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在我国一直有“良药苦口”的说法，这个词形象地展

现了中药及其制剂的特殊味道。中药特殊的嗅味和口

尝味在一定程度上降低了患者或使用者的可接受程度

（尤其对需要长期服药的慢性病患者、对味道敏感的儿

童患者和有着特殊心理精神类疾病的患者），严重阻碍

了中药制剂的推广和使用[1]。传统的制剂工艺虽可起到

一定的矫味效果，但由于造成中药特殊气味的物质基础

较为复杂，中药剂型相对特殊，要达到满意的矫味效果

尚有较大难度，因此临床对中药矫味技术的要求日趋增

高 [2]；同时，中药矫味技术的不断发展和改良离不开客

观、准确的矫味效果评价方式。为了了解中药制剂矫味

技术与矫味效果评价方法的研究进展，笔者在查阅文献

的基础上进行了本综述，以期为研制易于被患者接受且

疗效确切的中药制剂提供参考。

1 中药制剂的传统矫味技术

中药制剂大多采用炮制、添加辅料、增加药引等传

统方法达到矫味的目的。在动物类中药饮片中，炮制的

矫味作用尤为突出。例如，蕲蛇饮片经过去鳞、蒸制、酒

炙等方法炮制后，己醛、二硫化碳等产生不良气味的成

分含量有所降低，而3-甲基-1-丁醇等香味物质的含量有

所增加，矫味效果明显[3]。在中药传统剂型的制剂工艺

中，主要通过添加蜂蜜、蔗糖等辅料矫味，体现了“药辅

合一”的特性。例如，蜜丸采用蜂蜜作为赋形剂和矫味

剂。蜂蜜的主要成分是葡萄糖和果糖，具有补中、润燥、

止痛、解毒等功效，其作为具有药理活性的辅料也常出

现在其他剂型中，如膏剂可在收膏前将炼制过的蜂蜜、

糖等辅料加入，以促进膏滋的稳定，矫正特殊气味[4]。中

药中还有一类特殊的传统剂型，即酒剂（指药材用蒸馏

酒提取制成的澄清液体制剂），也可加入蜂蜜或糖起到

矫味和着色的作用[5－6]。此外，一些汤剂、散剂中的药引

也可以掩盖药物特殊气味。例如，历代医家的经方常以

甘草作为药引，其既能调和诸药，又可起到矫味的作

用[7]；此外，在跌打活血散、活血止痛散中以黄酒作为药

引，可掩盖方中土鳖虫等中药的不良气味等[8]。

2 中药制剂的现代矫味技术

2.1 矫味剂添加法

目前，矫味剂被广泛应用于各种类型的口服中药制

剂中，由于其工艺简单、成本较低，是矫味技术中使用最

多的一种。中药常用的矫味剂有甜味剂、芳香剂、酸味

剂、泡腾剂和苦味抑制剂等。

2.1.1 甜味剂 甜味剂作为使用最广泛的矫味剂之一，

可有效掩盖药物的苦味，其原理是通过增加甜味感应而

混淆大脑的味觉感受[1，9]。甜味剂根据来源可分为天然

甜味剂与合成甜味剂。目前常用的天然甜味剂除传统

的蔗糖和蜂蜜外，还有山梨醇、甜菊糖、甘露醇、罗汉果

苷等[10]；常见的合成甜味剂有三氯蔗糖、糖精钠、阿司帕

坦和甜蜜素等[1，11]。甜味剂根据成分还可分为碳水化合

物类和非碳水化合物类。其中，碳水化合物类甜味剂又

称营养性甜味剂，包括蔗糖、乳糖、麦芽糖醇、山梨糖醇

等糖类和糖醇类；非碳水化合物类甜味剂又称非营养性

甜味剂，包括三氯蔗糖、阿司帕坦、甜菊苷、甘草甜素

等[11]。在实际应用中，应根据甜味剂对药效的影响来选

择合适的甜味剂。蒲俊安等[12]的研究表明，用中成药七
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摘 要 目的：为研制易于患者接受且疗效确切的中药制剂提供参考。方法：查阅文献，对中药制剂中的矫味技术与矫味效果评

价方法的研究进展进行综述。结果与结论：中药制剂的传统矫味技术包括添加辅料、增加药引等方法，现代矫味技术中常用的有

添加矫味剂法、包衣法和环糊精包合法等；此外，固体分散体、微囊微球、离子交换树脂等新技术也逐渐被应用于中药矫味领域，但

尚有待进一步推广；多种矫味剂或矫味技术的联合应用将成为今后的发展趋势。矫味效果的评价方法主要有志愿者感官评价法、

动物偏好实验法和人工智能感官评价法。矫味技术应用于中药应遵循一定的原则，如避免对中药有效成分产生影响、选用安全性

高的辅料等。研究适合中药制剂的矫味技术和评价方法对提高患者的用药依从性以及中药制剂的临床推广有着十分重要的

意义。
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味白术散改善菌群失调所致小鼠腹泻时，与不添加蔗糖

相比，添加蔗糖作为矫味剂后，小鼠肠道细菌多样性明

显下降，说明添加蔗糖可能会影响某些中药的疗效。周

光姣等[13]优化了复方五花颗粒的制备工艺，选择的矫味

剂为阿司帕坦，其作为新型甜味剂甜度较高，且体内代

谢产物不会引起机体血糖变化，适合于糖尿病患者和肥

胖人群服用。可见，在甜味剂的选择中，非碳水化合物

类甜味剂得到了更多的青睐。

2.1.2 芳香剂 芳香剂矫味的作用原理是通过干扰嗅

觉来改善药物气味[2]。常见的芳香剂有天然类芳香剂和

人工合成类芳香剂[14]。天然类芳香剂通常是从动植物

中提取到的挥发油，如茴香、麝香、薄荷挥发油等；人工

合成类芳香剂有苯甲醛、桂皮醛、柠檬香精、香蕉香精、

巧克力香精等。值得注意的是，常用的人工合成类芳香

剂比如薄荷香精，虽成本较低，但不能完全替代天然香

精，且生产过程中其成分很难控制，可能产生如反-2-己

烯醛、α-己基肉桂醛等会引起过敏反应等副作用的物

质[15]，所以人工合成类芳香剂用于中药矫味时需慎重考

虑其安全性，并应对其有害物质进行检测。在中药制剂

中芳香剂还常与其他类型的矫味剂联用，如李梦薇[16]采

用0.2％桔子香精与0.3％阿司帕坦作为辣木叶通便复方

的矫味剂，制备出的颗粒剂具有良好口感，且安全性

较好。

2.1.3 酸味剂 常见的酸味剂包括 L-羟基丁二酸、乳

酸、柠檬酸、枸橼酸、酒石酸等，酸味剂常与其他矫味剂

配合使用，通过混淆味觉来发挥矫味作用。日本的一项

研究发现，柠檬酸可通过与佐匹克隆等药物的静电作用

达到掩盖苦味的效果，也可视为酸味剂矫味的原理之

一[17]。王秀丽等[18]通过单因素试验筛选并确定了 1.0％

柠檬酸和 0.75％阿司帕坦作为妇科痛经分散片的矫味

剂，优化了该制剂的口感，有利于实现其临床推广。酸

味剂还可以矫正由药材和辅料产生的甜腻味，如苏小娇

等[19]在参精咀嚼片的处方工艺研究中发现，处方中药材

枸杞子与辅料甘露醇甜度较大，会造成咀嚼片过甜，故

选择枸橼酸为酸味剂改善该药的口感，减少咀嚼片的甜

腻味，使其甜度适宜。

2.1.4 泡腾剂 泡腾剂由酸性剂和碱性剂组成，矫味的

原理是酸碱入水后能产生大量的二氧化碳，暂时麻痹味

蕾而达到矫味效果，可以用于改善药物的苦味和辛辣

味[14]。常用的酸性剂有柠檬酸、酒石酸、富马酸、己二酸

和苹果酸等；碱性剂有碳酸钠、碳酸氢钠、碳酸钾和碳酸

钙等[20]。泡腾剂主要用于中药泡腾片和泡腾颗粒等制

剂中。如，郭彧[21]研制了复方人参泡腾片，制剂处方中

选用了口感好、价格低的柠檬酸和溶解度大、口感较好

的碳酸氢钠作为泡腾剂，并佐以甜蜜素与糖精钠矫味，

改善了人参和鹿茸提取物的苦涩味以及哈蟆油粉的腥

臭味。有研究表明，除具有呕吐反射和吞咽困难的患者

外，泡腾制剂在老年和儿童患者中也很受欢迎[22]。但由

于中药泡腾制剂存在着黏冲、稳定性差、崩解时间长等

问题，所以常与新的制剂技术联用，以达到提高制剂质

量和疗效的目的，例如采用聚乙二醇对酸源或碱源进行

包裹，使酸碱分开后再制粒，可提高泡腾制剂的稳定

性[20]。

2.1.5 苦味抑制剂 有研究表明，人类对苦味的感知最

为敏感，而且苦味与其他味觉相比在口腔中的保留时间

最长，最难以消除，所以不少药物的矫味技术思路均以

抑制苦味为主[23]。苦味抑制剂能通过消除苦味物质、竞

争性结合苦味受体、提高苦味感受阈值、有效阻止苦味

物质与苦味受体结合等途径而阻断苦味信号向大脑的

传递[24]。常见天然来源的苦味抑制剂有单磷酸腺苷及

其类似物、苯乙烯酸衍生物、单宁酸、磷脂酸和蛋白-磷脂

酸复合物、新地奥明、新橙皮苷、二氢查尔酮等[25－26]。此

外，苦味抑制剂对苦味分子有较高的选择性，如脂蛋白

类苦味抑制剂能够抑制味觉神经对苦味物质的反应，而

对糖、氨基酸、盐或酸等没有影响。但是有一些天然的

苦味抑制剂如（γ-氨基丁酸）因费用成本太高[24]，使得其

使用受到了一定限制。

2.2 包衣法

包衣是药物物理技术矫味最常用的方法，其矫味原

理是避免味蕾与药物的直接接触。包衣除可掩味外，还

具有避光防潮、提高药物稳定性的功能，适用于散剂、片

剂、丸剂、颗粒剂等固体制剂[14]。传统包衣技术已被广

泛应用于中药制剂中，如三黄片用包糖衣的方法掩盖了

其强烈的苦味 [27]。近年来又出现了新的粉末包衣技

术。如Feng等[28]将淀粉颗粒包于三黄粉表面，包衣后的

复合材料和淀粉具有相同的红外光谱和表面特性，不同

于传统技术将包衣材料覆盖在片剂的表面，粉末包衣技

术也可以达到掩味效果，为中成药的掩味提供了新的思

路。目前，大容量、大规格的中药片剂包衣技术也得到

了发展，解决了传统大型高效包衣机包衣衣膜不均匀、

片面平整性差、生产效率低等突出问题，为中药包衣片

剂的大工业生产提供了技术支持[29]。

2.3 环糊精包合法

环糊精包合矫味的原理是将药物嵌入至环糊精分

子内部的中空筒状结构内，进而达到掩盖特殊气味的目

的[14]。该项技术多用于片剂或胶囊剂，不适用于大多数

液体制剂、口崩片等剂型[30]。环糊精包合主要应用于含

有挥发油的中成药中，在掩盖特殊气味的同时，可增加

药物的稳定性及挥发油的溶解度，且不影响其生物利用

度 [31]。β-环糊精是最常用的一种包合材料，如姜国志
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等[32]采用正交试验对影响药物口感的乳香挥发油进行β-

环糊精包合工艺优化，再采用模糊数学法对处方中矫味

剂的用量及工艺进行综合评价，优化后的处方矫味作用

良好。但是环糊精类作为药用辅料的安全性受到了广

泛关注。有研究表明，大剂量口服环糊精可引起动物可

逆性腹泻和盲肠膨大，在人体中也可引起类似症状；但

目前尚无足够资料证明环糊精对2岁以下儿童有影响，

所以其用于儿童用药的合理性还有待进一步研究[33]。

2.4 其他

还有一些常用于药物矫味的技术，其可通过减少或

阻断药物在口腔内的溶解来达到掩盖苦味的效果 [27]。

如，固体分散体是将药物高度分散在适宜的固体载体中

形成的一种以固体形式存在的分散体系，此法适用于熔

点高、对热稳定及不易挥发的药物[2]。微囊微球技术则

利用高分子材料作为囊膜，将固体和液体药物制成微

囊，或将药物溶解或分散在高分子材料中制成微球，以

达到药物与味蕾上的感觉细胞分隔的目的。离子交换

树脂是一种网状的、不溶于水的惰性聚合物，经结构修

饰后，不仅能与可电离的药物静电结合，以掩盖其特殊

气味；同时，该技术还可通过离子交换过程在胃肠道中

将药物释放出来，从而提高药物的生物利用度[34－35]。这

些技术目前已被应用于化学药的工业生产，在中药矫味

领域大多还停留在实验室研究阶段。还有一些矫味方

法以去除或转化造成特殊气味的成分为原理，比如吸附

法、萃取法和微生物法，这些方法更适合于具有腥臭味

的动物类中药，但上述方法存在着有效成分减失的风

险[36]。

2.5 多种矫味剂或矫味技术联合应用

由于中药制剂的载药量大，影响气味的成分组成复

杂，为了达到更好的矫味掩味效果，研究者往往采用多

种矫味剂或矫味技术联合应用的方式来矫味，如抗焦虑

中药蜘蛛香因为强烈的特殊气味制约了其在临床的应

用，有企业研究了一种蜘蛛香颗粒制剂整体制备工艺，

通过添加薄荷提取物，并采用β-环糊精包合等技术有效

地改善了其特殊气味[37]；贺凤成等[38]研究了小儿消积止

咳口服液的矫味方法，以β-环糊精包合技术结合矫味

剂，优化了无糖型制剂的矫味工艺，最终确定了β-环糊

精、木糖醇、三氯蔗糖和薄荷脑的最佳配比，有效地改善

了小儿消积止咳口服液的口感，提高了儿童患者用药的

依从性。对于中药制剂来说，多种矫味技术联合应用已

经成为趋势，是中药矫味的一个新的发展方向。

3 矫味效果的评价方法

3.1 志愿者感官评价法

志愿者感官评价法是药物矫味结果评价的常用手

段，是指招募人体志愿者对味道进行鼻闻或口尝评价的

方法，具体操作可细分为单一样品对照评价法、苦度值

等级评价法、描述分析法+感官时间优势评价法、排序+

评分法、量度匹配+幅度标记评价法、模糊数学综合评价

法、味觉磁共振成像评价法等，每种方法都有相应的原

理及规则，数据处理方法也各不相同[39－40]。如李潘等[40]

采用描述分析法+感官时间优势评价法，请12名志愿者

对复方草珊瑚含片的口感进行评价，以多元统计分析法

优化了其制剂处方。志愿者鼻闻评价法目前主要应用

于食品领域的气味评价，也可用于评价特殊挥发性气味

药物的矫味效果。但志愿者感官评价以人作为分析检

测的主体，在评价的过程中存在着安全性、疲劳性和准

确性的问题 [39]；另外，进行人体试验成本较高、耗时较

长，并有可能导致药物研发时间的延长，加之出于伦理

方面的考虑，该评价方法并不适用于中药矫味的部分目

标受众（例如儿童）[41]。因此，有必要探索成本更低、试

验周期更短、更为客观的评价方法。

3.2 动物偏好实验

动物偏好实验是指利用动物趋利避害的生理特性

设计偏好测试来评估食物或药物的味道。由于啮齿类

动物的苦味受体与人类苦味受体高度同源，因此大鼠常

被选为试验对象。如Han等[42]依据动物行为学原理，研

究了一种新型的中药量化苦味评价模型，用奎宁的浓度

来量化中药的苦度指标，通过电子舌与人体感官验证，

发现电子舌和人体感官的结果与大鼠偏好实验评价结

果具有显著的相关性。但是动物偏好实验的合理性受

到了研究人员的质疑，例如大鼠和人类相比，药物在口

腔中的溶解度以及与味觉受体的接触是否相同等。Ali

等[43]的研究表明，受盐酸毛果芸香碱刺激的大鼠唾液与

受机械刺激而分泌的人类唾液在pH值、缓冲能力、表面

张力和黏度等方面均存在显著差异；另外，两种模型苦

味药在受刺激的人类唾液和受刺激的大鼠唾液中的溶

出度不同，且具有显著差异，这表明大鼠临床前味觉评

估结果可能无法代表人的味觉。因此，还需要选择更客

观、与人类味觉感受更相似、准确度更高的检测技术来

评价矫味效果。

3.3 人工智能感官评价法

在药物矫味的研究中用到的人工智能感官评价技

术主要包括电子舌和电子鼻。电子舌采用了与人类舌

上的味觉细胞工作原理相类似的人工脂膜传感器技术，

可以客观、数字化地评价样品的基本味觉感官指标，被

广泛应用于食品和饮料、环境监测、医学诊断和生物过

程控制等领域，目前也较多地被应用于药物样品的研

究[44]。同时，电子舌在中药矫味效果的评价方面也有应

用，如李学林等[45]用电子舌评价了不同类型掩味剂对龙

胆、苦参、穿心莲、莲子心等4种中药水煎液的抑苦效果
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及抑苦规律，但是使用电子舌要求所测样品必须是澄清

液体，不能含有有机试剂，且脂肪含量不高于 5％、酒精

含量低于20％，上述条件限制了电子舌在药物味道测定

中的应用。电子鼻主要由样品处理器、气体传感器阵

列、模式识别系统等3部分构成，工作原理是通过模拟人

类和动物的嗅觉系统，将气味进行数字化、客观化表征，

主要用于中药领域的药材性状鉴定、质量判别以及对炮

制品的质量评价等。目前电子鼻在中药矫味效果的评

价中应用不多，如刘晓梅等[46]利用电子鼻和顶空-气质联

用技术探究了地龙腥味物质基础和炮制矫味原理，发现

地龙腥味成分主要为醛类和胺类，不同的炮制方法均可

使这些腥味成分减少，甚至产生香气成分掩盖其不良气

味。虽然人工智能感官具有客观性强、重复性好、抗疲

劳工作能力强、检测响应快等优点，但是其不能完全代

表人的真实感受，人工智能感官评价亦不能完全替代志

愿者感官评价法。

4 结语

虽然目前已有多种矫味技术应用于中药制剂，但仍

有较多问题未得到解决，如中药中应用最广泛但气味最

重的煎剂，虽然有关研究人员已经提出了汤液浓缩、复

合掩味剂——“中药伴侣”等应对策略，但是这些技术可

能对中药有效成分产生影响[47－48]。李潘等[49]提出以两亲

性嵌段共聚物为中药汤剂抑苦的策略，虽然受试材料对

苦味分子具有一定的选择性，但其研究结果仍可对之后

的汤剂掩味研究提供参考。还有一些药用辅料的安全

性尚未得到证实，很多研究对矫味效果评价只停留在口

感方面，并没有探究矫味剂是否会使药效和中药性味发

生改变。近年来，单体药物与甜味剂的共晶体技术十分

热门，且具有很好的效果[50]。但是由于中药特殊气味的

物质基础较为复杂，将这类新技术运用于中药还有难

度。另外，新剂型的涌现对中药矫味提出了更高的要

求，比如口腔速溶膜剂由于其载药量小、辅料用量小，服

用时与味蕾直接接触，需要更有效的矫味技术的支持；

中药口腔崩解片也是一类直接与味蕾接触的剂型，需要

在矫味的同时解决崩解时限等问题。基于此，笔者认

为，中药的矫味技术应满足以下几个要求：药用辅料对

人体无害，不影响中药的有效成分，不改变中药的“功能

味”，进而不影响最终的疗效或对疗效的影响较小；技术

工艺必须适用于工业化生产；成本不宜过高。对于矫味

效果的评价，目前最可靠的还是志愿者感官评价法；动

物偏好实验虽成本较低，但评价结果不够准确；人工智

能感官评价技术虽为味觉和嗅觉的量化提供了可能，但

是电子舌和电子鼻等仪器在选择性和灵敏性方面还有

待改进。总之，改善“良药苦口”的现状对于患者用药依

从性的提高以及中药制剂在临床上的推广均具有一定

的积极意义，中药特殊气味的矫正仍是摆在中药人面前

的一个难题，对于中药制剂矫味技术及评价方法的研究

和完善尚有待进一步探讨。
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