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摘要：蛹虫草中虫草素和麦角甾醇在抑制黄嘌呤氧化酶和环氧化酶-2、降尿酸等方面具有协同作用。固态发酵可提高蛹虫草中活

性物质积累，但无虫草素、腺苷和麦角甾醇协同富集的报道。为提高蛹虫草菌丝体中虫草素、腺苷和麦角甾醇的协同积累水平并阐明

其富集规律，本研究以 7 种常见谷物为候选基质，以 3 种活性成分含量为评价指标，通过混料设计优化基质配比，并采用 Logistic 与

Boltzmann 模型对菌体生长、底物消耗及产物生成过程进行动力学拟合分析。结果表明，最优培养基组合为荞麦 12.90 g、燕麦 5.60 g

和小麦 1.50 g，在该条件下虫草素、腺苷和麦角甾醇含量分别为 1 448.87 mg·kg-1、554.50 mg·kg-1和 1 019.33 mg·kg-1。动力学分析显

示，各指标均呈阶段性变化，模型拟合良好（R2>0.98），3 种活性成分积累曲线均呈 S 型，且发酵 27 d 时达到理论最大值的 99%以上。

通过混料设计与动力学建模相结合的方法，可实现蛹虫草多活性成分的协同提升，并为发酵过程优化及蛹虫草功能性食品的开发提供

理论依据。 
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Abstract: Cordycepin and ergosterol in Cordyceps militaris have synergistic effects in inhibiting xanthine oxidase and cyclooxygenase-2, 

as well as lowering uric acid in mice. Solid state fermentation can increase the accumulation of active substances in C. militaris, but there are no 

reports of synergistic enrichment of cordycepin, adenosine, and ergosterol. Therefore, to enhance the synergistic accumulation levels of 

cordycepin, adenosine and ergosterol in the mycelia of Cordyceps militaris and elucidate their enrichment patterns, seven grains were selected as 

candidate substrates in this study. With the contents of the three active components as evaluation indices, the substrate proportion was optimized 

by mixture design. Meanwhile, Logistic and Boltzmann models were employed to fit the kinetics of mycelial growth, substrate consumption, 

and product formation. The results showed that the optimal medium consisted of 12.90 g buckwheat, 5.60 g oat, and 1.50 g wheat. Under this 

condition, the contents of cordycepin, adenosine and ergosterol reached 1 448.87 mg·kg-1, 554.50 mg·kg-1 and 1 019.33 mg·kg-1, respectively. 

Kinetic analysis indicated that all parameters exhibited distinct phase characteristics, with satisfactory model fitting (R2>0.98), and the 

accumulation curves of the three active compounds followed typical S-shaped patterns. The predicted values suggested that more than 99% of 
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the theoretical maximum levels of the three components were achieved at 27 days of fermentation. In conclusion, the combined application of 

mixture design and kinetic modeling could enable the synergistic enhancement of multiple active components, and provide a theoretical basis for 

the optimization of fermentation processes and the development of functional foods derived from C. militaris. 

Key words: Cordyceps militaris; solid-state fermentation; bioactive components; mixture design; kinetic model 

 

蛹虫草（Cordyceps militaris）是一种具有较高开发价值的药食两用真菌，隶属于子囊菌亚门、麦角菌科[1]，

具有生产周期短、培养条件稳定、产量高及人工规模化培养可控性强等优势，被认为是冬虫夏草（Cordyceps sinensis）

的重要替代资源[2,3]。蛹虫草中富含虫草素、腺苷、麦角甾醇、多糖及多种氨基酸等活性成分[4-7]，在抗氧化、抗

肿瘤、抗炎、免疫调节和抗衰老等方面表现出良好的生物活性[8-10]。其中，虫草素、腺苷和麦角甾醇是蛹虫草功

能评价和产品开发中受到广泛关注的代表性活性物质。已有研究表明，虫草素与麦角甾醇在抑制黄嘌呤氧化酶

（Xanthine Oxidase，XO）和环氧合酶-2（Cyclooxygenase-2，COX-2）、降尿酸等方面具有一定协同作用[11]，提示

蛹虫草中多种活性成分的共同积累可能比单一成分富集更有利于提升其综合利用价值。因此，通过调控实现蛹虫

草多种活性成分的同步提升，将成为其高值化开发的新途径。 

目前，蛹虫草的人工栽培以固态发酵为主。中药渣[12,13]、麸皮[14]、谷物粉与麸皮混合物[15,16]及其他复合农副

产物[17]等是蛹虫草固态发酵的常用基质。已有研究表明，固态发酵基质类型、组成及培养条件可显著影响蛹虫草

菌丝生长和代谢产物形成，通过调控发酵基质组成及培养条件，可有效促进虫草素等活性物质的合成与积累[18-21]。

但现有研究多集中于虫草素等单一活性物质的提升，鲜有利用谷物培养基对虫草素、腺苷和麦角甾醇等多种活性

成分同步富集的报道。 

因此，本研究选择 7 种谷物（红米、荞麦、小麦、燕麦、高粱、玉米和大麦）为候选基质，以虫草素、腺苷

和麦角甾醇为指标，通过混料设计优化培养基配比，并建立发酵动力学模型，明确活性物质富集规律，为发酵时

间的选择以及单一或多种活性物质的开发利用奠定基础。 

1  材料与方法 

1.1  材料与试剂 

红米、荞麦、小麦、燕麦、高粱、玉米、大麦：郑州朵麦典商贸有限公司；蛹虫草 6 号：华中农业大学。 

葡萄糖、酵母提取物、磷酸氢二钾、磷酸二氢钾、七水硫酸镁均为食品级，乙腈、甲醇均为色谱纯，赛默飞

世尔科技（中国）有限公司；无水乙醇为分析纯，国药集团化学试剂有限公司。虫草素、腺苷、麦角甾醇标准品，

上海源叶生物科技有限公司。 

1.2  仪器与设备 

LDZX-50KBS 立式高压蒸汽灭菌锅，上海申安医疗器械厂；JH-150F 生化培养箱，上海简户仪器设备有限公

司；FD5-3P 真空冷冻干燥机，美国金西盟公司；KQ-5200DE 超声波清洗仪，昆山市超声波仪器公司；3K15 高速

冷冻离心机，美国 Sigma 公司；D2510-01 玻璃组织研磨器，上海精密仪器仪表有限公司；RE-52AA 旋转蒸发器，

上海亚荣生化仪器厂；LC-20A 高效液相色谱仪，日本岛津公司。 

1.3  实验方法 

1.3.1  培养基制备 

液体完全培养基（Liquid Complete Medium，LCM）：20 g 葡萄糖、2 g 蛋白胨、2 g 酵母膏、0.5 g MgSO4·7H2O、

1 g K2HPO4、0.46 g KH2PO4、1 L 蒸馏水，121 ℃灭菌 30 min
[22]。 

完全培养基（Complete Medium，CM）：1 L 液体完全培养基加 20 g 琼脂，121 ℃灭菌 30 min。 

固态发酵培养基：150 mL 罐头瓶中加入 20 g 谷物、30 mL 蒸馏水，121 ℃灭菌 30 min。 

1.3.2  菌株活化和种子液制备 

将蛹虫草菌株接种于含 CM 的平板中，25 ℃恒温培养活化。待菌丝长满平板后，用 8 mm 打孔器打孔，取菌

块接入 LCM 中，25 ℃、120 r·min
-1振荡培养 7 d。培养结束用玻璃匀浆器将菌丝体匀浆制备种子液备用。 
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1.3.3  固态发酵 

按 10%（φ）的接种量吸取 2 mL 种子液均匀接种到谷物培养基中，以 2 mL 灭菌水为空白对照组，25 ℃静置

培养 15 d，培养完成后菌质冻干，粉碎过 80 目筛后置-20 ℃保存备用。 

1.3.4  谷物初筛 

分别以红米、荞麦、小麦、燕麦、高粱、玉米和大麦为单一基质配制固态发酵培养基，按 1.3.3 所述方法接种

并发酵，发酵过程中定时观察、拍照记录不同谷物基质上蛹虫草菌丝生长状况，记录菌丝生长速率、色泽及浓密

程度等生长性状；发酵周期结束后，收集各组发酵菌质，测定虫草素、腺苷和麦角甾醇含量。 

1.3.5  D-最优混料设计优化试验 

基于单一谷物基质发酵结果，选取荞麦、燕麦和小麦作为复合培养基质。依据各谷物的添加范围（表 1），在

保持基质总量为 20 g 的条件下，采用 D-最优混料设计（D-optimal design）对各组分添加量进行优化。以荞麦（A）、

燕麦（B）和小麦（C）的添加量为自变量，以发酵菌质中虫草素、腺苷和麦角甾醇含量为响应值。 

表1 混料设计试验因素及水平 

Table 1 Factors and levels of the mixture design experiment 

因素 
质量/g 

最低值 最高值 

A/荞麦 5 20 

B/燕麦 0 12 

C/小麦 0 3 

1.3.6  虫草素和腺苷的测定 

参考标准 NY/T 2116-2012《虫草制品中虫草素和腺苷的测定 高效液相色谱法》测定发酵菌质中虫草素和腺

苷含量。精确称取 0.5 g 样品于 100 mL 容量瓶中，加入 80 mL 超纯水，在 400 W 条件下超声提取 3 h，取出后用

超纯水定容至 100 mL，摇匀，取 1 mL 样液离心后，将上清液过 0.22 μm滤膜，滤液供 HPLC 分析。色谱条件为：

乙腈：水=5:95（V/V）为流动相，流速为 1.0 mL·min
-1，柱温 35 ℃，进样体积 10 µL，检测波长 260 nm。 

采用外标法定量，虫草素和腺苷标准溶液的质量浓度在 1~50 µg·mL
-1范围内线性关系良好，其标准曲线方程

分别为 y 虫草素=71 240x+47 341（R
2
=0.999 2）；y 腺苷=37 324x+21 264（R

2
=0.999 3）。样品中虫草素和腺苷含量按标准

方法计算（mg·kg
-1）。 

1.3.7  麦角甾醇的测定 

利用国标方法 GB/T 25221-2010《粮油检验 粮食中麦角甾醇的测定正相高效液相色谱法》在 7 种谷物中均未

检测到麦角甾醇，表明原料无真菌污染，安全可用。 

称取 0.5 g 发酵菌质样品，加入 50 mL 95%乙醇，85 ℃水浴 3 h，残渣重复提取 2 次，合并滤液，8 000 r·min
-1，

4 ℃离心 10 min，上清液 50 ℃减压浓缩后用甲醇定容至 10 mL，得麦角甾醇提取液。取 2 mL 提取液过 0.22 µm

微孔滤膜后进行麦角甾醇含量的测定。测定条件：100%（φ）甲醇为流动相，流速为 1.0 mL·min
-1，柱温 30 ℃，

进样体积 10 µL，检测波长 282 nm。麦角甾醇标准溶液质量浓度为 20~640 µg·mL
-1，标准曲线方程                  

y 麦角甾醇=11 961x+34 852（R
2
=0.999 5），据此计算样品中麦角甾醇含量（mg·kg

-1）。 

1.3.8  方法验证 

为验证蛹虫草发酵菌质中虫草素、腺苷和麦角甾醇含量测定方法的可靠性，进行了精密度、重复性和稳定性

考察。精密度测定：按照 1.3.6 和 1.3.7 中的方法制备样品提取液，供试样品连续进样 6 次，每次进样 10 μL，依

据各自色谱条件进行检测，根据峰面积计算虫草素、腺苷和麦角甾醇含量和相对标准偏差（Relative standard 

deviation，RSD）；重复性测定：取按 1.3.6 和 1.3.7 中所述方法制备的提取液 6 份，每份进样 10 μL，依据各自色

谱条件测定 3 种活性物质含量，并计算 RSD；稳定性测定：取 1.3.6 和 1.3.7 中制备的提取液，分别取避光保存 0、

2、4、8、12、24 h 后的样品进样，每次 10 μL，依据各自色谱条件测定 3 种活性物质含量，并计算 RSD。 

1.3.9  生物量测定 

采用呼吸量测定法，以 CO2释放率间接表征菌体生物量[23]。通过比较样品组与空白组在相邻两次称量间的质

量变化，按公式（1）计算 CO2的释放速率： 

- - ( - )Y M M M M（ ）₁ ₂ ₃ ₄                                （1） 
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式中： 

Y——为 CO2释放率，g·d-1； 

M1和 M2——分别为样品组前后两次测量的重量，g； 

M3和 M4——分别为空白组前后两次测量的重量，g。 

1.3.10  底物消耗量的测定 

参考申春莉的方法[24]，采用 DNS 法测定基质中还原糖含量，以计算底物消耗量。以葡萄糖为标准品绘制标

准曲线，回归方程为 y 还原糖=1.463 54x-0.084 1（R
2
=0.993 5），根据标准曲线计算菌质中的还原糖含量（mg·g

-1）。 

1.3.11  发酵动力学研究 

利用优化的培养基质进行 21 d 蛹虫草固体发酵，期间分别于发酵第 0、3、6、9、12、15、18 和 21 天测定菌

丝生物量、还原糖含量以及虫草素、腺苷和麦角甾醇含量。为避免连续取样破坏固态发酵体系的完整性，各时间

点样品均独立培养，并设置 3 个平行。取样时，将对应时间点培养瓶内的全部基质及菌丝体一次性取出，充分混

匀，经冷冻干燥、粉碎并过 80 目筛后，于-20 ℃保存备用。根据实验数据变化特征，采用 Logistic 方程和 Boltzmann

方程分别对菌丝生物量、还原糖消耗及活性成分生成过程进行动力学建模[25-27]。 

1.3.12  数据分析 

所有实验至少重复 3 次，采用 Design-Expert 10.0 软件 D-optimal Mixture design 模块对混料试验进行设计和数

据拟合分析。采用 Origin 2021 软件绘制图表和非线性拟合，建立发酵动力学模型。 

2  结果与讨论 

2.1  菌丝生长情况 

 

图1 不同谷物基质上蛹虫草菌丝生长状况 

Fig.1 Growth status of Cordyceps militaris mycelia on different grain substrates 

表2 不同谷物基质上蛹虫草菌丝生长情况比较 

Table 2 Comparison of mycelial status of Cordyceps militaris on different grain substrates 

谷物基质 菌丝体色泽描述 菌丝浓密程度 菌丝生长速度 

红米 菌丝洁白均匀，无黄化或杂色污染 ++++ ++++ 

荞麦 菌丝洁白，除基质未覆盖部分呈少量浅褐色，整体色泽均匀明亮 +++ +++ 

小麦 菌丝为浅白色带乳白光泽，色泽均匀 ++ ++ 

燕麦 菌丝呈均匀亮白色，色泽纯净无杂色，洁白度最佳 +++++ +++++ 

高粱 菌丝均匀洁白色，无黄化、发灰现象 +++ +++ 

玉米 菌丝纯白色，无污染斑点，色泽均匀 ++ + 

大麦 菌丝呈均匀亮白色，色泽纯净无发黄发暗 +++++ ++++ 

注：+，表示菌丝浓密程度或生长速度，符号数量越多，代表菌丝致密程度越高、生长速度越快。 

不同谷物基质上培养 15 d 的蛹虫草菌丝体生长状态如图 1 所示。采用分级法对菌丝色泽、浓密及生长速度进

行量化评价，结果如表 2 所示。各基质上蛹虫草菌丝色泽均呈洁白或亮白色，无黄化及杂菌污染现象。其中，燕

麦与大麦基质上菌丝色泽最为纯净亮白，浓密程度最高，生长速度最快；红米基质上菌丝洁白均匀，浓密程度与
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生长速度等级均较高，整体表现良好；荞麦与高粱基质上菌丝长势均匀、致密性良好，可满足菌丝正常生长需求；

小麦和玉米基质上菌丝浓密程度较低，生长速度偏缓。 

2.2  方法验证结果 

精密度试验结果显示，虫草素、腺苷和麦角甾醇含量的 RSD 分别为 1.95%、0.82%和 0.55%，表明仪器精密

度良好。重复性试验结果显示，6个样品中虫草素、腺苷和麦角甾醇测定含量的RSD分别为2.04%、1.20%和0.98%，

表明该方法具有良好的重复性。稳定性试验结果显示，供试品溶液在室温放置 0~24 h 内，虫草素、腺苷和麦角甾

醇测定结果的 RSD 分别为 1.31%、2.32%和 1.03%，说明供试品溶液在 24 h 内稳定。综上，该方法可满足蛹虫草

发酵菌质中三种活性成分的定量分析要求。 

2.3  谷物筛选结果 

 

图2 发酵菌质中虫草素、腺苷和麦角甾醇的含量 

Fig.2 Content of cordycepin, adenosine, and ergosterol in fermented grain substrates 

注：不同小写字母表示显著差异（P<0.05）。 

由图 2 可知，不同谷物基质对蛹虫草发酵菌丝体中活性成分的积累具有显著影响。以荞麦为基质时，虫草素

含量最高为 1 938.52 mg·kg
-1，且麦角甾醇含量亦处于较高水平（753.53 mg·kg

-1）；以小麦为基质时，麦角甾醇含

量最高（894.51 mg·kg
-1），虫草素和腺苷含量亦较高。燕麦基质下三种活性成分均保持较高水平，而红米虽有利

于腺苷积累，但虫草素产量偏低；高粱、玉米和大麦基质下三种活性成分含量均相对较低。以上结果表明不同谷

物基质在促进活性成分积累方面存在明显差异，但该结果与图 1、表 2 所示存在一定差异，表明菌丝生长状态不

能直接反映其活性物质含量。综合 3 种活性成分的含量，选取荞麦、燕麦和小麦作为混料实验的发酵基质。 

2.4  混料设计优化模型及预测回归方程 

混料设计基质组成及发酵菌质中虫草素、腺苷和麦角甾醇的含量如表 3 所示。 

表3 谷物培养基混料设计及实验数据 

Table 3 Design and experimental data of grain culture medium 

处理 A 荞麦/g B 燕麦/g C 小麦/g 虫草素含量/(mg·kg-1) 腺苷含量/(mg·kg-1) 麦角甾醇含量/(mg·kg-1) 

1 17.34 0.00 2.66 1 271.68±36.68 494.73±6.55 770.76±1.46 

2 12.93 5.59 1.49 1 494.63±25.80 603.09±6.39 1 023.37±16.43 

3 12.93 5.59 1.49 1 465.33±19.62 570.11±3.53 1 039.28±26.81 

4 15.33 4.67 0.00 1 221.90±5.62 263.62±8.77 808.33±13.06 

5 9.17 10.83 0.00 957.94±25.15 302.37±10.43 770.74±15.49 

6 19.79 0.00 0.21 1 342.63±23.59 298.76±5.61 596.88±2.19 

7 8.37 8.63 3.00 928.142±19.62 330.56±8.71 894.39±3.50 

8 12.93 5.59 1.49 1 325.38±34.44 508.40±9.02 984.31±10.68 

9 6.59 12.00 1.41 694.142±16.64 275.27±5.24 825.16±1.91 
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10 11.51 8.49 0.00 1 102.59±17.17 300.39±4.43 906.25±1.01 

11 6.59 12.00 1.41 645.99±8.46 388.33±9.57 841.47±11.38 

12 10.54 6.46 3.00 855.60±13.10 249.68±6.28 970.09±5.47 

13 17.61 2.39 0.00 1 262.70±29.76 218.61±6.99 678.85±15.30 

14 8.37 8.63 3.00 786.26±17.42 245.38±7.43 811.45±2.69 

15 12.93 5.59 1.49 1 597.90±25.05 575.75±11.16 994.59±1.93 

16 14.35 2.65 3.00 1 274.22±14.13 480.30±10.37 966.17±10.69 

采用 Design-Expert 软件中的二次回归模型对实验数据进行分析，建立虫草素、腺苷和麦角甾醇含量的预测回

归方程（表 4）。根据 Design-Expert 软件的模型推荐结果，3 种活性成分的响应值均适宜采用二次回归模型进行分

析。基于所建立的回归模型，可在实验范围内直接获得三种活性成分预测含量达到最大值的对应混料配方。模型

及各回归项的显著性通过 P 值进行检验，其中 P<0.05 表示模型或因素影响显著，P<0.01 表示影响极显著。 

表4 虫草素、腺苷和麦角甾醇含量预测方程 

Table 4 Prediction equations for cordycepin, adenosine, and ergosterol content 

指标 模型类型 预测方程 P R2 

虫草素 二次方程 Y1=1 204.8A+148.34B-18 666.3C+2 068.99AB+24 894.97AC+24 105.57BC >0.000 1 0.901 2 

腺苷 二次方程 Y2=184.41A+185.36B-17 447.2C+472.63AB+23 816.18AC+21 118.63BC >0.000 1 0.938 4 

麦角甾醇 二次方程 Y3=517.62A+525.42B-7 369.2C+1 395.43AB+11 587.44AC+10 692.05BC >0.000 1 0.933 5 

由表 5 可知，以虫草素含量为响应值，模型 P<0.000 1，说明该二次分析模型显著，失拟项 P=0.305 2>0.100 0，

表明实验结果与数学模型拟合良好，可以采用该数学模型推测试验结果。方程相关系数 R
2
=0.901 2，说明变量 Y

的变异中有 90.12%是由变量（A、B、C）引起，即 90.12%的数据可以运用此方程解释。本试验变异系数为 9.95%，

表明该模型方程可以较好反映真实试验值，可以运用此模型分析虫草素含量的变化。此外，从表 5 中还可以看出

AB、AC、BC 影响极显著。 

表5 虫草素含量方差分析 

Table 5 Variance analysis of cordycepin content 

项目 平方和 自由度 均方 F 值 P 值 显著性 

模型 1.17E+06 5 2.35E+05 18.25 <0.000 1 ** 

LM 7.08E+05 2 3.54E+05 27.51 <0.000 1 ** 

AB 2.66E+05 1 2.66E+05 20.72 0.001 1 ** 

AC 2.05E+05 1 2.05E+05 15.95 0.002 5 ** 

BC 1.77E+05 1 1.77E+05 13.79 0.004 ** 

残差 1.29E+05 10 12 859.34    

失拟项 79 471.01 5 15 894.2 1.62 0.305 2  

净误差 49 122.44 5 9 824.49    

总误差 1.30E+06 15     

 R2=0.901 2 

注：**模型项对响应值影响极显著（P<0.01）。 

由表 6 可知，以腺苷含量为响应值，模型 P<0.000 1，说明该二次分析模型显著，失拟项 P=0.173 3<0.05，表

明实验结果与数学模型拟合良好，可以采用该数学模型推测试验结果。方程相关系数 R
2
=0.938 4，即模型解释了

93.84%的响应变异，拟合效果非常强。此外，从表 6 中还可以看出 AC 和 BC 的影响极显著，AB 的影响显著。 

表6 腺苷含量方差分析 

Table 6 Variance analysis of adenosine content 

项目 平方和 自由度 均方 F 值 P 值 显著性 

模型 2.63E+05 5 52 547.88 30.47 <0.000 1 ** 

LM 17 963.07 2 8 981.54 5.21 0.028 2 * 
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AB 13 901.11 1 13 901.11 8.06 0.017 6 * 

AC 1.88E+05 1 1.88E+05 108.88 <0.000 1 ** 

BC 1.36E+05 1 1.36E+05 78.93 <0.000 1 ** 

残差 17 244.12 10 1 724.41    

失拟项 12 254.02 5 2 450.8 2.46 0.173 3  

净误差 4 990.1 5 998.02    

总误差 2.80E+05 15     

 R2=0.938 4 

注：*模型项对响应值影响显著（P<0.05）；**模型项对响应值影响极显著（P<0.01）。下表同。 

由表 7 可知，该混料模型在显著性水平下具有良好的拟合性能（P<0.000 1），其中线性项（LM）及其二阶交

互作用项 AB、AC、BC 均显著影响麦角甾醇含量（P<0.001）。模型的决定系数 R
2
=0.933 5，调整后 R

2
=0.900 3，

说明模型具有良好的拟合能力，该模型可有效用于麦角甾醇产量的预测与优化分析。 

表7 麦角甾醇含量方差分析 

Table 7 Analysis of variance for ergosterol content 

项目 平方和 自由度 均方 F 值 P 值 显著性 

模型 2.27E+05 5 45 320.41 28.08 <0.000 1 ** 

LM 55 032.55 2 27 516.27 17.05 0.000 6 ** 

AB 1.21E+05 1 1.21E+05 75.08 <0.000 1 ** 

AC 44 443.11 1 44 443.11 27.54 0.000 4 ** 

BC 34 887.19 1 34 887.19 21.62 0.000 9 ** 

残差 16 139.17 10 1 613.92    

失拟项 10 633.21 5 2 126.64 1.93 0.243 7  

净误差 5 505.96 5 1 101.19    

总误差 2.43E+05 15     

 R2=0.900 3 

2.5  谷物不同比例组合对虫草素、腺苷、麦角甾醇含量的影响 

荞麦、燕麦和小麦三种谷物对发酵菌质中虫草素含量影响的 3D 效应面和等高线如图 3 所示。其中，响应面

为曲面，表明三种谷物间存在交互作用。当荞麦（A）比例在 15~20 g 区间内时，虫草素含量显著升高，但燕麦

（B）和小麦（C）与荞麦存在协同或拮抗的交互作用，对响应值有调节作用。 

 

图3 谷物比例对虫草素含量影响的3D效应面图谱及等高线图 

Fig.3 3D response surface and contour plot of the effect of grain proportion on cordycepin content 

注：（a）-3D 效应面图，（b）-等高线图。 

图 4 描述了 3 种谷物对腺苷含量的影响，3D 效应面为曲面，说明荞麦、燕麦和小麦三者之间存在交互作用。

随着荞麦（A）水平的增加，响应面整体呈上升趋势，腺苷水平也增加，特别是在燕麦（B）和小麦（C）处于低
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水平时，腺苷含量达到峰值。当荞麦比例在 12~20 g 区间，腺苷含量逐渐升高。 

 

图4 谷物比例对腺苷含量影响的3D效应面图谱及等高线图 

Fig.4 3D response surface and contour plot of the effect of grain proportion on adenosine content 

注：（a）-3D 效应面图，（b）-等高线图。 

从图 5 可以看出，3 种谷物比例对麦角甾醇含量影响的 3D 效应面呈坡度较大曲面，表明 3 种基质原料配比对

菌质中麦角甾醇含量显著影响，且三者之间存在较强相互作用，且麦角甾醇含量在 3D 效应面中呈现典型的抛物

面分布，响应峰值位于三组分比例相对均衡的区域，表明其合成过程依赖于多因素之间的协同调控。 

 

图5 谷物比例对麦角甾醇含量影响的3D效应面图谱及等高线图 

Fig.5 3D response surface and contour plot of the effect of grain proportion on ergosterol content 

注：（a）-3D 效应面图，（b）-等高线图。 

基于表 4 中预测方程及各指标 3D 效应图，软件给出的 4 个配方及响应值如表 8 所示。其中，配方 1 预测虫

草素、腺苷和麦角甾醇含量均为最优，因此确定配方 1 为最优方案。为方便操作，将配方 1 调整为荞麦 12.90 g、

燕麦 5.60 g、小麦 1.50 g。经验证，优化基质发酵 15 d 得到菌质中虫草素含量为 1 448.87 mg·kg
-1，腺苷含量为   

554.50 mg·kg
-1，麦角甾醇含量为 1 019.33 mg·kg

-1，均与预测值（表 8）差异不显著。 

本研究进一步证实，通过合理复配不同谷物基质，可有效提升蛹虫草中虫草素、腺苷及麦角甾醇等活性物质

的合成与积累，其可能原因在于，不同谷物基质在碳源结构、蛋白质含量及物理结构等方面具有一定互补性，从

而调节营养物质释放速率并优化代谢通量分配，为虫草素、腺苷及麦角甾醇等多种活性成分的协同形成提供更加

稳定的发酵环境[28]。 

表8 最优配方及预测响应值 

Table 8 Optimal formulation and predicted response value 

配方 A 荞麦/g B 燕麦/g C 小麦/g 虫草素含量/(mg·kg-1) 腺苷含量/(mg·kg-1) 麦角甾醇含量/(mg·kg-1) 

1 12.926 5.588 1.486 1 442.761 557.177 1 015.035 

2 15.333 4.667 0 1 319.550 286.003 819.121 

3 17.61 2.39 0 1 313.599 247.861 705.748 

4 6.588 12 1.412 727.727 393.187 820.284 



现代食品科技 Modern Food Science and Technology 2027, Vol.43, No.5 

9 

2.6  发酵动力学分析 

 

图 6 发酵动力学模型拟合曲线 

Fig.6 Fitting curves of fermentation kinetic model 

注：（a），菌丝生长；（b），底物消耗；（c），虫草素生成；（d），腺苷生成；（e），麦角甾醇生成。 

表9 拟合方程及其相关系数 

Table 9 Fitting equations and their correlation coefficients 

种类 模型 拟合方程 R2 

菌丝生长动力学 Logistic 1

1.665431

24.0827
 = 2.41887-

1
4.826992

x
t

（ ）
 0.991 81 

底物消耗动力学 Logistic 2

2.065532

32.64886
1.26413

1 ( )
9.71547

x
t

  


 0.996 45 

虫草素生成动力学 Boltzmann 
3

3

1172.26644
1488.29377

10.7265
1 exp( )

2.51769

x
t

 



 0.986 58 

腺苷生成动力学 Boltzmann 
4

4

468.336555
569.28138

11.31375
1 exp( )

1.92309

x
t

 



 0.995 48 

麦角甾醇生成动力学 Boltzmann 
5

5

925.74729
1155.48362

11.71867
1 exp( )

3.38818

x
t

 



 0.987 25 

注：  是指发酵时间  时对应的物质含量。 

在 21 d 固态发酵过程中，菌丝生物量、底物消耗量及发酵菌质中虫草素、腺苷和麦角甾醇含量均呈现明显的

阶段性变化特征（图 6）。发酵初期各指标变化缓慢；发酵中期菌丝体快速生长，底物消耗速率显著提高，3 种活
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性成分开始快速积累；发酵后期各指标变化趋于平缓，体系进入稳定阶段。 

将实验数据代入相应动力学方程，采用 Origin 进行非线性拟合，建立了菌丝体生长动力学模型（x₁）、底物消

耗动力学模型（x₂）以及虫草素（x₃）、腺苷（x₄）和麦角甾醇（x₅）的生成动力学模型，各模型参数见表 9。 

从图 6a、b 可以看出，菌丝体生物量增长和还原糖消耗均呈现显著的非线性变化特征，动力学拟合结果显示

（表 9），还原糖含量在发酵中期迅速下降（图 6b）。有研究表明，固态发酵过程中还原糖含量的演变是一个复杂

的过程[29]；蛹虫草菌丝在谷物基质中生长时可分泌胞外淀粉酶系将基质中的复杂淀粉类大分子逐步降解为葡萄糖

等可利用的还原糖[30]，与此同时，菌丝的生长与代谢活动又在持续消耗这些还原糖。据此推测，发酵中期菌丝处

于生长旺盛期，其对碳源的吸收利用速率显著高于淀粉降解生成还原糖的速率，导致体系内还原糖呈现明显的净

消耗特征。采用 Logistic 模型对该变化过程进行的拟合，其决定系数 R²分别为 0.9918 和 0.9965，表明模型能够较

好地描述蛹虫草的生长过程及底物消耗规律，有效表征此动态平衡下底物利用的整体演变趋势，为描述发酵全过

程的底物通量变化提供了合理的量化依据。 

虫草素（图 6c）、腺苷（图 6d）和麦角甾醇（图 6e）的生成过程均表现出由低速积累向快速生成转变并最终

进入平台期的 S 型动态特征。采用 Boltzmann 模型对其生成动力学进行非线性拟合，其中，虫草素模型拟合决定

系数为 R
2
=0.986 6，模型预测在发酵 10.7 d 时其含量出现拐点，随后进入快速积累阶段，并在 18 d 后逐渐趋于稳

定，其理论最大值为 1 488.29 mg·kg
-1，当发酵时间达到 21.7 d 时，虫草素含量可达到其理论最大值的 99%。腺苷

的模型拟合决定系数为 R
2
=0.995 5，预测其含量在 16.6 d 后趋于稳定，理论最大值为 569.28 mg·kg

-1，当发酵时间

为 19.8 d 时，腺苷含量达到其理论最大值的 99%。Boltzmann 模型对麦角甾醇生成过程的拟合决定系数为   

R²=0.987 3。预测其含量在 11.7 d 时出现拐点，于 20.8 d 逐渐趋于稳定，其理论最大值为 1 155.48 mg·kg
-1，当发

酵时间为 26.5 d 时，其含量可达理论最大值的 99%。 

基于各活性成分的生成动力学特征及模型预测结果，当发酵时间为 27 d 时，虫草素、腺苷和麦角甾醇的预测

含量均达到其理论最大值的 99%以上，均与最大值差异不显著（相对偏差<1%），表明 3 种产物均已进入稳定积

累平台期。因此，综合多指标协同积累特征，确定 27 d 为适宜的发酵终点。 

3  结论 

以虫草素、腺苷和麦角甾醇含量为评价指标，从 7 种谷物基质中筛选出荞麦、燕麦和小麦作为蛹虫草固态发

酵基质配料，并通过混料设计获得了可同时富集 3 种活性成分的基质配方：在 150 mL 罐头瓶中添加荞麦 12.90 g、

燕麦5.60 g和小麦1.50 g。在该配方条件下，虫草素、腺苷和麦角甾醇含量分别为1 448.87、554.50和1 019.33 mg·kg
-1。

与单一谷物基质相比，多基质组合表现出良好的协同积累效果。 

在混料设计优化的基础上，采用 Logistic 和 Boltzmann 模型对蛹虫草发酵动力学进行拟合分析，建立了菌丝

生长（x1）、底物消耗（x2）、虫草素生成（x3）、腺苷生成（x4）和麦角甾醇生成（x5）动力学模型，上述模型的决

定系数 R
2 均大于 0.98（表 9），表明模型对实验数据具有良好的拟合效果，可准确描述混合谷物体系下蛹虫草的

生长特性及三种活性成分的积累规律。模型预测的适宜采收时间为 27 d，此时虫草素、腺苷和麦角甾醇的预测含

量分别为 1 486.47、和 1 145.41 mg·kg
-1，均达到其理论最大值的 99%以上。 

综上，本研究获得了可同时提高虫草素、腺苷和麦角甾醇含量的纯谷物基质及配比，结合发酵动力学分析确

定了发酵时间，在此条件下获得的发酵菌质可作为功能配料应用于健康食品的开发。为实现应用，正在开展放大

实验，并将对发酵工艺参数进行优化，以期进一步提升目标产物的产量或含量。 
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