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本发明公开了一种抗PM2.5咀嚼片，由含有

如下重量份的原料和药学上可接受的辅料组成，

以1000重量份的咀嚼片计，所含的原料各组分及

其含量为：百合40～160份，桔梗10～25份，杏仁

10～40份。本发明提供的一种抗PM2.5咀嚼片，处

方设计科学合理，不存在配伍禁忌，有效成分联

用能起到协同增效的作用；口感独特，服用方便，

利于吸收，能有效降低因PM2.5摄入过多引起的

心血管毒性，促进PM2 .5在IGCSP通路分泌和排

泄，提高机体免疫力，是一款可药可食的多选择

性产品。
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1.一种抗PM2 .5咀嚼片，其特征在于，由如下重量份的原料和药学上可接受的辅料组

成，以1000重量份的咀嚼片计，原料各组分及其含量为：百合浸膏粉40～160份，桔梗浸膏粉

10～25份，杏仁浸膏粉10～40份。

2.根据权利要求1所述的抗PM2.5咀嚼片，其特征在于，所述的浸膏粉经如下方式制得：

取处方量的百合或桔梗或杏仁，加水提取不少于2次，提取时间为1～4小时，合并每次提取

的提取液，滤过，减压浓缩，喷雾干燥，即得。

3.根据权利要求1～2中任一项所述的抗PM2.5咀嚼片，其特征在于，所述的辅料包括矫

味剂、黏合剂、润滑剂，其中矫味剂为山梨糖醇、D-甘露醇糖、柠檬酸、蓝莓果汁粉、草莓果汁

粉、金桔果汁粉、薄荷香精中的一种或几种，黏合剂为麦芽糊精、淀粉、明胶、羧甲基纤维素

钠、羟丙基纤维素、甲基纤维素、乙基纤维素、羟丙基甲基纤维素中的一种或几种，润滑剂为

硬脂酸镁、滑石粉和二氧化硅中的一种或几种。

4.根据权利要求3所述的抗PM2.5咀嚼片，其特征在于，所述的辅料中，矫味剂为山梨糖

醇、D-甘露醇糖、蓝莓果汁粉、柠檬酸和薄荷香精中的一种或几种，黏合剂为麦芽糊精，润滑

剂为硬脂酸镁。

5.一种抗PM2 .5咀嚼片，其特征在于，由如下重量份的原料和药学上可接受的辅料组

成，以1000重量份的咀嚼片计，原料各组分及其含量为：百合浸膏粉40～160份，桔梗浸膏粉

10～40份，杏仁浸膏粉10～40份；辅料各组分及其含量为：山梨糖醇250～350份，D-甘露醇

糖为305～389份，麦芽糊精为30～150份，硬脂酸镁为5～15份，蓝莓果汁粉30～150份，柠檬

酸5～15份，薄荷香精1～5份。

6.根据权利要求5所述的抗PM2.5咀嚼片，其特征在于，由如下重量份的原料和药学上

可接受的辅料组成，以1000重量份的咀嚼片计，原料各组分及其含量为：百合浸膏粉100份，

桔梗浸膏粉25份，杏仁浸膏粉25份；辅料各组分及其含量为：山梨糖醇300份、D-甘露醇糖

348份、麦芽糊精100份、硬脂酸镁10份、蓝莓果汁粉80份、柠檬酸10份、薄荷香精2份。

7.一种制备如权利要求1或5所述的抗PM2.5咀嚼片的方法，包括如下步骤：

1)取适量百合，加水提取2次，每次1～4小时，第一次加的水量是药材重量的6～30倍，

第二次加的水量是药材重量的5～25倍；合并提取液，滤过，减压浓缩，喷雾干燥，得百合浸

膏粉；

2)取适量桔梗，加水提取2次，每次1～4小时，第一次加的水量是药材重量的6～30倍，

第二次加的水量是药材重量的6～25倍，合并提取液，滤过，减压浓缩，喷雾干燥，得桔梗浸

膏粉；

3)取适量杏仁，加水提取2次，每次1～4小时，第一次加的水量是药材重量的6～20倍，

第二次加的水量是药材重量的5～15倍，合并提取液，滤过，减压浓缩，喷雾干燥，得杏仁浸

膏粉；

4)取处方量的百合浸膏粉、桔梗浸膏粉、杏仁浸膏粉和辅料，混合，过筛，直接压片，即

得。
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一种抗PM2.5咀嚼片及其制备方法

技术领域

[0001] 本发明涉及一种食品和保健食品领域，特别涉及一种具有抗PM2.5咀嚼片，可有效

防治因PM2.5侵袭引起的相关病症。

背景技术

[0002] 近年来，随着工业化的发展，空气污染越来越严重，雾霾天也越来越多，对人的侵

害也越来越严重。二氧化硫、氮氧化物、可吸入颗粒物(PM10)和细颗粒物(PM2.5)是雾霾的

主要组成成分，前两者为气态污染物，后两者才是加重雾霾天气污染的罪魁祸首，因为这些

颗粒本身是一种污染物，又是重金属、多环芳烃等有毒物质的载体。

[0003] PM2.5即细颗粒物，又称细粒或细颗粒，是指环境空气中空气动力学当量直径小于

等于2.5微米的颗粒物。细颗粒物可携带重金属、硫酸盐、有机物、病毒等直接进入呼吸道、

肺部和体内；细颗粒物进入呼吸道内表面后，与肺组织相互作用，被肺泡巨噬细胞吞噬，通

过肺的内呼吸进入血液到达其他器官，或长期潴留于肺泡中，进入肺间质，形成病灶[1]。中

国现行的PM2.5日平均标准值为75μg/m3，年平价值为35μg/m3。2014年1月10日，绿色和平组

织发布的中国74个城市2013年的PM2.5年均浓度排名中，92％的城市PM2.5值不达标，43％

的城市PM2.5超标2倍以上。有研究表明，当空气中PM2.5的浓度长期高于10μg/m3，就会带来

死亡风险的上升，浓度每增加10μg/m3，总死亡风险上升4％，心肺疾病带来的死亡风险上升

6％，肺癌带来的死亡风险上升8％[2]。中科院陈竺院士等研究者，于《柳叶刀》杂志上发表的

文章中估计，中国每年因室外空气污染导致的早死人数在35～50万人之间[3]。军事医学科

学院张英鸽教  授在《纳米毒理学》专著中指出，纳米颗粒存在于PM2.5中，与PM2.5相比，纳

米颗粒可以更容易地进入人类呼吸道及肺泡，并在其中沉积，颗粒越小沉积越多，对人体的

危害也就越大；因此，纳米颗粒常常被用作PM2.5的替代材料进行毒理学研究[1]。

[0004] 科学实验中，利用纳米颗粒代替PM2.5进行相关研究，发现：(1)PM2.5能引起心血

管毒性，首都医科大学公共卫生学院孙志伟教授在文献[5]中使用纳米二氧化硅作为PM2.5

替代颗粒，证实了PM2.5能引起心血管毒性；(2)长期吸入PM2.5会损伤体内的巨噬细胞(免

疫细胞的一种)，导致人体自身免疫力下降；(3)PM2.5通过呼吸道后会进入肺泡，75％会沉

积在肺泡内难以排泄，张英鸽团队与本专利申请的发明人李春启博士最新合作研究发现，

进入斑马鱼和大鼠体内的纳米活性炭颗粒能通过肠道的杯状细胞分泌而排泄，这一新颖的

纳米排泄途径被命名为肠杯状细胞分泌通路(IGCSP)[4]，即PM2.5可通过IGCSP通路分泌而

排出。

[0005] 目前市售的产品或文献中，多为抗雾霾的中药制剂，制剂所含的各组分也都是从

清肺润喉、止咳化痰等类似功能的角度来实现治疗因雾霾引起的呼吸道病症，例如公开号

为CN104026691A的中国发明专利，公开了一种抗雾霾饮料及其制备方法，每1000重量份的

抗雾霾饮料，包括如下重量份原料的水提取物：桔梗1.5～7.5份，百合1.5～7.5份，玉竹1.5

～7.5份，南杏仁3～15份，佛手1.5～7.5份，桑叶2～10份，雪梨干6～30份；可有效缓解雾霾

气候导致的咽红咽干、咳嗽、咯痰等症状，同时还具有清肺润肺、养阴润燥等功效。又例如公
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开号为CN103405699A的中国发明专利，公开了一种防治雾霾引起的呼吸道病症的饮品，由

以下重量份的原料药制成：桑叶20-30份，鲜芦根10-20份，甜杏仁10-20份，百合10-20份，北

沙参10-20份，黄芪10-20份，桔梗7-15份，麦 冬6-12份，陈皮6-12份，高良姜5-10份，浙贝母

5-10份，金银花5-10份，苦杏仁3-6份，薄荷脑0.5-1份；可益气补虚，宣肺润燥、化痰止咳，止

痛散结，对雾霾引起的咳嗽、痰多等症状有很好的作用。上述产品或文献、专利的不足之处

在于：并未解决本发明申请在背景技术中所提出的、因PM2.5侵袭引起的特定病理，包括：①

引起心血管毒性，②损伤巨噬细胞致使机体免疫力下降，③对IGCSP通路分泌和排泄PM2.5

的影响。这三点，无论是现有产品，抑或是文献报道，都未曾对此进行深入研究，故不能真正

有效的“抗PM2.5”。

[0006] 综上所述，如何提供一种能真正有效防治因PM2.5侵袭引起的相关病症的产品，是

本领域技术人员急需解决的技术难题。

发明内容

[0007] 本发明目的在于提供一种抗PM2.5咀嚼片及其制备方法，解决了上述现有技术中

所提到相关缺陷。

[0008] 为实现上述发明目的，本发明采取了以下技术方案：

[0009] 一种抗PM2.5咀嚼片，由含有如下重量份的原料和药学上可接受的辅料组成，以

1000重量份的咀嚼片计，所含的原料各组分及其含量为：百合40～160份，桔梗10～25份，杏

仁10～40份。

[0010] 优选的，所述的原料以提取的方式制成浸膏粉。

[0011] 更优选的，所述的浸膏粉经如下方式制得：取处方量的百合或桔梗或杏仁，加水提

取N次，合并每次提取的提取液，滤过，减压浓缩，喷雾干燥，即得。

[0012] 更优选的，所述的浸膏粉提取工艺中，提取的次数N≥2，提取时间为1～4小时。

[0013] 优选的，所述的辅料包括矫味剂、黏合剂、润滑剂，其中矫味剂为山梨糖  醇、D-甘

露醇糖、柠檬酸、蓝莓果汁粉、草莓果汁粉、金桔果汁粉、薄荷香精中的一种或几种，黏合剂

为麦芽糊精、淀粉、明胶、羧甲基纤维素钠、羟丙基纤维素、甲基纤维素、乙基纤维素、羟丙基

甲基纤维素中的一种或几种，润滑剂为硬脂酸镁、微粉硅胶、滑石粉和二氧化硅中的一种或

几种。

[0014] 更优选的，所述的辅料中，矫味剂为山梨糖醇、D-甘露醇糖、蓝莓果汁粉、柠檬酸和

薄荷香精中的一种或几种，黏合剂为麦芽糊精，润滑剂为硬脂酸镁。

[0015] 一种抗PM2.5咀嚼片，由含有如下重量份的原料和药学上可接受的辅料组成，以

1000重量份的咀嚼片计，所含的原料各组分及其含量为：百合浸膏粉40～160份，桔梗浸膏

粉10～40份，杏仁浸膏粉10～40份；所述的辅料各组分及其含量为：山梨糖醇250～350份，

D-甘露醇糖为305～389份，麦芽糊精为30～150份，硬脂酸镁为5～15份，蓝莓果汁粉30～

150份，柠檬酸5～15份，薄荷香精1～5份。

[0016] 更优选的，由含有如下重量份的原料和药学上可接受的辅料组成，以1000重量份

的咀嚼片计，所含的原料各组分及其含量为：百合浸膏粉100份，桔梗浸膏粉25份，杏仁浸膏

粉25份；所述的辅料各组分及其含量为：山梨糖醇300份、D-甘露醇糖348份、麦芽糊精100

份、硬脂酸镁10份、蓝莓果汁粉80份、柠檬酸10份、薄荷香精2份。
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[0017] 一种制备如前所述的抗PM2.5咀嚼片的方法，包括如下步骤：

[0018] 1)取适量百合，加水提取2次，每次1～4小时，第一次加水提取所加的溶剂量是药

材重量的6～30倍的量，第二次加的溶剂是药材重量的5～25倍；合并提取液，滤过，减压浓

缩，喷雾干燥，得百合浸膏粉；

[0019] 2)取适量桔梗，加水提取2次，每次1～4小时，第一次加水溶液提取所加的溶剂量

是药材重量的6～30倍的量，第二次加的溶剂是药材重量的6～25倍，  合并提取液，滤过，减

压浓缩，喷雾干燥，得桔梗浸膏粉；

[0020] 3)取适量杏仁，加水提取2次，每次1～4小时，第一次加水提取所加的水量是药材

重量的6～20倍的水量，第二次加的水量是药材重量的5～15倍，合并提取液，滤过，减压浓

缩，喷雾干燥，得杏仁浸膏粉；

[0021] 4)取处方量的百合浸膏粉、桔梗浸膏粉、杏仁浸膏粉和辅料，混合，过筛，直接压

片，即得。

[0022] 本发明的处方原理和优点如下：

[0023] 1、处方中百合、桔梗和杏仁均为收录于2015版《中国药典》的药食两用植物，容易

获得，并且无任何毒性，三味中药在2015版《中国药典》中的功能与主治具体如下：

[0024] 百合：养阴润肺，清心安神。用于阴虚燥咳，劳嗽咳血，虛烦惊悸，失眠多梦，精神恍

惚。

[0025] 桔梗：宣肺，利咽，祛痰，排脓。用于咳嗽痰多，胸闷不畅，咽痛音哑，肺痈吐脓。

[0026] 杏仁：降气止咳平喘，润肠通便。用于咳嗽气喘，胸满痰多，肠燥便秘。

[0027] 2、百合、桔梗和杏仁均是走肺经的中药，对多种呼吸系统疾病有确切的疗效，这点

已于《中国药典》中记载；而本发明申请人关注的是前述三味中药联用后在非呼吸系统疾病

中的药效，具体包括：①能显著降低PM2.5引起的心血管毒性；②能显著提高体内巨噬细胞

吞噬PM2.5能力，使进入体内的PM2.5快速地被巨噬细胞吞噬，并且在溶酶体和氧化爆发的

作用下消化PM2.5中的有害物质，达到减毒的效果，也极大增强了机体免疫力；③能显著促

进体内的PM2.5分泌进入肠道，并加速PM2.5从肠道排出，从而减少PM2.5对细胞、组织和器

官的损害，最终达到清除体内PM2.5的效果。

[0028] 值得一提的，由于市售产品均未对因PM2.5侵袭引起的特定病理(包括①引起心血

管毒性，②损伤巨噬细胞致使机体免疫力下降，③对IGCSP通路分泌和排泄PM2.5的影响)进

行评价，也未见相关文献的评价报道，本发明申请人拟通过斑马鱼筛药评价体系对本发明

制备的抗PM2.5咀嚼片进行效果评价，以得到更为科学、客观的实验结果。

[0029] 斑马鱼是一种常见的热带鱼，由于饲育容易、胚胎透明、体外受精、突变种多、遗传

学工具成熟等诸多优点，近年来已成为新药研发的新兴模式动物[6-8]。由于斑马鱼基因与

人类基因的相似度达到87％，这意味着在其身上做药物实验所得到的结果在多数情况下也

适用于人体[9-10]。这也是本发明申请人采用斑马鱼筛药评价体系进行效果评价的目的。

[0030] 3、咀嚼片是指于口腔中咀嚼或吮服使片溶化后吞服的片剂，将本发明的处方制成

咀嚼片这一剂型，基于如下考虑：①本产品于口腔嚼碎后表面积增大，可促进有效成分在体

内的溶解和吸收，提高生物利用度；②服用方便，即使在缺水情况下也可服用，尤其适合老

人、小孩、中风患者、吞服困难及胃肠功能差的群体，可减轻胃肠道的负担；③通过增加一些

特殊的调香剂形成独特的口感，使用户更乐于“咀嚼”；④产品稳定性高，保存时间长，携带
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方便。

[0031] 总之，本发明提供的一种抗PM2.5咀嚼片，处方设计科学合理，不存在配伍禁忌，有

效成分联用能起到协同增效的作用；口感独特，服用方便，利于吸收，能有效降低因PM2.5摄

入过多引起的心血管毒性，促进PM2.5在IGCSP通路分泌和排泄，提高机体免疫力，是一款可

药可食的多选择性产品。

附图说明

[0032] 图1为本发明咀嚼片降低PM2.5引起的心血管毒性的实验结果。

[0033] 图2为本发明咀嚼片促进体内巨噬细胞的吞噬PM2.5功能的实验结果。

[0034] 图3为本发明咀嚼片促进体内的PM2.5分泌进入肠道的实验结果。

[0035] 图4为本发明咀嚼片促进肠道内的PM2.5排泄的实验结果。

具体实施方式

[0036] 以下是本发明的具体实施例，对本发明的技术方案做进一步的描述，但是本发明

的保护范围并不限于这些实施例。凡是不背离本发明构思的改变或等同替代均包括在本发

明的保护范围之内。

[0037] 实施例1：

[0038] 配方1：以1000重量份的咀嚼片，

[0039]

[0040] 制备工艺：取处方量的上述原料和辅料，混合，过筛，直接压片，即得。

[0041] 实施例2：

[0042] 配方2：以1000重量份的咀嚼片

[0043]

[0044]

[0045] 制备工艺：取处方量的上述原料和辅料，混合，过筛，直接压片，即得。

[0046] 实施例3：
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[0047] 配方3：以1000重量份的咀嚼片，

[0048]

[0049] 制备工艺：取处方量的上述原料和辅料，混合，过筛，直接压片，即得。

[0050] 实施例4：本发明咀嚼片能否降低PM2.5引起的心血管毒性的评价实验

[0051] 1、实验动物

[0052] 野生型AB系斑马鱼，在28℃条件下用养鱼用水培养(养鱼)用水水质：每1L反渗透

水中加入200mg速溶海盐，电导率为480～510μS/cm；pH为6.9～7.2；硬度为53.7～71.6mg/L 

CaCO3)。取4～5对斑马鱼亲本交配，按照Westerfield[11]的方法孵化胚胎。将处于最佳处理

阶段的斑马鱼置于解剖显微镜下观察，挑取发育正常的斑马鱼移入6孔微孔板中。实验完成

后，用三卡因甲磺酸对的斑马鱼进行过度暴露处理，从而将斑马鱼麻醉处死。麻醉处死的操

作步骤符合美国兽医协会(AVMA)对动物麻醉处死的规范要求。

[0053] 2、受试药：

[0054] 按实施例1～3的方法制备获得的三种抗PM2.5咀嚼片，依次标记为配方1、  配方2、

配方3。

[0055] 3、实验仪器与试剂

[0056] 解剖显微镜(SMZ645，Nikon公司)；6孔板(Nest  Biotech)；PM2.5材料(纳米二氧化

硅，由首都医科大学公共卫生学院提供)；显微注射仪(IM300，Narishige)。

[0057] 4、实验方法

[0058] 通过显微注射的方法，将PM2.5材料(纳米二氧化硅)注射到斑马鱼幼鱼的血液循

环内，将注射后的斑马鱼分成6组(每组30斑马鱼)，分别为模型对照组，1mg/mL辅料对照组

(只含辅料)，受试药3种配方组，养鱼用水处理的斑马鱼作为正常对照组。受试药以溶解的

方式给药，相当于人的口服给药和经皮吸收；给药浓度根据预实验的无可见不良反应剂量

水平(NOAEL＝1mg/mL)而得。给药1天后，统计每组心包水肿发生率，使用卡方检验进行统计

学分析，p＜0.05表示有统计学差异。

[0059] 5、实验结果

[0060] 受试药处理结束后，对各实验组进行拍照，并将典型图片汇总为图1，在图1中，黑

色虚线为斑马鱼心包区域，面积越大，水肿越严重；水肿发生率的数据汇总为表1。

[0061] 由结果可知，模型对照组心包水肿发生率为100％，与正常对照组(0％)比较p＜

0.001，说明纳米二氧化硅(PM2.5材料)能引起明显的心血管毒性，表现为心包水肿；辅料对

照组心包水肿发生率为100％，与模型对照组比较p＞0.05，说明辅料不能改善PM2.5引起的

心血管毒性；受试药3种配方的心包水肿发生率分别为50％、33％和10％，与模型对照组比

较均p＜0.001，说明3种配方均能明显降低PM2.5引起的心血管毒性，功效从高到低分别为
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配方3＞配方2＞配方  1(见表1，图1)。

[0062] 表1受试药降低PM2.5引起的心血管毒性作用

[0063]

[0064] 与模型对照组比较，***p＜0.001

[0065] 实施例5：本发明咀嚼片能否促进体内巨噬细胞的吞噬PM2.5功能的评价实验1、实

验动物

[0066] 转基因Albino斑马鱼，在28℃条件下用养鱼用水培养(养鱼)用水水质：每1L反渗

透水中加入200mg速溶海盐，电导率为480～510μS/cm；pH为6 .9～7 .2；硬度为53 .7～

71.6mg/L  CaCO3)。取4～5对斑马鱼亲本交配，按照Westerfield[11]的方法孵化胚胎。将处于

最佳处理阶段的斑马鱼置于解剖显微镜下观察，挑取发育正常的斑马鱼移入6孔微孔板中。

实验完成后，用三卡因甲磺酸对的斑马鱼进行过度暴露处理，从而将斑马鱼麻醉处死。麻醉

处死的操作步骤符合美国兽医协会(AVMA)对动物麻醉处死的规范要求。

[0067] 2、受试药：

[0068] 按实施例1～3的方法制备获得的三种抗PM2.5咀嚼片，依次标记为配方1、配方2、

配方3。

[0069] 3、实验仪器与试剂

[0070] 解剖显微镜(SMZ645，Nikon公司)；6孔板(Nest  Biotech)；PM2.5材料(纳米活性

炭，由军事医学科学院张英鸽教授提供)；显微注射仪(IM300，Narishige)。

[0071] 4、实验方法

[0072] 通过显微注射的方法，将PM2.5材料(纳米活性炭)注射到Albino斑马鱼幼鱼的血

液循环内，将注射后的斑马鱼分成6组(每组30斑马鱼)，分别为模型对照组，1mg/mL辅料对

照组(只含辅料)，受试药3种配方组，养鱼用水处理的斑马鱼作为正常对照组。受试药以溶

解的方式给药，相当于人的口服给药；给药浓度根据预实验的无可见不良反应剂量水平

(NOAEL＝1mg/mL)而得。给药1天后，使用中性红进行整体斑马鱼巨噬细胞染色[12]，并在解

剖显微镜下统计斑马鱼脑部巨噬细胞总数量和吞噬了活性炭的巨噬细胞数量，计算比值，

并通过与模型对照组相比(卡方检验)，评价受试药能否提高体内巨噬细胞吞噬PM2.5的能

力。

[0073] 5、实验结果

[0074] 受试药处理结束后，对各实验组进行拍照，并将典型图片汇总为图2。在图2中，图

片为斑马鱼头部区域，黑色虚线为巨噬细胞吞噬的分析区域，红色斑块为中性红染色后的

巨噬细胞，黑色箭头所指为吞噬了纳米活性炭的巨噬细胞(巨噬细胞由于吞噬了纳米活性

炭而显示为黑色)。正常对照组的巨噬细胞均为红色，而吞噬了纳米活性炭的巨噬细胞为黑

色(黑色箭头所指)，说明进入体内的PM2.5能被巨噬细胞吞噬。巨噬细胞吞噬率的数据汇总

为表2。

[0075] 由结果可知，模型对照组吞噬率29％，与正常对照组(0％)比较p＜0.001，说明模
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型对照组，辅料对照组巨噬细胞吞噬率为31％，与模型对照组比较p＞0.05，表明辅料不具

有促进巨噬细胞吞噬功能；受试药3种配方的巨噬细胞吞噬率分别为53％、75％和85％，与

模型对照组比较均p＜0.001，结果提示，受试药对巨噬细胞吞噬PM2.5功能均有明显的促进

作用，功效从高到低分别为配方3＞配方2＞配方1(见表2，图2)。

[0076] 表2受试药促进巨噬细胞吞噬功能结果(n＝30)

[0077]

[0078] 与模型对照组相比，***p＜0.001

[0079] 实施例6：本发明咀嚼片能否促进体内的PM2.5分泌进入肠道的评价实验

[0080] 1、实验动物

[0081] 野生型AB系斑马鱼，在28℃条件下用养鱼用水培养(养鱼)用水水质：每1L反渗透

水中加入200mg速溶海盐，电导率为480～510μS/cm；pH为6.9～7.2；硬度为53.7～71.6mg/L 

CaCO3)。取4～5对斑马鱼亲本交配，按照Westerfield[11]的方法孵化胚胎。将处于最佳处理

阶段的斑马鱼置于解剖显微镜下观察，挑取发育正常的斑马鱼移入6孔微孔板中。实验完成

后，用三卡因甲磺酸对的斑马鱼进行过度暴露处理，从而将斑马鱼麻醉处死。麻醉处死的操

作步骤符合美国兽医协会(AVMA)对动物麻醉处死的规范要求。

[0082] 2、受试药：

[0083] 按实施例1～3的方法制备获得的三种抗PM2.5咀嚼片，依次标记为配方1、配方2、

配方3。

[0084] 3、实验仪器与试剂

[0085] 解剖显微镜(SMZ645，Nikon公司)；6孔板(Nest  Biotech)；PM2.5材料(纳米活性

炭，由军事医学科学院张英鸽教授提供)；显微注射仪(IM300，Narishige)。

[0086] 4、实验方法

[0087] 通过显微注射的方法，将PM2.5材料(纳米活性炭)注射到斑马鱼幼鱼的卵黄囊内

(相当于肌肉注射)，将注射后的斑马鱼分成6组(每组30斑马鱼)，  分别为模型对照组，1mg/

mL辅料对照组(只含辅料)，受试药3种配方组，养鱼用水处理的斑马鱼作为正常对照组。受

试药以溶解的方式给药，相当于人的口服给药；给药浓度根据预实验的无可见不良反应剂

量水平(NOAEL＝1mg/mL)而得。给药处理5天后，统计肠道分泌纳米活性炭的斑马鱼数量，并

计算PM2.5分泌发生率(分泌率＝肠道分泌纳米活性炭的斑马鱼数量/斑马鱼总数量)，通过

与模型对照组相比(卡方检验)，评价受试药能否促进体内PM2.5分泌进入肠道。

[0088] 5、实验结果

[0089] 受试药处理结束后，对各实验组进行拍照，并将典型图片汇总为图3；由图3可知，

注射到斑马鱼体内的纳米活性炭能进入肠道，说明体内的纳米活性炭通过肠道排泄，这一

现象与张英鸽教授团队的研究结果一致[1]。PM2.5分泌发生率的数据汇总为表3。

说　明　书 7/10 页

9

CN 105726920 B

9



[0090] 由结果可知，模型对照组PM2.5分泌发生率为12％，辅料对照组PM2.5分泌发生率

为13％，两者比较p＞0.05，表明辅料不具有促进肠道分泌PM  2.5功能；受试药3种配方的

PM2.5分泌发生率分别为39％、60和90％，与模型对照组比较均p＜0.001，结果提示，受试药

对斑马鱼肠道分泌PM2.5功能有明显的促进作用，功效从高到低分别为配方3＞配方2＞配

方1(见表3，图3)。

[0091] 表3斑马鱼体内PM2.5分泌发生率(n＝30)

[0092]

[0093] 与模型对照组相比，***p＜0.001

[0094] 实施例7：本发明咀嚼片能否促进肠道内的PM2.5排泄的评价实验

[0095] 1、实验动物

[0096] 野生型AB系斑马鱼，在28℃条件下用养鱼用水培养(养鱼)用水水质：每1L反渗透

水中加入200mg速溶海盐，电导率为480～510μS/cm；pH为6.9～7.2；硬度为53.7～71.6mg/L 

CaCO3)。取4～5对斑马鱼亲本交配，按照Westerfield[11]的方法孵化胚胎。将处于最佳处理

阶段的斑马鱼置于解剖显微镜下观察，挑取发育正常的斑马鱼移入6孔微孔板中。实验完成

后，用三卡因甲磺酸对的斑马鱼进行过度暴露处理，从而将斑马鱼麻醉处死。麻醉处死的操

作步骤符合美国兽医协会(AVMA)对动物麻醉处死的规范要求。

[0097] 2、受试药：

[0098] 按实施例1～3的方法制备获得的三种抗PM2.5咀嚼片，依次标记为配方1、配方2、

配方3。

[0099] 3、实验仪器与试剂

[0100] 解剖显微镜(SMZ645，Nikon公司)；6孔板(Nest  Biotech)；PM2.5材料(纳米活性

炭，由军事医学科学院张英鸽教授提供)；显微注射仪(IM300，Narishige)。

[0101] 4、实验方法

[0102] 先让斑马鱼将混悬于水中的PM2.5材料(纳米活性炭)吞入肠道，然后挑取肠道纳

米活性炭吞入量较一致的斑马鱼，分成5组(每组30斑马鱼)，分别为模型对照组，1mg/mL辅

料对照组(只含辅料)，受试药3种配方组，养鱼用水处理的斑马鱼作为正常对照组。受试药

以溶解的方式给药，相当于人的口服给药；给药浓度根据预实验的无可见不良反应剂量水

平(NOAEL＝1mg/mL)而得。给药处理1天后，统计各实验组全排空(肠道内不含纳米活性炭)

的斑  马鱼数量，计算各实验组的全排空率(全排空数/总数)，通过比较给药组与模型对照

组的全排空率(卡方检验)，评价受试药能否促进肠道内纳米活性炭(PM2.5)排泄。

[0103] 5、实验结果

[0104] 受试药处理结束后，对各实验组进行拍照，并将典型图片汇总为图4。肠道PM2.5排

空率的数据汇总为表4。
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[0105] 由结果可知，模型对照组全排空率为4％，辅料组全排空率亦为4％，两者比较p＞

0.05，表明辅料不具有促进肠道排泄PM  2.5功能；抗PM2.5咀嚼片3种配方的全排空率分别

为46％、75％和90％，与模型对照组比较均p＜0.001，结果提示，受试药均具能促进斑马鱼

肠道排泄PM  2.5，功效从高到低分别为配方3＞配方2＞配方1(见表4、图4)。

[0106] 表4斑马鱼肠道PM2.5全排空率(n＝30)

[0107]

[0108] 与模型对照组相比，***p＜0.001
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