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摘要:
 

【目的】探究人参果果胶(GBPA)与大鼠肠道菌群的互作机制。 【方法】通过建立体外模拟消化-发酵

(无菌大鼠粪便) 模型,分析 GBPA 消化特性及其对肠道菌群结构和短链脂肪酸( SCFAs) 水平的影响。
【结果】在消化阶段,GBPA 还原糖(CR)含量由 0. 041

 

mg / mL 显著升高至 0. 163
 

mg / mL,相对分子质量降低了

11. 55%,但单糖组成整体无明显变化;发酵 48. 00
 

h 后,GBPA 相对分子质量进一步下降,降幅为 51. 97%,单糖

比例呈现动态变化。 此外,GBPA 可显著提高拟杆菌属(Bacteroides)、杜博西氏菌属(Dubosiella)和副拟杆菌属

(Parabacteroides)相对丰度,分别为对照组的 1. 30 倍、12. 03 倍和 11. 48 倍;同时使啮齿杆菌属(Rodentibacter)相

对丰度降低了 82. 44%。 GBPA 还能促进 SCFAs 生成,进而改善 T2DM 酯代谢紊乱。 【结论】GBPA 的结构在

消化系统中较稳定,经肠道菌群发酵降解后,主要通过改善菌群结构及促进 SCFAs 生成来实现益生元效应。
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0　 引言

人类肠道菌群数量高达 100 万亿,构成一个多

元且动态的微生态系统,具有多样性和可塑性[1] 。
该微生态系统可以通过肝—肠轴、 肠—脑轴、 肠

道—肌肉轴等多种途径影响宿主健康状态[2-3] 。 多

糖作为植物的主要活性成分之一,具有含量高、生
物活性广泛、安全性良好等独特优势[4] 。 然而,多
糖具有极性强、相对分子质量大等特性,这限制了

其生物学活性机制研究,导致其在活性物质筛选或

新药开发中被边缘化。 肠道菌群作为新靶点,为中

药多糖研究打开了一个新的窗口。 研究[5] 表明,多
糖结构复杂,难以被人类基因组编码的酶降解,需
依赖肠道菌群将其分解为可利用的小分子,进而发

挥其药理作用。 值得注意的是,多糖与肠道菌群之

间的影响是相互的:一方面,多糖可通过改善肠道

完整性、修复肠道黏膜损伤、调节菌群结构及功能

酶活性等方式,改善肠道微生态环境[6] ;另一方

面,肠道菌群可编码数千种碳水化合物活性酶

(CAZymes),使其参与多糖的降解与利用[7] ,尤其是
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拟杆菌富含多种多糖利用位点(PULs),可以降解多

种植物多糖[8-9] 。 因此,深入解析多糖与肠道菌群

之间的相互作用,是阐明多糖生物活性及作用机制

的关键环节。
人参果是五加科植物人参(Panax

 

Ginseng
 

C.
A. Meyer)的成熟果实,其多糖成分与人参根多糖在

化学结构和生物活性上均存在差异[10] ,具有抗氧

化、抗 炎、 增 强 免 疫、 抗 糖 尿 病 等 多 种 生 理 功

能[11-13] 。 目前,关于人参多糖的研究多集中于根

部,而对人参果多糖的关注相对较少。 果胶是一种

具有特殊结构的酸性多糖,可通过调节肠道微生态改

善糖脂代谢[14] 。 笔者课题组前期从人参果中分离获

得一种以鼠李糖半乳糖醛酸-I( RG-I)结构域为主

的人参果果胶( Ginseng
 

Berry
 

Acid
 

Polysaccharide,
GBPA),并证实其可通过调节肠道菌群改善脂代谢

异常[13] 。 然而,GBPA 与肠道菌群之间的具体互作

机制尚不明确。
鉴于此,本研究拟利用体外消化酵解模型,通

过分析 GBPA 消化酵解前后相对分子质量分布、还原

糖释放等理化特性变化,结合肠道菌群结构、丰度及

其代谢产物(如短链脂肪酸(SCFAs))的变化,探究

GBPA 在不同消化阶段的分子结构变化规律及其益

生元特性,以期阐明 GBPA 与大鼠肠道菌群之间的互

作机制,为其作为功能性膳食成分的开发提供参考。

1　 材料与方法

1. 1　 主要材料与试剂

人参果(5 年生人参的成熟果实),购于吉林省集

安市;实验动物为 6 周龄的 SPF 级健康雄性 SD 大

鼠,辽宁长生生物技术股份有限公司;二乙氨基乙基

(DEAE)纤维素,英国 Whatman 公司;琼脂糖凝胶,瑞
典 Amersham

 

Pharmacia 公司;葡聚糖,美国 Sigma-
Aldrich 公司;单糖标准品、D -甘露糖( Man)、L-鼠

李糖 ( Rha )、 D - 葡萄糖 ( Glc )、 D - 葡萄糖醛酸

(GalA)、D-半乳糖醛酸( GalA)、D-半乳糖( Gal)、
D-木糖 ( Xyl)、 L - 阿拉伯糖 ( Ara) 和 L - 岩藻糖

(Fuc)标准品(色谱级)、酸性脂肪酶,上海源叶生物

科技有限公司;菊糖,阿拉丁生化科技股份有限公

司;酵母粉,英国 Oxoid 公司;α-淀粉酶( ≥10
 

U /

mg)、胃蛋白酶(15
 

000
 

U / g)、胰蛋白酶( ≥125
 

U /
mg)、胃脂肪酶(100

 

000
 

U / g),美国 Sigma-aldrich 公

司;右旋糖酐相对分子质量标准品(色谱级),中国

食品药品检定研究院;刃天青、蛋白胨、L-盐酸半胱

氨酸无水物、氯化血红素,北京索莱宝科技有限公

司;二硝基水杨酸,国药集团化学试剂有限公司。
其他常用试剂均为分析纯。

1. 2　 主要仪器与设备

Diane
 

UniMate
 

3000 型高效液相色谱仪,美国戴

安公司; TSK - G3000
 

PWXL 型凝胶过滤色谱柱

(7. 8
 

mm × 300
 

mm × 7
 

μm ), 日 本 东 曹 公 司;
AW200SG 型厌氧培养箱,英国 Electrotek 公司;SHZ-

82A 型回旋式恒温水浴振荡器,金坛市盛威实验仪

器厂;F-45-12-11 小型高速离心机,德国 Eppendorf
 

公司;Ultimate3000
 

型高效液相色谱系统、Nicolet
 

is5
型傅里叶红外变换光谱(FTIR)仪、TSQ

 

8000 三重四

级杆 GC-MS 仪,美国 Thermo
 

Fisher
 

Scientific
 

公司;
Infinite

 

M200
 

PRO 型酶标仪,瑞士
 

Tecan
 

公司;FDU-

1100 型冷冻干燥机,上海爱朗仪器有限公司;ES -

315 型自动高压锅,日本 Tomy
 

Kogyo 公司;FE20 型

pH 计,梅特勒-托利多仪器有限公司;FA2004A 型

电子分析天平,上海精天仪器有限公司;Waterpurifier
型超纯水机,四川沃特尔科技发展有限公司。

1. 3　 实验方法

1. 3. 1　 GBPA 制备　 人参果经洗净、干燥后粉碎,称
取 500

 

g 粉末置于圆底烧瓶中,加入 5
 

L 蒸馏水沸水

提取 3 次,每次 2
 

h;将提取液趁热过滤,收集合并 3
次滤液,于 3500

 

r / min 条件下浓缩离心 10
 

min,取上

清液;加入 4 倍体积的无水乙醇进行醇沉,室温静置

24
 

h,于 3500
 

r / min 条件下离心 10
 

min,收集沉淀,依
次用体积分数 95%的乙醇、无水乙醇脱水,再用乙醚脱

去乙醇,将所得样品置于真空干燥器中过夜,即可获得

粉末状人参果粗多糖;将该粗多糖依次经 DEAE-纤维

素柱和琼脂糖凝胶柱层析纯化后,得到 GBPA[13] 。
1. 3. 2　 模拟唾液溶液制备与 GBPA 消化　 模拟唾

液溶液制备:将 1. 49
 

g
 

KCl、0. 765
 

g
 

NaCl 和 0. 133
 

g
 

CaCl2 溶于 1000
 

mL 去离子水中,利用 1
 

mol / L 的

HCl 溶液调节溶液 pH 值为 6. 9,加入 1. 0
 

g
 

α-淀粉

酶,过滤,收集滤液,待用[13] 。
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模拟唾液消化 GBPA 步骤:分别将 GBPA 和菊

糖配制成质量浓度为 10
 

mg / mL 的溶液。 空白组为

500
 

mL 去离子水+250
 

mL 模拟唾液溶液;GBPA 组

为 500
 

mL 质量浓度为 10
 

mg / mL
 

的 GBPA 溶液+

250
 

mL 模拟唾液溶液;阳性组为 500
 

mL 质量浓度

为 10
 

mg / mL 的菊糖溶液+250
 

mL 模拟唾液溶液。
将上述 3 组消化液分别置于 1000

 

mL 容量瓶中,于
37

 

℃恒温水浴振荡器中进行消化反应,分别于消化

0. 17
 

h 和 0. 33
 

h 时取各组消化液 2
 

mL,沸水浴

15
 

min 进行灭活,室温冷却,备用。
1. 3. 3　 模拟胃液溶液制备与 GBPA 消化　 模拟胃液

溶液制备:将 3. 1
 

g
 

NaCl、1. 1
 

g
 

KCl、0. 15
 

g
 

CaCl2·

2H2O 和 0. 6
 

g
 

NaHCO3 溶于 1000
 

mL 去离子水中,再
依次加入 0. 35

 

g 胃脂肪酶、0. 35
 

g 胃蛋白酶和 10
 

mL
浓度为 1

 

mol / L 的 CH3COONa 溶液(pH 值为 5),用
0. 1

 

mol / L 的 HCl 溶液调节溶液 pH 值至 2. 0,待用。
模拟胃液消化 GBPA 步骤:取 1. 3. 2 中模拟唾

液消化 0. 33
 

h 后的 3 组消化液,用 0. 1
 

mol / L 的
 

HCl 溶液调节溶液 pH 值至 2. 0,分别加入 250
 

mL
模拟胃液后,GBPA 组和阳性组中再分别加入 25

 

mL
去离子水,将上述 3 组消化液分别置于 1000

 

mL 容

量瓶中,于 37
 

℃恒温水浴振荡器中进行消化反应。
分别取消化 0. 50

 

h、1. 00
 

h、2. 00
 

h 和 4. 00
 

h 的各组

消化液 2
 

mL,按照 1. 3. 2 中的方法灭活后,备用。
1. 3. 4　 模拟小肠液溶液制备与 GBPA 消化　 模拟

小肠液溶液制备:将 0. 163
 

g
 

KCl、1. 35
 

g
 

NaCl 和

0. 083
 

g
 

CaCl2·2H2O 溶于 250
 

mL 去离子水中,用
0. 1

 

mol / L
 

的 NaOH 溶液调节溶液 pH 值至 7. 0,再
依次加入 500

 

mL
 

4%(若无特指,百分数均指质量分

数)的胆酸溶液和 250
 

mL
 

7%的胰酶溶液,混合均

匀,用 0. 2
 

mol / L
 

的 NaOH 溶液调节溶液 pH 值至

7. 0,待用[14] 。
模拟小肠液消化 GBPA 步骤:将 1. 3. 3 中模拟

胃液消化 4. 00
 

h 后的消化液 pH 值调节至 7. 0,将
所得胃消化液与模拟小肠液按 10 ∶ 3 的体积比进行

混合,于 37
 

℃恒温水浴振荡器中进行消化反应。 分

别取消化 0. 50
 

h、1. 00
 

h、2. 00
 

h 和 4. 00
 

h 的各组消

化液 2
 

mL,按照 1. 3. 2 中方法灭活后,备用。 取消

化 4. 00
 

h 后的模拟小肠消化液,加入 4 倍体积无水

乙醇,回收 GBPA(GBPA-2)及菊糖( Inulin-2),用于

体外酵解实验[15] 。
1. 3. 5　 模拟体外粪便酵解实验　 粪便样本处理:厌
氧条件下, 将新鲜空白组大鼠粪便以 10% 加入

0. 1
 

mol / L 的 PBS 缓冲溶液( pH 值为 6. 8) 中,在

5000
 

r / min 条件下离心 10
 

min,经 0. 22
 

μm 膜过滤

后,除菌备用。
基础培养基配制:酵母提取物 2. 0

 

g、蛋白胨

2. 0
 

g、NaHCO3
 2. 0

 

g、胆盐 0. 5
 

g、半胱氨酸盐酸盐

0. 5
 

g、NaCl
 

0. 1
 

g、K2HPO4
 0. 04

 

g、KH2PO4
 0. 04

 

g、
氯高铁血红素 0. 02

 

g、MgSO4·7H2O
 

0. 01
 

g、CaCl2·
6H2O

 

0. 01
 

g、刃天青(厌氧指示剂) 0. 01
 

g、维生素

K1
 

10
 

μL 和吐温- 80
 

2. 0
 

mL,定容至 1. 0
 

L,调节

pH 值 6. 8 ~ 7. 0, 经 0. 22
 

μm 膜 过 滤, 除 菌 后

备用[16] 。
模拟体外粪便酵解:对照组为 5. 0

 

mL 粪便上清+

45. 0
 

mL 基础培养基;GBPA 组为 5. 0
 

mL 粪便上清+

45. 0
 

mL 基础培养基(含 10
 

mg / mL
 

GBPA-2);菊糖

组为 5. 0
 

mL 粪便上清+ 45. 0
 

mL 基础培养基(含

10
 

mg / mL
 

Inulin-2)。 将上述 3 组样品置于厌氧条

件的 37
 

℃恒温箱中进行培养,模拟粪便发酵。 分别

取发酵 0
 

h、12. 00
 

h、24. 00
 

h、36. 00
 

h 和 48. 00
 

h 的

各组酵解液 5
 

mL。 待粪便发酵 48. 00
 

h 后,通过醇

沉法回收多糖[13] ,命名为 GBPA-F48。
1. 3. 6　 还原糖含量测定 　 利用二硝基水杨酸

(DNS)法测定消化液中还原糖( CR ) 含量,以 GalA

为对照品[17] 。 葡萄糖标准曲线绘制:分别准确量取

1
 

g / L 葡萄糖标准溶液 0
 

mL、 0. 2
 

mL、 0. 4
 

mL、
0. 6

 

mL、0. 8
 

mL、1. 0
 

mL 于玻璃试管中,用蒸馏水补

足至 1. 0
 

mL;加入 2
 

mL
 

DNS,混匀,沸水浴 2
 

min,室温

冷却,用蒸馏水定容至 15. 0
 

mL,于 540
 

nm 处测定

各试管溶液的吸光度。 以葡萄糖质量浓度为横坐

标,吸光度为纵坐标,绘制标准曲线。 分别取 1
 

mL
消化及酵解过程中不同时间点的样品上清液于试

管中,按上述相同步骤进行操作,将所得吸光度代

入标准曲线,计算各样品中 CR 含量。
1. 3. 7　 相对分子质量、单糖组成及 FTIR 测定　 相

对分子质量测定:采用高效凝胶渗透色谱法,使用

Diane
 

UniMate
 

3000 系统配备 TSK-G3000
 

PWXL 色

·32·



　 2026 年 4 月
 

第 41 卷
 

第 2 期　

谱柱(7. 8
 

mm×30. 0
 

cm×7
 

μm)测定 GBPA 的相对

分子质量。 以 0. 2
 

mol / L 的 NaCl 溶液为流动相,以
0. 5

 

mL / min 的流速进行洗脱,进样量为 10
 

μL,柱温

为 40
 

℃ 。
单糖组成测定:采用高效液相色谱法测定单糖

组成,使用 Inertsil
 

ODS-3 色谱柱(4. 6
 

mm×250
 

mm×

5
 

μm);流动相为 0. 1
 

mol / L
 

PBS 缓冲溶液与乙腈混

合溶液(体积比为 83 ∶ 17);流速为 1. 0
 

mL / min;柱温

为 25
 

℃ ;进样量为 10
 

μL[18] 。
FTIR 测定:将干燥后的 KBr 与 GBPA 样品按质

量比 100 ∶ 1 混合均匀,压制成透明薄片后固定于样

品架;采用 FTIR 仪在 4000 ~ 400
 

cm-1 波数范围内进

行扫描[19] 。

1. 3. 8　 酵解液 OD600 和 pH 值测定　 收集不同酵解

时间点(0
 

h、6. 00
 

h、12. 00
 

h、24. 00
 

h、36. 00
 

h 和

48. 00
 

h)酵解液,利用酶标仪测其 OD600;使用 pH 计

测量上述酵解液的 pH 值。
1. 3. 9　 酵解物 16S

 

rRNA 测序　 提取酵解液沉淀的

DNA, 基 于 Illumina
 

NovaSeq 测 序 平 台 对 细 菌

16S
 

rDNA 的 V3—V4 区进行 PCR 扩增(引物 F:5′-
ACTCCTACGGGAGGCAGCA-3′;R:5′-GGACTACHV
GGGTWTCTAAT-3′)。
1. 3. 10　 酵解液 SCFAs 浓度测定 　 采用 GC-MS 法

测定酵解液上清液中 SCFAs 浓度:色谱柱为 TR-
FFAP 毛细管柱(30

 

m×0. 25
 

mm×0. 25
 

μm);检测器

为 FID;进样量为 1. 0
 

μL;进样口温度为 230
 

℃ ;离
子源温度为 280

 

℃ ;升温程序为 40
 

℃保持 2
 

min,以
10

 

℃ / min 的速率升温至 200
 

℃ ,保持 5
 

min;载气为

高纯 He;流速为 1. 0
 

mL / min;分流比为 10 ∶ 1;扫描

质量范围为 45 ~ 450
 

amu。

1. 4　 数据处理与分析

所有实验均设置 3 组平行,数据以(平均值±标
准差)表示。 使用 IBM

 

SPSS 统计软件(26. 0 版)进

行单因素方差分析并比较组间差异,P<0. 05 表示组

间具有显著性差异。

2　 结果与分析

2. 1　 模拟消化酵解过程中 CR 含量分析

现有研究[20]表明,肠道菌群对植物源性多糖的

代谢转化过程可能是其介导宿主生物学效应的关

键机制。 本研究通过建立体外模拟消化-发酵模

型,系统揭示 GBPA 在消化过程中的代谢特性及其

对肠道菌群的调节作用。 消化酵解过程中 CR 含量

变化见表 1。 由表 1 可知,CR 含量在模拟唾液消化

过程中没有显著变化 (P > 0. 05),表明该过程中

GBPA 没有发生明显降解。 在模拟胃液消化 4. 00
 

h 时,
消化液中的 CR 含量显著升高至(0. 057±0. 003)

 

mg /
mL(P<0. 05)。 在模拟小肠液消化过程中,随着消

化时间的延长, GBPA 组消化 液 中 CR 含 量 从

(0. 142±0. 003)
 

mg / mL 显著升高至(0. 163±0. 011)
 

mg /
mL(P<0. 05),表明 GBPA 受到胃液和小肠液消化

的影响,会发生一定程度的解聚和糖苷键断裂,导
致 CR 含量升高。 相较而言,菊糖在模拟唾液、胃液

和小肠消化过程中,其消化液中 CR 含量基本呈上

升趋势,这表明,菊糖在该过程中更易被消化,从而

释放出更多的 CR。
在酵解过程中,随着酵解时间的延长,GBPA 组

酵解液中 CR 含量呈先上升后降低的趋势,当酵解

时间为 24. 00
 

h 时,CR 含量达最高;当酵解时间达

48. 00
 

h 时,酵解液中 CR 含量较 12. 00
 

h 酵解液下

降了约 71. 76%。

表 1　 消化酵解过程中 CR 含量变化
Table

 

1　 Changes
 

in
 

CR
 content

 

during
 

digestion
 

and
 

fermentation
过程 时间 / h GBPA 组 菊糖组

模拟唾液
消化

0 0. 041±0. 003 0. 027±0. 002
0. 17 0. 042±0. 003 0. 026±0. 001
0. 33 0. 040±0. 002 0. 027±0. 001

模拟胃液
消化

0. 50 0. 041±0. 003 0. 031±0. 004
1. 00 0. 043±0. 002 0. 030±0. 004
2. 00 0. 040±0. 001 0. 033±0. 004
4. 00 0. 057±0. 003∗ 0. 034±0. 002

模拟小肠液
消化

0. 50 0. 142±0. 003∗∗ 0. 040±0. 001∗

1. 00 0. 152±0. 002∗∗ 0. 041±0. 003
2. 00 0. 159±0. 012∗∗ 0. 049±0. 001∗∗

4. 00 0. 163±0. 011∗∗ 0. 048±0. 001∗∗

酵解

12. 00 0. 294±0. 002∗∗ 0. 111±0. 002∗∗

24. 00 0. 321±0. 002∗∗ 0. 276±0. 002∗∗

36. 00 0. 211±0. 005∗∗ 0. 230±0. 005∗∗

48. 00 0. 083±0. 003∗∗ 0. 203±0. 003∗∗

　 注:与唾液消化 0
 

h 相比,∗表示 P< 0. 05,∗∗表示 P<
0. 01,下同。
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　 　 综上可知,GBPA 在模拟唾液消化过程中保持

稳定,表现为该消化过程中 CR 含量无明显变化;在
胃液及小肠液中可被部分消化降解,主要被粪便来

源的肠道菌群酵解释放大量 CR。 随着酵解时间的

延长,肠道菌群持续代谢 CR,将其转化为 SCFAs、H2、

CO2 等代谢产物,致使酵解液中 CR 被消耗[21] ;同时,
可供释放 CR 的底物减少,最终导致在酵解 48. 00

 

h
时,酵解液中 CR 含量较酵解 12. 00

 

h 显著降低。

2. 2　 模拟消化酵解过程中 GBPA 相对分子质

量及单糖组成分析

多糖相对分子质量的动态变化是判定多糖在

消化酵解过程中是否发生降解的重要指标[21] 。 本

研究发现, 消化酵解过程中 GBPA、 GBPA-2 和

GBPA-F48 的相对分子质量分别为 3. 29 × 104
 

Da、
2. 91×104

 

Da 和 1. 58×104
 

Da,表明经唾液、胃、小肠

消化酵解后,GBPA 的相对分子质量呈下降趋势。
其中,消化后产物的相对分子质量较 GBPA 降低了

11. 55%,而酵解 48. 00
 

h
 

时降幅达 51. 97%。 以上

结果进一步提示,胰蛋白酶、胃脂肪酶、胃蛋白酶等

消化酶对多糖骨架具有一定的降解作用,GBPA 在

消化阶段发生部分降解,且肠道菌群在其后续酵解

过程中发挥主要作用。 值得注意的是,不同来源多

糖在模拟消化体系中呈现不同的代谢特性。 G. J.
Chen 等[22]研究发现,茯砖茶多糖经全消化道消化

后,其相对分子质量未发生显著变化,而郭东东

等[23] 研究发现,鳞杯伞多糖的相对分子质量在胃液

消化阶段即出现显著下降趋势,从(14. 04±0. 21)
 

kDa
降低至(11. 53±0. 35)

 

kDa。 这种代谢异质性可能与

多糖的理化性质(如溶解度、相对分子质量分布)、
分子结构(如糖苷键类型、分支度)及空间构象特征

密切相关[24] ,也进一步表明不同植物来源多糖在消

化道内的代谢过程存在明显差异。
单糖组成变化是反应多糖与肠道菌群互作关

系的关键指标,消化酵解过程会导致多糖组成的改

变[18] 。 消化酵解过程中 GBPA 的单糖组成变化见

表 2。 由表 2 可知,GBPA 及其消化酵解产物中均以

果胶特征性单糖为主, GBPA 中 GalA、 Gal、 Ara 和

Rha 的相对含量之和超过 90%,但是消化酵解产物

中这 4 种单糖的相对含量均发生明显变化,尤其是

经肠道菌群酵解后,与 GBPA 相比,GBPA-F48 中上

述 4 种单糖的相对含量分别下降了 77. 64%、
40. 24%、34. 83%和 21. 22%,而部分中性多糖相对

含量有所升高,其中 Glc 相对含量从 1. 55%升高至

27. 79%,Man 相对含量从 5. 58% 升高至 15. 45%。
以上结果表明,GBPA 在与肠道菌群相互作用过程

中,其果胶类多糖持续降解,果胶特征性单糖相对含

量明显降低,部分中性单糖相对含量有所上升,进一

步证实 GBPA 可作为特定碳源被肠道菌群逐步利用。

2. 3　 GBPA 对肠道菌群增殖及产酸代谢的

影响

通过测定酵解液 OD600 与 pH 值的变化,可以分

别评估肠道菌群的增殖情况与产酸情况,从而进一

步表征 GBPA 与肠道菌群的互作关系[25] 。 酵解液

中 OD600 和 pH 值的变化如图 1 所示。 由图 1a)可

知,对照组的 OD600 在酵解过程中无显著变化;与对

照组相比,GBPA 组、菊糖组的 OD600 均随发酵时间

的延长先呈剂量依赖性升高后趋于平缓,且二者均

始终显著高于对照组,其中 GBPA 组的菌群增殖趋

势更为显著。 OD600 的显著升高表明 GBPA 能有效

促进肠道菌群增殖,展现出益生元特性。 由图 1b)
可知,在酵解过程中,对照组的 pH 值无明显变化,
而 GBPA 组的 pH 值随着发酵时间的延长呈下降趋

势,当酵解 36. 00
 

h 后下降速率减缓。 综上可知,在
酵解过程中,GBPA 组的 OD600 显著升高且 pH 值持

续下降,表明 GBPA 能够促进肠道菌群增殖,并通过

微生物代谢途径产酸,从而降低体系 pH 值。 此外,
GBPA 组与菊糖组的变化趋势相似,进一步证明

GBPA 具有益生元特性。

表 2　 消化酵解过程中 GBPA 的单糖组成变化
Table

 

2　 Changes
 

in
 

monosaccharide
 

composition
 

of
 

GBPA
 

during
 

digestion
 

and
 

fermentation %
多糖 Rha 相对含量 GalA 相对含量 Gal 相对含量 Ara 相对含量 Man 相对含量 GlcA 相对含量 Glc 相对含量

GBPA 25. 54 34. 21 14. 09 16. 25 5. 58 2. 81 1. 55
GBPA-2 21. 69 28. 86 11. 13 12. 65 9. 11 3. 66 12. 86

GBPA-F48 20. 12 7. 65 8. 42 10. 59 15. 45 9. 98 27. 79
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2. 4　 GBPA 对大鼠肠道菌群的影响

稀疏曲线可用于评估肠道菌群研究的样本量

　 　

及测序深度是否充足[26] 。 大鼠粪便酵解样品中肠

道菌群变化情况如图 2 所示。 由图 2a)可知,随着

　 　

图 1　 酵解液中 OD600 和 pH 值的变化

Fig. 1　 Changes
 

in
 

OD600
 and

 

pH
 

value
 

in
 

fermentation
 

broth

图 2　 大鼠粪便酵解样品中肠道菌群变化情况
Fig. 2　 Changes

 

in
 

gut
 

microbiota
 

in
 

fermentation
 

samples
 

of
 

rat
 

feces
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序列数量增加,各组稀释曲线趋于平缓,未检测到

新的操作分类单元 ( Operational
 

Taxonomic
 

Unit,
OTU),说明样本量可以覆盖样本多样性。 由图 2b)
可知,随着序列数量增加,各组 Shannon 指数均逐渐

上升并在相同序列区间内达到稳定,表明测序深度

充足,结果可靠。 由图 2c)—f) 可知, GBPA 组的

Chao1 指数、ACE 指数、Shannon 指数和 Simpson 指

数均显著高于对照组(P< 0. 05 或 P< 0. 01),表明

GBPA 能明显增加大鼠肠道菌群多样性。 主成分分

析(Principal
 

Component
 

Analysis,
 

PCA)和主坐标分

析(Principal
 

Coordinates
 

Analysis,PCoA)是重要的 β
多样性分析方法[27] 。 由图 2g)和 h)可知,GBPA 组

样本点明显聚集,PCA 结果中 PC1 为 63. 11%,PC2
为 36. 32%, PCoA 结 果 中 PC1 为 23. 76%, PC2 为

22. 94%。 综上可知,GBPA 改变了大鼠肠道菌群结构。
大鼠粪便酵解样品中肠道菌群的门水平和属水

平变化如图 3 和图 4 所示。 由图 3 可知,对照组的优

势菌为厚壁菌门 ( Firmicutes, 52. 83%),变形菌门

(Proteobacteria, 41. 71%) 和拟杆菌门 ( Bacteroidota
(Bacteroidetes),5. 18%)。 与对照组相比,GBPA 可

显著上调拟杆菌门相对丰度,达到对照组的 2. 54
倍,同时使厚壁菌门相对丰度下降了 31. 57%,进而

使厚壁菌门与拟杆菌门相对丰度比值(F / B)显著降

低(P<0. 01)。 鉴于 F / B 升高与肥胖、糖尿病等疾

病呈正相关[28-29] ,该变化提示 GBPA
 

可能具有改善

宿主代谢的潜力。 此外, GBPA 可显著富集产生

SCFAs 的放线菌门(Actinobacteriota),其相对丰度是

对照组的 2. 33 倍。 该门为革兰氏阳性菌,以双歧杆

菌属(Bifidobacterium) 为代表,是典型的肠道益生

菌[30] 。 菊糖虽同样能够降低 F / B(P<0. 01),却未显

著增加放线菌门和拟杆菌门的相对丰度,这进一步说

明了不同多糖与肠道菌群可能存在不同的互作机制。

图 3　 大鼠粪便酵解样品中肠道菌群的门水平变化
Fig. 3　 Phylum-level

 

changes
 

of
 

gut
 

microbiota
 

in
 

fermentation
 

samples
 

of
 

rat
 

feces
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图 4　 大鼠粪便酵解样品中肠道菌群的属水平变化
Fig. 4　 Genus-level

 

changes
 

of
 

gut
 

microbiota
 

in
 

fermentation
 

samples
 

of
 

rat
 

feces

　 　 由图 4 可知, GBPA 显著升高了拟杆菌属

(Bacteroides)、杜博西氏菌属(Dubosiella)、副拟杆菌

属(Parabacteroides)等有益菌的相对丰度,分别为对

照组的 1. 30 倍、12. 03 倍和 11. 48 倍。 其中,拟杆菌

属可降解果胶并生成 SCFAs,这进一步证实了 GBPA
的可酵解特性。 杜博西氏菌属和副拟杆菌属是 2 种

重要的产 SCFAs 有益菌属。 研究证实,杜博西氏菌

属属于产丁酸菌,在维持肠道稳态,如强化肠道屏
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障、抑制炎症反应中发挥重要作用[31] ;副拟杆菌属

属于产丙酸菌,可调节胆汁酸代谢,进而改善脂代

谢[32] 。 同时,GBPA 使变杆菌属(Proteus)、啮齿杆

菌属(Rodentibacter)等有害菌属的相对丰度显著降

低了 98. 83% 和 82. 44% ( P < 0. 05 )。 综上所述,
GBPA 可在属水平调控大鼠的肠道菌群的结构,增
加有益菌属的相对丰度并抑制有害菌属,从而重塑

肠道的微生态平衡。

2. 5　 GBPA 对酵解产物 SCFAs 浓度的影响

SCFAs 是肠道菌群代谢多糖的主要发酵产物,
既是肠道调节多种代谢的重要活性因子,也是评价

多糖发酵特性的重要指标[33] 。 大鼠粪便酵解样品

中 SCFAs 浓度变化如图 5 所示。 由图 5 可知,粪便

发酵 48. 00
 

h 后,GBPA 组的乙酸、丙酸、丁酸、戊酸

和异戊酸浓度均显著高于对照组(P< 0. 05 或 P<
0. 01)。 其中,乙酸、丙酸和丁酸的浓度分别提高至

对照组的 3. 04 倍、2. 77 倍和 3. 68 倍,且增量与杜

博西氏菌属、副拟杆菌属等产 SCFAs 菌群的相对丰

度变化呈正相关。 笔者前期体内研究已证实,
GBPA 能够通过改善 T2DM 大鼠的肠道菌群,促进

丙酸生成,进而缓解其脂代谢紊乱[12] 。 本研究通过

体外消化发酵模型再次证实,GBPA 可有效富集大

鼠肠道中的副拟杆菌属菌群。 综上可知,GBPA 可

通过富集副拟杆菌属等产酸菌,促进 SCFAs 生成,
进而改善 T2DM 脂代谢紊乱。

图 5　 大鼠粪便酵解样品中 SCFAs 浓度变化
Fig. 5　 Changes

 

in
 

SCFAs
 

concentrations
 

in
 

fermentation
 

samples
 

of
 

rat
 

feces

3　 结论

本研究通过体外模拟消化-发酵模型,揭示了

GBPA 在消化酵解过程中的代谢特性及其对肠道菌

群的调节作用。 结果显示,GBPA 在模拟唾液消化

过程中较稳定,其 CR 含量、相对分子质量和单糖组

成均无明显变化;在模拟胃液和小肠液消化过程

中,CR 含量有所升高,相对分子质量略有下降;而在

大鼠粪便酵解过程中,GBPA 组 CR 含量先升高后降

低,酵解 48. 00
 

h 时的酵解液中 CR 含量较酵解

12. 00
 

h 时下降了约 71. 76%,同时,经 48. 00
 

h 消化

后,酵解产物 GBPA-F48 的相对分子质量较 GBPA
下降了 51. 97%,果胶特征性单糖相对含量显著降

低,而中性多糖相对含量有所上升,证实了肠道菌

群对 GBPA 进行了高效降解与利用。 16S
 

rRNA 测

序与 GC-MS 结果同步证实,GBPA 显著改变了大鼠

粪便菌群结构, 特别是促进杜博西氏菌属等产

SCFAs 菌群的增殖,酵解液中乙酸、丙酸、丁酸及戊

酸浓度均显著升高。 因此,GBPA 能够部分抵抗消化

道酶解,大部分未被降解的果胶可抵达结肠并作为肠

道菌群代谢底物,经发酵产生 SCFAs 等活性代谢物;
同时,GBPA 可优化大鼠肠道菌群结构,发挥益生元

作用。 然而,本文虽证实了 GBPA 与肠道菌群的互

作关系,但其与肠道菌群的互作分子机制,如关键

降解菌株及代谢酶系尚不清楚,有待后续深入研究。
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Abstract:【Objective】 To
 

investigate
 

the
 

interaction
 

mechanism
 

of
 

ginseng
 

fruit
 

pectin
 

( GBPA)
 

with
 

rat
 

gut
 

microbiota. 【Methods】An
 

in
 

vitro
 

simulated
 

digestion-fermentation
 

model
 

(using
 

sterile
 

rat
 

feces)
 

was
 

established
 

to
 

analyze
 

the
 

digestive
 

characteristics
 

of
 

GBPA
 

and
 

its
 

effects
 

on
 

gut
 

microbiota
 

structure
 

and
 

short-chain
 

fatty
 

acids
 

(SCFAs)
 

production. 【Results】 During
 

the
 

digestion
 

phase,
 

the
 

reducing
 

sugar
 

( CR )
 

content
 

of
 

GBPA
 

significantly
 

increased
 

from
 

0. 041
 

mg / mL
 

to
 

0. 163
 

mg / mL,
 

and
 

its
 

ralative
 

molecular
 

weight
 

decreased
 

by
 

11. 55%,
 

while
 

its
 

monosaccharide
 

composition
 

showed
 

no
 

significant
 

change
 

overall.
 

After
 

48. 00
 

hours
 

of
 

fermentation,
 

the
 

relative
 

molecular
 

weight
 

of
 

GBPA
 

further
 

decreased
 

by
 

51. 97%
 

of
 

its
 

original
 

value,
 

and
 

the
 

monosaccharide
 

ratio
 

exhibited
 

dynamic
 

changes.
 

Furthermore,
 

GBPA
 

significantly
 

increased
 

the
 

relative
 

abundances
 

of
 

Bacteroides,
 

Dubosiella,
 

and
 

Parabacteroides,
 

which
 

were
 

1. 30-fold,
 

12. 03-fold,
 

and
 

11. 48-fold
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

respectively;
 

meanwhile,
 

it
 

decreased
 

the
 

relative
 

abundance
 

of
 

Rodentibacter
 

by
 

82. 44%.
 

GBPA
 

also
 

promoted
 

the
 

production
 

of
 

SCFAs,
 

thereby
 

improving
 

lipid
 

metabolism
 

disorders
 

in
 

type
 

2
 

diabetes
 

mellitus
 

( T2DM). 【Conclusion】 The
 

structure
 

of
 

GBPA
 

is
 

relatively
 

stable
 

in
 

the
 

digestive
 

system,
 

and
 

after
 

being
 

fermented
 

and
 

degraded
 

by
 

gut
 

microbiota,
 

it
 

exerts
 

prebiotic
 

effects
 

mainly
 

by
 

improving
 

gut
 

microbiota
 

structure
 

and
 

promoting
 

SCFAs
 

production.
Key

 

words:ginseng
 

fruit;pectic;digestive
 

characteristic;fermentation
 

charactersitic;gut
 

microbiota;SCFAs　
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