
第 25卷第 3期

2005年 9月

林 � 产 � 化 � 学 � 与 � 工 � 业
Chem istry and Industry of Forest Products

Vo.l 25 No. 3

Sept. 2005

壳聚糖单凝聚法制备超细胶囊研究
*

L IU W B � �

刘文波
1
,宋湛谦

2*
,于 钢

1

( 1. 东北林业大学生物质材料科学与技术教育部重点实验室, 黑龙江 哈尔滨 150040;

2. 中国林业科学研究院林产化学工业研究所 , 江苏 南京 210042)

摘 � 要: � 阐述单凝聚法制备胶囊机理、一般工艺过程,并采用天然高分子物质壳聚糖为壁材,

维生素 E ( VE )为芯材, 通过单凝聚法制备胶囊, 最佳条件为芯壁比 1�1, 乳化时间 30 m in,乳化

搅拌速度 7 500~ 9 000 r /m in, 乳化剂 MMAS用量 6�0% ,固化剂用量为壁材的 2倍, 低温固化

60 m in。胶囊为球体,体系分相明显, 其粒度 0. 10~ 3. 00 �m, 且粒度比较均匀、分布范围窄, 具有较好的耐热

强度、稳定性和分散性。
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Abstrac t: In th is article, the m echanism and genera l pro cess o f prepar ing capsu le by m onophasic coagulation w ere

investigated, and capsu les w ere prepared from na tura lmac rom o lecu lem ate rial ch itosan as w allm ater ia l and v itam in E

as corem ater ia l bym onophasic coagu la tion. The optimum conditions we re that co re-w all ratio 1�1, emu lsify ing tim e 30

m in, emu ls ify ing stirr ing rate 7 500- 9 000 r /m in, em ulsifie rMMAS dosage 6. 0% , hardene r dosew as tw ice of that o f

w allm ate rial and harden ig time w as 60 m in at low temperature. The surface feature of the capsu les was spher ic and

phase ve rge w as obv ious. The partic le size was 0. 10- 3. 00 �m. The particles obta ined w ere un iform and their s ize

d istr ibu tion fluctua ted in a sm a ll range, possessing high heat-resistance, stab ility and good dispers ibility.

K ey words: chitosan; m onophasic coagulation; u ltrafine capsule

微胶囊化技术是一项成熟的包埋和表面改性技术, 利用微胶囊化技术能将气体、液体和固体包覆于

无机物或有机聚合物壁材中,从而隔离活性成分,保护易挥发、分解或对光、热不稳定的物质, 改变物质

的颜色、气味、质量、体积及表面性能, 或达到缓释目的
[ 1]
。通常制备的微胶囊粒径在 5~ 2 000 �m之

间,称为微米级的微胶囊, 简称微囊, 按照材料粒度划分 30 �m以下的微囊可以称为超细胶囊。随着微

胶囊技术的发展,制备的微胶囊粒径已可小于 1 �m, 可达 1~ 1 000 nm之间,把这种粒径在纳米范围的

微胶囊称为纳米胶囊,简称纳囊
[ 2]
。研究发现,胶囊粒径越小, 其性质越独特, 而使它可在许多领域得

到新的应用,如药物纳米胶囊具有良好的靶向性和缓释作用, 直径小于 4 �m的胶囊可以直接用于静脉

注射, 大大提高药效和减少副作用。

随着微胶囊研究和应用的深入, 超细胶囊、纳囊在化妆品、香料、食品、阻燃剂、工程塑料等领域中能

发挥的作用必将别无取代, 并可带来极大的效益,已成为引人注目的一项高新技术
[ 3~ 4]
。本研究以天然
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高分子材料壳聚糖为包埋材料、以维生素 E ( VE )为芯材通过单凝聚法制备超细胶囊, 探讨其成囊条件

及成囊性能。

1 � 单凝聚法制备胶囊机理

1. 1� 单凝聚法机理

单凝聚是以一种高分子材料为微囊囊壁材料, 将囊芯物分散到囊壁材料中, 然后加入凝聚剂,由于

水与凝聚剂结合,致使囊壁材料的溶解度降低而凝聚出来,形成胶囊。其原理是:通过改变温度、pH值,

同时加入添加物 (如盐类或乙醇 )而使水溶性高分子化合物生成了在显微镜下可见的、能进行逆相分离

的液滴。由于溶液中含有水不溶性的油或固体物之类的成分, 致使凝胶体得以在油滴或固体物的表面

优先形成,从而使油或固体物获得稳定,最后包封成微囊
[ 5~ 6]
。

1. 2 � 单凝聚法工艺过程

2 � 实验

2. 1 � 材料与仪器

实验材料:壳聚糖,脱乙酰度 83. 6%, 粘度 70mPa� s; 维生素 E; 乳化剂 � � � MMAS、MMBS和 SASS

均为实验室合成非离子型表面活性剂。

实验仪器:高速剪切乳化仪 ( 10 000 r/m in)、计算机图像采集 Motic生物显微镜, 英国 MALVERN激

光粒度仪,超声波细胞破碎仪, 扫描电子显微镜及常规仪器。

2. 2 � 胶囊制备 [ 6~ 9]

称取一定量壳聚糖, 充分溶解于 1. 0%的稀醋酸溶液中,制得 1. 0%的壳聚糖稀酸溶液。称取芯材

和乳化剂加入其中并高速乳化;调节乳化体系 pH值 3~ 4, 加入絮凝剂使之凝聚; 用一定体积的蒸馏水

稀释上述母液并迅速用冰水浴降温到 10 � 以下,调节 pH值到 8. 5左右,再加入固化剂低温固化。缓慢

升温到 35 � ,放置 30m in沉降、分离、洗涤,收取微囊。

2. 3 � 胶囊检测

2. 3. 1� 胶囊粒度及粒度分布检测 � 取一定量的超细胶囊用超声波细胞破碎仪分散均匀, 用英国

MALVERN 2000激光粒度仪测定胶囊粒度及粒度分布和均匀性,每个试样测定 3次,观察重复性。

2. 3. 2� 微囊耐热强度检测 � 取一定量胶囊,用计算机图像采集多功能生物显微镜观察可以看到的胶

囊形貌,然后用恒温烘箱将胶囊加热到不同温度和时间,观察胶囊完整、破裂情况。

2. 3. 3 � 微囊稳定性检测 � 胶囊的稳定性是指在一定温度、湿度、pH值等条件下存放时间。本实验主

要采取常温、常温水浸存放一段时间等手段检测。

3� 结果与讨论

3. 1 � 影响胶囊化的因素

在实验室条件下可制得粒径范围在 0. 10~ 3. 00 �m的超细胶囊。通过实验得出,影响微囊化的主

要因素有芯壁比、乳化剂的使用、乳化搅拌速度、固化条件等。

3. 1. 1� 芯壁比的影响 � 不同芯壁比对乳化过程、胶囊粒度及粒度分布、胶囊耐热强度、稳定性都有一定

的影响,特别是对胶囊粒度及粒度分布、胶囊耐热强度两项重要指标影响非常大。芯壁比与胶囊粒度及

耐热强度 ( 80 � , 4 h)之间的关系见图 1。由图 1可以看出,当芯壁比为 1�1时胶囊粒度最小、分布均

匀,并且在 1~ 2之间平均粒度最小。而胶囊耐热强度则是芯壁比越小强度越大, 不同用途胶囊要求其

耐热强度不同,本实验研制的超细胶囊可用于化妆品,其在 80 � 下具有很好的耐热性,能满足化妆品制
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图 1� 芯壁比值与胶囊粒度及耐热

强度关系

F ig. 1 � Relationships between-co re-

shell ratio and capsu le diam-

eter as w ell as destruction

rate

备过程中胶囊的分散、调制等工艺要求, 更能满足贮存、使用等要求。

因此认为最佳芯壁比为 1�1。

3. 1. 2 � 乳化搅拌速度的影响 � 胶囊粒径大小、均一程度主要由搅拌
速度和乳化剂的使用所控制,其关系见图 2。由图 2可得出,搅拌速

度越大粒径越小, 并且均一性越高, 当搅拌速度在 6 000 r /m in以上

时,其直径 6 �m以下的粒子超过 70%,均一性也很高, 当搅拌速度 7

500 r /m in时,直径在 2~ 4 �m的粒子超过 75%,当搅拌速度 9 000 r /

m in以上时,直径在 2 �m以下的粒子超过 75%, 均一性非常高, 当搅

拌速度达到 10 000 r/m in时,制备粒子直径、粒度分布没有明显变化,

并且对乳化机的磨损和能耗加大。所以认为乳化时搅拌速度最宜在

7 500~ 9 000 r/m in之间。

3. 1. 3� 乳化剂的影响 � 配制 5份相同的 1. 0%的壳聚糖稀酸溶液,按

芯壁比取 5份芯材,其中 4份分别加入相当于芯材 6. 0%
[ 6]
的 SASS和

MMAS、MMBS、MMABS(MMAS和 MMBS复合 )乳化剂于 5份壳聚糖稀

酸溶液中,有一份不加乳化剂,在相同的条件 ( 50 � 、7 500 r /m in)下乳

化 30m in,制备胶囊,通过激光粒度仪测定胶囊粒子粒度大小及分布情

图 2� 胶囊粒度分布与搅拌速度

的关系

F ig. 2� Re la tionsh ip betw een capsules

d iam e ter distr ibution and stir-

ring rate

况,以及放置观察乳液稳定性,确定合适乳化剂,结果见表 1。

� � 由表 1可见,不用表面活性剂时胶囊粒子粒径大, 粒度分布不均

匀,一致性不好, 并且乳液稳定性最差。使用 SASS乳化剂粒度及其分

布、乳液稳定性均较好, 但整个体系出现泡沫, 影响操作和胶囊质量;

MMBS乳化剂胶囊粒径小, 乳液稳定性也较好, 但粒度分布范围大、一

致性不太好,主要问题还是制备的胶囊难于分离; MMABS乳化剂胶囊

粒径小,乳液稳定性好,就是粒度分布一致性不好,胶囊分离也不是很

容易; MMAS乳化剂乳液稳定性好,制备胶囊易于分离,胶囊粒径也很

小,虽然粒度分布范围大、一致性不很好, 但是胶囊粒径小, 50%胶囊

粒径小于0. 51 �m, 90%胶囊粒径小于 8. 10 �m,完全达到超细粒度。

综合分析认为最佳乳化剂为 MMAS。

3. 1. 4固化条件的影响 � 固化过程就是使沉析在芯材表面的高分子
物质 相 互 交 联 使囊 膜 封 闭, 从 而 使 囊 芯 物 完 全 被 包 覆,

获得稳定的胶囊。

表 1� 不同表面活性剂对乳化粒子粒径及乳化液稳定性的影响

Table 1� Effects o f surfactants on em ulsified pa rtic le d iame ter and emu lsion stab ility

表面活性剂种类

su rfactan ts

体积平均粒径 /�m
average d iam eter

表面粒径 / �m
surface area d iam eter

一致性

un iform ity

破乳时间 /h

dem u ls ification tim e

对照 con trol 38. 30 3. 35 7. 96 8

SASS 12. 25 4. 06 1. 39 24

MMAS 2. 62 0. 34 4. 46 36

MM BS 0. 97 0. 28 1. 99 24

MMABS 0. 98 0. 24 2. 25 26

固膜的基本原理是交联反应,

通过交联反应使线型高聚物

变成网状高聚物。作者以壳

聚糖为壁材制备超细胶囊固

化剂,采用乙二醛,在一定 pH

值、温度、搅拌速度等条件下,

固化剂的用量和固化时间是

决定固化反应的关键。固化

剂用量、固化时间和胶囊耐热强度之间的关系如图 3。

由图 3可以看出,固化时间在 60~ 75m in、固化剂用量为壁材质量 2倍时,胶囊在 80 � 下破坏率最低,

也就是耐热强度最高,当固化剂用量为壁材的 1倍和 1. 5倍时都有胶囊体系不易分离和洗涤现象,而固化

剂用量为壁材质量 3倍时与 2倍差别不明显。所以选择固化剂用量为壁材质量 2倍、固化时间 60m in。

3. 2� 胶囊耐热强度
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图 3� 固化时间对胶囊破坏率的影

响

F ig. 3� E ffect o f curing tim e on de-

struction rate

胶囊耐热强度是胶囊质量的重要指标之一。它对胶囊制备、分散、

使用、芯材释放都有重要影响, 按上述最佳条件制备胶囊,其 4 h耐热

强度如下:当加热温度为 50、60、70、80、90和 100 � 时, 对胶囊的破坏

率分别为 3. 0%、3. 5%、4. 7%、6. 2%、15. 8%和 46%。

由此可见,壳聚糖胶囊耐热强度较高。胶囊的强度主要由壁材的

性质、芯壁比、囊膜的厚度及固化反应决定,而壁材选定, 确定最佳芯壁

比及乳化搅拌速度后,囊膜厚度也基本确定,所以说影响胶囊强度的主

要因素是固化反应,本实验固化是使用乙二醛,壳聚糖大分子中含有氨

基,在碱性条件下二者发生西佛碱反应,从而使壳聚糖分子互相交联,

其反应式可表示如下:

� NH2H 2N� + OHCRCHO � N C� R� C N� + H2O

把线型高分子壁材通过化学反应联接成网状或体型高聚物, 形成

有机整体而包封芯材形成胶囊,致使其具有一定强度。

3. 3� 胶囊稳定性
胶囊及含胶囊产品的稳定性也是微囊重要质量指标之一。含水

30% (质量分数 )的微囊常温存放 5~ 6个月无变化,然后开始霉变。在常温水中放置 4个月开始霉变、

囊膜破裂。由此可见,壳聚糖超细胶囊的耐热、耐湿及耐久强度均较高。

3. 4� 制备胶囊最佳条件

从以上可得出,壳聚糖单凝聚法制备胶囊的最佳条件为:芯壁比 1�1, 乳化时间 30m in, 乳化搅拌速

度 7 500~ 9 000 r/m in, 温度 50 � , 乳化剂为 MMAS,用量 6. 0% ,固化剂为乙二醛, 固化剂用量为壁材

的 2倍,固化时间 60m in。由此制备出的胶囊的 SEM照片见图 4。

图 4� 超细胶囊扫描电镜照片

F ig. 4� SEM of ultra fine capsules

图 5� 超细胶囊激光粒度测试

F ig. 5� Laser partic le s ize o f ultra fine capsules

� � 从图 4可以看出胶囊的形貌基本是球体, 体系分相明显,

易于分离胶囊,粒度分布比较均匀。上述条件下激光粒度测试

结果见图 5。从图 5得出, d ( 0. 5)即 50 %胶囊粒度为 0. 51

�m, d ( 0. 9) 8. 10 �m, 胶囊体积平均粒径 2. 62�m, 胶囊表面

积平均粒径 0. 34 �m , 胶囊比表面积 17. 78m
2
/g。小于 1 �m

的纳囊比例较大,并且粒度分布均匀,分布范围窄。

4� 结 论

4. 1� 以壳聚糖为壁材制备维生素 E ( VE )超细胶囊的主要影

响因素有乳化搅拌速度、乳化剂、芯壁比、固化条件等, 最佳芯
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壁比 1�1 ,乳化时间 30m in, 乳化搅拌速度 7 500~ 9 000 r /m in ,温度 50 � , 乳化剂为 MMAS, 用量 6. 0

% ,固化剂为乙二醛, 固化剂用量为壁材的 2倍,固化时间 60m in。

4. 2� 以天然高分子壳聚糖为壁材、VE 为芯材,采用单凝聚法制备超细胶囊,制得胶囊为球体, 其粒度较

小,体积平均粒径为 2. 62�m,分布范围较窄,制备条件较宽松、简易,整个过程以水为介质,没有高温高

压过程,对人体、环境无危害。

4. 3� 壳聚糖-VE超细胶囊在耐热、稳定性等方面均较好,并具有很好的分散性,有待在化妆品等方面使

用。
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