
   



第27卷第2期 郭新竹等；天然肽类防腐剂研究进展 73

对昆虫的体液免疫及生化性质进行了深入研

究后。发现经细菌、菌疫苗、某些化学物质及

超声波诱导处理，昆虫体内能产生一些杀死

细菌的物质，称之为抗菌肽。到目前为止，在

昆虫中已发现了大量的抗细菌肽、抗真菌肽

以及既抗细菌又抗真菌的抗菌肽。在食品防

腐剂领域研究最多的是cecropin，最初是从

西哥罗佩蛾的免疫淋巴中发现的，后来在其

它昆虫甚至在猪肠中都发现了cecropin的类

似物。

抗菌肽的一个典型结构特征是在一个长

的疏水片段后面连有一个强碱性的N．端区

域。cecropin由37个氨基酸残基组成，N端

呈碱性，带正电荷，亲水；c端酰胺化，中性或

微酸性，不带电或少量负电荷，疏水。5～12

位和25～37位构成2个螺旋区域。许多来

自于不同物种的抗菌肽，其一级结构有不少

相似之处，如肽的N端半分子富含亲水的氨

基酸残基，特别是碱性氨基酸L，ys和Arg，c

端则含较多的疏水氨基酸残基。

一般认为抗菌肽的抗菌机理是在微生物

细胞膜上形成通道，引起细胞质溢流。

christense等通过脂质体膜经抗菌肽处理后

的电势和电流的变化，判断出抗菌肽在膜上

形成丁孔道．进一步的研究发现通道的开启

和关闭都依赖于膜的电势，只有当膜的电势

高于n0 mv时，孔道才能形成或处于开启

状态[2】。通过电镜能直接观察到抗菌肽在

细胞膜上造成的孔道，为电势依赖通道的形

成提供了直接依据Ⅱ]。对其它抗菌肤如防

卫肽、爪蟾抗菌肽的抗茵机制的研究表明，通

道的形成在抗菌活性中有重要作用14 J。

关于通道形成的具体过程有不同的几种

假说，christen∞n等认为通道的形成可分为

3个步骤：(1)抗菌肽分子通过静电作用被吸

附到膜的表面；(2)抗菌肤分子中的疏水尾巴

插入细胞膜；(3)抗菌肽分子的两性分子n螺

旋插入膜中。多个抗菌肽分子共同作用形成

离子通道。而Fink等认为当抗菌肽作用于

细胞膜时，N端的两亲螺旋结合在膜表面。只

有c末端的疏水螺旋插入膜中。进而形成离

子通道。aague等认为抗菌肽通过作用于膜

蛋白。引起蛋白质的凝聚失活，细胞膜变性而

形成离子通道[“。

3乳酸链球菌素(nisin)

早在1928年，美国Roger等人发现乳酸

链球菌的代谢产物能抑制保加利亚乳杆菌。

在其后的20多年中，许多科学家对其结构、

功能进行了深入的研究。1989年联合国粮

食及农业组织／世界卫生组织(FAO／wHO)、

食品添加剂联合专家委员会给予nisi。n作为

食品防腐剂的国际承认后．迄今为止，已有

英、美、法等50多个国家和地区批准nisin作

为食品防腐剂，我国也在1990年批准使用。

中科院微生物所、中国食品发酵工业研究所

和浙江省天台制药厂银象分厂联合研制开发

的产品也已投产。

nisin是乳制品所含有的天然产物，若干

年来，它随着食品被人们摄入，并没发现毒性

问题。现在已对nisin的安全性问题进行了

系统的研究：大鼠经口服L耽。约为7000mg／

kg体重，ADI为O～0．875mg／kg体重。研

究表明，Ilisin对蛋白水解酶(如胰蛋白酶等)

特别敏感。因此食用后在消化道中即可很快

被蛋白水解酶水解成氨基酸。人在摄入舍

Ili3in的液体10min后，在唾液中就检测不到

Tlisin活性，故不会改变肠道正常菌群，是一

种安全的防腐剂。

随着研究的深入。人们已经发现ni8in的

6种类型。分别为A、B、C、D、E和z，其中对

nisin A、nsin z 2种类型的研究最活跃。图1

为IlisinA的一级结构【5】，它是由34个氨基

酸组成的多肽，N末端为异亮氨酸．c末端为

赖氨酸。含2种特殊氨基酸Dha和Dhb，有5

个硫醚键形成的分子内环，其中一个称羊毛

硫氨酸，其它4个是8．甲基羊毛硫氨酸。相

对分子质量为3 510，活性分子常为二聚体和

四聚体。tlisin z和IlisinA仅在27位氨基酸

残基有差别，A为His。而z为Asp。两者的
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天然防腐剂与目前广泛使用的化学防腐

剂相比，抗菌谱窄、抗菌效果差。所以人们试

图通过分子修饰来提高抗菌性能。例如对昆

虫抗菌肽构效关系的研究表明，螺旋与抗菌

肽的活性密切相关，改变两性分子螺旋的螺

旋度会影响抗菌肽的活性。如用螺旋度倾向

高的氨基酸残基代替螺旋倾向低的残基，抗

菌肽的活性将明显提高，相反，降低抗菌肽两

性分子a螺旋的螺旋度将导致抗菌肽活性的

急剧下降，可见两性分子螺旋在维持抗菌肽

活性中起着重要作用。Jaynes等以天然抗菌

肽中活力最强的cecropin B为蓝本，置换了

其中的许多氨基酸，只是保持了这个位置原

有的极性，结果新抗菌肽分子的抗菌活性增

强了，而且作用范围得以拓宽，甚至可以杀死

原虫[4]。溶菌酶被咖啡酸共价修饰后，修饰

产物可强烈抑制大肠杆菌等革兰氏阴性菌的

生长。大大加宽了溶菌酶的抗菌谱【1“。溶菌

酶被环糊精和半乳甘露聚糖修饰后，不仅抗

菌活性稳定，而且具有良好的乳化性能，加工

性能大为增强。所以，抗菌肽类分子的改造

和设计已成为获得新抗菌肽的主要途径。

5．3与其它纺庸剂联合使用

在实际应用中。天然肽类防腐剂常和其

它添加剂配合作用以增强其抗菌效果，例如

螯合剂EDTA。ED，rA可从革兰氏阴性菌中

部分除去含有脂多糖的外层膜，因而降低了

其对其它防腐剂的抗性。例如溶菌酶、nisin

等一般只能作用于革兰氏阳性菌，但与ED—

TA配合使用时。它们对革兰氏阴性菌的抑

制能力也大为增强[1⋯。

6 结 语

随着人们在对食品安全性的日益关注，

天然防腐剂的开发研究已是食品研究领域一

个重要的课题，而且人们开始寻找多功能的

食品防腐剂，即不仅要求有很好的抑菌效果，

而且要对人体有营养保健作用，肽类防腐剂

的研究开发无疑会是防腐剂领域一个很有前

途的方向。
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ABSTRA(叮The re畿arch prog-e翳of natural peptide pr鹤eⅣatives was reviewed in this paper．

The strIlcture，antimicrobm mechanism of Tlisin，1ys∞yme，cecropin and p瓜锄ine were mainly
discussed．Finaly，some methods to widen their眦timicrobial spectr岫，increa辩in their antimi—
crobiaI activitv and cost decrease were aIso innDduced．
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