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豆源生物活性物质研究进展

杨胜远

(韩山师范学院生物系，食品与发酵工程研究所，广东 潮州       521041)

摘  要：从血管紧张素转化酶Ⅰ抑制肽、自由基清除肽、防御素、凝集素和蛋白酶抑制剂这几个方面对豆源生物

活性物质的研究概况进行综述，并对一些研究方向进行展望。
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Abstract：This paper reviews the recent research progress in bioactive substances such as angiotensin I-converting enzyme

inhibitory peptides, radical-scavenging peptides, defensin, lectin and protease inhibitors from bean sources. Meanwhile, the

future development prospects of these bioactive substances are discussed.
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豆类作物是冷季型年生荚果作物，为世界很多地区

生产和进口的珍贵农产品。豆类种子含有丰富的蛋白

质、碳水化合物、纤维素、维生素和矿物质，并具

有降低各种癌症、高密度脂蛋白胆固醇、Ⅱ型糖尿病

和心脏病的发病率等作用[ 1 -2 ]。此外，豆类蛋白在酶的

降解作用下能形成生物活性肽，作为食物成分可对人体

起到保健作用。

豆类除了含有丰富的多种营养素以外，还含有一些

蛋白类和非蛋白类抗营养因子。因不同个体的消化能力

不同，食用豆类会导致过敏性化合物的抗营养作用，从

而影响人体健康。生食豆或豆制品易发生中毒。然而，

近些年研究表明一些豆类的抗营养化合物也具有有益的

生理功能。例如，凝集素可以抗癌、激活自身防御体

系和防止肥胖；蛋白酶抑制剂(如胰蛋白酶和胰凝乳蛋白

酶抑制剂)具有抗癌和消炎活性。血管紧张素转化酶Ⅰ

(angiotensin I-converting enzyme，ACE)抑制剂可以降血

压[1]。随着研究的深入，豆类不仅是各种营养物质的饮

食来源，而且已成为多种生物活性物质的重要来源。

1 ACE 抑制肽

ACE(EC3.4.15.1)是一种羧肽酶，能专一性地从多肽

C 末端切下 2 个氨基酸，广泛分布于哺乳动物组织，主

要以膜结合酶形式存在于血管、内皮细胞、神经上皮细

胞以及其他类型的细胞中[3]，能催化无活性形式的血管

紧张素Ⅰ水解生成具有导致血管收缩的血管紧张素Ⅱ，

钝化具有舒张血管作用的舒缓激肽，从而使机体血压升

高[ 4 ]。在医学上，通常利用含 ACE 抑制剂的药物治疗

高血压或调节血压，这些药物不仅价格昂贵，而且还

具有许多副作用。研究表明，A CE 抑制肽在预防和治

疗高血压、心力衰竭、心肌梗塞和糖尿病等方面均具

有很好的效果，例如来源于稻米、绿豆和豌豆的 A C E
抑制肽对 ACE 活性抑制 IC50 分别达到了 18200、26.5、
0.15～0.23μmol/L[4]。

自 1971 年从蛇毒中发现 ACE 抑制肽以来，从天然

产物中发掘 ACE 抑制肽引起了研究者的极大兴趣，已从

大量食品和食品成分中分离了各种 ACE 抑制肽[4-5]。虽

然豆类作物是世界种植和食用最广的农作物之一，但是

从豆类分离 ACE 抑制肽的研究并不多，主要集中在大

豆、绿豆、豌豆、鹰嘴豆和小扁豆 [ 4 - 1 5 ]，其中对大豆

蛋白源的 ACE 抑制肽的研究最为深入，一些大豆源 ACE
抑制肽的氨基酸序列已经阐明(表 1)[7-9]。豆类 ACE 抑制

肽作为 ACE 竞争性抑制剂或非竞争性抑制剂[9,13]，无论
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是体外的 ACE 抑制活性检测，还是利用动物模型进行实

验，结果都表明 ACE 抑制肽具有很好的预防和治疗高血

压的应用前景[4-15]。

来源 处理方法 ACE 抑制肽序列
ACE 抑制活性

(IC50)/(μmol/L)

β-伴球蛋白[8]
Monascus purpureus LAIPVNKP 70

酸性蛋白酶 LPHF 670

大豆球蛋白[8]
Monascus purpureus SPYP 850

酸性蛋白酶 WL 65
大豆球蛋白[9] 蛋白酶 P VLIVP 1.69 ± 0.17

表 1 来源于大豆蛋白的 ACE 抑制肽

Table 1    Angiotensin I-converting enzyme inhibitory peptides derived
from soybean protein

2 自由基清除肽(radical scavenging peptide，RSP)

自由基清除肽是一类具有清除自由基能力，进而抑

制脂质过氧化的活性肽，故也被通称为抗氧化肽。体内

自由基过多是导致人体衰老和各种疾病的重要诱因[17 ]，

抗氧化活性物质的研究早已引起学者的极大关注。大量

文献已报道[18-30]大豆蛋白水解产物具有抗氧化性，并从

大豆蛋白的酶解液中分离出多种 RSP。各国传统大豆发

酵制品(如丹贝、纳豆、豆豉和腐乳等)不仅风味和营养

倍受人们喜爱，而且其保健功能也深受关注。研究表

明发酵豆制品具有抗氧化活性，而 RSP 就是发酵豆制品

抗氧化能力的物质基础之一[18-22]。Chen Huaming 等[23-25]

以芽孢杆菌蛋白酶水解大豆蛋白，产生的短肽 LLPHH、

V I P A G Y P、V N P H D H Q N、L V N P H D H Q H Q N、

LLPHHADADADY、LQSGDALRVPSETTY具有显著的抗

氧化性，并提出具有抗氧化性多肽片段由 5～16 个氨基

酸残基组成，相对分子质量分布在 600～1700 之间。

关于大豆多肽的抗氧化机理有多种解释[26-27]，目前

普遍认为大豆多肽可以螯合金属离子、清除氧自由基和

羟自由基，从而具有较强的抗氧化活性，其中巯基是大

豆多肽中重要的抗氧化基团[28-29]。Chen Huaming 等[23,25]

认为肽末端为组氨酸(His)和脯氨酸(Pro)残基的多肽，对

自由基清除活性有重要作用。但 Guo Hang 等[30]在对蜂

王浆 RSP 的研究中却发现 C- 端是酪氨酸(Tyr)的多肽的自

由基清除活性较强。这些末端氨基酸在结构和化学性质

上差异很大，用传统生化理论和方法很难归纳出它们体

现清除自由基活性的结构共性，RSP 抗氧化机理仍有待

进一步研究。

豆类水解产物的清除自由基能力与蛋白酶种类、水

解度和豆的品种直接相关。Oseguera-Toledo 等[31]发现大

豆的碱性蛋白酶水解液和胃蛋白酶 - 胰液素水解液的抗氧

化活性较高，其中水解 80min 和 120min 时抗氧化活性最

高。不同大豆变种的碱性蛋白酶水解液的抗氧化活性

差异较大，其中 Pinto Durang 杂色变种的水解片段对环

氧化酶表达、前列腺素 E 2 的产生、诱导一氧化氮合成

酶和一氧化氮产生的抑制活性 IC50 分别为(34.9 ± 0.3)、
(13.9 ± 0.3)、(5.0 ± 0.1)、(3.7 ± 0.2)μmol/L，然而黑色

变种的水解片段的抑制活性 IC 50 分别为(43 .6 ± 0.2)、
(61.3 ± 0.3)、(14.2 ± 0.3)、(48.2 ± 0.1)μmol/L。

3 防御素(defensin)

防御素是一种富含半胱氨酸的小分子多肽，对微生

物具有广谱抗性，且作用机制特殊。迄今为止，国内

外在防御素方面进行了大量的研究，已经从各类生物体

中分离出不同种类的防御素，在医药和农业领域呈现广

泛的应用前景[ 3 2 ]。

氨基酸序列和多肽链的长度对多肽的抗高血压活性

影响很大，由于小肽易被心血管系统吸收，因此在体

内对 ACE 呈现较强抑制活性。但是易吸收并不是决定

A C E 抑制肽抑制活性的条件，主要还是取决于肽的结

构。例如，虽然 10～51 个氨基酸残基组成的大肽也易

被吸收，但其 ACE 抑制活性显著下降[5]。通常 C- 末端

为脯氨酸或羟脯氨酸残基组成的 2～5 肽与 ACE 结合能力

较强，因此其抗高血压活性较强[ 5 ]。豆源 ACE 抑制肽

主要为由 2～11 个氨基酸残基组成的多肽[7-9,13]。

ACE 抑制肽及其抑制活性大小与豆类品种和蛋白水

解酶的种类密切相关。不同豆类的蛋白质一级结构不

同，不同蛋白水解酶的作用位点不同，因此不同处理得

到的多肽的 ACE 抑制活性具有巨大差异。研究表明，煮

烂[7]、Monascus purpureus 酸性蛋白酶[8]、蛋白酶 P[9]或

霉菌发酵(霉菌型豆豉)[16]水解大豆蛋白是获得大豆 ACE
抑制肽的有效方法；碱性蛋白酶(alcalase)水解是从绿豆

蛋白[10]、鹰嘴豆分离蛋白[13]中获得 ACE 抑制肽的有效

方法；分别以碱性蛋白酶、木瓜蛋白酶、胰蛋白酶和

α- 胰凝乳蛋白酶水解豌豆也可从豌豆中获得 ACE 抑制

肽，但以木瓜蛋白酶水解获得的 ACE 抑制肽的抑制活性

最强[12,14]。酶解时间不同会造成肽链水解程度不同，直

接影响 ACE 抑制肽的产生和活性[10,13]。

豆源 ACE 抑制肽多数具有很强的稳定性，经来自

Caco-2 细胞或鼠肠液丙酮粉的肽酶[15]、胃肠道蛋白酶[9]

水解，仍可保持很强的 ACE 抑制活性，甚至有的 ACE
抑制肽的 A C E 抑制活性显著提高。例如，采用

Monascus purpureus 酸性蛋白酶水解大豆球蛋白获得的

ACE 抑制肽 SPYP，经胃蛋白酶、胰凝乳蛋白酶和胰蛋

白酶消化后，其抑制活性显著提高[9]，说明 SPYP 还能

被水解为更小的 ACE 抑制肽。

由上可见，豆类是 ACE 抑制肽的良好来源，但 ACE
抑制肽的活性与其多肽结构密切相关，因此在水解方法

上仍需不断探索。
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近些年来，豆源防御素的研究引起了极大关注，在

蚕豆[33]、云豆[34]、绿豆[35]、尼泊尔大红豆[36]、云豆[37]、

红花菜豆[ 3 8 ]、云南豆 [ 3 9 ]、利马豆[ 4 0 ]、花豆和红豆 [ 4 1 ]、

豇豆[42]和扁豆[43]中均发现存在类似于植物防御素的活性

肽。豆源防御素的分子大小在 5～10k D 之间，具有较

强的抑制真菌和细菌生长[33-43]、抑制 HIV-1 反转录酶活

性[33-34,37-43]和抑制白血病细胞及瘤细胞增生[36-43]等活性。

胰酶处理对豆源防御素的生物活性没有影响[34,40 ,43]，但

一些金属离子(如 Ca2+ 和 Mg2+)对豆源防御素的生物活性

有一定影响 [ 4 2 ]。

一些研究表明，大豆[ 4 4 -4 5 ]、豌豆、刀豆[ 46 ]和鹰嘴

豆[47]中存在具有杀虫作用的植物防御肽，主要为一种富

含硫的白蛋白 1b(pea albumin 1b，PA1b)[45,48]。研究表

明，Sf9 昆虫细胞具有对 PA1b 高亲和力的结合位点，对

PA1b 毒素敏感；而哺乳动物细胞对 PA1b 不具结合活

性，故对 PA1b 不敏感[45]。PA1b 导致昆虫死亡的机制

主要是 PA1b 可以通过结合位点实现内在化，造成毒素

在细胞里产生新的影响，从而导致细胞凋亡 [ 4 5 ]。

4 抗营养化合物(antinutritional compounds，ANCs)

豆类 ANCs 可分为蛋白类 ANCs 和非蛋白类 ANCs
两类，蛋白类 A N C s 对人和动物具有毒性 [ 4 9 ]。然而，

最近一些研究表明，一些蛋白类 ANCs 经过适宜加工处

理，同样对人体健康有益。

4.1 凝集素(lectins)
凝集素是一种存在于多种农作物中的糖蛋白。依据

分子结构、糖结合特征和生物活性，凝集素可分为：

豆类凝集素、单子叶甘露糖结合凝集素、几丁质结合

凝集素和Ⅱ型核糖体失活蛋白凝集素。植物凝集素在未

加工食物(如果实、蔬菜)中普遍存在，特别豆类中凝集

素含量较高，当生食足够量的豆类，人和家畜将出现

生长抑制、腹泻、腹胀、呕吐、红血球凝集等症状，

甚至引起死亡。因此，豆类凝集素过去一直被认定为

ANCs，在食用豆类之前，必须通过加热处理破坏其活

性。然而，近 2 0 年研究显示，豆类凝集素在防止癌

症、激活特定自身防御体系、预防和控制肥胖等方面

具有重要的生理功能[50-55]。

肥胖会导致心脏病、癌症和糖尿病等疾病，豆类

凝集素可有效治疗肥胖。研究表明，四季豆凝集素能

降低胰岛素的水平，从而减少脂肪在鼠体内积累[56]。豆

类凝集素之所以具有成为控制肥胖的潜在功能性食物，

主要是由于豆类凝集素不被胃肠道酶所消化，进入血流

后仍可保持其生理活性。但是，以豆类凝集素作为食

疗或基本治疗剂进行人体实验之前，还必须对其安全和

有效剂量进行考察[53 ]。

一些研究表明，槲寄生凝集素可以降低非霍奇金淋

巴瘤(non-Hodgkins lymphoma)鼠的瘤细胞核分裂能力，

说明槲寄生凝集素通过单核细胞诱导细胞因子活性可以

提高化学药物治疗的效果[50]；小扁豆凝集素对减少人干

细胞瘤(H3B)形成具有显著作用[55]，对人 Merkel 皮肤癌

也具有很好的治疗作用[54]；豌豆凝集素对瘤细胞具有很

高的亲和力，能减少其致瘤性 [ 5 7 ]。大豆凝集素可诱导

嗜中性粒细胞和淋巴细胞体内转移、激活单核细胞[58]；

豌豆凝集素具有诱导鼠的免疫调节活性，能激活脾淋巴

细胞[ 52 ]。不同来源的凝集素已经被看作免疫调节增强

剂，可以增强免疫系统，例如促进淋巴细胞增殖、增

强自然杀伤细胞的活性、促进抗体合成和细胞因子调

节[51]。由此可见，豆类凝集素具有应用于癌症治疗的极

大潜力，欧洲已经允许将槲寄生凝集素应用于癌症的辅

助治疗。

凝集素作用于瘤细胞的方式与瘤细胞的类型、凝集

素的来源及其生物活性有关。凝集素抗癌机理一般认为

主要有 3 种[59]：凝集素可与细胞膜或细胞受体结合，从

而产生细胞毒性和细胞凋亡；凝集素可减少细胞分裂，

增加巨噬细胞数量，增加巨噬细胞对敏感瘤细胞的攻

击，提高机体免疫活性；凝集素可以渗透细胞，导致

癌细胞凝集和形成一些其他抗癌特性，如激活某些蛋白

激酶 。

4.2 蛋白酶抑制剂(protease inhibitor)
与凝集素一样，蛋白酶抑制剂为蛋白类 ANCs，存

在于多种水果、蔬菜和豆类中。由于豆类的蛋白酶抑

制剂会影响家畜的消化和生长，早在 20 世纪 70 年代，

蛋白酶抑制剂已引起饲料行业的广泛关注[60]。蛋白酶抑

制剂已成为衡量饲料或食品质量的重要依据。豆类蛋白

酶抑制剂主要有胰蛋白酶抑制剂和胰凝乳蛋白酶抑制

剂，属于 Bowman-Birk 抑制剂(Bowman-Birk inhibitor，
BBI)[61]。尽管蛋白酶抑制剂存在负面效应，但是变性的

蛋白酶抑制剂仍然具有许多有益功能。

老鼠摄取 B B I 后，在血液、肾、肝和肺等组织中

均存在 BBI 活性，在人和动物的纤维原细胞和上皮细胞

都发现了蛋白酶抑制剂的内在化[62]，说明 BBI 能够抵御

消化，并可输送到各种组织。各种动物模型研究表明

大豆 B B I 能够抑制结肠、食道、肝、肺和口腔癌的发

生，体外实验表明 BBI 还可以抑制射线和化学物质的诱

癌作用，说明大豆 BBI 可以抑制癌变[63]。BBI 还具有抗

炎活性，在诱导溃疡性大肠炎实验中，饲喂 B B I 的老

鼠较对照组的炎症症状显著减轻[64]。

蛋白酶抑制剂作为药物可应用于多种疾病的治疗，

如人免疫缺陷病毒、高血压、神经退行性疾病以及各

种传染病。然而，目前都是采用合成的多肽抑制剂治

疗上述疾病，对于利用豆类蛋白酶抑制剂作为治疗疾病

尚须进一步研究。
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5 结  语

豆类是各国广泛种植和消费的农产品，营养价值

高。近些年，豆类生物活性蛋白和多肽已获得极大关

注，成为新的研究热点。随着研究的深入，过去一直

被当作抗营养因子的一些成分(如凝集素和蛋白酶抑制剂)
的生理功能也得到了重新认识和评价；越来越多的新型

功能性物质(如豆类 ACE 抑制肽)也逐步得到发掘。然

而，在豆类功能性蛋白和多肽的有效提取分离新技

术、新方法和豆类生物活性物质的作用机理(包括吸收

到血液系统的机制、靶位点以及在各种组织中的活性

等)等方面仍需要进一步开发和研究。此外，不同的种

植方式、豆类变种、水解方法(包括酶的选择和酶解条

件)都可能影响生物活性物质的含量，也需进行深入研

究和比较。
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