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甜菊甙-白藜芦醇复合体系的制备及抗氧化活性研究  
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摘要：白藜芦醇（Resveratrol, RES）是一种天然的食品活性物质，但难溶于水的性质限制了其在食品中的应用，导致其生物利

用率下降。本研究通过利用甜菊甙（Stevioside，STE）的增溶特性来提高 RES 在水中的溶解性，并对增溶后的 STE-RES 复合体系的

粒度及形态﹑稳定性和抗氧化活性进行了表征。结果表明，在 60 ℃培养 30 min 处理下，随着 STE浓度的增加，RES 在水中的溶解

性成线性增加，在 STE 浓度为 10%（m/V）时，RES 的水溶性可提高到 2.55±0.06 mg/mL。同时，处理温度的增加有利于提高 RES

的水溶性。粒度及形态分析结果显示 RES 和 STE 形成了粒度约为 4.70±0.24 nm 的纳米胶束复合体系。增溶后的 STE-RES 体系经冻

干复溶后，在水及模拟胃肠液生理环境下经 12 h 培养后仍可稳定存在。此外，抗氧化试验结果表明 STE 增溶的 RES 仍具有显著的

DPPH 自由基清除能力和还原力，且略有提高。 
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Abstract: Resveratrol (RES) is an active food compound, but the insolubility in water limits its application in food industry and 

contributes to its low bioavailability. In this study, the solubility of RES was enhanced by utilizing the solubilizing properties of stevioside (STE). 

The particle size, morphology, stability, and antioxidant activities of STE-solubilized RES were evaluated. The results indicated that the 

solubility of RES in water increased linearly with increasing STE concentrations, which promoted to 2.55±0.06 mg/mL in the presence of 10% 

(m/V) STE at 60 ℃ for 30 min. Dynamic light scattering and atomic force microscope studies found that RES and STE formed STE-RES 

nanomicelles (4.70±0.24 nm) complex, suggesting the solubilization of hydrophobic RES in STE self-assembled micelles. After freeze-dried and 

reconstitution, the STE-solubilized RES was still stable under physiological conditions (water, gastric fluid, and intestinal fluid) over 12 h 

cultivation. Furthermore, antioxidant activity assays demonstrated that the STE-solubilized RES showed an enhanced DPPH radical scavenging 

ability and reducing power. 
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白藜芦醇（RES），化学名为反式-3,4',5-三羟基二

苯 乙烯（ trans-3,4',5-trihydroxystilbene ），分子 式

C14H12O3，难溶于水，是一种含有芪类结构的非黄酮

类多酚化合物，常见于葡萄、花生、虎杖等其他植物

中[1]。临床研究结果显示 RES 具有明显的抗氧化、抗

自由基、抗癌、降血脂、抗血栓、抗动脉粥样硬化、 
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预防心脑血管疾病等作用，被广泛应用于食品、保健

品、医药等领域[2]。甜菊甙（STE）是从天然甜料植

物甜叶菊的甜叶中提取的一类高甜度、低热量、对人

体无副作用的天然产物 [3]，是甜菊糖甙（Steviol 

glycosides）中最丰富的成分，其甜度是蔗糖的 250~300

倍，故常作为甜味剂应用于食品工业中。此外，STE

对糖尿病、高血压病、龋齿等也显示了一定的辅助治

疗作用[4]。STE分子式为 C38H60O18，易溶于水，且其

水溶液稳定性好，在 pH值 3-10范围加热处理 2 h 后

仍可稳定存在。STE的分子结构是由亲水性的双侧糖

基（葡萄糖基和鼠李糖基）和疏水性的甜菊醇基连接

构成，该种双亲性的分子结构与三萜皂甙类较为相似。
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最近，Zhang 等[5]发现一些甜菊糖甙具有增溶特性，

并通过研究证实了可利用甜茶甙（Rubusoside）制备

水溶性的姜黄色素制剂，且具有良好的稳定性和生物

活性。尽管如此，目前仍鲜有利用天然甜味剂STE对

疏水性多酚进行增溶的报道出现。近年来，市场上对

富集白藜芦醇的功能食品的需求越来越多，但是由于

它难溶于水的性质使得其应用受到一定的限制，生物

活性及利用率难以得到充分的发挥，因此，本文试图

通过利用甜菊甙对白藜芦醇进行增溶，以期提供一种

制备天然、稳定的水溶性多酚的新型方法，并对增溶

后复合体系的粒度及形态、稳定性和抗氧化活性进行

了表征。 

1  材料与方法  

1.1  材料与试剂 

白藜芦醇，纯度 98%以上，购于陕西天润植物化

学有限公司；甜菊甙，纯度95%以上，购于济宁奥星

甜菊制品有限公司；2,2-二苯基-1-三硝基苯肼（DPPH）

购于美国西格玛奥德里奇公司；二甲基亚砜（DMSO）

等化学试剂均为分析纯；所有实验用水均为去离子水。 

1.2  仪器与设备 

电热恒温水浴锅，江苏金坛市宏华仪器有限公司；

数显 pH 计，德国 METTLER TOLEDO 公司；

Ultra-Turrax T25 均 质 机 ， 德国 IKA 公 司 ；

DELTAT-24/LSC冷冻干燥机，德国Christ公司；CR22G

冷冻离心机，日本 Hitachi公司；UV2300 紫外分光光

度计，日本岛津公司；高效液相色谱 HPLC 系统（配

备 Waters 1525 泵及 2487 紫外可见检测器），美国

Waters 公司；Nano-ZS&MPT-2 型纳米粒度仪，英国

Malvern 公司；原子力显微镜，美国 VECEO 公司。 

1.3  试验方法 

1.3.1  STE-RES 复合体系的制备[6] 

精确称取一系列的STE与 RES溶于 50 mL水中，

其中 RES 添加量恒定为 125 mg，室温搅拌 2 h，以充

分溶解，得到的混合液以 9000 r/min 均质 2 min，后置

于不同温度（25 ℃~100 ℃）的水浴中加热30 min，

取出，迅速置于冰水中冷却，冷却后的分散液于8000 

g 离心 30 min，取上清液，过 0.45 μm微孔滤膜，测

定 RES 的含量，整个操作过程保证避光。 

1.3.2  RES 含量的测定 

用反相 HPLC 法测定 RES 的含量，其检测色谱条

件为：色谱柱：Symmetry C18 柱 (150 mm×3.9 mm, 5 

μm)；流动相：乙腈/水等度洗脱（40/60，V/V）；流速：

0.60 mL/min；检测波长：306 nm；进样体积：10 μL。

RES 标准曲线的测定：精确称取 RES 标准品 50 mg

于 50 mL容量瓶中，加入 40%乙腈溶液定容至 50 mL，

即得 RES 储备溶液；取 1 mL RES 储备液用 40%乙腈

定容至 10 mL容量瓶中，再依次等倍稀释，得到系列

标准曲线工作溶液（RES系列浓度为 1~100 μg/mL），

过 0.45 μm膜，进样测定。以 RES 浓度（μg/mL）为

横坐标，峰面积为纵坐标，绘制标准曲线，采用Origin 

Pro 8 软件处理后得到相应的标准曲线方程及线性相

关系数（Y=1.0587×105 X，R2=0.9993）。 

1.3.3  STE-RES 复合体系的表征 

1.3.3.1  粒度测定 

取 10%（m/V）STE增溶的 RES（10% STE-RES）

水溶液，过 0.45 μm膜，用纳米粒度仪测定其粒度分

布，扫描角度为 173°，测试温度为 25 ℃，得到平均

粒度值（nm）及粒度光强分布图。 

1.3.3.2  形态学测定 

同上 10% STE-RES 水溶液，过0.45 μm膜，取 2 

μL样品液沉积在新劈开的云母表面，在环境温度和常

压下晾干，用原子力显微镜（AFM）对其形态进行分

析，测试在室温进行，以轻敲模式操作。 

1.3.3.3  紫外可见光谱测定 

同上 10% STE-RES水溶液，用水将 RES 浓度稀

释到 5 μg/mL，采用紫外分光光度计，对其在 250~400 

nm 波长范围内进行波长扫描；对比样为等量的 RES

溶于 DMSO（DMSO-RES）中。 

1.3.4  STE-RES 复合体系稳定性[7] 

将 10% STE-RES 水溶液冷冻干燥，取一定量

STE-RES冻干粉分别复溶于水、模拟胃液和模拟肠液

中，搅拌 1 h，得到浓度为 10%（m/V）的均匀分散液，

后置于 37 ℃恒温水浴中避光保存，分别于0、2、4、

6、8、10、12 h 取样，用 HPLC 测定溶液中 RES 的含

量。 

1.3.5  STE-RES 复合体系抗氧化活性 

1.3.5.1  DPPH自由基清除活性 

参照 Chen 等人的方法[8]对 RES 的 DPPH 自由基

清除活性进行测定。配置0.1 mM 的 DPPH乙醇溶液， 

4 ℃避光保存备用。将不同温度下制备的 10% 

STE-RES水溶液，用水将 RES 浓度稀释到 20 µg/mL。

在反应体系中，2 mL STE-RES 溶液中加入 2 mL 0.1 

mM DPPH乙醇溶液，振荡摇匀，在室温下避光静置

30 min 后，于 517 nm 处测量其吸光度。 

DPPH 自由基清除率/%=[1-(样品吸光值/空白吸

光值)]×100% 
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DPPH 自由基清除率（%）越高，说明其抗氧化

能力越强。同样的方法，测定 DMSO 溶解的等浓度

RES（20 µg/mL）的抗氧化活性做对比。 

1.3.5.2  还原力测定 

参照 Yen and Chen 等人的方法[9]对 RES的还原力

进行测定。将不同温度下制备的 10% STE-RES 水溶

液，用水将 RES 浓度稀释到 20 µg/mL。在反应体系

中，0.75 mL STE-RES 溶液中加入 1.25 mL的 0.2 M 磷

酸缓冲溶液（pH 6.6）和1.25 mL 1%铁氰化钾溶液，

混匀，置于 50 ℃培养 20 min，后取出，加入 1.25 mL 

10%的三氯乙酸（TCA）和 0.5 mL 0.1%的三氯化铁

（FeCl3）溶液，充分混匀，在700 nm处测其吸光值。 

测定的吸光值越高，说明其还原能力越强。同样

的方法，测定 DMSO 溶解的等浓度 RES（20 µg/mL）

的抗氧化活性做对比。 

1.4  数据分析 

利用SPSS 11.7 和 Origin Pro 8软件进行数据统计

分析及作图，数据以均值±标准差（Means±SD）表示，

显著水平为 p<0.05。 

2  结果与讨论 

2.1  STE对 RES水溶性的影响 

 
图 1 不同浓度的 STE 对 RES 水溶性的影响 

Fig.1 Different STE concentrations on RES water solubility 

注：处理温度为 60 ℃，内置图为不同 STE 浓度下的

STE-RES 复合体系外观。 

从图 1 可以看出，在 60 ℃处理温度下，随着STE

浓度的增加，越来越多的 RES 溶解在水中，当 STE

的浓度为 10%（m/V）时，RES 完全溶解在水中，浓

度达到 2546.10±59.20 μg/mL。内置图中的 STE-RES

体系外观图支持了该变化趋势，单独的 RES 水溶液非

常浑浊，随着STE浓度的增加，RES 溶液逐渐变的澄

清。同时发现，RES 浓度与添加的 STE浓度有相应的

线性关系，即 Y (RES concentration, μg/mL)=26.31×X 

(STE concentration, mg/mL) - 79.37；R2=0.989。基于此

线性关系，可以预测，在1 mg/mL到 100 mg/mL的实

验浓度下，每增加 1 mg/mL的 STE，可使 RES 的水

溶性增加 26.31 μg/mL。 

从结构上来看，STE分子具有亲水性的双侧糖基

（葡萄糖基和鼠李糖基）和疏水性的甜菊醇基，该结

构使 STE 具有在水溶液中达到一定浓度时自组装形

成胶束的能力。Wan 等人[6]首次测定了 STE的临界胶

束浓度（CMC）为 4.94 mg/mL，本研究采用的 STE

最小实验浓度为 5.00 mg/mL，大于STE的 CMC 值，

STE会自组装形成胶束，STE自组装胶束具有疏水性

的内腔，可以包裹水不溶性的 RES分子，从而得以提

高 RES 在水中的溶解性[5~6]。STE 自组装形成胶束的

性质同其它表面活性剂如SDS﹑丙二醇等类似[10]，不

仅在难溶小分子增溶方面表现出高效性，而且STE是

一种天然成分，能够安全地运用在食品中。 

 
图 2 不同温度对 STE 增溶 RES 效果的影响 

Fig.2 Different temperatures on - RES water solubility 

注：STE浓度恒为 10%，内置图为不同温度下的 STE-RES

复合体系外观。 

从图 2 可知，在 STE 浓度为 10%时，随着处理

温度从 25 ℃增加到 60 ℃，RES 的水溶性相应地从

1947.50±11.20 μg/mL增加到 2546.10±59.20 μg/mL，这

表明温度的增加有利于 RES 溶解于水中。一般来说，

温度的增加可使胶束的内腔更加疏水，同时也会增加

胶束的数目，这都能使 STE 自组装胶束包裹更多的

RES 分子，使 RES 体现更高的水溶性[11~12]。另外，随

着温度的进一步升高，RES 在水中的含量基本未发生

明显变化，这表明60 ℃~100 ℃温度区间的处理不会

对 RES 分子的含量造成影响。 

2.2  STE-RES复合体系的表征 

2.2.1  粒度分布与形态分析 

由图 3 可以看出，10% STE-RES 水溶液体系的粒

度分布是单分散的，这说明整个 STE-RES 体系非常均

一，同时测定的体系粒径值为 4.70±0.24 nm。从 AFM
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图也可以明显地看出，STE与 RES 形成的复合体系是

由很多呈球形的颗粒组成的，颗粒的分布及大小与纳

米粒度仪的测定结果基本一致。由前述分析可知，STE

可自组装形成胶束，RES 包裹在STE胶束内腔中实现

增溶，因此，基本可以认为 AFM 图呈现的颗粒是包

裹 RES 的 STE自组装纳米胶束。 

 

图 3 10% STE-RES 复合体系的粒度光强分布及 AFM形态分析 

Fig.3 Particle size distribution and AFM image of the 10% 

STE-solubilized RES water solution 

2.2.2  紫外可见光谱图 

 
图 4 10% STE-RES 复合体系与 DMSO溶解的 RES 的紫外可见吸收

光谱图比较 

Fig.4 UV–vis absorption spectras of the 10% STE-solubilized 

RES solution and RES solubilized in DMSO 

图 4 所示的是 10% STE-RES 与 DMSO-RES的紫

外可见吸收光谱对比图。由图可以看出，STE-RES 复

合体系与同浓度的 DMSO-RES在 250~400 nm 处的吸

收光谱图基本一致，都在 306 nm 左右处具有较强的

吸收峰，只是吸收度略有增加，这表明STE-RES 复合

体系中的 RES 结构较完整。 

2.3  STE-RES复合体系的生理条件稳定性 

如图 5 内置图所示，将冻干的 10% STE-RES 粉

末在水﹑模拟胃液和模拟肠液中复溶后，均可得到透

明的 RES 水溶液，不存在可见的 RES 不溶性颗粒，

同时，测定的 RES 浓度均在 2.50 mg/mL左右。另外，

STE-RES的各复溶液在 12 h的培养过程中 RES 的浓

度基本未发生明显变化，均表现了良好的稳定性，这

能够为其在胃肠道的吸收和体循环中提供足够的时间

[5]。以上结果说明，STE-RES 复合体系在生理溶液环

境下具备良好的重分散性和稳定性，有利于扩展其在

药学﹑食品等领域的开发及应用。 

 
图 5 10% STE-RES 冻干复溶后体系在生理条件下的 12 h 稳定性 

Fig.5 Stability of RES in physiological solutions over 12 h 

following 10% STE-RES powder reconstitution 

Note: (Inset) Images of 10% STE-RES reconstituted in 

physiological solutions; (a) water, (b) gastic fluid, (c) intestinal 

fluid. 

2.4  STE-RES复合体系的抗氧化活性 

2.4.1  DPPH 自由基清除活性 

 
图 6 不同温度下 10% STE-RES复合体系与 DMSO-RES的 DPPH 自

由基清除活性比较 

Fig. 6 DPPH radical scavenging activities of 10% 

STE-solubilized RES and DMSO-RES under different 

temperatures 

图 6 所示的是 10% STE-RES 与等浓度 DMSO- 

RES 的 DPPH自由基清除活性比较情况。在所有温度

处理下，DMSO-RES自由基清除活性未发生改变，这

表明 25~100 ℃温度区间的处理不会对 RES 的

DPPH·清除活性造成影响。另外，随着温度的上升，

STE-RES复合体系的 DPPH·清除活性先逐渐增加，后

保持不变，最终值与同浓度的 DMSO-RES 的抗氧化

性基本相等，该变化趋势与图 2 中温度对 RES 水溶性

的影响趋势是一致的，这主要是由于 STE-RES 复合体

系的 DPPH·清除能力与体系中 RES 的含量直接相关，
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RES 含量越高，DPPH·清除能力越强。STE基本未表

现出 DPPH·清除能力。 

2.4.2  还原力 

 
图 7 不同温度下 10% STE-RES复合体系与 DMSO-RES的还原力

比较 

Fig.7 Reducing powers of 10% STE-solubilized RES and 

DMSO-RES under different temperatures 

如图 7所示，10% STE-RES与等浓度 DMSO-RES

的还原力比较情况与前述 DPPH清除能力基本一致。

在所有温度处理下，DMSO-RES 还原力均未发生改

变。另外，随着温度的上升，STE-RES 复合体系的还

原力先逐渐增加，后保持不变，且高于同浓度的

DMSO-RES 的还原力，该变化趋势与图 2 中温度对

RES 水溶性的影响趋势也是一致的，这也是因为温度

增加使 STE-RES 体系中溶解的 RES 含量增加，从而

使体系的还原力增强。另外，STE表现出轻微的还原

力（0.01），因此使 STE-RES 复合体系的还原力强于

同浓度的 DMSO-RES。 

3  结论 

本研究表明，甜菊甙对白藜芦醇具有增溶作用，

在 STE浓度为 10%（m/V），60 ℃培养30 min 后，RES

在水中的溶解性可提高到 2.55±0.06 mg/mL。STE 是

通过形成自组装纳米胶束对 RES 进行包裹，从而实现

RES 的增溶。STE-RES 复合体系在水溶液﹑模拟胃肠

液中具备良好的重分散性和稳定性。同时，增溶后的

RES 仍具有显著的抗氧化性，且略有提高。 
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