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去氢骆驼蓬碱脂质体制备工艺优化及抗肝癌活性 
    

张光财，史阔豪，武康雄，李菡*(陕西科技大学食品与生物工程学院，西安 710021) 
 

摘要：目的  制备去氢骆驼蓬碱脂质体并对其制备工艺进行优化，评价脂质体的相关表征及对肝癌细胞的毒性。方法  用

薄膜水化法制备去氢骆驼蓬碱脂质体。以包封率作为评价指标，以大豆卵磷脂和药物的质量比、大豆卵磷脂与胆固醇的

质量比和超声时间作为评价因素对脂质体包封率的影响。并对脂质体的粒径、Zeta 电位、外观和稳定性进行评价。CCK-8
法对比去氢骆驼蓬碱和去氢骆驼蓬碱脂质体的抗肝癌细胞增殖活性。结果  优制备工艺：大豆卵磷脂和药物的质量比

为 11.4︰1，大豆卵磷脂与胆固醇的质量比为 4.4︰1，超声时间为 33 min。在此条件下制备的脂质体的包封率为 81.88%，

粒径为 143.65 nm，Zeta 电位为–12.68 mV，低温环境稳定性良好，具有缓释效应。去氢骆驼蓬碱脂质体的抗肝癌细胞增

殖活性大于裸药。结论  所制得的去氢骆驼蓬碱脂质体包封率和稳定性均符合标准。将去氢骆驼蓬碱制备成为脂质体能

提高其抗肝癌细胞增殖活性。 
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Optimization of the Preparation Process of Harmine Liposomes and Their Anti-hepatocarcinoma Activity 
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University of Science & Technology, Xi’an 710021, China) 

 
ABSTRACT: OBJECTIVE  To prepare harmine liposomes and optimize their preparation process, and to evaluate the 
characteristics of liposomes and their toxicity to liver cancer cells. METHODS  The harmine liposomes were prepared by 
membrane hydration method. Taking the encapsulation rate as the evaluation index, the influence of the mass ratio of soybean 
lecithin to drug, the mass ratio of soybean lecithin to cholesterol and the ultrasound time as evaluation factors on the 
encapsulation rate of liposomes was studied. The particle size, Zeta potential, appearance and stability of liposomes were 
evaluated. The CCK-8 method was used to compare the anti-proliferative activity of harmine and harmine liposomes on liver 
cancer cells. RESULTS  The optimal preparation process was as follows: the mass ratio of soybean lecithin to drug was 11.4∶

1, the mass ratio of soybean lecithin to cholesterol was 4.4∶1, and the ultrasound time was 33 min. The encapsulation efficiency 
of liposomes prepared under these conditions was about 81.88%, the particle size was 143.65 nm, the Zeta potential was 
–12.68 mV, which stability was good in low temperature environment with slow release effect. The anti proliferative activity of 
harmine liposomes on liver cancer cells was greater than that of naked drugs. CONCLUSION  The encapsulation rate and 
stability of the prepared harmine liposomes meet the standard. The preparation of harmine as a liposome can improve the its 
proliferative activity on liver cancer cells. 
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中药骆驼蓬(Peganum harmala L.)系蒺藜科骆

驼蓬属植物，为植物骆驼蓬和多裂骆驼蓬的全草，

主要分布于中国的西北干旱地区[1]，是维吾尔族、

哈萨克族和蒙古族长时间使用的民族药物。其味

辛、苦，性凉，有毒[2]，常用于治疗偏瘫、头痛、

经脉软弱和银屑病等[3-4]。维药骆驼蓬子仅收载于

《卫生部药品标准·维吾尔药分册》，为软膏，需

外敷，每日1~2 次。去氢骆驼蓬碱(又称哈尔明碱、

肉叶云香碱)是其主要的活性成分之一，对胃癌、

宫颈癌、肝癌等均具有抑制作用[5-9]。但去氢骆驼

蓬碱的水溶性差，生物利用度低[10]，且具有严重的

神经毒性，轻者可致昏迷，重者甚至死亡，极大地

影响了其临床应用[11-12]。因此，亟需利用现代药剂

学手段对去氢骆驼蓬碱进行多种剂型改造。 
脂质体作为一种新型的药物载体，因其与细胞

膜的组成相似，能显著增强细胞摄取能力[13]，所以
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具有良好的生物相容性，并且能够提高传统药物的

水溶性和稳定性，降低药物的不良反应发生率。

脂质体对粒径有着严格的要求，<100 nm 会被淋巴

系统清除，>300 nm 又不易离开循环系统。同时为

了达到更好的治疗效果，脂质体应该保证较高的

包封率和良好的稳定性[14]。基于此，本课题采用

薄膜水化法[15]研制去氢骆驼蓬碱脂质体，并且通

过单因素试验以及响应面法优化去氢骆驼蓬碱脂

质体的制备工艺，旨在提高去氢骆驼蓬碱的疗效，

降低不良反应发生率，以期提供一种具有良好载药

脂质体和抗肿瘤活性的去氢骆驼蓬碱制备方法。 
1  仪器与试剂 

LC 2030 高效液相色谱仪(日本岛津仪器有限

公司)；GL124-1SCN 电子天平(北京赛多利斯科学

仪器有限公司)；KH5200DE 数控超声波清洗器(昆
山禾创超声仪器有限公司)；RE-52A 旋转蒸发器(上
海亚荣生化仪器厂)；SHZ-D(Ⅲ)循环水式多用真空

泵(巩义市宇翔仪器有限公司)；GZX-GF101-2-BS- 
Ⅱ-/H 电热恒温鼓风干燥箱(上海跃进医疗器械有限

公司)；TG16-WS 台式高速离心机(湖南湘仪实验仪

器开发有限公司)；Litesizer 500 纳米激光粒度仪(奥
地利安东帕有限公司)；Hitachi HT7800 120 kv 透射

电子显微镜(日立高新技术有限公司)；THZ-92BS
恒 温 振 荡 器 ( 上 海 川 一 实 验 仪 器 有 限 公 司 ) ；

Varioskan flash 酶标仪(Themo Fisher Scientific)。 
甲醇、氯仿、乙腈、乙酸铵均为色谱纯，均

购自天津市天力化学试剂有限公司；水为超纯水；

去氢骆驼蓬碱(纯度：98%；自制)；大豆卵磷脂(批
号：S30870；纯度：>90%)、胆固醇(批号：S11040；

纯度：95%)均购自上海源叶生物科技有限公司；

其他试剂均为分析纯。 
肝癌 HepG2 细胞株和 BEL-7402 细胞株均购

自江苏凯基生物技术股份有限公司；CCK-8 试剂

盒(博士德生物工程有限公司，批号：16123C60)；
胎牛血清(浙江天杭生物科技股份有限公司，批号：

18050302)；DMEM 高糖培养基(生工生物工程股

份有限公司，批号：K0704200)；青链霉素双抗(北
京索莱宝科技有限公司，批号：K2708200)；生理

盐 水 ( 华 润 双 鹤 药 业 股 份 有 限 公 司 ， 批 号 ：

H20173104)。 
2  方法与结果 
2.1  去氢骆驼蓬碱脂质体的制备[16] 

精密称取 2 mg 去氢骆驼蓬碱、适量大豆卵磷

脂和胆固醇，溶于甲醇与氯仿(1︰2)的混合液中，

于 40 ℃下减压旋蒸除去溶剂，在圆底烧瓶壁上形

成一层质地均匀的薄膜后，加入超纯水水化，冰

水浴超声(100 W)至形成脂质体混悬液，再经过

0.22 μm 微孔滤膜整粒，即得去氢骆驼蓬碱脂质体。 
2.2  空白脂质体的制备 

称取适量大豆卵磷脂和胆固醇，溶于甲醇与

氯仿(1∶2)的混合液中，于 40 ℃下减压旋蒸除去

溶剂，在圆底烧瓶壁上形成一层质地均匀的薄膜

后，加入超纯水水化，冰水浴超声至形成脂质体

混悬液，再经过 0.22 μm 微孔滤膜整粒，即得空白

脂质体。 
2.3  去氢骆驼蓬碱脂质体测定方法的建立 
2.3.1  色谱条件  色谱柱：Kromasil C18 色谱柱

(250 mm×4.6 mm，5 μm)；流动相：乙腈-乙酸铵

缓冲液(冰乙酸 3 mL+乙酸铵 3.4 g+水 500 mL) 
(21︰79)；流速：1 mL·min–1；柱温：35 ℃；检测

波长：330 nm；进样量：10 μL。 
2.3.2  专属性考察  分别精密移取 10 μL 空白脂质

体溶液和载药脂质体溶液，进样测定，将 2 个样品

的色谱图进行对比，结果见图 1，载药脂质体溶液

有明显的色谱保留峰，而空白脂质体溶液则没有明

显的色谱保留峰，表明在该色谱条件下能够准确地

检测出样品中去氢骆驼蓬碱的含量。 
 

 
 

图 1  去氢骆驼蓬碱脂质体(A)和空白脂质体(B)高效液相色

谱图 
Fig. 1  HPLC chromatogram of harmine liposome(A) and 
blank liposome(B) 
 
2.3.3  标准曲线的绘制  精密称取 2 mg 去氢骆驼

蓬碱，使用甲醇定容至 10 mL，制备成 0.2 mg·mL–1

的标准溶液。将标准溶液稀释配制成浓度为 4，10，

20，30，40，50 μg·mL–1 的系列梯度浓度溶液。按

“2.3.1”项下色谱条件进样测定，以浓度为 X 轴，
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以峰面积为 Y 轴，绘制标准曲线，线性方程为

Y=34 521X+18 800(R2=0.999 2)，表明去氢骆驼蓬碱

在 4~50 μg·mL–1 内线性关系良好。 
2.3.4  仪器精密度试验  配制 4，20，40 μg·mL–1

的去氢骆驼蓬碱对照品溶液。按“2.3.1”项下色

谱条件，每个浓度的样品连续进样 6 次，记录色

谱图。计算得峰面积 RSD 值分别为 0.99%，0.30%，

0.22%(n=6)，均<3%。结果表明仪器精密度良好。 
2.3.5  稳定性试验  配制浓度为 10 μg·mL–1 的去

氢骆驼蓬碱溶液作为质控溶液。分别于 0，2，4，

6，12，24 h 按“2.3.1”项下色谱条件进样测定。

实验测得峰面积的 RSD 值为 0.80%(n=6)，<3%。

结果表明该脂质体在 24 h 内稳定性良好。 
2.3.6  重复性试验  配置浓度为 10 μg·mL−1 的去

氢骆驼蓬碱 6 份，按“2.3.1”的色谱条件下进样

测定。试验测得峰面积的 RSD 值为 1.39%(n=6)，
表明重复性良好。 
2.3.7  回收率试验  制备空白脂质体，加入对照

品溶液分别制备浓度为 8，10，12 μg·mL–1 的样品，

每个浓度平行配制 3 份，按“2.3.1”项下色谱条

件进样测定。然后计算得到各个组的药物浓度，

考察该实验方法的加样回收率，结果显示，8，10，

12 μg·mL–1 去氢骆驼蓬碱的平均回收率分别为

98.71%，99.35%，102.52%，RSD<2%。结果表明

该分析方法的回收率符合要求。 
2.4  去氢骆驼蓬碱脂质体处方优化 
2.4.1  包封率测定  采用超滤离心法[17]测定其包

封率。精密移取去氢骆驼蓬碱脂质体 3 mL，放置

于截留量为 100 kDa 的超滤离心管中，2 570 ×g 离

心 20 min。取上清液加入适量甲醇，然后按“2.3.1”

项下色谱条件进样测定，计算得到游离药物的浓

度，记为 C 游。取同一批次没有离心的脂质体，加

入适量的甲醇在超声条件下破乳 10 min，使其破

乳完全，然后通过 HPLC 进样测定，将结果代入

“2.3.3”项下得到的标准曲线，通过计算得到药

物的总浓度，记为 C 总。根据公式计算包封率：包

封率(%)=(C 总–C 游)/C 总×100%。  
2.4.2  脂药比的筛选   精密称取去氢骆驼蓬碱

2 mg，保持脂醇比为 6︰1，水化温度为 50 ℃，超

声时间为 40 min(功率：100 W)这 3 个条件不变，

依次设定脂药比分别为 5︰1，10︰1，15︰1，20
︰1 和 25︰1 制备脂质体，测定包封率，结果见图

2。脂药比对去氢骆驼蓬碱脂质体的包封率具有较

为显著的影响。随着卵磷脂的比例不断增大，脂

质体的包封率呈先上升后下降趋势，当脂药比为

10︰1 时，脂质体的包封率 高。  
 

 
 

图 2  脂药比对包封率的影响 
Fig. 2  Effect of lipid-drug ratio on encapsulation rate 
 

2.4.3  脂醇比的筛选  保持脂药比为 10︰1，水化

温度为 50 ℃，超声时间为 40 min 不变(功率：

100 W)，依次设定脂醇比分别为 2︰1，4︰1，6︰1，

8︰1 和 10︰1 制备脂质体，测定包封率，结果见

图 3。脂醇比对去氢骆驼蓬碱脂质体的包封率具有

较为显著的影响，当脂醇比为 4︰1 时，脂质体的

包封率 高。 
 

 
 

图 3  脂醇比对包封率的影响 
Fig. 3  Effect of lipid-alcohol ratio on encapsulation rate 
 

2.4.4  水化温度的筛选   设定水化温度分别为

40，45，50，55，60 ℃，保持脂醇比为 4︰1，脂

药比为 10︰1，超声时间为 40 min(功率：100 W)，
制备脂质体并测定其包封率，结果见图 4。当水化

温度>50 ℃时，随着温度的升高，包封率略微降低。

推测原因可能是随着水化温度的升高，去氢骆驼

蓬碱泄漏也随之增加，引起包封率降低。但图中



 

·1680·         Chin J Mod Appl Pharm, 2022 July, Vol.39 No.13                           中国现代应用药学 2022 年 7 月第 39 卷第 13 期 

整体趋势显示，水化温度对包封率的影响没有显

著性差异。 
 

 
 

图 4  水化温度对包封率的影响 
Fig. 4  Effect of hydration temperature on the encapsulation 
rate  
 
2.4.5  超声时间的筛选  保持脂醇比为 4︰1，脂

药比为 10︰1，水化温度为 50 ℃不变。设定超声

功率为 100 W，超声时间选为 20，30，40，50，

60 min，制备各条件下的脂质体并测定其包封率，

结果见图 5。当水浴超声时间>30 min，随着超声

时间延长，包封率呈现下降的趋势。当超声时间

为 30 min 时，脂质体的包封率 大。推测过长时间

的超声会破坏脂质体的稳定性，导致包封率下降。 
 

 
 

图 5  超声时间对包封率的影响 
Fig. 5  Effect of ultrasound time on liposome encapsulation rate 
 
2.4.6  响应面法优化脂质体制备工艺  根据单因

素试验的结果及响应面设计原理，选择脂药比(A)、
脂醇比(B)、超声时间(C)作为考察因素。采用响应

面法进行工艺优化，总评包封率为响应值，进行 3
因素 3 水平的试验。试验设计见表 1。试验结果见

表 2。 

表 1  响应面试验的因素和水平 
Tab. 1  Factor and levels for response surface test 

水平 A 脂药比 B 脂醇比 C 超声时间/min
–1 5︰1 2︰1 20 

0 10︰1 4︰1 30 
1 15︰1 6︰1 40 

 
表 2  优化脂质体制备工艺的试验结果 
Tab. 2  Experimental results of optimizing the liposome 
preparation process 

试验号 A B C 包封率/%
1 –1 –1 0 61 
2 1 –1 0 68 
3 –1 1 0 71 
4 1 1 0 73 
5 –1 0 –1 67 
6 1 0 –1 65 
7 –1 0 1 69 
8 1 0 1 75 
9 0 –1 –1 56 

10 0 1 –1 58 
11 0 –1 1 63 
12 0 1 1 74 
13 0 0 0 82 
14 0 0 0 82 
15 0 0 0 81 
16 0 0 0 80 
17 0 0 0 83 

 
对表 2 中的数据进行计算，结果见表 3。得到

脂药比、脂醇比和超声时间与去氢骆驼蓬碱脂质体

包 封 率 的 二 次 多 项 回 归 方 程 ： Y=81.60+1.63A+ 
3.50B+4.38C–1.25AB+2.00AC+2.25BC3–3.55A2–
9.80B2–9.05C2。 

 
表 3  响应面试验模型的方差分析 
Tab. 3  Analysis of variance for response surface experimental 
model 

方差来源 平方和 自由度 均方 F 值 P 值 显著性

模型 1 194.99 9 132.78 38.81 <0.000 1 2) 

A 脂药比 21.13 1 21.13 6.17 0.041 9 1) 

B 脂醇比 98.00 1 98.00 28.64 0.001 1 2) 

C 超声时间 153.13 1 153.13 44.75 0.000 3 2) 

AB 16.00 1 16.00 4.68 0.067 4  

AC 20.25 1 20.25 5.92 0.045 2 1) 

BC 6.25 1 6.25 1.83 0.218 6  

A2 53.06 1 53.06 15.51 0.005 6 2) 

B2 404.38 1 404.38 118.19 <0.000 1 2) 

C2 344.85 1 344.85 100.79 <0.000 1 2) 

残差 23.95 7 3.42    
失拟项 18.75 3 6.25 4.81 0.081 7 不显著

纯误差 5.20 4 1.30    
总误差 1 218.94 16     

注：1)P<0.05，2)P<0.01。 
Note: 1)P<0.05, 2)P<0.01. 
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由结果可知，该模型的 F=38.81，P<0.000 1，

说 明 该 模 型 具 有 显 著 性 ； 失 拟 项 F=4.81 ， P= 
0.081 7，说明该模型的失拟项不具有显著性。方

程的决定系数 R2=0.980 4>0.95，说明该模型能进

行相对准确的预测[18]。 
根据拟合的结果，保持一个因素水平不变，绘

制脂药比、脂醇比和超声时间分别对去氢骆驼蓬碱

脂质体包封率的影响，结果见图 6~8。 
对拟合方程和各个条件的交互作用进行分析，

得到去氢骆驼蓬碱脂质体包封率 优制备工艺参

数值为脂药比 11.39︰1，脂醇比 4.39︰1，超声时

间 32.97 min，模型 大响应预测值为 82.816%。 
考虑到实际操作过程的可行性，对 优制备

工艺条件参数进行如下调整：设定脂药比 11.4︰1，

脂醇比 4.4︰1，超声时间为 33 min。然后进行 3
次验证性试验，通过检测计算得出 3 次试验的去

氢 骆 驼 蓬 碱 脂 质 体 包 封 率 分 别 为 81.61% ，

82.21%，81.82%，平均值为 81.88%，理论预测的

相对误差为 1.14%<3%。说明该工艺优化方法具

有可行性[19]。 
 

 
 

图 6  脂药比和脂醇比响应面图 
Fig. 6  Response surface diagram of lipid-drug ratio and lipid-alcohol ratio 
 

 
 

图 7  脂药比和超声时间响应面图 
Fig. 7  Response surface diagram of lipid-drug ratio and ultrasound time 
 

 
 

图 8  脂醇比和超声时间响应面图 
Fig. 8  Response surface diagram of lipid-alcohol ratio and ultrasound time 
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2.5  去氢骆驼蓬碱脂质体的表征 
2.5.1  粒径分布与 Zeta 电位  取少量 佳制备工

艺条件制得的去氢骆驼蓬碱脂质体，用超纯水适

当稀释。转移样品溶液于样品池中，采用激光粒

度仪对粒径分布与 Zeta 电位进行测量，每组测量

3 次。结果见图 9~10，其粒径约为 143.65 nm，电

位为–12.68 mV。 
 

 
 

图 9  去氢骆驼蓬碱脂质体的粒径图 
Fig. 9  Particle size diagram of harmine liposomes 
 

 
 

图 10  去氢骆驼蓬碱脂质体的 Zeta 电位图 
Fig. 10  Zeta potential diagram of harmine liposomes 
 
2.5.2  外观表征  精密移取去氢骆驼蓬碱脂质体

溶液 10 μL，将其滴在干净的铜网上，静置一段时

间后用滤纸吸弃多余的液体。然后加入 1%的磷钨

酸对脂质体进行负染，待样品干燥后在透射电镜

下观察脂质体的外观形态并拍照。去氢骆驼蓬碱

脂质体的形状呈圆形，边缘略粗糙，并且具有较

好的分散性。结果见图 11。 
2.5.3  不同介质稳定性考察  精密移取同一批次

制作的 3 份去氢骆驼蓬碱脂质体各 1 mL，逐滴溶

解于超纯水中，溶液稀释 10 倍，4 ℃和 60 ℃避光

密封保存，于不同时间间隔(0，3，6，9，12，15 d)

考察粒径的变化情况。结果显示，4 ℃环境下放置

的脂质体性状良好，粒径基本无变化。60 ℃储存时，

粒径明显增大，粒径从 142 nm 增至 352 nm，第 12
天时可见絮状物沉积，这可能是高温加速纳米粒

子间的碰撞，导致团聚的概率增加，从而表现为

粒径增大。该结果表明脂质体在 4 ℃避光储藏时

稳定性良好。结果见图 12。 
 

 
 

图 11  去氢骆驼蓬碱脂质体的透射电子显微镜图 
Fig. 11  Transmission electron microscope image of harmine 
liposomes 
 

 
 

图 12  去氢骆驼蓬碱脂质体的稳定性 
Fig. 12  Stability of harmine liposomes 
 
2.5.4  体外释放行为考察  试验采用透析袋释放

法，考察去氢骆驼蓬碱和去氢骆驼蓬碱脂质体在

PBS 缓冲液(pH 7.4)中的药物释放规律。实验开始

之前，先将截留量为 3 500 kDa 的透析袋在超纯水

中煮沸，然后浸泡在 pH 7.4 的 PBS 缓冲液中过夜。

精密移取 4 mL 相同药物浓度的去氢骆驼蓬碱和去

氢骆驼蓬碱脂质体至透析袋中，将透析袋封口置于

pH=7.4 的 PBS 缓冲液中，保持其温度在 37 ℃，用

磁力搅拌器以 100 r·min−1温和搅拌。分别在 15，

30 min 和 1，2，4，8，12，24 h 时各取样 1 mL，

用 HPLC 测定样品中去氢骆驼蓬碱的含量。结果见

图 13。 
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图 13  去氢骆驼蓬碱和去氢骆驼蓬碱脂质体的体外释放 
Fig. 13  In vitro release of harmine and harmine liposomes 
 

由图 13 可知，裸药前 4 h 释放迅速，释放率

达到 83%。随后释放的速度变小，直到 8 h 后基本

呈现稳定状态， 终释放率为 95%。纳米粒释药

初期附着于其表面的药物快速释放，形成轻微突

释效应，而后期释药平缓，24 h 后药物释放率为

57%。在相同时间内，去氢骆驼蓬碱脂质体组和药

物组相比，释放的速率较小，持续释放的时间增

长。说明将药物做成脂质体，有利于药物达到缓释

的效果，增加药物的作用时间。 

2.6  体外细胞毒性试验 
采用 CCK-8 法考察去氢骆驼蓬碱脂质体对肝

癌细胞的毒性。培养 HepG2 和 BEL-7402 细胞并

接种于 96 孔板中，铺板密度为每孔 5×103 个，于

37 ℃，5%CO2，饱和湿度的条件下培养 24 h 至贴

壁，然后使用 100 μL 含不同浓度的去氢骆驼蓬碱

及其脂质体(0，12.5，25，50，75，100 μg·mL–1)
的培养基代替原培养基，每个浓度 3 个复孔，继续

孵育 24 h 后每孔加入 10 μL 的 CCK-8 溶液，孵育

适当时间反应。采用酶标仪在 450 nm 处测定各孔

的 OD 值，计算细胞存活率及 IC50，结果见图 14，

对 2 株肝癌细胞 HepG2、BEL-7402 细胞，相同浓

度 的 载 药 脂 质 体 (IC50 分 别 为 54.3 μg·mL−1 和

58.7 μg·mL−1)对细胞生长抑制作用都明显优于裸

药(IC50 分别为 74.5 μg·mL−1 和 88.7 μg·mL−1)，并

且经 SPSS 17.0 软件单因素方差分析得到组间比

较差异有统计学意义(P<0.05)。结果说明，将去氢

骆驼蓬碱制备成脂质体能提高药物的抗肝癌活

性，这可能与脂质体能够改变药物的油水分配性

质相关。 

 
 

图 14  24 h 不同浓度的去氢骆驼蓬碱、去氢骆驼蓬碱脂质

体对 HepG2(A)、BEL-7402(B)细胞存活率的影响 
Fig. 14  Effects of harmine and harmine liposomes with 
different concentrations on the survival rate of HepG2(A) and 
BEL-7402(B) cells on 24 h point 
 

3  讨论 
本研究经过前期薄膜水化法和乙醇注入法初

步筛选，因乙醇注入法有明显的不溶物，故采用

薄膜水化法制备去氢骆驼蓬碱脂质体。制成的脂

质体为圆形，平均粒径约为 143.65 nm，溶解度好，

载药量大，包封率好，在 4 ℃避光储藏时稳定性

良好，能达到缓释的效果，可增加药物的作用时

间。脂质体制备过程中，主药用量 2 mg，脂药比

为 11.4︰1，脂醇比为 4.4︰1，超声时间为 33 min。

制备工艺简单可控，可实现产业化。其中脂药比

对脂质体的包封率影响很大，可能是脂药比影响

脂质体包含的药物的有效含量，从而导致包封率

随脂药比的增大而减小。 
后续进行的 CCK-8 试验结果表明，在相同

的药物浓度作用下，去氢骆驼蓬碱脂质体对肝癌

细胞 HepG2 和 BEL-7402 的抑制作用强于去氢骆

驼蓬碱裸药。这可能是因为去氢骆驼蓬碱脂质体

可以防止嵌入的去氢骆驼蓬碱过早分解，延长其

循环时间，实现缓释效果，从而达到了提高生物

利用度的目的[20-21]。 
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综上所述，本研究使用简单的工艺制备了去

氢骆驼蓬碱脂质体，筛选了去氢骆驼蓬碱脂质体

的 优处方，确定了去氢骆驼蓬碱脂质体对肝癌

细胞 HepG2 和 BEL-7402 的毒性，为进一步的肝

癌靶向研究奠定了基础。 
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