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药食两用植物细胞外囊泡样纳米粒的制备和性能研究
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摘要: 从可食用植物中分离到的细胞外囊泡样纳米粒 (extracellular vesicle-like nanoparticles, EVNs) 被证明具有

多重活性, 而药源性植物EVNs鲜有报道。本文选择药食两用的鲜姜黄、鲜百合、鲜黄精和鲜天麻, 从其药用部位鲜

榨汁液中分离到EVNs, 并研究了EVNs的理化性质、抗氧化能力和细胞摄取行为。结果表明, 不同来源EVNs的粒

径分布在 150～200 nm之间, 多分散系数均小于 0.2; 不同EVNs均含有脂质、蛋白质和糖类成分, 但含量不同; 4种

EVNs在 4 ℃和-80 ℃条件下储存的稳定性不同, 其中姜黄来源EVNs稳定性最佳; 抗氧化实验证实, 4种EVNs具有

不同的抗氧化活性, 破坏EVNs结构能明显降低其抗氧化能力; 摄取实验表明, RAW264.7细胞对不同EVNs的摄取

能力不同, 破坏EVNs结构可影响EVNs的摄取, 证明EVNs的活性和转运性质与其特定结构有关。
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Abstract: Extracellular vesicle-like nanoparticles (EVNs) isolated from edible plants have been shown to have

multiple activities, while EVNs from medicinal plants have rarely been reported. In this paper, medicinal parts of

medicinal and edible homologous fresh Curcumae Longae Rhizoma (CLR), Lilii Bulbus (LB), Polygonati Rhizoma

(PR), and Gastrodiae Rhizoma (GR) are used to squeeze juice to collect EVNs. The physical and chemical properties,

antioxidant capacity, and cellular uptake behavior of EVNs are determined. The results show that the particle size

of EVNs from different sources ranges from 150 nm to 200 nm, and the polydispersity index (PDI) values of four

EVNs are less than 0.2. Different EVNs all contain lipids, proteins, and carbohydrates, but their contents are different.

The stability of EVNs is different at 4℃and -80℃, among which the CLR-derived EVNs are most stable.Antioxidant

experiments confirm that the four EVNs have different antioxidant activities while structural damage of EVNs

leads to the reduced antioxidant capacity. Cellular uptake studies prove that four EVNs differ in the uptake capacity

by RAW264.7 cells, which is associated with the structural interference of EVNs. The available evidence implies

that the specific structure of EVNs may be necessary to their pharmacological activity and transport property.

收稿日期: 2021-04-15; 修回日期: 2021-05-18.

基金项目: 中央本级重大增减支项目 (2060302-1907-04); 中国科协青年人才托举工程项目 (2017QNRC001); 江苏省高等学校自然科学研究重大项目

(20KJA360004); 江苏省六大人才高峰项目 (SWYY-057); 江苏省青蓝工程项目 (013031006004); 江苏省研究生创新工程项目 (SJCX20_0546,

SJCX20_0547, KYCX20_1497).

*通讯作者Tel: 86-25-85811050, E-mail: qiaohz@njucm.edu.cn

DOI: 10.16438/j.0513-4870.2021-0554

·· 2086



李思敏等: 药食两用植物细胞外囊泡样纳米粒的制备和性能研究

Key words: medicine food homology; extracellular vesicle; exosome; nanoparticle; stability; antioxidation;

uptake; structural Chinese medicine

植物来源囊泡样纳米粒 (extracellular vesicle-like

nanoparticles, EVNs) 是从植物鲜榨汁液中分离得到的

一类纳米级膜性小泡, 含有脂质、蛋白质、多糖、核酸和

其他小分子成分等[1]。2013年, Zhang课题组[2]从葡萄

汁中分离到 EVNs, 发现其能够靶向肠干细胞并介导

肠组织重构, 从而拮抗葡聚糖硫酸钠 (DSS) 诱导的结

肠炎。由于EVNs分离简便、产率较高且活性明显, 引

起业内广泛关注, 随后有多篇报道称从不同可食用鲜

榨果蔬汁中可分离到 EVNs, 并证明其具有与源植物

类似的活性[3]。例如, 花椰菜中分离到的EVNs经口服

后可以防治结肠炎, 其作用机制是通过介导腺苷-磷酸

激活蛋白激酶 (AMPK) 抑制了树突状细胞的激活[4];

香菇 EVNs 能通过抑制 NLRP3 炎症小体的活化减轻

D-半乳糖胺/脂多糖诱导的小鼠肝损伤[5]; 西柚 EVNs

能被肠道巨噬细胞选择性吸收并抑制肠道巨噬细胞产

生白细胞介素 1β (IL-1β) 和肿瘤坏死因子-α (TNF-α),

从而改善DSS诱导的小鼠结肠炎[6]。综合现有研究报

道, 目前EVNs的研究对象主要集中在食品领域, 特别

是可食用果蔬, 而药源性植物来源 EVNs的研究鲜见

报道。本课题组从 2015年开始关注药食同源植物及

其EVNs, 优化了EVNs的分离方法和储存条件[7], 探索

了不同来源EVNs的药理活性[8], 丰富了人们对药食同

源植物及其起效机制的认识。

本文选取 4种常用的药食同源植物, 鲜姜黄、鲜百

合、鲜黄精和鲜天麻 , 以其药用部位榨汁分离 EVNs,

考察了其粒径、组成、形貌和稳定性等理化性质, 研究

了EVNs的抗氧化活性和细胞摄取行为。本研究旨在

探索药食同源植物 EVNs的制备方法和药学性能, 揭

示其起效形式, 为阐明中药药效物质基础、促进药食同

源植物的开发利用提供参考。

材料与方法

实验仪器 WJE2802D榨汁机 (广东美的集团公

司); Amicon® Ultra-4 10 kDa超滤管 (美国Millipore公

司); Allegra X-15R贝克曼低速离心机、Optima XP1超

速离心机、Gallios 分析型流式细胞仪 (美国 Beckman

Coulter 公 司); Nano ZS90 激 光 粒 度 仪 、Nanosight

NS300 纳米颗粒跟踪分析仪 (Nanoparticle Tracking

Analysis, NTA) (英国 Malvern 公司); H7650 透射电镜

(日本Hitachi公司); TU-1810紫外可见分光光度计 (北

京普析通用仪器有限公司)。

药材与试剂 鲜姜黄 (Curcumae Longae Rhizoma,

CLR, 购于广东高州姜黄产区 , 为姜科植物 Curcuma

longa L.的新鲜根茎); 鲜百合 (Lilii Bulbus, LB, 购于甘

肃兰州百合产区 , 为细叶百合 Lilium Lancifolium DC.

的新鲜根茎); 鲜黄精 (Polygonati Rhizoma, PR, 购于广

西桂林黄精产区, 为百合科植物Polygonatum sibiricum

Red.的新鲜根茎); 鲜天麻 (Gastrodiae Rhizoma, GR, 购

于云南昭通天麻产区, 为兰科植物Gastrodia elata Bl.

的新鲜根茎)。4种鲜药材均经南京中医药大学中药资

源教研室胡杨老师鉴定 ; 甲醇 (色谱纯)、氯仿 (分析

纯) (南京化学试剂有限公司); 磷酸氢二钾、磷酸二氢

钾 (上海沪试化工有限公司); 10×磷酸缓冲盐溶液

(PBS)、DMEM培养基、胎牛血清 (FBS) (南京迈博生物

科技公司); RIPA裂解液、细胞膜橙红色荧光染料DiD

(江苏凯基有限公司); Triton X-100 (广州赛国生物科技

有限公司); BCA试剂盒 (上海碧云天生物技术有限公

司); 总抗氧化能力检测试剂盒、DPPH (1,1-diphenyl-2-

picrylhydrazyl radical) 自由基清除试剂盒、羟自由基试

剂盒、抑制与产生超氧阴离子自由基测定试剂盒 (南

京建成生物工程研究所)。

EVNs的分离与制备 采用差速离心法分别提取

4种EVNs。具体步骤如下: 取鲜中药材, 洗净, 切块后榨

汁。将新鲜汁液按照1∶1 (v/v) 加入预冷1×PBS (pH 7.4),

第一步低速 4 000 ×g、4 ℃离心 1 h去除汁液中碎渣, 取

上清; 第二步中速 10 000 ×g、4 ℃离心 1 h除去细胞碎

片等, 取上清; 第三步将上清在高速 120 000 ×g、4 ℃离

心 2 h, 弃上清, 沉淀用适量 PBS分散重悬即得EVNs。

将 4种新鲜药食同源植物分离得到的相应EVNs, 依次

命名为CLR-EVNs、LB-EVNs、PR-EVNs和GR-EVNs。

分别取 4种EVNs 1 mL, 加入甲醇 20 mL混合均匀, 涡

旋。氮气保护下于60 ℃蒸去溶剂, 称量干物质量, 以单

位质量 (kg) 药材所得EVNs干物质量 (mg) 作为收率。

粒径、电位、多分散系数、粒子浓度测定 取EVNs

适量 , 1×PBS 稀释至合适浓度 , 在 Nano ZS90 自动模

式下测定 EVNs 的粒径、多分散系数 (polydispersity

index, PDI) 及 zeta电位。取EVNs适量, 1×PBS适当稀

释, 在Nanosight NS300自动模式下测定各样品粒径和

粒子浓度。

透射电镜 (TEM) 测试 取EVNs适量, 1×PBS稀

释至适宜浓度, 取稀释液10 μL滴于铜网上, 静置4 min

后用 2%磷钨酸染色 3 min, 室温干燥。将样品置于透
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射电镜200 kV电压下成像。

脂质、蛋白质和糖类含量测定 取EVNs适量, 加

入甲醇-氯仿 (2∶1, v/v) 混合溶液涡旋, 加入氯仿和超纯

水各 1 mL, 涡旋混匀。22 ℃、2 000 r·min-1离心 10 min,

取有机层, 在氮气保护下 60 ℃蒸去溶剂, 为 EVNs总

脂质[9]。取 EVNs 1 mL, 加 RIPA裂解液 0.5 mL, 涡旋,

冰上静置 15 min, 4 ℃、12 000 r·min-1离心 15 min后取

上清。利用 BCA 法测定 EVNs 中的蛋白含量[10]。取

EVNs 1 mL, 加乙醇 20 mL, 超声 30 min, 4 000 r·min-1

离心 10 min, 沉淀于氮气保护下 60 ℃蒸去溶剂, 即为

总糖[11]。以每 1011个EVNs粒子中所含脂质、蛋白质和

糖类的质量 (mg) 计。

稳定性测试 EVNs分装, 分别置于4 ℃和-80 ℃,

于第3、6、9、12和15天利用NTA测定粒径。将EVNs在

pH 1.2 (模拟胃液) 和pH 6.5 (模拟肠液) 中孵育30 min,

以超纯水中的EVNs作为对照, 测定粒径[12]。

EVNs 结构破坏 利用 Triton X-100 和探头超声

分别对 EVNs 结构进行化学和物理破坏。取 EVNs

1 mL, 加入Triton X-100 1 μL常温反应 30 min, 进行化

学解构。取 EVNs 1 mL探头超声 (60%, 开 2 s, 关 2 s,

总时间1 min), 进行物理解构[13]。

抗氧化能力检测 设置 EVNs组、超声破坏组和

Triton X-100破坏组, 分别检测总抗氧化力、抗超氧阴

离子自由基能力、抑制羟自由基能力和DPPH清除率,

作为评价 EVNs抗氧化能力的指标, 按照相应试剂盒

的说明书操作[14]。

RAW264.7 对 EVNs 的摄取 RAW264.7 接种于

含 10% FBS的 DMEM 培养基中, 在 37 ℃、5% CO2条

件下培养。用DMSO将DiD制成浓度为 5 mmol·L-1的

储备液, 向新制备EVNs和结构破坏的EVNs中分别加

入 DiD 储备液至终浓度为 5 μmol·L-1, 37 ℃避光孵育

30 min, 然后通过 10 kDa超滤管, 4 ℃、3 500 r·min-1离

心10 min去除游离染料, 得到标记的DiD-EVNs[12]。取

DiD-EVNs 1 mL加入至已接种RAW264.7细胞 (ATCC)

的12孔板内, 37 ℃、5% CO2培养1 h, 弃上清, 加入PBS

洗涤2次后, 细胞再次重悬于1×PBS。细胞悬液过300目

细胞筛至5 mL流式管内, 采用流式细胞仪分析[12]。

统计学分析 实验数据采用平均值 ± 标准差表示,

以GraphPad Prism 8软件进行统计学分析, 组间比较采

用单因素方差分析, P < 0.05表示差异有统计学意义。

结果

1 EVNs的制备与表征

差速离心法是细胞外囊泡分离的“金标准”[15], 前

期实验已证实该法适用于鲜药EVNs的制备。按此法

制备的 CLR-EVNs、LB-EVNs、PR-EVNs 和 GR-EVNs

收率 (干重计) 分别为 1 242 ± 39、873 ± 41、1 716 ± 20

和 148.2 ± 23 mg·kg-1。此前, Wang等[16]曾报道使用差

速离心法分离生姜、葡萄、西柚和西红柿的产率分别为

48、1 760、2 200 和 400 mg·kg-1。因此 , 本文制备的药

食同源EVNs的收率在合理范围内。

借助激光粒度仪监测分离过程各环节样品的粒

径, 发现经过差速离心可以去除鲜药汁中的细胞和细

胞碎片等微粒, 得到较纯净的 EVNs。4种 EVNs的分

离情况和理化性质如图 1和表 1所示。测试结果显示,

纯化后的EVNs粒径分布曲线对称性较好; PDI均小于

0.2, 说明EVNs粒径分布较均匀; 不同EVNs的 zeta电

位不同, 但均呈负电荷, 主要集中于-20 ～ -10 mV内。

NTA 结果表明, EVNs粒径集中在 150～200 nm 之间,

每毫升的粒子数均达到1011。

Figure 1 Size distribution of extracellular vesicle-like nanoparti‐

cles (EVNs) after different separation steps determined by Nano

ZS90. A: CLR-EVNs; B: LB-EVNs; C: PR-EVNs; D: GR-EVNs.

Step 1, Step 2, or Step 3 represents the sample obtained in each

step. CLR: Curcumae Longae Rhizoma; LB: Lilii Bulbus; PR:

Polygonati Rhizoma; GR: Gastrodiae Rhizoma

Table 1 Physical and chemical characterization of EVNs. Size

and concentration were obtained from nanoparticle tracking

analysis (NTA), polydispersity index (PDI), and zeta potentials

were measured by Nano ZS90. n = 3,
-
x ± s

Sample

CLR-EVNs
LB-EVNs
PR-EVNs
GR-EVNs

Size/nm

172.3 ± 0.3
172.5 ± 4.1
180.2 ± 0.6
157.8 ± 1.1

Concentration

/1011·mL-1

0.85 ± 0.01
2.43 ± 0.11
1.51 ± 0.01
3.31 ± 0.10

PDI

0.18 ± 0.04
0.17 ± 0.04
0.18 ± 0.04
0.10 ± 0.03

Zeta/mV

-13.3 ± 0.2
-18.8 ± 0.2
-11.3 ± 0.4
-21.7 ± 0.3
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利用 TEM对 EVNs形貌进行表征, 结果如图 2所

示。4 种 EVNs 样品均含有大量纳米级颗粒 , 粒径在

150～200 nm之间, 多数纳米粒呈现细胞外囊泡经典的

茶托样结构。综合上述测试结果, 证明采用超速离心方

法能够实现对不同药源植物 EVNs的分离和富集, 而

且粒径和形态均与可食用植物囊泡的特征基本一致。

2 组成分析

EVNs的脂质、蛋白和糖类成分的含量测定结果

如表 2所示 , 不同来源 EVNs的成分组成存在明显差

异, 体现出不同鲜药EVNs的种源差异。

3 稳定性考察

3.1 不同温度下的稳定性 据文献报道, 哺乳动物来

源EVNs在 4 ℃可保存约 2周, 而在-80 ℃可保存更长

时间。如骨髓间充质干细胞EVNs在-80 ℃可保存长

达 6个月[17]; 牛奶EVNs在-80 ℃保存 4周后, 物理性质

未发生明显改变[18]。但植物来源EVNs在不同贮存温

度下的稳定性尚缺报道。作者利用NTA监测4种EVNs

在 4 ℃和-80 ℃环境存放过程中的粒径变化, 结果如

图 3所示。在 4 ℃条件下, 只有 CLR-EVNs的粒径未

见明显变化, 其余 3种EVNs随储存时间延长, 粒径出

现不同程度的增加, 表明可能有聚集现象。在-80 ℃

环境下, 4种EVNs放置 15天粒径均未发生明显变化,

表明EVNs在-80 ℃条件下储存较稳定。

3.2 不同 pH值下的稳定性 为了评价EVNs在胃肠

液中的稳定性, 分别配制 pH 1.2和 6.5的模拟胃液和肠

液, 测定EVNs在上述条件下的粒径变化。结果如图 4

所示, CLR-EVNs在水、pH 1.2和 pH 6.5三种环境下均

有较好的稳定性 , 粒径基本未发生变化 , 其余 3 种

EVNs在 pH 1.2溶液中粒径有不同程度的增加; 在 pH

6.5下, 仅GR-EVNs的粒径有轻微增加。

4 EVNs抗氧化活性分析

4.1 总抗氧化能力 2,2'-联氮-双-3-乙基苯并噻唑啉-

6- 磺酸 [2, 2'-azino-bis(3-ethylbenzthiazoline-6-sulfonic

acid), ABTS] 在氧化剂作用下会氧化成绿色ABTS+, 当

存在抗氧化物时, 就会抑制ABTS+的产生。本实验以

Trolox (维生素E类似物) 作为基准, 以EVNs相对Trolox

的比值反映抗氧化能力。结果如图 5A所示, 4种不同

药源植物 EVNs 的总抗氧化能力不同 , 其中以 LB-

EVNs的总抗氧化能力最优, 与Trolox相当。超声处理

EVNs 后 , 总抗氧化能力均出现不同程度下降 , 其中

Figure 2 The morphology of EVNs determined by transmission

electron microscopy (TEM). A: CLR-EVNs; B: LB-EVNs; C:

PR-EVNs; D: GR-EVNs. The scale bars were 200 nm

Table 2 Lipid, protein, and sugar contents of 1011 EVNs

Sample
CLR-EVNs
LB-EVNs
PR-EVNs
GR-EVNs

Lipid/mg
0.94
0.49
0.79
0.12

Protein/mg
0.87
0.40
1.29
0.51

Sugar/mg
0.35
0.21
0.46
7.98

Figure 4 Average size of CLR-EVNs, LB-EVNs, PR-EVNs, and

GR-EVNs treated by ddH2O, pH 1.2 solution (stomach-like solu‐

tion), and pH 6.5 solution (intestinal-like solution) determined by

NTA. n = 3,
-
x ± s. **P < 0.01, ***P < 0.001 vs ddH2O group

Figure 3 Particle size changes of four EVNs determined by NTA. A: EVNs are stored at 4 ℃; B: EVNs are stored at -80 °C. n = 3,
-
x ± s
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LB-EVNs和 GR-EVNs最为明显 , 前者下降 23.3%, 后

者下降40.8%。4种EVNs被Triton X-100处理后, 总抗

氧化能力也明显下降, PR-EVNs、LB-EVNs、GR-EVNs

和CLR-EVNs分别下降55.0%、20.1%、41.4%和40.7%。

4.2 DPPH 清除率 DPPH 自由基在 517 nm 处有强

吸收 , 醇溶液呈紫色。当存在自由基清除剂时 , 与

DPPH单电子配对致使其吸收消失。如图 5B所示, 4

种EVNs均具有清除DPPH自由基的能力。超声破坏

使得 CLR-EVNs 清除能力下降 11.5%, 而对其他 3 种

EVNs 清除 DPPH 的能力影响不明显。GR-EVNs 和

LB-EVNs被Triton X-100破坏后, 对DPPH的清除能力

显著下降, 分别下降36.8%和23.1%。

4.3 抑制超氧阴离子能力 黄嘌呤和黄嘌呤氧化酶

反应会产生超氧阴离子自由基, 加入显色剂可使体系

呈紫红色。当抗氧化物加入时, 紫红色变浅。通过比

色法可以判断形成物的颜色深浅, 从而计算出抑制超

氧阴离子的能力。EVNs抑制超氧阴离子能力如图 5C

所示, 其中LB-EVNs抑制作用最佳。当EVNs被超声

解构后, 其抑制超氧阴离子能力略有下降, 但并不明显。

Triton X-100 处理后 , PR-EVNs、LB-EVNs、GR-EVNs

和CLR-EVNs抑制超氧阴离子的能力显著下降, 分别

下降8.1%、6.3%、12.3%和12.7%。

4.4 抑制羟自由基活力 H2O2/Fe2+通过 Fenton 反应

产生羟基自由基, 并将Fe2+氧化为Fe3+, 导致 536 nm吸

光度降低。体系在 536 nm吸光度降低时的抑制率可

以反映 EVNs 的羟自由基清除能力。如图 5D 所示 ,

LB-EVNs清除羟自由基的能力最强, 当经过超声或者

Triton X-100 处理后 , 活性显著降低 , 分别下降 16.5%

和 28.7%; GR-EVNs 经 Triton X-100 处理后抗氧化活

性下降 18.3%; PR-EVNs 和 CLR-EVNs 经物理或化学

结构处理后, 活性未见明显变化。

综合上述实验结果 , LB-EVNs 在 4 种 EVNs 中抗

氧化能力最强。当采用物理或化学解构方法处理后,

均不同程度地减弱了EVNs的抗氧化能力, 提示EVNs

的结构完整性与其抗氧化活性有较大的关联。

5 RAW264.7对EVNs的摄取

为了进一步评价 4种EVNs性能之间的区别, 选择

RAW264.7考察 4种EVNs的摄取情况。如图 6A、B所

示, 4种EVNs均能被RAW264.7摄取, 其中CLR-EVNs

的摄取量最多, PR-EVNs的摄取最少。

为了论证 EVNs结构和性能之间的关系, 分别利

用探头超声和Triton X-100对EVNs进行结构破坏, 并

通过流式细胞术分析RAW264.7细胞对结构破坏前后

EVNs的摄取变化。实验过程中发现, 破坏EVNs所需

Triton X-100 的浓度为 0.1% (v/v), 而该条件可造成

RAW264.7细胞大量死亡, 于是后续实验未采用Triton

X-100 破坏 EVNs。结果如图 7 所示 , RAW264.7 对超

声破坏后的 EVNs 摄取显著降低 , 证明超声处理对

EVNs的细胞摄取有较大影响, 进一步反映EVNs结构

与其转运性能可能存在一定的关联性。

讨论

植物来源囊泡样纳米粒是借鉴细胞外囊泡的分离

方法从新鲜采集的植物榨汁液中分离到的一类纳米结

Figure 5 Antioxidant activities of EVNs. A: Antioxidant effects of EVNs and structurally damaged EVNs. Total antioxidant capacity of

EVNs; B: 1,1-Diphenyl-2-picrylhydrazyl radical (DPPH) radical scavenging activity of EVNs; C: Anti-superoxide anion ability of EVNs; D:

Ability of EVNs to inhibit hydroxyl free radicals. n = 3,
-
x ± s. *P < 0.05, **P < 0.01, ***P < 0.001 vs EVNs group
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构。由于其提取过程未区分植物微观结构, 因此所得

EVNs的生源较复杂, 不适合作为植物生理学的研究

对象。但是, 由于植物资源广泛、分离收率较高、操作

简便, 且 EVNs表现出明显的药理活性和作为药物载

体的潜力而适用于植物深加工或其他生物医学应用领

域[19-21]。对药源性植物来说, EVNs制备过程未使用有

机溶剂和破坏性分离方法, 较好地体现了原生中药多

成分、多途径起效的特点, 且结构和功能独立, 便于监

测和评价。同时由于脂质、蛋白等初级代谢产物的存

在以及纳米化的尺度, 常有助于解决中药单体化合物

溶解性、渗透性等生物利用度问题, 适宜作为中药整体

药效物质形式开展相关研究[22-24]。

本文选择 4种药食同源植物的新鲜药用部位, 采

用差速离心法分离获得EVNs, 并利用粒度仪、NTA和

TEM等技术对其进行表征, 证明了EVNs的普遍存在;

评价不同储存温度和 pH环境对EVNs粒径的影响, 显

示不同来源EVNs可能具有不同的稳定性。事实上, 在

实验中发现部分 EVNs在不同 pH 条件下孵育 30 min

即出现粒径改变。由于 EVNs成分中包含脂质、蛋白

等两性分子, 其粒度、电荷、结构可能受 pH等因素影响

较大, 单纯依赖粒径结果尚不足以判定 EVNs的稳定

性, 因此没有再延长测试时间。此外, 单纯评价粒度和

形态不能支持环境因素对 EVNs活性的影响, 有必要

增加相关活性检测 ; 若想考察胃肠道真实条件对

EVNs的影响, 还需开展更为深入的体内转运研究, 但

目前上述研究都比较缺乏。与动物来源胞外囊泡类

似, 植物EVNs源于鲜榨汁液提取物, 其稳定性和保存

方法的确是制约其产业化应用的关键技术问题。作者

前期对此开展了一些探索, 表明冻干处理可能是一种

有效的保存方式[7]。本文的研究亮点之一是通过抗氧

化和细胞摄取实验证明EVNs的活性和跨膜能力与自

身结构有较大关联, 提示中药多成分起效的协作关系。

长期以来, 以中药化学为基础的中药研究为揭示

中药活性化学成分奠定了坚实基础, 而决定中药起效

的另一关键因素, 即化学成分相互作用形成的物理结

构及其与药效的关联性亟待被揭示[22]。这既是阐明包

括鲜药在内的中药功效物质基础的需要, 也是开发药

食同源产品、提高中药资源利用率的有效途径。
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