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抗坏血酸葡萄糖苷/β-环糊精包合物的制备与表征 
 

成银雏，翁婧媛，朱瀛奎，李艳，贾红华 

（南京工业大学生物与制药工程学院，江苏南京 211800） 

摘要：本文研究了抗坏血酸葡萄糖苷（2-O-α-D-glucopyranosyl-L-ascorbic acid，简称 AA-2G）/β-环糊精包合物的制备工艺，以

提高它在应用中的稳定性、生物利用度。选用 β-环糊精（β-cyclodextrin，β-CD）对 AA-2G 进行包合，采用饱和水溶液法研究了

AA-2G-β-CD 包合物的制备工艺。以包合率为考察指标，通过单因素试验考察了温度、时间、搅拌速度以及 β-环糊精和 AA-2G 的摩

尔比对包合物制备效果的影响。进一步运用正交试验研究确定了 AA-2G-β-CD 包合物的最佳工艺条件为：AA-2G 与 β-CD 的摩尔比

为 1:3，温度为 60 ℃、搅拌速度为 200 r/min，时间为 5 h 时，包合率为 49.55%。影响包合率的因素顺序为：时间>温度>转速>摩尔

比。验证试验表明，饱和水溶液法制备 AA-2G-β-CD 包合物工艺稳定。通过傅里叶红外色谱法对制备的 AA-2G-β-CD 包合物进行了

鉴定，证明了 AA-2G-β-CD 包合物的形成。通过抗氧化性实验发现，包合物清除氧自由基能力高于 AA-2G 与 β-CD 混合物。综上，

采用饱和水溶液法制备 AA-2G-β-CD 包合物，经验证 AA-2G-β-CD 包合物形成，通过正交实验优化制备工艺后，其包合率达到 49.55%，

同时包合物的抗氧化性能力高于 AA-2G 与 β-CD 混合物。 
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Abstract: In order to improve the stability and bioavailability of 2-O-α-D-glucopyranosyl-L-ascorbic acid (AA-2G), the inclusion 

compound of AA-2G in beta-cyclodextrin (β-CD) was prepared. The preparation process of AA-2G-β-CD inclusion compound was studied by 

saturated aqueous solution method. The effects of temperature, time, stirring speed and the molar ratio of β-CD to AA-2G on the preparation of 

inclusion compound were investigated by single factor experiments. The optimized conditions for the preparation of AA-2G-β-CD inclusion 

compound were determined by orthogonal experiments listed as follows: the molar ratio of AA-2G to β-CD as 1:3, temperature as 60 °C, the 

stirring speed as 200 r/min, time as 5 h, and the resulting inclusion rate was 49.55%. The order of factors affecting inclusion ratio was 

time>temperature>speed>molar ratio. The validation test showed that the preparation of AA-2G-β-CD inclusion compound by saturated 

aqueous solution method was stable. The AA-2G-β-CD inclusion compound was identified by FT-IR, proving the formation of AA-2G-β-CD 

inclusion compound. It was found that the free radical scavenging ability of the inclusion compound was higher than that of the AA-2G and 

β-CD mixture. In summary, AA-2G inclusion compound was prepared by saturated aqueous solution method. The formation of AA-2G-β-CD 

inclusion compound was confirmed. The inclusion rate of AA-2G-β-CD inclusion compound reached 49.55% after optimizing the preparation 

process by orthogonal experiments. At the same time, the antioxidant ability of the inclusion compound was higher than that of the AA-2G and 

β-CD mixture. 
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维生素 C（Vitamin C，Vc）又称 L-抗坏血酸

（L-ascorbic acid，L-AA），是一种常见的水溶性维生

素及人体的必需营养元素。由于人体无法自身合成，

因此只能通过食物或药物获得[1,2]。Vc 可促进胶原蛋

白的合成、清除人体内氧自由基以及参与芳香氨基酸

代谢等，也可增强人体皮肤细胞中胶原的合成，以此

来增强皮肤的弹性，还可以预防和治疗由紫外线照射

引发的急性病症[3-5]。此外，作为防晒霜的成分，可以

用来防止由日晒过度造成的黑色素沉积、老年斑等[6]。

但由于它的烯二醇式结构，C2、C3 位上的原子极易

失去，具有很强的还原性，容易被光、热、氧化剂、

金属离子等氧化[7,8]，加上其不易透皮吸收等特点限制

了其外用[9,10]。因此，如何增强 Vc 的稳定性，更好地

发挥 Vc 的生理功能是国内外学者比较关心的问题。

糖基化 Vc 由于其安全性高、稳定性强、在体内易释

放等优点，且能更好地被人体和动物吸收、利用，因

此，糖基化 Vc 是一种性能较好的衍生物，可作为 Vc
的替代品。抗坏血酸葡萄糖苷（ 2 - O - α - D - 
glucopyranosyl-L-ascorbic acid，AA-2G）是将糖基通

过 α-1,4 糖苷键连接于L-AA 的C2 原子上进行修饰的

抗坏血酸衍生物[11]。由于 C2 位上有葡萄糖分子的掩

蔽，该类化合物稳定性极好，对热、氧化剂、金属离

子具有显著的抗性。在人体内酶系的综合作用下，可

分解为 D-葡萄糖和 Vc，分解得到的 Vc 和 D-葡萄糖

均可被人体吸收[9,12]，因此，AA-2G 的生物安全性极

高。 
环糊精（Cyelodextirn，简称 CD），分子结构由 6

个以上葡萄糖通过 α-1,4 糖苷键连接而成，可形成疏

水性空腔，吸收疏水性小分子物质或基团，形成稳定

的非共价复合物，主要分为 α-CD，β-CD，γ-CD。β-CD
是效果较好的包合材料，在三种类型中应用最为广泛，

而且已得到美国食品药物管理局的认可[13-17]。目前工

业制造和应用以 β-CD 为主，它的毒性低、水溶性小，

两端和外部为亲水性，内部为疏水性，可将一些大小

和形状合适的药物分子包合于筒状结构中，形成超微

囊状包合物。 
在制药领域 β-CD 可用来改善某些药物的特性，

例如溶解性、稳定性和生物利用度，也可促进药物吸

收，减轻药物对机体的刺激等[18,19]。本文利用溶解性

好、热稳定性高的 β-CD 作为包合材料，采用饱和水

溶液法制备 AA-2G-β-CD 包合物，通过单因素、正交

实验优化制备工艺，以提高 AA-2G 的水溶性、稳定

性和生物利用度。 

1  材料与方法 

1.1  原料 

β-环糊精(纯度大于 99.8%)，北京奥博星生物技

术责任有限公司；抗坏血酸葡萄糖苷（标准品，纯度

98%），上海麦克林生化科技有限公司；抗坏血酸葡萄

糖苷样品(纯度 97%)，毕得医药；2,2-联苯基-1-苦基

肼基(96%)，上海麦克林生化科技有限公司；无水乙

醇、冰醋酸、溴化钾等均为分析纯试剂，国药集团化

学试剂有限公司。 

1.2  仪器 

电热恒温鼓风干燥箱(DHG-9140A)，上海精宏试

验设备有限公司；电子分析天平(BS 24S)，北京赛多

利斯公司；恒温磁力搅拌器(TYXH-11)，姜堰新康医

疗器械有限公司；紫外可见分光光度计(GENESYS 
10S)，Termo Scientific 公司；数显恒温水浴锅

(HH-S2)，金坛市医疗仪器厂；多用途台式恒温振荡

器(DDHZ-300A)，江苏太仓市试验设备厂；傅里叶变

换红外光谱仪(Nicolet iS5)，Termo Scientific 公司；酶

标仪(SpectraMax 2.1)，Molecular Devices 公司。 

1.3  试验方法 

1.3.1  AA-2G-β-CD 包合物的制备 
制备一定温度下的 β-CD 的饱和水溶液，然后

缓慢加入 AA-2G 粉末搅拌使其溶解，搅拌一定时

间后，冷却至室温，将其混合溶液置于冰箱中冷却

24 h 析晶，然后取出抽滤，水洗。得到的包合物置

烘箱中 50 ℃干燥，取出后用电子分析天平称重，

测定 AA-2G 的含量，并计算包合率。 

包合率%=包合物中 AA-2G 的质量/AA-2G 投

料量×100% 
1.3.2  实验设计 

按照 AA-2G-β-CD 包合物的制备方法，分别对主

（β-CD）客（AA-2G）分子摩尔比、温度、搅拌速度

以及时间四个影响因素进行了考察。在此基础上，以

时间（Ａ）、温度（B）、主客分子摩尔比（C）、搅拌

速度（D）4 个因素作为考察对象，进行 L9（34）正交

试验，每个试验水平重复 3 次，计算包合率的平均值，

以 AA-2G 包合率为考察指标，确定最佳包合工艺，

并对最佳工艺进行验证。 

1.3.3  含量测定 

1.3.3.1  紫外光谱最大吸收波长的确定[20-22] 
以 1%的 HAc 溶液为标准空白，采用 1 cm 石英比

色皿，在 200~400 nm 波长范围内扫描标准 AA-2G 溶

液，同时，配制与 AA-2G 相同浓度的 β-CD 溶液，在
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200~400 nm 波长范围内测定最大吸收波长，测得最大

吸收波长为 284 nm，β-CD 对 AA-2G 的吸收无干扰。 
1.3.3.2  标准曲线的制备 

准确移取 5、10、20、25、32.5 mL 浓度为 200 μg/mL
的 AA-2G 贮备液，分别加水定容至 50 mL 刻度线处，

摇匀，得系列浓度的溶液。以水为对照，在 284 nm
处测各浓度溶液的吸光值 A，以吸光值 A 对浓度 C 进

行线性回归，结果见图 1，得回归方程为 y=0.03481+ 
0.00347C，相关系数 R2=0.99816。根据标准方程计算

包合物中 AA-2G 的含量，从而计算 AA-2G 的包合率。 

 
图1 AA-2G标准曲线 

Fig.1 Standard curve of AA-2G  

1.3.4  包合物的验证 

将 AA-2G 包合物、β-CD、AA-2G、β-CD 与 AA-2G
的混合物采用 KBr 压片法，在 4000~400 cm-1下进行

红外扫描。 
1.3.5  抗氧化性试验 

DPPH 法测定 AA-2G 清除自由基原理[23,24]：二苯

基苦味肼基自由基是一种稳定的以 N 为中心的自由

基，在 517 nm 波长处有最大吸收。其乙醇溶液呈紫

色，浓度与吸光度呈线性关系。在 DPPH 乙醇溶液中

加入 AA-2G，AA-2G 可与 DPPH 自由基结合或发生

替代，使溶液颜色变浅，表现为：其在 517 nm 波长

处的吸光度不断减小，直至达到稳定。 
1.3.5.1  标准曲线的绘制 

 
图2 DPPH标准曲线 

Fig.2 Standard curve of DPPH  

1.3.5.2  DPPH 自由基清除能力的测定 
用50%乙醇水溶液分别将AA-2G与β-CD的混合

物（1:3）、AA-2G 包合物配成 1.5×10-2 mg/mL 浓度样

液备用，取 0.2 mL 上述配制好的样液以及 3.8 mL 的

25 μg/mL DPPH 溶液，摇匀，立即在 517 nm 波长处

测吸光值（A），吸光值记为 Ai，室温下避光静置 30 min
后测吸光值，记为 Aj，对照试验为只加 DPPH 的乙醇

溶液，其吸光值记为 Ac。在 517 nm 波长下测定吸光

度。每份样品平行操作 3 次，取平均值，按下式计算

自由基清除率（K）： 
K(%)=[1-(Ai-Aj)/Ac]×100% 

1.3.6  数据统计分析 
所有试验重复三次，采用 Excel、Origin 进行数据

处理及分析，正交实验设计及分析采用正交设计助手

3.1。 

2  结果与讨论 

2.1  单因素实验结果 

2.1.1  时间对 AA-2G 包合率的影响 

按照 AA-2G-β-CD 包合物的制备方法，在搅拌温

度为 50 ℃下，制备 β-CD 的饱和水溶液，按照主客分

子的摩尔比为 2:1 加入 AA-2G 粉末，测定 AA-2G 的

包合率。 

 
图3 时间对AA-2G包合率的影响 

Fig.3 Effect of time on the inclusion rate of AA-2G 

时间对 β-CD 包合 AA-2G 的影响如图 3 所示，随

着时间的增加，AA-2G 包合率快速升高，在 3 h 时

AA-2G 包合率最高，之后包合率开始降低。这可能是

因为包合过程是一个动态平衡的过程，初始阶段适当

延长时间有利于提高包合率，但包合过程达到平衡时，

搅拌时间过长，使得生成的包合物又被破坏，从而降

低了其包合率，故选取 3、4、5 h 为实验水平。王瑞

红[25]等在制备维生素 A 包合物时，用乙醇作为溶剂最

适的搅拌时间为 2 h，若时间过长乙醇蒸发速度加快，

不利于包合物形成。冯强等[26]采用溶液法制备维生素
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Ｅ-β-CD 包合物时，搅拌 3 h 时，包合率达到最高。 

2.1.2  投料摩尔比对 AA-2G 包合率的影响 

按照 AA-2G-β-CD 包合物的制备方法，在搅拌温

度为 50 ℃时，制备 β-CD 的饱和水溶液，搅拌 2.5 h，
测定 AA-2G 的包合率。 

 
图4 摩尔比对AA-2G包合率的影响 

Fig.4 Effect of mole ratio on the inclusion rate of AA-2G 

投料摩尔比对 β-CD包合AA-2G的影响如图 4所
示，包合率随着投料摩尔比的增加而增加，可能是因

为 AA-2G 相对于 β-CD 较少，当 β-CD 比例增大时，

AA-2G 分子被包合的机率相对增大，故选取 3:1、4:1、
5:1 为实验水平。包合物中主客体比例一般为非化学

计量关系[27]，孙伟张等[28]研究 β-CD 对维生素 E 的包

合条件时发现：VE 和 β-CD 的最适摩尔比为 1:3；当

摩尔比为 1:1 时，因 β-CD 分子数量有限，大部分 VE
未被包合，VE利用率低，原料浪费较大。因此，投料

比例的选取应考虑到包合效果、原料利用率等因素。 
2.1.3  温度对 AA-2G 包合率的影响 

 
图5 温度对AA-2G包合率的影 

Fig.5 Effect of temperature on the inclusion rate of AA-2G 

按照 AA-2G-β-CD 包合物的制备方法，制备 β-CD
的饱和水溶液，按照摩尔比为 2:1 加入 AA-2G 粉末，

分别搅拌 2.5 h，测定 AA-2G 的包合率。 
温度对 β-CD 包合 AA-2G 的影响如图 5 所示，随

着温度的升高，包合率不断增加，表明温度的升高，

分子运动加快，有利于超分子包合物形成；当温度到

达 60 ℃时，包合率最高，但之后温度越高，包合率

反而降低，这可能是因为[28]温度过高，包合物溶解度

增大，AA-2G 易从分子中逸出。温度低，分子运动较

慢，相互间接触少，包合机会少；同时包埋是个放热

过程[29]，过高的温度可能使生成的包合物易解离，同

时包埋逆向进行，包埋率下降。故选取 60、70、80 ℃
为实验水平。 
2.1.4  搅拌速度对 AA-2G 包合率的影响 

 
图6 搅拌速度对AA-2G包合率的影响 

Fig.6 Effect of agitation speed on the inclusion rate of AA-2G 

按照 AA-2G-β-CD 包合物的制备方法，制备 50 ℃
下 β-CD的饱和水溶液，按照摩尔比为2:1加入AA-2G
粉末，分别搅拌 2.5 h，测定 AA-2G 包合率。 

搅拌速度对β-CD包合AA-2G的影响如图6所示，

随着转速的逐渐增加，包合率不断升高，但达到 170 
r/min 以上时，包合率反而降低，这可能是因为搅拌速

度过快，破坏了包合物的形成。所以搅拌速度选取

140、170、200 r/min 为实验水平。 

2.2  正交实验结果 

表1 正交实验因素表 

Table 1 Factors and levels of the orthogonal experiments  

水平 A 时间 B 温度 C 摩尔比 D 搅拌速度

1 3 h 50 3:1 140 

2 4 h 60 4:1 170 

3 5 h 70 5:1 200 

为了确定饱和水溶液法包合 AA-2G 的最佳工艺，

根据单因素实验的结果为依据，选取 4 因素 3 水平 L9

（34）来设计正交实验表，以包合率为考察指标，对

正交实验结果进行分析，确定用饱和水溶液法包合

AA-2G 的最佳工艺条件。正交试验因素与水平设计见

表 1，正交实验结果见表 2。观察极差 R 可得，4 个影

响因素对包合率的影响顺序为：时间（A）>温度（B）>
转速（D）>摩尔比（C）；结合均值 K 分析得最佳工

艺条件为：A3B2C1D3，即在摩尔比（β-CD/AA-2G）

为 3:1、60 ℃、200 r/min 下搅拌 5 h 的时候，包合率

最高。为了验证正交实验法包合 AA-2G 的最佳工艺，
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根据得出的最佳工艺条件：在摩尔比（β-CD/AA-2G）

为 3:1、60 ℃、200 r/min 下搅拌 5 h，进行三组实验，

以包合率为考察指标，实验结果分别为 50.12%、

49.13%、48.13%，确定了用饱和水溶液法包合 AA-2G
的最佳工艺条件。 

表2 正交实验结果 

Table 2 Results of the orthogonal experiments 

编号 A B C D 包合率/%

1 1 1 1 1 26.62 

2 1 2 2 2 36.22 

3 1 3 3 3 34.06 

4 2 1 2 3 29.09 

5 2 2 3 1 28.59 

6 2 3 1 2 25.08 

7 3 1 3 2 32.89 

8 3 2 1 3 49.55 

9 3 3 2 1 20.19 

K1 32.300 29.533 33.750 31.800  

K2 27.587 38.120 35.167 31.397  

K3 40.877 33.110 31.847 37.567  

R 13.290 8.587 3.320 6.170  

2.3  包合物的验证 

 
图7 红外光谱 

Fig.7 FT-IR spectra 

注：a：AA-2G 和 β-CD 机械混合物；b：AA-2G；c：β-CD；

d：AA-2G 包合物。 

由图 7 可知，β-CD 在 3387 cm-1、2928 cm-1、1646 
cm-1、1038 cm-1分别出现了 4 个较强峰，为 O-H 伸缩

振动峰，C-H 伸缩振动，C-O-C 的伸缩振动和-CH2OH
中的 C-O 伸缩振动吸收峰。AA-2G 在 3490 cm-1、1777 
cm-1、1709 cm-1 分别出现了特征吸收峰，AA-2G 与

β-CD 机械混合物在 3363 cm-1、2927 cm-1、1770 cm-1、

1700 cm-1出现了特征吸收峰，可见两者的机械混合物

的红外图谱基本上显示两种物质红外吸收图谱的叠

加。包合物的红外图谱整体显示 β-CD 的红外图谱的

特征，但在具体位置处有明显差异。在 2306 cm-1、2341 
cm-1 处出现的吸收峰，通常是由于环境空气中的二氧

化碳引起的。包合物的特征吸收峰由 3387 cm-1、2928 
cm-1、1646 cm-1位移到 3393 cm-1、2928 cm-1、1652 
cm-1，发生这种现象的原因是由于 AA-2G 进入 β-CD
腔体结构内，使其空间结构发生改变，从而导致吸收

光谱发生移动。同时，包合物中属于 AA-2G 的两个

特征吸收峰 1777 cm-1、1770 cm-1 消失不见，证明

AA-2G 被包合到 β-CD 中。 

2.4  抗氧化性试验 

实验结果表明，AA-2G 与 β-CD 混合物、

AA-2G-β-CD 有着良好的清除 DPPH 自由基能力。

1.5×10-2 mg/mL AA-2G-β-CD 清除 DPPH 自由基能力

达到 49.1%，高于 AA-2G 的 36.9%，表明包合物的抗

氧化能力高于混合物。可能是因为 β-CD 的包合作用，

AA-2G 分子进入 β-CD 空腔内不直接与其他物质接

触，从而减少了被氧化的几率。 

3  结论 

本研究采用饱和水溶液法制得了AA-2G-β-CD包

合物。以包合率为考察指标，确定出了最佳包合条件，

即主客分子摩尔比为 3:1、温度为 60 ℃、搅拌速度为

200 r/min，搅拌 5 h。采用红外色谱法对包合物进行了

验证，证明了 AA-2G 被包合，且 AA-2G 的化学成分

没有改变。同时抗氧化性试验结果表明包合物的抗氧

化的能力高于混合物。故 AA-2G 与 β-CD 所形成的包

合物可应用于药物制剂领域，对于药物的稳定性、生

物利用度都有一定的提高。 
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