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摘  要:目的 硫酸氨基葡萄糖喷雾干燥后稳定性试验。方法 采用喷雾干燥法制得微囊化硫酸氨基葡萄糖,

以产品得率、流动性、玻璃转化温度和贮藏稳定性为指标, 考察不同配料的不同添加量对产品稳定性的影响。

结果 分别添加 01 5% 、11 0%、21 0%、31 0% 和 51 0%的环糊精、明胶、共聚维酮能有效地改善硫酸氨基葡萄糖

的喷雾干燥粉末得率、粉末流动性, 提高产品的贮藏稳定性和玻璃化转变温度 结论 环糊精、明胶、共聚维酮

能有效提高硫酸氨基葡萄糖的稳定性。
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Abstrect: Objective T o study the stability o f g lucosam ine sulfate prepar ed by spray dry ing .

Methods T he m icrocapsules of g lucosamine sulfate w ere produced by spray dry ing, and the

ef fects o f dif ferent adjuvants on the indices of the micro capsules, such as the yield, f luidity ,

glass t ransit ion temper ature and stor e stability w ere compar ed. Results and conclusion The

yield, f luidity, g lass tr ansit ion temperature and stability of gluco samine sulfate could be

great ly improved by adding 01 5% , 11 0%, 21 0%, 31 0% and 51 0% cyclodext rin, g elat in and

copvidone.
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  硫酸氨基葡萄糖是由虾、蟹甲壳降解分
离得到的一种具有多种功能的高值产品, 是

人体内合成氨基黏性多糖、糖蛋白、糖脂等大

分子的重要原料,参与肌腱、韧带、皮肤、骨骼
及心脏瓣膜等器官的形成, 是目前世界上公

认的第一个预防骨关节炎发生、改善骨关节

炎症状最为有效的膳食营养补充剂
[ 1~ 3]

, 但
纯净的硫酸氨基葡萄糖极易吸湿, 不稳定,严

重影响产品质量,生产和贮存有一定的困难。

微胶囊化技术是将高分子化合物的成膜
材料在微小分散的固态、液态和气态等核心

物质上沉积、涂层或包埋的一种技术,起到缓
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释、抗氧化、防吸湿及提高分散性等作用
[ 4]
。

喷雾干燥法是微胶囊技术中一个成本低、适

用性广、工艺简单的方法,在食品工业中已得
到广泛应用[ 5~ 8]。目前国内外尚未见有关硫

酸氨基葡萄糖微囊化研究的报道,本试验用
喷雾干燥法研究不同配料对喷雾干燥后产品

稳定性的影响。

1  材料与方法
11 1  材料

硫酸氨基葡萄糖溶液( 含量 2001 000mg

# mL- 1由厦门蓝湾科技有限公司提供)。

11 2  仪器与试剂
离心喷雾干燥机(江苏南京海王制药机

械设备有限公司) ;电子天平(梅特勒-托利多
仪器有限公司) ;药品稳定箱(上海-恒科技有

限公司) ; 可见分光光度计 (上海棱光技术有

限公司) ; 差式扫描量热器 DSC 204(德国耐
驰公司) ; 真空干燥箱 (上海-恒科技有限公

司) ; 搅拌器(郑州长城科工贸有限公司) ;明
胶(化学纯,汕头西陇化工厂) ; 环糊精(分析

纯,国药集团化学试剂有限公司) ;共聚维酮
(分析纯, 美国国际特品有限公司)。

11 3  实验方法
11 31 1  微囊化硫酸氨基葡萄糖的制备

在参考文献基础上 [ 9~ 13] , 选取的辅料为

环糊精、明胶和共聚维酮,各种辅料的添加量
(干基计 ) 分别为 01 5% 、11 0%、21 0%、

31 0%、51 0%。将称量好的辅料加入到硫酸

氨基葡萄糖溶液中, 置磁力搅拌器上搅拌
2h,然后进行喷雾干燥。

11 31 2  硫酸氨基葡萄糖含量测定[ 14]

硫酸氨基葡萄糖含量以氨基葡萄糖含量

为基准确定, 利用氨基葡萄糖所具有的 E-l

son-M organ 反应, 用分光光度法在 527nm

测吸光度。

11 31 3  微囊化硫酸氨基葡萄糖的质量评定
指标

11 得率 计算喷雾干燥前固体物含量,

称量喷雾干燥后所得产品的质量,后者与前

者的比值即为得率。

21 流动性 [ 15]
固定好漏斗 (漏斗嘴直径

01 5mm) ,漏斗嘴离桌面高度为 5cm, 桌面铺

放一张干净的白纸,把 40g 喷雾干燥所得的
硫酸氨基葡萄糖粉末样品从漏斗加入, 测定

粉末在白纸上所形成锥体的直径,直径大小
可以用来表示粉末流动性的大小。锥体直径

越大,则粉末的流动性越好, 反之,粉末流动
性越差。

31 贮藏稳定性 将样品放在 60 e , 相对
湿度 33% 的条件下,每隔一定时间测定硫酸

氨基葡萄糖含量变化,计算保留率,绘制保留

率-时间曲线。
41 玻璃化转变温度 准确称取 10 ~

20mg 经喷雾干燥后的样品, 置于小铝盒中,

密封后称重。以空的小铝盒作为参比,先将

铝盒的温度以 300 e / min 的降温速率冷却

到- 20 e , 然后, 以 5 e / min 的扫描速率将
样品温度从- 20 e 加热到 200 e , 测定样品

的玻璃转化温度。

2  结果与讨论
21 1  样品喷雾干燥得率的测定
21 11 1  环糊精对样品喷雾干燥得率的影响

图 1  环糊精对硫酸氨基葡萄糖
喷雾干燥粉末得率的影响

Fig 1  Effect o f cy clodex trin on g lucosamine

sulfate pow der prepared by spr ay dry ing

  环糊精对硫酸氨基葡萄糖喷雾干燥粉末
得率的影响如图 1所示, 从图中可以看出,当
环糊精添加量从 0 到 1%时, 得率增加的速

率较快;当添加量从 1% 到 5%时,得率的增
加呈缓慢上升趋势。实验结果表明,添加环

糊精可以促进硫酸氨基葡萄糖粉末喷雾干燥

得率提高。从得率方面考虑, 加入 1%环糊
精最佳,因为添加量的增加并不会使得率有

较大提高,反而会影响产品中硫酸氨基葡萄
糖的含量。
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21 11 2  明胶对样品喷雾干燥得率的影响

图 2 明胶对硫酸氨基葡萄糖
喷雾干燥粉末得率的影响

Fig 2  Effect o f gelatin on g luco sam ine

sulfate pow der prepared by spra y dry ing

  明胶对硫酸氨基葡萄糖喷雾干燥粉末得
率的影响如图 2所示,从图中可以看出,产品
喷雾干燥得率随添加量的增加呈上升趋势,

纯品的得率仅为 581 45%,添加 5%的明胶后

得率 增 加 至 841 39% , 较 前 者 增 加 了
441 38%。实验结果说明了以明胶作为配料

可以促进硫酸氨基葡萄糖粉末喷雾干燥得率
的提高。喷雾干燥时样品粘壁现象严重, 但

加入明胶形成微囊后, 硫酸氨基葡萄糖的表
面有了一层薄膜,粘性降低,可以防止喷雾干

燥时硫酸氨基葡萄糖分子从喷头喷出后直接

接触喷雾塔壁而形成粘壁现象,提高得率。
21 11 3  共聚维酮对样品喷雾干燥得率的影
响

图 3 共聚维酮对硫酸氨基葡萄糖
喷雾干燥粉得率的影响

F ig 3 Effect of coplyv idone on g lucosamine

sulfate pow der prepared by spra y dry ing

  共聚维酮对硫酸氨基葡萄糖喷雾干燥得
率的影响如图 3所示,从图中可以看出,添加

量为 0 到 1%时, 产品喷雾干燥得率随着共
聚维酮添加量的增加而增加, 未添加共聚维

酮的样品的得率仅为 581 45%, 添加 1%的共
聚维酮, 产品得率增加到 861 82%。但当添

加量超过 11 0%时,随着添加量的增加, 得率
反而有所下降,原因可能是共聚维酮有粘结

性,添加量过大时会使产品粘度增大,容易粘

壁,得率下降, 所以添加量不宜太多。
21 2  样品流动性的测定

21 21 1  环糊精对样品流动性的影响

图 4  环糊精对硫酸氨基葡萄糖
粉末流动性的影响

Fig 4  Effect o f cyclodex trin on fluidity o f

g lucosamine sulfate powder

  环糊精对硫酸氨基葡萄糖粉末流动性的
影响如图 4所示,从图中可以看出,随着环糊
精添加量增加,粉末的流动性在不断增加,环

糊精可以提高硫酸氨基葡萄糖的流动性。添
加 1%环糊精时, 得到的锥体直径为 96,而纯

品的锥体直径为 70, 前者较后者增大了
37%。由于硫酸氨基葡萄糖本身极易吸湿,

而吸湿后黏度增大,至使流动性很差,另外流

动性和粉末的静电有很大关系, 难以制成制
剂如压片、灌胶囊。因此,加入环糊精可以提

高硫酸氨基葡萄糖的流动性, 促进其在药剂
开发中的应用。

21 21 2  明胶对样品流动性的影响
明胶对硫酸氨基葡萄糖粉末流动性的影

响如图 5所示,从图中可以看出,随着添加量

增加,粉末的流动性在不断增加,明胶可以提
高硫酸氨基葡萄糖粉末的流动性,因为随着

添加量的增多,包覆膜的厚度不断增大,硫酸
氨基葡萄糖也被包覆的越严密, 添加 5%时,

得到的锥体直径为 88,而纯品的锥体直径为

70,前者较后者增大了 251 71%。
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图 5 明胶对硫酸氨基葡萄糖
粉末流动性的影响

F ig 5  Effect o f gelatin on fluidit y of

g lucosamine sulfate powder

  
21 21 3  共聚维酮对样品流动性的影响

共聚维酮对硫酸氨基葡萄糖粉末流动性

的影响如图 6所示, 从图中可以看出,硫酸氨
基葡萄糖粉末的流动性随着共聚维酮添加量

增加而增大,但当添加量超过 11 0%时,粉末
的流动性反而减小, 因为随着添加量的增多,

产品的粘度增大, 流动性降低。添加 11 0%

时,得到的锥体直径为 91, 对照品的锥体直
径为 70,前者较后者增大了 30%。

图 6 共聚维酮对硫酸氨基葡萄糖
粉末流动性的影响

F ig 6  Effect o f copvidone on fluidity of

g lucosamine sulfate powder

21 3  样品稳定性的测定
21 31 1  环糊精对硫酸氨基葡萄糖稳定性的
影响

环糊精对硫酸氨基葡萄糖贮藏稳定性的

影响如图 7所示,从图中可以看出,未添加任
何辅料的硫酸氨基葡萄糖(对照品)放置 7天

后含量降为 851 98%, 添加 01 5%环糊精的样

品放置 7天后含量为 901 17% , 保留率显著
增加。加入 11 0%、21 0%、31 0%、51 0%环糊

精的样品放置 7 天后含量分别为 931 01%、
941 02%、941 42%、941 93%。实验结果表明,

添加环糊精可以提高产物的稳定性,而且样
品的稳定性随着添加量的增加而提高。

图 7  环糊精对硫酸氨基葡萄糖
贮藏稳定性的影响

Fig 7  Effect o f cyclodex trin on sto rag e

st abilit y of g lucosamine sulfate

21 31 2  明胶对硫酸氨基葡萄糖稳定性的影响

图 8 明胶对硫酸氨基葡萄糖
贮藏稳定性的影响

F ig 8  Effect of g elatin on stor age

st abilit y of g lucosamine sulfate

  明胶对硫酸氨基葡萄糖贮藏稳定性的影
响如图 8所示,从图中可以看出,随着明胶添
加量的增多, 样品稳定性不断提高。对照品

放置 7天后含量降为 851 98%, 添加 01 5%明
胶的样品放置 7 天后含量为 891 03%, 保留

率显著增加, 加入 51 0%明胶的样品放置 7

天后含量为 951 23% , 而且未添加明胶的样

品会变为褐色,添加明胶后颜色变浅或者不

变色,说明明胶还可以抑制硫酸氨基葡萄糖
发生非酶褐变反应[ 16] ,提高其稳定性。

21 31 3  共聚维酮对硫酸氨基葡萄糖稳定性
的影响

共聚维酮对硫酸氨基葡萄糖贮藏稳定性

的影响如图 9所示,从图中可以看出并且随
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着添加量的增加,样品稳定性不断提高,对照
品放置 7天后含量降为 851 98% ,添加 01 5%

和 11 0%共聚维酮的样品放置 7天后含量分
别为 881 67%、941 15% ,保留率显著增加,稳

定性提高。实验结果说明添加共聚维酮可以
提高硫酸氨基葡萄糖的稳定性。

图 9 共聚维酮对硫酸氨基葡萄糖
贮藏稳定性的影响

F ig 9  Effect of copvidone on stor age

stability of g lucosamine sulfate

21 4  样品玻璃化转变温度的测定
21 41 1  环糊精对样品玻璃化转变温度的影响

玻璃态与橡胶态之间的转变,称为玻璃
化转变,玻璃化转变时对应的温度为玻璃化

转变温 度 ( glass t ransit io n temper ature,

Tg )。当环境温度超过此值时, 物质进入橡
胶态,此时自由体积随着热膨胀系数的增大

而显著增大, 各种受分子扩散运动控制的反

应进行的相当快,物质开始变不稳定。
未添加环糊精的样品和添加 51 0%环糊

精样品的 DSC 图如图 10和图 11 所示。从
图中可以看出, 对照品的玻璃化转变温度

( T g)为 211 3 e 。而添加 51 0%环糊精的样
品的玻璃化转变温度( T g)为 291 6 e ,说明环

糊精可以明显提高样品的 Tg, 即提高样品的

稳定性 。物质的玻璃转化温度和物质的分
子量有很大关系,环糊精的分子量大于硫酸

氨基葡萄糖的分子量, 因此添加环糊精后玻
璃转化温度会有所提高 。

21 41 2  明胶对样品玻璃化转变温度的影响
添加 51 0%明胶样品的 DSC 图如图 12

所示,添加 51 0%明胶的样品的玻璃化转变

温度( Tg )为 291 1 e ,对照品的玻璃化转变温
度( T g)为 211 3 e (图 10) , 说明明胶可以明

显提高样品的 Tg ,提高样品的稳定性,添加

明胶微囊化后的样品在常温下就不会转变成
橡胶态了。

21 41 3  共聚维酮对样品玻璃化转变温度的影响
添加 11 0% 共聚维酮样品的 DSC 图如

图 13所示, 从图中可以得出, 添加 11 0%共
聚维酮的样品的玻璃化转变温度 ( Tg )为

271 5 e ,而对照品的玻璃化转变温度( T g )为

211 3 e (图 4) , 说明共聚维酮可以明显提高
样品的 Tg ,提高样品稳定性。

图 10  对照品(未添加任何辅料的

硫酸氨基葡萄糖)的 DSC 图谱

Fig 10 DSC spectra of pure glucosanmin sulfate

图 11  添加 51 0%环糊精的硫酸氨基

葡萄糖的 DSC 图谱

Fig 11 DSC spectra of sample containing 51 0% cyclodextrin
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图 12  添加 51 0%明胶后样品的 DSC 图谱

Fig 12 DSC spectra of sample containing 51 0% gelatin

图 13  添加 11 0%共聚维酮后样品的 DSC图谱

Fig 13 DSC spectra of sample containing 11 0% copvidone

3  结论
11 添加环糊精、明胶、共聚维酮能有效

的改善硫酸氨基葡萄糖的喷雾干燥粉末得
率、粉末流动性,提高产品的贮藏稳定性和玻

璃化转变温度,这是由于环糊精具有包合作
用并且其外层的羟基可以和硫酸氨基葡萄糖

形成氢键,使得整个产品为包接络合物的形
式;明胶和共聚维酮都有良好的成膜性,通过

喷雾干燥可对产品形成包覆作用。

21 本文只对单种辅料进行了研究,多种
辅料复合的情况尚需进一步研究,应结合生

产中制剂的需要复合具有不同功能药用辅
料,进一步研究,充分发挥喷雾干燥可一步干

燥制粒的作用。
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