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植物来源金属离子螯合肽的研究进展
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摘要：矿物质元素缺乏会引起许多健康问题，传统的金属元素补充剂存在许多不足，食源性金属元素补充剂逐渐成为

研究热点。植物源多肽在成本和原料来源等方面存在巨大优势，与金属离子螯合形成的螯合肽兼具肽的生理活性与

金属元素的功能特点，是较为理想的营养补充剂，展现出广阔的发展前景。文章收集了国内外的相关研究报道，梳理

了植物来源金属离子螯合肽的制备工艺、螯合机制和特点及其展现的生物活性等内容，并展望了植物源金属离子螯合

肽在基础研究、应用场景、产业转化方面的发展趋势及规模化应用前景。
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Abstract: Mineral element deficiency can cause many health problems. Traditional metal element supplements have many shortcomings. 

Food-derived metal element supplements have gradually become a research hotspot. Plant-derived polypeptides have significant advantages 

in terms of cost and raw material sources. Chelating peptides formed by chelating metal ions with plant-derived polypeptides have the 

physiological activity of peptides and the functional characteristics of metal elements, which makes them relatively ideal nutritional 

supplements, showing broad development prospects. This paper collects relevant research reports at home and abroad, and sorts out the 

preparation process, chelation mechanism and characteristics, and biological activity of plant-derived metal ion chelating peptides. The 

paper provides an outlook on the development trend and large-scale application prospect of plant-derived metal ion chelating peptides in 

basic research, application scenarios, and industrial transformation.
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金属元素如钙（Ca）、锌（Zn）、铁（Fe）和铜（Cu）等在维

持人体正常生理功能中发挥着重要作用，参与了人体多

种关键的生物化学过程，包括骨骼和牙齿的形成、神经传

导、凝血过程、免疫功能以及细胞代谢［1-3］等，金属元素的

缺乏会导致骨质疏松、生长迟缓、贫血和免疫损伤［1-3］等

问题。传统的金属元素补充剂（如无机盐、氧化物等）存

在溶解性差、消化吸收负担重、在胃肠道中生物利用度低

等局限性，不利于长期应用［4］。因此，开发新型、高效且生

物利用度高的金属元素补充剂已成为当前营养科学领域

的研究热点。

在现有的膳食蛋白质来源中，植物性来源在蛋白质

供应中占主导地位（57%），并且在维持环境稳定、满足更

高消费者需求以及对抗蛋白质能量营养不良等方面占有

持续上升的普及优势［5］。植物源蛋白肽来源于天然植物
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蛋白如大豆、小麦、玉米［6-8］等，原料来源丰富且成本低易

获取，经过酶解或发酵等温和工艺制备而成，具有良好的

生物相容性和低毒性。与化学合成的螯合剂相比，植物

源金属螯合肽在人体内的代谢更为安全，不会产生有害

的副产物，并且能与金属离子形成稳定的螯合物，显著提

高金属离子在胃肠道中的溶解性和吸收率［9］。除此之外，

植物源蛋白肽本身具有多种生物活性，如抗氧化、降血

压、抑菌［10-12］等，为开发具有多重健康益处的产品提供可

能，在食品、保健品和医药等领域前景广阔。文章拟对植

物来源的金属离子螯合肽最新研究进展进行综述，总结

植物源金属离子螯合肽的制备流程、螯合机制和特点及

其展现的功能活性等，以期为金属离子螯合肽的开发和

应用提供理论参考和技术支撑。

1　植物来源金属离子螯合肽的制备

金属离子螯合肽的螯合工艺方式主要是水相与固相

两种合成途径。水相合成法是将多肽与金属离子按照一

定比例混合在溶液中，通过水浴加热处理促进二者间的

螯合反应，之后引入有机溶剂诱导螯合物析出，最终通过

干燥步骤获得所需的金属离子螯合肽；固相合成法则直

接采用多肽固态粉末与金属离子盐粉末进行物理混合，

随后在固相状态下进行螯合反应，反应结束后，利用醇类

溶剂进行析出处理，并对沉淀物进行干燥，从而制得金属

离子螯合肽［13］。

1.1　水相合成

水相合成法因其工艺流程简单、经济成本相对较低，

成为制备金属离子螯合植源肽的主要方法。在螯合过程

中，金属离子与植源性多肽的比例、pH、温度、时间等螯合

条件会对螯合率产生重要影响。为确保特定金属离子与

植源性多肽的有效结合，需根据实际需求调整并优化最

佳的螯合工艺条件，Zhai 等［14］使用水相合成法将不同质

量比的绿豆多肽与 CaCl2进行螯合，通过正交试验优化绿

豆肽—钙螯合物（MBP-Ca）制备工艺，在最佳制备条件

（pH 6，温度 45 ℃，时间 60 min，MBP/CaCl2 质量比 4∶1，

MBP 质量浓度 20 mg/mL）下高效合成 MBP-Ca，钙螯合率

高达 86.26%。此外，有研究表明，借助新型技术手段可以

促进螯合进程并达到更好的螯合效果，刘畅等［15］通过使

用高压脉冲电场技术辅助制备大豆肽螯合钙，在电场强

度 15 kV/cm、电场频率 1 200 Hz 的脉冲电场处理下，钙螯

合率达 95.38%，电场诱导了多肽分子的极化和取向作用，

增强了多肽分子间的相互作用和碰撞频率，使得多肽发

生结构变化，同时降低了反应的活化能，有助于其与金属

离子结合，进一步优化了植物源金属螯合肽的制备条件。

1.2　固相合成

固相合成技术在制备溶解性差或不溶的金属螯合肽

的过程中展现出显著优势，目前普遍使用微波固相合成

技术以提升螯合反应转化率，利用微波辐射的极化作用

破坏反应物分子间的氢键和其他弱相互作用，使反应物

更容易接近并发生反应。为提升原料的利用率和螯合效

果，常会对微波处理条件进行优化，李安平等［16］在微波功

率 460~610 W，微波固相反应时间≥1 min，气流温度 60~

120 ℃的条件下将桃仁多肽粉末与亚铁盐粉末以 1∶2~5∶1

质量比混合反应，制备桃仁多肽亚铁螯合物。李玉珍

等［17］优化了花生肽与硫酸亚铁的微波辐射螯合工艺参

数，最终的螯合率达到了 90.68%，验证了微波固相合成技

术能够有效促进多肽与金属离子的螯合反应。

2　植物源金属螯合肽的螯合机制及影响

因素
2.1　螯合机制

金属离子与多肽的螯合机制主要是作为配体的多肽

通过其特定的供电子基团（主要是氨基和羧基上的氮、

氧、硫原子）与金属中心离子在特定条件下形成配位键，

从而构建成一个或多个稳定的螯合结构。在螯合过程

中，因氧原子个数的不同而存在不同的螯合模式，如 Lin

等［18］在研究 Fe2+螯合特性和提高 Fe2+螯合肽生物利用率

的机制中发现，Fe2+能够以两种模式与肽链中的谷氨酸

（Glu）残基进行螯合：①  与 Glu9 残基羧基上的单个氧原

子形成单齿螯合；②  与相邻的 Glu8 和 Glu9 两个残基羧基

上的两个氧原子共同形成双齿螯合模式。Liu 等［19］在小

麦麸质肽—钙螯合物的分析中，阐述了多肽羧基与 Ca2+

之间的多种螯合模式。除了常见的单齿和双齿螯合外，

还观察到一种桥联作用，即羧基上的两个氧原子分别与

两个 Ca2+相互作用。此外，还存在一种 α 螯合模式，即多

肽羧基上的一个氧原子同时与 Ca2+以及配体中的其他原

子形成配位键。

2.2　螯合影响因素

通过对植物源蛋白螯合肽的结构进行鉴定分析，可

以明确其螯合机制，常用的分析方法有：紫外—可见吸收

光谱（UV-Vis）、傅里叶变换红外光谱（FTIR）、质谱分析

（MS）、核磁共振（NMR）、圆二色谱（CD）和 X 射线衍射

（XRD）等。不同原料来源的植物多肽与不同种类的金属

离子的螯合活性不同，这些差异主要与肽的相对分子质

量大小、氨基酸组成以及肽链中特定氨基酸基团与残基

的存在和性质有关。

2.2.1　肽的相对分子质量大小　肽的相对分子质量对肽

与金属离子的螯合效果具有重要作用，研究普遍认为，相

比于相对分子质量较大的多肽，较小相对分子质量的植

源性多肽结构更简单灵活，更易与金属离子接近发生螯

合作用，会呈现出更强的金属离子螯合能力。Liu 等［20］发

现，小麦胚芽中与钙结合能力强的肽的相对分子质量低

于 2 000。Eckert等［21］研究了大麦蛋白水解物的金属离子
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结合能力，发现低相对分子质量肽的混合物具有最佳的

金属离子结合能力。虽然有研究表明一些相对分子质量

大的植源性多肽也可以表现出良好的金属离子螯合能

力，例如 Lv 等［22］分析了不同相对分子质量的大豆多肽的

钙结合能力，结果表明相对分子质量为 10 000~30 000 的

肽段的钙结合能力更强，但这可能是因为大豆蛋白本身

就含有大量与钙结合能力较强的谷氨酸和天冬氨酸。以

上研究结果表明不同植物原料来源和不同相对分子质量

的多肽在与金属离子结合时的螯合活性有所差异，在实

践应用中仍需进行进一步的探索。

2.2.2　氨基酸的组成和序列　金属螯合肽的螯合活性和

效果与肽的氨基酸组成及序列密切相关。某些氨基酸具

有较强的螯合能力，如组氨酸（His）、半胱氨酸（Cys）、谷

氨酸（Glu）、天冬氨酸（Asp）等。当肽中关键氨基酸比例

较高时，其螯合能力通常也更强，Torres-Fuentes 等［23］发现

来源于鹰嘴豆蛋白的含有 20%~30% His 的小肽组分较其

他 His 低的组分有更高的铜螯合活性，且 His 含量与铁螯

合活性呈正相关；Zhao 等［24］制备的新型核桃肽锌螯合物

中 Asp 和 Glu 的含量约为 27%，这些关键氨基酸的存在使

得植源肽与金属离子的螯合效果进一步增强。除此之

外，肽中特征氨基酸的位置和序列也是与金属螯合活性

强弱的重要参考，An 等［25］使用质谱法鉴定并分析了大豆

肽钙螯合物中特征氨基酸的位置分布，当 Asp 位于 N 末端

附近，或 Glu 靠近末端时，或者在连续 Asp 或 Glu 的情况

下，肽和钙离子之间的结合速度、概率和强度优于其他位

置。Bao 等［26］通过高效液相色谱—电喷雾电离—飞行时

间质谱法表征，从葵花籽肽和花生肽中鉴别到与 Ca2+螯

合最强的是以连续谷氨酸（“E”）和谷氨酰胺（“Q”）为主要

氨 基 酸 的 特 征 序 列 ，并 且 具 有 低 相 对 分 子 质 量 ，如

EEEQQQ、EQ-QQQ-QQ、QQ-QQQQ 等。氨基酸的组成和

序列在一定程度上影响着多肽与金属离子的螯合活性，

通过利用其展现的生物规律可定向合成高螯合率的肽

段，实现该领域应用的更大突破。

2.2.3　特定基团和残基　研究表明，肽中特定的氨基酸

残基及其基团（如组氨酸的咪唑环、半胱氨酸的巯基、谷

氨酸和天冬氨酸的羧基等）是金属离子结合的关键位点。

Bu 等［27］使用傅里叶变换红外光谱分析出 Ca2+与花生肽

的螯合位点为氨基酸残基上的羧基和氨基，门德盈等［28］

利用紫外—可见吸收光谱、傅里叶变换红外光谱分析技

术，发现超声波和微波处理显著增加了核桃粕蛋白肽的

氨基、羰基、羧基、酰胺键及羧酸盐基团等官能团的数量，

这些官能团作为 Ca2+的有效结合位点，进而增强了核桃

粕蛋白肽对钙离子的螯合能力。碱性氨基酸 His 的侧链

基团带有电荷，能够与金属离子发生静电相互作用，咪唑

基团可以提供孤对电子与金属离子结合，使其具有较高

的螯合活性，Zhang 等［29］使用红外光谱分析发现绿豆中的

咪唑基团的富 N 原子促进了与 Fe2+的螯合；酸性氨基酸

Glu 和 Asp 的羧基是金属离子的良好结合位点，能够与金

属离子形成稳定的配位键，冷雨佳［30］使用分子动力学模

拟发现合成的大豆肽链中位于 Glu 侧链的羧基常参与和

Zn2+的螯合过程。表 1 列出了部分植物来源螯合肽的螯

合位点及关键氨基酸，可更直观地看到关键氨基酸残基

和基团与金属螯合位点的潜在关系。

综上所述，随着现代结构分析技术的不断突破，不同

植物原料和金属离子来源螯合肽的螯合机制逐渐被揭

示，然而对于金属螯合肽的构效关系、螯合的具体位点和

螯合时的动态变化等机理仍需进行更细致深入的探索。

3　金属离子与植源肽螯合物的生物活性

3.1　提高矿物质元素生物利用度

3.1.1　克服矿物质吸收障碍　在胃肠道的特定 pH 环境

中，许多矿物质如 Fe2+、Ca2+、Zn2+等容易与膳食中的植

酸、草酸、膳食纤维等形成不溶性复合物而沉淀。螯合肽

通过与矿物质形成可溶性的、稳定的螯合物，保护矿物质

不被这些抑制剂结合沉淀，使其保持溶解状态。除此之

外，螯合肽通过与目标矿物质形成高亲和力、高特异性的

复合物，减少与消化道中竞争性阳离子的非特异性结合，

从而确保目标矿物质的有效输送。目前探索螯合肽在促

进矿物质元素消化吸收途径和生物利用度方面的评价方

法包括采用体外模拟消化、Caco-2 细胞的体外模型研究

以及基于动物模型的体内试验［35］。刘凤茹［36］通过体外模

拟胃肠道消化试验研究了麦胚蛋白肽螯合钙的稳定性，

发现经胃肠消化后钙的释放率、溶解度和透析率能保持

较高水平，且在植酸、草酸和膳食纤维等抑制剂的影响

下，麦胚肽—钙络合物仍具有较高的生物利用度。

3.1.2　植物源多肽的天然优势　植源性多肽的相对分子

质量相对较小、分子结构较为简单稳定，使其能以完整的

形态被小肠上皮细胞直接快速吸收，进入血液循环系统。

与无机盐或有机酸来源的金属螯合物相比，植物源螯合

肽作用更温和，能够保护胃肠道不被刺激，具有更好的溶

解性和稳定性，同时植源肽具有天然活性，能促进金属元

素和活性肽的双重吸收和作用［37］。肽—金属螯合物被人

体摄入后会经过消化系统的破坏，通过体外模拟消化试

验模拟人体胃液的酸性环境和胃蛋白酶的作用及肠道的

碱性环境和胰蛋白酶、糜蛋白酶等消化酶的作用，可探究

金属螯合肽在消化阶段的稳定性变化。刘春燕［38］对所制

备的西瓜籽肽钙螯合物进行体外模拟消化和 Caco-2 细胞

转运试验，结果显示西瓜籽肽钙螯合物经胃、胰蛋白酶消

化后钙保留率仍保持较高水平，螯合物的钙生物利用率

显著高于 CaCl2。

上述研究结果证明，植物源蛋白可作为生产金属螯

合肽的良好来源，许多金属离子在与植物源蛋白肽螯合
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后能够表现出良好的稳定性，经模拟胃肠消化后能保持

较高的金属活性和生物功能，并且是吸收和输送金属元

素的良好途径，为有机金属补充剂的开发提供更多方向。

3.2　提高功能活性

植物源多肽在经生物酶解后，会释放出许多生物活

性功能成分，植物来源的螯合肽不仅能够有效提升矿物

质元素在生物体内的利用率，同时，这些与金属离子结合

形成的螯合物还保留了多种功能特性，包括抗氧化能力、

血压调节作用以及抑菌活性等。

3.2.1　抗氧化活性　抗氧化活性是生物活性肽非常重要

的活性之一，许多研究证明在经过与金属离子螯合后，螯

合物的抗氧化活性往往会更强。Fan 等［39］制备了一种新

型低相对分子质量核桃肽铁（WP-Fe）螯合物并对自由基

清除能力进行测定，发现 WP-Fe 螯合物的自由基清除能

力显著高于 WP。郑义等［40］优化工艺制备银杏肽锌（Zn-

GBP）螯合物，所制得的 Zn-GBP 具有较好的 DPPH 自由基

和 ABTS+ 自 由 基 清 除 能 力 ，其 EC50 值 分 别 为 101.0，

83.6 mg/L，显示出较强的还原能力，此外，与银杏肽相比，

Zn-GBP 在体外试验中也展现出了更高的抗氧化活性。这

些研究结果表明，金属螯合反应可能会提高植物源肽的供

氢能力，因而在一定程度上提高植源肽的抗氧化能力。

3.2.2　降血压活性　ACE 抑制肽是生物活性肽的一种，

其可以抑制致使血压升高的血管紧张素转换酶（ACE 酶）

的活性从而产生降压效果，许多研究表明，在与金属离子

螯合后螯合物的降压活性仍能保持理想水平。Qu 等［41］

开发出新型钙螯合玉米醇溶蛋白肽（Ca-ZP）并对其生物

活性进行测定，发现螯合前后 ZP 和 Ca-ZP 复合物的 ACE

抑制活性没有显著差异，Ca-ZP 复合物仍具有较高的 ACE

抑制能力。Zhang 等［34］从脱脂油棕仁球蛋白中鉴定出具

有 ACE 抑制活性和锌螯合能力的肽段，在模拟胃肠道消

化试验中发现该肽段增强了肠道中锌的稳定性，并在自

发性高血压大鼠试验中发挥了抗高血压作用。这些研究

结果表明，金属螯合反应不会对植源性肽的 ACE 抑制活

性产生负面影响，螯合后的植源性金属螯合肽的降压活

性仍能够保持较为稳定的状态。

3.2.3　抑菌活性　许多植物源多肽具有抑菌活性，在与

金属离子结合成为螯合物后，仍能保持较好的抑菌作用。

杨玉蓉等［42］对不同相对分子质量大小的桃仁多肽及多种

植物多肽与亚铁离子、锌离子、钙离子和镁离子形成的螯

合物进行了抑菌活性的对比分析，研究结果显示，抑菌活

性最强的金属螯合多肽为相对分子质量＜5 000 的桃仁多

肽螯合亚铁和小麦多肽螯合亚铁。这些螯合物对大肠杆

菌的最小抑菌质量浓度（MIC）均为 5.0 mg/mL，对金黄色

葡萄球菌的 MIC 分别为 2.5，5.0 mg/mL。蒲传奋等［43］制

备了玉米醇溶蛋白肽—钙螯合物，并对此螯合物的抗菌

性能进行了探究，研究结果显示，该肽钙螯合物通过破坏

细菌细胞膜的完整性影响金黄色葡萄球菌的正常生长曲

线，对金黄色葡萄球菌和大肠杆菌均具有明显的抑制

作用。

3.2.4　其他活性功能　除上述活性功能外，植物源金属

离子螯合肽对其他生物活性功能如学习记忆、降血糖等

也具有较好的效果。Zhang 等［44］的研究采用了成年雄性

小鼠来构建阿尔茨海默病模型。研究结果显示，松子肽

与锌的螯合物对小鼠的学习能力、记忆功能、大脑健康状

况以及肠道平衡均有改善作用。这一发现为探究活性肽

与金属离子螯合物在阿尔茨海默病中的潜在作用机制，

表 1　部分植物来源金属螯合肽螯合位点及关键氨基酸

Table 1　Chelating sites and key amino acids of plant-derived metal chelating peptides

金属螯合肽

钙离子螯合肽

锌离子螯合肽

亚铁离子螯合肽

植物来源

蛋白原料

小麦［31］

绿豆［32］

小麦［20］

花生［27］

核桃［28］

木瓜籽［33］

核桃［24］

油棕仁［34］

花生［14］

绿豆［29］

金属来源

CaCl2

CaCl2

CaCl2

CaCl2

CaCl2

ZnSO4·7H2O

ZnSO4

ZnSO4

FeCl2·4H2O

FeCl2·4H2O

螯合位点

肽中的羧基的氧原子、酰胺基的氮原子

肽中的羧基、氨基和肽键的氧原子和氮原子

羧基上的氨基氮原子和氧原子

肽中的氨基和羧基

肽中的氨基、羰基、羧基、酰胺键及羧酸盐基团

—NH、—CH2、C=O、C—N 和—COOH

羧基、氨基、肽键

Glu 残基中的羧基、Pro 残基中的 α -氨基以及

EVPQAYIP 的酰胺键

氨基酸主链氧原子、侧链氧原子和羧基氧原子

氨基、羧基、咪唑基等基团

关键氨基酸

天冬氨酸、苏氨酸和酸性氨基酸

谷氨酸、天冬氨酸

谷氨酸、赖氨酸、天冬氨酸和甘氨酸

酸性氨基酸和精氨酸

芳香族氨基酸

谷氨酸、天冬氨酸、组氨酸、赖氨酸、精

氨酸

天冬氨酸、谷氨酸

谷氨酸、脯氨酸

谷氨酸、精氨酸、甘氨酸、苏氨酸、苯丙

氨酸和赖氨酸

赖氨酸、精氨酸、天冬氨酸、谷氨酸
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以及为相关药物的研发提供了科学依据。Zhao 等［45］通过

锌配位研究来探索核桃衍生肽的降血糖特性，发现相较

于未经螯合的肽，锌与肽形成的螯合物在 α-葡萄糖苷酶

抑制活性和 α -淀粉酶抑制活性方面有所增强。综上所

述，植物来源金属离子螯合肽在保持肽的生物活性功能，

增强复合功能用途方面具有重要意义。

4　植物源金属离子螯合肽的产品开发

植物源螯合肽因其来源丰富、经济成本低及生物利

用率高，适宜作为食源性矿物质元素的补充剂，用于相关

产品的研制。目前，关于金属离子与植源肽的螯合物产

品开发已有初步探索，例如，张兆中［46］开发了核桃多肽—

亚铁螯合物抗氧化活性饮料，并优化了产品工艺条件。

江轶群［47］研制出荷载异黄酮的功能化大豆肽钙螯合颗粒

与微胶囊制品，旨在增强活性成分在胃肠道环境中的稳

定性，同时改良不溶性肽以减少苦味，优化颗粒的物理化

学特性，拓宽其应用范围。其中，金属离子螯合肽产品因

肽在酶解过程中产生苦味和不同金属离子带来的呈味特

性的变化影响产品风味等问题需持续关注，在食品领域

的后续研究仍需在金属离子螯合肽产品深度开发利用等

方面不断加强。除此之外，以植物源金属离子螯合肽为

主要成分开发的产品需通过体外及体内试验进行金属离

子螯合能力的功能验证和毒理学、致敏性等安全性评估，

以确保符合产品安全标准和功能稳定性等要求。目前对

相关产品的法规不够明确、安全性存在争议，且市场接受

度较低，未来仍需在与相关法规建立、第三方安全评估认

证和市场宣传等方面加大力度，为消费者提供更多健康、

安全的食品选择。

5　总结与展望

随着植物资源的深度开发与利用，植物源螯合肽作

为功能食品领域的研究热点，已展现出巨大的应用潜力。

基于当前研究基础已明确以下关键进展，金属离子与肽

链中氨基、羧基等官能团的配位化学机制已初步阐明，但

缺少对动态螯合过程的深度解析和多金属离子协同增效

机制的探索；植物源螯合肽兼具植源肽的营养特性与金

属离子的功能强化效应，在抗氧化、矿物吸收调控等方面

表现出协同效应，未来可从构建多组学联用评价体系着

手，解析其分子作用网络，开发纳米递送系统等以提升生

物利用度。

展望未来，该领域呈现多重发展趋势：基础研究纵深

化，通过多学科交叉（如计算化学、合成生物学）揭示构效

关系，指导理性设计多功能复合螯合物；应用场景多元

化，从功能食品向医药载体与精准营养和个性化医疗等

领域拓展；产业转化加速化，依托工艺优化与设备创新突

破产业化瓶颈，建立标准化技术体系，完善相关产品风味

及安全评估等问题，推动其在健康产业中的规模化应用。

综上所述，金属离子螯合植源肽作为一种新型的生

物活性物质，具有广阔的应用前景和发展潜力，随着相关

技术的不断突破和市场需求的持续增长，植物源金属离

子螯合肽有望突破传统生物活性物质的性能边界，在未

来实现规模化生产，为健康产业和可持续发展做出重要

贡献。
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