

荟乳膏透皮性能良好。

3 讨论

连翘苷为连翘的重要活性成分，存在难溶于水、不

耐高温、不耐酸碱等问题［24］，纳米脂质体技术有助于解

决这些问题。连翘苷脂质体是制备连翘苷芦荟乳膏的

前提，本课题组通过乙醇注入 - 超声法成功地制备出

了均一稳定、粒径适宜、包封率较高的连翘苷脂质体。

连翘苷的添加量对乳膏的质量至关重要。文献［25］配

方中连翘苷的添加量为 3%～4%，但本品中添加的是液

态脂质体，综合考量脂质体中连翘苷的包封率和浓度，

最终选择在7. 5%～17. 5%范围内考察连翘苷脂质体的

添加量。后续还需进一步考察连翘苷脂质体的冻干工

艺。芦荟含有丰富的维生素、多种氨基酸等活性成分，

具有清肝泻火、泻下通便、杀虫疗疳之功效［26］。为了确

定本乳膏中芦荟汁的添加量，文献［27 - 28］中芦荟汁

的添加量为 0. 5%～2. 0%，故在 0. 5%～3. 0%范围内考

察芦荟汁的具体用量。

抑菌试验结果显示，该乳膏对大肠杆菌、金黄色葡

萄球菌等常见皮肤致病菌有一定抑制作用，尤其对大肠

杆菌抑菌效果最强。这可能是因为连翘苷被脂质体包载

后更易与菌体接触，并有助于其透过细胞膜，进而增强

其抑菌活性。透皮试验进一步表明，该乳膏的累积渗透

量明显高于由传统混悬液制备的乳膏，说明脂质体结构

能有效促进活性成分经皮吸收，提升生物利用度。

综上所述，本研究中通过工艺优化，成功开发出具

有良好稳定性、抑菌活性和透皮性能的连翘苷芦荟乳

膏，为天然活性成分在经皮给药与功能性护肤品中的

应用提供了理论依据，具备进一步开发的潜力。
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