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透明质酸胶原蛋白冰糖燕窝饮品安全性及 

有效性评价 

查圣华, 张兴龙, 王俊亮, 张  宏* 

(北京同仁堂健康药业股份有限公司, 北京  100085) 

摘  要: 目的  评价透明质酸胶原蛋白冰糖燕窝饮品的安全性及改善皮肤水分的功能。方法  采用小鼠急性

经口毒性试验、小鼠精子畸形试验、小鼠骨髓细胞微核试验、Ames 试验、30 d 喂养试验对其进行安全性评

价; 通过人体受试试验, 评价其对人体皮肤水分改善情况。结果  透明质酸胶原蛋白冰糖燕窝饮品经口最大

耐受剂量(maximum tolerated dose, MTD)大于 20.00 g/kgBW, 相当于人体推荐剂量的 200 倍, 属无毒级, 小鼠

精子畸形试验、小鼠骨髓嗜多染红细胞微核试验、Ames 试验结果均为阴性, 30 d 喂养试验各剂量组血常规指

标、血生化指标于空白和酪蛋白对照组比较 , 无显著差异(P＞0.05); 人体试验中试验组皮肤水分提高约

10.54%。结论  透明质酸胶原蛋白冰糖燕窝饮品具有改善皮肤水分的功能, 且安全无毒。 
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Safety and effectiveness evaluation of hyaluronic acid collagen rock candy 
bird’s nest drink 

ZHA Sheng-Hua, ZHANG Xing-Long, WANG Jun-Liang, ZHANG Hong* 

(Beijing Tongrentang Health-Pharmaceutical Co., Ltd., Beijing 100085, China) 

ABSTRACT: Objective  To evaluate the safety of hyaluronic acid collagen rock candy bird's nest drink and its 

effectiveness on improvement of human skin moisture. Methods  The safety of hyaluronic acid collagen rock candy 

bird's nest drink was evaluated by the acute toxicity in mice, the experiment of mouse sperm deformity, the mutation 

of salmonella test (Ames test) and the 30 d feeing test. Its effect on human skin moisture was evaluated by human 

test. Results  The maximum tolerated dose (MTD) of hyaluronic acid collagen rock candy bird's nest drink was 

more than 20.00 g/ kgBW, equaled to 30 times of human recommendatory dosage, which indicated that it was 

nontoxic. The results of mice sperm abnormality test, mice bone marrow polychromatic erythrocyte micronucleus 

test, and Ames test results were negative and there was no significant difference in blood routine index and blood 

biochemical index between blank group and casein control group in 30 d feeding test (P>0.05). The skin moisture of 

the text group increased by about 10.54%. Conclusion  Hyaluronic acid collagen rock candy bird's nest drink is safe 

and can improve skin moisture, and is safe and non-toxic. 
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1  引  言 

燕窝为雨燕科动物金丝燕及同属多种燕的唾液与绒羽

等混合凝结而成的巢窝[1,2]。经加工后可供人食用, 为名贵滋

补药, 又是昂贵的健康食品。具有调节人体生理平衡、增强

免疫、促进细胞活力, 延缓衰老等重要功能[3]。胶原蛋白是

一种白色、不透明、无支链的纤维性蛋白质类高分子物质, 

是动物体内分布最广、含量最多的一种蛋白质[46], 其具有

很强的生物活性及生物功能, 能参与细胞的迁移, 分化和繁

殖, 并且能在真皮层中保留水分, 是为皮肤保湿、保持弹性

的主要物质[79]。透明质酸被称为迄今为止自然界中保湿最

好的天然智能保湿因子, 是糖胺聚糖中的一种, 广泛分布于

人体各部位, 其中皮肤也含有大量的透明质酸[10]。 

截止到目前, 燕窝相关功能的研究主要是增强免疫

力和抗疲劳, 鲜见其改善皮肤水分功能的研究, 而且有研

究发现, 部分燕窝在形成过程中会吸取部分岩浆形成部分

或全部赤褐色的洞燕窝, 此类燕窝的有害成分能够通过胎

盘进入胎儿体内, 对胎儿有致畸作用[11]。因此本研究将优

选白燕窝和透明质酸、胶原蛋白等主要原料按一定配比调

配成透明质酸胶原蛋白冰糖燕窝饮品, 通过对其安全性评

价以及改善皮肤水分功能评价, 研究其安全性及是否具有

改善皮肤水分的功能[12]。 

2  材料与方法 

2.1  材  料 

2.1.1  实验动物及环境 

SPF 级昆明种小鼠、SD 大鼠和饲料(长沙市天勤生物

技 术 有 限 公 司 ), 实 验 动 物 生 产 许 可 证 号 : SCXK 

(湘)2014-0011。在屏障环境下进行以下试验。其中环境湿

度: 50%~60%, 温度: 22~26 ℃。试验动物使用许可证号: 

SYXK(湘)2015-0012。 

2.1.2  菌  株  

鼠伤寒沙门氏菌组氨酸缺陷型试验菌株 TA97a、

TA98、TA100、TA102。 

2.1.3  样  品 

透明质酸胶原蛋白冰糖燕窝饮品, 性状为液态, 人

体口服推荐剂量为每日 70 g, 因推荐量大, 现去除部分辅

料样品进行试验, 去部分辅料样品人口服推荐摄入量为 

6 g/d, 成人体重按 60 kg 计算, 折合成去部分辅料样品剂

量为 0.1 g/kgBW。 

2.1.4  仪  器 

全自动生化分析仪(美国贝克曼库尔特有限公司); 全

自动血球计数仪(日本 SYSMEX(希森美康)株式会社); 皮

肤水分测试仪(德国 CK 公司)。 

2.1.5  主要试剂 

尿素氮 (blood urea nitrogen, BUN)、谷丙转氨酶

(alanine aminotransferase, ALT)、甘油三酯 (triglyceride, 

TG)、总蛋白 (total protein, TP)、谷草转氨酶 (aspartate 

aminotransferase, AST)、白蛋白(albumin, ALB)、血糖(blood 

glucose, GLU)、胆固醇(cholesterol, CHOL)试剂盒(上海复

星长征医学科学有限公司); 肌酐(creatinine, Cr)试剂盒(上

海申能-德赛诊断技术有限公司)。 

2.2  实验方法 

2.2.1  毒理学试验 

(1) 小鼠急性毒性试验 

取 20 只昆明种小鼠, 雌雄各半, 体重 18~22 g, 采用

最大耐受剂量法。将 20 g 去部分辅料燕窝饮品加蒸馏水定

容至 60 mL, 混匀。首次灌胃前禁食 16 h, 然后给小鼠经口

灌胃一日 3 次, 间隔 4 h, 均为 0.2 mL/10 gBW, 累计剂量

至 20.00 g/kgBW。灌胃后连续观察 2 周, 记录中毒表现及

死亡情况。 

(2) Ames 试验 

采取 2.1.2 中 4 种菌株进行试验。称取去部分辅料样

品 1.25 g 加蒸馏水定容至 25 mL。其浓度为 50 mg/mL, 再

依次 5 倍稀释, 分别配成 10、2、0.4、0.08 mg/mL 浓度溶

液。试验设 5 个剂量, 分别为 8、40、200、1000、5000 μg/

皿, 同时建立阳性突变剂对照、溶剂对照和自发回变 3 组

进行试验。按照保健食品检验与评价技术规范[14]中规定的

Ames 试验方法进行试验研究。 

(3) 小鼠骨髓嗜多染红细胞微核试验 

采用经口灌胃法进行试验。阴性对照为蒸馏水, 阳性

对照为 0.04 g/kgBW 剂量的环磷酰胺。以样品的最大可灌

胃浓度和动物的最大灌胃体积设置高剂量, 试验组高、中、

低剂量分别为 6.67、3.33、1.67 g/kgBW, 分别取去部分辅

料样品 33.35、16.65 和 8.35 g 加蒸馏水至 100 mL, 阳性对

照组 0.100 g 环磷酰胺加蒸馏水定容至 50 mL, 配成相应的

受试液给小鼠灌胃(0.2 mL/10 gBW)。按照小鼠骨髓嗜多染

红细胞微核试验[13]进行试验研究。 

(4) 小鼠精子畸形试验 

取体重 25~35 g 的雄性昆明种小鼠 25 只, 同 2.2.1(3)

项下的试验随机分成 5 组。每日灌胃 1 次, 连续 5 d, 按照

小鼠精子畸形试验进行[15]试验研究。 

(5) 30 d 喂养试验 

取 100 只 SD 大鼠, 雌雄各半。试验动物随机分为 5

组, 每组 20 只, 雌雄各半, 即 3 个受试物组、酪蛋白对照

组及空白对照组。其中 3 个受试物组低、中、高剂量分

别相当于人体推荐剂量的 25、50、100 倍, 即去部分辅料

样品 2.50、5.00、10.00 g/kgBW。给予基础饲料的为空白

对照组, 给予添加 2%酪蛋白的饲料的为酪蛋白对照组。

连续喂饲 30 d。按照保健食品检验与评价技术规范[14]测

定各项观察指标、血液学指标、血液生化学指标以及病

理检查。 
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2.2.2  人体功能试验 

试食组口服 2.1.3 样品, 每日 1 次, 每次 1 瓶, 对照组

服用安慰剂。 

(1) 观察指标、安全性指标以及功效指标 

按照保健食品检验与评价技术规范[14]测定各项观察指

标、安全性指标以及功效指标, 其中安全性指标包括一般体

格检查、血常规、尿常规、粪便常规、生化指标检测、心电

图、腹部 B 超、胸透等; 功效指标测试前额眉间皮肤水分。 

(2) 统计学处理 

用 Excel、SPSS 软件进行统计分析。研究结果用均数

±标准差表示, 在实验组和对照组之间存在方差齐性的前

提下, 均数比较采用成组 t 检验, 否则进行变量转化后满

足方差齐性后采用 t 检验, 如果方差仍然不齐, 采用秩和

检验。 

3  结果与分析 

3.1  毒理学试验 

3.1.1  急性经口毒性试验 

由表 1 可见 , 给 2 种性别的昆明种小鼠灌胃     

20.00 g/kgBW 剂量的透明质酸胶原蛋白冰糖燕窝饮品去

部分辅料样品未见明显中毒症状, 14 d 后无死亡。观察期

末将受试动物处死进行解剖检查, 肝、脾、肾、胃、肠、

心、肺等主要脏器未见明显异常改变。透明质酸胶原蛋白

燕窝饮品去部分辅料样品对昆明种小鼠的最大耐受剂量

(maximum tolerated dose, MTD)大于 20.00 g/kgBW, 相当

于人体推荐剂量的 200 倍, 属无毒级。 

3.1.2  Ames 试验 

由表 2 可见, 对 TA97a、TA98、TA100、TA102 4 株

试验菌株, 加与不加 S-9, 样品各剂量组回变菌落数均未

超过自发回变菌落数的 2 倍, 亦无剂量-反应关系。 

3.1.3  小鼠骨髓嗜多染红细胞微核试验 

由表 3 可见, 样品各剂量组微核率与阴性对照组比较

差异无显著性(P＞0.05), 而环磷酰胺组与阴性对照组比较

差异有显著性(P＜0.01)。样品各剂量组 PCE/NCE 比值(嗜

多染红细胞 (polychromatic erythrocyte, PCE), 正染红细胞

(normochromatic erythrocyte, NCE))未少于阴性对照组的

20%, 表明该样品对小鼠骨髓细胞未见明显毒性。 

3.1.4  小鼠精子畸形试验 

由表 4 可见, 样品各剂量组小鼠精子畸形发生率与阴

性对照组比较差异无显著性(P＞0.05), 而环磷酰胺阳性对

照组与阴性对照组比较差异有显著性(P＜0.01)。 

 
 

表 1  小鼠急性经口毒性试验结果( x ± s) 

Table 1  Results of acute oral toxicity test in mice ( x ± s) 

性别 剂量/(g/kgBW) 动物数/只 初始体重/g 一周末体重/g 二周末体重/g 死亡数/只 MTD/(g/kgBW) 

雄 20.00 10 20.23±1.22 28.28±1.52 32.31±1.72 0 ＞20.00 

雌 20.00 10 20.09±1.23 25.38±1.37 28.07±1.85 0 ＞20.00 

 
 

表 2  Ames 试验结果( x ± s) 

Table 2  Results of Ames ( x ± s) 

受试物 
剂量 

/(μg/皿) 

TA97a TA98 TA100 TA102 

+S9 S9 +S9 S9 +S9 S9 +S9 S9 

受试物 

5000 142.0±15.0 132.3±13.4 35.0±5.0 37.7±6.1 156.3±10.0 160.7±19.0 276.7±23.2 280.3±13.7

1000 145.0±18.5 135.7±22.9 42.3±3.1 34.0±5.3 161.3±20.3 157.3±25.1 283.3±16.8 281.0±21.0

200 137.3±10.2 149.0±13.5 36.3±8.5 35.3±3.2 168.0±12.1 162.0±22.6 267.0±12.8 272.0±21.4

40 149.3±14.3 141.0±14.9 39.3±4.0 40.0±6.2 164.3±19.2 164.0±11.5 283.7±12.7 286.3±15.0

8 144.0±14.5 142.3±16.8 40.3±7.4 37.3±6.8 169.3±13.3 160.3±17.6 284.0±15.4 266.0±27.7

自发回变 
 

140.0±21.7 148.7±13.8 36.7±4.5 39.7±6.4 157.7±15.2 168.3±16.6 275.3±17.9 286.0±10.5

溶剂对照 
 

134.7±19.1 147.3±15.3 42.0±4.6 35.7±5.7 176.3±11.6 165.3±11.0 271.0±13.5 276.3±13.6

阳性对照 
 

1351.0±119.0 1274.7±114.5 2627.3±213.4 2245.0±219.2 2641.0±126.8 2475.3±111.2 1060.0±130.4 2290.7±172.4

阳性对照: TA97a+S9、TA98+S9、TA100+S9 采用 2-AF(剂量: 10.0 μg/皿); TA97a-S9、TA98-S9 采用 9-芴酮(剂量: 0.2 μg/皿); TA100-S9

采用 NaN3(剂量: 1.5 μg/皿); TA102＋S9 采用 1,8-二羟蒽醌(剂量: 50.0 μg/皿); TA102-S9 采用 MMC(剂量: 0.5 μg/皿)。 
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表 3  样品对小鼠骨髓微核发生率的影响 
Table 3  Effects of samples on bone marrow cell micronucleus in mice 

性别 组别 
动物数

/只 

受检 PCE 数 

/个 
含微核 PCE 数/个 微核率( x ± s)/‰

受检 PCE 数 

/个 

NCE 数 

/个 
PCE/NCE( x ± s)

雄 

高剂量组 5 5000 6 1.2±1.1 1000 904 1.11±0.04 

中剂量组 5 5000 3 0.6±0.5 1000 887 1.13±0.09 

低剂量组 5 5000 4 0.8±0.4 1000 893 1.13±0.10 

阴性对照组 5 5000 5 1.0±0.7 1000 882 1.14±0.08 

阳性对照组 5 5000 102 20.4±3.6* 1000 949 1.06±0.06 

雌 

高剂量组 5 5000 7 1.4±0.5 1000 896 1.12±0.06 

中剂量组 5 5000 5 1.0±1.2 1000 875 1.15±0.07 

低剂量组 5 5000 6 1.2±0.4 1000 884 1.14±0.09 

阴性对照组 5 5000 4 0.8±0.8 1000 902 1.12±0.10 

阳性对照组 5 5000 106 21.2±1.9* 1000 958 1.05±0.05 

*与阴性对照组比较, P＜0.01。 
 

表 4  样品对小鼠精子畸形率的影响 
Table 4  Effects of samples on teratospermia ratio in mice 

组别 动物数/只 受检精子数(个) 畸形总数/个 畸形率/%
各类精子畸形的构成比/% 

无钩 香蕉形 胖头 无定形 尾折叠 双头 双尾

高剂量组 5 5000 105 2.10±0.46 30.5 12.4 15.2 41.9 0.0 0.0 0.0 

中剂量组 5 5000 110 2.20±0.45 28.2 11.8 20.9 39.1 0.0 0.0 0.0 

低剂量组 5 5000 108 2.16±0.42 28.7 14.8 15.7 40.7 0.0 0.0 0.0 

阴性对照组 5 5000 127 2.54±0.21 29.9 12.6 18.1 39.4 0.0 0.0 0.0 

阳性对照组 5 5000 405 8.10±0.16* 30.4 19.3 15.8 32.6 0.0 0.0 0.0 

*与阴性对照组比较, P＜0.01。 

 

3.1.5  30 d 喂养试验 

30 d 喂养期间, 各组动物生长发育良好, 无异常行为

和中毒症状, 无死亡。 

(1) 样品对大鼠血常规指标的影响 

表 5 可以看出, 各剂量组雌雄大鼠的血红蛋白、红细胞

总数、红细胞压积、网织红细胞、血小板数、白细胞总数及

分类与空白和酪蛋白对照组比较, 差异无显著性(P＞0.05)。 

(2) 样品对大鼠生化指标的影响 

由表 6 可见, 各剂量组雌雄大鼠的总蛋白、白蛋白、

谷丙转氨酶、谷草转氨酶、胆固醇、甘油三酯、尿素氮、

肌酐、血糖与空白和酪蛋白对照组比较均无显著性差异(P

＞0.05)。 

3.2  人体试验结果 

双盲法观察: 服食 2 号者为透明质酸胶原蛋白冰糖燕

窝饮品, 服食 1 号者为安慰剂。 

3.2.1  一般情况 

初始试验人群对照组 51 例, 男/女为 32/19, 试食组 51

例, 男/女为 32/19。对照组年龄: (33.98±2.72)岁; 试食组年

龄: (34.10±2.90)岁。 

3.2.2  安全性观察 

(1) 一般情况:  

试食期间受试者未观察到明显过敏及其他不良反应, 

精神、睡眠、饮食、大小便状况良好。 

体重、血压、心率、尿常规、大便常规、血常规及生

化指标 

表 7、8 看出, 食用受试物 30 d 后, 试食组和对照组

体重、血压、心率未见明显异常改变, 尿常规、大便常规、

血常规及生化指标均在正常范围内, 提示透明质酸胶原蛋

白冰糖燕窝饮品对机体健康无明显损害。 

(2) 心电图、腹部 B 超、胸透检查, 均在正常范围内。 

功效观察 

皮肤检测结果见表 9, 试食组的皮肤水分在试食后明

显提高, 与试食前比较提高约 10.54%, 差异显著(P＜0.05), 

与对照组比较差异也有显著性差异(P＜0.05)。 
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表 7  试食前后体重、血压、心率、尿、大便、血常规变化情况( n =51) 

Table 7  Changes of avoirdupois, blood pressure, heart rate, urine routine, stool and blood routine before and after the test ( n =51) 

指标 
对照组 试食组 

试食前 试食后 试食前 试食后 

体重/kg 61.75±11.89 61.85±11.95 60.04±11.97 59.99±11.71 

收缩压/mmHg 111.41±9.05 110.35±8.88 111.39±10.66 109.82±9.18 

舒张压/mmHg 68.59±5.42 69.51±6.35 69.65±6.85 69.04±5.85 

心率/(次/分) 77.80±8.81 75.94±9.14 77.84±6.37 77.73±7.66 

白细胞/(109/L) 6.65±1.35 6.65±1.22 6.59±1.42 6.42±1.31 

红细胞/(1012/L) 4.87±0.46 4.77±0.44 4.83±0.48 4.81±0.44 

血红蛋白/(g/L) 146.33±14.08 140.49±13.66 145.84±26.79 139.71±11.95 

尿常规 正常 正常 正常 正常 

大便常规 正常 正常 正常 正常 

 

表 8  试食前后生化指标变化情况( n =51) 

Table 8  Changes of blood biochemical criterion before and after the test ( n =51) 

指标 
对照组 试食组 

试食前 试食后 试食前 试食后 

血糖/(mmol/L) 4.62±0.55 4.59±0.49 4.45±0.39 4.58±0.45 

甘油三酯/(mmol/L) 1.08±0.57 1.38±0.82 1.25±1.08 1.22±0.57 

胆固醇/(mmol/L) 4.00±0.72 4.52±0.87 4.02±0.69 4.23±0.76 

尿素氮/(mmol/L) 5.00±1.14 4.54±1.23 4.68±1.09 4.42±1.15 

肌酐/(μmol/L) 71.75±14.77 68.30±13.71 67.13±13.47 69.64±14.97 

尿酸/(μmol/L) 316.51±62.09 313.24±67.12 318.25±50.17 316.07±66.59 

谷丙转氨酶/(U/L) 22.99±13.54 20.46±10.57 23.19±15.75 19.23±12.75 

谷草转氨酶/(U/L) 23.57±7.70 21.33±7.79 23.90±9.28 19.77±7.00 

总蛋白/(g/L) 70.31±3.02 70.46±3.95 69.33±2.62 69.81±3.01 

白蛋白/(g/L) 44.87±2.25 44.96±2.60 44.76±2.05 44.31±2.58 

 
表 9  皮肤检测结果( n =51) 

Table 9  The results of skin moisture ( n =51) 

组别 
水分 

试食前/% 试食后/% 

对照组 8.72±1.00 8.76±1.00 

试食组 8.73±1.10 9.65±1.11*# 

*: 自身对照组 P＜0.05; #: 组间对照组 P＜0.05。 

 

4  结  论 

近年来越来越多的研究发现, 皮肤肤质受内部因素

和环境因素的影响造成营养素的缺失, 这对皮肤的影响

极大[14,15]。燕窝中含有表皮生长因子 EGF 活性成分, Kong

等[16]用柱层析法, 从燕窝水提取物中纯化得到了一种具有

促表皮生长的活性因子(EGF-2) , 极微量的表皮生长因子

能刺激细胞外一些大分子(如透明质酸和胶原蛋白等)的合

成与分泌 , 滋润皮肤 , 是决定皮肤活力与健康的关键因 

素[17]。在此基础上, 透明质酸胶原蛋白冰糖燕窝饮品将燕

窝与透明质酸、胶原蛋白结合, 并对其进行安全性评价以

及改善皮肤水分功能人体试验研究。 

在本实验室条件下, 对透明质酸胶原蛋白冰糖燕窝

饮品去部分辅料样品进行上述毒理学试验。在急性经口毒

性试验中, 对昆明种雌雄小鼠的 MTD 大于 20.00 g/kgBW, 

相当于人体推荐剂量的 20 倍, 属无毒级; 小鼠骨髓嗜多染

红细胞微核试验、小鼠精子畸形试验、Ames 试验结果均
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为阴性; 30 d 喂养试验期间, 动物生产发育良好, 各剂量组

中血生化指标和血常规指标与空白和酪蛋白对照组比较, 

无显著性差异(P＞0.05)。大体解剖和组织病理检查未见明

显与冰糖燕窝饮品有关的异常改变, 提示透明质酸胶原蛋

白冰糖燕窝 30 d 喂养对大鼠未见明显毒副作用。 

按皮肤水分情况将自愿受试者随机分为 2 组, 分别食

用安慰剂和透明质酸胶原蛋白冰糖燕窝饮品, 结果表明: 

食用透明质酸胶原蛋白冰糖燕窝饮品的试食组, 皮肤水分

在试食后明显提高, 与试食前比较差异有显著性(P＜0.05), 

与对照组比较差异也有显著性(P＜0.05), 表明透明质酸胶

原蛋白冰糖燕窝饮品具有改善皮肤水分功能作用。试食透

明质酸胶原蛋白冰糖燕窝饮品前后, 血生化、血常规等各

项检测指标均在正常范围内, 也未观察到过敏及其他不良

反应。 

通过本实验表明, 将燕窝应用在食品开发中安全可

靠, 且开发成透明质酸冰糖燕窝饮品后, 具有改善皮肤水

分的功能, 效果显著。 
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