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畜禽内脏源生物活性肽的制备、活性分析

及构效关系的研究进展

张昱婷1，牛占占1，黄玉清1，宁亚维1，苑博华2*，王志新1*

（1.河北科技大学食品与生物学院，河北石家庄 050018）

（2.河北工程大学生命科学与食品工程学院，河北邯郸 056038）

摘要：禽畜内脏富含蛋白质、脂肪、维生素和矿物质，具有优良的抗氧化、抗炎以及抗衰老等作用，受到国内

外研究人员的关注，但我国畜禽内脏资源利用率很低，造成了资源的极大浪费。利用禽畜副产物生产高附加值产品，

可减少废弃物处理不当造成的环境污染，提高副产物综合利用价值，有助于畜禽资源的可持续利用。生物活性肽主

要来源于植物、动物和微生物，具有降血压、抗氧化、抗菌、抗炎等多种功效，在食品、医药以及保健品等领域有

着广阔的应用前景。目前国内外有关生物活性肽的报道主要源于乳制品、植物蛋白等，以畜禽类内脏为原料的研究

报道较少，部分研究者对构效关系进行了较为深入的研究。该文归纳总结了畜禽类内脏制备生物活性肽的方法，讨

论了禽畜内脏来源的降血压肽、抗氧化肽、抗炎肽、抗菌肽的活性及其构效关系，为未来更深层次的研究提供新的

思路与方法，并对现存的技术问题以及今后的研究方向做出了展望。
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Abstract:  Livestock viscera is rich in protein, fat, vitamins, and minerals, and it has excellent antioxidant, anti-

inflammatory, and anti-aging effects. Moreover, it has attracted the attention of many researchers around the world, although 

the utilization rate of livestock viscera resources is extremely low in China, which has caused a great waste of resources. 

Using livestock by-products to produce high-value-added products can reduce environmental pollution caused by improper 
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我国是最大的畜禽生产国之一，据国家统计局

统计显示，我国肉类产量约占全球肉类总产量的四

分之一，2022 年中国肉类产量达 9 328.44 万 t，
且呈现持续增长趋势，其中猪牛羊禽肉产量共计

9 227 万 t，猪肉产量为 5 541 万 t，占比 59%，禽肉

产量 2 443 万 t，占比 26%。禽畜内脏是一种营养丰

富的食品，富含蛋白质、脂肪、维生素和矿物质，

不仅是一种优质的蛋白资源，同时还含有大量的超

氧化物歧化酶，具有优良的抗氧化、抗炎以及抗衰

老等作用，是制备生物活性肽的优良原料。虽然我

国畜禽内脏资源丰富，但其利用率很低，小部分被

制成初加工食品售出，绝大部分作为动物饲料使用，

造成了资源的极大浪费。因此，使用禽畜副产物制

备具有高附加值的产品，不仅可以减少因废物处理

不当造成的环境污染，还可以提高副产品的综合利

用价值，为我国经济的可持续发展作出贡献。

生物活性肽是指对生物体的正常生命活动具有

良好生理作用的肽类化合物，其结构复杂程度不一，

是介于氨基酸与蛋白质之间的小分子聚合物，一般

由 2~20 个氨基酸构成。在过去的几十年里，科学

家们更加关注从动植物中分离获得比合成化合物更

安全的生物活性肽。据统计，现已获得的生物活性

肽超 4 000 余种，其生理功能涉及降血压、抗氧化、

抗炎、抗菌以及免疫调节等 [1] ，生物活性肽已成为

国际上热门的研究课题。目前国内外有关生物活性

肽的报道主要源于乳制品、植物蛋白等，以畜、禽

类内脏为原料的研究报道较少，部分研究者对构效

关系进行了较为深入的研究。本文归纳总结了畜、

禽类内脏源生物活性肽的制备、纯化以及鉴定方法，

并对其结构与功能的关系进行了深入探究，重点分

析了禽畜内脏源活性肽的生物活性与肽链中氨基酸

的种类、数量、在碳链中所处的位置、肽链的空间

结构以及特定氨基酸修饰的关系，为未来更深层次

的研究提供新的思路与方法。

1  生物活性肽的制备

1.1 预处理

禽畜内脏源生物活性肽存在于复杂的动物内脏

组织之中，首先需要对禽畜内脏进行机械破碎、匀

浆处理以及有机溶剂脱脂等处理，去除血管、胆管

等结缔组织及脂肪，使被提取物充分释放出来。

活性肽是氨基酸通过肽键相连而成，并通过氢

键、二硫键、范德华力等方式形成复杂空间构象的

长链聚合物，大部分非极性侧链隐藏于分子内部，

而大量研究表明，生物活性肽的功能基团多为疏水

性氨基酸。因此，匀浆脱脂处理后，还需要通过加热、

超声波、微波及高压等方法辅助蛋白的溶出和作用

位点的暴露，提高水解效率和资源利用。这些预处

理方式对后续制备的生物活性肽的理化性质及功能

特性也会产生一定的影响。

1.2 制备方法

根据已有报道，大多数动物蛋白质来源的生物活

性肽通常采用酶解法 [2] 、微生物发酵法 [3] 、水提法 [4] 、

有机溶剂提取法 [5] 、酸碱提取法 [6] 或化学合成法 [7] 获得。

1.2.1 酶解法制备生物活性肽

  酶解法是利用蛋白酶水解蛋白质产生特定多肽

disposal of waste and improve the comprehensive utilization value of by-products, which is beneficial to the sustainable 

utilization of livestock and poultry resources in China. Bioactive peptides are mainly derived from plants, animals, and 

microbiology, and they have many functions, such as lowering blood pressure and enhancing immunity, with antioxidant, 

antibacterial, and anti-inflammatory properties. Bioactive peptides have broad application prospects in food, medicine, and 

health products. Currently, bioactive peptides are mainly obtained from dairy products and plant proteins; however, there are 

few reports on the study of poultry viscera as the raw material for bioactive peptide preparation, although a few researchers 

have studied the structure-activity relationship. In this paper, the methods of preparing bioactive peptides from livestock 

viscera are summarized. The activities and structure-activity relationships of antihypotensive peptides, antioxidant peptides, 

anti-inflammatory peptides, and antimicrobial peptides from livestock viscera were discussed. This study provides new ideas 

and methods for further research of bioactive peptides from livestock viscera, looks forward to existing technical problems, 

and showcases future research directions.

Key words: livestock viscera; bioactive peptides; preparation and purification; structure identification; activity analysis; 

structure-activity relationship
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片段的方法，广泛应用于生物活性肽的制备工艺

中，被认为是生产活性肽最有效的方法 [8] 。酶解法

具有高度专一性、作用条件温和、酶解效果好且

获得的产品安全性高等优点 [9] 。目前常用的酶制剂

有碱性蛋白酶、风味蛋白酶、中性蛋白酶、木瓜

蛋白酶等。

酶解分为单一酶水解法和复合酶水解法。单一

酶水解法是利用一种酶对蛋白质进行水解，该方

法的酶解条件易于控制，可以得到大量相同且稳

定的多肽段。唐素婷等  [10] 以鸭心为原料，中性蛋

白酶为水解酶，通过单因素和响应面试验得到最

佳酶解条件，在最优条件下，酶解液的水解度可

达 17.49%，DPPH 自由基清除率达 58.96%。Nichol
等 [11] 使用木瓜蛋白酶水解猪肝获取“粗”肝肽混合

物，经过高效液相色谱（High Performance Liquid 
Chromatography, HPLC）分离和液相色谱与串联

质 谱 联 用（Liquid Chromatography Tandem Mass 
Spectrometry, LC-MS/MS） 鉴 定 后， 得 到 FWG、

MFLG和SDPPLVFVG三种具有抗氧化活性的新肽。

复合酶水解法是指使用两种或两种以上的酶对

蛋白质进行水解，其含有多个酶切位点，克服了单

一酶水解产生的多肽末端氨基酸单一的缺点，增加

了多肽的多样性。郭德斌等 [12] 使用复合蛋白酶和碱

性蛋白酶对鸭心、鸭肠、鸭胗进行二步酶解，结果

表明，3 种鸭内脏酶解产物均具有良好的 ABTS 自

由基清除能力和 Fe2+ 螯合能力。张来弟等  [13] 使用

碱性蛋白酶和风味蛋白酶对鸭肝进行同步水解，分

离纯化后得到 10 种新肽，其中，LVYPFPGPI 和
VIESPPEI 质量浓度为 100 μg/mL 时，对炎症细胞

中 NO 的抑制率分别为 48.24% 和 56.32%。

1.2.2 发酵法制备生物活性肽

微生物发酵法是利用微生物生长过程中合成分

泌的蛋白酶降解底物蛋白质，产生特定小分子生物

活性肽的过程。微生物发酵法利用的酶系丰富、安

全性高且利于大规模制备，但同时也存在发酵工艺

周期长、酶活力不稳定、酶特异性不强等缺点 [14] 。

诸多微生物，如嗜热链球菌、双歧杆菌、乳杆菌、

乳酸菌、枯草芽孢杆菌等都是常见的生物活性肽发

酵菌株 [15] 。

如今，国内外使用微生物发酵法制备生物活性

肽的技术已经非常成熟，欧美地区多从乳制品中发

酵生产生物活性多肽，亚非地区则更多的使用豆类

作为发酵原料。目前有研究者通过动物肝脏发酵生

产生物活性肽并取得了良好的效果。Chakka 等 [16] 采

用发酵法制备鸡肝水解物来减轻小鼠模型中由于贫

血造成的不良反应，结果表明，鸡肝水解物不仅恢

复了小鼠的血红蛋白含量，还显著改善了血清的抗

氧化状态。Kumar 等 [17] 采用乳酸菌 NCIM5368 制

备鸡肝水解物，结果显示，鸡肝水解物的水解度为

14.30%，对 DPPH 自由基和超氧化物阴离子自由基

的清除活性高达 96.14% 和 95.02%。

1.2.3 其他方法

  大量研究显示，水提法、酸碱提取法、有机溶

剂沉淀法等都可以从动物内脏中提取生物活性肽。

De 等 [4] 通过水提法从猪肝中提取具有抗炎效果的生

物活性肽。任美凤等 [18] 使用丙酮分级沉淀法从新鲜

鸡心中提取锰超氧化物歧化酶，经测定酶的比活为

1 633 U/mg，纯化倍数为 139.16，能够专一的清除

生物体内的超氧自由基。

2  生物活性肽的分离纯化及结构鉴定

2.1 生物活性肽的分离纯化

分离纯化是分析多肽结构和功能之间关系的重

要步骤。制备得到生物活性肽酶解液或发酵液后，

需要对其进行分离纯化。初步水解物中不同分子量

的活性肽理化性质和生物活性均有所不同，选择合

适的分离技术能够更加准确地富集有效的活性片

段，有助于指导人们开发更高价值的产品。目前，

畜禽内脏源生物活性肽普遍运用的分离纯化方法有

膜分离技术、层析技术以及色谱技术。

单一的分离方法往往具有较大的局限性，通过

联合色谱分离技术可以有效地富集和纯化生物活性

肽。Fan 等 [19] 使用 Sephadex G-15 凝胶色谱和反相

高效液相色谱对发酵鸭肝提取物进行分离纯化，得

到总抗氧化活性最高组分的DPPH自由基清除活性、

羟基自由基清除活性和 ABTS+ 自由基清除活性分别

为 58.26%、34.26% 和 93.43%。Sun 等 [20] 使用凝胶

过滤色谱从鸭肝水解物中分离获得四个亚级组分，

其中第二个组分同时表现出最高的 DPPH 自由基清

除活性、ABTS+ 自由基清除活性以及羟基自由基清

除活性。

2.2 生物活性肽的结构鉴定

生物活性肽经过分离纯化处理后，需要对活性

肽进行氨基酸序列及结构特征分析。目前随着质谱
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分析技术在生物领域的不断发展，快原子轰击质

谱法、电喷雾电离质谱法、液相色谱串联质谱法

等都已应用于多肽类物质的分析检测之中。Polisel
等 [21] 使用 LC-MS/MS 技术从猪肝水解产物中鉴定出

14 个短肽，它们与乳清蛋白水解产物具有相似的生

物学活性，具有良好的降血糖和降血压能力。舒沿

沿等 [5] 利用基质辅助激光解吸电离飞行时间质谱鉴

定得到具有高抗氧化活性的鹅肝肽。但目前的方法

也存在步骤繁琐、耗时和成本高等问题 [22] 。因此，

需要创建更加快速便捷的结构鉴定方法。

畜禽内脏源生物活性肽来源广、种类多、安全

性高。在工艺生产方面，畜禽内脏源生物活性肽的

乳化性、起泡性优良，具有良好的稳定性和加工性

能。目前，国内对生物活性肽的分离纯化等技术较

为成熟，对其机制的研究主要集中在抗氧化、降血

压、抗炎、抗菌等方面。下面对畜禽内脏源生物活

性肽的制备、分离纯化、结构鉴定及功能评价方法

的研究现状进行了汇总，结果见表 1。

表 1  畜禽内脏来源生物活性肽的制备、纯化、鉴定以及功能评价

Table 1 Preparation, purification, identification and functional evaluation of visceral bioactive peptides from livestock and poultry visceral

畜禽内
脏来源

制备方法 分离纯化方法 结构鉴定方法 功能评价方法
生物活性
肽功能

参考
文献

鸡源
内脏

鸡肝 胃蛋白酶水解 膜分离技术
氨基酸分析仪、

电泳技术

小鼠分组给药试验，
生化分析仪检测小
鼠的生化指标

降血脂肽  [23] 

鸡肝 胃蛋白酶水解 膜分离技术 氨基酸序列分析
增加脂质代谢、减少
氧化应激的能力

降血脂肽、
抗氧化肽

 [24] 

鸡肝 胃蛋白酶水解
高效液相
色谱技术

SDS-PAGE DPPH 自由基清除活性、
亚铁离子螯合能力

抗氧化肽  [25] 

鸡肝 胃蛋白酶水解 膜分离技术 氨基酸序列分析
小鼠体内试验，测定肝脏
甘油三酯含量、硫代巴比
妥酸值和促炎细胞因子

抗炎、抗
氧化、调
节脂质稳态

 [26] 

鸡肠
超声辅助乙
酸浸提

葡聚糖凝胶过滤
层析、超滤

SDS-PAGE 对指示菌的抑制活性 抗菌肽  [27] 

鸭源
内脏

鸭肝
PCR 扩增重组

蛋白
高效液相
色谱技术

SDS-PAGE、蛋白
质印迹分析

对单核细胞增生李斯
特菌、金黄色葡萄球

菌的抑制活性
抗菌肽  [28] 

鸭肝
风味蛋白酶
和碱性蛋白
酶水解

凝胶过滤色谱与
反相高效液相色

谱结合

液相色谱 -质谱
联用技术

对 NO 的抑制率、对白
介素 -6 肿瘤坏死因子

-α 释放的抑制率
抗炎肽  [13] 

鸭肝
碱性蛋白
酶水解

Sephadex G-15、
反相高效液相色

谱技术

液相色谱 -串联
质谱技术

DPPH、ABTS+ 自由基
清除能力

抗氧化肽  [20] 

鸭心、鸭
肠、鸭胗

碱性蛋白酶
和复合蛋白酶

水解

高效液相色
谱技术

氨基酸序列分析
ABTS+ 自由基清除能力、

Fe2+ 螯合能力
抗氧化肽  [12] 

鹅源
内脏

鹅肝 胃蛋白酶水解 膜分离技术 —

小鼠分组给药试验，
测定小鼠生化指标、
炎症因子及肠道微

生物

降血脂、抗
炎、改善肠
道群失调

 [29] 

鹅肝 微生物发酵法 凝胶过滤层析技术 氨基酸序列分析
羟自由基清除能力、

Fe2+ 螯合能力
抗氧化肽  [5] 

鹅肝 胃蛋白酶水解法
离子交换色谱、
反相液相色谱

液相色谱 -质谱
联用技术

羟基自由基清除活性、
DPPH 自由基清除活性、

Fe2+ 螯合能力、体外
细胞实验

抗氧化肽  [30] 

现
代
食
品
科
技



现代食品科技                                           Modern Food Science and Technology                                               2024, Vol.40, No.7

 347 

畜禽内
脏来源

制备方法 分离纯化方法 结构鉴定方法 功能评价方法
生物活性
肽功能

参考
文献

猪源
内脏

猪肝 风味蛋白酶水解
膜分离技术、
高效液相色
谱技术

多荧光检测、反相
色谱技术

对 ABTS+、DPPH 自由基
清除率 / 对热死环丝菌生

长的抑制作用

抗氧化肽 / 抗
菌肽

 [31] 

猪肝 风味蛋白酶水解 高效液相色谱技术
液相色谱 -质谱

联用技术
自由基清除率 抗氧化肽  [11] 

猪肝
木瓜蛋白酶、胰
蛋白酶，碱性蛋

白酶水解
超滤技术 —

ABTS+、DPPH 自由基
清除率，对大肠杆菌、
蜡状芽孢杆菌等指示菌

的抑制活性

抗氧化肽 / 抗
菌肽

 [32] 

猪肝
超声辅助碱性蛋

白酶水解
膜分离技术

基质辅助激光解
吸电离 -飞行时间

质谱技术

Fe2+ 螯合活性、DPPH
自由基清除活性和亚油

酸氧化抑制活性
抗氧化肽  [33] 

猪肝 胶原酶水解 — —
对脂多糖诱导的白介
素 -8 产生的抑制能力

抗炎肽  [34] 

猪肝 碱性蛋白酶水解 膜分离技术
基质辅助激光解
吸电离 -飞行时间

质谱技术

水解度、DPPH 自由基
清除活性、亚铁离子螯

合能力和还原力
抗氧化肽  [35] 

猪肝 水提法 膜分离技术 —
膜生物反应器测定肝细胞
消除环氧化酶 -2 的能力

抗炎肽  [4] 

羊源
内脏

羊肝
碱性蛋白酶

水解
响应面优化最佳酶

解条件
—

羟自由基、超氧阴离子和
DPPH 自由基的清除能力

抗氧化肽  [36] 

于寻找天然安全的 ACE 抑制剂来预防和治疗高血

压，其中食物来源的 ACE 抑制肽是研究最多的生

物活性肽 [39] 。

禽畜内脏源生物活性肽大多具有较好的 ACE
抑制活性。María 等 [40] 研究发现猪肝水解产物具有

良好的 ACE 抑制活性，在水解 pH 值为 4.8 和 7.5
时制备的多肽具有较高的抑制率，分别为 65.3% 和

64.8%。Jessika 等 [41] 研究发现鸡内脏浓缩蛋白的水

解产物具有很强的抑制 ACE 的能力，其抑制率高

达 83.72%。

3.1.2 降血压肽的构效关系

ACE 抑制肽（即降血压肽）的活性与肽链的末

端氨基酸有关，ACE 抑制肽的 N- 末端多为疏水性

氨基酸 [42] ，而 ACE 抑制肽的作用主要取决于 C 端

的氨基酸，C- 末端三肽残基在与 ACE 活性位点的

结合中起主要作用。当 C 端氨基酸为芳香族氨基酸

（Tyr、Phe、Trp）或含亚氨基的 Pro 时抑制活性较

高，当 C 端 Lys 的 ε- 氨基和 Arg 侧链胍基带正电荷

时，可显著提高 ACE 抑制肽的活性 [43] 。

ACE 抑制肽的作用也与肽的分子量密切相关，

Natesh 等 [44] 通过结晶学研究证明，ACE 抑制肽的活

性位点不能容纳大的肽分子，一般含有 2~12 个氨

3  生物活性肽的活性及构效关系

生物活性肽主要来自动物和植物，具有多种生

物活性。研究表明，生物活性肽具有降血压、抗氧化、

抗菌、抗炎、降血脂和增强免疫力的作用。活性肽

的生物活性与肽链中氨基酸的组成、数量、在碳链

中所处的位置以及肽链的空间结构有关 [37] 。Maestri
等 [38] 检测了来自动物源性食物的 807 种生物活性肽

的氨基酸序列，结果表明，氨基酸的构效关系很大

程度上决定了生物活性肽的功能，其中，N 末端和

C 端倒数第二个位置的氨基酸残基对肽活性的影响

最大。目前，国内对生物活性肽的研究大多停留在

纯化鉴定不同来源的多肽，对其结构与功能的关系

的研究较少，本文对生物活性肽现有构效关系的研

究结果进行了总结概述。

3.1 降血压肽

3.1.1 降血压活性

高血压是最常见的心血管疾病之一，高血压

的发生、发展与血管紧张素转换酶（Angiotensin 
Converting Enzyme, ACE）密切相关。现在市面上

流通的降压药存在诸多不良作用，因此，人们致力
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基酸的较短序列；Zhou 等 [45] 研究发现，长达 4 个氨

基酸的肽足以与 ACE 有效结合，更多的残基不会

显著增强降血压能力。因此，可以认为三肽和四肽

是降血压高活性候选物的最佳选择。

综合来看，ACE 抑制肽 N 末端多为疏水性氨

基酸，C末端多为芳香族和环状残基。大量研究表明，

肽长度的增加会阻碍其进入 ACE 活性位点，长度

超过 3 个氨基酸的肽，其 ACE 抑制活性可能会降低，

因此高活性的 ACE 抑制肽多为三肽和四肽。

3.2 抗氧化肽

3.2.1 抗氧化肽活性

机体的氧化平衡是一种重要而微妙的状态 [46] ，

生物体在病理或极端环境条件下产生的过量活性氧

（Reactive Oxygen Species, ROS）会导致蛋白质、脂

质等重要细胞生物聚合物的氧化损伤，引起关节炎、

动脉粥样硬化、癌症等各种疾病。抗氧化肽作为一

种天然抗氧化剂，其结构相对简单、易吸收、稳定

性好，具有清除自由基、抑制脂质氧化的能力，对

人体健康具有重要的作用 [47] 。

与植物源肽、鱼胶原蛋白肽等生物活性肽相

似，禽畜内脏源活性肽也具有较好的抗氧化活

性。Du 等 [30] 从鹅肝水解物中分离得到氨基酸序列

为 Leu-Pro-Leu-Pro-Phe-Pro 的抗氧化肽，其具有

改善肝细胞醇介导的氧化应激损伤的靶向作用，

并且在模拟胃肠道消化中具有较高的活性及稳定

性。Sun 等 [20] 采用反相高效液相色谱法等方法分

离纯化得到两种新型鸭肝蛋白肽：DTYIRQPW 和

WDDMEKIWHH，并确定这两种肽具有保护 HepG2
细胞免受氧化损伤的能力。

3.2.2 抗氧化肽的构效关系

研究表明，决定抗氧化肽生物活性的主要因素

是其氨基酸组成。疏水性氨基酸（Ala、Leu、Pro 等）

以及芳香族氨基酸（Trp、Phe、Tyr 和 His）具有很

强的电子转移能力，因而具有自由基清除活性，其

中，末端为 His 和 Leu 时，其咪唑环和硫醇基可以

提供氢离子来延缓脂质氧化 [48] 。郭德斌 [12] 采用复合

酶法对鸭心、鸭肠、鸭胗进行酶解制备抗氧化肽，

结果显示，3 种酶解产物的氨基酸组成中疏水性氨

基酸序列占比分别为 31.07%、29.19% 和 29.62%。

母应春等 [49] 采用胃蛋白酶提取羊肝抗氧化肽，得到

的酶解产物对羟自由基的清除率高达 84.50%，酶解

产物中疏水性氨基酸含量为 41.46%，远远超过其他

氨基酸的含量。上述研究结果均表明疏水性氨基酸

的含量直接影响到酶解产物的抗氧化活性。

同时，肽链中特定氨基酸的位置对其抗氧化特

性也至关重要。抗氧化多肽的 N 端多为疏水性氨基

酸，而 C 端多为亲水性的氨基酸。其中，位于 N 端

的氨基酸更为重要，这是由于 N 端的疏水性氨基

酸具有脂肪烃侧链，可以帮助抗氧化多肽从细胞膜

移位至 ROS 部位进行清除反应，从而有效地抑制

脂质过氧化 [50] 。而 C 端具有亲水性基团的抗氧化肽

可以提高其溶解度，从而提高生物利用度 [51] 。一些

研究表明，特定的氨基酸修饰也可以增强抗氧化性

能，Xiong 等 [52] 研究发现木糖修饰的鸡肝蛋白肽对

DPPH 和羟自由基的清除能力以及还原性均显著增

强。另外，抗氧化多肽的生物活性也受分子质量的

影响，低分子质量的多肽更容易通过机体肠道等屏

障，因而表现出更高的抗氧化活性。María 等 [51] 使

用蛋白水解酶处理猪肝，得到 44 种抗氧化肽，对

他们进行抗氧化能力测定发现由 3~6 个氨基酸（分

子量低于 1 ku）组成的短肽具有更好的自由基清除

能力。

3.3 抗炎肽

3.3.1 抗炎活性

炎症是机体对局部损伤或感染的反应，过度的

炎症反应通常会引起动脉粥样硬化和癌症等慢性

病 [53,54] 。目前使用的抗炎药物具有依赖性、过敏性、

代谢紊乱等副作用，因此，研究开发安全高效的天

然抗炎肽是如今的焦点。

  抗炎肽可以通过抑制白介素 -1β、白介素 -6、
白介素 -12、肿瘤坏死因子 -α 等促炎因子的合

成，提高白介素 -10、转化生长因子等抑炎因子的

表达来减轻炎症反应。一些体外研究表明禽畜内

脏源活性肽具有一定的抗炎活性。张来弟等 [13] 从

鸭肝中筛选得到 3 种具有抗炎功效的新肽，其

中，肽段 VIESPPEI 在质量浓度为 100 μg/mL 时，

对肿瘤坏死因子 -α 释放的抑制率达 42.48% ；而

IDVSPDSPDHY 抑制白介素 -6 释放能力最强，在

质量浓度为 25 μg/mL 时，抑制率达到 27.04%。

3.3.2 抗炎肽的构效关系

近年来，动物源抗炎肽的数量不断增加，但对

其构效关系研究十分有限，其特异性的分子机制在

很大程度上仍是未知的 [55] 。研究表明，抗炎肽的特

异性基团富含疏水性氨基酸，其中亮氨酸、丝氨酸、
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酪氨酸和精氨酸残基占主导地位 [56] 。此外，抗炎

肽在肠道消化吸收和转运的机制也需要详尽阐明。

Hasegawa 等 [57] 研究发现，甘氨酸、组氨酸和半胱氨

酸可以抑制内皮细胞中核因子 κB 的活化、核因子

抑制蛋白的降解、E- 选择素的表达和白介素 -6 的

产生，表明这些氨基酸可能在内皮炎症过程中表现

出抗炎作用。

现阶段研究者对抗炎肽的研究较为薄弱，对其

构效关系的研究多为简单的理论推理和预测，缺乏

充足、系统的实验依据。随着对抗炎肽的不断深入

研究，我们应该将多肽的抗炎活性与其空间结构联

系起来，为研究其作用机制提供理论基础，也可为

定向合成、改造、开发抗炎活性更佳的多肽类产品

提供依据。

3.4 抗菌肽

3.4.1 抗菌活性

抗菌肽是机体抵抗外来致病菌侵袭的重要屏

障，不同来源的抗菌肽可能呈现不同的作用机

制 [58] 。天然来源的抗菌肽具有稳定性好、安全性高、

广谱抗菌性等优点，逐渐成为医药、食品、畜牧业

的研究热点 [59] 。相关研究表明，禽畜内脏来源活性

肽具有一定的抑菌作用，高彦华 [60] 研究发现从猪小

肠组织中分离纯化得到的猪抗菌肽 PR-39，其对常

见病原微生物具有广谱抗菌活性，同时具有抑制炎

症、促进损伤修复等免疫功能。

3.4.2 抗菌肽的构效关系

不同的抗菌肽虽然在二级和三级结构上存在差

异，但抗菌肽通常由一个疏水表面和一个亲水表面

组成。这种独特的两亲性特征使得抗菌肽可以与菌

体细胞膜相互作用，在抗菌作用机制中起作用 [61] 。

抗菌肽的氨基酸组成和分子量大小决定了其抗

菌能力。研究发现，抗菌肽主要由疏水性氨基酸

组成，脂肪族和芳香族氨基酸也起到了一定作用。

Borrajo 等 [31] 研究发现，猪肝水解物中富含脂肪族和

芳香族氨基酸的短肽，其抗菌性较高。大多数抗菌

肽均带正电荷 [62] ，在一定范围内，其阳离子浓度与

抗菌能力呈正相关 [63] ，较高数量的碱性氨基酸会有

效提升其抗菌能力。多肽的抗菌能力也与肽序列的

三维拓扑结构有关，研究表明，α- 螺旋构象丰富的

抗菌肽具有较高的两亲性，与菌体具有较强的结合

能力，而 β- 折叠构象较为复杂，其作用机制尚未完

全阐明 [64] 。Ma 等 [65] 设计了四种具有 α- 螺旋的杂交

肽，这些肽通过增加膜通透性和破坏膜完整性来杀

死微生物细胞。

3.5 其他生物活性肽

研究证明，畜、禽源内脏蛋白水解物还具有降

血糖、降血脂、抗衰老、抗癌、增强免疫力 [66] 等其

他生物活性。Wu 等 [23] 研究发现，从鸡肝中提取的

生物活性肽可以缓解高脂血症小鼠的糖代谢障碍，

降低空腹血糖并增加糖耐量，同时增加葡萄糖转运

蛋白的表达，进而促进肝、骨骼肌和肾周脂肪组织

对葡萄糖的吸收利用。Yang 等 [67] 将鸡肝水解物添加

到仓鼠饮食中，结果显示，鸡肝水解物可以有效改

善脂质稳态和抗氧化能力。赵金等 [29] 将鹅肝酶解物

添加到大鼠饲料中进行喂养，并实时测定试验组大

鼠的各项生理指标，结果表明，鹅肝酶解物显著降

低了大鼠血清中的尿素氮、胆固醇、甘油三酯及炎

症水平，并且改善了大鼠肠道微生物紊乱的现象。

4  展望

综上所述，禽畜内脏源生物活性肽具有巨大的

研究潜力，在降血压、抗氧化、抗炎、抗菌以及增

强免疫力等方面均有优良的表现，开发多功能性禽

畜内脏源活性肽刻不容缓。但我国对禽畜内脏的精

深加工和高值化起步晚，还存在一些待解决的问题。

目前研究者大多根据活性肽的纯度以及与底物的亲

和力进行筛选，忽视了其在体内的吸收代谢机制及

效果，因此我们应建立结构 - 功能关系的多维度模

型，深入研究禽畜类活性肽的定量构效关系及其在

体内的代谢机制。同时，为了促进人类健康，活性

肽的生物利用度、体内持久性和特异性需要进一步

研究。此外，有研究发现，高血压，慢性炎症在代

谢综合发病机制中具有很强的相互作用，因此，挖

掘更多的禽畜内脏源活性肽以及探究活性肽功能之

间的协同作用具有重要意义。所以，我们要寻找更

加高效、快速的活性肽分离纯化方法，尽可能多的

从禽畜内脏中提取功能性生物活性肽。同时，借鉴

其他领域的新方法、新机理、新思路，深层次的了

解活性肽的构效关系及作用机制，计算机等工具的

使用以及涵盖更广泛生物活性的强大生化分析，将

成为发现及改进生物活性肽的方法。现研究均表明

肽链 N 末端的疏水性氨基酸以及 C 末端的芳香族氨

基酸以及环状残基在一定程度上都会提升其功能特

性，并且特定的氨基酸修饰也可以增强其活性，所
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以，随着生物信息学、量子化学、基因编辑等技术

的进步，可以使用定点诱变等其他分子生物学技术

来提高生物活性肽的表达。同时，在未来的研究中，

还应关注添加活性肽食品的感官评价、理化性质、

营养价值等问题，开发更有效的工艺技术来获得具

有生物活性且消费者可接受的多肽产品。
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