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丁酸钠负载壳聚糖纳米颗粒的制备及其抗炎活性研究
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摘　要： 致病菌感染会释放大量脂多糖，破坏肠道紧密连接蛋白的结构，导致肠道通透性增加，造成肠上皮屏

障功能失调，诱发严重的肠道炎症。丁酸钠，作为短链脂肪酸的一种，对于缓解肠道炎症具有重要作用；然而，

其易挥发、利用率低等特性严重影响其应用。因此，设计开发丁酸钠药物递送系统对于提高丁酸钠利用率和

作用效果具有重要意义。基于此，利用壳聚糖（chitosan，CS）和透明质酸（hyaluronic acid，HA）在三聚磷酸钠

（sodium tripolyphosphate，TPP）存在下交联的性质，将丁酸钠（sodium butyrate，SB）包裹在颗粒中，形成 CS-
SB纳米颗粒。通过透射电子显微镜和激光粒度分析对 CS-SB进行表征，发现 CS-SB呈不规则的球状，粒径

约为（97.30±4.20） nm。SB能够在 PBS缓冲液中释放，24 h的累积释放量达到（116.27±7.75） ng。构建脂多糖

诱导肠道细胞炎症模型，发现 CS-SB能有效地抑制细胞促炎因子的表达，起到缓解炎症的作用。运用壳聚糖

等天然产物开发的药物递送系统，能有效克服丁酸钠易挥发的缺点，为设计新型生物活性口服药物递送体系

提供了一种新的思路。
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肠致病菌感染发生时，释放大量的脂多糖，从

而促进致病菌在肠道定植，阻断吞噬作用，并干扰

白细胞的迁移和黏附[1]。感染结束后致病菌数量

减少，但是脂多糖仍然大量存在。致病菌脂多糖

是革兰氏阴性细菌的主要细胞壁成分，在肠腔中

含量丰富[2]。研究发现，脂多糖通过分泌细胞因子

和炎症介质，直接或间接地破坏紧密连接蛋白的

结构，使黏膜通透性增加 [3]，从而诱发肠道炎症。

目前，治疗炎症性肠病的有效方法仍然很少[4 − 5]。

临床上常用的药物包括 5-氨基水杨酸、洛哌丁胺、

奥曲肽、5-HT3受体阻断剂等[6]，对肠炎具有一定的

治疗效果，但在临床应用过程中极易出现不良反

应。英夫利昔单抗和阿达木单抗对肠炎的控制具有

一定的效果，但费用昂贵，且长期使用易产生抗药

性[7]。此外，益生菌、膳食补充剂等可以改善炎症性

肠病的症状，但这些药物在临床应用中的效果仍然

有限[5]。因此，亟需开发新的治疗制剂缓解炎症。

丁酸钠（sodium butyrate，SB）是一种短链脂肪

酸，具有抗炎和改善肠道屏障的功能[8 − 10]。例如，

有研究发现 SB可以抑制活性氧的表达和 NLRP3
炎症小体的激活，并通过影响核 NF-κB的信号通

路，从而抑制炎症因子的表达，保护黏膜屏障的完

整性[11]。然而，口服补充的 SB在胃肠道上部被快

速吸收，大部分药物无法到达炎症部位发挥作用[12]。

此外，口服 SB也因其令人不愉快的味道而在使用

中受到限制。研究表明，药物递送系统能够有效

地提高药物递送的效率及治疗效果，因此，构建合

适的药物递送系统用于丁酸钠的递送成为当前研

究的热点。

壳聚糖（chitosan，CS）及其衍生物由于具有良
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好的黏膜黏附性 [13]、生物相容性、生物可降解

性[14]、低毒性、低免疫原性，以及抗病毒、抗癌和

抗炎等多种生物活性而受到广泛关注[15]。最重要

的是，许多基于 CS的药物递送系统显示，CS在治

疗炎症性肠病中具有巨大的优势。首先，CS对 pH
具有敏感性，其在低 pH环境（例如胃液、小肠液）

中能够使包封的药物不被释放出来，但是在较高

pH环境（如结肠）中溶解或膨胀，从而允许药物

释放[16]。其次，研究发现，结肠中有 400多种不同

种类的需氧和厌氧微生物，它们能产生水解和还

原代谢酶，催化异生物质和其他生物分子的代

谢。而 CS只能在结肠中被厌氧菌代谢，在胃和小

肠中稳定，这些特性使其对胃肠道环境具有良好

的耐受性，同时使结肠靶向给药成为可能。透明

质酸（hyaluronic acid，HA）是一种可生物降解、生

物相容性好且无毒的天然多糖，广泛应用于纳米

颗粒制剂中[17]。HA作为细胞外基质的物质基础，

在药物输送方面也具有巨大的应用潜力。除了在

肠道炎症性疾病中具有抗炎作用外，HA还能够降

低肠道通透性[18]。研究报道，HA可用于制备灌肠

剂，涂覆在发炎的结肠上皮表面，从而提供一种隔

离外部细菌的保护屏障，促进受损黏膜的修复，降

低肠道通透性[19]。

壳聚糖－透明质酸纳米颗粒是由壳聚糖和透

明质酸配体组成的纳米颗粒，两者都是天然多糖[20]。

两种聚合物具有相反的电荷，因此与其他需要

大量化学修饰的纳米颗粒配体系统 （例如叶

酸、曲妥珠单抗、雌激素等）相比，其制备方式更简

单[21]。因此，利用壳聚糖和透明质酸在三聚磷酸钠

（sodium  tripolyphosphate，TPP）存在下交联的性

质，将丁酸钠包裹在颗粒中，形成 CS-SB纳米颗

粒。通过透射电镜和激光粒度分析对 CS-SB进行

表征，利用高效液相色谱测定 CS-SB对 SB的负

载量，并探究 SB在 PBS溶液中的缓释情况。通

过 RT-qPCR检测经 CS-SB处理后的炎性细胞中

IL-1β、TNF-α、IL-10和 TGF-β基因的相对表达情

况，分析 CS-SB的抗炎活性。

 1　材料与方法

 1.1    实验材料　

 1.1.1　细胞株　本实验使用的 Caco-2细胞为实

验室保藏细胞株，所用培养基为 DMEM培养基，

在 37 ℃ 的二氧化碳培养箱中培养。

 1.1.2　主要试剂　丁酸钠（C4H7NaO2）购于安耐

吉化学技术有限公司；壳聚糖季铵盐（C6H13NO4）、

透明质酸（（C14H21NO11）n）购于麦克林生化科技有

限公司；三聚磷酸钠（Na5P3O10）购于西亚化学有限

公司；DMEM培养基、胎牛血清、青霉素−链霉素

溶液、胰酶、CCK-8和 Total RNA Extractor试剂盒

购于生工生物有限公司；脂多糖购于碧云天生物

技术有限公司。

 1.1.3　主要仪器　超净工作台（SW−CJ−2D）购于

苏 州 净 化 设 备 有 限 公 司 ； 荧 光 定 量 PCR仪

（LightCycler 96）购于美国罗氏集团；高速台式离

心机（Centrifuge 5418）购于德国艾本德股份公司；

振荡仪（VM−500S）购于群安实验仪器有限公司；

高效液相色谱仪（Waters 2695）购于美国 Waters公
司；透射电子显微镜（JEM−2100）购于日本电子有

限公司； 激光粒度分析仪（BT−9300 H）购于东康

有限公司。

 1.2    实验方法　

 1.2.1　CS-SB 的制备　按参考文献 [22]制备 CS-
SB，并稍作修改。具体步骤：1）分别配制 SB溶液

（8  mg·mL−1）、CS溶液 （0.6  mg·mL−1）、HA溶液

（1.25 mg·mL−1）及 TPP溶液（0.5 mg·mL−1），其中 CS
溶液用 1%（v/v）的乙酸溶液配制，其余均用去离

子水配制；2）在搅拌下，向 2 mL HA溶液中加入

100 μL TPP溶液，备用；3）向 1 mL CS溶液中加入

0.2 mL SB溶液，搅拌 30 min，备用；4）将 0.5 mL 2）
滴加到 3）中，搅拌 10 min形成 CS-SB溶液。

 1.2.2　CS-SB 的表征　

 1.2.2.1　透射电子显微镜　取 10 μL CS-SB溶液

滴加到铜网上（74 μm），待自然干燥后，于透射电

子显微镜下观察。 

 1.2.2.2　水合粒径和 Zeta电位　使用激光粒度

分析仪对 CS-SB的水合粒径和 Zeta电位进行

测定。

 1.2.3　CS-SB 的药物释放行为研究　本实验通过

高效液相色谱仪测定 SB的含量，测定条件参考

文献 [23]：使用 C18色谱柱，流动相 A为乙腈，流

动相 B为 0.1%（v/v）的磷酸溶液，其中，乙腈与磷

酸溶液的体积比为 20∶80，流速为 1 mL·min−1，使
用紫外检测器，在 206 nm波长下检测，柱温为

30 ℃，进样量为 20 μL。
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 1.2.3.1　CS-SB对 SB的负载　CS-SB制备好后，

12 000 r·min−1 离心 10 min后收集上清液，过 0.22 μm
滤膜，通过高效液相色谱仪测定其中丁酸钠的质

量，此为未被 CS包裹的 SB，与初始 SB相减，即为

包裹在 CS中 SB的质量。

负载量 =包裹在CS中的S B质量（ng）/
CS 的质量（ng）

 1.2.3.2　SB在 PBS缓冲液中的释放情况　CS-
SB制备好后，12 000 r·min−1 离心 10 min收集沉

淀，弃上清液，用 1 mL PBS溶液将沉淀重悬起来，

放入 37 ℃、150 r·min−1 恒温摇床中，于 0.5、1、2、
4、8、24 h将 EP管取出，12 000 r·min−1 离心 10 min
后取约 0.5 mL上清液（并向其中补充等量 PBS溶

液），过 0.22 μm滤膜后装入液相瓶中，通过高效液

相色谱仪测定其中释放的 SB质量。测定前将液

相瓶放于 4 ℃ 冰箱暂存。以时间（h）为横坐标，丁

酸钠累积释放量（ng）为纵坐标绘制 SB在 PBS溶

液中随时间的释放曲线图。

 1.2.4　细胞毒性　本研究采用 CCK-8法探究药

物对细胞的毒性作用，结果以细胞存活率表示。

将细胞接种在 96孔板中（每孔中 10万个细胞），然

后放在 37 ℃ CO2 培养箱中培养 12 h。随后用不

同浓度的 CS、SB及 CS-SB处理细胞，24 h后吸出

培养液，加入 CCK-8显色 1 h后，用酶标仪测定其

在 450 nm下的吸光度并计算细胞存活率。每组

重复 3次。
细胞存活率（%）= [OD实验组−OD空白组]/

[OD对照组−OD空白组]×100，

式中，OD实验组为用 CS、SB及 CS-SB处理的组，即

具有细胞、药物溶液、培养基溶液、CCK-8溶液的

孔的 OD；OD对照组为未做任何处理的组，即具有细

胞、培养基溶液、CCK-8溶液的孔的 OD；OD空白组

为具有培养基溶液、CCK-8溶液的孔的 OD。

 1.2.5　CS-SB 细胞水平抗炎活性研究　实验共分

为 5组，分别是 Control组、PBS组、CS组、SB组

及 CS-SB组，每组进行 3次重复。将消化后的细

胞接种在 12孔板中（每孔中 100万个细胞），然后

放在 37 ℃ CO2 培养箱中培养 12 h。随后分别用

含 LPS（10 μg·mL−1）的 PBS、CS、SB及 CS-SB溶

液处理细胞（其中 CS、SB及 CS-SB的质量浓度均

为 30 μg·mL−1）。24 h后吸出培养液，然后用 Trizol
试剂盒提取细胞 RNA，将其反转录成 cDNA后，进

行 RT-qPCR，以 β-Actin作为内参，使用 2−△△ct 法

计算 IL-1β、TNF-α、IL-10和 TGF-β基因的相对表

达量。

 1.2.5.1　提取 RNA　按照 Total  RNA  Extractor
（Trizol）试剂盒说明书步骤提取细胞 RNA并测定

其中 RNA的浓度。

 1.2.5.2　反转录　采用 HiScript Ⅱ Q RT SuperMix
for qPCR试剂盒将 RNA反转录成 cDNA，反转录

总体系为 10 μL（表 1和表 2）。
  

表 1    反转录体系

Tab. 1　Reverse transcription system

成分 Ingredient 体积 Volumes/μL

RNA x =
500

c
x（ ，500为cDNA质量，

ng；c为RNA浓度，ng·μL−1）

5×HiScript Ⅱ qRT
super Mix 2

RNase-free ddH2O 8-x
 
  

表 2    反转录程序

Tab. 2　Reverse transcription procedure

反应温度
Reaction temperature/℃

反应时间
Reaction time/min

50 15.0

85     0.5
 

 1.2.5.3　RT-qPCR　将 cDNA稀释一定的倍数，配

制 RT-qPCR体系，引物序列见表 3。将样品加入

到 96孔板中，用膜封住反应孔，瞬离 20 s后放置

于实时荧光定量 PCR仪中（反应体系和反应程序

见表 4和表 5）。
 1.3    数据处理　数据以“平均值±标准差”表示。

使用 Graphpad Prism软件进行绘图，使用 SPSS软

件对实验数据进行统计分析，对 2组样本进行独

立样本 t检验，对 3组及以上样本进行单因素方差

分析，并计算显著性。显著性水平设置为*P<0.05，
**P<0.01和***P<0.001。

 2　结果与分析

 2.1    CS-SB的制备及表征　药物递送载体在调控

肠上皮功能障碍过程中具有重要意义，基于 CS的

纳米材料因具有黏附性、环境响应性等优势，成为

肠道药物递送的重要载体。故本研究选用具有黏
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附作用的 CS和缓解炎症作用的 HA形成药物载

体，并装载 SB进行药物递送。CS-SB经 TPP的交

联作用形成，图 1是制备好的 CS-SB的照片，可以

看出 CS-SB溶液呈乳白色，略黏稠。此外，在制备

过程中观察到，滴入交联剂 TPP的瞬间，溶液由透

明变浑浊，表明纳米颗粒的形成，与文献报道的一

致[22]。同时，高效液相色谱测得 CS-SB对 SB的负

载量为（119.95 ± 8.95）ng SB/600 ng CS。
为了研究 CS-SB的形貌与表面性质等特征，

通过透射电子显微镜、马尔文激光粒度仪等仪器

对 CS-SB的形貌、电位和水合粒径等特征进行测

定。图 2−A为 CS-SB的透射电子显微镜图像，

CS-SB呈不规则的球状，粒径为（97.30±4.20）nm。

通过激光粒度仪测定 CS-SB的水合粒径和 Zeta
电位，图 2−B表明，CS-SB的水合粒径约为（358.35±
218.60） nm，略高于透射电镜所测得的粒径，可归

因于纳米颗粒表面游离的分子团簇。CS-SB
的 ζ电位为（1.62±0.04） mV，表明其表面携带正

电荷。
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图 2    CS-SB 的透射电子显微镜图（A）和水合粒径分布
图（B）

Fig.  2    Transmission  electron  micrograph  (A)  and
hydrated particle size distribution (B) of CS-SB
 

 2.2    CS-SB的药物释放行为研究　CS-SB中 SB
的体外释放在 PBS缓冲液（pH=7.4）中进行。通过

高效液相色谱仪连续检测了其在 PBS溶液中 24
h的释放情况。结果表明，SB的释放主要集中在

前 8 h，8～24 h的释放量逐渐趋于稳定，24 h的累

积释放量达到（116.27±7.75）ng（图 3）。该结果表

明 ，当 CS-SB处于中性环境中时 ，负载 SB的

CS因其对 pH的响应特性，可将负载的药物释放

出来。此外，本研究还用同样的方法研究了 CS-
SB在低 pH环境中（pH=1.5）的药物释放行为，高

效液相结果显示，SB在低 pH环境中 2 h内累积释

 

图 1    CS-SB 的照片
Fig. 1    Photograph of CS-SB

 

表 3    引物序列

Tab. 3　Primer sequences

基因名称
Gene name

引物序列（5′-3′）
Primer sequence（5′-3′）

IL-10（F） TTTGAATTCCCTGGGTGAGAA

IL-10（R） CTCCACTGCCTTGCTCTTATTTTC

iNOS（F） CAACCAGTATTATGGCTCCT

iNOS（R） GTGACAGCCCGGTCTTTCCA

TGF-β（F） TGGTGGACCGCAACAACGCC

TGF-β（R） GGGGGTTCGGGCACTGCTTC

IL-1β（F） AAATACCTGTGGCCTTGGGC

IL-1β（R） CTTGGGATCCACACTCTCCAG

 

表 4    RT-qPCR 反应体系

Tab. 4　RT-qPCR reaction system

成分
Ingredient

体积/µL
Volumes/µL

cDNA 1.08
2×ChamQ SYBR Color qPCR
Master Mix

5     

Forward primer 0.4  

Reverse primer 0.4  

ddH2O 3.12

 

表 5    RT-qPCR 反应程序

Tab. 5　RT-qPCR reaction procedures

步骤
Step

温度/°C
Temperature/°C

时间/s
Time/s

1  95  30 

2  95    5 

3  55  15 

4  72  15 

　　注：步骤2~4重复40个循环。
　　Note: Repeat steps 2-4 for 40 cycles.
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放量几乎为 0。CS的这一特性已被其他文章报

道，即 CS对 pH具有敏感性，其在酸性环境中稳

定，负载的药物不被释放出来，但其在较高 pH环

境（如结肠）中溶解或膨胀，药物被缓慢释放[24]。

 2.3    CS-SB的细胞毒性　为评估 CS-SB对 Caco-
2细胞的毒性作用，将不同质量浓度的 CS、SB和

CS-SB与细胞共孵育 24 h后，用 CCK-8法来检测

细胞的存活率。图 4表明，在本实验设定的质量

浓度范围内（6.25～200 μg·mL−1），CS、SB和 CS-
SB处理细胞 24 h后，细胞的存活率均大于 80%，

即认为药物对细胞的毒性可忽略不计。

 2.4      CS-SB细胞水平抗炎活性　为了探究 CS-
SB对炎症的缓解作用，用 LPS刺激 Caco-2细胞

24 h，建立细胞炎症模型，再分别用 PBS、SB、CS
及 CS-SB与细胞共孵育，24 h后收集细胞并提取

RNA，进行 RT-qPCR，检测 IL-1β、TNF-α、 IL-10
和 TGF-β基因的相对表达情况。图 5表明，与未

处理的细胞（Control组）相比，LPS刺激后（PBS
组），Caco-2细胞的促炎因子 IL-1β和 TNF-α的相

对表达量显著增加，说明 LPS刺激 24 h后成功构

建了肠道细胞炎症模型。而 SB、CS及 CS-SB逆

转了 IL-1β和 TNF-α的上调，其中，CS-SB的效果

最显著。此外，CS-SB处理后细胞的抗炎基因 IL-
10和 TGF-β的相对表达量较 PBS组上调约 2
倍。综上所述，CS-SB激活了细胞抗炎反应，能够

有效缓解 LPS刺激诱发的细胞炎症。
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图 3    CS-SB 中 SB 在 PBS 缓冲液中的释放曲线
Fig. 3    Release profile of SB in CS-SB in PBS buffer
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 3　讨　论

肠上皮屏障功能障碍，可能使肠黏膜通透性

增加，肠道病原菌或毒素易位，进而加重肠道屏障

完整性的破坏，导致肠道局部或全身疾病，如炎症

性肠病、多器官功能障碍等[25]。因此，维持肠上皮

屏障功能在临床治疗各种急慢性疾病中非常重

要。载药纳米颗粒因具有黏附性、环境响应性等

优势，逐渐取代了传统药物。

载药纳米颗粒的制备方法有很多，例如通过

乳液液滴的凝胶化获得纳米颗粒，该方法可应用

于具有胶凝特性的聚合物。聚合物的胶凝特性决

定了从乳液中获得纳米颗粒的程序。对于像琼脂

糖这样的聚合物，通过将高温（100 ℃）下的该溶液

冷却便可以形成纳米颗粒。而对于藻酸盐和果胶

等其他聚合物，则需要通过添加第二种成分或通

过改变聚合物溶液的 pH值来形成凝胶[26]。再比

如基于自组装大分子的方法来形成纳米颗粒，有

报道称[27] 将海藻酸盐（一种带负电的多糖）与聚赖

氨酸（一种带正电的肽）混合后，会形成纳米级聚集

体。而本研究利用 CS和 HA在 TPP存在下交联

的性质，将 SB包裹在其中，形成 CS-SB纳米颗

粒。该方法简单易行，可操作性强。

作为短链脂肪酸的一种，SB优良的抗炎活性

和肠道屏障修复功能被广泛报道[28]。然而其气味

难闻、易挥发和利用率低等缺点限制了 SB口服应

用[29]。本研究制备的 CS-SB纳米颗粒有效克服了

这一缺陷。CS-SB处理后细胞的抗炎因子 IL-
10和 TGF-β较 PBS组上调约 2倍，表明 CS-SB具

有良好的抗炎活性。

CS-SB细胞水平抗炎活性实验还表明，CS-
SB降低了促炎因子 IL-1β和 TNF-α在炎性细胞

中的相对表达量。IL-1β是肠道炎症和组织损伤

的重要因素，在促进炎症发生发展中具有关键作

用 [30]。变性白蛋白包裹氯喹纳米粒子（BSA-chl
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图 5    经 SB、CS、CS-SB 处理后细胞中 TGF-β（A）、IL-10（B）、TNF-α（C）和 IL-1β（D）的相对表达量
Fig. 5    Relative expression of TGF-β (A), IL-10 (B), TNF-α (C) and IL-1β (D) in cells treated with SB, CS and CS-SB
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NPs）能够使促炎因子 IL-1β的表达下调约 1.75
倍 [31]。本研究中，CS-SB处理后炎性细胞的 IL-
1β基因相对表达量下调 225%，说明其抗炎活性可

能优于 BSA-chl NPs。此外，CS和游离的 SB均能

有效降低炎性细胞中 IL-1β基因的相对表达量，其

联合使用对于 NF-κB的调控具有更好的效果。其

次，CS的黏附性和 pH响应性，可以帮助药物黏附

在特定部分，延长药物在体内的停留时间的同时

实现药物可控释放[32]。

 4　结　论

将 CS和 HA作为药物递送载体，开发了一种

新型肠道炎症治疗策略。简而言之，就是利用

CS和 HA在 TPP存在下交联的性质，将 SB包裹

在颗粒中，形成 CS-SB纳米颗粒。实验结果表明，

CS-SB组装成功，并且负载的 SB能够在 PBS溶

液中缓慢释放。此外，CS-SB生物安全性高，能有

效地抑制炎性细胞促炎因子的表达，具有良好的

抗炎活性。鉴于其生物安全性及良好的抗炎活

性，CS-SB有望用于治疗肠炎性疾病。本研究为

新型生物活性口服药物递送系统的构建提供了新

思路，为进一步实现肠道炎症的有效治疗奠定了

理论基础。
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Preparation of sodium butyrate-loaded chitosan nanoparticles and
their anti-inflammatory activities

PENG Shulu#,   SHAO Jia,   TANG Yanqiong,   MA Xiang,   LI Hong,   CHI Xue,   LIU Zhu,   LI Juanjuan*
（School of Life and Health Sciences, Hainan University, Haikou, Hainan 570208, China）

Abstract：Pathogenic bacterial infections release large amounts of lipopolysaccharides that disrupt the structure
of  intestinal  tight  junction  proteins,  leading  to  increased  intestinal  permeability,  causing  dysfunction  of  the
intestinal  epithelial  barrier,  and  inducing  severe  intestinal  inflammation.  Sodium  butyrate  (SB),  as  a  type  of
short-chain fatty acid, has an important role in relieving intestinal inflammation. However, its properties such
as volatility and low utilization rate seriously affect its application. Therefore, the design and development of
sodium butyrate drug delivery system is important to improve the utilization and effect of sodium butyrate. In
this  context  the  nature  of  cross-linking  of  chitosan  (CS)  and  hyaluronic  acid  in  the  presence  of  sodium
tripolyphosphate was made full use of to form CS-SB nanoparticles by encapsulating SB in the particles. CS-
SB was characterized by transmission electron microscopy and laser particle size analysis, and was found to be
irregularly  spherical  with  a  particle  size  of  approximately  (97.30 ± 4.20)  nm.  SB was able  to  release  in  PBS
buffer, reaching a cumulative release of (116.27 ± 7.75) ng over 24 h. A lipopolysaccharide-induced intestinal
cellular  inflammation  model  was  constructed,  and  it  was  found  that  CS-SB  could  effectively  inhibit  the
expression of cellular pro-inflammatory factors and play a role in alleviating inflammation. The drug delivery
system developed using natural products such as chitosan can effectively overcome the shortcomings of sodium
butyrate, which is volatile, and provides a new idea for designing new bioactive oral drug delivery systems.
Keywords：sodium butyrate；chitosan；lipopolysaccharide；nanoparticles；anti-inflammatory
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