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十味益脾颗粒矫味的模糊数学综合评价

王晓梅１，２　张　建２　陈　英２　许　刚２　彭修娟１　陈衍斌２　刘　峰１，２

（１陕西国际商贸学院，咸阳，７１２０００；２陕西步长制药有限公司，西安，７１００７５）

摘要　目的：优选十味益脾颗粒最佳口味配方。方法：采用添加甜味剂和香精法优化十味益脾颗粒口味，运用模糊数学法
综合评价不同矫味配方效果，确定最佳配方。结果：阿司帕坦和甜橙香精配合应用对十味益脾颗粒的矫味效果最好，矫味

配方为每千克十味益脾颗粒中含阿司帕坦１００ｇ和甜橙香精５０ｇ。结论：模糊数学综合评价可用于十味益脾颗粒矫味
配方筛选。本实验得到的矫味配方可为该制剂的工业化生产提供参考。
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　　全国第六次人口普查数据显示，我国０～１４岁
儿童人口为２２亿，占全国总人口的１６６％［１］。随

着“全面二胎”政策的影响，儿童人口数量将呈现明

显的上升趋势。根据２０１４年一项针对３３６８名０～
８岁患病儿童的调查显示，儿童患消化不良占１３％。
２０１４年我国儿童药的销售额为３８３５３亿元，消化不
良药物市场份额为 ２０５１％［２］。十味益脾颗粒［３４］

用于小儿厌食症脾虚食滞证［５６］，具有补脾益气，消

食健胃，增进乳食的功效，是治疗儿童脾虚食积、厌

食症的纯中药制剂，由山楂（炒）、山药（炒）、莱菔子

（炒）、莲子、薏苡仁（炒）、茯苓、六神曲（炒）、鸡内金

（炒）、麦芽（炒）、大枣十味中药组成。该药口感有

苦腥味，不易于儿童服用，对该药的升级开发具有重

大的市场潜力。

模糊数学又称 Ｆｕｚｚｙ数学，是由美国控制论专
家ＬＡ扎德教授于１９６５年所创立，是研究和处理
模糊性现象的一种数学理论和方法。模糊综合评价

法是以模糊数学隶属理论为基础、把定性评价转化

为定量评价的一种新方法。如今的应用已遍及理、

工、农、医及社会科学的各个领域［７１０］。

本研究结合国内外文献，参照中药口服制剂矫

味技术和我国药品审评政策及欧洲药品管理局对儿

科药研发的要求［１１１６］，采用变更辅料，加入甜味剂和

芳香剂的方法，对上市十味益脾颗粒进行矫味。采

用模糊数学评价法对十味益脾颗粒进行感官评定，

旨在为其感官评定提供一种比较客观、有效和科学

的参考。

１　仪器与试药
１１　仪器　中草药粉碎机（ＦＷ１７７，天津市泰斯特
仪器有限公司），药典筛（１００目，浙江省上虞市大亨
桥化验仪器厂），分析天平（ＴＥ２１４５，德国Ｓａｒｔｏｒｉｕｓ），
电热套（１２００Ｗ，天津市泰斯特仪器有限公司），旋
转蒸发仪（Ｒ１００２Ｂ，上海中生科技有限公司），循环
水式多用真空泵（ＳＨＢＢ９５Ａ，郑州长城科工贸有限

·４６· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｊａｎｕａｒｙ．２０１９，Ｖｏｌ．１４，Ｎｏ．１



公司），多功能提取浓缩机组（ＤＣＮＳＧ，上海达程实
验设备有限公司），热风循环烘箱（ＣＴＣＯ，常州市信
诚干燥设备工程有限公司）。

１２　试剂　山药（炒）等十味药材均由陕西康盛堂
药业有限公司提供，三氯蔗糖（江西阿尔法高科药业

有限公司，批号：２０１６０７０１）、阿司帕坦（湖南尔康制
药股份有限公司，批号：１０３４２０１３０９０１）、甜菊素（曲
阜圣仁制药有限公司，批号：２０１５０１０４）、甜蜜素（湖
南华日制药有限公司，批号：２０１４１１０１）、蔗糖（湖南
湘易康制药有限公司，批号：１００１２０１４０３０２）、菠萝香
精（国际香料（中国）有限公司，编号：ＰＡ１３８６９）、甜
橙香精（北京凤礼精求商贸有限责任公司提供，原产

地：美国ｋｅｒｒｙ，批号：２０１４Ｍ０１５３８０）、草莓香精（蓝太
平洋，编号：ＳＺＰ１００９１）、香蕉香精（爱普香料集团股
份有限公司，编号：１０６０２８，批号：２０１５０９１５）、天然柠
檬粉末香精（北京凤礼精求商贸有限责任公司提供，

原产地：美国 ｋｅｒｒｙ，批号：２０１４Ｍ００７０６５）、樱桃粉末
香精（蓝太平洋，编号：７７６９３）。
２　方法与结果
２１　制备方法
２１１　制备工艺　取鸡内金、麦芽、六神曲粉碎成
细粉，备用；另取山楂加９０％乙醇回流提取２次，第
１次加６倍量，回流２ｈ，第２次４倍量，回流１５ｈ，
滤过，合并滤液，减压回收乙醇，浓缩至相对密度

１２６～１３０（７０℃）的清膏，备用；药渣与其余六味
加水煎煮３次，第１次加６倍量，煎煮２ｈ，第２次加
６倍量，煎煮１ｈ，第３次加４倍量，煎煮１ｈ，滤过，合
并滤液，浓缩至相对密度１３０～１３５（７０℃）的清

膏，加入上述药粉、清膏及糖粉适量，混匀，减压干燥

（５０～５５℃），粉碎，加入４０％乙醇适量，制粒，干燥，
制成１０００ｇ分装，即得。
２１２　干膏粉制备　称取处方量药物饮片，参照工
艺，制备麦芽、鸡内金、六神曲生药粉，山楂醇提浸

膏，其他六味药水提浸膏，加入糖粉适量，混匀，减压

干燥，粉碎，即得。

２１３　矫味颗粒制备　称取干膏粉适量，加入适当
比例的各甜味剂和芳香剂，混匀，加入４０％乙醇适
量，制粒，干燥，制成１０００ｇ分装，即得。
２２　矫味研究
２２１　甜味剂选择　称取８８ｇ干膏粉４份，分别精
密加入三氯蔗糖０３ｇ、阿司帕坦１０ｇ、甜菊素１０
ｇ和甜蜜素１０ｇ。溶于２００ｍＬ热水中，２人品尝矫
味后的口感，结果分别为甜微腥、稍甜微腥、余味苦

腥、酸微苦。说明三氯蔗糖和阿司帕坦矫味后口感

较好。逐渐降低２种甜味剂的用量，品尝口感出现
苦味，增大用量时，甜味增加，因此确定三氯蔗糖添

加量０３％，阿司帕坦添加量１％。
２２２　香精的选择　称取８８ｇ干膏粉６份，均加入
阿司帕坦１０ｇ，分别加入菠萝香精、甜橙香精、草莓
香精、香蕉香精、柠檬香精和樱桃香精 ６种口味香
精。溶于２００ｍＬ热水中，２人品尝矫味后的口感，
初步选择口感较好的菠萝香精、甜橙香精和香蕉香

精进行配方优化。结果显示香精添加用量为０５％
时，效果最好。

２２３　矫味配方筛选　经过以上实验，优选组合得
到６种矫味配方并对其编号。见表１。

表１　矫味配方（ｇ）

编号 干膏粉 三氯蔗糖 阿司帕坦 菠萝香精 甜橙香精 香蕉香精 蔗糖

１ ８８ ０３ － ０５ － － １１２
２ ８８ ０３ － － ０５ － １１２
３ ８８ ０３ － － － ０５ １１２
４ ８８ － １ ０５ － － １０５
５ ８８ － １ － ０５ － １０５
６ ８８ － １ － － ０５ １０５

表２　感官评价

序号
甜味

很好 好 中 差 很差

腥味

很好 好 中 差 很差

总体口感

很好 好 中 差 很差

１ ５ １２ １６ １５ ２ ５ ２３ １６ ５ １ ８ ２５ １５ ２ ０
２ １０ １２ １９ ８ １ １２ １８ １９ １ ０ １１ ２０ １８ １ ０
３ ７ １３ １９ ８ ３ １０ １３ ２４ １ ２ ５ １８ ２４ ３ ０
４ １２ ２３ １０ ５ ０ ８ １３ ２３ ３ ３ １０ １３ ２６ １ ０
５ １７ １８ ９ ５ １ １５ ２４ １０ １ ０ １２ ２７ １０ １ ０
６ １５ ２０ １１ ４ ０ １１ １５ ２０ ２ ２ ４ ２３ １８ ５ ０
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２３　模糊数学评价法进行口感评价
２３１　因素集及评语集的确定　分别称取各矫味
配方颗粒５０ｇ，溶于２００ｍＬ热水，由５０名健康男
女对颗粒进行感官评价，根据口感调查表对所尝溶

液进行打分，汇总统计结果见表 ２。选择甜味，腥
味，总体口感作为口感评价指标，即因素集；以很好

（９０分）、好（７５分）、中（６５分）、差（６０分）、很差
（１０分）作为口感评价等级，即评语集。根据感官评
定统计结果，建立矩阵，采用模糊数学评价模型进行

分析。

２３２　确定权重向量　根据各指标对十味益脾颗
粒质量的影响程度，采用强制决定法，确定权重分分

别为：Ｈ＝（０２、０３、０５），即甜味 ２０分，腥味 ３０
分，总体口感５０分，总计１００分。
２３３　建立模糊矩阵　将感官指标综合评价的结
果用Ｙ表示。模糊关系综合评价集Ｙ＝Ｈ×Ｍ，其中
权重集为Ｈ，模糊矩阵为 Ｍ。将表２中甜味、腥味、
总体口感评价结果除以总评价人数，可得各试验的

模糊矩阵。如

Ｍ１ ＝
５／５０　１２／５０　１６／５０　１５／５０　２／５０
５／５０　２３／５０　１６／５０　 ５／５０　１／５０
８／５０　２５／５０　１５／５０　 ２／５０　０／







５０

＝
０１０　０２４　０３２　０３０　００４
０１０　０４６　０３２　０１０　００２







０１６　０５０　０３０　００４　０

同理，Ｍ２＝
０２０　０２４　０３８　０１６　００２
０２４　０３６　０３８　００２　０







０２２　０４０　０３６　００２　０

Ｍ３＝
０１４　０２６　０３８　０１６　００６
０２０　０２６　０４８　００２　００４







０１０　０３６　０４８　００６　０

Ｍ４＝
０２４　０４６　０２０　０１０　０
０１６　０２６　０４６　００２　００６







０２０　０２６　０５２　００２　０

Ｍ５＝
０３４　０３６　０１８　０１０　００２
０３０　０４８　０２０　００２　０







０２４　０５４　０２０　００２　０

Ｍ６＝
０３０　０４０　０２２　００８　０
０２２　０３０　０４０　００４　００４







００８　０４６　０３６　０１０　０

２３４　建立综合隶属度　根据模糊变换原理，按最
大－最小值法，采用普通矩阵乘法对各类因素的综
合评价结果进行计算，即Ｙ＝Ｈ×Ｍ。

如：Ｙ１ ＝Ｈ×Ｍ１
＝（０２　０３　０５）×
０１０　０２４　０３２　０３０　００４
０１０　０４６　０３２　０１０　００２







０１６　０５０　０３０　００４　０

＝（０１３０　０４３６　０３１０　０１１０　００１４３）

同理可得

Ｙ２＝（０２２２　０３５６　０３７０　００４８　０００４）；
Ｙ３＝（０１３８　０３１０　０４６０　００６８　００２４）；
Ｙ４＝（０１９６　０３００　０４３８　００４８　００１８）；
Ｙ５＝（０２７８　０４８６　０１９６　００３６　０００４３；
Ｙ６＝（０１６６　０４００　０３４４　００７８　００１２）。

２３５　综合评分　将各评语集对应的分值（很好、
好、中、差、很差分别为９０分、７５分、６５分、６０分、１０
分）与模糊综合评价的结果相乘、加和，得到各配方

的综合评分结果。

Ｑ１＝０１３０×９０＋０４３６×７５＋０３１０×６５＋０１１０×６０
＋００１４×１０＝６６６４

Ｑ２＝０２２２×９０＋０３５６×７５＋０３７０×６５＋００４８×６０
＋０００４×１０＝７３６５

Ｑ３＝０１３８×９０＋０３１０×７５＋０４６０×６５＋００６８×６０
＋００２４×１０＝６９８９

Ｑ４＝０１９６×９０＋０３００×７５＋０４３８×６５＋００４８×６０
＋００１８×１０＝７１６７

Ｑ５＝０２７８×９０＋０４８６×７５＋０１９６×６５＋００３６×６０
＋０００４×１０＝７６４１

Ｑ６＝０１６６×９０＋０４００×７５＋０３４４×６５＋００７８×６０
＋００１２×１０＝７２１０

由各配方综合评分的结果可知，综合排序为：配

方５＞配方２＞配方６＞配方４＞配方３＞配方１，其
中配方２得分大于７５分，为“好”，说明评价组对配
方２的颗粒感官评价认可度高，为十味益脾颗粒矫
味研究的最优处方。

３　讨论
本实验口感评价显示，十味益脾颗粒干膏粉中

加入０３％三氯蔗糖或１％阿司帕坦矫味效果好；加
入芳香剂后模糊数学综合评价显示，十味益脾颗粒

干膏粉中加入１％阿司帕坦和０５％甜橙香精得分
最高，即最佳矫味配方为每千克十味益脾颗粒中含

阿司帕坦１００ｇ和甜橙香精５０ｇ。本试验采用模
糊数学法将评价结果数字化、定量化，为十味益脾颗

粒处方筛选提供了新路径。

参考文献

［１］李友佳，杨世民．《国家基本药物目录》儿童用药分析及思考［Ｊ］．

中国药事，２０１４，２８（４）：３４９３５３．

［２］程谋，李其．我国儿童药物发展环境与市场分析［Ｊ］．药学进展，

２０１６，４０（９）：６５３６６４．

［３］王国青，赵云丽，王晶晶，等．ＨＰＬＣ法测定十味益脾颗粒中绿原

酸和芥子碱硫氰酸盐的含量［Ｊ］．沈阳药科大学学报，２０１２，２９

（４）：２８０２８３．

［４］谢杰，何进，孙枚，等．十味益脾颗粒中熊果酸含量测定［Ｊ］．现代

食品与药品杂志，２００６，１６（３）：４２４５．

（下接第７２页）

·６６· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｊａｎｕａｒｙ．２０１９，Ｖｏｌ．１４，Ｎｏ．１



行了测定，结果表明，不同品牌色谱柱测定结果基本

一致，色谱峰均可达到基线分离。见表１５。
３　讨论

近年来，口崩片作为一种新型口服固体制剂，在

唾液中几十秒内快速溶解，或在口腔内快速崩解。

可以提高患者的依从性，有利于提高临床治疗效果。

试验采用粉末直接压片法制备口崩片，具体流

程为：３５％药物浸膏粉 ＋崩解剂（４５％羧甲基淀粉
钠）→粉碎→过筛（８０目）→混合→加润滑剂（９％微
粉硅胶质量分数、０５％硬脂酸镁、０５％滑石粉）、填
充剂（１０％甘露醇）→混合→压片，片重１４ｇ。通过
正交试验设计优化润喉清咽口崩片处方，以验证将

润喉清咽合剂改造成口崩片的可行性。

口崩片既要保证有较短的崩解时限，又要有足

够的硬度。在试验过程中，我们发现片剂的硬度对

崩解时限影响较大。压片时压力越大，片剂的硬度

越大，崩解时限越长。硬度为３ｋｇ以下时，崩解时
间少，但片剂粗糙无光泽；在硬度为４～６ｋｇ时，外
观光滑有光泽，崩解时间在６０ｓ以内。

本文对口崩片的处方进行了筛选和优化，分离

出润喉清咽口崩片中儿茶素、表儿茶素并且进行含

量检测，方法简单、重复性好，回收率高，专属性强，

可准确控制本品的质量，为进一步制定质量标准提

供依据。
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