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小麦面筋蛋白短肽的镇痛作用研究

孔祥珍1’2， 周惠明1’2， 钱海峰1
(1．江南大学食品学院，江苏无锡214122；2．江南大学食品科学与安全教育部重点实验室，江

苏无锡214122)

摘要：采用小鼠热板法和小鼠醋酸扭体法对由不同蛋白酶(碱性蛋白酶、胰蛋白酶、胃酶、胰酶、

中性蛋白酶和复合蛋白酶)水解制备的小麦面筋蛋白短肽的镇痛活性进行了测定。结果表明，由

碱性蛋白酶、胃酶、胃酶和胰酶复合水解制备的3种面筋蛋白短肽(AWGH、PWGH和PPWGH)

具有较好的镇痛作用。在小鼠热板法实验中，其痛阈提高百分率分别为(77．78±13．82)％、

(81．22±9．69)％和(79．78±22．77)％；在小鼠醋酸扭体实验中，其扭体抑制率分别为(38．25±

2．98)％、(57．82±3．04)％和(52．43±3．87)％。
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Study on Analgesic Effect of Wheat Gluten oligopeptides
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Abstract：Wheat gluten oligopeptides were prepared by hydrolyzing wheat gluten with different

proteases(Alcalase 2．4 L，Pancreatin Trypsin 6．0S，Pepsin，Pancreatin，Neutrase and

Protamex)．The analgesic effects of wheat gluten oligopeptides on mice were by acetic acid

induced writhing and by hot—plate test．Those results iullstrated that wheat gluten peptides

obtained with Alcalase 2．4 L，Pepsin，Pepsin and Pancreatin(AWGH，PWGH，PPWGH)had

relatively better analgesic effects，with elevation of pain threshold values 77．78±13．82％，81．22

±9．69％and 79．78±22．77％respectively．And inhibition ratios of acetic acid writhing were

38．25±2．98％，57．82±3．04％and 52．43±3．87％respectively．
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我国自古就有“药食同源”的说法，通过改善饮

食状况来预防和治疗疾病。近年的研究发现，某些

食物蛋白质肽链中蕴藏着生物活性肽(bioactive

peptides，BAP)，它们在蛋白质降解过程中释放出

来，发挥代谢调节作用。如从乳蛋白、大豆蛋白的

蛋白酶水解物中发现了多种具有生物活性的功能

肽，它们包括促钙吸收的酪蛋白磷酸肽、阿片样肽、

降血压肽、抗血栓肽、免疫促进肽等[1-3]。
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阿片肽分为内源性阿片肽和外源性阿片肽两

大类型。内源性阿片肽是存在于人体脑、神经末梢

的吗啡样作用物质，它们能在体内合成，作为激素

和神经递质与体内的队艿、K受体相互作用，其特征

是N末端具有脑啡肽序列(Tyr-Gly—Gly-Phe—Met／

Leu)，具有镇痛、镇静，调节人体情绪、呼吸、脉搏、

体温、消化系统及分泌等作用，如脑啡肽(Enkepha—

lin)、内啡肽(Endorphin)和强啡肽(Dynorphin，

DYN)等[4_6]。外源性阿片肽是存在于外源性食物

中，其活性同吗啡一样，能被纳洛酮所逆转的物质。

它们可刺激胰岛素和消化道生长抑素的分泌，调节

动物行为，促进肠道吸收水分和电解质，调节消化

道运动，刺激摄食，抑制呼吸和调整睡眠模式等。

自从1979年Brantl等证明牛乳蛋白酶解产物

具有阿片肽活性以来，人们开展了对牛乳、人乳以

及植物蛋白来源如小麦面筋蛋白的生物活性肽的

研究，并迅速成为动物营养学和生理学新的研究热

点口]。Zioudrou等也于1979年证明食品蛋白质如

小麦面筋蛋白和a一酪蛋白的酶解产物具有阿片肽

活性，并对小麦面筋蛋白酶解物中的阿片肽进行了

初步分离鉴定凹]。近年来，国外对食品蛋白质来源

的阿片肽研究较多，且多集中于牛奶蛋白[9 15]。国

内对小麦面筋蛋白酶解物中的阿片肽活性物质报

道较少。

作者采用谷朊粉(小麦面筋蛋白)为原料，通过

几种商业化蛋白酶对其进行酶解，制备得到小麦面

筋蛋白短肽，对其镇痛作用进行研究。实验采用筛

选镇痛药最常用的小鼠热板法和小鼠扭体法，对面

筋蛋白短肽的镇痛活性进行了测定，为寻找有效减

轻阿片类药物副作用的新物质提供依据。该方法

同时又能促进小麦面筋蛋白的深度利用与开发，部

分解决谷朊粉的积压问题。

1材料与方法

1．1 材料

谷朊粉：蛋白质质量分数为80．77％，河南省莲

花味精有限公司提供；碱性蛋白酶(Alealase 2．4

L)、中性蛋白酶(Neutrase 0．8 L)、复合蛋白酶

(Protamex 1．5 MG)，无锡诺维信酶制剂公司提供；

胃酶(Pepsin)和胰酶(Pancreatin)：四川德阳市生化

制品有限公司提供；实验用ICR小白鼠：体重18～

22 g，购自江南实验动物中心；盐酸吗啡注射液：沈

阳第一制药厂制造；其它试剂均为国产分析纯。

1．2方法

1．2．1 小麦面筋蛋白短肽的制备分别采用胰蛋

白酶、胃酶、胰酶、中性蛋白酶、复合蛋白酶和碱性

蛋白酶，在其最适条件下对小麦面筋蛋白进行酶

解，酶解完毕冷冻离心，收集上清液，冷冻干燥即得

不同蛋白酶制备的短肽干粉(Mw<10 000)[143。

1．2．2 小鼠热板法 小鼠体重18～22 g，雌性。

置小鼠于热板上(事先调节热板温度为(55士0．5

℃)，用秒表记录自小白鼠投入热板至出现舔后足

的反应时间(潜伏期)，作为痛阈值。测定正常痛阈

值2次，取平均值为正常痛阈值。筛选痛阈值在5

～30 S内的小鼠供试验用。取预选合格的雌性小

鼠80只，随机分为8组，每组10只。编号，再重测

痛阈1次，将2次痛阈的平均值作为该鼠给药前的

痛阈值。然后各组小鼠分别腹腔注射不同剂量的

小麦面筋蛋白短肽溶液，给药量为i0 mL／kg，另设

对照组腹腔注射等体积生理盐水(NS)。各组均于

给药后0．5、1．0、1．5、2．0、3．0 h分别测定各鼠痛阈

值，小鼠置热板上60 S仍不舔后足，立即取出小鼠，

并以60 S计。按以下公式计算痛阈提高百分率：

提高率=继型瓣鞲磊产X t0。％

根据每组不同时间的痛阈提高百分率作图，横

坐标代表时间，纵坐标代表痛阈提高百分率。

1．2．3 小鼠醋酸扭体法 取筛选合格的小鼠(体

重18～22 g)，雌雄各半，随机分成8组，每组10只，

分别为小麦面筋蛋白短肽各组、吗啡对照组和生理

盐水对照组。均按每天0．2 mL(以10 g体重计)的

体积灌胃给药，连续3 d。于末次给药前禁食12 h，

给药后30 min，各鼠腹腔注射质量分数0．5％冰醋

酸10 mL(以每千克体重计)，观察并记录给药后0

～20 min内小鼠的扭体次数(以腹部内凹、躯体与

后肢伸张、臀部高起为扭体反应阳性)。按下列公

式计算药物抑制扭体百分率：

抑制率=塑塑型量号笺差画参毳严×，。。％
1．3统计学处理

实验数据采用均数±标准差(z±s)表示，统计

方法采用t检验。

2结果与讨论

2．1小麦面筋蛋白短肽的制备

采用6种不同蛋白酶酶解小麦面筋蛋白，分别

制备相应的短肽，如表l所示。

2．2小麦面筋蛋白短肽对小鼠热板痛阈值的影响

从表2中的试验结果看出，小麦面筋蛋白短肽

均显示有一定的镇痛作用，其中由胃胰酶、胃酶分
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别制备的面筋蛋白短肽PPWGH和PeWGH具有

较强的镇痛作用，其痛阈提高百分率均在0．5 h达

到最高点，分别为(79．78-+-22．77)％和(81．22±

9．69)％。0．5 h时生理盐水对照组和吗啡组的痛

阈提高百分率分别为(一4．75±9．44)％和(99．75

±31．62)％。PPWGH和PeWGH两组与对照组

相比差异非常显著(P<0．01)，而与吗啡组间无差

异(P>o．05)。而由碱性蛋白酶制备的面筋蛋白短

肽AWGH具有与PPWGH和PeWGH两种短肽

类似的镇痛作用，但作用出现较晚，在1 h时达到最

高点，其痛阈提高百分率为(77．78土13．82)％。这

些结果表明PPWGH、PeWGH和AWGH均有较

强的镇痛作用。

表1 不同聋白酶水解小麦面筋蛋白制备的短肽的简写

Tab．1 The abbreviations of oligopeptides prepared from

wheat gluten with different proteases

蛋白酶种类
不同酶制备的小麦面筋

蛋白短肽简写

碱性蛋白酶

胃酶

胰酶

胃酶+胰酶

中性蛋白酶

复合蛋白酶

AWGH

PeWGH

PaWGH

PPWGH

NWGH

PrWGH

表2小麦面筋蛋白短肽对小鼠热板痛反应潜伏期的影响

Tab．2 Analgesic effect of wheat gluten oligopeptides on mice evaluation by hot plate assay

与对照组相比，’P<o．05，一P(0．01．

摹

褂
暴
嚣

—_．_Control

时间／h

图1小麦面筋蛋白短肽对小鼠热板法的镇痛抑制率

的比较

Fig．1 Analgesic effects of wheat gluten oligopeptides on

mice(hot-plate assay)

2．3 小麦面筋蛋白短肽对冰醋酸刺激小鼠疼痛扭

体次数的影响

表3所示为采用小鼠醋酸扭体法测得的小麦

面筋蛋白短肽的镇痛作用结果。由表中可知，

PeWGH和PPWGH能明显减少冰醋酸引起的小

鼠扭体反应次数，其扭体次数分别为(15．00±

3．88)和(17．27±4．21)，与对照组扭体次数(35．56

±6．45)相比，差异非常显著(P<0．01)，而与吗啡

组间无差异(P>0．05)。而由碱性蛋白酶制备的

AWGH则次之，其扭体次数为(22．10±4．05)。而

PaWGH、NWGH和PrWGH等种短肽组的扭体抑

制率与吗啡组(71．02±3．77％)相比有显著差异，

分别为(19．02±4．89)％、(13．69±4．05)％和

(9．09±5．81)％，说明这3种短肽对由冰醋酸刺激

小鼠造成的疼痛扭体稍有镇痛效果，但影响不大。

3 结 论

作者选用筛选镇痛药最常用的小鼠热板法和

小鼠醋酸扭体法对小麦面筋蛋白短肽的镇痛作用
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进行了研究。小鼠热板法和小鼠醋酸扭体法分别

属于热刺激法和化学刺激法。实验结果表明，小麦

面筋蛋白短肽对两种疼痛模型均具有一定程度的

抑制作用，其中尤以PeWGH和PPWGH的作用较

强，AWGH的作用则次之。Zioudrou等研究通过

细胞生物学鉴定和离体器官实验，也表明小麦面筋

蛋白的酶解物具有一定的阿片镇痛活性[8j。对于

小麦面筋蛋白的作用部位及其作用机理，还有待于

进一步的研究。另外在确定小麦面筋蛋白短肽药

理作用的基础上，进行分离提纯，制备镇痛多肽纯

品，并测定其氨基酸序列等，从而为探索小麦面筋

蛋白短肽的镇痛活性机理，寻找起效更快、镇痛时

效更长、副作用更小的新型镇痛药奠定基础。
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