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摘要：羟基酪醇是一种标志性多酚，其油溶性差且容易降解，将羟基酪醇修饰为油酸酯是提高其油

溶性的有效途径。对羟基酪醇油酸酯的酶法合成进行了研究，考察了脂肪酶种类、酶添加量、醇酸

摩尔比、溶剂（２－甲基－２－丁醇）用量、反应时间对合成反应的影响，并利用 Ｂｏｘ－Ｂｅｈｎｋｅｎ中心
组合的响应面设计优化了羟基酪醇油酸酯的合成反应条件。另外，采用质谱和核磁分析对产物进

行了表征。结果表明：羟基酪醇油酸酯合成的最佳工艺条件为羟基酪醇５００ｍｇ、油酸２．４７４ｇ（醇
酸摩尔比１∶２．７）、脂肪酶 Ｎｏｖｏｚｙｍ４３５添加量２．２％（以整个反应体系的质量为基准）、溶剂用量
２．６ｍＬ、反应温度３７℃和反应时间７ｈ，在此条件下羟基酪醇转化率高达８９．６％；质谱和核磁分析
证明成功合成了羟基酪醇油酸酯。脂肪酶催化合成羟基酪醇油酸酯的技术突破，可为延伸油橄榄

产业链及副产物高值利用提供有力支撑。
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　　羟基酪醇化学名为３，４－二羟基苯乙醇，是一
种多酚类化合物，为无色或浅黄色油状物，主要以酯

化物的形式存在于油橄榄中。大量研究表明，羟基

酪醇具有预防糖尿病［１］、防止神经紊乱［２］、减少低

密度脂蛋白氧化［３－４］、抗炎［５－７］、抗癌［８－１０］、抗肿

瘤［１１－１３］、抗动脉粥样硬化［１４－１５］和抗氧化［１６－１８］等多

种功能。但是，羟基酪醇的油溶性较差，限制了其在

食品、医药和化妆品领域的应用。目前，将羟基酪醇

修饰为酯类衍生物是一种有效的策略，不仅可显著

提高其油溶性，而且可提高其生物利用度［１９－２０］。

Ｂｏｕａｌｌａｇｕｉ等［２０］以羟基酪醇和醋酸为原料合成了羟

基酪醇醋酸酯，并研究了其抗氧化性。Ｙｕ等［２１］首

次从植物中分离出天然的羟基酪醇丁酸酯。

Ｂｕｒａｔｔｉｎｉ等［２２］研究了羟基酪醇月桂酸酯对过氧化

氢引起细胞氧化损伤的影响。油酸是一种单不饱和

脂肪酸，对软化血管有一定作用。油橄榄中含有丰富

的羟基酪醇，尤其是在橄榄油副产物中其含量较高。

然而，橄榄油副产物一般被直接丢弃，不仅造成资源浪

费，而且污染环境。目前对羟基酪醇油酸酯合成的研

究较少。因此，本研究以羟基酪醇和油酸为底物，通过

筛选脂肪酶和优化反应体系，合成了羟基酪醇油酸酯，

为橄榄油副产物的高值化利用提供技术支撑。

１　材料与方法
１．１　试验材料
１．１．１　原料与试剂

羟基酪醇（９９％），陕西嘉禾生物科技股份有限
公司；油酸（９８％）、磷酸（分析纯），天津市天力化学
试剂有限公司；２－甲基 －２－丁醇（９９％），麦克林
公司，甲醇（色谱纯），天津市科密欧化学试剂有限

公司）；脂肪酶，具体信息见表１。

表１　脂肪酶的具体信息

脂肪酶 酶活／（Ｕ／ｇ） 来源 固定化载体 生产商

Ｎｏｖｏｚｙｍ４３５ １００００ 南极假丝酵母Ｂ 大孔丙烯树脂 诺维信生物技术有限公司

ＬｉｐｏｚｙｍｅＴＬＩＭ ２５０ 疏棉状嗜热丝孢菌（ＴＬＬ） 硅胶 诺维信生物技术有限公司

Ｎｏｖｏｚｙｍ４００８６ ２７５ 米赫根毛霉 树脂 诺维信生物技术有限公司

ＬＳ－２０ 南极假丝酵母 北京凯泰新世纪生物有限公司

ＰＰＬ ２００００ 南极假丝酵母 上海源叶生物科技有限公司

１．１．２　仪器与设备
ＴＨＺ－Ｃ恒温振荡摇床，苏州培英实验设备有

限公司；１２６０高效液相色谱仪，安捷伦科技有限公
司；ＲＶＣ２－１８ＣＤｐｌｕｓ真空离心浓缩仪，上海般诺生
物科技有限公司；高分辨率液质联用仪、４００ＭＨｚ核

磁共振仪，德国布鲁克公司。

１．２　试验方法
１．２．１　羟基酪醇油酸酯的制备

参照文献［２０］采用脂肪酶催化酯化法合成羟
基酪醇油酸酯，其反应式如图１所示。

图１　脂肪酶催化羟基酪醇的酯化反应式

　　称取５００ｍｇ羟基酪醇于锥形瓶中，按一定摩尔
比加入油酸，再加入一定体积的２－甲基 －２－丁醇
溶剂，加入一定量的脂肪酶（以整个反应体系的质

量计），在一定温度、２００ｒ／ｍｉｎ的摇床中反应一定时
间。反应结束后，将反应液离心分离去除脂肪酶，再

置于真空旋转浓缩仪除去溶剂，得到羟基酪醇油酸

酯粗品。反应过程中，取样测定反应液中羟基酪醇

的含量，按公式（１）计算羟基酪醇转化率（Ｙ）。
Ｙ＝（Ｃ０－Ｃ１）／Ｃ０×１００％ （１）
式中：Ｃ０、Ｃ１分别为反应体系中反应前和反应

后羟基酪醇的含量，ｍｇ／Ｌ。
１．２．２　羟基酪醇油酸酯的纯化

将羟基酪醇油酸酯粗品依次用２倍体积的饱和
碳酸氢钠溶液和去除二氧化碳的纯水分别洗涤 ３
次，除去过量的油酸、未反应的羟基酪醇和盐溶液，

得到高纯度的羟基酪醇油酸酯。

１．２．３　羟基酪醇含量的测定
采用高效液相色谱法（ＨＰＬＣ）测定。ＨＰＬＣ条

件［２３］：Ａｇｉｌｅｎｔ５ＴＣ－Ｃ１８（２）色谱柱（５μｍ，２５０ｍｍ×
４．６ｍｍ）；流动相Ａ为１００％甲醇，流动相Ｂ为１０％甲
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醇（磷酸调 ｐＨ至３．０）；梯度洗脱程序为０～１０ｍｉｎ
１０％Ａ，１０～４０ｍｉｎ３０％ Ａ，４０～５０ｍｉｎ４０％ Ａ，５０～
５５ｍｉｎ５０％ Ａ，５５～６５ｍｉｎ１００％ Ａ，６５～７５ｍｉｎ１０％
Ａ；检测波长２８０ｎｍ；柱温３５℃；流速１ｍＬ／ｍｉｎ；进样量
５μＬ。

首先配制一系列不同质量浓度的羟基酪醇标准

溶液，进高效液相色谱仪进行分析，以羟基酪醇的质

量浓度为横坐标，峰面积为纵坐标绘制标准曲线。

再将样品溶液进高效液相色谱仪进行分析，根据样

品溶液中羟基酪醇的峰面积和标准曲线，计算样品

溶液中羟基酪醇的含量。

１．２．４　质谱、核磁分析
将羟基酪醇油酸酯用色谱纯甲醇溶解，然后进行

质谱分析。分析条件：阳离子模式，电喷雾离子源，毛

细管电压４０００Ｖ，质量扫描范围（ｍ／ｚ）１００～１１００。

以氘代氯仿为溶剂，对羟基酪醇油酸酯进行溶

解，然后进行１ＨＮＭＲ和１３ＣＮＭＲ分析，分析时采用
４００ＭＨｚ扫描。
２　结果与讨论
２．１　羟基酪醇油酸酯制备的单因素试验
２．１．１　脂肪酶的选择

脂肪酶是催化甘油三酯进行水解和重新酯化的

一类生物酶，不同来源的脂肪酶区域选择性不同，催

化效率也不同。在醇酸摩尔比１∶２（羟基酪醇５００
ｍｇ，油酸质量１．８３２ｇ）、脂肪酶添加量２％、２－甲
基－２－丁醇用量 ２ｍＬ、反应温度分别为 ３７℃和
５０℃条件下，考察 ５种不同脂肪酶（Ｎｏｖｏｚｙｍ４３５、
ＬｉｐｏｚｙｍｅＴＬＩＭ、Ｎｏｖｏｚｙｍ４００８６、ＬＳ－２０和 ＰＰＬ）对
羟基酪醇酯化反应的影响，结果见图２。

　　
图２　不同脂肪酶对羟基酪醇酯化反应的影响

　　从图 ２可以看出，Ｎｏｖｏｚｙｍ４３５和 ＬＳ－２０在
３７℃和５０℃时均表现出较高的催化活性，Ｌｉｐｏｚｙｍｅ
ＴＬＩＭ 和 ＰＰＬ均表现出较低的催化活性，而
Ｎｏｖｏｚｙｍ４００８６在３７℃时表现出较高的催化活性，
在５０℃时则表现出较低的催化活性。在反应时间
１２ｈ条件下，对比了５种脂肪酶对羟基酪醇酯化反
应的影响，结果见表２。
表２　反应１２ｈ不同脂肪酶对羟基酪醇转化率的影响

脂肪酶
羟基酪醇转化率／％

３７℃ ５０℃
对照 ００００ ００００
Ｎｏｖｏｚｙｍ４３５ ７８．３２±０．０９ａ ７５．２０±０．１１ｂ

ＬｉｐｏｚｙｍｅＴＬＩＭ ０５．７１±０．１１ｄ ０５．９８±０．１６ｅ

Ｎｏｖｏｚｙｍ４００８６ ６１．０３±０．１４ｃ ３０．４１±０．０８ｃ

ＬＳ－２０ ６４．０７±０．０７ｂ ７６．９０±０．１１ａ

ＰＰＬ ００．６９±０．１０ｅ ０９．１８±０．１４ｄ

　注：同列不同字母表示有显著性差异（ｐ＜０．０５）

由表２可见：在３７℃时Ｎｏｖｏｚｙｍ４３５催化效率最
高，羟基酪醇转化率达到７８．３２％；在５０℃时ＬＳ－２０
催化效率最高，羟基酪醇转化率达到７６．９０％；当无脂
肪酶作为催化剂时，羟基酪醇转化率为０，说明在该

反应体系中无催化剂作用反应是很难进行的。

Ｎｏｖｏｚｙｍ４３５在３７℃和５０℃反应１２ｈ的羟基酪醇转
化率变化很小，说明在本试验条件下温度对Ｎｏｖｏｚｙｍ
４３５影响不大。综合考虑，在后续的试验中，选择
Ｎｏｖｏｚｙｍ４３５在３７℃条件下进行反应。
２．１．２　溶剂用量的影响

在醇酸摩尔比 １∶２（羟基酪醇 ５００ｍｇ，油酸
１．８３２ｇ）、脂肪酶添加量２％、反应温度３７℃、反应
时间１２ｈ条件下，考察２－甲基－２－丁醇用量对羟
基酪醇酯化反应的影响，结果见图３。

注：不同字母表示有显著性差异（ｐ＜０．０５）；下同

图３　溶剂用量对羟基酪醇酯化反应的影响

　　由图３可见，当溶剂用量从２ｍＬ增加至１０ｍＬ
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时，羟基酪醇转化率逐渐降低，可能是因为溶剂过多

会降低羟基酪醇和油酸的浓度，从而减少底物分子

间的碰撞概率，导致羟基酪醇转化率下降。当溶剂

用量为２ｍＬ时，羟基酪醇转化率高达７６．３９％。试
验发现，不加溶剂时，整个反应体系无法混匀，反应

无法进行，这说明适量的溶剂有利于脂肪酶催化该

反应体系。因此，选择 ２－甲基 －２－丁醇用量为
２ｍＬ。
２．１．３　醇酸摩尔比的影响

在羟基酪醇５００ｍｇ、脂肪酶添加量２％、２－甲
基－２－丁醇用量２ｍＬ、反应温度３７℃、反应时间
１２ｈ条件下，考察醇酸摩尔比对羟基酪醇酯化反应
的影响，结果见图４。

图４　醇酸摩尔比对羟基酪醇酯化反应的影响

　　由图４可见，在醇酸摩尔比为１∶１和１∶１．５时，
羟基酪醇转化率分别为３８％和３５％左右，当醇酸摩
尔比为１∶２．５时，羟基酪醇转化率高达８１．３９％，当
醇酸摩尔比为１∶３时，羟基酪醇转化率降低。这是
因为酯化反应是可逆反应，需要添加过量的脂肪酸

使化学平衡向正方向进行，从而提高羟基酪醇转化

率。但是，过高的油酸用量会减少羟基酪醇上的羟

基与脂肪酶活性中心接触的机会。因此，选择醇酸

摩尔比为１∶２．５。
２．１．４　脂肪酶添加量的影响

在醇酸摩尔比１∶２．５（羟基酪醇５００ｍｇ，油酸
２．２９０ｇ）、２－甲基 －２－丁醇用量２ｍＬ、反应温度
３７℃、反应时间１２ｈ条件下，考察脂肪酶添加量对
羟基酪醇酯化反应的影响，结果见图５。

图５　脂肪酶添加量对羟基酪醇酯化反应的影响

　　由图５可见，在脂肪酶添加量为０．５％时，催化效
率是最低的，羟基酪醇转化率仅有６０．４７％。随着脂
肪酶添加量的增加，羟基酪醇转化率逐渐增加，在脂

肪酶添加量为２％时达到最高，为８３．１５％，当脂肪酶
添加量从２％增加至１０％时，羟基酪醇转化率开始下
降。脂肪酶添加量太少，酶活力不够，催化效率比较

低；脂肪酶添加量过多，整个反应体系的黏度增大，脂

肪酶活性位点与底物不能充分接触，导致羟基酪醇转

化率降低。综合考虑，选择脂肪酶添加量为２％。
２．１．５　反应时间的影响

在醇酸摩尔比１∶２．５（羟基酪醇５００ｍｇ，油酸
２．２９０ｇ）、脂肪酶添加量２％、２－甲基 －２－丁醇用
量２ｍＬ、反应温度３７℃条件下，考察反应时间对羟
基酪醇酯化反应的影响，结果见图６。

图６　反应时间对羟基酪醇酯化反应的影响

　　由图６可以看出，在反应时间０～５ｈ内，羟基
酪醇转化率迅速升高，在反应时间７ｈ后变化较小。
因此，选择反应时间为７ｈ。
２．２　羟基酪醇油酸酯制备的响应面试验
２．２．１　模型的建立与显著性检验

结合单因素试验结果，在 Ｎｏｖｏｚｙｍ４３５为催化
剂、反应温度３７℃、反应时间７ｈ条件下，以醇酸摩
尔比、溶剂用量、脂肪酶添加量为因素，以羟基酪醇

转化率（Ｙ）为考察指标，采用 Ｂｏｘ－Ｂｅｈｎｋｅｎ试验设
计，对羟基酪醇油酸酯的合成条件进行优化。Ｂｏｘ－
Ｂｅｈｎｋｅｎ试验因素和水平见表 ３，Ｂｏｘ－Ｂｅｈｎｋｅｎ试
验设计与结果见表４。

利用ＤｅｓｉｇｎＥｘｐｅｒｔ软件，对表４中数据进行多
元回归分析，获得二次多项回归方程：Ｙ＝８２．７５
＋２８．１４Ａ＋６．３１Ｂ＋４．８９Ｃ＋６．６３ＡＢ＋０．２３ＡＣ
－１．９７ＢＣ－４６．５４Ａ２－８．７２Ｂ２－７．４２Ｃ２。对回归模
型进行方差分析，结果见表５。

表３　Ｂｏｘ－Ｂｅｈｎｋｅｎ试验因素和水平

水平 Ａ溶剂用量／ｍＬＢ醇酸摩尔比 Ｃ脂肪酶添加量／％

－１ ０ １∶２．０ １

－０ ２ １∶２．５ ２

－１ ４ １∶３．０ ３
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表４　Ｂｏｘ－Ｂｅｈｎｋｅｎ试验设计与结果

试验号 Ａ Ｂ Ｃ Ｙ／％
１ ０ ０ ０ ８１．３９
２ ０ －１ －１ ４９．０８
３ ０ ０ ０ ８２．０６
４ －１ １ ０ ０．００
５ １ ０ －１ ５７．１４
６ ０ ０ ０ ８３．１５
７ －１ ０ －１ ０．００
８ －１ －１ ０ ０．００
９ ０ １ －１ ６５．０３
１０ ０ １ １ ８０．２１
１１ ０ －１ １ ７２．１５
１２ １ ０ １ ５８．０４
１３ －１ ０ １ ０．００
１４ １ １ ０ ６８．２４
１５ ０ ０ ０ ８４．４１
１６ ０ ０ ０ ８２．７３
１７ １ －１ ０ ４１．７４

表５　方差分析

来源 平方和 自由度 均方 Ｆ ｐ

模型 １７１４９．８４ ９ １９０５．５４ ７２．５８ ＜０．０００１

Ａ ６３３７．１３ １ ６３３７．１３ ２４１．３８ ＜０．０００１

Ｂ ３１８．９１ １ ３１８．９１ １２．１５ ＜０．０１０２

Ｃ １９１．５９ １ １９１．５９ ７．３０ ＜０．０３０６

ＡＢ １７５．５６ １ １７５．５６ ６．６９ ＜０．０３６２

ＡＣ ０．２０ １ ０．２０ ０．０１ ＜０．９３２５

ＢＣ １５．５６ １ １５．５６ ０．５９ ＜０．４６６５

Ａ２ ９１１９．００ １ ９１１９．００ ３４７．３４ ＜０．０００１

Ｂ２ ３１９．８１ １ ３１９．８１ １２．１８ ＜０．０１０１

Ｃ２ ２３１．５２ １ ２３１．５２ ８．８２ ＜０．０２０８

残差 １８３．７７ ７ ２６．２５

失拟项 １７８．５３ ３ ５９．５１ ４５．４１ ＜０．２７３２

纯误差 ５．２４ ４ １．３１

总和 １７３３３．６２ １６

　注：为显著（ｐ＜０．０５），为极显著（ｐ＜０．０１）；Ｒ２＝

０．９８９４，Ｒ２Ａｄｊ＝０．９７５８，变异系数为９．６２％

　　由表５可见，模型极显著（ｐ＜０．０１），失拟项不
显著，模型的Ｒ２Ａｄｊ为０．９７５８，说明该模型能够解释
９７．５８％的响应值变化。因此，模型拟合程度良好，
可以用来对脂肪酶催化羟基酪醇和油酸合成羟基酪

醇油酸酯进行分析和预测。一次项 Ａ和二次项 Ａ２

影响极显著，一次项 Ｂ、Ｃ，交互项 ＡＢ和二次项 Ｂ２、

Ｃ２影响显著。３个因素对羟基酪醇转化率影响大小
为溶剂用量＞醇酸摩尔比＞脂肪酶添加量。
２．２．２　响应面分析

图７是通过二次回归模型拟合的各因素之间交
互作用的响应面分析图。

　 　
图７　各两因素交互影响羟基酪醇转化率的响应面图

　　响应面图的曲面越陡峭，两两因素的交互作用
就越明显，相反，响应面图的曲面越平缓，两两因素

的交互作用就越不显著。当等高线呈圆形时表示两

因素交互作用不明显，而呈椭圆形或马鞍形时则表

示两因素交互作用显著。由图７可知：各图均开口
向下，凸形曲面，都存在极值；交互项 ＡＢ（溶剂用量
和醇酸摩尔比）影响显著（ｐ＜０．０５），ＡＣ（溶剂用量
和脂肪酶添加量）、ＢＣ（醇酸摩尔比和脂肪酶添加
量）影响不显著（ｐ＞０．０５）；醇酸摩尔比对羟基酪醇
转化率的影响小于溶剂用量，脂肪酶添加量对羟基

酪醇转化率的影响小于溶剂用量、醇酸摩尔比，因此

各因素对羟基酪醇转化率的影响大小依次为 Ａ（溶

剂用量）＞Ｂ（醇酸摩尔比）＞Ｃ（脂肪酶添加量），该
结果与方差分析结果相同，证明了模型可靠性高。

２．２．３　最佳工艺条件确定及验证试验
通过Ｂｏｘ－Ｂｅｈｎｋｅｎ试验设计可以得到理论最佳

工艺条件为醇酸摩尔比 １∶２．６７１、溶剂用量 ２．５８４
ｍＬ、脂肪酶添加量２．２４７％，此时羟基酪醇理论转化
率为９１．８％。结合实际操作的方便性，将最佳工艺条
件修正为醇酸摩尔比１∶２．７（羟基酪醇５００ｍｇ，油酸
２．４７４ｇ）、溶剂用量２．６ｍＬ、脂肪酶添加量２．２％，在
此条件下羟基酪醇实际转化率达到８９．６％。
２．３　羟基酪醇油酸酯的纯化

按１．２．２方法对最佳条件下合成的羟基酪醇油
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酸酯粗品进行纯化。经测定，羟基酪醇油酸酯粗品

中羟基酪醇含量为４３．９５ｍｇ／ｍＬ，纯化后羟基酪醇
含量仅为７９．６７μｇ／ｍＬ，说明纯化产品中羟基酪醇
含量可以忽略不计。

２．４　羟基酪醇油酸酯的表征
２．４．１　质谱分析

对纯化的羟基酪醇油酸酯进行质谱分析，得到

羟基酪醇油酸酯的质谱图，见图８。

图８　羟基酪醇油酸酯的质谱图

　　由图８可知，羟基酪醇油酸酯ｍ／ｚ为４３９，与推
测的产物一致，其分子式为Ｃ２６Ｈ４２Ｏ４。
２．４．２　核磁分析

对纯化的羟基酪醇油酸酯进行１Ｈ ＮＭＲ和
１３ＣＮＭＲ分析。１ＨＮＭＲ（４００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）结果：δ６．７６
（１Ｈ，ｄ，Ｈ－２′），δ６．６７（１Ｈ，ｄ，Ｈ－５′），δ６．５９（１Ｈ，ｄｄ，
Ｈ－１′），δ５．３５（２Ｈ，ｍ，Ｈ－９和Ｈ－１０），δ４．２０（２Ｈ，ｔ，
Ｈ－８′），δ２．７８（２Ｈ，ｔ，Ｈ－７′），δ２．２９（２Ｈ，ｔ，Ｈ－２），
δ２．０４（４Ｈ，ｍ，Ｈ－８和Ｈ－１１），δ１．５４（２Ｈ，ｍ，Ｈ－３），
δ１．２８（４Ｈ，ｍ，Ｈ－７和 Ｈ－１２），δ１．２３（１４Ｈ，ｍ，Ｈ－
４～Ｈ－６和Ｈ－１３～Ｈ－１６），δ１．２２（２Ｈ，ｍ，Ｈ－１７），
δ０．９４（３Ｈ，ｔ，Ｈ－１８）。１３ＣＮＭＲ（１０１ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）结
果：δ１３０．０２、１４４．２１、１４２．８４、１７４．２２（Ｃ，Ｃ－６′，Ｃ－４′，
Ｃ－３′和Ｃ－１），δ１２９．８９（ＣＨ，Ｃ－９／Ｃ－１０），δ１１６．２９、
１１５．８０、１２０．８７（ＣＨ，Ｃ－５′，Ｃ－２′和 Ｃ－１′），δ６５．１１
（ＣＨ２，Ｃ－８′），δ３４．４３（ＣＨ２，Ｃ－７′），δ３４．３４（ＣＨ２，
Ｃ－２），δ３２．５５（ＣＨ２，Ｃ－１６），δ２９．７８（ＣＨ２，Ｃ－７／Ｃ－
１２），δ２９．３５～２９．６４（ＣＨ２，Ｃ－４～Ｃ－６／Ｃ－１３～Ｃ－
１５），δ２７．２３（ＣＨ２，Ｃ－８／Ｃ－１１），δ２５．３５（ＣＨ２，Ｃ－
３），δ２２．６８（ＣＨ２，Ｃ－１７）和δ１４．１０（ＣＨ３，Ｃ－１８）。核
磁分析结果说明，成功合成了羟基酪醇油酸酯。

３　结　论
本研究利用脂肪酶Ｎｏｖｏｚｙｍ４３５催化羟基酪醇

与油酸酯化，通过响应面试验优化确定了合成羟基

酪醇油酸酯的最佳工艺条件，在最佳条件下羟基酪

醇转化率为８９．６％。质谱和核磁分析表明，成功合
成了羟基酪醇油酸酯。本研究为有效解决橄榄油加

工过程中油橄榄果水、渣中羟基酪醇的高值利用，提

供了坚实的技术支撑。

参考文献：

［１］张书新，武宇超．羟基酪醇的研究进展［Ｊ］．中国卫生
产业，２０１６（１３）：５９－６１．

［２］ＺＨＥＮＧＡＤ，ＬＩＨ，ＸＵＪ，ｅｔａｌ．Ｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｏｌｉｍｐｒｏｖｅｓ
ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｒｅｄｕｃｅｓｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｉｎｔｈｅ
ｂｒａｉｎｏｆｄｂ／ｄｂｍｉｃｅ：ｒｏｌｅｏｆＡＭＰ－ａｃｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ
ｋｉｎａｓｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＢｒＪＮｕｔｒ，２０１５，１１３（１１）：１６６７－
１６７６．

［３］Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃｏｐｉｎｉｏｎｏｎｔｈｅｓｕｂｓｔａｎｔｉａｔｉｏｎｏｆｈｅａｌｔｈｃｌａｉｍｓｒｅｌａｔｅｄ
ｔｏｐｏｌｙｐｈｅｎｏｌｓｉｎｏｌｉｖｅａｎｄｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎｏｆＬＤＬｐａｒｔｉｃｌｅｓｆｒｏｍ
ｏｘｉｄａｔｉｖｅｄａｍａｇｅ（ＩＤ１３３３，１６３８，１６３９，１６９６，２８６５），
ｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅｏｆｎｏｒｍａｌｂｌｏｏｄＨＤＬｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ
（ＩＤ１６３９），ｍａｉｎｔｅ［Ｊ／ＯＬ］．ＥＦＳＡＪ，２０１１，９（４）：２０３３
［２０２１－１１－３０］．ｈｔｔｐｓ：／／ｅｆｓａ．ｏｎｌｉｎｅｌｉｂｒａｒｙ．ｗｉｌｅｙ．ｃｏｍ／ｄｏｉ／
ｐｄｆ／１０．２９０３／ｊ．ｅｆｓａ．２０１１．２０３３．

［４］唐娟，刘琳，李承蔓，等．羟基酪醇的药理作用和药代
动力学研究进展［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，２０２１，２７
（６）：２４１－２５０．

［５］ＢＥＲＮＩＮＩＲ，ＭＥＲＥＮＤＩＮＯ Ｎ，ＲＯＭＡＮＩＡ，ｅｔａｌ．
Ｎａｔｕｒａｌｌｙｏｃｃｕｒｒｉｎｇｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｏｌｓｙｎｔｈｅｓｉｓａｎｄａｎｔｉｃａｎｃｅｒ
ｐｏｔｅｎｔｉａｌ［Ｊ］．ＣｕｒｒＭｅｄＣｈｅｍ，２０１３，２０（５）：６５５－６７０．

［６］申玲，张璐璐，陈赛娇，等．羟基酪醇对小鼠抑郁样行
为的改善作用及机制研究［Ｊ］．营养学报，２０２０，４２
（４）：３８８－３９３．

［７］ＣＨＥＮＣ，ＡＩＱＤ，ＷＥＩＹＨ．Ｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｏｌｐｒｏｔｅｃｔｓａｇａｉｎｓｔ
ｃｉｓｐｌａｔｉｎ－ｉｎｄｕｃｅｄｎｅｐｈｒｏｔｏｘｉｃｉｔｙｖｉａａｔｔｅｎｕａｔｉｎｇＣＫＬＦ１
ｍｅｄｉａｔｅｄｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ，ａｎｄｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓａｎｄ
ａｐｏｐｔｏｓｉｓ［Ｊ／ＯＬ］．ＩｎｔＩｍｍｕｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０２１，９６：１０７８０５
［２０２１－１１－３０］．ｈｔｔｐｓ：／／ｄｏｉ．ｏｒｇ／１０．１０１６／ｊ．ｉｎｔｉｍｐ．
２０２１．１０７８０５．

［８］ＬＩＳＡ，ＨＡＮＺＹ，ＭＡＹ，ｅｔａｌ．Ｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｏｌｉｎｈｉｂｉｔｓ
ｃｈｏｌａｎｇｉｏｃａｒｃｉｎｏｍａｔｕｍｏｒｇｒｏｗｔｈ：ａｎｉｎｖｉｖｏａｎｄｉｎｖｉｔｒｏ
ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＯｎｃｏｌＲｅｐ，２０１４，３１（１）：１４５－１５２．

［９］ＺＨＡＮＧＳＰ，ＺＨＯＵＪ，ＦＡＮＱＺ，ｅｔａｌ．Ｄｉｓｃｏｖｅｒｙｏｆ
ｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｏｌａｓｔｈｉｏｒｅｄｏｘｉｎｒｅｄｕｃｔａｓｅ１ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｔｏｉｎｄｕｃｅ
ａｐｏｐｔｏｓｉｓａｎｄＧ１／Ｓｃｅｌｌｃｙｃｌｅａｒｒｅｓｔｉｎｈｕｍａｎｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ
ｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓｖｉａＲＯＳｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ［Ｊ／ＯＬ］．ＥｘｐＴｈｅｒＭｅｄ，
２０２１，２２：８２９［２０２１－１１－３０］．ｈｔｔｐｓ：／／ｄｏｉ．ｏｒｇ／１０．
３８９２／ｅｔｍ．２０２１．１０２６１．

［１０］ＹＵＡＮＬＨ，ＳＨＥＮＧＺＪ，ＪＩＮＧＸ，ｅｔａｌ．Ｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｏｌａｎｄ
ｏｌｅｕｒｏｐｅｉｎｉｎｈｉｂｉｔｍｉｇｒａｔｉｏｎａｎｄｉｎｖａｓｉｏｎｖｉａｉｎｄｕｃｔｉｏｎｏｆ
ａｕｔｏｐｈａｇｙｉｎＥＲ－ｐｏｓｉｔｉｖｅｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｌｉｎｅｓ（ｍｃｆ７ａｎｄ
ｔ４７ｄ）［Ｊ］．ＮｕｔｒＣａｎｃｅｒ，２０２１，７３：３５０－３６０．

［１１］ＶＡＬＬＩＡ，ＲＯＤＲＩＧＵＥＺＭ，ＭＯＵＴＳＩＡＮＡＳＬ，ｅｔａｌ．
Ｈｙｐｏｘｉａｉｎｄｕｃｅｓａｌｉｐｏｇｅｎｉｃｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｐｈｅｎｏｔｙｐｅｖｉａ
ＨＩＦ１α－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ［Ｊ］．Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ，２０１４，６（４）：
１９２０－１９４１．

［１２］ＳＴ－ＬＡＵＲＥＮＴ－ＴＨＩＢＡＵＬＴＣ，ＡＲＳＥＮＥＡＵＬＴＭ，

１８２０２２年第４７卷第７期　　　　　　　　　　　　　中　国　油　脂



ＬＯＮＧＰＲ?Ｆ，ｅｔａｌ．Ｔｙｒｏｓｏｌａｎｄｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｏｌｔｗｏｍａｉｎ
ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｏｆｏｌｉｖｅ ｏｉｌ， ｐｒｏｔｅｃｔＮ２ａ ｃｅｌｌｓ ａｇａｉｎｓｔ
ａｍｙｌｏｉｄ－β－ｉｎｄｕｃｅｄｔｏｘｉｃｉｔｙ．ＩｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔｏｆｔｈｅＮＦ－κＢ
ｓｉｇｎａｌｉｎｇ［Ｊ］．ＣｕｒｒＡｌｚｈｅｉｍｅｒＲｅｓ，２０１１，８：５４３－５５１．

［１３］ＴＯＭＯＹＵＫＩＨ，ＨＡＲＵＨＩＫＯＴ，ＧＥＮＫ，ｅｔａｌ．Ｏｌｉｖｅ
ｐｏｌｙｐｈｅｎｏｌｓａｔｔｅｎｕａｔｅＴＮＦ－α－ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄＭ－ＣＳＦａｎｄ
ＩＬ－６ｓｙｎｔｈｅｓｉｓｉｎｏｓｔｅｏｂｌａｓｔｓ：ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＡｋｔａｎｄ
ｐ４４／ｐ４２ＭＡＰｋｉｎａｓｅｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙｓ［Ｊ／ＯＬ］．Ｂｉｏｍｅｄ
Ｐｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ，２０２１，１４１：１１１８１６［２０２１－１１－３０］．
ｈｔｔｐｓ：／／ｄｏｉ．ｏｒｇ／１０．１０１６／ｊ．ｂｉｏｐｈａ．２０２１．１１１８１６．

［１４］ＰＥＲＥＩＲＡ－ＣＡＲＯＧ，ＭＡＴＥＯＳＲ，ＴＲＡＫＡＭＨ，ｅｔａｌ．
Ｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｙｌｅｔｈｙｌｅｔｈｅｒｅｘｈｉｂｉｔｓｓｔｒｏｎｇｅｒｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ
ａｎｔｉｃａｒｃｉｎｏｇｅｎｉｃｐｏｔｅｎｃｙａｎｄｅｆｆｅｃｔｓｏｎｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｐｒｏｆｉｌｅｓ
ｃｏｍｐａｒｅｄｔｏｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｏｌ［Ｊ］．ＦｏｏｄＣｈｅｍ，２０１３，１３８
（２／３）：１１７２－１１８２．

［１５］ＹＡＯＦ，ＪＩＮＺ，ＬＹＵＸＨ，ｅｔａｌ．Ｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｏｌａｃｅｔａｔｅ
ｉｎｈｉｂｉｔｓｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓｖｉａｔｈｅｈｄａｃ１１
ｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ［Ｊ／ＯＬ］． Ｆｒｏｎｔ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０２１，１２：６５６２７２［２０２１－１１－３０］．
ｈｔｔｐｓ：／／ｄｏｉ．ｏｒｇ／１０．３３８９／ｆｐｈａｒ．２０２１．６５６２７２．

［１６］原姣姣，叶建中，王成章，等．油橄榄羟基酪醇的生物
合成及其衍生物研究进展［Ｊ］．林产化学与工业，
２０１５，３５（２）：１５４－１６２．

［１７］王安华，龙国清，王东东，等．油橄榄果渣中多酚提取
及活性研究进展［Ｊ］．食品研究与开发，２０２１，４２（５）：
２１９－２２４．

［１８］?ＦＲＩＣＡＦＰ，ＡＬＥＪＡＮＤＲＡＢＯ，ＣＡＲＭＥＮＭＭ，ｅｔａｌ．
Ａｎｔｉ － ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ａｎｄ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ
ｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｏｌａｎｄ３，４－ｄｉｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｙｇｌｙｃｏｌｐｕｒｉｆｉｅｄ
ｆｒｏｍｔａｂｌｅｏｌｉｖｅｅｆｆｌｕｅｎｔｓ［Ｊ／ＯＬ］．Ｆｏｏｄｓ，２０２１，１０：２２７
［２０２１ － １１ － ３０］． ｈｔｔｐｓ：／／ｄｏｉ．ｏｒｇ／１０．３３９０／
ｆｏｏｄｓ１００２０２２７．

［１９］ＡＫＡＮＢＩＴ Ｏ，ＢＡＲＲＯＷ Ｃ Ｊ．Ｌｉｐａｓｅ－ｐｒｏｄｕｃｅｄ
ｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｙｌ ｅｉｃｏｓａｐｅｎｔａｅｎｏａｔｅ ｉｓ ａｎ ｅｘｃｅｌｌｅｎｔ
ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｆｏｒｔｈｅｓｔａｂｉｌｉｚａｔｉｏｎｏｆｏｍｅｇａ－３ｂｕｌｋｏｉｌｓ，
ｅｍｕｌｓｉｏｎｓａｎｄｍｉｃｒｏｃａｐｓｕｌｅｓ［Ｊ／ＯＬ］．Ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ，２０１８，
２３（２）：２７５［２０２１－１１－３０］．ｈｔｔｐｓ：／／ｄｏｉ．ｏｒｇ／１０．３３９０／
ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ２３０２０２７５．

［２０］ＢＯＵＡＬＬＡＧＵＩＺ，ＢＯＵＡＺＩＺＭ，ＬＡＳＳＯＵＥＤＳ，ｅｔａｌ．
Ｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｏｌａｃｙｌｅｓｔｅｒｓ：ｂｉｏｓｙｎｔｈｅｓｉｓａｎｄａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ
［Ｊ］．ＡｐｐｌＢｉｏｃｈｅｍＢｉｏｔｅｃｈ，２０１１，１６３（５）：５９２－５９９．

［２１］ＹＵＪＤ，ＣＨＥＮＭＸ，ＷＵＨ，ｅｔａｌ．Ｐｈｙｔｏｃｈｅｍｉｃａｌａｎｄ
ｃｈｅｍｏｔａｘｏｎｏｍｉｃｓｔｕｄｙｏｎＰｈｏｌｉｄｏｔａｐａｌｌｉｄａｌｉｎｄｌ［Ｊ／ＯＬ］．
ＢｉｏｃｈｅｍＳｙｓｔＥｃｏｌ，２０２１，９７：１０４２９０［２０２１－１１－３０］．
ｈｔｔｐｓ：／／ｄｏｉ．ｏｒｇ／１０．１０１６／ｊ．ｂｓｅ．２０２１．１０４２９０．

［２２］ＢＵＲＡＴＴＩＮＩＳ，ＳＡＬＵＣＣＩＳ，ＢＡＬＤＡＳＳＡＲＲＩＶ，ｅｔａｌ．
Ａｎｔｉ － ａｐｏｐｔｏｔｉｃ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｏｌ ａｎｄ
ｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｙｌｌａｕｒａｔｅ［Ｊ］．ＦｏｏｄＣｈｅｍＴｏｘｉｃｏｌ，２０１３，
５５：２４８－２５６．

［２３］ＲＯＭＥＲＯＣ，ＢＲＥＮＥＳＭ．Ａｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｏｔａｌｃｏｎｔｅｎｔｓｏｆ
ｈｙｄｒｏｘｙｔｙｒｏｓｏｌａｎｄｔｙｒｏｓｏｌｉｎｏｌｉｖｅｏｉｌｓ［Ｊ］．ＪＡｇｒｉｃＦｏｏｄ
Ｃｈｅｍ，２０１２，６０（３６）：

櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂櫂
９０１７－９０２２．

（上接第６５页）
［４２］ＪＩＡＸＹ，ＺＨＥＮＧＹＳ，ＧＵＯＹＺ，ｅｔａｌ．Ｓｏｄｉｕｍｂｕｔｙｒａｔｅ

ａｎｄｐａｎｏｂｉｎｏｓｔａｔｉｎｄｕｃｅａｐｏｐｔｏｓｉｓｏｆｃｈｒｏｎｉｃｍｙｅｌｏｉｄ
ｌｅｕｋｅｍｉａｃｅｌｌｓｖｉａｍｕｌｔｉｐｌｅｐａｔｈｗａｙｓ［Ｊ／ＯＬ］．ＭｏｌＧｅｎｅｔ
ＧｅｎｏｍｉｃＭｅｄ，２０１９，７（５）：ｅ６１３［２０２１－０６－０８］．
ｈｔｔｐｓ：／／ｄｏｉ．ｏｒｇ／１０．１００２／ｍｇｇ３．６１３．

［４３］ＴＡＹＬＯＲＭＡ，ＫＨＡＴＨＡＹＥＲＦ，ＲＡＹＳＫ．Ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ
ａｎｄｓｏｄｉｕｍｂｕｔｙｒａｔｅｓｙｎｅｒｇｉｓｔｉｃａｌｌｙｉｎｃｒｅａｓｅａｐｏｐｔｏｓｉｓｉｎ
ｒａｔＣ６ ａｎｄｈｕｍａｎＴ９８Ｇ ｇｌｉｏｂｌａｓｔｏｍａｃｅｌｌｓｔｈｒｏｕｇｈ
ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆａｕｔｏｐｈａｇｙ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｃｈｅｍＲｅｓ，２０１９，４４
（７）：１７１５－１７２５．

［４４］ＳＴＥＥＧＰＳ．Ｔａｒｇｅｔｉｎｇｍｅｔａｓｔａｓｉｓ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖＣａｎｃｅｒ，
２０１６，１６（４）：２０１－２１８．

［４５］ＰＡＵＬＣＤ，ＭＩＳＴＲＩＯＴＩＳＰ，ＫＯＮＳＴＡＮＴＯＰＯＵＬＯＳＫ．
Ｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｍｏｔｉｌｉｔｙ：ｌｅｓｓｏｎｓｆｒｏｍｍｉｇｒａｔｉｏｎｉｎｃｏｎｆｉｎｅｄ
ｓｐａｃｅｓ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖＣａｎｃｅｒ，２０１７，１７（２）：１３１－１４０．

［４６］ＮＡＲＡＹＡＮＡＮＡ，ＢＡＳＫＡＲＡＮＳＡ，ＡＭＡＬＡＲＡＤＪＯＵＭＡ
Ｒ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｃａｒｃｉｎｏｇｅｎｉｃｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓｏｆｍｅｄｉｕｍｃｈａｉｎｆａｔｔｙ
ａｃｉｄｓｏｎｈｕｍａｎｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ，ｓｋｉｎａｎｄｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓｉｎ
ｖｉｔｒｏ［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌＳｃｉ，２０１５，１６（３）：５０１４－５０２７．

［４７］ＸＩＡＯＴＦ，ＷＵＳＹ，ＹＡＮＣ，ｅｔａｌ．Ｂｕｔｙｒａｔｅｕｐｒｅｇｕｌａｔｅｓ
ｔｈｅＴＬＲ４ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄｔｈｅｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎｏｆＭＡＰＫｓ
ａｎｄＮＫ－ｋａｐｐａＢｉｎｃｏｌｏｎｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｉｎｖｉｔｒｏ［Ｊ］．Ｏｎｃｏｌ
Ｌｅｔｔ，２０１８，１６（４）：４４３９－４４４７．

［４８］ＨＧＨＲＩ，ＭＬＬＥＲ ＳＨ，ＪＥＰＳＥＮ ＳＤ，ｅｔａｌ．
Ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍｏｆｓｈｏｒｔ－ｃｈａｉｎｆａｔｔｙａｃｉｄｐｒｏｐｉｏｎａｔｅｉｎｄｕｃｅｓ
ｓｕｒｆａｃｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＮＫＧ２Ｄｌｉｇａｎｄｓｏｎｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓ［Ｊ］．
ＦＡＳＥＢＪ，２０２０，３４（１１）：１５５３１－１５５４６．

［４９］ＬＩＱＲ，ＣＡＯＬＪ，ＴＩＡＮＹ，ｅｔａｌ．Ｂｕｔｙｒａｔｅｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ
ｔｈｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎｏｆｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓｖｉａｔａｒｇｅｔｉｎｇ
ｐｙｒｕｖａｔｅｋｉｎａｓｅＭ２ａｎｄｍｅｔａｂｏｌｉｃｒｅｐｒｏｇｒａｍｍｉｎｇ［Ｊ］．
ＭｏｌＣｅｌｌＰｒｏｔｅｏｍｉｃｓ，２０１８，１７（８）：１５３１－１５４５．

２８ ＣＨＩＮＡＯＩＬＳＡＮＤＦＡＴＳ　　　　　　　　　　　　　　２０２２Ｖｏｌ４７Ｎｏ７


