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论著

添加赖氨酸和苏氨酸对小麦面筋蛋白降低大鼠同型半胱氨酸效果的影响

向雪松，冯甘雨，邢青斌，刘轶群，崔璐，王竹

（中国疾病预防控制中心营养与健康所，北京　 １０００５０）

摘　 要：目的　 在小麦面筋蛋白中添加赖氨酸和苏氨酸，探讨两种限制氨基酸在小麦面筋蛋白中降低大鼠血浆高

同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）血症的影响。 方法　 ３２ 只健康 Ｗｉｓｔａｒ 大鼠随机分为 ４ 组，分别为大豆分离蛋白组（２５Ｓ）、酪蛋

白组（２５Ｃ）、小麦面筋蛋白组（２９Ｇ）、赖氨酸 ＋ 苏氨酸添加组（２９ＧＬＴ）。 各组大鼠分别给予不同饲料喂养 １４ ｄ 后处

死，采集血液、肝脏等样品，用于测定生化、酶学指标。 结果　 添加赖氨酸和苏氨酸可有效改善大鼠因摄入小麦面

筋蛋白导致的体重、血浆中 Ｈｃｙ 的降低，可抑制血浆 Ｓ⁃腺苷蛋氨酸（ＳＡＭ）和肝脏甜菜碱高半胱氨酸甲基转移酶

（ＢＨＭＴ）活性的升高，但对胱硫醚 β⁃合成酶（ＣＢＳ）活性无影响。 蛋氨酸含量较低的大豆分离蛋白组，血浆中同型半

胱氨酸的含量并未降低。 结论　 小麦面筋蛋白对大鼠血浆同型半胱氨酸浓度的影响可能与其氨基酸的组成特点

有关。 小麦面筋蛋白的高半胱氨酸和低赖氨酸及低苏氨酸的氨基酸组成是小麦面筋蛋白降低同型半胱氨酸水平

的可能因素。
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　 　 同型半胱氨酸（ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅ，Ｈｃｙ）是一种人体

内的 含 硫 氨 基 酸， 为 必 需 氨 基 酸———蛋 氨 酸

（ｍｅｔｈｉｏｎｉｎｅ，Ｍｅｔ）代谢过程的重要中间产物。 近年

来，国内外许多学者认为血浆同型半胱氨酸含量升

高可能是动脉粥样硬化等心血管疾病发生的一个

独立危险因子［１］，从而成为基础医学和临床医学研

究的新热点［２⁃３］。
流行病学调查和临床研究表明，营养膳食因素

与高 Ｈｃｙ 血症密切相关［４］。 人体内，正常的 Ｈｃｙ 浓

度在 ５ ～ １５ μｍｏｌ ／ Ｌ，而 Ｈｃｙ 浓度每升高 ５ μｍｏｌ ／ Ｌ
会导致冠心病的发生率升高 ６０％ ～ ８０％ ［５］。 但是

如何通过调整膳食结构以及添加营养素来维持体

内血浆 Ｈｃｙ 在一个正常的水平，至今还没有一个明

确的结论［６］。 本课题组在之前的试验中发现小麦

面筋蛋白可以降低血浆 Ｈｃｙ 浓度，分析原因可能与

小麦面筋蛋白氨基酸组成有关，尤其是低 Ｍｅｔ 含量。
但是 Ｍｅｔ 含量同样较低的大豆分离蛋白对血浆 Ｈｃｙ
水平的降低并不如小麦面筋蛋白明显，可能与小麦

面筋蛋白中氨基酸的组成特点有关，如半胱氨酸含

量高而赖氨酸和苏氨酸含量低。 本研究利用 Ｗｉｓｔａｒ
大鼠，以酪蛋白为标准参考蛋白，以低蛋氨酸、低半

胱氨酸含量的大豆分离蛋白为对照组，在小麦面筋

蛋白中添加第一和第二限制氨基酸———赖氨酸和

苏氨酸，探讨赖氨酸、苏氨酸和半胱氨酸等氨基酸

组成对小麦面筋蛋白致血浆低 Ｈｃｙ 水平的影响及

其机制。

１　 材料与方法

１ １　 材料

１ １ １　 实验动物

ＳＰＦ 级 Ｗｉｓｔａｒ 雄性大鼠 ３２ 只，６ 周龄，体重 １１０
～ １３０ ｇ，购于北京维通利华实验动物技术有限公司

［许可证号：ＳＣＸＫ（京）２０１２⁃０００１］。 饲养于中国疾

病预防控制中心职业卫生与中毒控制所二级动物

房［ＳＰＦ 级，合格证号：ＳＹＸＫ（京）２０１４⁃００４３］，室温

（２５ ± ２） ℃、相对湿度（５５ ± ５）％ 。
１ １ ２　 仪器与试剂

高效液相色谱分析仪 （日本岛津）、Ｍｏｄｅｌ Ｌ⁃
８５００Ａ 氨基酸自动生化分析仪（日本日立）、冷冻高

速离心机、超低温冰箱、水浴控温摇床。
大豆分离蛋白 （ ＳＰＩ，日本 Ｆｕｊｉ Ｏｌｉ），酪蛋白

（ｃａｓｅｉｎ，美国 Ｎａｃａｌａｉ Ｔｅｓｑｕｅ），矿物质（ＡＩＮ⁃９３Ｇ）、
维生素 （ ＡＩＮ⁃９３ ）、膳食纤维均购自日本 Ｏｒｉｅｎｔａｌ
Ｙｅａｓｔ，小麦面筋蛋白（ｗｈｅａｔ ｇｌｕｔｅｎ）和其他化学分析

试剂均购自日本 Ｗａｋｏ。
１ ２　 方法

１ ２ １　 饲料配方

饲料中各成分组成参考 ＡＩＮ⁃９３ 配方，所有饲料

成分（大豆分离蛋白、玉米淀粉、酪蛋白、膳食纤维、
小麦面筋蛋白）均为食品级，维生素、矿物质为饲料

专用。 本试验中酪蛋白、小麦面筋蛋白的蛋白质含

量分别为 ９９ ７６％和 ８６％ ，因此为平衡饲料中的蛋

白质含量，以 ２５％ 酪蛋白为参考蛋白，对应小麦面

筋蛋白配比为 ２９％ 。 具体饲料配方见表 １。

表 １　 各组实验饲料组成表（ｇ ／ １００ ｇ）
Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ｏｆ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｄｉｅｔ

组别
大豆分
离蛋白

酪蛋白
小麦面
筋蛋白

赖氨酸 苏氨酸 糖
玉米
淀粉

玉米油 矿物质∗ 维生素∗ 膳食
纤维

重酒石
酸胆碱

大豆分离蛋白组 ２５ ２０ ４３ ２５ ５ ３ ５ １ ２ ０ ２５
酪蛋白组 ２５ ２０ ４３ ２５ ５ ３ ５ １ ２ ０ ２５
小麦面筋蛋白组 ２９ ２０ ３９ ２５ ５ ３ ５ １ ２ ０ ２５
赖氨酸 ＋ 苏氨酸添加组 ２９ ０ ７ ０ ２ ２０ ３８ ３５ ５ ３ ５ １ ２ ０ ２５

　 注：∗为 ＡＩＮ⁃９３Ｇ；—为不添加

１ ２ ２　 动物分组及处理

以基础饲料（含 ２５％ 酪蛋白）适应性饲养 ５ ｄ
后，将大鼠按体质量随机分为 ４ 组，每组 ８ 只，分别

为大豆分离蛋白组（２５Ｓ）、酪蛋白组（２５Ｃ）、小麦面

筋蛋白组 （ ２９Ｇ） 以及赖氨酸 ＋ 苏氨酸添加组

（２９ＧＬＴ）。 大鼠自由进食、饮水，每天称重并记录进

食量。 喂养实验饲料 １４ ｄ 后，结束试验。 结束试验

时，将各组大鼠禁食 １２ ｈ 后称量体质量，断头处死，
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取血（用肝素抗凝管），３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １５ ｍｉｎ，分
离红细胞和血浆，将血浆放于 － ２０ ℃冻存备用。 取

肝脏组织称重并置于 － ８０ ℃冷冻备用。
１ ２ ３　 生化分析

血浆和肝脏中 Ｈｃｙ 和半胱氨酸（ Ｃｙｓ）的浓度

参照文献［７］通过高效液相色谱仪（ＨＰＬＣ）检测。
肝脏中 Ｓ⁃腺苷蛋氨酸（ＳＡＭ）和 Ｓ⁃腺苷同型半胱氨

酸（ＳＡＨ）的浓度，分别参照文献［８］ 和［９］ 通过

ＨＰＬＣ 测定。 肝脏中丝氨酸（ Ｓｅｒ）的浓度，通过氨

基酸自动生化检测仪分析。 肝脏中甜菜碱高半胱

氨酸 甲 基 转 移 酶 （ ＢＨＭＴ） 和 胱 硫 醚 β⁃合 成 酶

（ＣＢＳ）的活性，参照文献［１０］和［１１］通过 ＨＰＬＣ
测定。 肝脏中蛋白质的浓度，根据文献［１２］的方

法测定。 肝脏中甜菜碱（Ｂｅｔ）的浓度参照文献［９］
通过 ＨＰＬＣ 进行分析。
１ ３　 统计学分析

数据均采用 Ｍａｃ１ ５ 统计软件进行分析。 各

项指标均以 ｘ ± ｓ 表示。 两组以上均数之间差别的

比 较， 采 用 方 差 分 析。 Ｐ ＜ ０ ０５ 为 差 异 有 统

计学意义。

２　 结果

２ １　 不同蛋白质对大鼠体质量和进食量的影响

小麦面筋蛋白组的大鼠体质量增长低于大豆

分离蛋白组和酪蛋白组，差异均有统计学意义（Ｐ ＜
０ ０５），而添加赖氨酸和苏氨酸后明显改善了由小

　 　 　

麦面筋蛋白引起的体质量降低。 分别比较各组大

鼠的饲料进食量、肝体比，差异均无统计学意义

（Ｐ ＞ ０ ０５）。 见表 ２。

表 ２　 各组大鼠体质量增长量、饲料摄入量及肝系数的比较

（ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ８）
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ ｇａｉｎ，ｆｏｏｄ ｉｎｔａｋｅ ａｎｄ ｌｉｖｅｒ ｗｅｉｇｈｔ ｏｆ ｒａｔｓ

ｆｅｄ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｄｉｅｔｓ

组别
体质量增长
量 ／ （ｇ ／ １０ ｄ）

饲料摄入量
／ （ｇ ／ １０ ｄ）

肝体比
／ （ｇ ／ １００ ｇ ＢＷ）

大豆分离蛋白组 ４１ ± ２ａ １５４ ± ４ ４ １７ ± ０ ０３
酪蛋白组 ３９ ± ２ａ １５６ ± ６ ４ ３３ ± ０ ０８
小麦面筋蛋白组 ２３ ± ２ｂ １５３ ± ５ ４ ２９ ± ０ ０８
赖氨酸 ＋ 苏氨酸添加组 ３９ ± ３ａ １４４ ± ３ ４ ３４ ± ０ ０６
注：标有不同字母者表示组间差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５），标有相
同字母者表示组间差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０ ０５）

２ ２　 不同蛋白质对血浆 Ｈｃｙ、Ｃｙｓ、谷胱甘肽（ＧＳＨ）
和半胱氨酰甘氨酸（Ｃｙｓ⁃Ｇｌｙ）浓度的影响

小麦面筋蛋白组的血浆 Ｈｃｙ 浓度低于大豆分离蛋

白和酪蛋白组，而血浆 Ｃｙｓ 浓度则升高，且差异均有统

计学意义（Ｐ ＜０ ０５）。 赖氨酸和苏氨酸的添加可有效

改善小麦面筋蛋白导致的 Ｈｃｙ 降低（Ｐ ＜０ ０５），并恢复

到与大豆分离蛋白组和酪蛋白组同等水平。 血浆 ＧＳＨ
浓度并没有因为摄入蛋白种类的不同而有明显变化，
各组间差异无统计学意义（Ｐ ＞０ ０５）。 小麦面筋蛋白

组的血浆 Ｃｙｓ⁃Ｇｌｙ 和 Ｈｃｙ 浓度均低于大豆分离蛋白组

和酪蛋白组，差异有统计学意义（Ｐ ＜０ ０５），见图 １。 表

明赖氨酸和苏氨酸的添加可明显抑制小麦面筋蛋白导

致的同型半胱氨酸水平的降低。

注：２５Ｓ：大豆分离蛋白组、２５Ｃ：酪蛋白组、２９Ｇ：小麦面筋蛋白组、２９ＧＬＴ：赖氨酸 ＋ 苏氨酸添加组；标有不同字母者表示组间

差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５），标有相同字母者表示组间差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０ ０５）

图 １　 不同蛋白质对血浆 Ｈｃｙ、Ｃｙｓ、ＧＳＨ 和 Ｃｙｓ⁃Ｇｌｙ 浓度的影响

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｐｌａｓｍａ Ｈｃｙ，Ｃｙｓ，ＧＳＨ ａｎｄ Ｃｙｓ⁃Ｇｌｙ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｒａｔｓ ｆｅｄ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｄｉｅｔｓ

２ ３　 不同蛋白质对肝脏中 ＳＡＭ、ＳＡＨ、Ｈｃｙ 浓度的

影响

与酪蛋白组比较，小麦面筋蛋白的摄入使肝脏

ＳＡＭ 浓度降低，差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５）。 赖

氨酸和苏氨酸的添加使小麦面筋蛋白组的 ＳＡＭ 浓

度降低到与大豆分离蛋白组相同水平，差异无统计

学意义（Ｐ ＞ ０ ０５），ＳＡＨ 浓度则与酪蛋白组的水平

相当，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０ ０５）。 与酪蛋白组

比较，小麦面筋蛋白组肝脏中 Ｈｃｙ 浓度有所降低，
差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５），添加赖氨酸和苏氨

酸后虽有升高趋势，但未见差异有统计学意义（Ｐ ＞
０ ０５），见图 ２。
２ ４　 不同蛋白质对肝脏中 ＣＢＳ 活性、Ｓｅｒ 浓度和甜

菜碱高半胱氨酸甲基转移酶（ＢＨＭＴ）活性的影响
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注：２５Ｓ：大豆分离蛋白组、２５Ｃ：酪蛋白组、２９Ｇ：小麦面筋蛋白组、２９ＧＬＴ：赖氨酸 ＋ 苏氨酸添加组；标有不同字母者表示组间

差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５），标有相同字母者表示组间差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０ ０５）

图 ２　 不同蛋白质对肝脏中 ＳＡＭ、ＳＡＨ、Ｈｃｙ 浓度的影响

Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｈｅｐａｔｉｃ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ＳＡＭ，ＳＡＨ ａｎｄ Ｈｃｙ ｉｎ ｒａｔｓ ｆｅｄ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｄｉｅｔｓ

注：２５Ｓ：大豆分离蛋白组、２５Ｃ：酪蛋白组、２９Ｇ：小麦面筋蛋白组、２９ＧＬＴ：赖氨酸 ＋ 苏氨酸添加组；标有不同字母者表示组间

差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５），标有相同字母者表示组间差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０ ０５）

图 ３　 不同蛋白质对肝脏中 ＣＢＳ 活性、Ｓｅｒ 浓度和 ＢＨＭＴ 活性的影响

Ｆｉｇｕｒｅ ３　 Ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ｏｆ ＣＢＳ，Ｓｅｒ ａｎｄ ＢＨＭＴ ｉｎ ｔｈｅ ｌｉｖｅｒ ｏｆ ｒａｔｓ ｆｅｄ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｄｉｅｔｓ

由图 ３ 可知，酪蛋白组中肝脏的 ＣＢＳ 活性高于

小麦面筋蛋白组和大豆分离蛋白组，差异均有统计学

意义（Ｐ ＜０ ０５），赖氨酸和苏氨酸的添加未影响 ＣＢＳ
活性，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０ ０５）。 肝脏 Ｓｅｒ 浓度

则在酪蛋白组最低；与小麦面筋蛋白组比较，赖氨酸

和苏氨酸的添加降低了肝脏中 Ｓｅｒ 浓度，差异有统计

学意义（Ｐ ＜ ０ ０５）。 并且赖氨酸和苏氨酸的添加使

小麦面筋蛋白组的肝脏 ＢＨＭＴ 活性有所降低，差异有

统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５），与大豆分离蛋白组和酪蛋白

组比较差异均无统计学意义（Ｐ ＞０ ０５）。

３　 讨论

蛋白质可以分为动物蛋白和植物蛋白：以酪蛋白

为代表的动物蛋白，Ｍｅｔ 含量较高、Ｃｙｓ 含量较低；以
大豆分离蛋白和小麦面筋蛋白等为代表的植物蛋白，
Ｍｅｔ 含量较低。 Ｍｅｔ 作为 Ｈｃｙ 的唯一前体，其在蛋白

质中的含量直接影响 Ｈｃｙ 水平的高低。 日本静冈大

学研究表明，Ｍｅｔ 的过量摄入可明显升高血浆 Ｈｃｙ 水

平［１３］，低 Ｍｅｔ 高 Ｃｙｓ 摄入能明显降低血浆 Ｈｃｙ 水

平［１４］。 其原因可能是 Ｃｙｓ 含量过高导致 ＣＢＳ 活性降

低［１５⁃１６］，并抑制了 Ｈｃｙ 的巯基转移通路［１７⁃１８］。 但是，
本课题组先前研究表明 Ｍｅｔ 含量同样较低的大豆分

离蛋白对血浆 Ｈｃｙ 水平的降低不如小麦面筋蛋白明

显。 因此，小麦面筋蛋白能降低血浆 Ｈｃｙ 浓度并非只

是 Ｍｅｔ 含量较低造成的，还可能与其他氨基酸有关。
本课题组在先前的研究中探讨了不同水平的酪蛋白

和小麦面筋蛋白对血浆 Ｈｃｙ 水平的影响，发现氨基酸

含量的高低确实能影响血浆 Ｈｃｙ 水平。 为进一步探

讨小麦面筋蛋白中的限制氨基酸对血浆 Ｈｃｙ 水平的

影响，本研究除选择 Ｍｅｔ 含量同样较低的大豆分离蛋

白作为对照组外，还选择了小麦面筋蛋白的第一和第

二限制氨基酸作为补充组，探讨不同氨基酸含量的小

麦面筋蛋白对血浆 Ｈｃｙ 水平的影响。 参考酪蛋白中赖

氨酸和苏氨酸的含量，小麦面筋蛋白两种限制氨基酸

分别补充 ０ ７ 和 ０ ２ ｇ ／ １００ ｇ，使其含量与酪蛋白一致。
Ｋａｗａｋａｍｉ 等［１４］ 研究表明，血浆 Ｃｙｓ 浓度的迅

速上升是低Ｍｅｔ 蛋白膳食导致的低 Ｈｃｙ 血症的主要

原因之一。 小麦面筋蛋白中 Ｃｙｓ 含量明显高于大豆

分离蛋白，同时，本试验结果显示小麦面筋蛋白组

大鼠的血浆 Ｃｙｓ 浓度也明显高于大豆分离蛋白组。



添加赖氨酸和苏氨酸对小麦面筋蛋白降低大鼠同型半胱氨酸效果的影响———向雪松，等 —２３１　　 —

血浆 Ｃｙｓ 浓度的上升导致血浆中的 Ｃｙｓ 和 Ｈｃｙ 拮

抗，在肾脏中产生大量结合型 Ｈｃｙ 蛋白，使得转化

成能够进入血液的非结合型 Ｈｃｙ 蛋白减少，因此血

浆 Ｈｃｙ 浓度较低。 小麦面筋蛋白中 Ｃｙｓ 含量过高可

能是其降低血浆 Ｈｃｙ 水平的另一个原因。
ＢＨＭＴ 和 ＣＢＳ 是蛋氨酸代谢过程的关键酶。

ＢＨＭＴ 是甲基化途径的关键酶，在 ＢＨＭＴ 催化下

使 Ｈｃｙ 甲基化，形成内源 Ｍｅｔ 和二甲基苷氨酸。
ＣＢＳ 是转硫作用中的关键酶，Ｈｃｙ 在 ＣＢＳ 及辅酶

维生素 Ｂ６ 的参与下，与 Ｓｅｒ 缩合成胱硫醚。 本试

验通过在小麦面筋蛋白中添加限制氨基酸赖氨酸

和苏氨酸，改善了由于小麦面筋蛋白摄入导致的

大鼠血浆 Ｈｃｙ 浓度下降，降低了同型半胱氨酸代

谢的关键酶 ＢＨＭＴ 活性，但是 ＣＢＳ 活性并没有明

显的变化。 说明赖氨酸和苏氨酸促使 Ｈｃｙ 水平的

升高可能是通过 ＢＨＭＴ 的甲基化途径实现的，但
还需要进一步深入研究。

综上所述，小麦面筋蛋白降低血浆 Ｈｃｙ 的机制

可能与其氨基酸含量密切相关：一是小麦面筋蛋白

中的 Ｍｅｔ 含量较低而 Ｃｙｓ 含量较高；二是小麦面筋

蛋白中的第一和第二限制性氨基酸———赖氨酸和

苏氨酸含量过低，导致血浆 Ｈｃｙ 的水平低下。
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