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摘 要：综述了磷脂酰丝氨酸的结构、合成机理及其在改善老年人阿耳茨海默(氏)病、提高认知力、抗抑郁、缓解紧张 

压抑、辅助激活酶等方面的保健功效，同时对磷脂酰丝氨酸在食品、药品行业的应用前景进行了展望。 
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Abstract：The structure and synthetic mechanisms of phOspha dylserine and its health care functions on 

ameliorating Alzheimer’S disease of old people，improving cognitions，alleviating depression，attenuating stress 

and activating enzymes were expounded．The applied perspectives of phOsphatjdyIse r{ne in food and medicine 

industry were also prospected． 
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磷 脂 酰丝 氨酸 (phosphatidylserine，PS)是 存 在 于 

细菌 、酵 母 、植 物 、哺 乳 动 物 细 胞 中 的一 种 重 要 的膜 

磷脂 ，是 大脑 中 主要 的 酸 性 磷 脂 ，1941年 folch第 一 

次从脑 磷脂 中鉴 别 出来 。在 量上 ，PS只 占 总磷 脂 含 

量 的 2 10％ ，但 其 保健 功效 显 著 ，能改 善 老 年人 阿 

耳茨海 默 (氏 )病 、提 高认 知 力 、抗 抑 郁 、抗 压抑 、辅 助 

激活酶等。国外对 PS结构 、合成 、功效 和应用进行 

了大量 的研 究 ，而 我 国对 PS的研 究 甚 少 ，仅 限 于 医 

学 上 ，对 PS的保健 功 效 的研 究 还 处 于 空 白 。本 文 总 

结 了国 内外 对 PS的认 识 ，旨在促 进我 国 PS的研究 。 

1 性质和结构 
纯 PS为 白色 蜡状 固体 ，溶 于含 少 量水 的多 数非 

极性溶剂 ，不溶于无水丙酮 ，可用氯仿 甲醇提取法从 

组织 细胞 中提 取 。当 PS溶 于 水 时 ，除极 少 数 形 成 真 

溶 液外 ，绝 大部 分不 溶 的脂类 形 成 微 团 。在 pH7时 ， 

PS带 有两 个负 电荷 和一 个正 电荷 ，净 剩一 个 负 电荷 。 

用弱 碱水 解 生成 脂 肪 酸 的金 属 盐 ，剩 余 部 分 不 被 水 

解 ；用 强 碱 水 解 则 生 成脂 肪 酸 、丝 氨 酸 和 磷 酸 甘 油 。 

PS暴 露 空气 中易被 氧化 ，颜 色逐 渐 变深 ，由 白色到 黄 

色 ，最后 呈黑 色 。 自然 态 的 Ps几乎 不受 酒精 影 响 ， 

饱和 PS和酒精形成交错链状凝胶 ，而二棕榈酰基 
一 磷 脂 酰丝氨 酸 与 5％ 的酒精 在室 温下 相互 作 用能 诱 

导形 成规 则 的凝胶 。 
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1952年 Baer和 Maurukas阐明 了 PS的基 本化学 

结 构 ，并 通 过化 学 合 成 进 行 了证 实 。Ps以甘 油 为 主 

要骨 架 ，1、2号 碳 原 子上 面连 接 脂 肪 酸 ，构成 它 的非 

极性 尾 部 ，3号 碳 原 子 连 接 一 个 带丝 氨 酸 的磷 脂 ，构 

成 它 的极性 头部 ⋯。 

近 年来 ，科 学 家 致 力 于 研 究 1、2号 碳 原 子 上 的 

不饱 和 脂肪 酸 。最普 遍 的方 法是 水 解 3号 碳 原 子上 

磷 酰 (基 )部 分 ，转 为非 极性 后 用 高压 液 相 色谱 法 、薄 

层 色谱 法或 气液 色谱 法 检 测 ，此 法具 有 灵 敏 性 高 、精 

确 的 优 点 ，但 前 处 理 需 很 长 时 间 。Erlend Hvattum 

(1998)将正相高压液相色谱分离的 PS用碰撞诱 导 

解离法离解 ，产生 的离子用质谱检测 ，此法虽检出限 

低 ，但要求 用 的 电喷 射 串连 质谱 不是 标 准化 的设 

备 。Asmund Larsen(2002)等用 反 相高 效 液相 色谱  

法结 合 电泳 光 散 射 和 电喷 射 质 谱 来 分 离鉴 定 PS分 

子 ，此法 适 合 分 离 合 成 的三 不 饱 和 Ps 。最 新研 究 

表 明 ，不 同来 源 的 PS 1、2号 碳 原 子 上 的脂 肪 酸 可 能 

不 同 ，链 长 以 C．广C 为 主 ，不 饱 和 度 在 0～6之 间 ，通 

常 1号 碳原 子 上面 的脂肪 酸 比 2号 的饱 和度 高 。 
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图 1 PS的结构 

2 来源 
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Ps存 在 于细菌 、酵 母 、植物 、哺乳动 物细 胞 中 ，四 

种类 型 细 胞 中 的 Ps合 成 的 原 理 和 Ps合 酶 存 在 

差异 。 

2．1 细菌来源的 PS 

PS住 细 菌中的合 成分 为 2个 亚 类 ，即在 革 兰 氏 

阴性 细菌 和革兰 氏 阳性 细菌 中 的合 成 。在革 兰 氏 阴 

性细 菌 中 ，如 鼠伤寒沙 门 氏菌 、产 气肠 杆 菌 、微球 菌 ， 

PS合 酶 与 核 糖 体 的 联 系 十 分 紧 密 。 Kan~r和 

Kennedy(1980)详 细 蒯述 了 Ps在 大 肠 杆 菌 中 的 合 

成 ，在 PS合酶 催化 下 ，CDP一甘 油二 酯 (或 dCDP一甘 

油二 酯 )与 L一丝 氨酸作 用 ，产 生 PS和 CMP(CDP：二 

磷酸 胞 嘧啶 ；dCDP：脱 氧二 磷酸 胞嘧 啶 ；CMP：一磷 酸 

胞嘧啶) 。Ps合酶活性受脂质体结构 及脂质体 中 

带 阴离子 磷 脂 的类 调 节。电 镜 观 察 显示 ，转 化 大 

肠 杆菌 中脂 类 小囊 泡 为具有 亲水 亲 脂 的微 胶 粒带 来 

的 PS合酶 活力 的增 加 与微 胶 粒化 程 度 成 正 比。PG 

(磷脂 酰 甘油 )和 DPG(二磷 脂 酰甘 油 )引 起 PS合 酶 

活 力的增 加具 有 理 学 相 关 性 ，它 叮能 与 野 生 型 大 

肠杆 菌磷 脂酰 乙醇胺 与 PG、DPG两 者 总量 保 持平 衡 

的调 机 制有 关 。住 革 兰氏 阳性细 菌 中 ，如枯 草芽 

孢杆 菌 、产气 荚 膜 梭状 芽胞 杆 菌 、巨 大芽 孢 杆 ，PS 

合 酶 膜 的联 系 十分 紧密 ，但 具体 的机 理 还 有 待 进 

一 步的研 究 。 

2．2 酵母菌来源的 PS 

酵 中 PS的 合成 原理 和大 肠杆 菌 相 同 ，也 是在 

PS合酶 的催化 下 ，由 CDP一甘油 二酯 (或 dCDP一甘油 

二酯 )与 L一丝 氨 酸 作 用 ，产 生 PS和 CMP。不 过 PS 

合 酶位 于线粒 体 和微粒 体 外部 ，受 三磷 酸 胞 嘧 啶 、鞘 

氨 基醇 抑 制 ，而 磷 脂 酸 、磷 酸 卯 磷酯 、磷脂 酰 肌 醇 能 

促 进 PS合 成 ，初 酶 由 279个 氨 基酸 组 成 ，分 子 量 为 

30．8kDa，经过 =筮白嗨解 加 工 形成 分 子 量 为 23kDa的 

活性 更 高 的 PS合 酶 。Letts VA(1983)用基 因 互补 

的方法获得酿酒酵母 PS合酶 的结 构基 凶，克隆此 

DNA序列 整合到 可 自主 复制 的质 粒 巾 ，再 将 此 重组 

质 粒转入 酿酒 酵母 细胞 巾。 有 自主 复制 质 粒 的酵 

母 菌株 的 PS合 酶 的 合成 明显 提 高 。与野 生 型 的相 

比 ，转化 菌 株 微 粒 体 中 PS合 酶 的 产 量 提 高 了 6～7 

倍 ，从 PS的合 成速率 也呈现 } 升 的趋势 。 

2．3 植物来源的 PS 

植 物来 源 的 PS研 究 起 步 晚 ，疯 牛 病 的 安 全 问 

题 ，大大 促进 了植 物来 源 的 PS研 究 。与 大肠 杆 菌和 

酵母 巾 PS的合成途径 明显 小 同 ，植 物 中增 加 了 丝氨 

酸 的碱 交 换 反 应 。 Delhaize．E(1999)克 隆 并 且 表 达 

了编码小 麦 PS合 酶 的 eDNA，第 一次 证 明了 PS在更 

高 级 的真核 细胞 中存 在 。小 麦 中 PS合 成 有 两 条 途 

径 ：依赖 钙 的碱 交 换 反 应 途 径 和 由 CDP一甘 油 二 酯 

(或 dCDP一甘油 二酯 )与 L一丝氨 酸产生 PS途径 。小 

麦 PS合 酶 酵 母 PS合 酶 氨 基 酸 序 列 相 似 度 为 

54％ ，与枯草芽孢杆菌 PS合酶氨基酸序列相似度为 

23％ “ 。Patrick Vincent(1999)等 研 究 了韭 菜 中 Ps 

合成 ，与小麦一 样 ，其 中 内源囊泡 中 CDP中胞 苷 酰转 

移 合成 的 PS通 过 内质 网 、高 尔 基 体 达 到 细 胞 膜 ，而 

细 胞 膜 中 合 成 PS是 通 过 丝 氨 酸 交 换 ⋯ 。 
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2．4 哺乳动物来源的 PS 

与 同是高 等 生 物 的植 物 相 比 ，哺 乳 动 物 中 尚未 

发现 由 CDP一甘 油二酯 (或 dCDP-甘 油二酯 ) L一丝 

氨酸产 生 Ps的途径 ，而碱 交 换 反应 存在 两 种不 同的 

途径 。在 Ps合 酶 的作 用 下 ，磷脂 酰 胆碱 或 乙醇胺 与 

丝氨酸 发生 碱交 换 反应 ，生 成 Ps 哺乳 动 物 细胞 

中至少 含有 2种 基 冈编 码 Ps合 酶 ，产 生两 种 合 酶 ， 

以磷脂 酰胆 碱 (PC)为底物 ，催 化胆 碱交 换 反应 的 PS 

合酶 一1和 以磷脂酰 乙醇胺 (PE)为底 物 ，催 化 乙醇胺 

交换 反应 的丝氨 酸交 换酶 (PS合 酶 一2)。PS合 酶 由 

473个氨 基酸 组成 ，存在 于线 粒体 和 内质 网中。两种 

PS合酶 的氨基 酸 序列 相 似 度 为 30％ 鼠类 肝脏 PS 

合酶 一1的氨 基酸 序 列 与仓 鼠卵巢 细 胞 、人类 原 始 粒 

细胞 中 PS合 酶 一1的 氦 基 酸 序 列 卡H似 度 超 过 了 

90％ ，而 与大肠杆 菌 、枯 草 芽孢 杆 菌和酿 酒 酵母 差 异 

甚 大 13]。Kuge O(1991)和 Voelker DR(1986)诱 变 中 

国仓 鼠卵 巢 细 胞 ，形 成 -r M9．1．1细 胞 和 PSA一3细 

胞 ，两种 细胞 均 属 营 养 缺 陷 型 ，缺 乏 PS合 酶 一1，由 

PE合成 PS，但 不能 由 PC合成 PS ’ 。 

3 保健功效 

3．1 改善老年人的阿耳茨海默(氏)病 

阿 耳茨海 默 (氏 )病 是 普 遍 的神 经 变性 疾 病 ，可 

导致 记忆 丧 失或 混乱 ，它 的 主要致 病 机理 是 B一淀粉 

状 蛋 白或 一干扰 素激 活 小 神经 胶质 ，释放 神 经毒 性 

分 子 ，导 致 炎症 而 出 现病 念 。抑 制小 神经 胶 质 细 胞 

的炎症 能保护 神经 ，潜 在 治疗阿耳 茨海 默 (氏)病 。 

PS具有 神经保 护 和 抗 氧化 作 用 ，改 善 阿 耳 茨海 

默 (氏)病 的功 效 ，能 指示早 期 编程 性死 亡 。Sadayuki 

Hashioka(2007)研究 发现 ，p一淀粉 状 蛋 白和 一干扰 

素诱 导 的d,~oo经 胶 质炎症 ，如肿 瘤坏 死 因子_O／．、氮氧 

化合物 和过 氧 化物 能够 被 1～2mmol PS／PC(摩 尔 比 

为 3：7)复 合胶 丸抑制 。Engel RR(1992)做 r一个 

33位 患有轻 微原 发性退 变性 痴呆病 人 参与 的双 盲实 

验 ，每 天服用 300mg的 PS或安 慰 剂 ，用药 8周 。 实 

验 表 明 ：与服用 安慰 剂 的病 人 比，多数 服用 牛 大 脑皮 

层 PS(BCPS)的病 人 的 临 床 综 合 印 象 等 级 提 高 ，16 

导 脑 电 信 号 分 形 强 度 趋 向 正 常 水 平 ，病 情 有 所 好 

转  。 Dhara Patel和 Theresa Good(2007)发 现 了 一 

种体外 快速测 定 B一淀 粉 状 蛋 白诱 导神经 毒 性 的方 

法 ，实验 中 PS用 来指示 早期 编程性 细胞 死亡 ” 。 

3．2 提高认知力 

儿 茶酚胺 能神经 元 在学 习 和记 忆 中发 挥 着 重要 

作 用 ，添 加蛇根 碱 、东 良菪碱 易 造成 动 物儿 茶 酚 氨 的 

消耗 ，降低甚 至丧 失记 忆 。被 动 回避训 练 后 ，马 上 给 

小 鼠注 入 1mg／kg的蛇 根 碱 ，小 鼠记 忆 缺 失 ，而 添加 

PS可 易化小 鼠 的被 动 [口】避 行 为 ，减 弱健 ： 症 。东 

莨 菪碱造 成记 忆 损 伤 的小 鼠 ，喂饲 PS后 ，进 行 被 动 

回避和恐 惧条 件反射 实验 ，发现 PS能 减 弱东 莨菪 碱 

诱 导 的健 忘症状 ”J。 

随着 年龄 的增长 ，雄性 斯普 拉 一道 来 氏大 鼠出现 

癫痫 状 脑 电图 图形 的 频 率增 加 ，对 被 动 回避 反应 的 

记 忆减 弱 。针 对这 种 现象 ，有人 给 年 老 的大 鼠 长期 

灌 喂 PS。 结 果 显 示 ，癫 痫 的 发 病 率 降 低 了 65％ ，持 
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续 时间 降低 70％ ，同时 被 动 回避 的 记 忆 增 强 ! 。 

由此可 以看 出 ，通 过 抵 消 年龄 相 关 的 生物 化 学 变 化 ， 

磷 脂 酰 丝 氨 酸 能 影 响 老 年 鼠 的 电 生 理 学 和 行 为 

参 数 。 

Arjan Blokland(1999)比 较 了 BCPS、大 豆 PS 

(SPS)和鸡 蛋 PS(EPS)对 中 年 鼠 的认 知 提 高 能 力 的 

影 响程度 。 给实验 鼠 15mg／kg·d剂 量 ，观 察 实 验 鼠 

旷场 实验 、Morris水 迷 宫 、双 向 主 动 回避 实 验 中的 情 

感行 为及 认知 能力 的改 变 ，实 验发 现 SPS和 BCPS认 

知提 高 能 力 相 似 ，均 高 于 EPS，可 以 考 虑 用 SPS作 

BCPS的替 代 品 。 

3．3 抗抑郁 

去 甲肾 上腺 素 和 5一羟 色胺 等单 胺类 神经 递 质 能 

传递 兴奋 ，因此 单 胺 的下 降 或 缺 少 将 抑 制 兴 奋 的 传 

递 ，引起 抑 郁 症 。Maggioni给 10名 女 抑 郁 症 患 者 作 

临床 实 验 ，先 给 患 者 李 白 安 慰 剂 15d，随 着 给 服 

300mg／d的 BCPS 30d，在 服空 白剂 前后 与 BCPS治疗 

后 ，』}j汉 密 尔 顿 忧 郁 分 级 量 表 、护 士 的 观 察 评 估 、血 

浆 中去 甲肾上腺 素 和 5一羟 色胺 的变 化情 况来 监 测抑 

郁 症 的变化 情况 ，发现 服 用 PS前后 患 者 的血 浆 巾 去 

甲 肾上 腺 素 和 5一羟 色 胺 浓 度 上 升 、抑 郁 度 降 低 

70％ ，抑 郁症 得到 明显 的改善 ，而 服用 空 白安慰 剂 

前后抑郁 症 状没 有改 善 。 

动 物在 恶 劣 环 境 下 不 能 逃 逸 时 ，便 出 现 行 为绝 

望 ，处 于一种 不 动状 态 ，是 一种 有 效 地评 价抗 抑 郁 药 

的大 鼠抑郁 模 型。Joao C．Castilho(2004)用 50、100、 

200mg／kg BCPS肌 肉 注 射 实 验 鼠 ，并 与 25mg／kg丙 

咪嗪 (一 种抗 抑郁 药 )做 对 比来 评估 BCPS的抗 抑 郁 

效果 。强迫 游泳 实 验 发现 ，BCPS的作用 与 丙 咪 嗪相 

似 ，同空 白组 相 比，随着 PS注射 剂 量 的增 加 ，实 验组 

小 鼠不 动时 间呈 降低 趋势 ，也 就是 说 在 50～200kg／kg 

的剂量 范 围 内 ，抗 抑 郁 效 果 随着 剂 量 的 增 加 呈 上 升 

趋 势 。 

3．4 缓解紧张压抑 

紧 张压 抑活 动也 通 过 神经 递 质 传 递 。按 照 神 经 

递 质学说 ，脑 内去 甲肾上 腺 素 能 系 统 和 5一羟 色胺 能 

系统 功能 失调 可能 是 引起 紧张 压抑 的 原 因。 目前 PS 

缓 解 紧张压 抑 尚停 留在动 物行 为研 究 上 。 

紧张压抑状态 下 ，鼠的体温 升高 ，同时理毛行 为频 

繁 ，一般 老年 鼠的 bed,鼠的频繁 。给小 鼠 20mg／kg·d 

剂量 的 PS 20d后 ，观 察 紧急 压 抑 状 态 下 鼠 的理 毛行 

为 、体 温 ，结 果发 现 ，老年 鼠 的理 毛 行 为降 低 ，而小 鼠 

的变化 不 明显 ；克 制 压 抑 造 成 老 年 鼠 和 小 鼠 的体 温 

升高 ，然 而 90min后 注 射 PS的 老 年 鼠恢 复 正 常 体 

温 ，比对 照组 用 的时 间短 。 叮见 ，PS能 够加 强 老 年 鼠 

紧急状 态下 的 自我保 护 。 

小 鸡是 群居性 动 物 ，隔 离 将诱 导 紧张 压 抑 ，呈 现 

持 久 的 不 适 应 性 ，表 现 为 发 声 和 自 发 性 活 动 。 

Tomoyuki Koutoku(2005) 。用 脑 室 注 射 法 给 小 鸡 注 

射 PS后 ，放 回原 笼 中 ，1Omin后 ，将 之 隔离 于 塑料 笼 

内 。与 空 白组相 比发 现 ：注射 了 160Ixg PS组 的 发声 

次数 明显低 于 空 白组 ，而 自发 性 活 动 也 略 低 于 空 白 

组 。推 理可 知 ，PS能 缓解 隔离 诱导 的紧张压 抑 状态 。 
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3．5 激活酶的辅助因子 

为 了达 到最 适 活性 ，很 多 信 号 转 导 关 键 蛋 白需 

要 PS作 酶 的辅 助 因子 ，经 典 的 实 例 即 蛋 白激 酶 c 

(PKC)的活化 。 活化 前 的 PKC初 酶 位 于 胞 质 ，呈 钝 

化状 态 。在二脂 酰 甘油 (DAG)作 用下 由胞 质转 移 到 

细胞膜 ，成 为 “待 激 活 态 ”。经 酶催 化 ，PKC与 Ca“、 

PS、DAG形 成活 化 的 PKC·PS·DGA ·Ca“复合 物 。 

激 活 的蛋 白激酶 c可 以使丝 氨 酸 和苏 氨 酸 残基 磷 酸 

化 ，从 而影 响生 物信 息转 导 。 

此 外 ，长期 喂 饲 老 年 鼠磷 脂 酰 丝 氨 酸 能 够 促 进 

胆 碱合 成 乙 酰 胆 碱 ，提 高 乙酰 胆 碱 的 释 放 I 28]；PS能 

选 择性 抑制 一干扰 素 、白细胞 介素 12和氮氧 化合物 

生 成 ，是 一 种 新 的肿 瘤 免 疫 抑 制 因子 ；PS是 凋 亡 

细 胞被 识 别 的信 号 ，是 PE生 物 合 成 的 前 提 物质 ，可 

以降低 中 国仓 鼠卵巢 细 胞 的 紫外 诱 导 性 编 程性 

死 亡 。 

4 展望 

随 着人 们 对 健 康 的认 识 ，磷 脂 酰 丝 氨 酸 将 受 到 

广泛 的关注 。 国内外 对 其 结 构 ，合 成 ，改 善 老 年人 阿 

耳 茨海 默 (氏 )病 、提 高认 知力 、抗 抑郁 、抗 压 抑 、辅助 

激活 酶 等保 健 功 效 做 了一 定 的研 究 ，但 其 代 谢 机 理 

目前 还 不十分 清 楚 。磷 脂 酰丝 氨 酸 产 品 的开 发应 用 

在 国际 上 处 于 发 展 初 期 ，而 国 内则 刚 刚 起 步 。如 果 

科学 研究 的结 果 进一 步 支 持磷 脂 酰 丝 氨酸 的多种 生 

理保健功能 ，并且不断改进生产工艺 ，磷脂酰丝氨酸 

将以低价 格 、高纯度 、多功效 、无毒副作用等诸 多优 

势用 于保 健 和临 床 ，将 在食 品 、药 品领域 拥 有 广 阔 的 

前景 。 
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