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摘要：高Ｆ值寡肽因其独特的氨基酸组成而具有多种生理活性，通过对其功能
特性及活性机理相关文献进行梳理，指出：高 Ｆ值寡肽具有良好的抗疲劳和解
醉酒功能特性，可作为生物活性肽应用于抗疲劳饮料、醒酒汤等功能性产品的

开发；高Ｆ值寡肽在辅助治疗肝病、促进肝病患者体内 Ｆ值回到正常范围等方
面具有重要作用，但对肝病的影响机制尚不明确，需进一步的研究验证；高Ｆ值
寡肽可调节体内苯丙氨酸代谢，开发高Ｆ值寡肽的医药食品将成为苯丙酮尿症
（ＰＫＵ）食疗的发展方向之一．未来可就高Ｆ值寡肽在医用食品中的消化特性和
适用性、益生功能特性、加工过程中与其他食品组分的相互作用及对食品品质

特性的影响等方面开展深入研究，以进一步拓展高Ｆ值寡肽在医用食品行业中
的应用．
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０　引言

高Ｆ值寡肽是指支链氨基酸（ＢＣＡＡ，包括

亮氨酸（Ｌｅｕ）、异亮氨酸（Ｉｌｅ）和缬氨酸（Ｖａｌ））

与芳香族氨基酸（ＡＡＡ，包括酪氨酸（Ｔｙｒ）、苯

丙氨酸（Ｐｈｅ）和色氨酸（Ｔｒｐ））物质的量比值 Ｆ

大于２０，且由２～９个氨基酸组成的蛋白质前

体物或水解物．高 Ｆ值寡肽因其独特的氨基酸

组成而具有多种生理活性，可用于缓解或治疗

肝病、抗疲劳、治疗苯丙酮尿症（ＰＫＵ）等［１］，越

来越受到医用食品界的关注．国外对高 Ｆ值寡

肽的研究起步较早，主要集中于蛋白酶解物的

制备，以提高酶解物的寡肽含量，降低大规模生

产的成本，但制备原料较国内单一，主要为玉米

蛋白和酪蛋白［２－５］；国内对高 Ｆ值寡肽的研究

涉及不同来源的蛋白质，如水产品加工中的下

脚料［６－８］、蛋清、玉米［９－１１］等．制备高 Ｆ值寡肽

的酶解方法包括单酶分步水解和多酶复合水

解，其中，单酶分步水解能最大限度地将蛋白质

切成肽段或氨基酸，进一步提高蛋白质酶解的

水解度，其水解产物的相对分子质量也更

小［１２］；而多酶复合水解可在一定程度上加快反

应速率，提高水解产物质量，改善水解产物性

能，并可在一定程度上降低寡肽的致敏

性［１３－１４］．近年来，有关高 Ｆ值寡肽功能特性的

研究已从肝病等的辅助临床治疗延伸到抗疲

劳、解醉酒等，并不断探索新的应用方向［１５］，因

此受到食品界尤其是特殊医学用途配方食品界

的青睐．本文拟对高 Ｆ值寡肽的抗疲劳、解醉

酒、保肝护肝、调节体内苯丙氨酸代谢等功能特

性研究进展进行综述，着重介绍其在人体发挥

生理活性的机理，以期为研究高 Ｆ值寡肽对人

体的适用性及其在医用食品行业中的应用发展

提供科学依据和理论参考．

１　抗疲劳及其活性机理

运动性疲劳产生的过程是一种涉及中枢和

外周因素的复杂机制，其中，５－羟色胺（５ＨＴ）

被认为是引起中枢疲劳的神经递质之一［１６］．运

动时，大脑中５ＨＴ浓度的增加会引起中枢疲

劳，进而导致昏昏欲睡、疲劳感及中枢动力的丧

失［１７］．游离 Ｔｒｐ可以穿过血脑屏障并转化为

５ＨＴ，而血浆中游离 Ｔｒｐ的跨血脑屏障转运是

大脑中５ＨＴ合成的限速步骤（如图１ａ））［１８－１９］．

但这种转运受到部分Ｔｒｐ和其他大分子中性氨

基酸（包括 ＢＣＡＡ）的影响：这些氨基酸在血脑

屏障上共享一个转运体，若血浆中游离 Ｔｒｐ与

ＢＣＡＡ的浓度比降低，游离 Ｔｒｐ进入大脑突触

前神经元的转运会减少，这降低了突触前神经

元中５ＨＴ的浓度，减少了刺激，从而减轻了疲
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劳的程度（如图１ｂ））［１８－１９］．口服ＢＣＡＡ可以提

高血液中 ＢＣＡＡ的浓度，达到延缓疲劳的目

的［１８，２０－２１］．高Ｆ值寡肽中高 ＢＣＡＡ低 Ｔｒｐ的氨

基酸组成使其适应 Ｔｒｐ－５ＨＴ－中枢疲劳假

说，且 ＢＣＡＡ中的 Ｌｅｕ能开启肌肉蛋白合成所

需的翻译机制［２２］，因此，高 Ｆ值寡肽可成为良

好的抗疲劳生物活性肽．

作为抗疲劳肽的一种，高 Ｆ值寡肽具有良

好的抗疲劳功能特性［２３］．张铁华等［２４］研究发

现，玉米高Ｆ值寡肽可调节体内代谢并具有抗

疲劳作用，可将高 Ｆ值寡肽应用于抗疲劳饮料

的开发．李润国等［２５］利用酶解压榨花生油产生

的花生油粕高Ｆ值寡肽对实验小鼠进行灌胃，

并进行转棒、血清尿素氮、肝糖原、肌糖原测定

等抗疲劳实验，发现由花生油粕酶解得到的高

Ｆ值寡肽能在一定程度上提高肌糖原和肝糖原

的含量，并证明了高 Ｆ值寡肽可以起到抗疲劳

的作用．陶静等［６］研究发现，酶解后的带鱼高Ｆ

值寡肽具有抗疲劳作用，该高 Ｆ值寡肽可以延

长实验小鼠的游泳时间，提高肝糖原和肌糖原

的含量，降低尿素和血乳酸的浓度．

综上所述，高 Ｆ值寡肽中的氨基酸能够满

足人体需求，同时具有良好的抗疲劳功能特性，

可将其作为抗疲劳生物活性肽应用于抗疲劳饮

料等的开发．但高 Ｆ值寡肽加入产品中的适口

性及其是否会对产品其他成分产生影响还需进

一步研究．

２　解醉酒及其活性机理

当血液中高浓度的乙醇进入大脑后，大脑

会在短时间内产生兴奋，随后进入抑制状态，中

枢的兴奋失控，进而引发一系列认知、运动等病

理变化［２６］．乙醇主要在肝脏中进行氧化，其进

入人体后的代谢途径较复杂，氧化及排泄过程

较缓慢．乙醇脱氢酶（ＡＤＨ）首先将乙醇转化为

乙醛，再经乙醛脱氢酶（ＡＬＤＨ）转化为乙酸，经

三羧酸循环后，最终被氧化为 ＣＯ２和 Ｈ２Ｏ．因

此，增强ＡＤＨ和 ＡＬＤＨ的活性，是解醉酒制品

的主要药理依据［２６－２７］．ＡＤＨ和 ＡＬＤＨ以烟酰

胺腺嘌呤二核苷酸（ＮＡＤ＋）为辅酶，郑明洋［２８］

研究发现，高Ｆ值寡肽可以提高产生辅酶ＮＡＤ＋

的丙氨酸（Ａｌａ）和Ｌｅｕ的含量，从而加速乙醇在

体内的代谢，降低血液中乙醇的浓度，促进解醉

酒．另外，高 Ｆ值寡肽的相对分子质量小于

１０００Ｄａ，且易穿过细胞膜而发挥生理活性，这

可能也是其具有解醉酒作用的原因之一［２９］．

陶静等［６］采用双酶分步法水解带鱼得到高

Ｆ值寡肽，并用其做抗醉酒和解醉酒实验，发现

该高Ｆ值寡肽的使用剂量越高，小鼠的醉酒率

越低，翻正反射消失的时间越长；高剂量组小鼠

的死亡率为０，解醉酒时间最短．黄程等［３０］使用

鲣鱼高Ｆ值寡肽对小鼠进行的抗醉酒、解醉酒

实验也得出了相同的实验结果．蒋竹青［３１］研究

发现，玉米高Ｆ值寡肽可降低血清中谷丙转氨

图１　中枢疲劳机制及ＢＣＡＡ影响中枢疲劳的示意图［１８－１９］

Ｆｉｇ．１　ＣｅｎｔｒａｌｆａｔｉｇｕｅｍｅｃｈａｎｉｓｍａｎｄＢＣＡＡ’ｓｉｎｆｌｕｅｎｃｅｏｎｃｅｎｔｒａｌｆａｔｉｇｕｅ［１８－１９］
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酶（ＡＬＴ）和谷草转氨酶（ＡＳＴ）的酶活力，其能

保护急性酒精中毒的肝脏．

综上所述，高 Ｆ值寡肽具有明显的抗醉

酒、解醉酒的功能特性，并且随着使用剂量的增

加，抗醉酒、解醉酒效果均有明显的提升．可由

此开发高 Ｆ值寡肽的功能性食品（如醒酒汤

等），弥补当前市场上此类产品的空缺．

３　保肝护肝及其活性机理

肝脏是人体中以代谢为主要功能的器官．

在晚期慢性肝病患者中，Ｆ值较低，Ｋ．Ｔａｊｉｒｉ［３２］

研究发现，低 Ｆ值与肝性脑病（ＨＥ）有关．

ＢＣＡＡ的减少和ＡＡＡ的增加，都发生在从慢性

肝炎到肝硬化的过程中，且氨基酸的不平衡随

肝病的发展变得更加明显［３３－３４］．由于氨基酸在

骨骼肌和大脑中会被转化为谷氨酰胺，因此肝

硬化门体分流和营养不良的患者对ＢＣＡＡ的需

求增加，而过度代谢的肝硬化患者如果口服摄

入量不适宜，则会加剧 ＢＣＡＡ的消耗［３５］．低 Ｆ

值作为肝病发展的一个标志，纠正这一比值对

晚期肝病患者的 ＨＥ具有潜在治疗意义［３２］．

ＢＣＡＡ在肝外组织中代谢，骨骼肌是 ＢＣＡＡ分

解代谢的主要部位，脂肪组织中也会分解代谢

ＢＣＡＡ，因此 ＢＣＡＡ不会对肝脏产生代谢负

担［３６］．研究发现，在患病早期给予 ＢＣＡＡ制剂

的肝病患者，相比给予普通营养制剂的肝病患

者，其肝功能恢复时间较短，说明ＢＣＡＡ可以促

进肝功能的恢复［３７］．肝硬化过程中 ＢＣＡＡ水平

会迅速下降，因此补充 ＢＣＡＡ也是目前肝硬化

患者的一种治疗方法［３８－３９］．高Ｆ值寡肽属于一

种高支链氨基酸的混合液，其诸多功能来源于

高含量的 ＢＣＡＡ，而 ＢＣＡＡ可以通过改善胰岛

素抵抗抑制肝癌的发生．在肝硬化患者的治疗

中，ＢＣＡＡ增加了肝相关淋巴细胞的数量，恢复

了中性粒细胞的吞噬功能和淋巴细胞的自然杀

伤活性［４０］．因此，高Ｆ值寡肽在辅助治疗肝病、

促进肝病患者体内 Ｆ值回到正常范围等方面

具有重要作用．

有研究认为，ＢＣＡＡ能通过抑制内脂素诱

导的肝癌细胞增长阻止肝癌细胞增殖，而内脂

素对肝癌细胞增殖具有促进作用，其能激活某

些信号通路，诱导肝癌细胞增殖［４１］．Ｎ．Ｓｏｒａｎｏ

ｂｕ等［４１］研究发现，ＢＣＡＡ在不影响正常肝细胞

的情况下，可显著抑制由于内脏脂肪酸刺激而

引起的肝癌细胞增殖，另外，ＢＣＡＡ本身也可能

具有抑制肝癌细胞生长的特性．Ｊ．Ｌｏｕ等［４２］研

究发现，糖原合成酶激酶 －３（ＧＳＫ３β）的磷酸

化在肿瘤细胞存活、凋亡和细胞周期进展中具

有关键作用．Ｄ．Ｃｈｒｉｓｔèｌｅ等［４３］研究发现，ＧＳＫ

３β蛋白在ＨｅｐＧ２细胞Ｇ０／Ｇ１期诱导细胞凋亡

和细胞周期阻滞，其磷酸化与肝癌的发生密切

相关，ＢＣＡＡ可能通过抑制ＧＳＫ３β蛋白的磷酸

化而抑制内脂素诱导的肝癌细胞增殖．Ｋ．Ｓｕｚｕ

ｋｉ等［４４］研究发现，在大鼠饲料中添加ＢＣＡＡ可

以增加肝内淋巴细胞数量，刺激自然杀伤细胞

（ＮＫ细胞）活性，且肝内淋巴细胞数量与血浆

和肝脏中Ｖａｌ浓度呈正相关．Ｅ．Ｋａｋａｚｕ等［４５－４６］

研究发现，Ｖａｌ可抑制肝癌的发生，其能通过恢

复免疫系统活性而对由慢性丙型肝炎病毒

（ＨＣＶ）感染的肝硬化患者具有治疗潜力．

Ｉ．Ｎａｋａｍｕｒａ等［４７］研究发现，肝硬化患者服用

ＢＣＡＡ可增加肝淋巴细胞数量，恢复中性粒细

胞的吞噬活性和淋巴细胞的自然杀伤活性．以

上数据表明，ＢＣＡＡ与多种免疫细胞的成熟和

功能密切相关．口服 ＢＣＡＡ是治疗肝硬化患者

的首选方法，通过服用ＢＣＡＡ和限制ＡＡＡ的高

Ｆ值寡肽医用食品来校正 Ｆ值，有助于改善此

类患者的ＨＥ和负氮平衡［３４］．

亦有研究证实，ＢＣＡＡ对肝癌细胞生长的

抑制作用是通过拮抗胰岛素的抗凋亡作用而增

强细胞凋亡，且通过维持氮平衡和改善预后和

生存率来降低肿瘤的发病率［４８］．总地来说，高
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Ｆ值寡肽对肝病的影响机制尚不明确，理论上

应与ＢＣＡＡ对于辅助肝病治疗的机制一致，但

还需进一步的研究验证．

４　调节体内苯丙氨酸代谢及其活性
机理

　　ＰＫＵ是一种染色体隐性遗传病，是因先天

性氨基酸代谢错误引起的最普遍的代谢紊

乱［４９］．正常人体内，Ｐｈｅ通过苯丙氨酸羟化酶

（ＰＡＨ）转化为Ｔｙｒ，再通过参与合成肾上腺素、

甲状腺素等途径完成代谢［５０］．对于 ＰＫＵ患者，

由于其肝脏内 ＰＡＨ缺陷导致 Ｐｈｅ不能被转化

为Ｔｙｒ，进而造成Ｐｈｅ在体内的异常蓄积［５１］．在

中枢神经中堆积的Ｐｈｅ代谢产物会对大脑产生

毒性作用，导致患者产生神经系统症状［５０］．费

舍尔等提出的假神经介质学认为，ＢＣＡＡ和

ＡＡＡ经由同一载体运送进入血脑屏障，彼此间

是竞争的关系［５１］．Ｐｈｅ与 ＢＣＡＡ均由 Ｌ型氨基

酸转运子转运进入血脑屏障［５２］，高 Ｐｈｅ水平会

使ＢＣＡＡ的运输产生竞争性抑制［５３］．

饮食治疗仍然是 ＰＫＵ治疗的重要方法，

ＰＫＵ治疗中的蛋白质需求包括通过减少天然

蛋白质摄入量来限制必需氨基酸 Ｐｈｅ的摄入，

同时补充除Ｐｈｅ以外的氨基酸以满足人体对蛋

白质的需求［５４］．ＰＫＵ患者的饮食控制应非常严

格，但Ｐｈｅ是人体内不能合成的一种必需氨基

酸，要靠食物补给，因此需要设计一种低Ｐｈｅ饮

食，使之在满足生理需求的前提下又不会摄取

过多［５１－５２，５５］．而通过饮食增加大分子中性氨基

酸（包括ＢＣＡＡ）的浓度，也成为治疗ＰＫＵ的一

种方法［５６］．

总之，高Ｆ值寡肽既具有低 Ｐｈｅ含量的优

势，又可保证Ｐｈｅ以外其他氨基酸的摄入．近年

来，一种新型的低 Ｐｈｅ乳清蛋白替代品———糖

蛋白（ＧＭＰ）被开发出来，其来源于乳清（天然

低Ｐｈｅ），并补充了 Ｐｈｅ以外的其他必需氨基

酸［５４］，为使用乳清蛋白作为原料制备高Ｆ值寡

肽提供了新的思路．因此，开发高 Ｆ值寡肽的

医药食品也将成为今后 ＰＫＵ食疗的发展方向

之一．

５　结论与展望

本文对高 Ｆ值寡肽的抗疲劳、解醉酒、保

肝护肝、调节体内苯丙氨酸代谢等功能特性及

其活性机理进行了综述，指出由食源性蛋白制

备的高Ｆ值寡肽作为一种安全性高、具有多种

生理活性的功能性成分，具有良好的抗疲劳和

解醉酒功能特性，可将其作为生物活性肽应用

于抗疲劳饮料、醒酒汤等功能性食品的开发中；

高Ｆ值寡肽在辅助治疗肝病、促进肝病患者体

内Ｆ值回到正常范围等方面具有重要作用，但

对肝病的影响机制尚不明确，仍需进一步的研

究验证；高Ｆ值寡肽既具有低Ｐｈｅ含量的优势，

又可保证Ｐｈｅ以外其他氨基酸的摄入，开发高

Ｆ值寡肽的医药食品将成为 ＰＫＵ食疗的发展

方向之一．但在将高 Ｆ值寡肽作为活性物质进

行医用食品或保健食品的开发应用中，是否会

改变加工产品的理化特性，当前的研究尚未提

及；作为添加到食品或医用食品中的物质，其安

全性也是至关重要的因素．因此，未来需对以下

几个方面进行深入研究：对高 Ｆ值寡肽进行体

内、体外及毒理学实验，验证其在医药食品中的

消化特性和适用性，开发以高 Ｆ值寡肽为核心

功能成分的系列特殊医学用途配方食品；对高

Ｆ值寡肽的其他生物活性（如益生功能）进行深

入研究，包括高Ｆ值寡肽对肠道菌群结构和吸

收状况的调节作用，寻找其发挥益生作用的关

键因子，并解释其益生作用机制，同时探讨其作

为促生长因子在发酵制品中的应用；分析加工

过程中高 Ｆ值寡肽与其他食品组分的相互作

用及其对食品品质特性（吸湿性、吸油性、乳化

性、起泡性、还原力等）的影响，探讨高 Ｆ值寡
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肽对产品品质及储藏特性的影响机制．综上，对
高Ｆ值寡肽进行深入研究和开发应用，不仅对
于蛋白质资源的高值化加工和利用具有重要意

义，也会在功能性食品和特殊医学用途配方食

品中具有广阔的应用前景．
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