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乳铁蛋白（>,AH’BE@@:<，以下简称为 >C）是一种

相对分子质量约为 0" """ 的铁结合性糖蛋白 ) >C
作为一种与生俱来的抗体广泛存在于动物体的分

泌物如乳汁、体液、泪液和唾液中［$］)
在哺乳动物的初乳（母体分娩后一周内分泌的

乳汁）中，它的含量较多 ) 牛初乳中的乳铁蛋白（简

称为 Q>C）质量浓度较高（平均为 $ = T >），人乳中的

乳铁蛋白（简称为 9>C）质量浓度约是 Q>C 的 $"
倍 )所以国外已借助 9>C 的基因，采用转基因技术

大幅度增加牛乳中 >C 的含量 )
>C 具有独特的生理调节代谢功能，能增强铁

的传递和利于人体吸收，具有广谱抗菌性、抗病毒

作用、免疫作用，可作为天然的抗氧化剂，能消炎，

并能作为生长因子促进肠道菌群的平衡［!］)
>C 最重要的生理功能就是广谱抑菌性，被认

为是存在于初乳和牛乳中的宿主防御系统中的活

性成分 )近年来，人们对 >C 的临床研究，已充分证

实了这一点 ) 随着研究的深入，人们又发现了乳铁

蛋白的活性多肽，它的抑菌效果是 >C 的 2"" 倍 )由
此，研究者认为，>C 是抑菌成分的前体物质 )

> 乳铁蛋白活性多肽的结构

U’@’,V: 等［#］为了开发适用于 >C 的实用性巴

氏杀菌方法，研究了酸性 PU 条件下 >C 的热稳定

性 )他发现 >C 在 PU ! ) " 或 # ) " 条件下，经历 $!"
W杀菌 % R:< 后，发生了明显的酸降解，但抑菌活性

却比未经热处理的 >C 强 ) 由此推断，>C 在酸性条

件下经热处理产生了一些耐热的抑菌活性强于 >C
的多肽 )

F’R:H, 等［2］研究了 Q>C 经蛋白酶降解后的活

性多肽的抑菌性能 ) 结果表明，经猪胰蛋白酶水解

得到的小分子多肽具有广谱的抑菌活性，可以显著

抑制一些革兰氏阳性菌（XY ）和革兰氏阴性菌（X/ ）
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的生长，甚至包括一些 !" 不起作用的菌株 #水解多

肽的抑菌活性至少是 !" 的 $ 倍 #向多肽中添加铁，

抑菌活性不受影响，这一点与 !" 截然不同 #
%&’’()*［+］从 !" 分子的 , 端进行分离，分别得

到了人乳和牛乳乳铁蛋白的活性多肽，并分别命名

为 ’(-./0&112-23 4（以 下 简 称 为 !0-23 4）和 ’(-./5
0&112-23 %（以下简称为 !0-23 %）#

!0-23 % 的相对分子质量为 6 788 左右，由 9+
个氨基酸残基组成，氨基酸序列为：

:;&5!*<5=*<5>1?5>1?5@1A5B’35@1A5>1?5C&.5
!*<5!*<5!&D5B’*5>’(5:1/5E&15F’&5@;15=*<5G(’5>1?5
>1?5>’(5:;&

!0-23 4 包含许多疏水键和带正电的残基，呈

现两性性质；其中的两个半胱氨酸通过二硫键相连

接，此二硫键在 !" 中也存在，但对抑菌活性无影

响 # !0-23 4 由 HI 个氨基酸残基组成，其中包含了与

!0-23 % 一致的区域组成 #这一区域是具有抑菌特性

的 !" 的特征结构［7，+］#
!0-23 % 的抑菌效果比 !0-23 4 强 # 4J(3? 等［K］

研究了 !0-23 % 溶液的三维构象，,CL 分析表明，

!0-23 % 的空间构象为扭曲的反向平行的!5折叠状 #
对照 !" 的 M 衍射分析，!" 的结构为"5螺旋结构 #
由此推测，由"5螺旋结构向!5折叠状构象的转换，

可能是导致抑菌性能增强的重要原因，因为后者的

构象更易于贴近细菌的表面 #

! 乳铁蛋白活性多肽的制备方法

牛乳铁蛋白（+8 ? N !）的水溶液，用 7 )/’ N ! 的

4=’ 调整 A4 至 6 # 8，加入 6O胃蛋白酶，于 6I P下

水解 H ; # $8 P 加热 7+ )23 以终止反应，加入 7
)/’ N ! 的 ,(Q4 调整 A4 至 I # 8 #非可溶性的多肽经

7+ 888 ! 离心 68 )23 获得 # 水解物用 @ER5BS!
798@ 柱（ " K # 8 )) T 7+8 ))）分离，再经 =QE5
CQEF! +=,5L 柱（" H # K )) T 7+8 ))）纯化，冷冻

干燥 #所得的活性多肽的纯度大于 U+O #详见文献

［7，H，+］#

" 乳铁蛋白活性多肽的抑菌谱

%&’’()* 等［+］研究了 9$ 种菌株对 !0-23 % 抑菌

性的敏感性 # 所选择的待测菌株代表了不同的种

类，包括了 BV 和 BW ，杆菌和球菌，专性需氧菌、兼

性厌氧菌和专性厌氧菌 #测定了在蛋白胨基础培养

基（细菌蛋白胨 78 ? N !）和 :XB 培养基（细菌蛋白

胨 78 ? N !；酵母浸膏 8 # + ? N !；葡萄糖 78 ? N !）上

!0-23 % 的有效抑菌质量浓度 #结果表明，随菌株和

培养基的变化，有效抑菌质量浓度范围为 8 # K Y H+

#? N )! #并发现，BV 对 !0-23 % 比 BW 更为敏感 #表 7
为不同菌株对 !0-23 % 的敏感性［7，+］#

表 # $%&’( ) 对不同菌株的最小抑制浓度

*+,- # ./0&123’,’4’35 6% 7+8’6/0 ,+&318’+ 36 ’(9’,’3’6( ,5
$%&’( )

菌株
CF= N（#? N )!）7）

蛋白胨
培养基

:XB
培养基

革兰氏阴性菌（BW ）

#$%&’()%&)*
%+,) Q777 K 79
%+,) FFZ5$K7 K U
-,’.$/’,,*

01’23+1)*’ [=C57KK9@ U 79
4*,3+1’,,* ’1/’()/)5)$ FFZ5K8H 79 7$
6(+/’2$ 72,!*()$ [=C57KK$@ 79 H+
8’($)1)* ’1/’(+%+,)/)%* FFZ5U$7 K 9H
6$’25+3+1*$

*’(2!)1+$* CCF5K86 79 9H
*’(2!)1+$* F"Q56HHK U 9H
*’(2!)1+$* F"Q56HH$ U H+
*’(2!)1+$* F"Q56H+9 K 68

9 ,2(’$%’1$ F"Q57H7K8 \ K8 \ K8
革兰氏阳性菌（BV ）

4/*0&:,+%+%%2$
*2(’2$ [=C59H76 K 7$
*2(’2$ [=C597IU 6 K
*2(’2$ [=C597+7 6 K
’0)5’(3)5)$ [=C59H7H@ 6 K
&*’3+,:/)%2$ [=C59H7K@ 8 # K 7
&+3)12$ [=C59H7U@ 9 6
#1/’(%+%%2$

9*’%*,)$ >@==5S7UH66 \ K8 \ K8
4/(’0/+%+%%2$

32/*1$ [=C5+I8+@ 9 K
32/*1$ [=C5+7I+ ,B9） K
32/*1$ [=C5+7IK ,B 6
/&’(3+0&),2$ >@==57U9+$ ,B 6
,*%/)$ >@==57UH6+ ,B 6
.+7)$ [=C5+KI9 6 K
%(’3+()$ >@==5U9K+ ,B 6

;*%/+.*%),,2$ %*$’) CCF577H ,B 79
<+(:1’.*%/’()23

*33+1)*!’1’$ [=C5768K 8 # 6 8 # 6
(’1*,’ [=C57699 8 # K 7
5)0&/&’()*’ [=C57678 K 7$
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续表 !

菌株
"#$ %（!& % ’(）

蛋白胨
培养基

)*+
培养基

!"#$%&"’
()*)+,$)-%*%# ,$"-./.0 1 2 0 !
()*)+,$)-%*%# ,$"-./.3 1 2 / 0

.’+"//0#
#01$"/"# 45$$-//00 1 2 / 6
*’$$) #78-0119 ! 6
+"&+0/’*# ,$"-6:135 1 2 0 1 2 /
+%&%0# ""#-6.6 9 9

2/)#$&"3"0(
4%& 5 &"*-%*# 45$$-/1!0 !6 63
4’&’40$&" 5 "+0( ""#-6: ;+ 0

!）"#$ 最小抑制浓度；6）;+ 在此培养基上不生长

(<=>? 会影响婴儿出生后快速建立起来的肠内

菌群平衡体系的组成 2 众所周知，双歧杆菌对维持

婴儿体内健康的微环境是非常重要的 2 当 (<=>? 存

在时，绝大多数双歧杆菌的生长都不会受影响，然

而，(<=>? 对一些重要的会引发胃肠疾病的微生物，

如大肠杆菌、李斯特菌等，会有致死的影响 2

! 乳铁蛋白活性多肽的抑菌机理

虽然 (7 和 (<=>? 的抑菌性已广为人知，但抑菌

机理尚不很明确 2目前，最新的认识是：(7 和 (<=>?
的抑菌性是直接性的“铁剥夺”和间接性的“膜渗

透”两种机制的联合作用 2
! " # “铁剥夺”机制

(7 是一种铁结合性的糖蛋白，它可以与病原

性微生物竞争性地结合铁离子，造成微生物生长的

铁缺乏环境，使病原性微生物失去赖以生存的铁离

子［.，@］，从而导致病原微生物的死亡 2
抑菌活性取决于铁离子的饱和程度 2饱和程度

越高，抑菌活性就越弱 2当 (7 中的铁完全饱和，抑

菌活性就会丧失 2
! " $ “膜渗透”机制

大量的研究结果［:，9，!6］表明，(7 和 (<=>? 的抑

菌机制，不仅仅是简单的营养铁的剥夺，远比“铁剥

夺”要复杂得多 2
带正电荷的 (<=>? 与带负电荷的磷脂和脂多糖

有很强的亲和性 2 它们能与细胞膜结合在一起，具

有亲膜活性，从而增强了细胞膜的通透性 2 这种作

用，与 AB=>CCDE FGCH’HIB 产生的具有抑菌活性的多

粘菌素 A 的亲膜特性很相似［!1］2 (<=>? 对微生物的

致死作用，体现为脂多糖的释放，细胞质膜生理功

能的彻底破坏 2
+ J 细菌的外膜对于 (<=>? 直接进入细胞质膜

起着一种屏障作用 2 脂多糖的结构会影响 +J 细菌

对 (<=>? 的敏感性，当脂多糖的链段缩短时，(<=>?
的致死浓度也随之下降［!!］2 同样，不同菌属的 +J

细菌对 (<=>? 敏感性的差异，也反应了外膜中脂多

糖的结构和数量的差异 2
+ K 与 +J 相比，细胞质鞘的数量不同，存在位

置也不同（不存在于外膜之中）2由于细胞壁中负电

荷成分（如磷酸脂质体）的存在，会和带正电荷的

(<=>? 结合，从而阻断了 (<=>? 进入细胞质膜中的致

死靶位，这些成分的结构和数量的不同，造成了 +K

细菌对 (<=>? 敏感性的差异 2 中和细胞表面的负电

荷，会降低具有亲膜活性的 (<=>? 与致死靶位的亲

和性 2
人们曾发现，当存在 LM)MN、磷酸盐、柠檬酸

盐、草酸盐时，缺铁型 (7（BFGCB=OG<PQQ>?）的抑菌活

性就会丧失；类似的，当存在阴离子，如 LM)MN、

)#)MN、磷酸、柠檬酸或琥珀酸时，(<=>? 的抑菌效果

同样也会丧失 2两者的一致性说明，在 (7、(<=>? 与

细胞表面的致死靶位的结合中，离子性的反应起着

至关重要的作用 2

% 乳铁蛋白活性多肽抑菌效果的影

响因素

% " # 培养基质

培养 基 中 的 碳 水 化 合 物 或 蛋 白 质 的 种 类 对

(<=>? A 的抑菌效果影响不大［:］2研究表明，葡萄糖、

半乳糖、果糖、甘露糖、木糖、麦芽糖、蔗糖、乳糖、淀

粉、果胶以及牛血清白蛋白（AN4），在 1 R !1 ’& %
’( 的质量浓度范围内，6 7 +)/" 8!!! 的 "#$ 均为

/!& % ’(，可见它们对 (<=>? A 的抑菌效果无显著影

响 2
% " $ 离子强度

高浓度的盐类会增强疏水反应，从而促进某些

抑菌肽的高分子聚合反应 2 当 ;B$C 或 S$C 的浓度

为 6: R !11 ’’GC % (，"&$C6或 $B$C6的浓度为 ! 2 1 R
: 2 1 ’’GC % ( 时，(<=>? A 的抑菌效果就会丧失 2这些

盐类对微生物的保护作用取决于金属离子的种类

（"&6 K 或 $B6 K T ;BK 或 S K ）、浓 度 和 $CJ 的 浓

度［!6］2
进一步的研究表明，保护作用的大小与菌株的

种类也相关，这可能是由于这些盐类与细胞的某些

成分发生了反应 2单价阳离子对 6 7 +)/" 8!!! 的影

响较大，而二价阳离子对 6 7 +)/" ##U-@/! 的影响较
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大［!"］#
! " # 缓冲盐和 $% 值

表 $ 显示了以 ! " #$%& %!!! 为例，不同的 &’

值（&’ ( # ( ) * # (）、不同的缓冲盐对 +,-./ 0 抑菌效

果的影响 #

表 & 不同缓冲盐对 ’()*+ , 抑菌效果的影响

-./"& 0((1)2*31+144 5( 6.)25(177*)*+ , .8.*+42 04)917*)9*. !"#$ :;;; *+ 291 $7141+)1 5( 3.7*5<4 /<((17 4.624

缓冲盐

名称 浓度 1（2234 1 +）

567 1（!8 1 2+）

&’ ( #( &’ 9 # : &’ 9 # ( &’ * # : &’ * # (

空白 — !$ !$ 9 9 9

;$’<%= $( !$ !$ 9 9 9

;’$<%= (: !$ !$ > > 9

!:: *( 9: =( =( =(

?@.AB’74 $( !$ !$ 9 9 9

(: !$ !$ !$ 9 9

!:: !C !C !C !$ 9

’D<DEBFG%’ $( !$ !$ 9 9 9

(: !C !C !$ !$ !$

!:: H !(: H !(: !(: $= !C

<6<DEBFG%’ $( *( =C !C !$ !$

(: H !(: =( =( ": $=

!:: H !(: H !(: H !(: H !(: H !(:

研究表明，随着磷酸钾、?@.A、’D<DE、<6<DE 缓

冲液浓度的增加，+,-./ 0 的抑菌效果呈下降趋势 #
+,-./ 0 在微碱性条件下更为有效 # 随柠檬酸、琥珀

酸、乳酸或醋酸的浓度由 $( 1 2234 1 + 上升至 !::
2234 1 + 时，+,-./ 0 的活性也会下降 #

= 乳铁蛋白活性多肽的应用前景

众多会造成食品污染的致病菌，如大肠杆菌、

沙门氏菌、金黄色葡萄球菌、蜡状芽孢杆菌等，其活

性都会在 +,-./ 0 的作用下受到抑制或失活 # 鉴于

+,-./ 0 的广谱抑菌性，它可以作为天然的防腐剂广

泛地应用于食品、化妆品，还可以作为预防和治疗

感染性疾病的新型临床食品和医药制品中的功能

性成分，对于刚出生的婴儿尤其有益 #
如今，I+J 已成为乳品工业的一种新型产品，

以此为初始原料，大规模地生产 +,-./ 0 是完全可

以实现的 #
虽然关于活性多肽的完整的生理功能的描述

还不尽完善，用于不同类型的食品及化妆品、保健

食品中的有效 +,-./ 浓度还有待于进一步的研究和

确定，但可以肯定的是，+,-./ 0 作为一种天然的抑

菌剂，符合人们日益增长的对不含人造防腐剂的绿

色产品的追求，可以广泛地应用于商业产品中 #
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启 事

经教育部批准，无锡轻工大学、江南学院、无锡教育学院于 GVVE 年

G 月 EI 日合并成立江南大学。对于本校作者在本刊发表的论文，GVVE
年 G 月 EG 日及其以前所投稿件，刊登时署并校前原单位名称；GVVE 年 G
月 EI 日及其以后所投稿件，刊登时一律署江南大学。

特此说明。

《无锡轻工大学学报》编辑室

GVVE 年 ! 月 IV 日
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