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胶原多肽螯合钙的研究进展 

张志胜*, 韩  晴, 齐文聪, 陈  晨, 戎  平 

(河北农业大学食品科技学院, 保定  071000) 

摘  要: 目前我国居民钙摄入量不足, 普遍存在缺钙现象, 传统的补钙制剂存在缺陷, 将逐步被新型钙制剂所

取代。胶原多肽螯合钙作为新型生物钙制剂, 具有吸收效率高、无副作用、服用方便等特点, 是一种良好的补

钙产品。近些年来, 许多学者研究胶原多肽螯合钙, 为补钙产品提供了新思路。胶原多肽作为其原料的一部分, 

与钙螯合后可以帮助钙的转运和吸收, 被一起摄入后兼补了两种营养素。从一些动物加工的副产物中可以提取

胶原多肽和钙, 利用他们为原料制备胶原多肽螯合钙有利于副产物的高值化, 也为副产物的利用提供了新途

径。本文主要对胶原多肽螯合钙的原料制备、螯合工艺、螯合效果的影响因素、发展前景进行了概述。 
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Research progress of collagen polypeptide chelated calcium 
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ABSTRACT: The calcium intake of Chinese residents is insufficient at present, andthe calcium deficiency 

phenomenon is widespread . The deficiency of traditional calcium preparation will gradually be replaced by the new 

type of calcium preparations. As a new biological calcium preparation, collagen polypeptide chelated calcium has the 

characteristics of high absorption efficiency, no side effects, taking convenience and so on, which is a good calcium 

product. In recent years, many scholars studied collagen polypeptide chelated calcium, which provided new ideas for 

calcium products. As part of its raw materials, collagen polypeptide can help calcium transport and absorption after 

chelation with calcium, thus will supply two kinds of nutrients after intake together. The collagen polypeptide and 

calcium extracted from some animal by-products are always used as the raw materials to prepare the collagen 

polypeptide chelated calcium which is beneficial to improve high value of the by-products and provides a new way 

for the utilization of by-products. This review summarized the preparation of collagen polypeptide chelated calcium, 

process of chelate, influencing factors of chelate effect and development prospects. 
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1  引  言 

根据《中国居民营养与健康现状》调查报告显示, 全

国城乡居民平均营养素中钙的摄入量标准为 390.6 mg/标

准人日, 《中国居民膳食营养素参考摄入量》中钙的每日

推荐摄入量为 800 mg, 仅能够达到 49%左右, 钙摄入量严

重不足的人群约为 90%[1]。钙作为人体的必需元素, 对人

体的生命活动起到很多重要的作用, 如肌肉收缩、血液凝
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固、神经调节等[2]。钙缺乏会引起一系列的疾病, 如儿童

缺钙会得佝偻病; 成人缺钙使骨钙减少、血钙增加, 导致

早衰; 孕妇缺钙会得妊高症; 老年人缺钙引起骨质疏松、

骨质增生等[3]。因此, 钙在人体内必不可少, 缺钙对人体健

康影响严重[4,5]。近些年来科研人员对于开发具有钙含量

高、吸收效率高、无副作用、服用方便、口感好等特点的

钙制剂的关注度比较高[6-8]。 

胶原多肽可由胶原蛋白降解而得。虽然从上世纪末起, 

胶原蛋白行业呈现快速发展的趋势, 受到越来越多的关注, 

在生物、医学、食品、化工等领域应用广泛[9]。但是随着

研究的不断深入, 发现从动物组织中提取的胶原蛋白虽然

营养十分丰富, 但因其完整的四级结构, 没有改变的三股

螺旋结构使之性质十分稳定, 不能被一般的加工工艺彻底

破坏, 不易溶解, 导致其消化吸收困难, 无法被人体充分

利用[10-12]。因此将胶原蛋白降解为胶原多肽, 将原有的三

股螺旋结构彻底打开, 得到分子量介于 3000~20000 Da[13]

的短肽链多肽化合物(胶原多肽)。同时胶原蛋白可直接在

肠道被吸收, 无需消化, 无需消耗人体能量, 不增加消化

道和胃肠功能的负担[14-16], 具有显著改善消化吸收、促进

皮肤胶原代谢和矿物质吸收等作用, 而且在对抗氧化、衰

老、高血压等方面也有功效[17]。 

近些年来, 许多学者将胶原多肽与钙二者螯合制备

成胶原多肽螯合钙, 其作为一种新型钙制剂, 兼具了二者

的功效, 可以达到同时补充两种营养素的目的[18], 具有良

好的经济价值和广阔的发展前景。 

2  胶原多肽螯合钙的原料制备 

胶原多肽螯合钙是以胶原多肽和钙为原料, 通过螯

合技术而制备的一种新型钙制剂。目前, 大多数研究显示

胶原多肽从动物体和鱼体中提取的较多, 常见的来源有

猪、牛、鸡、鱼的皮及其骨骼[19-21]; 其提取方式分为酸法、

碱法、高温热解法、发酵法和酶法。钙的来源一般从两方

面, 一方面是直接添加无机钙, 另一方面是添加通过煅烧、

酶解、酸提等方法从贝类的壳中、鱼骨中、禽畜骨中提取

出来的钙。 

2.1  胶原多肽的制备 

对于酸法提取胶原多肽大多利用盐酸、硫酸等强酸, 

如郑巧东等[22]通过利用酸从鹅掌胶原蛋白中提取胶原多

肽, 产物分子质量分布不均, 多为氨基酸混合物, 目前一

般不使用。碱法制备胶原多肽, 如曹健等[23]利用 CaO水解

脱铬革屑获得 16100 Da左右的胶原水解产物, 但反应较为

剧烈, 对设备耗损较大, 生物利用价值低[13]。高温热解法

虽然成本低, 但是水解时间长, 不能在常压下操作, 不易

控制产物的均一稳定[24]。发酵法一般是利用微生物的作用, 

通过调控微生物的代谢途径, 从而生产不同长度的短肽, 

如刘芳[25]利用混合菌种发酵鳕鱼皮胶制备胶原多肽, 但发

酵菌种筛选困难、发酵后产物分离纯化较难, 不适于工业化

生产。而酶法提取胶原多肽相对来说反应较为温和、反应时

间短、无污染、产品的营养价值高, 易被人体消化吸收。 

丁琳等[26]研究了从胃蛋白酶、木瓜蛋白酶、碱性蛋白

酶、胰蛋白酶、风味蛋白酶这几种酶中筛选复合蛋白酶在

鹅皮中提取胶原多肽, 得到最佳水解条件为木瓜蛋白酶∶

风味蛋白酶的比例为 1 1∶ 、酶解温度为 50 ℃、加酶量为

4000 U/g、pH值为 6.0、水解时间为 5 h, 所得胶原蛋白肽

的水解度为 28.3%。敖冉等[27]研究了不同的双酶组合对酶

解猪皮制备胶原多肽效果的影响, 以酶解产生的氨基态氮

为指标。以中性蛋白酶与碱性蛋白酶二者组合, 在酶解温

度为 50 ℃、加酶量为 3500 U/g、pH值为 6、酶解时间为 5 

h的条件下制备胶原多肽, 此时氨基态氮含量很高。贾韶千

等[28]以黄鳝鱼骨为原料, 从碱性蛋白酶、胰蛋白酶、胃蛋

白酶、木瓜蛋白酶和风味蛋白酶中筛选出木瓜蛋白酶进行

酶解, 在酶解温度为 59.2 ℃、酶添加量为 8000 U/g、pH值

为 5.8、酶解时间为 4.1 h、底物浓度为 40 mg/mL的条件下

得到的黄鳝鱼骨多肽 , 以 1,1-二苯基 -2-三硝基苯肼

(1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl, DPPH)自由基清除率为指标, 

得到 DPPH自由基清除率为 90.85%。 

在适宜种类的酶、酶解温度、加酶量等条件下提取胶

原多肽均能获得较高的产率, 且温和的反应条件对氨基酸

的破坏较小, 设备损耗相对较低。因而目前以酶法提取胶

原多肽较为常见。 

2.2  钙的制备 

无机钙多以添加氯化钙为主, 如韩克光等[29]制备钙

螯合羊骨胶原多肽时以加入 CaCl2 作为钙源; 敖冉等[30]制

备猪皮胶原多肽螯合钙时也是以 CaCl2作为钙源。使用无

机钙价格低廉、方便快捷、易于控制。 

从动物体中提取钙制备胶原多肽螯合钙, 如桑亚新等
[31]以扇贝壳为钙源制备胶原多肽螯合钙, 先将粉碎后的扇

贝壳灰化制成扇贝壳粉, 其中主要成分为CaO, 再与HCl反

应制成CaCl2后与胶原多肽螯合; 洪惠等[32]通过酶法制备鱼

骨胶原多肽螯合钙, 采用的原料是鲽鱼骨, 将鲽鱼骨胶原多

肽液和鲽鱼骨酸解液按比例混合, 在一定条件下进行螯合

制备骨胶原多肽螯合钙; 刘丽莉[33]利用牛骨中含有的钙, 

对骨粉用稀盐酸脱矿物质工艺制备骨素, 脱出物主要为磷

酸三钙和碳酸钙, 并收集了脱酸液中的骨钙, 经冷冻干燥得

到骨钙粉, 以此为钙源制备。这些从生物体中提取钙的研究

均是以产品加工后的下脚料为原料制取, 有利于原料的高

值化, 提高自然资源的利用率, 符合可持续发展战略。 

3  胶原多肽螯合钙的工艺研究 

3.1  螯合机制 

“螯”意为螃蟹钳子的意思, 像钳子一样夹住金属原子
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或离子。螯合是由中心离子和配位原子键合而成的具有环

状结构的配合物的过程。当金属离子与含有两个或者更多

的给电子团的物质结合, 从而形成一个或更多的环, 生成

物被称为螯合物[34]。胶原多肽螯合钙是通过配位离子键或

者吸附作用将胶原多肽与钙离子结合而形成的络合物[35]。

二者的结合与胶原多肽的肽链两端含有未缩合的末端羧基

和氨基密不可分, 经过螯合作用后的钙离子被“钝化”, 便

可一同进行转运, 同时在一定条件下又可以将钙离子释放

出来。 

3.2  螯合工艺 

胶原多肽螯合钙是将肽与钙螯合, 其螯合的工艺流

程一般为肽钙按比例混合、调节 pH 值、水浴螯合[36]、浓

缩、沉淀、抽滤、干燥。 

陆剑锋等[37]在研究制备斑点叉尾鮰鱼骨胶原多肽螯

合钙中用骨胶原多肽和氯化钙混合, 调节溶液 pH 值搅拌, 

水浴浓缩, 加入 6倍体积无水乙醇洗涤 2次, 抽滤, 真空冷

冻干燥后得到产品。吴蕾[38]制备胶原多肽螯合钙的工艺流

程为将胶原蛋白肽和合适的钙源混合溶解, 调节 pH值, 在

50 ℃维持 30 min, 经有机溶剂溶解过滤后取沉淀进行干

燥。彭巧云等[39]将自制的胶原多肽制成一定浓度的胶原多

肽溶液, 调节 pH 值和温度, 按肽钙比为 100 9∶ 加入氯化

钙, 恒温搅拌 30 min, 冷却后用无水乙醇[31]沉淀, 最后经

真空冷冻干燥。整体来看这些研究均可达到螯合的目的, 

但进一步优化螯合方法或研究“全自动螯合仪”之类的仪器, 

将会使试验更方便、更智能、更安全, 将获得更好的发展

空间。 

3.3  螯合效果的评价指标 

评定螯合效果采用的指标为螯合率。敖冉等[30]用螯合

物沉淀中钙含量与螯合液中总钙含量的比值计算螯合率。

刘闪等[40]测定螯合率用钙离子的总量与游离钙质量的差

值, 再与钙离子总量的比值求得。随着反应的进行游离态

的 Ca2+越来越少, 结合态的 Ca2+越来越多, 菅景颖[41]以参

与络合反应的 Ca2+占 Ca2+总含量的百分比计算螯合率。通

过计算螯合率, 可以有效地判断螯合反应进行的程度, 以

及为考察各试验因素对螯合效果的影响提供判定依据, 从

而得到最佳的试验条件, 使螯合得以充分。 

3.4  螯合效果的影响因素 

胶原多肽与钙的配比、螯合时间、螯合温度、pH 值

等因素对螯合效果均会产生影响[42,43]。 

3.4.1  肽钙比对螯合效果的影响 

肽钙的比例会对效果产生重要的影响, 整体来看呈

现先升高后缓慢降低的趋势。如敖冉等[30]将肽钙比例从

1:1 上升到 2:1 时螯合率显著升高, 调整为 3:1 时, 螯合率

缓慢上升, 超过 3:1 后螯合率缓慢下降。洪慧等[32]选取不

同多肽液与骨粉酸解液体积比制备螯合钙, 结果发现体积

比为 33:1时螯合率最高。这是因为随着胶原多肽浓度的升

高, 结合位点增多, 螯合率提高, 但当浓度过高时螯合率

反而降低。 

3.4.2  螯合时间对螯合效果的影响 

对于螯合时间而言, 随时间的延长呈上升趋势。彭巧

云等[39]、范鸿冰等[44]均通过正交试验得到最佳的螯合时间

为 30 min, 此时螯合基本完成。也有研究表明, 螯合时间

过长会使螯合物分解[45,46]。因此, 筛选合适的螯合时间有

利于提高螯合效果。 

3.4.3  温度对螯合效果的影响 

因温度升高使反应体系中离子运动加速, 故提高温

度可使整个反应的进程加快。刘丽莉[33]研究表明, 螯合温

度选取 55 ℃时能同时使螯合率和螯合物得率达到最大值; 

而王珊珊[18]分析了 60~120 ℃温度范围内提取温度对钙提

取率的影响, 发现随温度的增高提取率提高, 综合其他因

素将提取温度确定为 100 ℃。试验证明虽然温度的提高利

于反应的进行, 但具体试验时还应综合各因子后确定最终

的提取温度。 

3.4.4  pH 对螯合效果的影响 

研究表明, 随着 pH值的升高, 螯合率先上升后下降。

在低酸情况下, 溶液中的 H+与钙离子呈现竞争的关系; 当

pH过高时, 羟基与供电子基团竞争和钙离子结合。付文雯

等[47]研究在 pH值 7.5左右以及陆剑锋等[37]研究在 pH值为

5.4左右得到的螯合物生成率高, 且当 pH过高或者过低时

螯合率会下降。 

4  胶原多肽螯合钙的发展前景 

钙制剂的发展先后经历了无机钙、有机钙、生物活性

钙 3 个阶段[48,49]。相对于前两种钙制剂来说, 作为生物活

性钙的胶原多肽螯合钙具有利用率高、溶解性高、吸收率

高、不会产生结石等特点[50], 将受到越来越多消费者的青

睐。其原料多从动物体加工后的下脚料中提取, 降低了成

本, 充分利用了资源, 提高了生物利用率; 同时二者螯合, 

使其能够直接被人体吸收, 无需再进行分解, 吸收不消耗

体能, 吸收效率可将近百分之百, 进一步提高了资源利用

率, 具有很高的经济效益。胶原多肽螯合钙包含了胶原多

肽和钙, 达到了一食二补的效果, 是一种综合性的补充剂。

在当今社会, 人们快节奏的生活对于这种综合性的营养补

充品需求空间很大。综合来看, 胶原多肽螯合钙的市场应

用前景十分广阔。 

5  结  论 

随着我国居民对健康的重视程度越来越高, 人们对

于增强体质的营养健康保健品需求量将会不断提高。面对

我国居民钙摄入量不足这一现状, 对于开发新型钙制剂的

意义重大。同时伴随着我国老龄化社会的到来, 胶原多肽
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市场将有巨大的发展潜力。胶原多肽螯合钙这种钙制剂将

是未来市售补钙产品的一种发展趋势, 有力于减弱我国居

民钙缺乏的现状, 也避免了因缺钙而诱发的一些疾病。研

究廉价易得的提取来源, 优化胶原多肽和钙的提取方式, 

开发高活性的多肽及广泛的应用领域都具有很好的开发和

生产前景。 
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