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小麦低聚肽对急性酒精中毒小鼠 
抗氧化功能的影响

于兰兰，刘 伟，周雅琳，李 雍，秦 勇，李睿珺，许雅君*
（北京大学公共卫生学院营养与食品卫生学系，食品安全毒理学研究与评价北京市重点实验室，北京 100191）

摘  要：通过研究小麦低聚肽对乙醇氧化损伤小鼠血清和肝脏组织中氧化损伤及抗氧化指标的影响，初步评价小

麦低聚肽对急性酒精中毒小鼠是否具有抗氧化功能。将60 只清洁级健康雄性ICR小鼠按体质量随机分为空白对照

组、模型组及小麦低聚肽低、中、高剂量组（0.4、0.8、1.6 g/kg mb），连续灌胃30 d，末次灌胃后，模型组和小

麦低聚肽3 个剂量组小鼠禁食26 h，再以12 mL/kg mb剂量灌胃体积分数50%乙醇溶液，空白组不作处理；6 h后摘眼

球取血处死小鼠，测定小鼠血清、肝脏中总超氧化物歧化酶（total superoxide dismutase，T-SOD）活力、谷胱甘肽

（glutathione，GSH）水平、丙二醛（malondialdehyde，MDA）水平及肝脏组织中蛋白质羰基含量。结果表明：与

模型组相比，小麦低聚肽各剂量组小鼠肝脏中T-SOD活力均极显著提高（P＜0.01）；小麦低聚肽低剂量组小鼠血

清（P＜0.05）和肝脏（P＜0.01）中GSH水平显著升高、肝脏中蛋白质羰基含量显著降低（P＜0.05）；小麦低聚肽

高剂量组小鼠血清中MDA浓度显著降低（P＜0.05）。提示小麦低聚肽能提高急性酒精中毒小鼠体内抗氧化能力，

对小鼠急性酒精性肝损伤具有一定的保护作用。
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Effects of Wheat Oligopeptides on Antioxidant Function of Mice with Acute Alcoholism
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Abstract: The effects of wheat oligopeptides on ethanol-induced oxidative damage and antioxidant indexes in serum and 

liver tissues of mice were evaluated to preliminarily determine whether wheat oligopeptides can improve the antioxidant 

status of mice with acute alcoholism. Sixty healthy male ICR mice were randomly divided into five groups by body mass: 

blank control group, model group, and low-, medium- and high-dose wheat oligopeptides intervention groups (0.4, 0.8 and  

1.6 g/kg mb), and all these animals were administered by gavage for 30 days. After the last gavage, the mice in the model 

group and the three wheat oligopeptides intervention groups were fasted for 26 h and then re-gavaged with 50% ethanol 

aqueous solution at a dose of 12 mL/kg mb, while those in the blank group were not treated. The activity of total superoxide 

dismutase (T-SOD), and the levels of glutathione (GSH), malondialdehyde (MDA) and protein carbonyl (PC) in the serum 

and liver of all mice were determined after 6 hours. The results showed that compared with the model control group, 

the activity of T-SOD in liver was significantly increased in each intervention group (P < 0.01). In the low-dose wheat 

oligopeptide group, the contents of GSH in serum (P < 0.05) and liver (P < 0.01) were both significantly increased, and the 

content of PC in liver was significantly decreased (P < 0.05). Wheat oligopeptides at high dose could significantly reduce the 

content of MDA in serum (P < 0.05). These results suggest that wheat oligopeptides can enhance the antioxidant capacity in 

mice with acute alcoholism and have a protective effect on acute alcoholic liver injury in mice.
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含乙醇饮料在世界各地消费广泛，然而过量饮酒可

能会导致一系列的健康问题，如酒精性肝炎、心脏病、

神经血管性炎症等[1-2]。肝脏是人体新陈代谢及解毒的重

要器官，过量饮酒引起的氧化应激、促炎介质及诱导细

胞凋亡会加剧酒精性肝炎的进展[3-4]。其中，氧化应激被

认为是许多疾病的潜在病理和生理核心，乙醇或其代谢

产物可以通过增加人体内的自由基或活性氧来降低机体

抗氧化水平[5]；因此抗氧化剂是治疗急性和慢性酒精中毒

的良好策略[6]。抗氧化活性肽是最近被广泛研究的一类

天然活性肽，其通过减少氧自由基、羟自由基和阻断脂质

体氧化过程中的链式反应，从而达到抗氧化、延缓衰老的

作用[7]。本实验以小麦低聚肽为研究对象，将健康小鼠灌

胃不同剂量小麦低聚肽30 d后，进行急性酒精氧化损伤造

模，观察小鼠血清和肝脏氧化应激指标的变化，旨在探讨

小麦低聚肽对急性酒精中毒诱导氧化损伤的保护作用。

1 材料与方法

1.1 材料与试剂

清洁级健康雄性ICR小鼠，体质量约25～30 g，由

北京大学医学部实验动物科学部提供，实验动物生产许

可证号：SCXK（京）2016-0010。动物饲养于屏障环境

中，饲养环境温度（23±2）℃，相对湿度50%～60%，

明暗交替12 h∶12 h。本研究实验方案通过北京大学公共

卫生学院动物伦理委员会审批。

丙二醛（malondialdehyde，MDA）、谷胱甘肽

（glu ta th ione，GSH）、总超氧化物歧化酶（ to ta l 
superoxide dismutase，T-SOD）、蛋白定量、蛋白质羰基

含量检测试剂盒 南京建成生物工程研究所；无水乙醇

（优级纯） 北京市通广精细化工公司。

1.2 仪器与设备

SPN3001F电子天平  奥豪斯仪器（上海）有限 

公司；FLUOstar Omega多功能酶标仪  德国BMG 

Labtech公司；BFX5-320型低温自动平衡离心机 中国 

白洋离心机厂；Al l eg ra  X-30台式高速冷冻离心机  
美国Beckman公司；HH S11-1电热恒温水浴锅 上海

华联环境实验设备公司恒昌仪器厂；紫外分光光度计  
上海第三分析仪器厂。

1.3 方法

1.3.1 小麦低聚肽的提取

小麦低聚肽以小麦谷朊粉为原料，采用酶耦

联技术和多级分离技术，制备得到分子质量集中在

200～1 000 Da的小分子肽[8-9]。

主要工艺流程：小麦谷朊粉→调浆乳化→双酶酶解→ 

卧螺离心→灭酶→蒸发浓缩→灭菌→喷雾干燥→成品小

麦低聚肽。

依据GB 5009.124—2016《食品安全国家标准 食品中

氨基酸的测定》，采用氨基酸自动分析仪对小麦低聚肽中

的氨基酸组成进行测定，结果见表1。

表 1 小麦低聚肽的氨基酸组成

Table 1 Amino acid composition of wheat oligopeptides

氨基酸 质量分数/% 氨基酸 质量分数/%

酪氨酸（Tyr） 2.72 丙氨酸（Ala） 2.29
甘氨酸（Gly） 3.14 丝氨酸（Ser） 2.04
苯丙氨酸（Phe） 4.21 天冬氨酸（Asp） 2.79
苏氨酸（Thr） 4.68 异亮氨酸（Ile） 2.49
亮氨酸（Leu） 5.36 精氨酸（Arg） 2.78
脯氨酸（Pro） 13.95 组氨酸（His） 3.15
谷氨酸（Glu） 31.98 缬氨酸（Val） 3.08
蛋氨酸（Met） 1.32 赖氨酸（Lys） 1.30

1.3.2 实验动物分组及模型建立

参照国家食品药品监督管理总局发布的抗氧化功能

评价方法[10]，小鼠经1 周适应期后，按照体质量将60 只
小鼠随机分为5 组，分别为空白对照组、模型组及小麦

低聚肽低、中、高剂量组，每组12 只。各组均给予基

础饲料，自由进食、饮用无菌去离子水。实验期间每日

8∶00－10∶00，小麦低聚肽低、中、高剂量组小鼠分别灌

胃0.4、0.8、1.6 g/kg mb小麦低聚肽水溶液，空白对照组

和模型组小鼠灌胃等体积的蒸馏水，连续灌胃30 d。每

6 d记录小鼠体质量和摄食量。

末次灌胃后，空白对照组小鼠不禁食禁水，模型组

和小麦低聚肽低、中、高剂量组小鼠禁食不禁水16 h，第

二天晨起按照12 mL/kg mb一次性灌胃体积分数50%的乙

醇溶液，造成小鼠急性酒精中毒。

1.3.3 指标测定

灌胃体积分数50%乙醇溶液6  h后，各组动物摘

眼球取血后脱颈处死，收集各组小鼠血液，4  ℃、 

3 000 r/min离心10 min，取上清液备用；取肝脏组织匀

浆。按照试剂盒操作步骤测定小鼠血清和肝脏中GSH水

平、T-SOD活力、MDA水平以及肝组织蛋白质羰基和蛋

白含量。
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1.4 数据统计与分析 

实验结果均以平均值±标准差表示。所有数据使用

SPSS 22.0软件进行统计分析。采用单因素方差分析比

较组间差异，P＜0.05认为差异具有统计学意义。方差

齐时，采用最小显著性差异法进行两两比较；方差不齐

时，采用Tamhane’s T2法进行两两比较。

2 结果与分析

2.1 小麦低聚肽对小鼠体内GSH水平的影响
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图 1 小麦低聚肽对小鼠血清和肝脏GSH水平的影响

Fig. 1 Effects of wheat oligopeptides on GSH levels in serum and  

liver of mice 

由图1可知，一次性灌胃体积分数50%乙醇溶液

后，模型组小鼠血清和肝脏中G S H水平分别极显著 

（P＜0.01）和显著（P＜0.05）低于空白对照组，这表

明急性酒精中毒诱导小鼠产生氧化损伤，导致小鼠肝脏

和血清中抗氧化物质GSH水平降低。与模型组比较，

小麦低聚肽低剂量组小鼠血清中GSH质量浓度显著升高 

（P＜0.05），肝脏中GSH含量极显著升高（P＜0.01）；小

麦低聚肽中、高剂量组小鼠血清和肝脏中GSH水平与模型

组差异不显著。由此判定，低剂量的小麦低聚肽具有提高

急性酒精中毒小鼠体内抗氧化物质GSH水平的作用。

2.2 小麦低聚肽对小鼠体内T-SOD活力的影响
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图 2 小麦低聚肽对小鼠血清和肝脏中T-SOD活力的影响

Fig. 2 Effects of wheat oligopeptides on T-SOD activity in serum and 

liver of mice

由图2可知，一次性灌胃体积分数50%乙醇溶液后，

与空白对照组相比，模型组小鼠血清和肝脏中的T-SOD
活力分别显著（P＜0.05）和极显著（P＜0.01）低于空白

对照组，表明急性酒精中毒诱导的小鼠氧化损伤降低了

机体内T-SOD活力。与模型组比较，仅小麦低聚肽低剂

量组小鼠的血清T-SOD活力显著提高（P＜0.05），而小

麦低聚肽各剂量组小鼠的肝脏T-SOD活力均极显著高于

模型组（P＜0.01）。由此判定，小麦低聚肽，尤其是低

剂量时，具有增强急性酒精中毒小鼠体内T-SOD活力的

作用。

2.3 小麦低聚肽对小鼠体内MDA水平的影响
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图 3 小麦低聚肽对小鼠血清和肝脏MDA水平的影响

Fig. 3 Effects of wheat oligopeptides on MDA levels in serum and  

liver of mice

由图3可知，一次性灌胃体积分数50%乙醇溶液后，

与空白对照组相比，模型组小鼠血清MDA浓度增加，但

不显著，肝脏中MDA含量显著增加（P＜0.05），表明急

性酒精中毒诱导小鼠发生氧化损伤，促使小鼠体内发生

脂质过氧化，导致小鼠血清和肝脏中MDA水平升高。与

模型组相比，仅小麦低聚肽高剂量组小鼠血清MDA浓度

显著降低（P＜0.05）。由此判定，小麦低聚肽具有抑制

脂质过氧化的作用。

2.4 小麦低聚肽对小鼠肝脏蛋白质羰基含量的影响
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图 4 小麦低聚肽对小鼠肝脏蛋白质羰基含量的影响

Fig. 4 Effects of wheat oligopeptides on protein carbonyl content in 

liver of mice

由图4可知，一次性灌胃体积分数50%乙醇溶液后，

模型组小鼠肝脏中蛋白质羰基含量极显著高于空白对照
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组（P＜0.01），表明急性酒精中毒诱导的小鼠氧化损伤

可破坏机体肝脏蛋白质一级结构，导致蛋白质羰基含量

增加。小麦低聚肽低剂量组小鼠肝脏中的蛋白质羰基含

量显著低于模型组（P＜0.05），中、高剂量组与模型组

差异不显著。由此判定，低剂量的小麦低聚肽具有抑制

蛋白质过氧化的作用。

综上，根据国家食品药品监督管理总局印发的抗氧化

功能评价方法[10]中评价结果的判定原则，本实验中急性酒

精中毒小鼠灌胃小麦低聚肽后，小鼠血清和肝脏脂质过

氧化物MDA水平、蛋白质氧化产物蛋白质羰基含量、抗

氧化酶T-SOD活力、抗氧化物质GSH水平4 项指标均为阳

性，可判定小麦低聚肽抗氧化动物实验的结果为阳性。

3 讨 论

本实验通过小麦低聚肽干预动物实验，研究其对

急性酒精中毒造成小鼠氧化损伤的保护作用。本研究利

用生长期健康小鼠，连续灌胃小麦低聚肽（0.4、0.8、
1.6 g/kg mb）干预30 d，实验期内各组小鼠体质量和摄食

量均没有显著差异，说明在本实验剂量下，受试物小麦

低聚肽不会对小鼠的正常生长造成不良影响，没有影响

其对食物的正常利用，这为后续小鼠急性酒精中毒奠定

基础。

活性氧是生物系统在代谢过程中不断自发生成的一

种促氧化剂，包括超氧阴离子自由基、羟自由基、过氧

化氢和一氧化氮[11]。适量的自由基为人体生命活动和各

组织细胞生长代谢所必需，而过量的活性氧自由基则会

攻击蛋白质、多糖、核酸和多不饱和脂肪酸，导致细胞

损伤及线粒体功能障碍[12]。过量活性氧积聚和自由基清

除能力的下降是酒精性肝损伤的主要原因之一[13]。大量

摄入乙醇时，乙醇在肝脏中的主要代谢产物乙醛激活氧

分子产生自由基，诱导产生大量活性氧，降低抗氧化系

统水平，使机体内自由基的生成和清除机制失衡，进而

损伤机体的大分子（脂肪、蛋白质、DNA等），如脂质

过氧化、抗氧化酶系统失活、DNA突变以及细胞膜的破

坏，最终导致整个细胞的损伤[14-16]。

抗氧化酶在乙醇、许多有毒物质和活性氧的解毒

过程中发挥重要作用。SOD是人类最重要的抗氧化酶之

一。人体内存在3 种SOD，其中SOD2是唯一被证明对氧

化呼吸至关重要的抗氧化酶，线粒体内生成的活性氧被

SOD2还原为过氧化氢，而过氧化氢又被谷胱甘肽过氧化

物酶或过氧化氢酶进一步还原为水[17-18]。Kubota等[19]研

究发现在喂食富含乙醇饲料的大鼠中，SOD2过表达可以

减轻乙醇引起的肝损伤。有研究表明，在急性酗酒模型

中，小鼠SOD2的高表达对肝脏具有保护作用[20]。GSH是

一种具有重要生理功能的天然活性三肽分子，保护细胞

免受氧化应激诱导的细胞损伤，且在毒物、致癌物及药

物代谢的解毒方面具有重要作用。它可清除超氧阴离子

自由基、H2O2、过氧化脂质，稳定含巯基的酶，防止血

红蛋白及其他辅助因子受氧化损伤，缺乏或耗竭GSH会

促使许多化学物质或环境因素产生毒性作用，因此GSH
含量是衡量机体抗氧化能力的重要指标[21-22]。本研究中，

与模型组相比，小麦低聚肽低剂量组小鼠血清T-SOD活

力、GSH质量浓度显著升高，肝脏T-SOD活力、GSH含

量极显著升高。这表明小麦低聚肽能通过升高抗氧化酶

活性及抗氧化物质含量，从而加强机体防御体系的抗氧

化能力，防止急性酒精中毒引起的肝损伤。

蛋白质羰基化是氨基酸残基侧链受到氧自由基攻

击最后转变成羰基产物，是氧化应激中一种不可逆的化

学修饰。蛋白质羰基化参与多种疾病的生理病理过程，

如蛋白质羰基化启动凋亡的过程。蛋白质羰基形成是多

种氨基酸在蛋白质氧化修饰过程中的早期标志，蛋白质

羰基含量可直接反映蛋白质损伤的程度[23]。机体内存在

着大量的不饱和脂肪酸，极易受到过氧化作用的损伤。

MDA是脂质过氧化反应链式终止阶段产生的小分子产

物，是目前公认能反映氧自由基产生及引发的脂质过氧

化反应的间接指标，其含量可以间接反映自由基的产生

情况和机体组织细胞的脂质过氧化程度[24]。本研究中，

与模型组相比，小麦低聚肽低剂量组小鼠肝脏蛋白质羰

基含量显著降低；小麦低聚肽高剂量组小鼠血清MDA浓

度显著降低。这表明，小麦低聚肽能降低自由基对肝脏

蛋白的损伤程度，且对细胞膜的脂质过氧化有一定的减

轻作用。

小麦低聚肽是小麦蛋白经酶水解得到的结构片

段，其中谷氨酸质量分数最高。研究表明小麦低聚肽

含有丰富的谷氨酰胺，可以作为谷氨酰胺的优良补 

充剂[25]。谷氨酰胺被证明是GSH的主要前体物质，这可

能与小麦低聚肽发挥其抗氧化作用有关。肝脏对GSH的

合成依赖于肝细胞内的谷氨酸和谷氨酰胺。Schemitt等[26] 

研究发现谷氨酰胺保护肝细胞的作用机制包括GSH的抗

氧化作用，GSH依赖于谷氨酸的供应，而谷氨酸又可

以由谷氨酰胺酶水解谷氨酰胺产生。高浓度乙醇会导致

GSH氧化还原循环失衡，导致肝损伤。本研究中，小麦

低聚肽能够提高急性酒精中毒小鼠肝脏组织中的GSH含

量，显示其具有肝脏保护作用。Gouvêa等[27]研究发现预

先摄入谷氨酰胺可提高肾缺血再灌注大鼠的总抗氧化能

力和GSH过氧化物酶水平。李松涛等[28]研究发现短期补

充外源性谷氨酰胺可显著提高大鼠血清SOD活力及降低

MDA水平，表明谷氨酰胺具有一定的抗氧化作用。蛋白

质羰基化是蛋白质损伤的重要标志，与氧化应激、疾病

和衰老有关。脯氨酸、精氨酸等氨基酸侧链受到活性氧
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自由基攻击会形成蛋白质衍生的羰基产物[29]。补充蛋白

质羰基化过程中损伤的特定蛋白质或氨基酸，有利于减

轻活性氧对机体重要蛋白的损伤。小麦低聚肽中含有的

氨基酸可以直接被机体吸收并参与机体多种代谢反应，

这可能与小麦低聚肽降低自由基对蛋白质的损伤有关。

改变不良生活方式、摄入天然抗氧化剂或通过药物

降低氧化应激生物标志物的含量通常被认为是有益于健

康的行为[30]。本研究结果表明，小麦低聚肽能提高急性

酒精中毒小鼠体内的抗氧化能力，并对急性酒精中毒小

鼠肝损伤具有一定的缓解作用。本实验通过对植物活性

肽小麦低聚肽的抗氧化功能进行研究与分析，为功能性

保健品的开发和利用提供了依据，但仍需要进一步探寻

小麦低聚肽抗氧化功能的组织病理及作用机制。
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