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一种包含至少一种乳铁蛋白和至少一种二

氧化硅的复合物，其比表面积在100m 2/g和

1000m2/g之间(BET面积，根据标准ISO 9277-

2010测量)，所述复合物可通过将所述乳铁蛋白

加入含有水性溶剂的溶胶-凝胶形式的所述二氧

化硅中，随后干燥所述溶胶-凝胶而获得。该复合

物特别适合用于口腔护理产品，特别是牙膏、漱

口水、凝胶、口香糖、用于口腔护理的片剂、牙龈

染料等。该复合物具有高度的稳定性和生物有效

性，因此在口腔内具有有效、持久的抗菌和抗氧

化作用。该复合物特别适合用于预防或治疗牙科

器官疾病，特别是用于预防或治疗牙周炎或种植

体周围炎，优选用于患有糖尿病的患者。
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1.至少一种乳铁蛋白和至少一种二氧化硅的复合物，其比表面积在100m2/g和1000m2/g

之间，优选在150m2/g和700m2/g之间(BET面积，根据标准ISO  9277-2010测量)，所述复合物

可通过将所述乳铁蛋白加入含有水性溶剂的溶胶-凝胶形式的所述二氧化硅中，随后干燥

所述溶胶-凝胶而获得。

2.根据前述权利要求中任一项所述的复合物，其中所述至少一种二氧化硅为选自热解

法二氧化硅和沉淀法二氧化硅的合成二氧化硅。

3.根据前述权利要求中任一项所述的复合物，其中所述至少一种二氧化硅为气凝胶形

式。

4.根据权利要求3所述的复合物，其中所述至少一种气凝胶形式的二氧化硅的孔隙率

大于85％，并且密度范围为0.003g/cm3至0.8g/cm3，优选0.005g/cm3至0.3g/cm3。

5.根据权利要求3或4所述的复合物，其中所述至少一种二氧化硅从植物废料中获得，

特别是从源自谷物，优选大米的加工中的外壳中获得。

6.根据前述权利要求中任一项所述的复合物，其中所述至少一种乳铁蛋白和所述至少

一种二氧化硅以0.05∶1至10∶1，优选0.1∶1至5∶1的重量比存在。

7.根据前述权利要求中任一项所述的复合物，其为用至少一种多元醇，优选甘油或山

梨糖醇表面处理过的颗粒的形式。

8.根据权利要求1至7中任一项所述的用于制备复合物的方法，其包含：

制备含有水性溶剂的溶胶-凝胶形式的比表面积为100m2/g至1000m2/g，优选150m2/g至

700m2/g(BET面积，根据标准ISO  9277-2010测量)的二氧化硅；

将至少一种乳铁蛋白加入溶胶-凝胶形式的所述二氧化硅中；

使如此获得的混合物进行干燥步骤。

9.根据权利要求8所述的方法，其还包含通过加入至少一种多元醇，优选甘油或山梨糖

醇来处理所述干燥的混合物。

10.根据权利要求8或9所述的方法，其中所述干燥步骤通过用超临界CO2处理来进行。

11.根据权利要求8或9所述的方法，其中所述干燥步骤通过冻干进行。

12.根据权利要求10所述的方法，其中所述用超临界CO2的干燥步骤在高压釜中，在15℃

至60℃的温度和80巴至150巴的压力下进行。

13.根据权利要求11所述的方法，其中通过冻干的所述干燥步骤通过在-80℃和-30℃

之间的温度下真空冷却并随后再次在不高于60℃，优选在20℃和50℃之间的温度下真空加

热来进行。

14.根据权利要求13所述的方法，其中所述冻干在0.1巴和0.8巴之间的压力下进行。

15.一种用于口腔卫生的组合物，其包含至少一种根据权利要求1至7中任一项所述的

复合物和至少一种生理上可接受的赋形剂。

16.根据权利要求15所述的组合物，其中所述至少一种复合物与至少一种不与乳铁蛋

白复合的亲水性二氧化硅，优选亲水性热解法二氧化硅混合。

17.根据权利要求16所述的组合物，其包含：

10重量％至70重量％，优选20重量％至50重量％的至少一种二氧化硅；

0.05重量％至15重量％，优选0.2重量％至10重量％的至少一种乳铁蛋白；

25重量％至80重量％，优选40重量％至75重量％的水相。
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18.根据权利要求15至17中任一项所述的组合物，其中所述水相包含水和多元醇，优选

甘油或山梨糖醇的混合物。

19.根据权利要求1至7中任一项所述的复合物，其通过在口腔内局部施用而用于预防

或治疗牙科器官疾病，特别是用于预防或治疗牙周炎或种植体周围炎，优选用于糖尿病患

者。
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乳铁蛋白和二氧化硅的复合物、制备方法和口腔卫生组合物

技术领域

[0001] 本发明涉及一种包含一种乳铁蛋白和一种二氧化硅的复合物、其制备方法，以及

其用于口腔卫生的组合物，特别是在口腔的氧化应激增加的情况下。

背景技术

[0002] 众所周知，口腔卫生是预防诸如龋齿、牙龈炎、牙周炎、种植体周围炎等牙科器官

疾病的决定性因素。

[0003] 已知牙周炎是一种慢性炎症性疾病，其特征在于牙齿的支撑结构(牙周韧带、牙槽

骨)的破坏。牙周炎在普通人群中发病率较高(约10％至15％的成人)，并且对生活质量产生

许多负面影响。

[0004] 另一方面，种植体周围炎是一种炎症过程，会影响到种植体与骨结合的种植体周

围的组织，从而导致骨组织的损失，从而导致种植体本身的损失。原因可能是传染性的，也

可能是由于不正确的植入假体钝化(咬合创伤)引起的，尽管在临床上均可找到这两种原

因。影像学检查使得很容易地区分种植体周围炎与细菌引起的咬合创伤。

[0005] 为了预防或减缓这些病理的发展，对于患有功能障碍或疾病，特别是糖尿病的人

来说，特别精确的口腔卫生变得至关重要，这增加了口腔中的氧化应激。

[0006] 从临床角度来看，糖尿病是一组临床上和遗传上不同的代谢紊乱，其特征在于血

液中的葡萄糖水平高(高血糖症)。高血糖可能是由于胰腺b细胞功能异常或肝-肌组织对相

同激素的抗性引起的胰岛素分泌不足的直接结果，也可能是上述现象的组合。这种代谢紊

乱通常与脂肪细胞代谢的改变有关，并且可被认为是一种综合症。从长期来看，慢性高血糖

会对不同器官造成多种损害，例如心脏、眼睛、肾脏、神经、血管系统。

[0007] 最近的许多流行病学研究证实，糖尿病可被认为是牙周病发展的一个重要危险因

素。最近15至20年的科学证据支持牙周炎症和血糖状态之间存在显著的独立关联。糖尿病

患者对牙周炎发病的敏感性是正常人的三倍。

[0008] 世界卫生组织提供的最新数据表明，糖尿病病理的发生率正在急剧增加。该数据

的一个直接结果是，患有牙周病的患者数量的并行增加，因为不管吸烟习惯的减少和口腔

卫生的改善，糖尿病均是患牙周炎的一个危险因素。

[0009] 糖尿病和牙周疾病均以全身性炎症状态为特征。慢性高血糖症以及牙周炎诱导免

疫系统的过度激活，导致促炎分子(TNF-α、IL6、IL1)的过度产生。进入体循环，这些会对生

物体产生负面影响。从这个意义上讲，牙龈组织的慢性炎症会恶化患有糖尿病的患者的血

糖和临床体征。因此，鉴于上述情况，这种关系必须被认为是双向的。

[0010] 与慢性牙周炎有关的另一方面是免疫系统的改变，即抗氧化剂和对抗氧化剂与氧

气反应之间的平衡，后者更受青睐。氧化应激会加重糖尿病患者的临床表现。另一方面，糖

尿病反过来又是氧化应激的一个原因，这可证明以下事实是合理的事实：源自牙周炎的临

床情况在糖尿病患者中特别具有攻击性。糖尿病患者中牙周疾病的高患病率和严重程度可

被认为是由慢性高血糖症状态和晚期糖基化终产物(AGEs)积累引起的并发症。牙龈组织中
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长期的氧化应激证明糖尿病患者牙周组织的侵蚀性破坏是合理的。AGEs及它们的细胞受体

之间的相互作用诱导氧化应激的增加，这种氧化应激可导致慢性单核细胞过度激活，从而

激活NF-Kb系统，导致促炎性mRNA的表达。

[0011] 乳铁蛋白是一种抗微生物的铁载糖蛋白，天然存在于哺乳动物的各种生物体液

中，诸如牛奶、唾液、眼泪。它也存在于嗜中性粒细胞中，中性粒细胞是具有防御细菌和真菌

感染的功能的免疫细胞。

[0012] 乳铁蛋白因其抗氧化、免疫调节和抗感染性能而被认为是一种特别有用的产品。

乳铁蛋白的抗微生物特性主要是由于其结合铁的能力，即将其从那些细菌种类(诸如大肠

杆菌)的代谢中减去铁，而这些细菌种类依赖于铁进行自身增殖和对肠粘膜的粘附(抑菌作

用)。它还具有直接的抗菌作用(杀菌)，这要归功于它能够破坏一些革兰氏阴性细菌的细胞

膜外层。

[0013] 乳铁蛋白在口腔护理产品领域中的使用目前尚未得到广泛使用，这主要是因为它

的稳定性差，并且与口腔护理产品中通常使用的赋形剂(诸如牙膏、凝胶或漱口水)的相容

性差。乳铁蛋白局部施用时也具有相对较低的生物利用度，并且容易发生氧化降解现象。

[0014] 因此，申请人提出了获得含有乳铁蛋白的组合物的问题，该组合物特别适合用于

口腔卫生，特别是以牙膏、凝胶或漱口水的形式使用，并且具有高的稳定性和生物利用度，

从而在口腔内发挥有效和持久的抗菌和抗氧化作用。

[0015] 通过将一种乳铁蛋白与至少一种具有高比表面积的二氧化硅结合在一起，可解决

该问题以及以下将更好说明的其他问题，该二氧化硅能够与蛋白质复合形成稳定的复合

物，该复合物增加并保持乳铁蛋白的长期抗氧化和抗菌活性。

发明内容

[0016] 因此，根据第一方面，本发明涉及至少一种乳铁蛋白和至少一种二氧化硅的复合

物，其比表面积在100m2/g和1000m2/g之间，优选在150m2/g和700m2/g之间(BET面积，根据标

准ISO  9277-2010测量)，所述复合物可通过将所述乳铁蛋白加入含有水性溶剂的溶胶-凝

胶形式的所述二氧化硅中，随后干燥所述溶胶-凝胶而获得。

[0017] 优选地，干燥通过用超临界CO2处理或通过冻干进行，如下面更好地说明。

[0018] 根据另一方面，本发明涉及一种用于口腔卫生，特别是用于糖尿病患者的口腔卫

生的组合物，其包含所述复合物和至少一种生理上可接受的赋形剂。

[0019] 根据另一方面，本发明涉及如上所定义的复合物，其通过在口腔内局部施用而用

于预防或治疗牙科器官疾病，特别是用于预防或治疗牙周炎或种植体周围炎，优选用于糖

尿病患者。

[0020] 至于乳铁蛋白，其可为天然或合成来源的，并且可包括不同的形式，单体的和低聚

的，可能已结合铁(乳铁蛋白)或未结合铁(脱铁蛋白)。

[0021] 关于二氧化硅，这可通过合成或通过天然来源的材料加工而获得，如下文更好地

说明。在合成二氧化硅中，特别优选的形式为热解法二氧化硅或沉淀二氧化硅。优选地，二

氧化硅为亲水性二氧化硅。

[0022] 出于本发明的目的，气凝胶形式的二氧化硅为特别优选的。这些为无定形二氧化

硅，其特征在于高的比表面积，以及非常高的孔隙率和非常低的密度。孔隙率通常大于
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85％，甚至可达到95％至99％的值，并且密度通常为0.003g/cm3至0.8g/cm3，优选为0.005g/

cm3至0.3g/cm3。

[0023] 从植物废料获得的气凝胶形式的二氧化硅为特别优选的，特别是从谷物(诸如大

米、燕麦、小麦、黑麦、斯佩尔特小麦(spelt))的加工产生的外壳中获得。从可再生资源获得

的这种二氧化硅具有高生物相容性，具有高表面积和高度多孔的开孔结构，有利于与乳铁

蛋白的相互作用。从稻壳获得的二氧化硅为特别优选的。

[0024] 从植物废料中获得气凝胶形式的二氧化硅可通过多阶段方法获得，该方法包含：

燃烧植物废料，用碱性溶液(NaOH)处理由此获得的灰分以获得(钠)硅酸盐，后者用酸性溶

液(HCl)处理以形成湿溶胶-凝胶，最后干燥湿溶胶-凝胶，优选通过超临界CO2处理。关于这

种二氧化硅形式的制备的进一步细节报告在例如专利申请WO  2016/193877和由R.S.Kumar

等 人的 文 章 (《国际 化 学 杂志 ：工 程 和应 用》，第 4 卷 ，第 5 期 ，2 0 1 3 年 1 0 月

(Int.J.Chem.Eng.and  Appls.,Vol.4,No.5,October  2013))中。

[0025] 优选地，在根据本发明的复合物中，所述至少一种乳铁蛋白和所述至少一种二氧

化硅以0.05∶1至10∶1，更优选0.1∶1至5∶1的重量比存在。

[0026] 优选地，根据本发明的组合物包含：

[0027] 10重量％至70重量％的至少一种二氧化硅；

[0028] 0.05重量％至15重量％的至少一种乳铁蛋白；

[0029] 25重量％至80重量％的水相。

[0030] 更优选地，根据本发明的组合物包含：

[0031] 20重量％至50重量％的至少一种二氧化硅；

[0032] 0.2重量％至10重量％的至少一种乳铁蛋白；

[0033] 40重量％至75重量％的水相。

[0034] 应当指出，以上指出的二氧化硅量是指组合物中存在的全部二氧化硅的量，无论

其是否与乳铁蛋白复合。

具体实施方式

[0035] 根据一个优选的实施方案，根据本发明的组合物包含至少一种乳铁蛋白和至少一

种如上定义的二氧化硅的复合物，其与未与乳铁蛋白复合的亲水性二氧化硅，特别是合成

二氧化硅，优选亲水性热解法二氧化硅混合。加入非复合的二氧化硅的主要目的是进一步

稳定二氧化硅和乳铁蛋白复合物，基本上作为与组合物中可能破坏复合物本身稳定的其它

成分相互作用的屏障。

[0036] 与乳铁蛋白复合的二氧化硅和不与乳铁蛋白复合的亲水性二氧化硅的重量比优

选在1∶200和1∶1之间，更优选在1∶150和1∶5之间。

[0037] 至于水相，其优选包含水和多元醇，更优选甘油或山梨糖醇的混合物。水与多元醇

的重量比优选在1∶20和1∶1之间，更优选在1∶10和1∶2之间。

[0038] 申请人已发现，根据本发明的乳铁蛋白和二氧化硅复合物使得有可能获得相对于

单独使用的相同浓度的乳铁蛋白的改善的抗菌和抗氧化作用，该作用可以持续更长的时

间，以便延长效果，而不必过于频繁地重复施用组合物。

[0039] 根据本发明的复合物优选通过以下方法制备，该方法包含：制备含有水性溶剂的
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溶胶-凝胶形式的比表面积为100m2/g至1000m2/g，优选150m2/g至700m2/g(BET面积，根据标

准ISO  9277-2010测量)的二氧化硅；

[0040] 将至少一种乳铁蛋白加入溶胶-凝胶形式的二氧化硅中；

[0041] 使如此获得的混合物进行干燥步骤。

[0042] 将乳铁蛋白加入溶胶-凝胶形式的二氧化硅中可通过将蛋白质逐渐加入溶胶-凝

胶中并机械混合直到获得均匀的分散体来进行。混合温度通常维持在15℃和50℃之间。

[0043] 优选地，干燥通过用超临界CO2处理或通过冻干进行。以这种方式，确保了二氧化

硅和乳铁蛋白的复合作用，而不会使后者变性或进行其他结构修饰，从而损害其功能。

[0044] 根据本发明的乳铁蛋白和二氧化硅复合物可用至少一种多元醇，优选甘油或山梨

糖醇进行处理。多元醇具有覆盖负载有乳铁蛋白的二氧化硅颗粒的功能，从而进一步稳定

了结构。

[0045] 可将水用作水性溶剂，任选与至少一种水溶性有机溶剂(例如乙酸乙酯或丙酮)混

合。

[0046] 优选地，使用超临界CO2的干燥步骤在高压釜中在15℃至60℃的温度和80巴至150

巴的压力下进行。为了避免乳铁蛋白的降解，优选使用不大于60℃的温度。处理进行的时间

优选为2小时至10小时，更优选为4小时至8小时。

[0047] 优选地，通过冻干(冷冻干燥)的干燥步骤是通过在-80℃和-30℃之间的温度下真

空冷却并随后再次在不高于60℃，优选在20℃和50℃之间的温度下真空加热而进行。冻干

期间的压力优选维持在0.1巴和0.8巴之间。

[0048] 根据本发明的口腔卫生组合物除了复合物之外，还包含至少一种生理上可接受的

赋形剂。这是为了获得不同形式的口腔卫生产品，例如牙膏、漱口水、凝胶、口香糖、口腔用

片剂、牙龈染色等。

[0049] 为此，根据本发明的组合物可包含在牙齿卫生产品领域中常用的成分，例如：颗粒

形式的研磨剂、湿润剂、粘合剂、增稠剂、粘度调节剂、表面活性剂、甜味剂、调味剂、防腐剂、

抗牙斑剂、染料等。

[0050] 提供以下实施例示例仅出于说明本发明的目的，而无意于限制由所附权利要求书

限定的保护范围。

[0051] 实施例1-3。

[0052] 制备表1所示的组合物(占总组合物的重量％)：

[0053] 表1

[0054]
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[0055]

[0056] (*)比较

[0057] 亲水性二氧化硅：比表面积为约200m2/g(BET面积，根据标准ISO  9277-2010测量)

的亲水性气相二氧化硅(Evonik的商业产品Aerosil  TM  200)；

[0058] 稻壳二氧化硅：比表面积为约550m2/g(BET面积，根据标准ISO  9277-2010测量)且

密度为约0.050g/cm3的气凝胶形式的二氧化硅。

[0059] 稻壳二氧化硅和乳铁蛋白预先通过以下方法复合。稻壳二氧化硅的制备如WO 

2016/193877的实施例1中所述，不同之处在于，在获得二氧化硅溶胶-凝胶后，将其加入乳

铁蛋白中，然后如同一实施例1中所述用超临界CO2干燥，不同之处在于，在高压釜中在50℃

的温度和100巴的压力下处理加入乳铁蛋白的二氧化硅溶胶-凝胶，处理时间等于6小时，以

获得溶胶-凝胶的干燥而不引起乳铁蛋白的降解。

[0060] 在磁力棒的帮助下，将由此获得的复合物和组合物的其他成分在烧瓶中混合，直

到获得均匀的制剂。应该注意的是，亲水性二氧化硅已这样加入，即没有与乳铁蛋白复合。

[0061] 验证了这些组合物的抗氧化和抗菌性能，评估了功效随时间的变化。

[0062] 抗氧化活性(清除剂)。

[0063] 通过测量在人角质形成细胞的细胞培养物中抵消自由基(ROS)形成的能力来评估

上述组合物的抗氧化活性(清除自由基的能力)。为此，用标量浓度的产品(从1.0mg/ml开始

以1:2的稀释度)处理角质形成细胞，然后在室温下暴露于UVA射线以刺激ROS的产生。未经

处理的细胞代表阴性对照。同时，在照射之前和之后进行中性红吸收(NRU)测定，以验证在

实验条件下细胞活力没有显著降低。暴露于UVA射线之前的NRU测试结果表明，在所有使用

浓度下均不存在细胞活力抑制作用。因此，ROS剂量应考虑所有浓度。

[0064] 通过ROS剂量获得的结果证明了抗氧化作用，表示为相对于阴性对照的ROS减少百

分比。

[0065] 更详细地，所使用的材料和操作条件在下文中报告。

[0066] 使用人角质形成细胞(Huker)，使其在含有10％胎牛血清(FBS)和1％抗生素(青霉

素和链霉素)的DMEM(Dulbecco改良Eagle培养基)中生长，并在标准培养条件(37℃，5％

CO2)下孵育。应用了良好的细胞培养方法。

[0067] 为了模拟能够诱导ROS形成的环境胁迫条件，对细胞进行UVA射线照射。实验中使
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用的灯是一个阳光模拟器，该模拟器可复制太阳光谱，其恒定UVA发射范围在315nm和400nm

之间，辐射度为1.7mW/cm2。适当筛选UVB的发射，以避免针对细胞培养的细胞毒性损害。

[0068] 在不同照射时间(4min、8min、12min、16min和20min)评估对ROS产生的影响。

[0069] 将测试组合物的每个样品溶解在水中，然后在生长培养基中稀释至在0.0156mg/

ml和1.0mg/ml之间(1∶2稀释度)的期望的最终浓度。2'，7'-二氯荧光黄双乙酸盐(DCFDA)用

作荧光示踪剂，以50mM的浓度溶于二甲基亚砜(DMSO)中，然后在适当的缓冲液中稀释至

250mM的使用浓度。

[0070] 将每种细胞样品(人角质形成细胞)接种到96孔板中。达到半融合单层后，将细胞

用磷酸盐缓冲液(PBS)洗涤，然后在标准培养条件下与DCFDA溶液孵育20min。然后除去

DCFDA，将细胞用PBS洗涤，用不同浓度的测试组合物和阳性对照处理，在标准条件下孵育

20min，然后用UVA照射4min、8min、12min、16min和20min。在每个照射周期结束时，用荧光计

在485nm的激发波长和530nm的发射波长下进行测量。

[0071] 为了验证在所检查的组合物的存在下以及在所施加的实验条件下细胞活力没有

显著变化，在照射细胞之前和之后进行中性红吸收(NRU)测定。中性红(NR)是一种弱阳离子

探针，通过非离子被动扩散穿过细胞膜并集中在溶酶体中，在溶酶体中它通过静电相互作

用与基质的阴离子位点结合。NR的吸收取决于细胞产生pH梯度的能力，而pH梯度又由ATP的

产生决定。因此，NR仅在活细胞中积累，然后用酸性乙醇溶液将其提取出来：溶液的吸光度，

在分光光度计上测量，与细胞活力成正比。

[0072] 轻轻除去培养基后，将细胞用中性红(NR)(50pg/ml)处理，并在标准条件下孵育3

小时。随后用PBS洗涤细胞以除去染料残留物，并提取NR。将板轻轻搅拌至少10min(以促进

NR的溶解)，并通过分光光度法在540nm处测定吸光度(光学密度，OD)。在540nm处测得的吸

光度与细胞活力成正比。基于540nm处的吸光度值并且以阴性对照(未处理的细胞)的吸光

度为100％来计算百分比。在没有UVA照射的情况下，对于所有测试浓度，用该产品处理的角

质形成细胞的细胞活力与未处理的角质形成细胞相当，因此在ROS剂量中考虑了所有浓度。

[0073] 抗菌活性。

[0074] 测试每种组合物以验证对大肠杆菌的抗微生物活性。将等于9g组合物的量添加到

1ml大肠杆菌接种物中(ATCC  8739)，以便获得约105CFU的最终进料。在增加接触时间(1小

时、4小时、8小时和24小时)之后，取0.5ml的悬浮液进行板计数(表面剥落法)。因此，相对于

初始细菌计数确定了细菌计数的％变化。

[0075] 结果显示在下表中，其中左列显示时间(表2以分钟为单位，表3以小时为单位)。在

如图1和图2所附的图表中报告了相同的结果。

[0076] 表2(抗氧化作用：％ROS减少)

[0077] 实施例 1 2 3(*)

t＝8 50 40 60

t＝12 65 65 30

t＝16 40 50 20

t＝20 25 30 10

[0078] (*)比较

[0079] 表3
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[0080] (抗菌作用：％细菌负荷减少)

[0081]

[0082]

[0083] (*)比较

[0084] 从获得的结果来看，与单独使用的乳铁蛋白相比，包含乳铁蛋白和二氧化硅的复

合物使得有可能以更渐进的方式提高抗氧化剂和抗菌作用的功效并随着时间的推移维持

它们。

[0085] 实施例4-6。

[0086] 实施例2和3在相同的条件下，用上述相同的成分重复进行(实施例4和5)。再次以

相同的程序和相同的成分进行另一个比较例(实施例6)，其中将乳铁蛋白简单地与亲水性

二氧化硅混合，即不制备根据本发明的复合物，其中二氧化硅以溶胶-凝胶形式制备，加入

乳铁蛋白，然后干燥。组合物在表4中报告(占总组合物的重量％)：

[0087] 表4

[0088] 实施例 4 5(*) 6(*)

甘油 51.0 74.0 51.0

水 15.0 25.0 15.0

亲水二氧化硅 30.0 -- 33.0

稻壳二氧化硅 3.0 -- --

乳铁蛋白 1.0 1.0 1.0

[0089] (*)比较

[0090] 如实施例1-3中所述，验证了这些组合物的抗氧化和抗菌性能，评估了效力随时间

的变化。

[0091] 结果报告在下表中，其中左列显示时间(表5以分钟为单位，表6以小时为单位)。在

如图3和图4所附的图表中报告了相同的结果。

[0092] 表5(抗氧化作用：％ROS减少)

[0093] 实施例 4 5(*) 6(*)

t＝4 35 60 55

t＝8 38 58 50
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t＝12 60 35 30

t＝16 55 25 20

t＝20 48 15 10

[0094] (*)比较

[0095] 表6

[0096] (抗菌作用：％细菌负荷减少)

[0097] 实施例 4 5(*) 6(*)

t＝1 26 45 50

t＝4 42 55 55

t＝8 60 58 60

t＝24 77 60 63

[0098] (*)比较

[0099] 从获得的结果来看，显然，与单独使用乳铁蛋白相比，以及不形成根据本发明的复

合物的乳铁蛋白与二氧化硅的简单混合物相比，包含乳铁蛋白和二氧化硅的复合物使得有

可能以更渐进的方式提高抗氧化剂和抗菌作用的功效并随着时间的推移维持它们。
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图1

图2
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图3

图4
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