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多肽-锌配合物的生物功能活性及安全性 
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摘要：多肽-锌配合物是一种具有多种生物功能活性的新型有机金属化合物，该配合物主要来源于三个方面：一是通过人工制备

的多肽与Zn2+的配合作用合成多肽-锌配合物，二是通过动植物蛋白质酶解获取的多肽与 Zn2+的配合作用合成多肽-锌配合物，三是从

动植物组织中直接提取多肽-锌配合物。由于构成多肽-锌配合物的配基多肽的不同而具有不同的组成和结构，从而体现出不同的生物

功能活性，包括抗菌抑菌、生理机能调节和免疫调节、抗氧化作用等。本文就国内外对多肽-锌配合物的生物功能活性及安全性的研

究现状、最新研究进展及未来研究方向等方面进行综合阐述。提出今后应加强对其毒理学特性和应用安全性方面的研究，以推进多肽

-锌配合物的实际应用和产业化开发。 
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Abstract: Peptide chelated zinc is a new organic metal compound with various bioactivities. It is mainly prepared by three methods, 

including synthesis with zn2+ and artificial peptide, synthesis of zn2+ and natural peptide by enzymolysis of plant and animal protein, and 

extraction from plant and animal tissue. Due to the difference of peptide ligands, the peptide chelated zinc showed varied structure and 

bioactivities including antibacterial and bacteriostasis effect, regulations of physiological functions and immune, and antioxidation.. The recent 

researches of bioactivities and safety of peptide chelated zinc were reviewed in this research. Suggestion were proposed on more investigation of 

elative toxicology and applying safety of this compound, to promote the potential industrial application of peptide chelated zinc 
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多肽-锌配合物是多肽配基与 Zn2+通过配合作用

形成的化合物。构成该化合物组分之一的锌是所有生

物系统（包括细菌、植物、动物和人类）必需的微量

元素，被称为“生命元素”。它不但具有重要的生物

功能，而且参与多种酶的合成与组成，与肌体的代谢

及某些疾病的发生有极为密切的关系[1]。机体缺锌会

导致基础代谢下降、蛋白质利用率降低、食欲与消化

功能低下、影响生长发育等多方面的负面影响。据统

计，占世界人口 17.3%的人群处于锌缺乏状态[2]。机

体缺锌主要是两个方面的因素：一是食物中的锌吸收

抑制剂的存在，二是食物中锌含量或吸收不足[3]。目

前，通常采用添加氧化锌、硫酸锌或葡萄糖酸锌等无

机锌作为人或动物机体的补锌剂。近年研究成果发现，

真正在体内发挥作用的是有机锌而不是无机锌。有机 
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锌更接近于机体内锌的功能作用形式，可以防止因补

充无机锌而导致机体内形成不溶性物质，而且，有机

锌的生物学效率比无机锌高，只需摄入微量的有机锌

便可达到补锌效果，并避免体内因无机锌吸收不良而

导致锌过量带来的危害。多肽-Zn 作为一种有机锌配

合物，是一种良好补锌因子。构成该化合物的另一组

分多肽是近年来广受食品、医药等领域关注的具有生

物活性或营养价值的一类物质。肽类（peptides）是氨

基酸通过肽键结合连接形成的化合物，其实质可以看

作是构成蛋白质的片段[4]。在与氨基酸锌螯合物相比，

多肽-锌配合物能补充到的可能就不只是单一的氨基

酸，Hara[5]较早就指出，蛋白质在消化道中的消化终

产物大部分是小肽而不是游离氨基酸。基于此吸收机

理，多肽-锌配合物应比氨基酸锌螯合物更好被人体吸

收。 

多肽-锌配合物可提高动物抗病免疫力及健康生

长速率，作为替代或减少抗生素、生长激素使用的代

用品，对最终解决兽药残留而导致的动物食品安全性

问题具有重要现实意义[6]，同时也是目前进口氨基酸
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锌螯合物的替代产品，必将成为继氨基酸锌螯合物后

的具有广阔市场前景的新型饲料添加剂。由于饲料添

加剂直接关系到动物甚至人体的安全和健康，我国对

此有着严格的要求，新产品需进行严谨的安全性评价

（允许日摄入量、毒性试验、饲喂效果、残留消解动

态、有效组分和化学结构的鉴定、理化性质等），这

相对延长了新产品开发时间，也限制了其应用范围
[7,8]。本文就国内外对多肽-锌配合物的生物功能活性

及安全性研究等方面进行综合分析与阐述，以期为该

领域的相关研究人员提供参考。 

1  多肽-锌配合物的生物功能活性 

从相关研究报道可知，Zn2+易于与多肽链通过配

合作用形成配合物，而且形成配合物后将呈现出多样

的生物功能活性。尽管近几年生物活性肽被广泛地报

道[4,9]，但以天然生物源多肽制备多肽-锌配合物，特

别天然来源多肽-锌配合物的生物功能活性及安全性

评价的研究却鲜有报道。国内外的研究报道较多集中

在氨基酸锌螯合物方面，或以特殊氨基酸合成的小肽

跟锌的配合物方面，这些研究主要针对以现有合成的

纯肽为配基，然后通过配合作用合成金属配合物并进

而探究其生物功能活性。目前，已有极少数类似产品

应用于养殖业和医学保健领域。 

1.1  多肽-锌配合物的抗菌活性 

Matsukura T 等[10]报道锌与 L-肌肽形成的螯合物

将应用于医学，在日本被允许用作治疗胃溃疡的口服

药，对幽门罗酸菌起抑制作用。Yoshikawa T 等[11]发

现肌肽-锌配合物（Z-103）具有治疗应激溃疡的作用，

并在鼠胃中具有膜稳定作用，其膜稳定性能调节胃腺

粘膜中的肥大细胞和溶酶体，从而起到保护作用。

Torreggiani[12]报道了肌肽与 Zn(Ⅱ)、Cu(Ⅱ)、Co(Ⅱ)

形成金属配合物的结构特征，发现了肌肽螯合锌对胃

溃疡的疗效、肌肽螯合铁对体液和组织中铁离子浓度

的调节作用，以及抑制铁离子催化诱导的氧化反应。

Dashper 等 [13]从牛奶中分离提取出一种抗菌多肽

Kappacin，经过进一步研究发现，该多肽与 Zn2+形成

配合物后，其抗菌活性得到显著提高，而且体现出阻

止龋齿细菌生长的功效，并建议把 Zn-Kappacin 配合

物开发为口腔保健产品。姜良萍等[14]研究了鲢鱼源多

肽锌螯合物的制备工艺及抑菌活性，结果表明，鲢鱼

源多肽锌螯合物对大肠杆菌和金黄色葡萄球菌有较好

的抑菌活性。 

由此可见，多肽-锌配合物具有特定的抗菌抑菌活

性，但其抗菌抑菌机理未见研究报道，有待相关研究

人员继续深入探索。 

1.2  多肽-锌配合物的生理及免疫调节功能 

Ambar等[15]研究了Humanin肽的分子结构及其功

效，结果表明，Humanin 肽的生理活性是因为分子中

Zn(Ⅱ)的存在，Zn2+与 Humanin 肽的第八位侧链氨基

酸通过键合作用形成了八面体的Zn-Humanin配合物，

该配合物具有抑制β-淀粉样蛋白的神经毒性而发挥神

经保护作用。Tamamura 等[16]研究结果表明，一种抗

艾滋病多肽T22 与 Zn2+形成配合物以后，其抗艾滋病

活性得到了很大程度提高。Yamaguchi M等[17]就发现

二肽锌螯合物（β-丙氨酰亮氨酸组氨酸锌）对骨细胞

的 DNA合成起到刺激效应。Seiki M等[18]对豚鼠进行

皮肤切口试验，发现肌肽锌配合物（Z-103）具有皮肤

创伤修复功能。Gelinsky M等[19]报道了谷胱甘肽和谷

胱甘肽的衍生肽与 Zn2+的配合方法，合成的多肽-锌配

合物既满足了人体对谷胱甘肽的需求也为人体补充了

锌。Paule 等[20]研究发现，具有激发胰岛素活力的生

物活性四肽 GHTD-amide，实际上是 Zn:肽比为1:1 的

螯合物在真正发挥功效，如果没有形成稳定的 Zn-肽

螯合物，那么胰岛素的功能活性会降低。Kessler 等[21]

通过研究比较了锌蛋白（Zn proteinate）、锌多聚糖（Zn 

polysaccharide）和无机锌（ZnO）在牛机体内锌的营

养分布、生长特性、感官和品质特征等差异性，结果

显示有机锌更具优势。郭存荣等[22]制备出多肽-锌配合

物并进行了奥尼罗非鱼养殖试验，结果发现，饲料中

添加一定量的多肽-锌配合物可显著提高奥尼罗非鱼

的生长性能、饲料利用率、鱼血清溶菌酶含量及鱼血

清总 SOD 活力等。许庆凌等[23]以罗非鱼肉蛋白为原

料制备多肽，并合成多肽-Zn（Ⅱ）配合物，通过动物

实验及体外试验探索了多肽-锌配合物的生物活性，证

明它能显著提高小鼠巨噬细胞的吞噬能力、提高超氧

化物岐化酶和氧化型谷胱甘肽还原酶活力、清除体内

自由基等。 

从相关研究看出，多肽-锌配合物在生理活性及免

疫调节方面体现出强大功效，但在多肽-锌配合物的构

效关系方面的研究却鲜有报道。 

1.3  多肽-锌配合物的抗氧化作用 

杨杰等[24]用鱼蛋白小肽螯合锌喂养昆明种小鼠，

结果发现鱼蛋白小肽螯合锌可以明显提高小鼠肝脏、

血清中的锌含量，显著降低小鼠肝匀浆中丙二醛含量，

提高总抗氧化能力，鱼蛋白小肽螯合锌具有明显的补

锌效果和抗氧化效果。赵海军等[25]用多肽螯合锌喂养

自然衰老的小鼠，检测小鼠的肝组织匀浆的丙二醛
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（MDA）、超氧化物岐化酶（SOD）、脂褐质（LPO）、

总抗氧化能力（T-AOC）等指标，发现多肽-Zn（Ⅱ）

配合物可以明显提高小鼠体内的抗氧化功能以达到抗

衰老的作用。赵洪雷[26]用小肽螯合锌灌胃于小鼠，发

现小肽鳌合锌可以明显提高小鼠肝脏、血清中的锌含

量，降低小鼠肝匀浆中MDA含量，提高T-AOC含量，

具有明显的补锌效果和抗氧化功能。高素蕴[27]研究发

现补充多肽-锌可显著增加缺锌大鼠脾重，能较好的促

进机体锌吸收利用，也具有一定的减肥效果和有良好

的抗氧化性能。但是，有关多肽-锌配合物的抗氧化机

理还不明确，有待进一步深入探究。 

2  多肽-锌配合物的安全性评价及应用 

尽管构成多肽-锌配合物的组成成分多肽和锌均

是可食用和安全的，但是，多肽与 Zn2+通过配合作用

形成的多肽-锌配合物属于一种新型有机锌化合物，有

必要对其毒理学安全性进行科学评估。欧洲食品安全

局（EFSA）和动物营养科学委员会（SCAN）的相关

专家对锌氨基酸类螯合物[Zn(x)1-3·nH2O，其中，x=大

豆蛋白水解得到的多肽或氨基酸阴离子，分子量不超

过 1500 Da]作为畜禽食物添加剂的安全性和功效进行

了系统评估，认为锌氨基酸类螯合物是一种对所有畜

禽都安全的有效锌资源，并且在使用过程中不会对环

境和水质造成负面影响，并建议推行锌螯合物在饲料

添加剂中应用[28~29]。但是，此项研究仅涉及分子量小

于 1500 Da 的大豆蛋白水解多肽或氨基酸阴离子的锌

螯合物，尚未涉及其它分子量多肽、动物蛋白源多肽

或氨基酸的锌螯合物。另外，锌氨基酸类螯合物除了

可作为饲料添加剂外，甘氨酸锌、赖氨酸茶碱锌已经

被授权用于食品中（Regulation （EC） No 1170/2009）
[29]。Hernandez[30]研究了猪在生长期和成熟期各阶段对

锌蛋白氨基酸螯合物的需求剂量，确定出最小及最大

安全剂量，为 EFSA 制定锌蛋白氨基酸类螯合物的应

用标准提供了参考依据。Kessler[21]和 Salim[31]研究了

锌氨基酸类螯合物在育肥鸡中的代谢及锌在肌肉等组

织中的蓄积，研究结果认为，饲用锌氨基酸类螯合物

后不会增加肉鸡可食组织和食源性食品的锌含量，即

锌氨基酸类螯合物对肉鸡本身和饲用肉鸡作为食源性

食品都是安全的。其它有关多肽-锌配合物的安全性评

价数据及研究报道尚未发现，限制了多肽-锌配合物的

开发与应用。因此，应加强关于多肽-锌配合物的毒理

安全性评估的科学研究，补充相关基础数据及科学研

究结果，促进其尽快转化为实际应用。 

根据欧盟委员会的要求，动物饲料添加剂和产品

研究小组（The Panel on Additives and Products or 

Substances used in Animal Feed，FEEDAP）提交了一

份关于氨基酸锌螯合物用作动物饲料添加剂安全性和

功效的科学意见文件，FEEDAP 提出氨基酸螯合锌是

一种适用于所有畜种的安全补锌剂[32]。Gheisari 等[33]

发现使用氨基酸锌螯合物喂养的肉鸡胫骨灰分的锌浓

度比较高。J.H.Wang 等[34]把 Zn-蛋氨酸添加到饲料中

喂养小猪，发现 Zn-蛋氨酸可显著降低小猪的腹泻率，

血清免疫球蛋白 G（ IgG）和过氧化物歧化酶

（superoxide dismutase，SOD）都增加了，胆固醇总

量降低了，表明 Zn-蛋氨酸能有效的提高小猪的生长

功能、免疫功能、血管功能和抗氧化酶的活性，尚未

发现其它副作用。Sobhanirad S 等[35]对比了有机锌补

充剂和无机锌补充剂对牛奶和牛奶中化学成分的不同

影响，结果发现使用 Zn-蛋氨酸补充剂的奶牛产出更

多的牛奶和更低体细胞数的标准乳。诺伟司国际公司

的开发的 MINTREX 有机微量元素（Cu、Zn 和 Mn）

螯合物作为一类新的饲料成分被美国饲料控制官方协

会（Association of American Feed Control Officials，

AAFCO）认可，并授权它们可以添加至家禽，奶牛，

肉牛，猪及伴侣动物和马的日粮中，以保证其矿物质

的需要，该螯合物与无机微量元素相比，MINTREX

螯合物的生物学效价更高，能够被动物更大程度地吸

收和利用，提高了饲料效率，减少了浪费。2011 年，

美国食品与医药管理局兽医分会（The U.S. food and 

drug administration of veterinary branch）和 AAFCO 接

受并认可了这类螯合微量元素在饲料中的应用[36]。 

3  结语 

多肽-锌配合物首先作为一种新型绿色高效的饲

料添加剂在饲养动物中得到应用。在以往的报道中，

研究主要通过氨基酸合成多肽，进而配合锌离子合成

多肽-锌配合物。近几年的研究逐渐趋向于制备多肽的

原料来自天然蛋白，降低了合成成本较高和在合成多

肽过程中有可能导致化学物质残留的食用风险。未来，

该领域研究方向应重点关注：以天然蛋白源为原料制

备多肽，进而合成多肽-锌配合物，并深入探究其理化

特性、生物功能活性、安全性等性能，阐明其构效关

系和安全性特征，为促进多肽-锌配合物的产业化应用

提供更多科学依据。 
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