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摘  要：【背景】宜春的温汤温泉是天然富硒温泉，同时也是富硒土壤区域。【目的】筛选优化

富硒酵母并研究其对心功能的保护作用。【方法】实验选取了 60 个典型土壤样本，并通过筛选抗

性平板获得了一种具有高硒富集能力的酵母菌株。显微镜和扫描电子显微镜观察表明，此酵母是

一种典型的酵母菌株，通过 18S 测序鉴定为葡萄汁有孢汉逊酵母(Hanseniaspora uvarum)。实验进

一步优化了亚硒酸钠的添加量、添加时间、发酵时间和温度，优化后酵母中的有机硒含量进一步

升高。在发酵罐中进一步放大发酵后有机硒含量达到高水平，OD600 在 56 h 后高达 132。为了研究

富硒酵母的生理功能，实验通过阿霉素(doxorubicin, ADR)建立了心肌肥大小鼠模型。【结果】富

硒酵母对改善心肌肥大有良好的效果，其机制可能与抗氧化和抗凋亡作用有关。【结论】筛选出

一种高硒含量的酵母菌株。通过优化培养条件和 5 L 发酵罐的发酵，表明所获得的酵母具有良好

的工业应用前景，并且这种富硒酵母具有良好的抗氧化活性。 
关键词：富硒酵母；筛选；培养条件优化；发酵罐；抗氧化 
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Abstract: [Background] The water and soil of Wentang hot spring in Yichun is rich in 
selenium. In this study, a selenium-rich yeast strain was isolated from this natural selenium-rich 
area. [Objective] To optimize the culture conditions of the selenium-rich yeast strain and study 
the protective effect of this strain on cardiac function. [Methods] Sixty typical soil samples 
were collected, from which a yeast strain with high selenium was screened out on the plate with 
antibiotics. Microscopy and scanning electron microscopy showed that the isolate was a typical 
yeast strain. The strain was identified by 18S sequencing as Hanseniaspora uvarum. The 
addition amount and time of sodium selenate, fermentation time, and fermentation temperature 
were optimized to improve the selenium content in this strain. The further scale-up fermentation 
in a fermenter showed a high level of organic selenium content, and the cell density (OD600) 
reached 132 after 56 h. Furthermore, a mouse model of cardiac hypertrophy was established 
with doxorubicin to study the physiological function of selenium-rich yeast. [Results] The 
selenium-rich yeast strain alleviated myocardial hypertrophy, which may be related to its 
anti-oxidation and anti-apoptosis effects. [Conclusion] We successfully isolated a yeast strain 
with high selenium content. The culture condition optimization and scale-up fermentation in a 
5-L fermenter showed that the obtained yeast strain had a broad industrial application prospect, 
and such selenium-rich yeast had a strong antioxidant activity. 
Keywords: selenium-rich yeast; screening; optimization of culture conditions; fermenter; 
antioxidant 
 
 

硒最早由瑞士化学家贝采留斯发现，当时

被认为是一种有毒重金属。直到 1957 年，科学

家们成功地用硒治愈了动物的肝坏死，硒的营

养效果才进入公众视野[1]。1973 年，科学家利

用同位素示踪技术发现谷胱甘肽过氧化物酶

(glutathione peroxidase, GPX)的活性中心需要

硒的参与，随后对硒的功能进行了深入研究[2]。

如今，硒作为人体不可缺少的微量元素已被科

学家广泛证实和接受。在过去的 10 年中，随着

对硒的广泛深入研究，硒在生命中的重要作用

逐渐被认识[3]。硒在人体的抗氧化、免疫促进

和防癌方面发挥着重要的调节作用[4]。 
微生物是一个高效的生物工厂。酵母能够

在细胞内用无机硒替代含硫氨基酸中的硫生成

硒氨基酸，将无机硒转化为有机硒并消除有机

硒的毒性效应[5]。酵母如今已广泛应用于现代

食品和医药领域中，其安全性也得到了美国食品

药品监督管理局(Food and Drug Administration, 
FDA)的认可[6]。临床试验证明，摄入富含硒的

酵母可以增加血浆中的硒含量，降低癌症的发

病率和死亡率[7]。在有机硒的开发应用中，它

具有转化效率高、有机硒浓度高、人体容易吸
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收和安全性强的优势[8]。因此，富硒酵母是一种

营养功能较全面的高效有机补硒剂。 
根据现有临床和动物实验研究，硒主要有

抗氧化、抗炎、抗凋亡作用，这些作用可能有

助于预防或减缓心肌肥大的发展[9]。硒是 GPX
的辅助因子，这种酶能够清除有害的自由基，

减少氧化应激，氧化应激是心肌肥大和心脏疾

病发展的一个关键因素；硒的补充可能有助于

提高 GPX 的活性，从而保护心肌细胞免受氧化

损伤，硒同时可以通过改变某些基因的表达来

影响细胞的生存和凋亡；例如，硒可以增加抗

凋亡蛋白 Bcl-2 的表达，减少促凋亡蛋白 Bax
的表达从而对心肌肥大产生影响，硒的补充也

可以有助于保护心脏结构和功能，在硒缺乏的

个体中产生的作用会更加明显[10]。 
富硒酵母是一种特殊的有机硒补充形式，

它以生物利用度高、营养全面、稳定和安全而

被广泛应用，然而不同的富硒酵母其酵母菌种

和生产工艺等的不同，会导致其所含营养成分

特别是硒含量有所不同，进而产生其稳定性、

生物利用度和健康效益等的差异。近年来，国

内外对富硒酵母的研究进展显著，在富硒酵母

的筛选与培养条件优化方面，研究人员通过不

同的培养基和培养条件，筛选出具有高富硒能

力的酵母菌株。例如，Yin 等[11]通过响应面方

法优化富硒酵母的培养条件，研究了与富硒酵

母总硒产量相关的主要因素，包括温度、初始

pH 值和体积，应用 Box-Behnken 设计优化培养

条件参数，并建立了二次多项式回归模型，探

讨了可以获得最丰富的富硒酵母的条件。在

Critical Reviews in Food Science and Nutrition 上

发表的综述文章中，描述了富硒酵母、乳酸菌、

双歧杆菌的特性，并讨论了它们的富硒机制，

文章还评估了富硒益生菌代谢的硒产物，如硒

纳米颗粒和硒蛋白，并综述了影响益生菌富硒

能力的因素及其在动物饲料、食品添加剂和功

能性食品生产中的应用[12]。目前，富硒酵母在

预防肿瘤、降低三高(高血压、高血脂、高血糖)

及提高机体免疫力等方面发挥着重要作用，多

国官方已经批准富硒酵母作为特殊医学用途食

品的硒源。 
宜春有富硒土壤和富硒温泉。在长期高富

硒土壤和水中，宜春地区可以培育出富硒酵母。

我们的目标是通过筛选当地的富硒酵母资源并

优化发酵条件获得一种高含量的富硒酵母，在

此基础上进一步研究富硒酵母对心肌的保护作

用。富硒酵母作为一种有机硒的来源，研究其

对心肌的保护作用可能揭示富硒酵母在预防心

脏病，如冠心病、心肌梗死和心肌肥大等方面

的作用机制，从而为心脏病的预防提供新的策

略。开发和推广富硒酵母作为心肌保护的营养

补充剂，以满足特定人群如硒缺乏地区居民的

健康需求，可能带来经济效益和社会效益。 

1  材料与方法 
1.1  样品 

宜春温汤镇的土壤长期富硒并拥有天然富

硒温泉，被选为土壤样本采集地。从该地区的

果园农场随机采集样本，土壤样本采集深度为

地表以下 5−10 cm。 
雄性 C57/B6 小鼠 33 只，8−12 周龄，购自

湖南斯莱克景达实验动物有限公司。动物实验

操作严格遵循国家卫生研究院实验室动物护理

和使用指南，并得到宜春学院动物伦理委员会

的批准(编号：2021-046)。 
1.2  培养基  

改良酵母浸出粉胨葡萄糖 (yeast extract 
peptone dextrose, YPD)培养基 (g/L)：葡萄糖

20.0，胰蛋白胨 20.0，酵母粉 10.0，在固体培

养基中加入 15.0 g/L 琼脂。改良发酵培养基

(g/L)：葡萄糖 40.0，胰蛋白胨 30.0，酵母粉

10.5，磷酸缓冲液(0.1 mol/L，其中，磷酸二氢

钾 8.77 g/L，磷酸氢二钾 12.3 g/L，pH 6.0)    
100 mL/L。5 L 发酵罐中培养基(g/L)：胰蛋白

胨 40.0，酵母提取物 20.0，葡萄糖 20.0，pH 6.0。
改良培养基(g/L)：葡萄糖 10.0，胰蛋白胨 5.0，
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酵母粉 5.0。 
1.3  主要试剂和仪器 

蛋白胨，北京奥博星生物技术有限公司；

酵母浸出粉，上海盛思生化科技有限公司；琼

脂粉，上海山浦化工有限公司；葡萄糖、磷酸

二氢钾、磷酸二氢钠和亚硒酸钠，上海沪试生

物科技有限公司；阿霉素、青霉素和链霉素，

北京索莱宝生物科技有限公司；酵母基因组

DNA 提取试剂盒，天根生化科技(北京)有限

公司；Bcl-2 抗体、Bax 抗体、NF-κB 抗体、SOD
抗体、GPX4 抗体、GAPDH 抗体，细胞信号技

术公司。 
恒温培养振荡器，上海市智诚分析仪器有

限公司；台式高速冷冻离心机，湖南星科科学

仪器有限公司；超声波清洗器，昆山市超声仪

器有限公司；纯水系统仪器，鼎技科学仪器有

限公司；原子荧光光度计，北京海光仪器有限

公司；发酵罐，上海保兴生物设备工程有限公司。

ChemiDoc™ XRS+系统，Bio-Rad 公司。 
1.4  土壤中酵母菌株的筛选与鉴定 

选择典型采样点对具有富硒泉水的果园进

行采样。从 5−10 cm 的土层中取样，称取 1 g 土壤

加入 5 mL YPD 液体培养基(100 μg/mL 青霉素)，
在 25 ℃、200 r/min 的条件下振荡 3−8 min。过

滤后，继续在 200 r/min的条件下培养 2 h。在 25℃
条件下，将 20 μL 培养物涂布在含有 50 μg/mL
链霉素和 100 μg/mL 青霉素的 YPD 平板上培

养 2–3 d 至单菌落形成。选择典型的酵母单菌

落后通过含有高浓度(150 μg/mL)亚硒酸钠的

YPD 平板筛选出对亚硒酸钠耐受性高的典型

酵母单菌落。进一步观察酵母菌落特征，进行

形态学鉴定。 
1.5  酵母菌株的培养 

将菌株接种到含有亚硒酸钠(60 μg/mL)的
改良发酵培养基中，并在 200 r/min、30 ℃的条

件下进行培养。 
1.6  富硒酵母中硒含量的检测 

将酵母发酵液以 6 000 r/min 的速度离心  

5 min，加入 50 倍的纯化水。在 28 kHz、100 W
的条件下超声清洗 5 min 后，在 4 000 r/min 的

条件下离心 10 min 收集酵母。根据富硒酵母中有

机硒的检测方法[13]，使用原子吸收光谱法检测富

硒酵母中的硒含量[14]。 
1.7  酵母菌株的 18S rRNA 基因检测 

使用酵母基因组 DNA 提取试剂盒提取酵

母基因组。根据真核微生物保守的 18S rRNA
基因序列设计引物 5P (5′-CCAACCTGGTTG 
ATCCTGCCAGTA-3′)和 3P (5′-CCTTGTTACG 
ACTTCACCTTCCTCT-3′)进行扩增。PCR 反应体

系：10×buffer 10 μL，dNTPs 混合液 2 μL，正、

反向引物 (10 μmol/L) 各 2 μL ，模板 DNA     
(50 ng/μL) 2 μL，Taq DNA 聚合酶(5 U/μL)    
0.5 μL，MgCl2 (25 mmol/L) 1.5 μL，ddH2O 补足

100 μL。PCR 反应条件：94 ℃ 3−5 min；94 ℃  
30 s，50−55 ℃ 30 s，72 ℃ 1−2 min，30 次循环；

72 ℃ 5−10 min。扩增产物送往生工生物工程

(上海)股份有限公司进行测序。 
1.8  不同浓度亚硒酸钠对酵母硒富集的

影响 
在改良发酵培养基上，最终亚硒酸钠的浓

度分别为 0、20、60、100、140、180 μg/mL。

500 mL 摇瓶中的液体量为 150 mL，接种量为  
1 mL。在 200 r/min、30 ℃的条件下培养 72 h
后，收集样本以检测酵母浓度(OD600)和酵母中

的有机硒含量。 

1.9  亚硒酸钠添加时间对酵母硒富集的

影响 
在最佳亚硒酸钠补充水平的基础上，进一

步研究了亚硒酸钠的补充时间对硒富集的影

响。在改良发酵培养基上，500 mL 摇瓶的液体

量为 150 mL，接种量为 1 mL，在 200 r/min、
30 ℃的条件下进行培养。在 0、6、12、28、24
和 30 h 添加亚硒酸钠至最终浓度 100 μg/mL。

发酵持续至 72 h。收集样本以检测酵母浓度

(OD600)和酵母中的有机硒含量。 
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1.10  发酵时间对酵母硒富集的影响 
在最佳亚硒酸钠补充量和添加时间的基础

上，进一步研究了发酵时间对硒富集的影响。

在改良发酵培养基上，500 mL 摇瓶的液体量为

150 mL，接种量为 1 mL。发酵 12 h 后添加亚硒

酸钠至最终浓度 100 μg/mL，并在 200 r/min、
30 ℃的条件下进行培养。收集 24、36、48、60、
72、84 和 96 h 样本以检测酵母浓度(OD600)和酵

母中的有机硒含量。 
1.11  发酵温度对酵母硒富集的影响 

在优化条件的基础上，进一步研究了发酵

温度对硒富集的影响。在改良发酵培养基上，

500 mL摇瓶的液体量为 150 mL，接种量为 1 mL。

发酵 12 h 后添加亚硒酸钠至最终浓度 100 μg/mL，
在 200 r/min 下培养 84 h。培养温度设置为 26、
28、30、32 和 34 ℃。收集样本以检测酵母浓

度(OD600)和酵母中的有机硒含量。 
1.12  发酵罐中的放大培养 

在摇瓶优化条件的基础上，进一步研究了

发酵参数，在 5 L 发酵罐中进一步优化。发酵

研究在 5 L 发酵罐中进行。将 200 mL 菌种培养

液接种到含有 3 L 培养基的 5 L 发酵罐中。发酵

开始时温度设定为 30 ℃，溶解氧维持在 30%饱

和度，并通过添加 30%磷酸和 2 mol/L 氢氧化钾

维持 pH 值 6.0。发酵 24 h 后，连续 3 d 每 1 h 补

充 10 mL 改良培养基。每 4 h 收集 1 次样本，以

检测酵母浓度(OD600)和酵母中的有机硒含量。 

1.13  动物实验分组 
宜春学院动物中心提供 8−12 周龄的雄性

C57/B6 小鼠。所有小鼠置于明/暗周期(12 h/12 h)、
温度(25±1) ℃和湿度(55±5)%的环境中，自由饮

水和进食。小鼠随机分为 3 组：(1) 对照组：每

日灌胃生理盐水；(2) 阿霉素(doxorubicin, ADR)
组：每周 5 mg/kg 阿霉素腹腔注射 3 周；(3) 阿
霉素硒(ADR+Se)组：每周 5 mg/kg 阿霉素腹腔注

射，每 2 d 50 mg/kg 富硒酵母灌胃给药，3 周。

每组有 11 只小鼠。 

1.14  多普勒超声心动图 
用 1.5%异氟醚麻醉小鼠，连接到呼吸机以维

持正常呼吸。在乳突水平使用辛普森方法测量主

要的心脏功能指标[15]。 
1.15  蛋白免疫印迹法(Western blotting) 

从左心室心肌提取动物蛋白，将蛋白裂解

并定量。蛋白质通过 SDS-PAGE 分离并转移到

聚 偏 二 氟 乙 烯 膜 (polyvinylidene difluoride 
membrane, PVDF 膜)上。室温下用 5%脱脂奶粉

封闭 4 h 后将膜与一抗在 4 ℃孵育过夜，一抗

包括 Bcl-2 抗体(1:1 000 稀释)、Bax 抗体(1:1 000
稀释)、NF-κB 抗体(1:1 000 稀释)、SOD 抗体  
(1:1 000 稀释)、GPX4 抗体(1:1 000 稀释)、
GAPDH 抗体(1:2 000 稀释)。然后用 Tris 缓冲

盐 溶 液 +Tween-20 (Tris-buffered saline with 
Tween-20, TBST)洗涤，膜与二抗(CST，7074，
1:5 000 稀释)在室温下孵育 2 h，并再次用 TBST
洗涤。使用 ChemiDoc™ XRS+系统和 Image 
Lab™软件来可视化信号。 
1.16  统计分析 

所有统计数据均使用 GraphPad Prism 5 分

析。值表示为均值±SE。两组之间的差异使用 t
检验进行分析。P<0.05 被认为在统计学上存在

显著差异。 

2  结果与分析 
2.1  菌株的筛选和鉴定结果  

在 5 个不同的典型区域中，每个区域选择

12 个土壤样本，共选择了 60 个土壤样本。将

这些土壤样本在含有 20 倍富集溶液的链霉素

和青霉素抗性的 YPD 平板上进行条件筛选。筛

选出 60 种典型的酵母菌株，并在含有高浓度

(150 μg/mL)亚硒酸钠的 YPD 平板上进行进一步

的硒耐受性筛选。30 ℃培养 48 h 后选出了生

长良好的 8 株菌株。其中，3 号菌株具有最高的

硒富集能力，有机硒的含量高达 1 476 μg/g  
(图 1A)。 

为了进一步研究该菌株，需要对其进行鉴
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定。光学显微镜结果表明，该菌株呈卵圆形，

是典型的酵母形态(图 1B)。电子显微镜观察菌

株 Y3 的形态显示，酵母菌菌落大而厚，表面光

滑、湿润、黏稠，容易挑起，质地均匀，颜色

为乳白色，是典型的酵母菌形态(图 1C)。NCBI

数据库 BLAST 比较结果显示，筛选出的菌株

Y3的 18S rRNA基因序列与葡萄汁有孢汉逊酵母

(Hanseniaspora uvarum)相似性为 99% (图 1D)。
该菌株已保存在中国典型培养物保存中心，保

存编号为 CCTCC M2019304。 
 

 
 
图 1  菌株 Y3 的初筛硒含量测定、形态学检测和系统发育树   A：不同酵母菌株中硒含量的检测。B：

菌株 Y3 的光学显微镜检测。C：菌株 Y3 的电子显微镜图像。D：菌株 Y3 的系统发育树。在系统发育树中，

每个结点代表一个分类单元，其后的分支代表的是进化支，每一个分支点上的数字指的是 bootstrap 值，用来

评估该分支的可信度，分支后面的序号为基因组区域的标识符，分支的长度代表进化支变化的程度。 
Figure 1  Screening and identification of strain Y3. A: Detection of selenium content in different yeast 
strains. B: Optical microscopic observation of strain Y3. C: Electron microscopy of strain Y3. D: Phylogenetic 
tree of strain Y3. In a phylogenetic tree, each node represents a taxonomic unit, and the branches following it 
represent evolutionary lineages. The numbers at each branch point refer to the bootstrap values, which are 
used to assess the credibility of the branch. The identifiers following the branches are the identifiers for 
genomic regions, and the length of the branches represents the degree of change in the evolutionary lineage. 
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2.2  亚硒酸钠浓度和添加时间对酵母的

影响 
亚硒酸钠是酵母中有机硒的来源，亚硒酸

钠的浓度和添加时间对酵母非常重要。如图 2A
所示，较高浓度的亚硒酸钠抑制了酵母的生长，

但培养基中亚硒酸钠浓度的增加有利于酵母中

硒的富集。最终，选择 100 μg/mL 作为下一步

发酵的最佳浓度。 
为了减少亚硒酸钠对酵母生长的抑制作

用，在不同的时间添加了亚硒酸钠。结果表明，

越晚添加亚硒酸钠，对酵母生长越有利，但有

机硒的含量就越低(图 2B)。因此，我们选择在发

酵的初始阶段添加亚硒酸钠。 
2.3  发酵时间和温度对酵母的影响 

为了测得最佳的发酵时间，我们在上述优

化的基础上进一步测试了不同的发酵时间。结果

显示，随着发酵时间的增加，酵母中的细胞密度

和有机硒含量也随之增加。在发酵 84 h 时，细

胞密度达到了最高值 26.5，酵母中有机硒的含

量也达到了最高值 2 400.7 μg/g (图 3A)。随着发

酵时间的延长，酵母中的细胞密度和有机硒含量

都有所下降，这可能与营养物质的耗尽有关[16]。 
温度对发酵的影响是非常全面的[17]。为了

研究温度对酵母生长和硒富集能力的影响，我们

进一步设计了 5 个温度梯度。最适宜的生长温度

是 30 ℃，OD600=24.9，硒含量高达 2 255.5 μg/g 
(图 3B)。结果表明高温培养可以抑制酵母的生长

和有机硒的富集。 
2.4  发酵放大试验结果 

对摇瓶条件进行参数优化后得到最佳的摇

瓶条件为：亚硒酸钠浓度 100 μg/mL，亚硒酸钠

添加时间 0 h，发酵时间 84 h，发酵温度 30 ℃。 
 

 
 
图 2  亚硒酸钠浓度(A)和添加时间(B)对酵母发酵的影响 
Figure 2  Effect of sodium selenium concentration (A) and adding time (B) for yeast fermentation. 
 

 
 
图 3  酵母发酵时间(A)和温度(B)对酵母发酵的影响 
Figure 3  Effect of fermentation time (A) and temperature (B) for yeast fermentation. 
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为了进一步研究菌株 Y3 的硒富集能力，

选择在 5 L 发酵罐中进行发酵。在 pH 6.0、溶

解氧 30%和发酵温度 30 ℃的条件下向 5 L 发

酵罐中加入含 200 mL 菌种培养液的 3 L 改良发

酵培养基。发酵 24 h 后，以 10 mL/h 的速度补

充改良培养基。结果表明，菌株 Y3 在 12 h 后进

入生长期，葡萄糖消耗速率在 1.46 g/(L·h)达到

峰值，但在 40 h 后下降到 0.8 g/(L·h)，同时菌株

Y3 的 OD600 在 48 h 发酵时达到了最高值 132。
在 56 h 时，葡萄糖消耗和细胞密度的并行下降，

可能是由于细胞活性降低，这表明发酵在 56 h
停止。菌株 Y3 中的有机硒含量也逐渐增加，在

56 h 达到了最高的 2 332 μg/g。56 h 后，菌株 Y3
中的有机硒含量显著下降(图 4)。结合有机硒的

浓度和含量，确定 56 h 作为最佳发酵时间。 
2.5  富硒酵母改善 C57/B6 小鼠的心肌

肥大 
为了研究富硒酵母的生理功能，我们通过

ADR 建立了心肌肥大小鼠模型。然后给予富硒

酵母灌胃 3 周。相较于对照组，ADR 组心脏体

积明显增大，富硒酵母治疗组(ADR+Se)心脏增

大状况有所改善(图 5A)。图 5B 为对照组、ADR
组、ADR+Se 组的心脏组织切片苏木精-伊红

(hematoxylin-eosin, HE)染色图，相较于对照组，

ADR 组心肌细胞排列无序，ADR+Se 组心肌细 
 

 
 
图 4  5 L 发酵罐中富硒酵母的发酵放大实验 
Figure 4  Fermentation amplification experiment of 
selenium-enriched yeast in 5 L fermenter. 

胞形态明显改善。超声心动图显示，相较于 ADR
组， ADR+Se 组的心肌肥大状况有所改善    
(图 5C)，心脏重量/体重比和肺重量/体重比显著

降低(图 5D、5E)。同时左心室内径较 ADR 组显

著减小(图 5F)。图 5G 为各蛋白免疫印迹图，

其中 Bax 促进细胞凋亡，而 Bcl-2 抑制细胞凋

亡[18]。相较于ADR组，ADR+Se组能够提高Bcl-2
并降低 Bax 以保护心肌细胞(图 5H、5I)。SOD1
和 GPX4 是重要的细胞内抗氧化基因，相较于

ADR组，ADR+Se组心肌细胞中的SOD1和GPX4
含量明显升高(图 5J、5K)。同时，NF-κB 作为

炎症因子，在补充富硒酵母后与 ADR 组相比有

所减少(图 5L)。所有结果表明富硒酵母对改善心

肌肥大具有良好的效果，这些效果可能与抗氧

化和抗凋亡作用有关。 

3  讨论 
酵母细胞中的有机硒化合物包括硒晶体蛋

白、硒甲基硒半胱氨酸、硒半胱氨酸和 γ-硒代

蛋氨酸[19]。与其他存在于酵母细胞中的硒形式相

比，硒甲基硒半胱氨酸具有强大的抗癌效果[20]。

还有一种存在于酵母中的有机硒化合物称为硒

代半胱氨酸，它被广泛认为是第 21 种氨基酸，

并参与了硒蛋白的生物合成[21]。 
在无机硒向有机硒的生物转化过程中，相较

于植物和动物的转化，微生物转化具有明显的优

势，特别是在富硒酵母的研究中。有机硒的积累

与硒的吸附、运输和固化有显著关系[22]。Wang
等[23]的研究中发现，有机硒的生物积累过程存在

多种方式，酵母在硒转化和积累中存在不同的运

输机制。在酵母生长过程中，向培养中添加不同

剂量的硒有利于早期生长阶段有机硒的积累[24]。

在发酵罐研究层面，通过优化碳源并限制硒元素

的参与，得到结论为葡萄糖是最佳碳源[25]。 
基于富硒酵母的研究进展，筛选菌株尤为

重要。特别是在宜春富硒土壤和富硒温泉中，应

该存在具有高硒富集能力的微生物。本实验的

创新点在于从基础筛选工作中选取了 60 个典 
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图 5  富硒酵母改善小鼠心肌肥大及不同动物组心肌细胞蛋白变化   A：心脏大体形态图。B：苏木精-伊
红染色图。C：各组的代表性超声心动图短轴图像。D：不同组小鼠的心脏重量/体重比例(HW/BW：心脏

重量/体重比例)。E：不同组小鼠的肺/重量体重比例(LW/BW：肺重量/体重比例)。F：不同组小鼠的左心室

内径。G：蛋白质免疫印迹图。H–L：免疫印迹分析 Bcl-2、Bax、SOD1、GPX4、NF-κB 蛋白的表达。 
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Figure 5  Selenium-rich yeast improved myocardial hypertrophy in mice and Cardiomyocytes protein 
changes in different animal groups. A: Map of gross heart. B: Hematoxylin-eosin staining map. C: 
Representative M-mode echocardiographic images in short axis from each group. D: The heart/body weight 
ration of mice in different groups (HW/BW stands for the heart weight to body weight ratio). E: The 
lung/body weight ration of mice in different groups. F: The lung/body weight ration of mice in different 
groups (LW/BW stands for the lung weight to body weight ratio). G: The protein immunoblotting map. H–L: 
Immunoblot analysis of the expression of Bcl-2, Bax, SOD1, GPX4, NF-κB proteins. *: P<0.05; **: P<0.01. 
 
型土壤样本，并通过抗性平板和摇瓶中的再筛

选获得了一种具有高硒富集能力的酵母菌株，

硒含量高达 1 476 μg/g。通过优化亚硒酸钠的添

加量、添加时间、发酵时间和温度，酵母中的

硒含量高达 2 400.7 μg/g。在 5 L 发酵罐中进一

步发酵和放大表明，56 h 菌株的硒含量达到了

2 332 μg/g。本研究成功筛选出一种高硒含量的

酵母菌株，酵母中的硒含量已达到领先水平，易

于在发酵罐中培养，具有良好的工业应用前景，

也为富硒酵母在医药领域的应用提供了基础。 
为了研究富硒酵母的生理功能，本实验通

过阿霉素建立了心肌肥大小鼠模型。结果表明，

ADR 组小鼠心脏体积明显增大，心肌细胞杂乱

无序，经过富硒酵母治疗后，ADR+Se 组心脏

体积明显变小，心肌细胞排列情况等指标也有

明显改善。进一步检测凋亡指标 Bax 和 Bcl-2，
结果显示与 ADR 组相比，ADR+Se 组能够提高

Bcl-2 并降低 Bax 含量，发挥抗凋亡作用以保护

心肌细胞。实验检测氧化指标 SOD1 和 GPX4，
结果表明与 ADR 组相比，ADR+Se 组心肌细胞

中的 SOD1 和 GPX4 含量明显升高，表明该组

抗氧化能力的提升。同时，NF-κB 作为炎症因

子，在补充富硒酵母后较 ADR 组有所减少。实

验表明富硒酵母对改善心肌肥大具有良好的效

果，这些效果与抗氧化和抗凋亡作用有关，这

表明富硒酵母在治疗心肌肥大上具有潜在的应

用前景，尤其是在抗氧化和抗凋亡方面。 
富硒酵母在人体内具有重要的生理功能，

如抗氧化、免疫调节等，并在医药、保健品等

行业具有广泛应用。随着人们对健康意识的提

高，富硒酵母市场正迎来更广阔的发展前景。

技术进步和产业升级使富硒酵母的生产效率和

硒含量得到了显著提升，同时，对其生物利用

度和安全性的研究也在不断深入。未来，富硒

酵母的应用将更加广泛和深入。一方面，可通

过优化发酵工艺和遗传工程技术提高硒的吸收

率和稳定性；另一方面，可以进一步探索其在

医药领域的新应用，例如开发针对特定疾病的

治疗性食品或药物，以及研究其作为疫苗佐剂

以增强免疫效果的潜力。综上所述，富硒酵母

对心肌肥大影响的研究前景是积极的，随着对

硒元素生理功能认识的深入，富硒酵母在医药

和保健领域的应用潜力将进一步被挖掘。同时，

市场需求的增长和技术进步也会为富硒酵母行

业带来更多的发展机遇。 

4  结论 
经过实验证明，在宜春的富硒土壤中可以通

过实验筛选出富硒能力强的酵母菌株，该类酵母

菌的最佳培养条件为：亚硒酸钠浓度 100 μg/mL，
亚硒酸钠添加时间 0 h，发酵时间 84 h，发酵温

度 30 ℃，最终酵母中的硒含量高达 2 400.7 μg/g。
动物实验表明该富硒酵母具有较强的抗氧化能

力，同时可以通过抗凋亡和抗炎作用改善阿霉

素诱导的小鼠心肌肥大。本研究通过以上一系

列实验，对富硒酵母的培养进行了优化，并初

步探究了其功能。这些实验结果表明，优化后

的培养条件既稳定又准确，同时确认了富硒酵

母具有抗氧化特性。因此，可以进一步在发酵

罐中扩大富硒酵母的培养规模，推动其工业化

生产，为富硒酵母的深入研究和实际应用奠定

理论基础。 
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