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摘 要: 以阿胶、菊粉、富硒卡拉胶等为原料，依次经过原料的干燥、混匀、制软材、干燥、过筛、压片后制得富硒阿胶－菊

粉咀嚼片。本文概述了富硒阿胶－菊粉咀嚼片的制备工艺流程并对优化过程进行描述，研究了其降血糖活性功能。研

究结果表明: 阿胶、菊粉、富硒卡拉胶、硬脂酸镁的添加量分别为 24.5%、73.5%、1%、1%，以 95% 的乙醇溶液为黏合

剂，可制得表面光滑、色泽均匀，独特风味的富硒阿胶咀嚼片。小鼠降血糖实验结果表明，样品组小鼠在灌胃处理 30 d
后随机血糖有显著降低，与二甲双胍作用相当，因而该产品具有显著降低血糖水平功效。
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阿胶( Asini Corii Colla) 为马科动物驴的干皮或

鲜皮经煎煮浓缩制成的固体胶［1］，主要成分为蛋白

质［2］，对血虚动物具有良好的补血作用。阿胶含有丰

富的铁元素和大量的动物蛋白，是一种极易吸收的

铁补充剂，能够有效控制缺铁性贫血［3］。
由于现存制作工艺的局限性，新制阿胶总带有

火毒，进服新鲜阿胶会引起喉咙干痛及大便秘结等

症状［4］。此外，为调和阿胶的口感，通常加入大量的

蔗糖或其他造成人体血糖升高的糖类，使糖尿病人

无法服用，限制了阿胶的使用范围。菊粉，又名菊

糖，由果糖分子通过 β( 1→2 ) 糖苷键连接［5］，末端是

葡萄糖［6］，是一类天然果聚糖的混合物。人体摄入后

几乎不被胃酸水解，具有益生素的特点［7］。同时，还

具有控制血脂［8］、不引起血糖波动［9］、促进矿物质吸

收［10］、防治便秘［11］、预防结肠癌［12］等生理功能。将菊

粉加入到阿胶中，不仅可以使阿胶具有更佳的口感，

而且能够促进肠道有益菌的生长，促进肠道蠕动［13］，

防止便秘的发生，有效解决阿胶存在的副作用问题。
硒作为一种生物体必需的微量元素，具有抗氧

化［14］、降血糖、抗衰老［15］ 及解毒［16］ 等功能。我国有
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30%的地区严重缺硒，生活在缺硒地区的人口达 4
亿之多［17］。补硒时以有机硒为最安全最有效的方

法，通常在食品中添加有机硒。膳食硒最高安全摄

入量 400 μg ∕日。
目前阿胶已经有口服液、颗粒剂等多种剂型出

现在保健品行列，但还没有阿胶咀嚼片出现。与普

通片剂相比，咀嚼片具有口感良好、食用方便、无需

崩解过程、生物利用度高等优点。
本实验旨在以阿胶、菊粉为主要原料，配以适量

的富硒卡拉胶以实现富硒目的，采用湿法制粒压片

工艺研制出食用方便、口感合适、具有保健功能的富

硒阿胶－菊粉咀嚼片，并对产品的降血糖活性进行

评价。

1 材料与方法
1.1 材料与仪器

阿胶 山东东阿修元阿胶生物集团有限公司;

硒化卡拉胶( 含硒量 1% ) 青岛鹏洋科技有限公司;

菊粉荷兰 Sensus 公司; 链脲佐菌素 ( Streptozotocin，

STZ) 美国 Sigma 公司; 硬脂酸镁 国药集团化学

试剂有限公司; SPF 级昆明种小鼠 60 只，雄性，3 周

龄，体重 18～23 g，北京华阜康生物科技股份有限公

司，合格证号: SCXK( 京) 2014－0004。
真空干燥箱、鼓风干燥箱 上海一恒科学仪器

有限公司; TDP－5 单冲压片机 中南制药机械厂;

JJ－1 电动 搅 拌 器 金 坛 市 科 析 仪 器 有 限 公 司;

DH252B 川井除湿机 深圳市纳美特科技有限公司;

水分测定仪 奥豪斯仪器有限公司; ACCU－ CHEK
Performa 血糖仪、血糖试纸 瑞士 Ｒoche 公司; 20 目、
80 目标准检验筛。
1.2 实验方法

原料的干燥→混匀→制软材→干燥→过筛→压片→感官

评价→咀嚼片

1.3 操作要点
1.3.1 原料的干燥 将咀嚼片制备过程中需要的原

料先研磨成粉末，后过 40 目筛，置于 40 ℃真空干燥

箱中，干燥过夜后置于干燥器内密封保存以备用。
1.3.2 软材的制作与造粒 利用除湿机将室内湿度

降至 30%以下，按配方将不同的原料混合均匀，边搅

拌边喷入黏合剂，制成软硬适中的软材，将软材置于

托盘中于 40 ℃鼓风干燥箱中干燥 6 h。干燥后的软

材分别经过 80 目和 20 目的标准检验筛，以除去较大

的结块和较细的粉末，得到体积适中的颗粒。
1.3.3 压片 为使咀嚼片表面光滑，易从模具上脱

落，需在混合后的物料中加入一定量的润滑剂－硬脂

酸镁，利用单冲压片机进行压片。
1.4 感官评定

对各成分含量不同的咀嚼片进行评分，评分小

组由具有一定感官评价经验的 15 人组成，每人各自

打分后取平均值。评价指标为嗅觉、味觉、甜度、酸

度、苦味和嚼劲。品尝一个配方后须漱口，并间隔

1 min 后对下一处方进行评价，感官质量评分标准见

表 1，对每个因素的评价采用 3 分制，分值越高，表明

该特征指标越好［18］。

表 1 咀嚼片感官评分标准

Table 1 The sensory grading of chewable tablets

感官特征 特征描述 评分

异味( 嗅觉)

气味好，无异味 3
略有异味 2
异味较重 1

异味( 味觉)

无阿胶腥味 3
略有阿胶腥味 2
阿胶腥味较重 1

甜度

甜度合适 3
略甜或略淡 2
太甜或无味 1

酸度

酸度合适 3
略酸或略淡 2
太酸或无味 1

苦味

不苦 3
略微苦 2

较苦 1

嚼劲

有嚼劲 3
嚼劲一般 2

入口即散，无嚼劲 1

整体感觉

好 3
一般 2

差 1

1.5 单因素实验
1.5.1 乙醇浓度对造粒效果的影响 湿法造粒中常

使用的润湿剂是水和乙醇［19］。预实验表明，由于菊

粉的吸湿性，造粒困难，难以进行压片操作，因此选

用乙醇作为润湿剂。在预实验基础上，选择配方: 阿

胶 24.5%、菊粉 73.5%、硒化卡拉胶 1% ( 含硒量为

1% ) 、硬脂酸镁 1%。将原料混合均匀，边搅拌边喷

洒乙醇溶液，乙醇 溶 液 的 体 积 分 数 分 别 为 100%、
95%、90%、85%、80%，乙醇溶液添加量为配方质量

的 25%，按照上述造粒的操作步骤进行造粒。以得

粒率为评价指标，对乙醇溶液不同浓度的造粒效果

进行评价。定义得粒率 ( DLL) 为颗粒制剂干燥后，

依次经过 20 目和 80 目标准筛过筛之后，得到 20 目

与 80 目之间的颗粒质量占总颗粒的比例。

得粒率( % ) =
m1

m2
× 100

式中，m1 表示干燥后过 20 目和 80 目筛后剩余

的颗粒质量; m2 表示配方的总质量。
1.5.2 乙醇添加量对造粒效果的影响 在预实验基

础上，选择配方: 阿胶 24.5%、菊粉 73.5%、硒化卡拉

胶 1% ( 含硒量为 1% ) 、硬脂酸镁 1%。将原料混合

均匀，边搅拌边喷洒体积分数为 95% 乙醇溶液，乙醇

溶液的 添 加 量 分 别 为 原 料 总 质 量 的 10%、20%、
30%、40%、50%，按照上述操作步骤进行造粒。以

得粒率为评价指标，对乙醇溶液不同添加量的造粒

效果进行评价。
1.5.3 润滑剂的加入量对菊粉咀嚼片压片效果的影

响 为了使咀嚼片表面光滑，在混合后的物料中通

常加入一定质量的润滑剂。本实验采用硬脂酸镁作
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为润 滑 剂。硬 脂 酸 镁 加 入 量 为 0.5%、1%、1.5%、
2%、2.5%。在 预 实 验 基 础 上，选 择 配 方: 阿 胶

24.5%、菊 粉 73.5%、硒 化 卡 拉 胶 1% ( 含 硒 量 为

1% ) 。将原料混合均匀，边搅拌边喷洒体积分数为

95% 乙醇溶液，乙醇溶液的添加量为原料总质量的

25%。按照上述造粒的操作步骤进行造粒并对其

评价。

表 3 乙醇体积分数对得粒率的影响

Table 3 The effects of ethanol concentration on DLL

乙醇体积分数( % ) 80 85 90 95 100
得粒率( % ) 8.89 ± 1.21 19.45 ± 2.67 51.42 ± 2.39▲ 90.63 ± 2.92▲ 68.56 ± 2.64▲

注: ▲p ＜ 0.05，与体积分数为 80%组比较。

表 4 乙醇溶液添加量对得粒率的影响

Table 4 The effects of the amount of ethanol solution on DLL

乙醇溶液添加量( % ) 10 20 30 40 50
得粒率( % ) 25.34 ± 3.67 74.45 ± 4.38▲ 80.56 ± 3.77▲ 38.49 ± 2.47 10.23 ± 2.16

注: ▲p ＜ 0.05，与添加量为 10%组比较。

1.6 阿胶－菊粉咀嚼片最佳配方的确定
在 单 因 素 实 验 的 基 础 上，应 用 Design Expert

7.0.0 软件，采用 Box－Behnken Design 设计实验方案，

以乙醇浓度( A) 、乙醇添加量( B) 、硬脂酸镁添加量

( C) 为影响因素，以咀嚼片的感官评分为响应值，设

计了三因素三水平的正交实验，正交实验因素与水

平表见表 2。配方中阿胶、硒化卡拉胶、菊粉含量保

持不变，以咀嚼片的感官评分为指标，对嚼味剂和填

充剂的含量进行优化，以期得到口感最佳的咀嚼片

配方。

表 2 正交实验因素与水平表

Table 2 Levels and codes of factors

水平

因素

A 乙醇浓度
( % )

B 乙醇添加量
( % )

C 硬脂酸镁
添加量( % )

1 85 30 0.5
2 90 40 1
3 95 50 1.5

1.7 咀嚼片功能成分降血糖实验
1.7.1 糖尿病模型建造 SPF 级雄性昆明小鼠 60
只，3 周龄，体重 18～23 g，适应性饲养一周后，随机分

为正常对照组和模型组，正常对照组 10 只，模型组

50 只。正常对照组普通饲料喂养，模型组高脂高糖

饲料喂养。4 周后检测体重及血糖，模型组单次腹腔

注射 120 mg /kg 的 STZ ( STZ 用灭菌的 0.1 mmol /L、
pH4.4 的柠檬酸－柠檬酸钠缓冲液配成 2% 的溶液，

冰上避光操作，现配现用) ，用于诱导动物糖尿病模

型。正常组只注射等量的生理盐水。10 d 后取尾静

脉血，测得空腹血糖高于 7.0 mmol /L 和餐后血糖高

于 11.1 mmol /L 的作为糖尿病模型。一次注射未成

模，立即按原剂量补注一次 STZ，未成者淘汰，成模但

缓解者淘汰。
1.7.2 动物分组及药物处理 建模成功小鼠 40 只。
对小鼠进行如下分组: 正常对照组 ( 10 只) 、糖尿病

模型组( 10 只) 、样品 + 糖尿病组( 10 只) 和二甲双胍

+ 糖尿病组( 10 只) 。
除正常对照组外其余各组小鼠均给予相应治疗:

样品组( 饲料为最佳原料配比制成的咀嚼片，溶解后

灌胃给药，26 g /kg·d) ; 二甲双胍组( 150 mg /kg·d，灌

胃给药) ; 糖尿病组( 等量生理盐水，灌胃给药) ; 除正

常对照组外其他小鼠给予高脂高糖饲料喂养，每日

灌胃 1 次，连续灌胃 8 周，于第 4 周结束时分别检测

体重及血糖值［20］。
1.8 产品质量指标检测
1.8.1 感官指标 采用感官分析进行评定。
1.8.2 物理指标 脆碎度用脆碎度检查仪测定，硬

度用硬度仪进行测定。
1.8.3 微生物指标的检测 微生物指标按照 GB /
T4789－2008《食品卫生微生物学检测》的规定执行。
1.8.4 硒含量的测定 硒含量按照 GB 5009.93 －
2010《食品安全国家标准 食品中硒的测定》的规定

进行测定。

2 结果与分析
2.1 单因素实验结果
2.1.1 润湿剂对造粒效果的影响 由表 3 可以看出，

乙醇体积分数在 80% ～95%范围内，随着乙醇体积分

数的增加，得粒率不断上升，当乙醇体积分数为 95%
时，得粒率达到了 90.63% ± 2.92%，这主要是由于原

料中的菊粉易吸水形成大的粘块，水分含量越高形

成的粘块越多，干燥后不易通过标准筛，难以形成颗

粒。当乙醇的体积分数为 100% 时，得粒率反而下

降，这主要是由于无水乙醇对原料的粘结作用不够，

软材干燥后经过标准筛剩余了大量的粉末，因此得

粒率出现下降。因此，在后续实验中选择体积分数

为 95%的乙醇作为润湿剂。
2.1.2 润湿剂添加量对造粒效果的影响 由表 4 可

以看出，当乙醇溶液添加量由原料总质量的 10% 增

加到 20% 时，得 粒 率 由 25.34% ± 3.67% 增 加 到 了

74.45% ± 4.38% ; 乙 醇 溶 液 添 加 量 由 20% 增 加 到

30%时，得粒率增加幅度较小; 当乙醇溶液添加量由

30%增加到 50% 时，得粒率开始迅速下降。造成这

种现象的原因主要是由于乙醇溶液添加量较低时，

粘合剂不够，有大量的粉末不能相互粘结形成颗粒;

当乙醇溶液添加量过高时，原料中含有大量的水分，

原料间的粘结作用过度形成大的结块，同样不利于

颗粒的形成，因此，在后续实验中乙醇溶液添加量确
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表 5 硬脂酸镁加入量对压片效果的影响

Table 5 The effects of the addition amount of magnesium stearate on the quality of chewable tablets

硬脂酸镁用量( % ) 0.5 1.0 1.5 2.0 2.5

压片效果
润滑效果较好，

片面较光滑
润滑效果很好，
片面光滑美观

润滑效果较好，
片面光滑美观

润滑作用较好，
物料粘性较差

润滑作用较好，
物料粘性差

定为 30%。
2.1.3 润滑剂的加入量对菊粉咀嚼片压片效果的影

响 由表 5 可以看出，当硬脂酸镁的加入量为 1%
时，制得的咀嚼片脱模效果好，而且具有很好的流动

性以及润滑性，黏度低。因此，本实验采用加入量为

1%的硬脂酸镁作为制备咀嚼片的润滑剂。

表 7 方差分析表

Table 7 Analysis of variance table

方差来源 偏差差平方和 自由度 均方 F 值 临界值 显著性

因素 A 0.030 2 0.015 0.25 F0. 05 ( 2，2) = 19
因素 B 0.050 2 0.025 0.42
因素 C 0.030 2 0.015 0.25
误差 0.12 2 0.060
总和 0.23 8

2.2 正交实验结果

表 6 咀嚼片配方优化实验结果

Table 6 Ｒesults of optimization of
the formula of chewable tablets

实验号 A B C 得分

1 1 1 1 2.23
2 1 2 2 2.23
3 1 3 3 1.97
4 2 1 2 2.3
5 2 2 3 2.23
6 2 3 1 2.05
7 3 1 3 2.31
8 3 2 1 2.24
9 3 3 2 2.30
K1 6.43 6.84 6.52
K2 6.58 6.70 6.83
K3 6.85 6.32 6.51
k1 2.14 2.28 2.17
k2 2.19 2.23 2.28
k3 2.28 2.11 2.17
Ｒ 0.14 0.17 0.11

优水平 A3 B1 C2

主次顺序 B ＞ A ＞ C

由表 6 可以看出，ＲB ＞ ＲA ＞ ＲC，在实验设计的范

围内，乙醇浓度对咀嚼片口感的影响程度最大，其次

为乙醇的加入量及硬脂酸镁的加入量。由直观分析

可以看出 A3 ＞ A2 ＞ A1，B1 ＞ B2 ＞ B3，C2 ＞ C1 = C3。因

而较好的组合为 A3B1C2，即乙醇浓度为 95%、乙醇加

入量为原料总质量的 30%、硬脂酸镁加入量为 1%。
由方差分析可知，三个因素对产量的影响都不是很

大，可能是由于本实验误差自由度较小( 仅为 2 ) ，使

检验灵敏度低，从而掩盖了考察因素的显著性。选

择平均数较大的水平 A3，B1，C2 组合成最优水平组合

A3B1C2。采用与实验方法相同的工艺，对制备的咀

嚼片进行感官评价。三次平行实验得到的感官评价

平均分为 2.35 分，制备的咀嚼片呈淡黄色，色泽均

匀，表面光滑，具有阿胶－菊粉的独特风味、酸甜协

调、崩解性好，在 25 min 内全部溶解，硬度及其质量

差异限度等均符合中国药典规定。

2.3 咀嚼片功能成分降血糖实验结果
表 8 实 验 数 据 表 明，小 鼠 经 过 药 物 处 理 饲 养

30 d 后，与正常组相比较体重显著降低。但样品组

小鼠体重在灌胃处理 30 d 后可见明显增加，与糖尿

病模型组相比有统计学意义，因此可以推测样品组

饲料对糖尿病小鼠体重的下降具有减缓作用。

表 8 各组小鼠药物处理前后体重变化( 珋x ± s)
Table 8 Weight changes of mice before

and after drug treatment in each group( 珋x ± s)

组别 n
体重( g)

注射 STZ 前 24 h 灌胃 30 d
正常对照组 10 37.67 ± 3.47 43.28 ± 6.35

糖尿病模型组 10 36.96 ± 3.89 33.26 ± 9.68
样品组 10 34.86 ± 3.64 37.18 ± 6.57▲

二甲双胍组 10 36.56 ± 4.52 40.38 ± 4.78▲

注:▲p ＜ 0.05，与糖尿病模型组比较，表 9 同。

表 9 实 验 数 据 表 明，正 常 对 照 组 小 鼠 在 灌 胃

30 d 后血糖水平基本稳定，糖尿病模型组血糖水平

具有较大幅度的增加。模型组血糖显著高于正常对

照组，具有显著性差异。与糖尿病模型组比较，样品

组与二甲双胍组小鼠在灌胃处理 30 d 后随机血糖均

有降低，差异具有统计学意义，样品组降低糖尿病小

鼠血糖和减缓糖尿病小鼠体重的作用显著，与二甲

双胍作用相当。与正常对照组相比较，样品组与二

甲双胍组小鼠的血糖偏高。

2.4 产品质量指标检测
2.4.1 感官指标 本品为淡黄色片，外观完整，表面
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表 9 各组小鼠药物处理前后随机血糖变化( 珋x ± s)
Table 9 Changes in blood glucose of mice before and after drug treatment in each group( 珋x ± s)

组别 n
血糖( mmo l /L)

注射 STZ 前 24 h 注射 STZ 后 10 d( 正常组未注射) 灌胃 30 d
正常对照组 10 7.6 ± 1.09 7.62 ± 0.96 7.48 ± 1.07

糖尿病模型组 10 7.36 ± 0.55 16.2 ± 3.22 30.06 ± 4.49
样品组 10 7.6 ± 1.01 14.98 ± 2.05▲ 14.1 ± 9.87▲

二甲双胍组 10 7.96 ± 1.32 16.9 ± 9.19 14.62 ± 8.54▲

光滑，色泽均匀，具有菊粉、阿胶特有的香味，酸甜可

口、入口柔顺、无异味，崩解性好，能在 25 min 内全部

崩解。
2.4.2 物 理 指 标 片 重 0.55 g ± 5.0% ; 脆 硬 度≤
0.6% ; 硬度 60 N ±5%。
2.4.3 微生物指标 细菌总数≤1000 个 / g; 大肠杆

菌未检出; 致病菌未检出。
2.4.4 硒含量指标 硒含量为 0.01%，在咀嚼片中稳

定存在。

3 结论
与普通片剂相比，咀嚼片具有携带方便、质量稳

定、口感良好等优点，片剂经过咀嚼后进入肠道，可

减少药剂对胃肠道的负担，特别适用于小儿、老人、
吞咽困难或胃肠功能较差的患者。本实验对富硒阿

胶咀嚼片的制备工艺及配方进行了优化，并对咀嚼

片中功能成分的降血糖效果进行了研究，得到如下

结论:

按照配方: 阿胶、菊粉、富硒卡拉胶、硬脂酸镁的

添加量分别为 24.5%、73.5%、1%、1%。将原料混合

均匀，边搅拌边加入体积分数为 95% 的乙醇溶液，加

入量为原料总质量的 30%，在 40 ℃的鼓风干燥箱中

干燥 6 h，制得富硒阿胶咀嚼片。采用此方法制得的

咀嚼片表面光滑、色泽均匀，口感良好。
小鼠降血糖实验结果表明，该产品能够显著降

低小鼠的血糖水平，并对其体重的减少具有缓解作

用，与二甲双胍作用相当。因此，用阿胶、菊粉等原

料制成的富硒阿胶咀嚼片具有降血糖活性的功效。
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