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酪蛋白糖巨肽对花生过敏原免疫反应性的影响 

曾冰蕙, 宋若琳, 刘雅利, 孟婷云, 曾令玉, 车会莲* 

(中国农业大学食品科学与营养工程学院, 北京  100083) 

摘  要: 目的  探究酪蛋白糖巨肽(casein glycomacropeptides, CGMP)与花生过敏原相互作用并降低其免疫反

应性的潜力。方法  通过蛋白-蛋白分子对接技术探讨 CGMP 与 Ara h1、Ara h2 是否有相互作用的潜力。进

一步通过混合水浴加热制备 CGMP 与花生蛋白的混合溶液(mixed solution of casein glycomacropeptides and 

peanut proteins, MCGP), 建立 MCGP 致敏、花生蛋白激发的 BALB/c 小鼠模型, 研究 MCGP 对花生过敏

反应的影响。最后使用圆二色谱法研究酪蛋白糖巨肽与 Ara h1、Ara h2 的相互作用力及对其结构的影响。

结果  CGMP 与 Ara h1、Ara h2 间存在次级键(盐桥、氢键、范德华力), 部分作用于过敏原表位; 与花生蛋白

过敏组相比, MCGP 致敏组血清中的花生蛋白特异性免疫球蛋白 E (specific immunoglobulin E, sIgE)、sIgG1、

sIgG2a 含量显著下降, 白介素-4 (interleukin-4, IL-4)、IL-5、组胺水平显著下降, 转化生长因子-β (transforming 

growth factor-β, TGF-β)、γ干扰素(interferon-gamma, IFN-γ)水平显著升高, MCGP 中 Ara h2 的 α-螺旋与 β-折叠

的比例改变。结论  CGMP 能够改变 Ara h2 的结构, 遮蔽花生过敏原表位, 抑制 sIgE、sIgG 结合 Ara h1、Ara 

h2, 降低部分花生过敏原的免疫反应性。 
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Effects of casein glycomacropeptide on the immunoreactivity  
of peanut allergens 

ZENG Bing-Hui, SONG Ruo-Lin, LIU Ya-Li, MENG Ting-Yun, ZENG Ling-Yu, CHE Hui-Lian* 

(Food Science and Nutrition Engineering College, China Agricultural University, Beijing 100083, China) 

ABSTRACT: Objective  To investigate the potential of casein glycomacropeptides (CGMP) to interact with peanut 

allergens and reduce their immunoreactivity. Methods  To explore whether CGMP has the potential to interact with 

Ara h1 and Ara h2 by protein-protein molecular docking technique. Furthermore, a mixed solution of CGMP and 

peanut proteins (MCGP) was prepared by heating to establish a BALB/c mouse model of MCGP sensitization and 

peanut proteins challenge. This aimed to study the effects of MCGP on peanut allergic reactions. Additionally, the effect 

of interaction on the secondary structure of the two allergens was investigated by circular dichroism. Results  There 

were secondary bonds (salt bridges, hydrogen bonds, van der Waals forces) between CGMP and Ara h1 and Ara h2, 

which partially act on allergenic epitopes. Compared with peanut protein allergy group, the serum levels of specific 

immunoglobulin E (sIgE), sIgG1, sIgG2a of Arachis hypogaea in the MCGP-sensitized group were significantly 

decreased; the levels of interleukin-4 (IL-4), IL-5, histamine were significantly decreased; the levels of transforming 
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growth factor-β (TGF-β) and interferon-gamma (IFN-γ) were significantly increased, and the ratio of α-helix to 

β-folding of Ara h2 in MCGP was altered. Conclusion  CGMP has the ability to modify the structure of Ara h 2, 

combine peanut allergens epitopes, inhibit sIgE and sIgG binding to both Ara h 1 and Ara h 2, and reduce the 

immunoreactivity of some peanut allergens. 

KEY WORDS: glycomacropeptides; peanut; allergen; immunoreactivity; protein interaction; molecular docking 
 
 

0  引  言 

过敏是一种炎症性疾病, 近几十年来在全球范围内

的发病率逐渐上升[1], 发达国家中的食物过敏发病率高达

7%[2]。花生是人们日常饮食中常见的食物, 被认为是最严

重的食物致敏物之一。花生引起的过敏占我国食物过敏的

10%~47%[3]。花生引起的过敏死亡病例占食物过敏相关死

亡病例的 59%[4], 在各类过敏致死率中居首位。目前, 主要控

制花生过敏的方法为严格避免食用和接触花生[5]。然而, 在食

品的生产、运输等过程中, 花生过敏原往往防不胜防[6]。因

此, 需要开发更有效、安全的食物过敏防治措施。 

过敏原数据库(www.allergen.org)中收录了花生的 17

种过敏原, 而 Ara h1、Ara h2 和 Ara h3 是最普遍的 3 种过

敏原[7]。其中, Ara h2 是最重要的, 其抗体水平可以作为临

床诊断花生过敏的最佳指标[8]。抗原表位是抗原蛋白质分

子中特殊的免疫活性序列, 能刺激机体产生免疫反应[9]。2

型 T 辅助细胞(T helper 2, Th2)介导了食物过敏反应, 涉及

Th2 细胞、免疫球蛋白 E (immunoglobulin E, IgE)抗体和先

天免疫细胞(例如肥大细胞、嗜碱性粒细胞)。当过敏患者

过量摄入过敏原时, 过敏反应可能致命[10]。天然物质具有

与过敏原结合的潜力, 已有众多研究表明植物多酚可以诱

导 Ara h 1[11]、Ara h 2[12]结构改变, 抑制其与 IgE 结合, 脂质

与 Ara h 1 相互作用后可以抑制树突状细胞对其的摄取[13]。

然而, 较少研究着眼于多肽或蛋白质与花生过敏原的相互

作用, 多肽作为常见的功能因子参与调节人体多种代谢, 因

此, 探究多肽或蛋白质对花生过敏原免疫反应性的影响对

防治花生过敏具有非常重要的意义。 

牛奶中有 80%的蛋白质为酪蛋白, 20%为乳清蛋白。

乳清中 β-乳球蛋白含量为 35%, α-乳白蛋白与酪蛋白糖巨

肽(casein glycomacropeptide, CGMP)的含量均为 12%, 为

含量最多的 3 种成分[14]。CGMP 是在奶酪制作过程中, 凝

乳酶水解 κ-酪蛋白的 Phe-105 和 Met-106 之间的肽键产生

的副产物之一[15]。CGMP 中含有大量糖链, 尤其富含唾液

酸, 这也赋予了 CGMP 参与多种生命活动调节的可能性。

CGMP 目前已发现的生理功能有抑制细菌和病毒黏附、结

合大肠杆菌毒素及霍乱毒素、促进肠道益生菌的增殖、抑

制胃肠道分泌、改善肠道屏障、调节脂肪代谢、抑制糖尿

病、抗氧化、抑制炎症等[16–20]。本研究通过分子对接探讨

了 CGMP 与花生蛋白存在相互作用的潜力, 建立了花生过

敏 BALB/c 小鼠模型, 探究了 CGMP 与花生蛋白的混合溶

液(mixed solution of casein glycomacropeptides and peanut 

proteins, MCGP)所制备的特异性抗体与花生蛋白的结合能

力, 证实了 CGMP 对花生蛋白的免疫反应性的抑制作用。

此外, 通过圆二色谱技术分析了 CGMP 对 Ara h1、Ara h2

二级结构的影响, 旨在为花生过敏的防治手段提出新角度, 

扩大 CGMP 的应用范围, 具有一定的社会经济学意义。 

1  材料与方法 

1.1  材料与试剂 

花生(冀花“4”号 , 北京市物美超市); 酪蛋白糖巨肽

(纯度 98.2%, 美国 Agropur 公司); 牛血清白蛋白Ⅴ (bovine 

serum albumin V, BSAV)、双组分 3,3’,5,5’-四甲基联苯胺

(3,3’,5,5’-tetramethylbenzidine, TMB)显色液(纯度 97%, 北

京索莱宝科技有限公司); 磷酸盐缓冲液(phosphate buffer 

saline, PBS)速溶颗粒(金普来生物科技有限公司); 辣根过

氧化物酶(horseradish peroxidase, HRP)-大鼠抗小鼠 IgE、

HRP-山羊抗小鼠 IgG1、HRP-山羊抗小鼠 IgG2a(英国 Abcam

公司); 小鼠白介素-4 (interleukin-4, IL-4)、IL-5、转化生长

因子-β (transforming growth factor-β, TGF-β)、γ 干扰素

(interferon-gamma, IFN-γ)、组胺酶联免疫吸附测定(enzyme- 

linked immunosorbent assay, ELISA)试剂盒(北京冬歌博业生

物科技有限公司); 双吡啶卡宾酸(bicinchoninic acid, BCA)蛋

白质定量试剂盒(北京百瑞极生物科技有限公司); 明矾佐

剂(铝佐剂, 美国赛默飞世尔科技公司); 丙酮、碳酸钠、碳

酸氢钠、盐酸(分析纯, 国药集团化学试剂有限公司)。 

1.2  仪器与设备 

FreeZone6P 真空冷冻干燥机(美国 Labconco 公司); 

DNM-9602 酶标分析仪(北京普朗新技术有限公司); RC-4

电子温度计(江苏精创电气股份有限公司); Chirascan VX

圆二色谱仪(英国应用光物理公司); Centrisart D-16C 低温

高速离心机(德国 Sartorius公司); S-6磁力搅拌器(北京北德

科学器材公司)。 

1.3  Ara h1、Ara h2、Ara h3 与 CGMP 的分子对接 

从蛋白质数据库 RCSB Protein Data Bank (PDB, 

http://www.rcsb.org/)下载 Ara h 1 (ID: 3SMH)和 Ara h 3 (ID: 

3C3V)的 3D 结构, 从 Protein Data Bank in Europe (PDBE, 

https://www.ebi.ac.uk/pdbe/)下载 Ara h 2 (ID: 8DB4, chains: E, 
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F)的 3D 结构。其中 Ara h 1 的 3D 结构为 170~587 片段, Ara h 

2 的 3D 结构为 31~160 片段, Ara h 3 的 3D 结构为 21~530 片

段。从蛋白质数据库 UniProt (https://www.uniprot.org/)获取牛

源 κ-酪蛋白序列(ID: P02668), 并得到羧基端 64 个氨基酸残

基序列, 为糖巨肽序列。 

使用 SWISS-MODEL (https://swissmodel.expasy.org/)

进行糖巨肽的同源建模, 选择与 κ-酪蛋白同源性最佳的

3D 结构, GMQE 值为 0.72。使用 GRAMM (https://gramm. 

compbio.ku.edu/)分别对花生过敏原与糖巨肽进行分子对

接, 取评分最优的为最佳构象, 参数设置均为默认。可视

化分析使用 Schrodinger Maestro 13.5 (version 2023.3)将分

子与蛋白复合物中蛋白不同链采用不同颜色进行标注, 并

增加 Surface, 展示 3D 立体视图。此外 , 采用 Ligand 

Interaction 模块确定分子与蛋白的具体结合位点及结合键, 

并同时在 3D 图中绘制相对应的结合位点及结合键。 

1.4  MCGP 的制备 

提取花生蛋白参考 VAN-WIJK 等[21]的方法, 并稍作

修改。将 50 g 花生磨碎置于烧杯中, 加入 100 mL 预冷的

丙酮(4℃), 于 4℃放置 24 h, 期间换液数次直至上清液澄

清。在通风橱中风干丙酮后, 与 250 mL PBS 混合提取蛋白

质。25℃搅拌 2 h, 离心(3000×g, 30 min)收集上清液, 再次

离心(10000×g, 30 min), 取上清液冻干成粉末备用。BCA

法测得样品中蛋白质含量为 44.3%。 

分别制备酪蛋白糖巨肽与花生蛋白浓度比为 0:1、

0.2:1、1:1、5:1 的 PBS 溶液, 保证总蛋白质量浓度为 1 mg/mL

不变, 于离心管中振荡荡混匀, 45℃水浴加热 20 min 即为

MCGP 溶液。 

1.5  基于花生过敏 BALB/c 小鼠模型制备 MCGP 特

异性抗体 

SPF 级的 5 周龄(平均质量 17 g 左右)雌性 BALB/c 小

鼠 56 只, 北京维通利华实验动物技术有限公司(许可证号: 

SCXK(京)2021-0011)提供。饲养于 SPF 级动物房, 自由摄

食饮水, 温度 20~24℃, 湿度 40%~70%, 12 h 光照/12 h 黑

暗交替。适应性喂养一周后开始实验。本动物实验由中国

农业大学实验动物福利与动物实验伦理审查委员会审查并

批准(批准文号: Aw61303202-4-1)。 

预实验(确定混合浓度比例): 小鼠随机分为 5 组(n=4): 

阴性对照组(PBS)、花生过敏组(PN)、低浓度 CGMP 组

(L-MCGP)、中浓度 CGMP 组(M-MCGP)、高浓度 CGMP

组(H-MCGP)。各组处理方式如图 1 所示。PBS 组于 0、4、

9 d给予小鼠腹腔注射 PBS溶液, 0.5 mL/只, 于 21 d 给予小

鼠腹腔注射 PBS, 0.5 mL/只。花生过敏组于 0、4、9 d 给予

小鼠腹腔注射 0.5 mL/只的致敏液(0.5 mg 花生粗蛋白+铝佐

剂), 于 21 d 给予小鼠腹腔注射 0.5 mL/只的激发液(1.0 mg 花

生粗蛋白)。CGMP 组于 0、4、9 d 给予小鼠腹腔注射 0.5 mL/

只的 MCGP 致敏液(0.5 mg 花生粗蛋白+CGMP+铝佐剂), 采

血与激发程序同花生过敏组。在 21 d 激发 30 min 后, 于各组

小鼠眼眶静脉丛采血至 1.5 mL 离心管中, 在 4℃, 3000 r/min

条件下离心 15 min 并分离血清, 分装后保存于‒80℃备用。 

正式实验: 小鼠随机分为 3 组(n=12): PBS 组、花生过

敏组、MCGP 组, 各组处理方式及血清采集同预实验。 

 

 
 

注: PBS, 阴性对照组; PN, 花生蛋白过敏组; MCGP, 酪蛋白糖 

巨肽与花生蛋白的混合溶液处理组。铝佐剂与 

花生蛋白溶液体积比为 1:3。 

图 1  动物实验方案 

Fig.1  Mice experimental approach 

 
1.5.1  特异性 IgE 的测定 

96孔Costar板上包被10 μg/mL花生蛋白溶液, 100 μL/孔, 

4℃过夜。使用 PBS-T 溶液洗涤 5 次, 300 μL/孔。加入 1%

的 BSA PBS 溶液进行封闭, 150 μL/孔, 在 37℃下封闭 1 h

后, 洗涤 3 次。以 1:5 (V:V, 下同)稀释各组血清样品, 加入

60 μL/孔, 在 37℃下孵育 2 h, 洗涤 6 次。以 1:2000 稀释

HRP-大鼠抗小鼠 IgE, 加入 100 μL/孔, 37℃孵育 1 h, 洗涤

6 次。每孔加入 100 μL TMB 工作液显色, 37℃下避光放置

15 min, 每孔加入 50 μL 的 2 mol/L 盐酸溶液终止显色反

应。使用多功能酶标仪测定各孔在 450 nm 下的吸光值。

每个样品设置 3 个平行孔, 吸光值取平均值。 

1.5.2  特异性 IgG1、IgG2a 的测定 

以 1:800 稀释各组血清样品, 以 1:10000 稀释 HRP-山

羊抗小鼠 IgG1 或 HRP-山羊抗小鼠 IgG2a。其余实验条件与

操作方法同 1.5.1。 

1.6  测定小鼠过敏反应的指标 

1.6.1  血清中细胞因子及组胺的测定 

5 倍稀释小鼠血清样品, 使用小鼠 IL-4、IL-5、TGF-β、

IFN-γ、组胺的 ELISA 试剂盒测定各细胞因子及组胺的水平。 

1.6.2  直肠温度的测定 

21 d 激发后的 0、10、20、30 min, 分别用电子温度

计测定小鼠直肠温度, 每时刻重复测定 3 次, 取平均值。 

1.7  圆二色谱分析二级结构 

通过圆二色谱仪分析样品中 Ara h1、Ara h2 在与
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CGMP 混合前后的二级结构变化。将样品用 PBS 溶液调整

至总蛋白质量浓度为 1 mg/mL。仪器参数设置: 扫描波长

190~260 nm, 时间间隔 0.5 s, 狭缝宽度 1.0 nm, 光程 10 mm, 

温度 23.81℃, 重复测定 3 次, 数据以毫度(mdeg)值表示。

使用 Origin 2021 软件绘制色谱图, Dichroweb 量化各二级

结构的比例(http://dichroweb.cryst.bbk.ac.uk)。 

1.8  数据处理 

每组实验设 3 个平行。实验数据分析使用 Graphpad 

prism 8.4.2、Origin 2021、Schrodinger Maestro 13.5 软件, 单

因素方差分析数据差异显著性并绘图。结果以平均值±标

准偏差表示, 同一数据图中不同的小写英文字母表示差异

显著(P<0.05)。 

2  结果与分析 

2.1  CGMP 与 Ara h1、Ara h2 的相互作用涉及过

敏原表位的氨基酸 

对 CGMP 分别与 Ara h1、Ara h2 及 Ara h3 分子对接的

最佳构象进行可视化分析, 结果如图 2 所示。CGMP 与 Ara 

h1 的相互作用力包括 10 个氢键、1 个盐桥和 1 个范德华力, 

主要涉及 Ara h1 分子中的 Glu、Lys、Asp 和 Ser, 其中, 30%

的氨基酸(LYS578、ASP393、ASP552)参与构成 Ara h1 的过

敏原线性表位, ASP552、LYS575 位于 α-螺旋, LYS254 位于

β-折叠。CGMP 与 Ara h2 的相互作用力虽只有 3 个氢键, 主

要涉及 Ara h2 分子中的 Glu、Ser 和 Asp, 但 33%的氨基酸

(ASP118)参与构成 Ara h2 的线性表位(Ash 为不带电荷的

Asp 残基)。CGMP 与 Ara h3 的相互作用力包括 4 个氢键、1

个盐桥和 1 个范德华力, 主要涉及 Ara h3 分子中的 Ala、

Gln、Arg 和 Tyr, 而这些氨基酸并不参与 Ara h3 线性表位的

构成。此前有报道, 超过 95%的花生过敏患者血清 IgE 可以

识别 Ara h1, 超过 90%可以识别 Ara h2[22‒23]。因此, 本研究

认为 CGMP 有潜力通过与 Ara h1、Ara h2 产生相互作用而

降低花生蛋白的免疫反应性, 以减轻人群花生过敏反应。 

2.2  花生蛋白难以结合 MCGP 特异性抗体 

考虑到动物福利, 使用小样本量探究使得 MCGP 免

疫反应性降低的最佳 CGMP 添加量(图 3)。通过 MCGP 致

敏BALB/c小鼠, 获得MCGP-sIgE, ELISA检测其与花生蛋

白的结合能力。结果显示, PN 组 sIgE 水平显著高于 PBS

组, 本研究成功建立了花生过敏小鼠模型。此外, 各个浓

度 CGMP 均可以显著降低花生蛋白的免疫反应性, 当糖巨

肽:花生蛋白=0.2:1 时, 免疫反应性下降约 50%; 当糖巨肽:

花生蛋白=5:1 时, 免疫反应性下降超过 50%。即 CGMP 可

能遮掩了花生蛋白中部分过敏原的 IgE 结合表位, 并且以

5:1 添加时, 遮掩的 IgE 结合表位最多。正式实验采用

H-MCGP 为 MCGP 组的致敏溶液。 

 
 

注: (A)为 CGMP 与 Ara h1; (B)为 CGMP 与 Ara h2。 

图 2  CGMP 与主要花生过敏原的分子对接 

Fig.2  Molecular docking between CGMP and major allergen of peanut 

 

 
 

注: PBS, 阴性对照组; PN, 花生蛋白过敏组; L-MCGP, 低浓度酪蛋

白糖巨肽与花生蛋白的混合溶液处理组(0.2:1); M-MCGP, 中浓度酪

蛋白糖巨肽与花生蛋白的混合溶液处理组(1:1); H-MCGP, 高浓度酪

蛋白糖巨肽与花生蛋白的混合溶液处理组(5:1)。不同的小写英文字母

表示差异显著(P<0.05), 结果以平均值±标准偏差表示, 下同。 

图 3  花生蛋白与 MCGP-sIgE 的 ELISA 实验(预) 

Fig.3  ELISA of peanut proteins with MCGP-sIgE (pre-lab) 
 

IgE 是介导小麦过敏的重要抗体, 机体过敏反应的重

要指标之一是血清中的总 IgE 水平、过敏原特异性 IgE 水

平升高。而 IgG1 是小鼠体内 Th2 型反应产生的另一种重要
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抗体。B 细胞分泌的 IgE、IgG1 进而诱导肥大细胞释放炎

性介质, 介导Ⅰ型超敏反应的发生[24]。IgE 水平可以反映过

敏原的致敏性, IgG1 水平可以反映过敏原的免疫原性[25]。

抗原表位是指抗原分子表面能刺激机体产生免疫反应的免

疫活性序列, 可以在过敏患者非首次服用时与体内的特异

性抗体识别并结合, 引发一系列过敏反应。 

使用大样本量证实了 MCGP 可以降低花生蛋白与的

免疫反应性, 进一步发现 MCGP 同时显著抑制了花生蛋白

与 IgG1 及 IgG2a 的结合(图 4)。总的来说, 花生蛋白难以结

合 MCGP特异性抗体, 可能由于 MCGP掩蔽了花生过敏原

的部分 IgE、IgG 表位, 形成一种可逆或不可逆的复合物, 

以此减轻花生过敏反应。 

2.3  MCGP 致敏小鼠对花生蛋白表现出更轻的过敏

反应 

受到过敏原刺激后, 局部的 Th2 细胞会产生 IL-4、

IL-5 等细胞因子, IL-4 激活 B 细胞产生过敏原 sIgE, IL-5 募

集嗜酸性粒细胞并促进其生长[26]。sIgE 进一步激活肥大细

胞、嗜碱性粒细胞释放炎性介质, 如组胺、β-氨基己糖苷

酶等 , 诱发局部过敏反应。Th1 细胞可以特征性地分泌

IFN-γ 和 IL-2 等细胞因子, 诱导巨噬细胞活化, 介导Ⅰ型超

敏反应, 产生 IgG2a
[27‒28]。 

与王本贞等[29]的过敏模型组指标相似, PN 组显示出

了典型的过敏反应特征(图 5), 血清中的 IL-4、IL-5、组胺

水平显著上升, TGF-β、IFN-γ 水平显著下降。处理组在

MCGP致敏后使用花生蛋白激发, 本研究发现, 与PN组相

比, MCGP 显著抑制了 IL-4、IL-5、组胺的产生, 并上调了

TGF-β、IFN-γ水平, 甚至达到与 PBS 组一致的水平。结果

表明, MCGP 致敏小鼠对花生蛋白表现出更轻的过敏反

应, 对 Th2 型反应有显著抑制作用, 同时显著促进 Th1

型反应, 调节Th1/Th2平衡, 此外, 还可能促进了T调节细

胞(regulatory T cell, Treg)的增殖, 其原因可能是 MCGP 复

合物掩蔽了花生过敏原表位, 导致 MCGP-sIgE 无法识别

花生蛋白, 过敏反应减轻。且 CGMP 本身具有抗炎及免疫

调节的作用[30], 因此促进了 Treg 的增殖。 

 

 
 

注: (A)为 sIgE 水平; (B)为 sIgG1 水平; (C)为 sIgG2a 水平。PBS, 阴性对照组; PN, 花生蛋白过敏组; MCGP, 酪蛋白糖巨肽与 

花生蛋白的混合溶液处理组, 下同。 

图 4  花生蛋白与 MCGP 特异性抗体的 ELISA 实验(正式) 

Fig.4  ELISA of peanut proteins with MCGP-specific antibodies (formal experiment) 

 

 
 

图 5  小鼠血清中的细胞因子与炎性介质水平 

Fig.5  Levels of cytokines and inflammatory mediators in serum of mice 
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图 5(续)  小鼠血清中的细胞因子与炎性介质水平 

Fig.5  Levels of cytokines and inflammatory mediators in serum of mice 
 
 

过敏反应常常引起机体体温下降, 体温高低也是观

测的过敏反应指标之一[31]。与之前报道一致, PN 组体温相

较于 PBS 组出现了显著下降[32]。研究发现在激发 10 min

内, 虽然 MCGP 组体温与 PBS 组有显著差异, 但是相对于

激发前是体温升高的, 相反, PN 组出现了持续的体温下

降。在激发 20 min、30 min 后, MCGP 组可以显著抑制体

温下降, 激发 30 min 后血清中的组胺水平与 PBS 组一致, 

MCGP 致敏可以减轻小鼠花生过敏反应(图 6)。 

 

 
 

图 6  激发后小鼠直肠温度变化 

Fig.6  Rectal temperature changes in mice after challenge 

2.4  CGMP 导致 Ara h2 的二级结构发生改变 

圆二色谱常用来分析蛋白质二级结构的变化。其中, 

α-螺旋在图谱中以两个负峰的形式呈现, 222 nm 处的负峰

是由 n→π*跃迁引起的, 208 nm 处的负峰是由 π→π*跃迁引

起的[33]。β-折叠在 215 nm 处出现一个负峰, 195~200 nm 处

出现一个正峰[34], 无规卷曲在 198 nm 出现一个负峰。 

使用圆二色谱分析了 CGMP 对花生蛋白的二级结构

的影响, 以波长为横坐标, 以椭圆度 CD (mdeg)为纵坐标, 

绘制 MCGP 与 PN 的圆二色谱图(图 7), 量化二级结构比例

(表 1、表 2)。结果显示, 当 CGMP:PN=0.2:1或 5:1 时, MCGP

中 α-螺旋结构数量增加 , β-折叠结构数量减少 , 而当

CGMP:PN=1:1 时, 趋势相反, α-螺旋结构数量减少, β-折

叠 结构数量增加。此趋势与动物预实验结果一致 , 

CGMP:PN=1:1 时, MCGP 免疫反应性下降最少。且 Ara h1

的二级结构几乎不受 CGMP 影响, Ara h2 的二级结构比例

受 CGMP 的影响较大。出现上述现象的原因可能与蛋白质

溶液的碱性微环境有关[11]。 

 
 

 
 

注: (A)中 CGMP:PN=0.2:1, (B)中 CGMP:PN=1:1, (C)中 CGMP:PN=5:1。 

图 7  花生蛋白与 MCGP 的圆二色谱分析 

Fig.7  Circular dichroism analysis of peanut proteins and MCGP 
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表 1  Ara h1 的二级结构比例 
Table 1  Secondary structure ratio of Ara h1 

溶液 α-螺旋/% β-折叠/% 无规卷曲/%

CGMP:PN=0.2:1 

PN 0.05 0.47 0.48 

MCGP 0.05 0.47 0.48 

CGMP:PN=1:1 

PN 0.07 0.45 0.48 

MCGP 0.05 0.47 0.48 

CGMP:PN=5:1 

PN 0.04 0.48 0.48 

MCGP 0.05 0.47 0.48 

 

表 2  Ara h2 的二级结构比例 
Table 2  Secondary structure ratio of Ara h2 

溶液 α-螺旋/% β-折叠/% 无规卷曲/%

CGMP:PN=0.2:1 

PN 0.05 0.47 0.48 

MCGP 0.07 0.45 0.48 

CGMP:PN=1:1 

PN 0.12 0.40 0.48 

MCGP 0.06 0.46 0.48 

CGMP:PN=5:1 

PN 0.04 0.48 0.48 

MCGP 0.11 0.42 0.47 

 

3  结  论 

本研究发现并证实了 CGMP 与花生中的部分过敏原存

在相互作用, 作用力包括盐桥、氢键、范德华力, 可能会可

逆地形成复合物, 作用位点部分位于过敏原线性表位, 进而

改变花生蛋白二级结构, 遮蔽花生蛋白过敏原表位, 最后导

致花生蛋白免疫反应性降低, 减轻 BALB/c 小鼠的花生过敏

反应。当 CGMP:PN=5:1 时, 对二级结构的影响最大, MCGP

免疫反应性最低。先前的报道多集中于多酚等功能性小分

子、脂质过氧化物等大分子与花生蛋白的相互作用, HE 等[11]

发现多酚可以与 Ara h1 发生亲核加成反应, 共价连接后遮

蔽 IgE 表位。PLUNDRICH 等[12]提出多酚诱导 Ara h2 二级

结构变化, 抑制其与 IgE 结合[35], 曲欣等[36]指出了脂质过氧

化物使Ara h 1的α-螺旋含量下降, 降低花生过敏蛋白的 IgE

结合能力。本研究提出了功能性多肽 CGMP 与 Ara h1、Ara 

h2 相互作用的潜力, 扩大了 CGMP 的医学应用领域, 且为

花生蛋白的修饰、花生产品的脱敏加工提供了新的思路, 为

进一步降低花生蛋白免疫反应性提供数据支撑。 
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