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3 种食用菌蛋白质-多糖复合物的 
体内外降血脂作用

高  琛1,2，李  文2，陈万超2，吴  迪2，张  忠2，刘  朋2,*，夏永军1，杨  焱2,*
（1.上海理工大学健康科学与工程学院，上海 200093；2.上海市农业科学院食用菌研究所， 

农业农村部南方食用菌资源利用重点实验室，国家食用菌工程技术研究中心，上海 201403）

摘  要：本实验制备了双孢蘑菇、大球盖菇和羊肚菌蛋白质-多糖复合物，并对蛋白质、多糖含量及其氨基酸和

单糖组成等进行分析，采用油酸诱导肝细胞株LO-2建立体外高脂血症模型，基于高脂饮食建立高脂血症的小鼠模

型，探究双孢蘑菇、大球盖菇和羊肚菌蛋白质-多糖复合物的体内外降血脂作用。结果表明，双孢蘑菇、大球盖菇

和羊肚菌蛋白质-多糖复合物的蛋白质相对含量分别为（55.56±0.51）%、（52.41±0.31）%、（54.96±0.47）%；

多糖相对含量分别为（21.98±1.17）%、（31.95±0.52）%、（15.55±0.78）%。体外细胞实验结果显示，3 种食

用菌蛋白质-多糖复合物可显著抑制肝细胞中的脂滴聚集；动物实验结果表明，双孢蘑菇、大球盖菇和羊肚菌蛋白

质-多糖复合物均能明显抑制高脂饮食小鼠的体质量增长、甘油三酯和低密度脂蛋白胆固醇水平升高、脂肪组织细

胞的肿大以及肝脏组织中脂质沉积。高剂量组的双孢蘑菇、大球盖菇和羊肚菌蛋白质-多糖复合物可将高脂血症小

鼠肝脏中脂质相对含量从（30.59±0.38）%分别降至（13.74±1.57）%、（9.68±0.73）%、（7.15±0.39）%，对

肝脏脂滴形成的抑制程度可分别达到（55.09±5.12）%、（68.34±2.37）%、（76.64±1.28）%。此外，双孢蘑

菇、大球盖菇和羊肚菌蛋白质-多糖复合物对长期高脂饮食引起的肝功能损伤具有良好的改善作用。综上，双孢蘑

菇、大球盖菇和羊肚菌蛋白质-多糖复合物具有调节脂质代谢、减轻肝损伤程度、缓解高血脂症的作用，本研究可

为食用菌相关功能产品的开发提供参考。
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In Vitro and in Vivo Hypolipidemic Effects of Protein-Polysaccharide Complexes from Three Species of Edible Fungi

GAO Chen1,2, LI Wen2, CHEN Wanchao2, WU Di2, ZHANG Zhong2, LIU Peng2,*, XIA Yongjun1, YANG Yan2,*
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Research Center of Edible Fungi, Institute of Edible Fungi, Shanghai Academy of Agricultural Sciences, Shanghai 201403, China)

Abstract: Protein-polysaccharide complexes of Agaricus bisporus, Stropharia rugosa and Morchella esculenta were prepared 

and their protein and polysaccharide contents as well as amino acid and monosaccharide composition were evaluated. The 

in vitro and in vivo lipid-lowering effects of the complexes on oleic acid-induced liver LO-2 cells and high-fat diet fed mice 

were investigated. The results showed that the protein contents of the three complexes were (55.56 ± 0.51)%, (52.41 ± 0.31)%,  

and (54.96 ± 0.47)%, respectively, and the polysaccharide contents were (21.98 ± 1.17)%, (31.95 ± 0.52)%, and  

(15.55 ± 0.78)%, respectively. In vitro cell experiments showed that all the complexes significantly inhibited the 

accumulation of lipid droplets in hepatocytes. Animal experiments showed that they significantly inhibited the increase in 

body mass, triglyceride (TG) and low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) levels, blocked the swelling of the swelling 

of hepatocytes, and inhibited hepatic lipid deposition in mice fed a high-fat diet. In the high-dose group, the hepatic lipid 
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content of mice with hyperlipidemia was reduced from (30.59 ± 0.38)% to (13.74 ± 1.57)%, (9.68 ± 0.73)%, and (7.15 ± 

0.39)%, respectively, by the complexes from A. bisporus, S. rugosa and M. esculenta, and the inhibition rates of hepatic 

lipid droplets by these complexes were (55.09 ± 5.12)%, (68.34 ± 2.37)% and (76.64 ± 1.28)%, respectively. In addition, the 

protein-polysaccharide complexes alleviated liver function damage caused by long-term high-fat diet. In summary, it can 

be concluded that A. bisporus, S. rugosa and M. esculenta protein-polysaccharide complexes can regulate lipid metabolism, 

alleviate liver injury and hyperlipidemia, which provides a reference for the development of functional products based on 

edible fungi.
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高脂血症是一种威胁人类健康的慢性疾病，临床

常用药物普遍存在一定的毒副作用，如他汀类药物作为

经典有效的降脂药物，会刺激血糖升高，导致肝功能衰

竭、肾损伤、胃肠功能障碍、恶心、失眠、皮疹等其他

副作用[1]。长期服用化学药物可能会降低机体对药物的敏

感性，进一步增加其耐药性和毒副作用。除了临床药物

治疗外，饮食干预越来越受到人们的关注重视，现已证

明肥胖、糖尿病、高脂血症等代谢性疾病与饮食密切相

关[2]。食药同源天然资源中具有多种功能活性物质，包括

大分子的多糖及糖蛋白以及多种次级代谢物，长期食用

不仅可以调节机体健康，且具有生物安全性。目前天然

产物中已发现很多具有调节血脂的活性物质，如黑木耳

多糖、山楂黄酮、茶多酚等物质已被证明具有良好的降

血脂活性[3]，是干预高脂血症的重要成分。

食用菌富含人体必需的多种氨基酸、多糖、蛋白

质、维生素、生物碱等物质，是兼具食用价值和药用价

值的高蛋白、低脂肪健康食品，颇受消费者喜爱。食用

菌在生长过程中能分解农业废弃物（如秸秆、木屑、玉

米芯等）中的有机物，将其转化为可食用的菇体蛋白质

等营养成分，500 g食用菌的蛋白质含量与1 kg瘦肉、

1.5 kg鸡蛋及6 kg牛奶相当[4-5]。相比于动物蛋白质，食

用菌蛋白质的生产成本低、经济效益高，具有较好的

发展潜力[6]。已有研究表明，食用菌蛋白质不仅营养价

值高，一些生物活性蛋白还具有免疫调节、抗肿瘤、

抗菌等功能[7]。双孢蘑菇（Agaricus bisporus）、大球盖

菇（Stropharia rugosoannulata）和羊肚菌（Morchella 
esculenta）是蛋白质含量较高的几种食用菌，同时还含

有生物活性多糖，具有良好的调节机体生理功能作用，

如抗肿瘤[8]、免疫调节[9]、保肝[10]、降血糖[11]等生物活

性。研究表明，食用菌中的部分蛋白会与多糖结合形成

复合物，双孢蘑菇多糖-蛋白质复合物具有一定的抗氧化

及抗衰老活性[12]，其蛋白质/肽表现出良好的抗菌活性[13]

和血管紧张素转化酶抑制活性[14]。薛莉[15]研究发现羊肚

菌粗多糖对S180肉瘤小鼠具有一定的抑瘤作用，而提取

的羊肚菌蛋白具有较强的自由基清除能力，表现出较好

的抗氧化活性[16]。然而，目前关于双孢蘑菇、大球盖菇

和羊肚菌蛋白质-多糖复合物的降血脂活性研究鲜有报

道，主要集中于对其多糖组分的研究。因此，本实验对

大球盖菇、双孢蘑菇和羊肚菌的蛋白质-多糖复合物进行

提取制备，并比较其降血脂功效差异，以期为具有降血

脂功能的食用菌资源筛选及其蛋白质-多糖复合物的开发

利用提供参考。

1 材料与方法

1.1 动物、材料与试剂

SPF级健康雄性ICR小鼠（体质量（20±2）g）购自

上海必凯科翼生物科技有限公司（生产许可证号：SCXK
（沪）2023-0009），所有实验过程严格按照国家实验动

物福利伦理的相关规定，获上海市农业科学院实验动物

伦理委员会批准（批准号：SAASPZ0423090）。

双孢蘑菇、大球盖菇来源于上海联中食用菌专业合

作社；羊肚菌购自湖北随州大海菌业有限公司，均为市

售品种。

牛血清白蛋白 生工生物工程（上海）股份有限

公司；基础饲料（蛋白质量分数19.2%、碳水化合物质

量分数67.3%、脂肪质量分数4.3%）、高脂饲料（蛋白

质量分数26.2%、碳水化合物质量分数26.3%、脂肪质
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量分数34.9%） 江苏省协同医药生物工程有限责任

公司；4%多聚甲醛  上海源叶生物科技有限公司；

甘油三酯（triglyceride，TG）、谷草转氨酶（glutamic 
oxaloacetic transaminase，AST）、谷丙转氨酶（alanine 
aminotransferase，ALT）、低密度脂蛋白胆固醇（low-
density lipoprotein cholesterol，LDL-C）、总抗氧化

能力（total antioxidant capacity，T-AOC）、丙二醛

（malondialdehyde，MDA）测试盒 南京建成生物工

程研究所；氢氧化钠、盐酸、浓硫酸、羧甲基纤维素钠  
国药集团化学试剂有限公司；所有化学试剂均为分析纯。

1.2 仪器与设备

804 R离心机 德国Eppendorf公司；高速破壁调理机  
九阳股份有限公司；Teomax 0.5 m2膜包、Pellicon 2标
准膜包夹具、Milli-Q水纯化系统 德国Merck公司；

漩涡振荡仪、Cytation 1多功能酶标仪 美国BioTek 
公司；Z1细胞计数仪 美国Beckman Coulter公司；

Series 8000 DH二氧化碳恒温培养箱、RS 12生物安全柜  
美国Thermo Fisher Scientific公司；IX 2-ILL 100显微镜 
日本Olympus公司；2695高效液相色谱仪、2414示差折

光检测器 美国Waters公司；Alpha 2-4 LDplus冻干机 
德国Christ公司。

1.3 方法

1.3.1 样品的制备

参考文献[17-19]的方法并略作修改。采用常温匀

浆辅助超滤技术提取双孢蘑菇、大球盖菇、羊肚菌蛋白

质-多糖复合物。将双孢蘑菇、大球盖菇、羊肚菌干品

复水20 min后，按料液比1∶20（kg/L，以菌菇干品质量

计）加水置于破壁机中高速破壁5 min至匀浆状态，在

25 ℃、8 000 r/min条件下离心15 min，取上清液过200 目
滤布，再使用超滤装置超滤，滤膜选用10 kDa，使用旋

转蒸发仪将获得的蛋白质-多糖富集液在45 ℃条件下浓缩

20 倍，即得双孢蘑菇、大球盖菇、羊肚菌蛋白质-多糖复

合物，分别命名为ABPP、SRPP、MEPP。
1.3.2 蛋白质及多糖含量测定

参照GB 5009.5—2016《食品中蛋白质的测定》采用凯

氏定氮法测定总蛋白含量。参照NY/T 1676—2008《食用菌

中粗多糖含量的测定》中的苯酚硫酸法测定多糖含量。

1.3.3 水解氨基酸含量测定

1.3.3.1 样品前处理

参考文献[20]的方法。称取0.100 g样品置于水解管

中，在水解管中加入10 mL盐酸溶液（6 mol/L），滴入

苯酚3～4 滴涡旋混匀。将水解管冷冻5 min，充入氮气

3 次后拧紧管盖。将盖好盖的水解管置于（110±1）℃的

电热鼓风干燥箱水解22 h，取出冷却至室温。将水解液经

滤纸过滤至50 mL容量瓶中，少量去离子水多次冲洗水解

管后，将水解液移入同一容量瓶中摇匀定容；准确吸取

1 mL上述滤液蒸发至近干，残留物用同体积水溶解并再

次蒸至近干，重复3 次最后蒸干；加入1 mL柠檬酸钠缓

冲溶液（pH 2.2），涡旋混匀后过0.22 μm滤膜，用于氨

基酸分析。

1.3.3.2 氨基酸样品组成与含量分析

混合氨基酸标准工作液和样品测定液均以20 μL进
样量注入氨基酸分析仪，以外标法通过峰面积计算样品

测定液中氨基酸浓度。分析条件：分析柱柱温57 ℃，反

应柱柱温135 ℃，缓冲液流速0.4 mL/min，茚三酮流速

0.35 mL/min，通道1检测波长570 nm，通道2检测波长

440 nm，进样量20 μL。
1.3.4 蛋白质氨基酸营养价值评价

通过分析3 种食用菌蛋白质-多糖复合物中必需氨基

酸（essential amino acid，EAA）的种类、数量及组成比

例，从而对其营养价值进行评价。参考Boye等[21]的方法

测定蛋白质校正氨基酸计分（protein digestibility corrected 
amino acids score，PDCAAS）。

1.3.5 蛋白质分子质量测定

按照体积比5∶1将样品与上样缓冲液混合，沸水

浴加热5  min后冷却至室温。取20  μL混合液上样至

10%高分辨率预制胶进行十二烷基硫酸钠-聚丙烯酰胺

凝胶电泳（sodium dodecyl sulfate-polyacrylamide gel 

electrophoresis，SDS-PAGE）。电泳程序：第1阶段

80 V、30 min；第2阶段120 V、30 min。电泳结束后采用

考马斯亮蓝快速染液染色30 min，用脱色液脱色至蛋白

条带清晰可见。

1.3.6 单糖组成分析

参考楚文琪等[22]的方法。分别称取2 mg样品置于酸

水解瓶中，加入3 mL 2 mol/L三氟乙酸溶液，110 ℃油浴

水解4 h后通入氮气吹干，加入3 mL甲醇继续吹干，重复

3 次，加入超纯水充分溶解，采用高效阴离子交换色谱法

检测其单糖组成。

1.3.7 多糖分子质量测定

参考文献[23]的方法。采用高效凝胶尺寸排阻色谱法

检测样品的重均分子质量分布。分别称取各样品4 mg，
加入1 mL超纯水，配制成4 mg/mL样液，使用0.22 μm滤

膜过滤，测定其重均分子质量分布。

1.3.8 体外降血脂活性评估

LO-2细胞（人正常肝细胞）在含有10%胎牛血清

和1%青霉素 /链霉素的RPMI 1640细胞培养基中置于

5% CO2、37 ℃条件下培养。

1.3.8.1 3 种食用菌蛋白质-多糖复合物细胞毒性的测定

在96 孔板中每孔加入100 µL LO-2细胞悬液（含

1×104 个），37 ℃培养24 h后更换含有不同质量浓度

（50、100、200、400、800 µg/mL）ABPP、SRPP、
MEPP的新鲜培养基，37 ℃继续孵育24 h，以不添加样

品的培养孔为对照组，无细胞的培养孔为空白组。采用

MTT法检测细胞活力[23]。
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1.3.8.2 油酸（oleic acid，OA）诱导LO-2细胞高脂模型

的构建

在96 孔板中每孔加入100 µL LO-2细胞悬液（含

1×104 个），37 ℃培养24 h后更换为含有不同OA浓度

（0、0.25、0.5、0.75、1 mmol/L）的无血清RPMI 1640培
养基。37 ℃继续培养24 h后采用MTT法检测细胞活力[24]。

1.3.8.3 体外高脂模型构建及3 种食用菌蛋白质-多糖复

合物干预

参照上述方法培养细胞。对照组（CTL）培养基

更换为不含有OA的无血清培养基，模型组（OA）更

换为含1 mmol/L OA的无血清培养基，蛋白质-多糖复

合物干预组更换含有不同质量浓度的ABPP（ABPPL
组：50 μg/mL；ABPPM组：100 μg/mL；ABPPH组： 

200 μg/mL）、SRPP（SRPPL组：50 μg/mL；SRPPM
组：100 μg /mL；SRPPH组：200 μg /mL）和MEPP
（MEPPL组：50 μg/mL；MEPPM组：100 μg/mL；

MEPPH组：200 μg/mL），37 ℃继续培养24 h后，采用

油红O染色法测定细胞内脂滴含量[25]。

1.3.9 3 种食用菌蛋白质-多糖复合物对高血脂小鼠的干预

1.3.9.1 动物实验及分组设计

ICR小鼠随机分组（n＝6）包括正常饲料喂养的

空白对照组（C T L）、高脂饲料喂养的模型对照组

（HFD）、基于高血脂动物模型的阳性组（SIM）和

3 种食用菌蛋白质-多糖复合物干预组（ABPP、SRPP、
MEPP）。对照组喂食正常饲料，其他组别喂食高脂饲

料以建立高血脂模型。参考文献[26-28]及前期预实验结

果，设置阳性组，每日灌胃0.8 mol/L辛伐他汀；ABPP、
SRPP、MEPP组每日分别灌胃不同剂量的双孢蘑菇

（ABPPL组：150 mg/kg；ABPPH组：300 mg/kg）、大球

盖菇（SRPPL组：150 mg/kg；SRPPH组：300 mg/kg）和

羊肚菌（MEPPL组：150 mg/kg；MEPPH组：300 mg/kg） 

蛋白质-多糖复合物；对照组和模型组灌胃同等体积的溶

剂溶液，每日1 次，灌胃6 周。实验结束后，小鼠禁食

24 h，眼眶取血，并收集肝脏、脂肪等样本进行分析。

1.3.9.2 生理生化指标检测

血清或肝脏中TG、LDL-C、T-AOC、MDA水平测定

参照试剂盒说明书进行。

1.3.9.3 组织病理学分析

用组织固定液将细胞样品固定，石蜡包埋后切成

5 µm的组织薄片，经油红O、苏木精-伊红染色后通过显

微镜观察小鼠肝脏及附睾脂肪组织的细胞形态学变化。

1.4 数据处理

数据结果以 ±s表示，使用GrahPad Prism 7.00软件

进行数据分析，采用单因素方差分析比较各组间差异显

著性，P＜0.05表示差异显著。

2 结果与分析

2.1 蛋白质及多糖含量分析

对3 种食用菌蛋白质-多糖复合物蛋白及多糖含量

进行测定，结果如表1所示。双孢蘑菇蛋白质-多糖复合

物、大球盖菇蛋白质-多糖复合物和羊肚菌蛋白质-多糖

复合物的蛋白质相对含量分别为（55.56±0.51）%、

（52.41±0.31）%、（54.96±0.47）%，均在50%

以上，多糖相对含量分别为（ 2 1 . 9 8± 1 . 1 7）%、

（31.95±0.52）%、（15.55±0.78）%。ABPP、SRPP和

MEPP的蛋白质和多糖总含量均达到70%以上，因此可认

为得到的样品是蛋白质-多糖复合物。

表 1 3 种食用菌蛋白质-多糖复合物蛋白及多糖含量

Table 1 Protein and polysaccharide contents of protein-polysaccharide 

complexes from three species of edible fungi

指标 ABPP SRPP MEPP
蛋白相对含量/% 55.56±0.51 52.41±0.31 54.96±0.47
多糖相对含量/% 21.98±1.17 31.95±0.52 15.55±0.78

总含量/% 77.54 84.36 70.51

2.2 氨基酸组成分析

由表2可知，ABPP、SRPP均检测出16 种氨基酸，

MEPP检测出了蛋氨酸和酪氨酸，共检测到18  种氨

基酸。ABPP中主要以谷氨酸（16.99%）、天冬氨酸

（13.05%）、丙氨酸（8.38%）为主；SRPP及MEPP中含

量最高的氨基酸为谷氨酸，其次为天冬氨酸和亮氨酸。

MEPP所含EAA齐全，ABPP、SRPP均含有7 种EAA，

MEPP中的EAA含量（39.25%）最高，其次为SRPP

（38.19%）。在3 种食用菌蛋白质-多糖复合物中，相较

于ABPP和SRPP，MEPP的PDCAAS最高，为64.2%，表

明羊肚菌蛋白质-多糖复合物中蛋白质最益于消化吸收，

能更好地发挥生物活性。

表 2 3 种食用菌蛋白质-多糖复合物氨基酸的相对含量

Table 2 Contents of amino acids in protein polysaccharide complexes from 

three species of edible fungi

氨基酸
相对含量/%

ABPP SRPP MEPP
天冬氨酸Asp 13.05 13.01 13.03 
苏氨酸Thr 6.34 5.34 5.59 
丝氨酸Ser 3.87 4.31 3.63 
谷氨酸Glu 16.99 15.89 13.57 
甘氨酸Gly 6.24 6.73 6.32 
丙氨酸Ala 8.38 8.13 7.18 

半胱氨酸Cys 0.97 0.85 1.17 
缬氨酸Val 7.35 8.16 7.80 
蛋氨酸Met — — 0.54 
异亮氨酸Ile 5.81 5.81 6.05 
亮氨酸Leu 7.57 9.85 8.31 
酪氨酸Tyr — — 0.44 

苯丙氨酸Phe 0.49 1.25 0.80 
组氨酸His 2.62 3.02 1.62 
赖氨酸Lys 6.48 5.37 7.15 
精氨酸Arg 6.07 3.48 8.24 
脯氨酸Pro 5.56 6.90 6.28 
色氨酸Trp 2.20 1.92 2.29 

EAA/总氨基酸 36.20 38.19 39.25
PDCAAS/% 20.4 46.9 64.2

注：—.未检测出，下同。
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2.3 SDS-PAGE分析

如图1所示，ABPP、SRPP和MEPP中的蛋白质分子

质量均主要分布于10～65 kDa之间，其中ABPP所含蛋白

质分子质量主要分布于10、24 kDa附近；SRPP中的蛋白

质分子质量主要分布于17 kDa附近；MEPP中的蛋白质

分子质量分布较广泛，其主要蛋白质分子质量约为10、

24、30、94 kDa。整体比较分析，ABPP和SRPP中的蛋白

质分子质量较小，以小于24 kDa的蛋白质为主，MEPP则

以约94 kDa和小于30 kDa的蛋白质为主。ABPP及SRPP蛋

白分子质量分布相似，与MEPP相差较大。蛋白质分子质

量结果初步表明，3 种食用菌蛋白质-多糖复合物中所含

蛋白质的类型有所不同。

M

175 kDa
127 kDa

94 kDa

65 kDa

54 kDa

42 kDa

31 kDa

24 kDa
17 kDa
8 kDa

ABPP SRPP MEPP

M.蛋白Marker。

图 1 3 种食用菌蛋白质-多糖复合物SDS-PAGE图谱

Fig. 1 SDS-PAGE pattern of protein-polysaccharide complexes in 

three species of edible fungi

2.4 3 种食用菌蛋白质-多糖复合物的单糖组成分析

如表3所示，ABPP中的多糖由7 种单糖组成，分别

为果糖、甘露糖、葡萄糖、木糖、海藻糖、半乳糖醛

酸、葡萄糖胺；SRPP中的多糖由5 种单糖组成，分别为

果糖、甘露糖、葡萄糖、半乳糖醛酸、葡萄糖胺；MEPP

中的多糖由果糖、葡萄糖、半乳糖、葡萄糖胺组成。3 种

食用菌蛋白质-多糖复合物的单糖组成中均含有果糖、葡

萄糖及葡萄糖胺。其中ABPP的葡萄糖胺含量最高，占

比达到30.74%，且在3 种食用菌蛋白多糖复合物中单糖

组成最为丰富，表明其多糖部分以杂多糖为主；SRPP及

MEPP均以葡萄糖占比最高，分别为59.34%、70.92%。

表明SRPP及MEPP多糖部分以葡聚糖为主。

表 3 3 种食用菌蛋白质-多糖复合物单糖组成

Table 3 Monosaccharide composition of protein-polysaccharide 

complexes in three species of edible fungi

单糖
浓度/（μmol/L）

ABPP SRPP MEPP
果糖 1.29 1.94 16.90
甘露糖 3.68 3.91 —
葡萄糖 4.83 10.74 50.71
半乳糖 — — 1.50
木糖 1.69 — —
海藻糖 1.92 — —

半乳糖醛酸 0.96 0.64 —
葡萄糖胺 6.38 0.87 2.39

2.5 多糖重均分子质量测定结果

利用高效凝胶尺寸排阻色谱法测定 3  种食用菌

蛋白质 -多糖复合物中多糖的重均分子质量，结果如

表4所示。ABPP中多糖的重均分子质量主要分布在 

1.100×105 Da（61.4%）和3.24×104 Da（38.2%）；

M E P P 主要分布在 3 . 5 9 7 × 1 0 4   D a（ 6 2 . 6 % ）和

3.197×105 Da（37.4%）；相较于ABPP和MEPP，SRPP
多糖分子质量分布较为广泛，主要是重均分子质量为

3.795×104 Da（74.7%）的多糖片段。分析表明，ABPP
多糖分子质量主要分布在1.0×105 Da左右，而SRPP和
MEPP多糖分子质量主要集中在3.0×104 Da附近。

表 4 3 种食用菌蛋白质-多糖复合物重均分子质量分布特征

Table 4 Weight average molecular mass distribution characteristics of 

protein-polysaccharide complexes in three species of edible fungi

样品

峰1 峰2 峰3 峰4
重均分子
质量/Da

峰
占比/%

重均分子
质量/Da

峰
占比/%

重均分子
质量/Da

峰
占比/%

重均分子
质量/Da

峰
占比/%

ABPP 1.100×105 61.4 3.249×104 38.2 － － － －

SRPP 5.136×107 2.8 8.267×106 3.1 3.149×105 19.4 3.795×104 74.7
MEPP 3.197×105 37.4 3.597×104 62.6 － － － －

2.6 3 种食用菌蛋白质-多糖复合物体外降血脂效果

2.6.1 LO-2细胞高脂血症模型构建

通过建立体外LO-2细胞高血脂模型，对3 种食用菌蛋

白质-多糖复合物进行体外降血脂活性评估。如图2A、B 

所示，随着OA浓度的增加，细胞内脂质含量逐渐增多，

且在浓度为1 mmol/L时与0 mmol/L相比具有极其显著差

异（P＜0.000 1）。此外，在0.25～1 mmol/L浓度范围

内，OA对LO-2细胞不产生明显的细胞毒性（图2C）。综

上，选择1 mmol/L OA浓度作为建立高脂血症细胞模型的

诱导条件。
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0
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0.0
0 0.25 0.50 0.75 1.00

1.5 C

1.0

0.5

/%

OA / mmol/L
A1～A5.分别为0、0.25、0.50、0.75、1.00 mmol/L OA作用细胞

的油红O染色情况；B.油红O阳性占比；C.不同浓度OA的细胞存

活率。****.与0 mmol/L组比较，差异极其显著（P＜0.000 1）。

图 2 不同浓度OA作用细胞24 h油红O染色情况及对LO-2存活率的影响

Fig. 2 Effects of different concentrations of OA on the Oil Red O staining and 

survival rate of LO-2 cells after 24 h incubation

2.6.2 对LO-2细胞存活率的影响

如 图 3 所 示 ， 与 正 常 培 养 的 对 照 组 相 比 ， 

50～800 μg/mL质量浓度范围内的SRPP、MEPP给药24 h

后，随着样品质量浓度的增加，细胞存活率出现一定

程度的下降，但50、100、200 μg/mL质量浓度SRPP、

MEPP对细胞不产生毒副作用；而ABPP虽然具有一定细

胞毒性，但在200 μg/mL质量浓度作用下细胞存活率仍在

85%以上。为了更好地进行不同样品之间的比较分析，

本研究选择50、100、200 μg/mL样品质量浓度用于后续

体外降血脂实验。
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图 3 ABPP（A）、SRPP（B）、MEPP（C）对LO-2细胞存活率的影响

Fig. 3 Effects of ABPP (A), SRPP (B) and MEPP (C) on the survival 

rate of LO-2 cells

2.6.3 对LO-2细胞脂质积累的影响

如图4所示，相较于CTL组，OA组中油滴含量显著

增加。与OA组相比，随着ABPP、SRPP、MEPP质量浓

度的增加，LO-2细胞中的染色油滴含量逐渐下降，具

有一定剂量依赖效应。其中在同种剂量条件下SRPP、

MEPP组体外降血脂效果均优于ABPP组；在中、高剂量

下，MEPP组优于SRPP组。以上结果表明ABPP、SRPP

和MEPP均具有良好的体外抑制肝细胞脂滴聚集作用，其

中MEPP效果较优。
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A1～A11.分别为ABPPL、SRPPL、MEPPL、ABPPM、SRPPM、MEPPM、

ABPPH、SRPPH、MEPPH、CTL、OA。####.与CTL组比较，P＜0.000 1， 

下同；***、**** .分别为与OA组比较，P＜0.001、P＜0.000 1。
图 4 ABPP、SRPP、MEPP的细胞油红O染色图（A）及油红O阳性

占比（B）（×400）

Fig. 4 Oil red O staining (A) and Oil Red O positive  

proportion (B) (× 400) of LO-2 cells treated with ABPP, SRPP, or MEPP

2.7 ABPP、SRPP、MEPP体内降血脂效果

2.7.1 体质量、附睾脂肪指数及血清TG、LDL-C含量

分析

如图5A、B所示，干预前各组小鼠体质量无显著

差异（P＞0.05）；实验结束时，相较于CTL组，HFD
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组小鼠体质量及附睾脂肪指数明显增加（P＜0.001、 

P＜0 .000  1），表现出肥胖症状。与HFD组相比，

ABPP、SRPP和MEPP干预后小鼠体质量和附睾脂肪指数

（除MEPPL组外）均显著下降（P＜0.05）。

如图5C、D所示，相较于CTL组，HFD组小鼠血清

中TG和LDL-C浓度均明显上升（P＜0.000 1），表明高

脂饮食引起小鼠血脂代谢异常。与HFD组相比，ABPP、

SRPP、MEPP干预后一定程度上下调了血清TG和LDL-C

水平，对于LDL-C的抑制作用上，SRPP组效果更好。结

果表明，3 种食用菌蛋白质-多糖复合物对高脂血症小鼠

的脂质代谢紊乱症状具有一定程度的改善作用。
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图 5 小鼠体质量（A）、附睾脂肪指数（B）及血清TG（C）、

LDL-C（D）浓度

Fig. 5 Body mass (A), epididymal fat index (B), serum TG (C) and 

LDL-C (D) levels in mice

2.7.2 附睾脂肪细胞测定及形态分析

如图6所示，与CTL组相比，HFD组脂肪细胞体

积变大，在同一视野下脂肪细胞数量减少。与H F D

组相比，经ABPP、SRPP、MEPP干预后其数量增多

并趋近于CTL组，ABPPH、SRPPH、MEPPH可将高

脂血症小鼠肝脏中脂质相对含量从（30.59±0.38）%

分别降至（13 .74±1 .57）%、（9 .68±0 .73）%、

（7 .15±0 .39）%，其中ABPPH干预组效果最显著 

（P＜0.000 1）。结果表明，3 种食用菌蛋白质-多糖复合

物具有一定的抑制脂肪细胞增殖和肿大作用。
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A 1～A 9.分别为C T L、A B P P L、A B P P H、H F D、

SRPPL、SRPPH、SIM、MEPPL、MEPPH，下同。

图 6 小鼠附睾脂肪苏木精-伊红染色（A）及附睾脂肪细胞 

数统计（B）（×400）

Fig. 6 HE staining of mouse epididymal fat (A) and epididymal fat cell 

counts (B) (× 400)

2.7.3 肝脏组织中脂质含量分析

如图7所示，与CTL组相比，HFD组油滴明显增

多，脂质沉淀严重；与HFD组相比，ABPP、SRPP、

MEPP灌胃干预后降低高脂饮食诱导小鼠肝脏组织中的

脂滴含量，且呈现一定的剂量依赖性，高剂量组对肝

脏脂滴形成的抑制程度可分别达到（55.09±5.12）%、

（68.34±2.37）%、（76.64±1.28）%，其中MEPP组的

降低效果最优。结果进一步说明3 种食用菌蛋白质-多糖

复合物干预后能缓解小鼠肝脏组织中脂质聚集等高脂血

症状。
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图 7 小鼠肝脏切片油红O染色结果（A）及脂滴占比统计（B）（×400）

Fig. 7 Results of Oil Red O staining (A) and percentages of  

lipid droplets (B) in mouse liver sections (× 400)

2.7.4 对肝功能的影响

如图8A所示，CTL组肝细胞大小正常，肝索排列整

齐有序，无脂肪液泡或脂肪浸润，而HFD组肝组织出现

空泡、肝细胞水肿、肝索紊乱并出现炎性浸润现象；经

过ABPP、SRPP、MEPP干预高脂饮食诱导小鼠后，小

鼠肝脏切片显示肝细胞排列较整齐，肝细胞泛空泡现象

有明显改善，表明3 种食用菌蛋白质-多糖复合物明显抑

制了高脂饮食诱导肥胖小鼠肝脏的脂肪累积。此外，相

较于CTL组，HFD组小鼠血清中ALT、AST活力显著上

升，经ABPP、SRPP干预后可明显抑制高脂血症小鼠血

清中的AST和ALT活力（图8B、C）。对肝脏组织中氧

化应激指标进行测定发现，与CTL组比较，HFD组中的

T-AOC显著下降，MDA含量显著上升，说明高脂饮食引

起小鼠肝脏组织出现明显的氧化应激损伤；与HFD组比

较，ABPP、SRPP、MEPP灌胃后可明显提高肝脏组织的

T-AOC，降低其MDA含量（图8D、E）。综上，ABPP、

SRPP、MEPP在一定程度上可缓解长期高脂饮食诱导高

脂血症小鼠的肝功能损伤。
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A.小鼠肝脏苏木精-伊红染色病理切片（×400）；B.小鼠

血清ALT活力；C.小鼠血清AST活力；D.小鼠肝脏T-AOC；
E.小鼠肝脏MDA含量。## .与CTL组比较，P＜0 .01。

图 8 3 种食用菌蛋白质-多糖复合物对小鼠肝脏组织及 

肝功能相关指标的影响

Fig. 8 Effects of protein-polysaccharide complexes in three edible fungi on 

liver histology and liver function indexes in mice

3 讨论与结论

食用菌作为一种微生物源食用资源富含多种生物活

性物质，近年来受到研究者广泛关注[29]。本研究制备了

双孢蘑菇、大球盖菇和羊肚菌3 种食用菌蛋白质-多糖复

合物，并对其蛋白质及多糖组分进行了分析，发现不同

来源食用菌的蛋白质及多糖分子质量分布、单糖及氨基

酸组成均有较大的差异。

体外细胞水平研究结果表明，ABPP、SRPP、MEPP
均能够有效降低油红O占比，其中高剂量SRPP、MEPP
的抑制效果尤为显著；同时细胞毒性分析也表明SRPP
和MEPP具有更高的生物安全性，这一结果说明3 种食

用菌蛋白质-多糖复合物中，MEPP具有更为突出的降脂

效果，其次为大球盖菇SRPP。动物实验结果表明，尽

管3 种蛋白质-多糖复合物对小鼠体质量的影响相似，但

在降低附睾脂肪指数和肝脏脂质含量方面，MEPP表现

更优。这些数据表明，MEPP和SRPP在抑制脂肪积累方

面具有潜在优势。在肝脏保护方面，3 种复合物均能改

善高脂饮食小鼠的肝脏泛空泡现象，在转氨酶水平上，

ABPP、SRPP、MEPP均未引起其升高，表明它们对肝脏

无损伤。其中，ABPP和SRPP的肝保护效果优于MEPP。
此外，各干预组的T-AOC均显著提升，MDA含量均显著

下降，结果显示3 种复合物在调节小鼠氧化应激水平方面

效果相似。

具有生物活性的蛋白质-多糖复合物已有报道，例

如，从海藻和龙眼中提取的蛋白质-多糖复合物被证实具

有抗氧化特性
[30-31]，可作为潜在的抗氧化剂；从枸杞中

提取的多糖-蛋白质复合物与硒纳米颗粒的结合，在抗肿

瘤细胞增殖方面表现出协同效应[32]。此外，有研究者对

大豆中的蛋白质-多糖进行共提取，发现其在体外模拟

消化过程中显示出抑制胆固醇脂酶和胰脂肪酶的活性，

表明其具有降脂潜力[33]。尽管食用菌中的蛋白质-多糖复

合物在抗氧化和抗癌方面已有研究[34-35]，但对其降血脂

活性的探索相对较少。已有研究表明，长期高脂饮食会

导致肝脏脂质积累，进而会引起肝脏抗氧化能力降低及 

功能损伤[36]。在本研究中，3 种食用菌蛋白质-多糖复合

物能够改善高脂饮食引起的肥胖和肝脏脂质积累，同时

对肝功能损伤具有保护作用，减轻肝脏组织的病理结构

变化，并降低肝脏氧化应激反应，抑制肝酶AST和ALT水
平的升高。研究发现，食用菌中蛋白质/肽及多糖组分在

体内可抑制脂肪合成、提高抗氧化能力及保肝活性[37-42]。

因此，ABPP、SRPP、MEPP中的多糖、蛋白质组分可能

作为主要活性物质对高脂血症小鼠肝功能损伤发挥协同

保护作用。

有研究表明，胆汁酸由肝脏产生，抑制肝脏脂肪生

成和TG分泌[43]。本研究制备的蛋白质-多糖复合物与胆汁

酸结合可促进其在胃肠道的清除脂肪作用，有助于增强

肝胆固醇代谢和降低总血脂水平[44]。已有研究表明，部

分氨基酸及其代谢产物在体内拥有独特的生物活性[45]。

如天冬氨酸和谷氨酸对脂质代谢紊乱具有良好的调控作

用[46-47]；EAA中亮氨酸可通过mTOR-SIRT1信号通路促进

脂肪组织脂解[48]；苏氨酸可通过激活SIRT1/AMPK/PGC-
1α信号通路增强高脂饮食喂养小鼠的肝脏脂质代谢，从

而降低肝脏脂质水平并发挥保肝作用[49]；补充赖氨酸可

以抑制炎症因子，阻止高脂血症的发展[50]。本研究制备

的3 种食用菌蛋白质-多糖复合物中富含多种氨基酸，尤

其是天冬氨酸、谷氨酸及苏氨酸等含量均较高，这与其

发挥降血脂作用有着一定的相关性。

多糖的分子质量影响其生物活性发挥[51]。有研究对

不同分子质量玉米须多糖降血脂活性进行比较，发现分

子质量为5.9 kDa的多糖组分具有最好的生物活性[52]。 

本研究中SRPP及MEPP具有更好的降血脂活性，可能与

其多糖分子质量相对较低有关。多糖的生物学功效与

其结构特性有很大关系，不同的单糖组成和比例会形

成不同的多糖结构，进而也表现出不同的生物活性[53]。

ABPP、SRPP、MEPP单糖组成中葡萄糖占主要部分，

MEPP含半乳糖。而半乳糖、葡萄糖对于生物活性是必需

的[54]。研究发现褐藻淀粉及黑果枸杞果实多糖具有降血

脂活性，对其单糖组成进行分析发现葡萄糖及半乳糖较 

多[55-56]。并且有综述总结了部分具有抑制肥胖作用的海

洋多糖单糖组成，发现具有抑制肥胖作用的岩藻糖、半

乳糖和葡萄糖含量最高[51]。Chen Jingjing等[57]纯化了一

种平均分子质量为30～38 kDa，主要由D型甘露糖、葡

萄糖和半乳糖组成的杏鲍菇多糖，并发现该多糖具有

降脂活性，与本研究中3 种食用菌蛋白质-多糖复合物

多糖分子质量分布及单糖组成相似。推测ABPP、SRPP 
及MEPP表现出的降血脂活性可能与多糖分子质量及单糖

组成有关。
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综合细胞实验和动物实验的结果，本研究制备的双

孢蘑菇、大球盖菇和羊肚菌蛋白质-多糖复合物在抑制

肝细胞中脂滴聚集、控制高脂血症小鼠体质量和脂肪含

量、降低血清中的TG和LDL-C水平方面均显示出一定的

降血脂作用。具体而言，ABPP、SRPP和MEPP在体质量

及TG控制效果与阳性对照相似，但在抑制LDL-C水平方

面SRPP的效果更为显著。MEPP在降脂方面表现最优，

但在肝脏保护方面效果不如ABPP和SRPP显著。总体来

看，ABPP、SRPP、MEPP均显示出一定的降血脂活性，

但其降脂机制可能不同，本研究也为其降脂作用机制提

供了线索。综上所述，双孢蘑菇、大球盖菇和羊肚菌蛋

白质-多糖复合物均具有调节脂质代谢、减肥降脂的作

用，是一种潜在的辅助防治高血脂症的生物活性物质，

MEPP及SRPP相较于ABPP具有更好的潜在预防高血脂症

效果，但其发挥降血脂作用的机制及途径还需要进一步

探究。
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