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基于聚合物载体的益生菌递送系统：载体类型、性能
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摘要：益生菌赋予宿主多种健康益处，并可用于防治胃肠道和非胃肠道疾病，例如腹泻、结肠癌、肥胖症、神经系统疾病、糖

尿病和炎症等。然而益生菌在生产加工，储存和消化过程中受各种环境因子作用进而影响其活菌存活率。如何最大限度的保持益生菌

的活力和稳定性成为当前益生菌的研究热点之一。具有生物相容性和可降解性的聚合物可作为益生菌的给药载体，能有效增强益生菌

活性、延长储存时间、减少益生菌在胃部的损失，甚至实现结肠和粘膜的靶向递送。该研究综述了当前封装益生菌聚合物载体的类型

以及益生菌递送系统的评价方式，并探讨了制备益生菌递送系统的新技术。结果表明有机结合递送系统新技术和多样化评估手段，建

立具有稳定性、功能性、安全性、有效性以及靶向能力的益生菌递送系统，可实现对益生菌的高效递送，将进一步促进多功能益生菌

在食品或药物领域的应用。 
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Abstract: Probiotics confer a variety of health benefits on the host, and can be used to prevent and treat gastrointestinal and 

non-gastrointestinal diseases, such as diarrhea, colon cancer, obesity, neurological diseases, diabetes, and inflammation. However, the survival 

rates of probiotics are affected by various environmental factors in the process of production, processing, storage and digestion. How to maintain 

the vitality and stability of probiotics to the maximum extent has become one of the current probiotic research hotspots. Biocompatible and 

degradable polymers can be used as delivery carriers for probiotics, which can effectively enhance the activities of probiotics, prolong storage 

time, reduce the loss of probiotics in the stomach, and even achieve targeted delivery to the colon and mucosa. This article reviews the types of 

current polymer carriers for probiotics encapsulation, and the evaluation methods for probiotic delivery systems. New techniques for preparing 

probiotic delivery systems are also discussed. The results show that combining properly the new delivery system technologies with diversified 

evaluation methods allows the establishment of probiotic delivery systems with high stability, functionality, safety, effectiveness, and targeting 

capability. These new delivery systems can achieve efficient delivery of probiotics, which will further promote the application of multifunctional 

probiotics in food or pharmaceutical fields. 
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益生菌是一类摄入充足的活菌，能维护宿主机体

微生态平衡、有益于机体健康的微生物，主要来源于

乳杆菌属、乳球菌属、明串珠菌属、链球菌属、肠球

菌属、双歧杆菌属和酵母菌属等[1]。科技界与产业界

在益生菌安全性、功效性和生产技术上开展了大量研

究，发现益生菌能在保证安全性的前提下发挥多种益

生功能，如抑制金黄色葡萄球菌、大肠杆菌等病原菌

的生长或生物膜的形成，维持肠道菌群平衡，降低胆

固醇水平，增强机体免疫功能，缓解便秘，改善骨质

疏松症状等，为益生菌在保健食品领域中应用提供了

重要科技支撑[2-7]。目前，国内外市场上已陆续出现可

缓解或治疗口腔疾病、胃肠道疾病、糖尿病、骨质疏

松等多种疾病的商品化益生菌[8]。此外，益生菌还被

广泛应用于巧克力、涂抹酱、糖衣以及烘焙食品中。

为了充分发挥益生菌的优越性能并达到维护机体健康

效果，益生菌必须能耐受胃的低 pH 环境并保持足够

的数量和活性并顺利到达肠道（特别是大肠或结肠），

尤其是用于烘焙食品中的益生菌对益生菌的性质要求

更高，不仅要耐受烤箱高温，还需在食品货架期期间

保持稳定。但是益生菌的生产过程（温度、氧气和剪

切力等）、储存过程（水分、氧气和与温度等）以及通

过胃肠道的过程都会影响益生菌的活力，因此如何保

持益生菌的高活性和稳定性显得非常重要[9]。 

具有生物相容性和可降解性的聚合物，可作为益

生菌的给药载体（见表 1），能增强益生菌活性、延长

储存时间、减少益生菌在胃部的损失，甚至实现结肠

和粘膜的靶向递送，为高活性益生菌在食品工业中的

应用提供了巨大潜力。本文阐述了用于封装益生菌的

聚合物载体类型、评价方式以及对基于聚合物载体的

靶向益生菌递送系统存在的问题进行了分析与展望，

以期为靶向益生菌递送系统在食品领域的相关研究及

应用提供参考。 

表1 用于递送益生菌的部分聚合物载体 

Table 1 Part of polymer carrier for delivery of probiotics 

递送载体 益生菌类型 封装技术 参考文献 

聚赖氨酸-海藻酸微囊 植物乳杆菌 80 挤压/涂层 [10] 

壳聚糖/羧甲基纤维素聚电解质复合物 嗜酸乳杆菌 静电自组装 [11] 

壳聚糖/硫酸葡聚糖聚电解质复合物 布拉氏酵母菌 逐层组装 [12] 

邻苯二甲酸醋酸纤维素微球 假长双歧杆菌 相分离-凝聚 [13] 

聚乙烯醇纤维微囊 加氏乳杆菌 静电纺丝 [14] 

乳清浓缩蛋白/普鲁兰多糖微胶囊 双歧杆菌动物亚种 Bb12 冷冻干燥/电喷雾 [15] 

（淀粉甲酸酯/甘油）复合纤维微囊 副干酪乳杆菌 同轴静电纺丝 [16] 

藻酸盐/鱼精蛋白复合微胶囊 干酪乳杆菌 共挤微流体 [17] 

海藻酸盐/改性淀粉微胶囊 嗜酸乳杆菌和乳双歧杆菌 乳化 [18] 

1  封装益生菌的聚合物载体 

随着益生菌在食物基化合物和非食物基化合物的

广泛应用，用于封装益生菌的各类聚合物因具有生物

相容性、可生物降解、可加工且对益生菌中性等特点

也受到研究者的普遍关注。目前这些聚合物主要分为

酶敏感聚合物、氧化还原敏感聚合物、pH 敏感聚合物

以及其他聚合物。 

1.1  酶敏感聚合物 

酶敏感聚合物是益生菌靶向递送的主要载体之

一。直链淀粉、壳聚糖、硫酸软骨素、环糊精、右旋

糖酐、菊粉、瓜尔豆胶、果胶和刺槐豆胶等多糖类物

质均属于酶敏感聚合物，可用作载体将益生菌靶向递

送至结肠[19]。其主要机制是结肠中分泌了多种水解

酶，如 β-D-半乳糖苷酶、β-D-葡萄糖苷酶、糖苷酶、

淀粉酶、果胶酶、葡聚糖酶和 α-D-木糖苷酶，这些酶

可切割多糖的糖苷键，因此具备这些糖苷键的多糖在

胃和小肠中保持稳定，但在结肠中降解[19,20]。壳聚糖

是由 β-D-氨基葡萄糖和 N-乙酰基-D-氨基葡萄糖随机

分布组成的阳离子线性多糖，具有生物相容性、生物

可降解性。此外壳聚糖还具有与阴离子聚合物以及带

负电的粘膜表面相互作用的能力，适合作为载体应用

于高活性益生菌食品和药品中。 

1.2  氧化还原敏感聚合物 

结肠菌群会产生还原酶，例如硝基还原酶，偶氮

还原酶，N 氧化物还原酶，亚砜还原酶和氢化酶。与

降解多糖的水解酶类似，这些酶也可以降解带有特定

化学基团的聚合物载体，有效的释放靶向递送至结肠

的“聚合物-益生菌”。最常见的还原酶是偶氮还原酶，

它可以破坏含偶氮聚合物（如含偶氮的聚氨酯和偶氮

聚合物水凝胶）中的偶氮键，进而控制益生菌从聚合

物中释放的速度[21]。利用硫代透明质酸的自交联特性
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成功制备了包被鼠李糖乳杆菌的透明质酸水凝胶，该

水凝胶对氧化还原敏感，可控释益生菌，能有效保护

益生菌免受胃肠道胃酸、胆汁酸等胁迫，且对病原菌

鼠伤寒沙门氏菌（ST）具备较好的抑制作用；该系统

具备可控性好、稳定性强、生物相容性高等优点，并

在肠炎小鼠模型中显示出较好的治疗效果，促进了多

功能益生菌输送系统在食品或药物领域的应用[22]。 

1.3  pH敏感聚合物 

鉴于胃、小肠和结肠之间的 pH 存在明显差异，

可以使用对 pH 敏感的聚合物将益生菌靶向递送至目

标部位。这些聚合物可以在胃的酸性 pH 环境中保护

益生菌，并在结肠和回肠中较高的 pH 环境中递送、

释放益生菌。合成的 pH 敏感聚合物主要有丙烯酸衍

生物，纤维素聚合物。Singh 等[23]利用滴制法或喷制

法在水介质中制备新型的羧甲基纤维素-壳聚糖聚合

物颗粒，交联后的聚合物孔隙率和机械稳定性更高，

在 pH 2.40 环境下稳定性强，而在 pH 7.40 条件下有效

崩解。该壁材封装鼠李糖乳杆菌 LGG 胶囊后活菌存

活率提高了 61.81%，可用于益生菌胶囊化及肠道递送

系统。 

值得注意的是，基于 pH 敏感型聚合物的输送系

统有一些局限性。例如，受饮食、疾病等体内和体外

多因素的影响，胃肠道的 pH 值会发生不同程度的变

化。因此，不同类型递送聚合物（如 pH 敏感聚合物

和酶敏感聚合物）的配伍组合是未来靶向益生菌递送

系统的主要研究方向之一。 

1.4  其他聚合物 

具有两亲性质的蛋白质（如明胶，乳清蛋白和酪

蛋白等）也是一类重要的聚合物，可用于封装益生菌。

聚乳酸-羟基乙酸共聚物（PLGA）、聚丙烯酰胺和聚乙

烯醇（PVA）等合成聚合物是也可用于递送益生菌，

但因需要有机溶剂来溶解聚合物，限制了此类合成聚

合物用在靶向益生菌递送系统中的应用。 

2  递送手段的评价方式 

优质的靶向益生菌递送系统是能够在胃和小肠等

特殊生理环境中维持益生菌的完整性和活性，并在结

肠等部位靶向释放益生菌。目前主要通过各种体外或

体内释放效率评估实验来评估靶向益生菌递送系统的

优劣。 

2.1  溶出度实验 

溶出度指活性益生菌、药物等从片剂、胶囊剂或

颗粒剂等制剂在规定条件下溶出速率和溶出程度。溶

出度测试是评估靶向益生菌递送系统使用最广泛的方

法之一，具有重复性好、精准度高等特点。最新的

Vision 溶出度仪系列可使用转篮法、桨法、桨-碟法、

转筒法、小杯法、大杯法等来评估不同聚合物材料制

备的靶向益生菌递送系统[24]。目前常用动力学模型包

括零阶模型、一阶模型、Higuchi 模型、Ritger-Peppas

模型和 Weibull 模型来研究负载在不同靶向载体中生

物活性物质的释放机理[24,25]。 

体外溶出度实验过程中，常采用不同 pH 值的缓

冲液来模拟胃肠液，然而该实验无法精准反映靶向益

生菌递送系统在人类胃肠道的真正释放性能。近年来，

相关学者添加胃蛋白酶、胰蛋白酶、和 β-葡萄糖苷酶

等至模拟胃肠液中，或添加动物盲肠内容物或人类粪

便至释放介质中进行递送系统体外释放研究，研究发

现改良后释放介质中的包埋成分体外释放率显著升高
[24,26]。然而胃肠道非常复杂，即使存在相关的酶，模

拟培养基也无法准确代表体内胃肠道的真实环境，因

此选择合适的培养基以准确评估靶向载体中益生菌的

释放曲线至关重要。 

2.2  细胞实验 

细胞体外模型实验也是评价益生菌递送系统的重

要手段，如评估益生菌递送系统及释放的益生菌对正

常细胞或癌细胞等的杀伤性能、免疫性能[24]。也可通

过构建细胞模型，评价聚合物载体保护益生菌或药物

等活性物质在胃肠道被物理化学作用破坏的情况、细

胞摄取方式的变化以及对胃肠道上皮紧密连接的作用

等[27]。如利用 Caco-2 细胞模型研究载体材料的毒性和

及其被细胞吸收、外排机制，建立 MDCK 细胞单层

跨膜转运模型，综合分析递送系统在细胞表面的吸附，

被细胞内吞及跨膜转运机制[28]
。 

2.3  成像实验 

活体成像、荧光成像等成像技术为评价药物递送

系统提供了一种高效、实时、直观的新方法，可评估

所递送的生物活性物质的部位特异性、生理功效以及

其释放行为[24]。例如，利用多光谱荧光成像可以有效

实现药物载体材料、负载药物、肿瘤细胞等的实时成

像及监控，并可以实时动态揭示药物释放与疾病治疗

效果的相关性，为更高效的药物递送系统设计提供研

究基础[29]。基于光学成像技术的益生菌体内示踪技术

也可通过同一组实验动物对象在不同的时间点进行记

录检测，示踪封装的益生菌在体内胃肠道的变化，避

免了体外实验的繁琐，效率高且无创伤性[30]。Nandy
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等[31]通过 X 射线成像技术评价结肠靶向递送系统在

胃肠道的耐受性及崩解率，证实了该成像技术监测结

肠靶向微球变化的可行性。除了上述成像技术外，还

有相关研究使用荧光图像分析仪监测标记有 FITC 的

微胶囊或藻酸盐-壳聚糖微球在体内的靶向递送轨迹
[32,33]。 

2.4  离体实验 

益生菌具有抑菌、抗炎、调节微生态平衡、分泌

细菌素等多种功能[34]。为了保护益生菌的活性及生物

利用度，相关学者利用离体实验对靶向益生菌递送系

统进行了大量研究，主要集中在利用组织切片、胃肠

道离体组织培养等技术评估靶向益生菌递送系统的粘

膜黏附特性及其负载的益生菌生物活性物质对肠道等

患病器官的影响等方面[35]。例如，Ramesh 等[36]通过

测定果胶和聚合体材料（聚乙烯吡咯烷酮）的离体黏

膜黏附强度来研究其粘膜黏附特性。Ivanovska 等[37]

利用三硝基苯磺酸（TNBS）诱导的大鼠结肠炎评估

了“壳聚糖-Ca-藻酸盐”递送系统装载的“干酪乳杆

菌 01+低聚果糖+菊粉”合生素的抗炎活性。病理切片

结果表明装载在递送系统中的合生素在改善结肠粘膜

炎性浸润、缓解结肠炎疾病方面显示出更好的疗效，

MPO 活性值降低了 3.5 倍，初步表明递送系统显著改

善干酪乳杆菌 01 的细胞的活力及其生物利用度。此

外，通过离体胃肠道（胃、十二指肠、空肠、回肠和

结肠）组织培养技术也表明基于乳清蛋白分离物 WPI

的微胶囊对 FITC 标记的发酵乳杆菌 39-183 具有出色

的保护作用（成活率高于 86%），最大限度的弱化了

胃酸的杀菌作用，并使到达回肠、结肠中益生菌的数

量达到最大化[24,38]。 

3  益生菌递送系统新技术的应用 

3.1  逐层涂覆技术 

益生菌递送系统逐层涂覆技术是指益生菌微囊化

之后，将其置于与壁材表面电荷相反的多种聚合物溶

液中，在微囊粒子表面进行逐层涂覆，减少益生菌在

高氧、高 pH 值等“恶劣”环境中的暴露[39,40]。逐层

涂覆技术原理是基于聚合物材料之间的氢键和静电相

互作用。离子型水凝胶如藻酸盐等是封装益生菌常用

的包被材料，但因壁材固有的理化特性容易导致封装

的益生菌泄露，因此利用壳聚糖等基质进行二次涂覆，

有效克服单一离子型水凝胶封装益生菌存在的缺陷。

Cook 等[41]将短双歧杆菌封装到藻酸盐基质中，并使用

壳聚糖或聚赖氨酸对藻酸盐进行逐层包衣，利用壳聚

糖带正电荷的氨基与藻酸盐带负电荷的羧酸基之间的

相互作用形成了更具保护性的外壳。经多层包被、封

装后的短双歧杆菌的生存率从3.00 lg CFU/mL提高至

8.84 lg CFU/mL。此外多层包被的藻酸盐基质还表现

出靶向递送至肠道的作用。Fareez 等[42]利用藻酸钠/

黄原胶/β-环糊精/壳聚糖经涂层涂覆技术制备的聚合

物表现出理想的益生菌载体的特征，如耐酸（pH 

1.80），耐热（90 ℃）并且能够在大肠（pH 6.80）定

向释放，可增强对游离乳酸菌如植物乳杆菌 LAB12

抵抗恶劣环境；其中 β-环糊精还能增强 LAB12 降低

胆固醇的能力。此外藻酸钠/壳聚糖与 MgO 等金属离

子制备的益生菌递送系统还可有效降低微凝胶内孔隙

率，抑制氧气对益生菌的侵蚀，增强益生菌的稳定性
[43,44]。虽然经逐层涂覆技术包埋的益生菌暴露到恶劣

的环境时具有较高的稳定性和存活率，但是按照国标

GB 4789.35-2016 检测乳酸菌活菌总数时，其前处理方

法无法破壁充分释放活菌，致使部分活菌受损或死亡

进而影响检测结果。 

3.2  聚电解质络合技术 

利用正、负电荷聚电解质之间的静电作用建立聚

电解质络合技术也是构建益生菌递送系统的重要技术

之一。壳聚糖分子链上的伯氨基与海藻酸钠分子链上

的羧基反应而形成的聚电解质络合物，Zaeim 等[45]将

植物乳杆菌 PTCC1896 包埋在该络合物中制成微胶囊

后，活菌数由 6.63 lg CFU/g 增加至 8.10 lg CFU/g，结

果表明该微胶囊在储存和冰淇淋生产过程中显著提高

了益生菌的存活率（p<0.05）。壳聚糖的氨基和黄原胶

的羧基之间的离子相互作用形成的水凝胶网络具有

pH 敏感溶胀特性，可实现益生菌的靶向递送以及和控

制释放功能。Chen 等[46]发现络合条件对黄原胶-壳聚

糖聚电解质复合凝胶中嗜酸乳杆菌微胶囊化的影响，

优化嗜酸乳杆菌微胶囊化过程，可显著提高嗜酸乳杆

菌微囊活菌数和包封率。聚电解质络合工艺会直接影

响微胶囊的形状、尺寸以及均匀度，并影响其物化特

性，所以需要根据微囊材料的具体特性改进相应的络

合工艺技术。 

3.3  电流体动力学技术 

利用电流体动力学技术（如静电纺丝和电喷雾）

制备功能性纳米微纤维（或微囊）和封装益生菌菌体

成为近年来的研究热点。与传统方法相比，电流体动

力学技术是一种温和、高效、直接、经济的方法。据

报道，通过静电纺丝方法可封装敏感的生物活性化合

物，如 Omega-3 脂肪酸、维生素、天然抗氧化剂和益
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生菌[47]。与冷冻干燥技术相比，Ma 等[48]利用静电纺

丝技术开发出一种基于阿拉伯树胶/普鲁兰多糖纳米

纤维的新型益生菌递送系统对乳酸杆菌显示出了优越

的保护性能，存活率提高了 8.89%。阿拉伯树胶/普鲁

兰多糖具有益生元特性，其分子之间混溶性和氢键相

互作用致使该纳米纤维在用作乳酸杆菌封装壁材时具

有良好的热稳定性，为提高益生菌的活性提供了新途

径。此外电流体动力学技术工艺还能够封装益生菌共

培养物或包含其他功能化合物（例如益生元），满足益

生菌活菌的某些营养需求，提高存活率[49]。虽然电流

体动力学技术在部分食品应用中面临着如何高效降解

并释放包埋物质、静电纺丝液的联合配置、纺丝的均

匀性与稳定性差以及纺丝产量低等问题，但该技术投

资相对较低，安装维护方便，有望在益生菌行业中得

到更广泛的应用。 

4  展望 

益生菌因其作为健康补充剂的巨大潜力而受到越

来越多的关注，也是治疗许多胃肠道和非胃肠道疾病

的有效选择。基于聚合物载体的靶向益生菌递送系统

提供了一种物理屏障，保护了益生菌活菌免受食品加

工、储存以及胃肠道环境等不利条件的影响，顺利的

将益生菌靶向递送至结肠和/或粘膜环境。然而不同的

候选菌株、制备方法、聚合物的种类和目标递送部位

等都可能影响聚合物载体对益生菌的保护效果，需要

针对不同种类益生菌构建相应适宜的递送系统，有机

结合递送系统新技术和多样化评估手段，创新靶向益

生菌递送系统技术运用于益生菌产品的生产，进一步

促进多功能益生菌在食品或药物领域的应用。 
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