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O#+#($*3

"

$&

7

$#++&)61&(*,12#

"

#

"

,1.#+1)+#+('#

隋
!

晓

-GCRA/7

!

杜桂彩

YG,)A'=/A

!

赵爱云

*+"1"A'

4

)&

!

窦丽雪

Y1G5A'()%

!青岛大学生命科学学院%山东 青岛
!

;**)-'

#

!

5A

:

%-=A%&=%?7@@%

B

%

%

2A&

B

;/7G&A<%80A9

4

%

2A&

B

;/7

%

-./&;7&

B

;**)-'

%

?.A&/

#

摘要!芝麻是一种被广泛种植的油料种子作物"其深加工副

产品)))芝麻粕含有丰富的蛋白质"是获得芝麻活性肽的优

质来源$文章综述近年来国内外对芝麻活性肽的制备%纯

化%结构鉴定和生物活性的研究"并分析和展望芝麻活性肽

的应用前景"为芝麻活性肽的研发和利用提供参考$

关键词!芝麻&蛋白&活性肽&生物活性
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生物活性肽!
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a+%

#%是指一类由
;

个

或
;

个以上氨基酸组成的%对生命活动有益或有特定生理作

用的链状或环状多肽的总称&已有的研究表明%

a+%

不仅生

物效价和营养价值比游离氨基酸更高(

'

)

%还具有降血压*降

胆固醇*降血脂*抗氧化*抗菌*抗血栓形成*抗肿瘤*调节免

疫*促进生长等活性(

;

)

%可作为药物*功能性食品*食品添加

剂*饲料添加剂等&

芝麻!

-%0/O)OA&;A=O5P

#属胡麻科胡麻属%是一种重

要的油料种子作物&据
?+M

!联合国粮食与农业组织#最新

统计(

7

)

%

;)'7

年全球芝麻产量约为
('&

万
F

%中国产量约为

*;87

万
F

&除直接食用外%芝麻大部分都用于榨油%榨油后

副产物芝麻渣或饼粕中的蛋白质含量为
7Yj

"

&)j

(

(

)

%是生

物活性肽的良好来源&目前芝麻饼粕主要当做饲料和肥料

使用&文章拟从制备*纯化*结构鉴定*生物活性等方面%对

芝麻粕来源的芝麻活性肽的国内外研究状况%以及存在的问

题进行探讨%为活性肽的研发*生产和广泛应用提供参考&

'

!

芝麻粕蛋白提取方法和结构特点
从芝麻粕中提取的蛋白被称为芝麻分离蛋白!

D@D10@

B

G:F@2J2D:31F@

%

#%d

#&芝麻蛋白多采用碱溶液或盐溶液提

取(

&

)

&研究(

*

)表明%碱液提取得到的芝麻蛋白含量高于盐提

取法&此外%碱酶两步法(

-

)

*超声波辅助碱液法(

Y

)以及应用

+MP

'异辛烷反胶束体系(

,

)萃取芝麻饼粕蛋白%提取率分别

达到
Y'8;'j

%

Y787Yj

%

Y*8)j

%提取效果比单一碱液提取

要好&

芝麻粕含有(

')

)

"盐溶性球蛋白!

*-87j

#*水溶性清蛋白

!

Y8*j

#*溶于乙醇'水混合物的醇溶蛋白!

'8(j

#*溶于稀

酸'碱的谷蛋白!

*8,j

#&芝麻蛋白内主要是球蛋白%其中

,

/

球蛋白与
*

/

球蛋白的比例为
(

,

'

&芝麻蛋白可分出
;#

*

-#

*

''#

!

#

为沉降系数%是蛋白质超速离心机组份分离时的

单位%

'#V')

<'7

D

#

7

种主要组分%其中
''#

球蛋白!

,

/

球蛋

白#和
;#

清蛋白!

*

/

球蛋白#共占总芝麻蛋白质的
Y)j

"

,)j

(

''

)

&水溶性的
;#

清蛋白是一个分子量为
'7

"

'&N]1

的单肽链%

-#

球蛋白是由至少
Y

条不含二硫键且分子量为

';8(

"

*&8&N]1

的多肽链组成%

''#

组分是由
*

条肽链组

成%每个肽链是由
'

个酸性亚基!

7)

"

7(N]1

#和
'

个碱性亚

基!

;)

"

;&N]1

#通过
'

条二硫键连接而成的(

';

)

&由于离心

沉降溶液的离子强度不同%导致各组分沉降系数存在差异%

也有人(

(

%

'7

)将芝麻蛋白分成
;#

*

&#

*

'7#7

个组分&

;

!

芝麻活性肽的制备方法
有学者(

'(

)认为%在生物体的营养或贮藏蛋白中隐藏着

某些具有特定结构和特定功能的氨基酸组成%蛋白质的生物

学功能就是这些氨基酸组成在起决定性作用%只有将这些氨

基酸组成释放出来%才会表现出功能特性&若选择适当的方

法将特定氨基酸组成的多肽片段释放出来%有可能获得相当

广泛的
a+%

&水解蛋白质的方法主要有酸水解法*碱水解法

7,'



和酶水解法以及微生物发酵法&酸碱法水解蛋白虽然操作

简单%但存在氨基酸损失严重*水解不易控制*影响肽的结构

和功能等缺点%已经很少使用+酶水解法和微生物发酵法由

于水解温和%且没有有毒化学品的残留%已成为制备
a+%

最

受推崇的方法%也得到了广泛的应用&

;8'

!

酶水解法

目前%酶水解法制备芝麻活性肽已经从单一酶法制备%

向多酶复合水解和固定化酶技术发展&

;8'8'

!

单一蛋白酶水解法
!

研究(

'(

)表明%由于各蛋白酶水

解蛋白的作用位点不尽相同%同种蛋白质经不同的蛋白酶水

解后%会产生不同氨基酸序列和不同分子量的多肽%可表现

出不同的生物活性&此外%有文献(

'&

)报道%在用蛋白酶水解

制备
a+%

时%当底物达到一定的浓度时%酶促反应速度不仅

不会提高%反而会迅速下降%其规律不完全符合米氏方程%这

是因为某些植物蛋白中可能含有酶抑制剂而发生竞争性抑

制+庞广昌等(

'*

)则将此现象解释为当底物浓度过高时%黏度

会增加%蛋白质空间结构的复杂性使得蛋白酶无法找到其酶

切位点%所以影响了酶促反应速度和生物活性短肽的获得和

得率&因此%酶法制备芝麻肽的研究中%酶的选择是关键%其

次%底物浓度*加酶量*温度%

B

T

*酶解时间这些酶解参数也

是研究的重点&一般的操作方式为"将相同酶活单位的各酶

加入到蛋白液中%在各酶最适
B

T

和最适温度下进行水解%

以水解度*肽含量或生物活性等作为衡量各种蛋白酶水解能

力的标准进行筛选+通过正交试验设计以及响应面法对酶解

工艺参数进行优化%得到最佳酶解工艺&

赵世光等(

'-

)分别采用了胃蛋白酶*木瓜蛋白酶*中性蛋

白酶*碱性蛋白酶%对芝麻粕蛋白进行水解%以多肽产率作为

衡量各种蛋白酶水解能力的标准%发现碱性蛋白酶的水解效

果最好%并通过正交试验获得了最佳酶解工艺%这也与刘爱

文等(

'Y

)

*董英等(

',

)的研究方法和结果相似&姜美花(

;)

)

'&<;7

也研究了碱性蛋白酶酶解制备芝麻饼粕
+b.

抑制肽的条

件%在单因素试验的基础上%采用响应面设计进行优化%确定

最优酶解条件&

此外%通过对酶的筛选试验%木瓜蛋白(

;'<;7

)

*中性蛋白

酶(

;(<;&

)

*胰蛋白酶(

;*

)被作为酶解制备芝麻活性肽的最适

酶%也对芝麻蛋白表现出良好的水解效果&但胃蛋白酶的作

用效果不如上述各酶%分析其主要原因是胃蛋白酶最适

B

T;

"

&

%芝麻蛋白的
B

d

为
(

"

&

%在胃蛋白酶适宜
B

T

条件

下%芝麻蛋白的溶解度大幅降低%不利于酶解反应%导致水解

效率降低&

;8'8;

!

多酶复合水解
!

由于酶反应的专一性%限制了单酶

作用范围%造成水解效率较低%如果将
;

种或
;

种以上的酶

复合起来使用%利用不同酶对蛋白质的酶解特异性%可起到

增效作用%显著提高酶解效率&此外%复合酶解方法在一定

程度上还可以解决蛋白水解的活性肽在口感上有苦味的问

题(

;-

)

&一些研究(

;Y<7)

)表明%多酶复合的水解产物活性明显

高于相对应的单酶水解产物的活性&

何东平等(

7'

)采用
+39131D@

酶和木瓜蛋白酶的双酶同步

方式酶解芝麻粕&陈义勇等(

7;

)采用木瓜蛋白酶和风味蛋白

酶双酶分步水解芝麻蛋白%水解度达到
&&8-*j

%明显高于单

一木瓜蛋白酶的水解度!

(*8;-j

#&唐章晖等(

77

)通过试验

发现%在加酶顺序为碱性蛋白酶$中性蛋白酶$木瓜蛋白酶

的条件下酶解芝麻粕%酶解后%总氮回收率达到
*78'(j

%三

氯乙酸可溶性氮指数可达
&&8''j

%多肽转换率可 达

(Y8,,j

&

;8'87

!

固定化酶技术
!

高明侠等(

7(

)应用固定化木瓜蛋白

酶和中性蛋白酶%水解芝麻蛋白的最佳条件为固液比
3

,

;&

!

O

,

H

#%加酶量
&

L

'

`

%温度
*)[

%

B

T*8)

%时间
-K

&由于

固定化酶具有稳定性高*易于与反应物分离*可连续使用等

优点%具有产业化优势%但是目前在芝麻活性肽的制备中研

究的不多%在随后的研究中应重点关注&

;8;

!

发酵法

微生物发酵法制备
a+%

是指通过利用蛋白酶产生菌产

酶水解蛋白%分离纯化生产
a+%

的方法%也是获得
a+%

的

简单而有效的方法%如谷胱甘肽!

Z#T

#*乳链菌肽!

>2D2J

#等

产品已实现产业化&发酵法制备芝麻活性肽主要有单一菌

种发酵法(

7&<7*

)和复合菌种发酵法(

7-<7Y

)

%多采用固态发酵技

术&虽然较酶法而言%发酵法可利用微生物发酵直接生产芝

麻活性肽%减少了蛋白酶的纯化和制备过程%具有生产周期

短*生产成本低的优势%但由于安全性问题%被
?]+

批准可

用于食品开发的蛋白酶生产菌种是有限的%主要有米曲霉*

黑曲霉*枯草芽孢杆菌等%在一定程度上限制了它的快速发

展和应用&

7

!

芝麻肽的分离与纯化
芝麻活性肽本质上属于低分子蛋白%原则上蛋白质的分

离方法基本上都可以采用&

78'

!

超滤技术

将芝麻粕蛋白酶解后的混合物采用超滤技术可以得到

初步分级%很好地富集特定分子质量的芝麻活性肽%而且活

性损失少&常用的操作模式为"在最佳酶解条件下进行水解

反应%得到理想的目标产物%然后将水解产物通过膜分离%将

小分子目标产物与酶*分子质量较大的肽段和未被水解的蛋

白质分开%通过使用不同截留分子质量的膜可以将产物分

级%并研究分级产物的功能性&

邵元龙等(

7,

)将水解得到的芝麻肽!

#%

#采用
7N]1

!

%̀/

ab

#和
')N]1

!

%̀ Zb

#超滤膜进行分离从而获得
7

个等级截

留分子量!

)

7N]1

!

#%

'

#%

7

"

')N]1

!

#%

;

#和
(

')N]1

!

#%

7

##的芝麻肽分子&发现其抗氧化活性的顺序为
#%

7

(

#%

(

#%

;

(

#%

3

&可以看出%抗氧化肽主要集中在分子量
(

')N]1

的组分%此结果对其下一步继续研究和纯化抗氧化肽

有较大帮助&彭惠惠等(

()

)采用
'N]1

滤膜用于从芝麻粕发

酵液中截取分子量
)

'N]1

的部分%然后结合
#@

B

K1E@6Z/'&

凝胶层析柱分离出
7

个分子量分布为
*7*

%

(;*

%

;Y;]1

的具

有抗氧化活性的小肽组分&姜美花(

;)

)

()<('将芝麻饼粕酶解

(,'

研究进展
!

;)'*

年第
;

期



液%按顺序透过截留分子量为
')N]1

!一级超滤#和
7N]1

!二

级超滤#的平板膜%将分子量
(

')N]1

*

7

"

')N]1

和
)

7N]1

的产物进行
+b.

抑制活性的研究%

7

个组分的
C?

&)

值!半抑

制浓度#分别为
(87'

%

;8Y7

%

;8-,0

L

'

0̀

&

在超滤技术分级分离芝麻肽的过程中发现%由于溶质在

膜面析出造成膜的不可逆污染以及浓差极化过大造成蛋白

质损失%是制约超滤技术应用的关键因素%采用搅拌和旋转

膜相结合的模式可有效缓解上述现象%此外溶液的
B

T

也会

影响渗透通量!

B

@G0@1F@H3C6

#%研究(

;;

)发现在
B

T-

时可获

得最大的渗透通量%等电点时渗透通量最低&

$1J

f

1J1]1D

等(

('

)利用可连续操作酶膜反应器!

@JI

4

/

01F290@0AG1J@G@19F:G

%

.\$

#完成了抗菌芝麻肽从酶解到

分级的过程!见图
'

#&在连续搅拌釜式反应器加入芝麻蛋白

溶液和酶液开始水解%开启蠕动泵%调节进膜压力和进膜速

度%料液经超滤系统过滤!用截留分子质量为
&N]1

的聚醚

砜超滤膜#%分子质量
)

&N]1

的目标产物会透过膜形成透过

液%分子质量
(

&N]1

的回流液被返回至反应器中继续酶解&

透过液!即为分子量
)

&N]1

的芝麻肽液#继续分别过
;N]1

和
'N]1

聚醚砜膜&由此可选择性获得对应分子量的肽

组分&

'8

进料路线
!

;8

反应器
!

78

恒温水浴
!

(8

搅拌器
!

&8

蠕动泵

!

*8&N]1

超滤膜
!

-8;N]1

超滤膜
!
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超滤膜
!
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出料路线
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7

8

渗透液
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$
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回流液

图
'
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连续分级分离芝麻活性肽装置图
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L
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!
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HG19F2:J1F2:JD@D10@19F2O@

B

@

B
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柱层析技术

可以根据各种层析技术的原理来选用一种或几种方法

进行芝麻肽的纯化&用于芝麻肽分离的凝胶层析的型号主

要有
#@

B

KE@6Z/'&

(
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)

*

a2:/Z@3%;

(
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)

*

$@E/#@

B

K1G:D@b̀/
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(

(7

)

&李博等(

((

)以壳聚糖为载体*戊二醛为交联剂*亚氨基

二乙酸!

d]+

#为螯合配基制备了分别固载有
bC

;U

*

iJ

;U

*

?@

;U的金属螯合亲和吸附剂%成功的从芝麻蛋白的酶解物中

分离可以螯合
?@

;U

*

bC

;U

*

iJ

;U 的金属螯合肽&

]12DCN@@

等(

(;

)为了从组分众多的肽混合物中分离出单一的芝麻降压

肽%采用了反相高效液相色谱!

$%

$

T%̀ b

#%逐级选用了

$%

$

T%̀ b

!

M]#/')

柱#*

$%

$

T%̀ b

!

b

7)

"Z/&

柱#*

$%

$

T%̀ b

!

%K/"Z/&

柱#%采用降低流动相极性的线性梯度洗脱&

(

!

芝麻肽的结构分析
等离子体解吸!

%]

$

\#

#*快原子轰击!

?+a

#*电喷雾

!

.#d

#和基质辅助激光解吸电离!

\+̀ ]d

#等新的电离技术

产生%以及质谱联用!

Zb

$

\#

%

b̀

$

\#

#和串联质谱!

\#

'

\#

#等新型质谱技术的发展和应用%对分离芝麻肽组分%鉴

定它们的可能结构%显示出了极大的优越性&

]12DCN@@

等(

(;

)用美国
51F@GD

公司出产的四极杆
<

飞行

时间串联质谱仪!

_

$

PM?

$

\#

'

\#

#测定了芝麻活性肽的

分子量以及序列结构%得到
*

个降血压肽的氨基酸序列&

_

$

PM?

$

\#

'

\#

的第一个四极杆检测装置的作用是进行

全分子离子扫描及选择目标离子进入碰撞室!

bd]

#%在碰撞

室中离子经活化*解离成碎片离子后%由第二级质谱!

PM?

#

检测出碎片离子峰%给出二级质谱图%根据相关数据库和软

件分析串联质谱数据就能够得到各肽段的一级序列信息&

所以%串联质谱法!

\#

'

\#

#在芝麻肽的氨基酸顺序测定中

是最有效的方法&

X1J

L

bK1J
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(&

)也通过
b̀

$

.#d

$

\#

'

\#

!液相色谱
<

电喷雾串联质谱联用#分析%得到
*

个锌离

子金属螯合芝麻肽的氨基酸序列&

&

!

芝麻肽的生物活性
&8'

!

降血压作用

通过对降血压机理的研究得知%能抑制体内血管紧张素

转化酶!

+b.

#的物质具有降血压作用&从酶解芝麻蛋白中

已获得了几种具明显降血压效果的生物活性肽&小仓亨一

等(

;(

)在芝麻粕的嗜热菌蛋白酶消化物中发现了具有
+b.

抑制活性的
7

个三肽%其氨基酸序列分别是
@̀C/#@G/+31

*

=13/d3@/P

4

G

*

@̀C/=13/P

4

G

&除了这
7

个肽以外%其课题组还

分离出
@̀C/Z3J/%G:

*

@̀C/̀

4

D/P

4

G

*

d3@/=13/P

4

G7

个降血压

肽%只是这
7

个肽分别在玉米*南极磷虾*小麦胚芽中被发现

过(

(;

)

&姜美花(

;)

)

('<(;分别研究分子量
)

7N]1

*

7

"

')N]1

*

(

')N]1

的
7

个芝麻肽组分的降压活性%发现分子量越低%

降压效果越好%其降压活性与其中包含
+G

L

*

P

4

G

*

+31

*

=13

*

@̀C

*

d3@

*

Z3

4

*

%K@

和
%G:

这些氨基酸有关%这与活性肽降血

压机理的其他研究结果(

(*<(-

)相吻合&

&8;

!

抑菌作用

国外学者已经从芝麻中获得了有抑菌作用的活性肽&

$1J

f

1J1

等(

('

)研究发现%

'N]1

小肽比
7N]1

和
&N]1

小肽

表现出更强的抑菌活性%而且其对于铜绿假单胞菌!

>P

/%8)

B

A&70/

#抑制活性明显大于枯草芽孢杆菌!

ZP0)69A@A0

#%

作者分析抑菌原理可能是芝麻肽中高含量的蛋氨酸抑制1四

氢叶酸2的合成%影响了细菌细胞
]>+

复制%从而达到抑菌

效果&

?1A2:

等(

(7

)在黑芝麻和白芝麻中均发现了分子量约

为
&N]1

且可以有效抑制引起人类肺炎和泌路感染的革兰氏

阴性菌$$$肺炎克雷伯氏菌!

3@%60A%@@/0

I

P

#的活性肽&

&87

!

抗氧化活性

对芝麻肽生物活性研究最活跃的领域是对其抗氧化活

性的研究&芝麻肽的抗氧化活性已经通过体内和体外两种

测试方法得到证实&
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)从发酵的芝麻粕中提取
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出
7

个小肽%分别确定为三肽*四肽*六肽%并分别进行体外

和体内抗氧化活性的测定&结果显示%这
7

个小肽具有较强

的抗氧化活性%且肽的分子量越低%其抗氧化活性越强&此

外%通过对不同蛋白酶水解芝麻分离蛋白获得的芝麻肽进行

的多种体外抗氧化活性的研究表明"芝麻肽对超氧阴离子自

由基*羟自由基*烷氧自由基*

]%%T

自由基具有较强的清除

作用(

(,<&)

)

+具有明显地抑制猪油氧化*亚油酸氧化*冷藏熟

肉糜脂质氧化和
?@

;U诱发卵黄脂蛋白过氧化体系的氧化等

作用(

7,

%

&'

)

&

&8(

!

溶解血栓作用

胰蛋白酶水解获得的芝麻肽%可以通过降解凝血酶诱导

的血纤维蛋白凝块%降低血液黏度%在体内有效地除去血液

中的纤维蛋白原%从而迅速完全溶解血栓(

&;

)

&虽然已从非

食源性动植物蛋白中获得多种凝溶栓活性物质%如水蛭肽*

土鳖虫肽*钩虫抗凝肽*蜱抗凝血肽*蛇毒抗凝血肽*蜂毒抗

凝肽等%但由于这些抗凝血肽大都是从吸血类动物的毒液中

提取的%其安全性差且副作用大(

&7

)

&从食源性动植物蛋白

中开发新型*副作用小的抗凝*溶栓产品就成为了研究的重

点&这项发现%有可能使芝麻肽成为为数不多的具有溶血作

用的食源性生物活性肽&

&8&

!

金属螯合作用

X1J

L

bK1J

等(

(&

)从芝麻粕的胰蛋白酶水解产物分离出

*

个金属螯合肽%分别是
#@G/\@F

*

@̀C/+31/+DJ

*

d3@/+31/+DJ

*

+G

L

/̀

4

D/+G

L

*

+G

L

/Z3J/+G

L

*

+DJ/b

4

D/#@G

+随后合成了
#@G/

\@F

*

@̀C/+31/+DJ

*

+DJ/b

4

D/#@G7

个金属螯合肽%并对
7

个

合成肽的金属螯合能力进行测定%其中
+DJ/b

4

D/#@G

表现出

最高的对锌和铁的螯合能力%甚至高于还原型谷胱甘肽

!

Z#T

#&与其他生物活性的芝麻肽相比%芝麻金属螯合肽更

具有应用前景&它的制备方法简单%设备投入少%成本低%易

于实现产业化%可制成口服液%也可作为营养强化剂添加到

奶粉等食品或动物饲料中&

*

!

展望
目前%国内外对芝麻活性肽的制备*纯化*结构鉴定和生

物活性等方面的研究取得了很大进展%已经获得了具有降血

压和金属螯合作用的活性肽%在抗氧化*抑菌*抗溶血等方面

也发现了生物活性&但是应该看到%国内外对芝麻肽的研究

成果远不及对大豆肽*花生肽*玉米肽等同类植物种子来源

活性肽的研究&芝麻活性肽的研究主要局限在其酶解工艺

和发酵工艺上%大部分研究成果只是获得了具有一定生物活

性的水解混合物%对其活性肽的进一步分离纯化*结构鉴定*

生物活性与肽结构的构效关系的研究很少&且对芝麻肽的

生物活性研究多集中在抗氧化*降血压等方面%已有文献(

&(

)

报道%芝麻蛋白具有降血脂作用%关于芝麻肽的降血脂活性

目前还没有涉及%芝麻肽的其他生物活性的研究如抗肿瘤*

增强免疫*神经活性等功效也没有进行%这些都有待于在今

后的工作中加强和完善&此外%生物活性肽研究领域中的一

些新技术和方法%如多酶耦联控制技术*分子修饰技术*定量

构效关系建模方法!

_#+$

#等(

&&

)

%也是芝麻活性肽未来研究

的新领域%因此%对于芝麻活性肽的研究和开发还有大量的

工作要开展&

芝麻粕蛋白资源丰富和廉价%所获得的生物活性肽成本

低且安全性好%已越来越受到人们的关注%所以利用芝麻蛋

白制备生物活性肽将有良好的应用前景&日本科学家已经

将芝麻蛋白的酶解产物中发现的降血压肽%制成1芝麻多肽

W\/;)

2产品正式上市销售&相信%随着对芝麻活性肽深入

细致地研究%这一无毒*无害的功能因子将广泛地应用于医

药*保健食品等领域%为芝麻饼粕的深加工开辟新的途径%使

芝麻这一植物资源得到充分的综合利用%创造良好的经济效

益和社会效益&
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