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小檗碱纳米粒制备工艺优化及其对人参黑斑病的防效
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　　摘要：人参黑斑病对药用植物人参破坏力极强，小檗碱作为植物源绿色灭菌剂农药，在不影响非目标生物的情况
下，具有除草、抑菌、杀虫等农用活性，在植物病害防治领域发挥重要作用。然而其溶解度低、生物利用度差，从而在人

参黑斑病防治方面应用受限。为了开辟小檗碱在人参黑斑病防治方面的应用途径，利用离子凝胶法制备小檗碱壳聚

糖纳米粒（ＢＲＣＳＮＰ）并进行处方工艺优化。结果显示，该纳米制剂呈现出良好的分散稳定性，粒径为（１５６．８±
５８）ｎｍ，载药量为１４．７６％。体外释放试验结果表明，原药组于６ｈ内完全释放而 ＢＲＣＳＮＰ于６ｈ累计释放率为
５０３２％，小檗碱缓释效果得以实现。通过高效液相色谱（ＨＰＬＣ）和叶面滞留量研究考察其在紫外光源下的光解稳定
性以及叶面黏附性。最后分别采用菌丝生长速率法和离体叶片试验研究了其对人参黑斑病菌的抑制效果，试验结果

表明ＢＲＣＳＮＰ对人参黑斑病有效好的防治效果。研究结果为小檗碱在人参黑斑病防治方面的应用提供了理论基础，
降低了人参种植中的化学农药使用量，促进了人参种植业的绿色可持续发展。
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　　人参黑斑病是一种对药用植物人参具有较强
破坏力的循环系统疾病，其危害表现为叶片脱落、

植株枯萎、人参种子品质下降和人参根产量减

少［１］。目前，防治人参黑斑病主要利用化学手段，

但农药的频繁使用不仅会破坏生态环境，还会引起

人参产品农残超标及病菌产生抗药性等问题［２－３］。

为了贯彻可持续发展的理念，保证农民收入，研制

新型绿色灭菌剂意义重大。

植物作为一种天然抗菌物质，具有无污染、不

易产生耐药性等独特优势，并且可以在不影响非目

标生物的情况下达到理想的防治效果［４］，因此，在

植物病害防治方面，植物源农药是近年来的研究热

点［５］。王彩霞等通过４６科８７种中药植物乙醇提取
物的筛选发现厚朴、麦冬、乌药、麻叶蟛蜞菊等４种
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植物提取物对试验菌株表现出明显的抑菌性［６］。

安福涛等发现丁子香酚与大黄素甲醚对黄瓜白粉

病具有较好的防治效果［７］。小檗碱（ｂｅｒｂｅｒｉｎｅ，简称
ＢＲ）是从黄连根茎中提取的主要活性成分，它属于
异喹啉类生物碱，在临床上常被用作抗肠道细菌感

染的药物［８］。近来研究发现，小檗碱具有除草、抑

菌、杀虫等农用活性，使其在农业上得到广泛研究与

应用，而在人参黑斑病的防治方面尚未见报道［９］。

由于小檗碱溶解度较低、生物利用度较差，使

其进一步扩大应用受限［１０］。纳米材料具有小尺度、

表面以及量子效应，在农业上主要用作农药控释载

体，以提高农药的稳定性和叶片附着力，提高靶向释

放性、农药分子光解或氧化稳定性等［１１］。环境友好

型纳米农药可降低农药在产品和环境中的使用量与

残留量，这对保证药品安全和生态具有重要意义［１２］。

壳聚糖是天然多糖甲壳素脱乙酰的产物，其组

成为聚 Ｄ－氨基葡萄糖，表现出良好的生物可降解
性、生物相容性、低毒性等生物学特性［１３］。壳聚糖

分子与农药化合物之间的静电作用能提高农药稳

定性。其纳米粒子介孔结构使农药的释放速率得

到控制，很好地延长了农药的作用时间［１４］。

本研究采用离子交联法制备出小檗碱 －壳聚
糖载药纳米粒（简称 ＢＲＣＳＮＰ），对所制得的纳米粒
进行工艺优化，采用多种分析技术对其进行表征，

同时研究小檗碱 －壳聚糖纳米粒对人参链格孢的
抑菌活性和对人参黑斑病的室内防效，为人参黑斑

病的生物防治提供理论依据，减少农药使用量，促

进人参种植的绿色健康发展。

１　材料与方法

１．１　材料
１．１．１　化学试剂及仪器　试验用化学试剂主要有：
小檗碱（纯度≥９７％，大连美仑生物技术公司）、壳
聚糖（北京索莱宝科技有限公司）、三聚磷酸钠（上

海麦克林生化科技股份有限公司）、醋酸（南京化学

试剂股份有限公司）；氢氧化钠（西陇科学股份有限

公司）。试验时间在２０２３年６月至１１月，试验地点
位于中国药科大学江宁校区内。

试验仪器主要有：精密电子天平（赛多利斯有限

公司）、ＮａｎｏＺＳ９０型纳米粒度仪（Ｍａｌｖｅｒｎ公司，英
国）、岛 津 液 相 色 谱 仪 ＬＣ－２０３０Ｐｌｕｓ（日 本
ＳＨＩＭＡＤＺＵ公司）、磁力搅拌器（西安远舰仪器设备有
限公司）、Ｔｅｎｓｏｒ２７傅里叶红外光谱仪（布鲁克光谱仪

器公司、ＪＥＭ－１２００ＥＸ透射电镜（日本ＪＥＯＬ公司）。
１．１．２　供试菌株　人参黑斑病菌（Ａｌｔｅｒｎａｒｉａｐａｎａｘ）
ＣＰＢ，由吉林农业科技学院植物病理实验室提供。
１．１．３　供试植株　健康且生长一致的３年生的人
参根，品种为集安大马芽，由吉林农业科技学院人

参平台提供。

１．１．４　供试培养基　马铃薯葡萄糖琼脂（ＰＤＡ）培
养基（杭州百思生物技术有限公司）。

１．２　小檗碱壳聚糖纳米粒的制备
为制备小檗碱 －壳聚糖纳米粒，选用常规离子

交联法。称取ＣＳ粉末缓慢溶于１％醋酸中，配制成
０．５ｍｇ／ｍＬＣＳ－ＨＡＣ溶液（ｐＨ值为５）。在去离子
水溶液中，加入适量的小檗碱粉末，制备成

０．５ｍｇ／ｍＬ的小檗碱溶液，通过磁力搅拌器将二者
混合。称取适量的三聚磷酸钠（ＴＰＰ）粉末于去离子
水中，缓慢地向混合溶液中滴加，搅拌２５ｍｉｎ，配制
成０．５ｍｇ／ｍＬＴＰＰ水溶液。
１．３　小檗碱壳聚糖纳米粒的单因素考察

采用粒径和ＰＤＩ作为评价指标，单因素考察ＣＳ
浓度、ＴＰＰ浓度、搅拌速度、搅拌时间和药载质量比
对负载ＢＲ壳聚糖纳米粒的影响机制。
１．３．１　壳聚糖质量浓度　按“１．２”节中的方法制
备ＢＲＣＳＮＰ，固定搅拌速度为１０００ｒ／ｍｉｎ，搅拌时间
为２５ｍｉｎ，ＴＰＰ与小檗碱浓度为０．５ｍｇ／ｍＬ，药载比
为４∶１，考察壳聚糖不同浓度（０．２５、０．５０、１００、
１５０ｍｇ／ｍＬ）对纳米粒的粒径和聚合物分散性指数
（ＰＤＩ）的影响。
１．３．２　ＴＰＰ质量浓度　按“１．２”节中的方法制备
ＢＲＣＳＮＰ，固定搅拌速度为１０００ｒ／ｍｉｎ，搅拌时间为
２５ｍｉｎ，ＣＳ与小檗碱浓度为０．５ｍｇ／ｍＬ，药载比为
４∶１，考察 ＴＰＰ不同浓度 （０．２５、０．５０、１．００、
１．５０ｍｇ／ｍＬ）对纳米粒粒径、ＰＤＩ的影响。
１．３．３　小檗碱与壳聚糖的质量比　按“１．２”节中的
方法制备ＢＲＣＳＮＰ，固定搅拌速度为１０００ｒ／ｍｉｎ，搅
拌时间为２５ｍｉｎ，ＴＰＰ、ＣＳ与ＢＲ浓度为０．５ｍｇ／ｍＬ，
考察小檗碱与壳聚糖不同质量比（１∶１、１∶２、１∶４、
１∶６、１∶８）对纳米粒的粒径和ＰＤＩ的影响。
１．３．４　搅拌时间　按“１．２”节中的方法制备
ＢＲＣＳＮＰ，固定搅拌速度为１０００ｒ／ｍｉｎ，ＴＰＰ与小檗
碱浓度为０．５ｍｇ／ｍＬ，药载比为４∶１，考察不同搅
拌时间（１０、１５、２０、２５、３０ｍｉｎ）对纳米粒粒径、ＰＤＩ
的影响。

１．３．５　搅拌速度　按“１．２”节中的方法制备
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ＢＲＣＳＮＰ，固定搅拌时间为２０ｍｉｎ，ＴＰＰ与小檗碱浓
度为０．５ｍｇ／ｍＬ，药载比为４∶１，考察不同搅拌速
度（６００、８００、１０００、１２００、１５００ｒ／ｍｉｎ）对纳米粒粒
径、ＰＤＩ的影响。
１．４　小檗碱壳聚糖纳米粒的表征
１．４．１　 粒径和Ｚｅｔａ电位测定以及外观形貌表征　
采用ＮａｎｏＺＳ９０纳米粒度分析仪测定了小檗碱纳米
颗粒的粒径、ＰＤＩ和电位。用透射电镜测试并观察
其形态特征。

１．４．２　红外光谱分析　分别取适量ＣＳ、ＢＲ、ＴＰＰ和
ＢＲＣＳＮＰ样品粉末，采用 ＫＢｒ压片法进行红外光谱
扫描检测，扫描范围为４００～４０００ｃｍ－１。
１．４．３　载药量及包封率的测定
１．４．３．１　小檗碱标准曲线测定　先称取５ｍｇＢＲ
原药，用甲醇溶解并定容至５ｍＬ，得到质量浓度为
１０００μｇ／ｍＬ的ＢＲ甲醇溶液；再依次将其稀释成
２００、１５０、１００、８０、６０、４０μｇ／ｍＬ的系列标准溶液，用
高效液相色谱（ＨＰＬＣ）测试样品的峰面积。色谱条
件：色谱柱：ＫｒｏｍａｓｉｌＣ１８（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，
５μｍ）：流动相：甲醇－乙腈－磷酸（０．０１ｍｏｌ／Ｌ）溶
液（１０∶２８∶６２，体积比）；流速：１ｍＬ／ｍｉｎ；检测波
长：３５０ｎｍ；进样量：１０μＬ。
１．４．３．２　载药量及包封率测定　采用超滤离心法
测定小檗碱壳聚糖纳米粒包封率（ＥＥ）和载药量
（ＤＬ）［１５］。取适量制备好的小檗碱壳聚糖水分散体
系纳米粒于 Ｎａｎｏｓｅｐ＠１０Ｋｕ超滤离心管上端在
１５０００ｒ／ｍｉｎ下离心３０ｍｉｎ，取续滤液按“１４３１”
节中的色谱条件进行测定，计算 ＥＥ、ＤＬ，计算公式
如下：

ＥＥ＝（Ｃ－Ｃ１）／Ｃ；
ＤＬ＝Ｗ１／（Ｗ１＋Ｗ２）。

式中：Ｃ表示总药物质量浓度；Ｃ１表示未包封药物
质量浓度；Ｗ１表示包封药物质量；Ｗ２代表所有辅料
总质量。

１．５　小檗碱壳聚糖纳米粒释放性能测定
精密量取ＢＲ纳米粒混悬液和ＢＲ溶液２ｍＬ装

于透析袋中，置于盛有ＰＢＳ（ｐＨ值为７．４）缓冲溶液
的烧杯中，低速搅拌，分别于０．２５、０．５０、０．７５、１．００、
２．００、３．００、４．００、６．００、８．００、１０．００、１２．００、２４．００ｈ取
样，每次取样１ｍＬ，经０２２μｍ微孔滤膜过滤，并利
用ＨＰＬＣ根据对应的标准曲线进行测定，平行测量３
次，获取累计释放率［１６］。

１．６　小檗碱壳聚糖纳米粒光稳定性测试
取适量小檗碱与小檗碱壳聚糖纳米粒，放置在

距离１６Ｗ的紫外灯２０ｃｍ处，间隔一定时间取样
１ｍＬ，并利用 ＨＰＬＣ根据对应的标准曲线测量小檗
碱的含量，并计算小檗碱的降解率，来探究小檗碱

壳聚糖纳米粒的抗光解性能。

１．７　叶面滞留量研究
采用叶面浸湿称取法测定小檗碱壳聚糖纳米

粒在人参叶片表面的叶面滞留量，每个处理３次重
复，同时以去离子水在叶片上的滞留量作为对照。

取人参展叶期新鲜叶片，使用无菌水冲洗叶片以减

少试验误差，待叶片自然晾干后，利用直径为

１．５ｃｍ的打孔器，打出大小相似的叶片圆片。测量
叶面干重Ｗ１，将叶片完全浸没在小檗碱壳聚糖纳米
粒溶液中２０ｓ，将叶面取出，并在叶面没有液滴滴落
时记录重量Ｗ２。滞留量（Ｒｒ）采用如下公式计算：

Ｒｒ＝（Ｗ２－Ｗ１）／Ｓ。
式中：Ｓ为叶面积。
１．８　小檗碱壳聚糖纳米粒对人参黑斑病的防效
测定

１．８．１　对菌丝生长的影响　处理组为质量浓度
２００ｍｇ／Ｌ的小檗碱壳聚糖纳米粒溶液，对照组为无
菌水加入到融化至４０～５０℃的 ＰＤＡ培养基中，配
制成含药培养基。将直径为９ｍｍ的人参黑斑病菌
接种到处理组和对照组ＰＤＡ培养基中，每皿接种菌
饼１块，每个处理重复３次，置于２５℃恒温培养箱
中培养，培养６ｄ后测量菌落直径，菌丝生长抑制率
采用如下公式计算。

　　菌落生长直径 ＝重复试验菌落直径平均值 －
９ｍｍ；
　　菌丝生长抑制率 ＝（对照菌落生长直径 －处理
菌落生长直径）／对照菌落生长直径×１００％。
１．８．２　离体叶片试验防效测定　在培养皿中铺１
层湿滤纸，放入无菌载玻片。取人参展叶期新鲜叶

片，用７５％乙醇消毒表面２０ｓ，再用无菌水将表面
乙醇冲洗干净，随后放置在超净工作台晾干。使用

无菌牙签对叶片进行创伤处理，向叶片喷洒小檗碱

壳聚糖纳米溶液，将叶片放置在培养血中的载玻片

上，在刺伤处接种人参黑斑病菌饼，上述处理后，置

于２５℃培养箱中保湿培养５ｄ。以喷洒无菌水作为
对照，每组处理５个重复，病斑长度采用十字交叉法
测量，病斑面积由椭圆公式计算。

２　结果与分析

２．１　单因素考察
由表１可知，壳聚糖负载小檗碱纳米粒粒径和
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ＰＤＩ的主要影响因素包括：ＣＳ与ＴＰＰ浓度、药载质量
比、搅拌速度与时间等处方和工艺因素，较优处方参

数配比：ＣＳ、ＴＰＰ浓度为０．５ｍｇ／ｍＬ、药载质量比为
１∶４、搅拌速度为１０００ｒ／ｍｉｎ、搅拌时间为２５ｍｉｎ。

表１　单因素考察结果

因素 水平
粒径

（ｎｍ） ＰＤＩ

壳聚糖浓度（ｍｇ／ｍＬ） ０．２５ １６８．６ ０．１５２

０．５０ １４２．８ ０．１６１

１．００ ２１０．７ ０．２０１

１．５０ ５０７．７ ０．２５６

ＴＰＰ浓度（ｍｇ／ｍＬ） ０．２５ １７４．７ ０．１５８

０．５０ １３５．８ ０．１６７

１．００ １８８．２ ０．１８５

１．５０ ２３０．４ ０．２４１

小檗碱与壳聚糖的质量比 １∶１ １４６．６ ０．２０３

１∶２ １４４．１ ０．１８９

１∶４ １５１．４ ０．１５４

１∶６ １６２．２ ０．１８６

１∶８ １５８．３ ０．１８１

搅拌时间（ｍｉｎ） １０ ２３５．７ ０．１５９

１５ １９７．２ ０．１６６

２０ １７８．３ ０．１５３

２５ １５１．０ ０．１３８

３０ １９４．１ ０．２２５

搅拌速度（ｒ／ｍｉｎ） ６００ ２１６．１ ０．２３５

８００ １７７．７ ０．２０４

１０００ １４１．２ ０．１４６

１２００ １３４．９ ０．１９２

１５００ ３６９．３ ０．６３３

２．２　小檗碱壳聚糖纳米粒的表征
２．２．１　粒径和Ｚｅｔａ电位测定以及外观形貌表征　
图１为ＢＲＣＳＮＰ的透射电镜图，可以看出纳米粒为
球形颗粒，粒径约为１５０ｎｍ。ＤＬＳ法测得小檗碱壳
聚糖纳米粒平均粒径为（１４１．８±５．８）ｎｍ、ＰＤＩ为
０．１７±０．０２、Ｚｅｔａ电位为＋（２２．７±１．８）ｍＶ。

２．２．２　红外光谱分析　由红外图谱可知，ＢＲ、ＣＳ、
ＴＰＰ物理混合结果基本上是峰的叠加，ＢＲ特征峰
１５６８．２９ｃｍ－１依然存在，主要吸收峰的位置和强
度并没有明显的变化，而在 ＢＥＣＳＮＰ中，ＢＲ特征峰
发生了偏移且减弱，ＢＲ在指纹区的一些特征峰
１３８８．１１、１０３７．０２ｃｍ－１等消失可以推测ＢＲ与ＣＳ、
ＴＰＰ之间可能有氢键或范德力的形成（图２）。
２．２．３　载药量及包封率
２．２．３．１　小檗碱标准工作曲线的建立　由小檗碱
标样高效液相色谱图（图３）可知，小檗碱的保留时
间为４．５ｍｉｎ。以谱图峰面积对小檗碱的质量浓度
进行线性回归，得到小檗碱 ＨＰＬＣ标准曲线为 ｙ＝
７１７６４ｘ－１１４８８０（ｒ２＝０．９９９）。
２．２．３．２　载药量及包封率　研究结果表明，所制备
的 ＢＲＣＳＮＰ的 包 封 率 为 ８７．３８％，载 药 量 为
１４．７６％。
２．３　小檗碱壳聚糖纳米粒的释放性能分析

按照累计释放公式计算ＢＲ和ＢＲＣＳＮＰ的体外
释放度，结果如图４所示，小檗碱原料药在６ｈ几乎
释放完全，ＢＲＣＳＮＰ在２４ｈ累计释放达７２．３１％，说
明此时纳米粒中小檗碱还未被完全释放，表明载药

纳米胶囊具有较好的缓释特性。其中纳米粒在

０．５ｈ内累计释放量为１８．６４％，呈现快速释放的现
象，产生上述现象的原因为吸附纳米粒表面的药物

释放。

２．４　小檗碱壳聚糖纳米粒的光稳定性
ＢＲ水溶液和 ＢＲＣＳＮＰ抗紫外性能见图５。由

图５可知，在紫外灯照射下未包封的 ＢＲ降解率较
高，在７２ｈ后降解率为５１．４％，而 ＢＲＣＳＮＰ降解率
仅为３９．７％，这是由于 ＣＳ载体作为物理屏障阻隔
了紫外光照射，减弱了紫外线对ＢＲ的照射分解，从
而减缓了ＢＲ的光降解速率。小檗碱在抗光解性能
方面，远优于化学农药分子。
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２．５　小檗碱壳聚糖纳米粒叶面滞留量
润湿性是评判农药药效的指标之一，高黏附性

会提高叶面药液滞留率，减少农药喷施次数，提高

利用率［１７］。本试验通过对比 ＢＲＣＳＮＰ、ＢＲ水溶液、
去离子水在人参叶片上的叶面滞留量来表征农药

的润湿性，结果见图６。ＢＲ水溶液在叶面的滞留量
为１７．７４ｍｇ／ｃｍ２，而 ＢＲＣＳＮＰ的滞留量最高是
２８５１ｍｇ／ｃｍ２，比 ＢＲ水溶液提高了６０．７１％，说明
封装的 ＢＲ具有良好的黏附能力，壳聚糖载体材料
可有效提高叶面滞留量，提高叶面润湿性能，有利

于农药的减施增效。

２．６　小檗碱壳聚糖纳米粒对人参黑斑病的防效测
定结果

２．６．１　小檗碱壳聚糖纳米粒对人参黑斑病菌的抑菌
活性　在ＰＤＡ平板中培养６ｄ后，经测量ＢＲＣＳＮＰ处
理组的抑菌率为５３．１％，对比对照组菌落已经长满平
板，处理组对菌丝生长抑制作用明显（图７）。
２．６．２　离体叶片试验防效测定　在接种人参链格
孢菌饼７ｄ后，经 ＢＲＣＳＮＰ处理的人参叶片未出现
明显病斑，对照组叶片出现大块黄褐色病斑；病斑

直径约为２．０７ｃｍ，ＢＲＣＳＮＰ对人参链格孢的抑制率
为７４．９１％，表明 ＢＲＣＳＮＰ对人参链格孢侵染离体
叶片具有良好的防治效果（图８）。

３　结论与讨论

针对小檗碱在人参黑斑病防治方面应用受限

难题，本研究利用离子凝胶法制备小檗碱壳聚糖纳

米粒（ＢＲＣＳＮＰ）并进行处方工艺优化。利用带有正
电荷的壳聚糖和带有负电荷的小檗碱，在交联剂的

作用下，通过离子交联法并进行处方工艺优化制得

粒径为 １５６．８ｎｍ、ＰＤＩ为 ０．１７１的球形纳米粒
ＢＲＣＳＮＰ，并测得其包封率为 ８７．３８％，载药量为
１４７６％。滞留率结果表明，ＢＲＣＳＮＰ所具备的独特
的尺寸效应和表面效应，可以增加与生物界面的接

触面积，提升在植物人参叶片表面的滞留和积累，

更好地发挥药效。小檗碱天然抗菌活性小分子主要
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通过静电作用加载到 ＣＳＮＰ内部，并受到载体的保
护，改善了其抗紫外光解性能，有效提高药物稳定

性。在人参黑斑病的防效测定中，室内菌丝生长速

率法以及离体叶片法的测定结果均表明 ＢＲＣＳＮＰ
对人参黑斑病具有良好的防治效果，其中给药于叶

片的抑菌率高达约７４．９１％，表现结果较好，表明本
试验植物源农药纳米制剂具有良好的植物病害防

治前景，对促进植物源农药的发展具有理论与试验

参考价值。
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［９］邝芷琪，王少婷，黄　伦，等．小檗碱的农用活性研究进展［Ｊ］．

农药，２０１７，５６（２）：８８－９３．

［１０］蒋　蕾，孙　旭，刘肖莹，等．小檗碱纳米制剂的制备及表征研

究［Ｊ］．中医药信息，２０２２，３９（３）：１６－１９．
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ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ：ａｍｉｎｉｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．Ｅｎｅｒｇｙ，ＥｃｏｌｏｇｙａｎｄＥｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ，

２０１８，３（３）：１３７－１４８．

［１３］ＹａｎｇＹ，ＣｈｅｎｇＪＧ，ＧａｒａｍｕｓＶ Ｍ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｏｆａｎ

ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌｌｙｆｒｉｅｎｄｌｙｆｏｒｍｕｌａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｉｎｓｅｃｔｉｃｉｄｅｎｉｃｏｔｉｎｅ

ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅｔｈｒｏｕｇｈｅｎｃａｐｓｕｌａｔｉｏｎｉｎｃｈｉｔｏｓａｎ／ｔｒｉｐｏｌｙｐｈｏｓｐｈａｔｅ

ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＡｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌａｎｄＦｏｏｄＣｈｅｍｉｓｔｒｙ，

２０１８，６６（５）：１０６７－１０７４．

［１４］ＡｌｏｕｉＨ，ＫｈｗａｌｄｉａＫ，ＬｉｃｃｉａｒｄｅｌｌｏＦ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄ

ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｃｈｉｔｏｓａｎａｎｄＬｏｃｕｓｔＢｅａｎＧｕｍｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｃｉｔｒｕｓ

ｅｓｓｅｎｔｉａｌｏｉｌｓｔｏｃｏｎｔｒｏｌｐｏｓｔｈａｒｖｅｓｔｓｐｏｉｌａｇｅｃａｕｓｅｄｂｙＡｓｐｅｒｇｉｌｌｕｓ

ｆｌａｖｕｓｉｎｄａｔｅｓ［Ｊ］．ＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＪｏｕｒｎａｌｏｆＦｏｏｄＭｉｃｒｏｂｉｏｌｏｇｙ，

２０１４，１７０：２１－２８．

［１５］李思慧，李　娜，关志宇，等．星点设计效应面法优化葛根素改

性壳聚糖纳米粒的处方与工艺研究［Ｊ］．江西中医药大学学

报，２０２３，３５（５）：７３－７９．

［１６］沈殿晶，张铭瑞，陈小军，等．基于介孔二氧化硅的鱼藤酮纳米

颗粒的制备及其性能研究［Ｊ］．农药学学报，２０２０，２２（６）：

１０６１－１０６８．　

［１７］王淑芬，齐新慧，丁运生，等．ＰＶＣ－ｃｏ－ＡＣＭ胶乳粒子稳定的多

菌灵水悬浮剂及其性能研究［Ｊ］．农药，２０２２，６１（２）：９６－１０１．
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