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大鲵低聚糖肽的研究进展 

佟长青, 余睿智, 赵  菲, 金  桥, 曲  敏, 李  伟* 

(大连海洋大学食品科学与工程学院, 大连  116023) 

摘  要: 近年来, 随着大鲵养殖业的发展, 对大鲵进行深加工成为大鲵产业发展的关键。大鲵体表黏液是一种

有重要应用价值的生物资源。大鲵体表黏液主要含有蛋白质及多糖类物质。利用海洋微生物酸性蛋白酶

(Aspergillus sp. acid protease)以及膜分离、纳滤膜除盐等步骤, 从大鲵体表黏液中制备出了分子量小于 3500 Da

的大鲵低聚糖肽。β-消旋反应、血凝集抑制试验结果表明大鲵低聚糖肽具有 O-连接糖肽键。大鲵低聚糖肽具

有促进小鼠免疫功能的作用、体外抗氧化活性、抗疲劳作用、抗紫外线能力以及对 CCl4 导致小鼠肝损伤具有

保护作用。大鲵低聚糖肽在食品、保健食品以及药品领域有着广泛的潜在应用。本文对大鲵低聚糖肽这一新

的生物活性物质的制备、特性及生物活性研究进行全面的论述总结, 以期为正确鉴定、研究及利用大鲵低聚

糖肽提供方法与数据。 
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Research progress of Andrias davidianus glcopetides 

TONG Chang-Qing, YU Rui-Zhi, ZHAO Fei, JIN Qiao, QU Min, LI Wei* 

(College of Food Science and Engineering, Dalian Ocean University, Dalian 116023, China) 

ABSTRACT: With the rapid growth of Andrias davidianus aquaculture, Andrias davidianus deep processing has 

been a key problem of development for Andrias davidianus aquaculture. The mucus of Andrias davidianus is one of 

important and valuable biological sources. It contains proteins and polysaccharides. By using Aspergillus sp. acid 

protease, membrane separation and nanofiltration membrane, Andrias davidianus glcopetides with 3500 Da from 

mucus was prepared. According to β-elimination reaction and hemagglutination, the linkage between the 

polysaccharide moiety and peptide of glycopeptides might belong to O-glucosidic linkage. The immunological 

function of mice, antioxidant activity in vitro, anti-fatigue, anti-UV-ray and hepatoprotective effects were improved 

by Andrias davidianus glcopetides. Therefore, Andrias davidianus glcopetides had potential application in food, 

health food and drug fields. This article summarized the preparation, characteristics and biological activities of 

Andrias davidianus glcopetides, which were used for identification, studies and utilization of Andrias davidianus 

glcopetides. 
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1  引  言 

大鲵(Andrias davidianus)是我国二级保护动物[1]。自

20 世纪 80年代开始, 为了保护这一珍稀物种, 人们开始了

大鲵繁育养殖实验, 先后解决了培育大鲵亲本的方法以及

大鲵亲本雌雄发育同步的技术难题, 成功进行了野生大鲵

驯养繁殖等方面的研究, 形成了一批大鲵养殖企业[2-5]。随

着大鲵养殖规模的扩大, 大鲵产量的迅速增加, 国家相关

主管部门逐步放宽了子二代大鲵作为产品进入市场的禁令, 

获得经营大鲵产品资质的企业越来越多。大鲵养殖业已逐

渐成为调整农业结构、促进农民增收的新兴养殖产业[6]。

但是目前大鲵的养殖产量并没有和养殖效益成正比, 这其

中主要原因是大鲵深加工的科研成果不多, 没有形成高值

化利用的技术与产品。 

大鲵作为我国珍贵的国家二级保护动物, 除了具备

的生物学和生态学的价值外, 大鲵体内独特的营养成分等

化学物质组成也使其具有较高的经济和药用价值。研究表

明, 大鲵的肌肉、皮肤、内脏、脂肪、血液等含有丰富的

蛋白质、氨基酸、脂肪酸及微量元素等[7-11]。大鲵体表黏

液也是大鲵中具有重要开发利用价值的一种资源[12]。自

2008 年 7 月起, 张家界(中国)金驰大鲵生物科技有限公司

就根据企业自身发展需要, 开始了与大连海洋大学合作开

始进行了大鲵体表黏液的研究。经过近两年多的研究, 率

先利用海洋微生物酸性蛋白酶(Aspergillus sp. acid protease)

以及酶膜反应技术, 从大鲵体表黏液中制备出分子量小于

3500 Da 的大鲵低聚活性糖肽[13]。2010 年 3 月申报了“大鲵

低聚糖肽、制备方法及其在化妆品中的应用”的发明专利, 

于 2013 年 9 月获得了专利授权[14]。随后, 大连海洋大学对

大鲵低聚糖肽的制备工艺、结构、活性及其应用进行了深

入研究, 获得了许多关于大鲵低聚活性糖肽的研究结果
[15-18]。这些研究结果为大鲵低聚活性糖肽在食品、保健食

品、新资源食品、特殊医学用食品以及药品等领域的应用

提供了重要的基础数据。令人感兴趣的是随后出现的其他

一些研究者对大鲵低聚活性糖肽进行了研究, 如陈丽萍等
[19]研究了大鲵低聚糖肽抑菌、抗血小板聚集活性。王茁[20]

研究了不同育龄大鲵皮肤黏液中低聚糖肽抗氧化活性。还

有一些大鲵产业相关的公司准备进行大鲵低聚糖肽相关产

品的研发。 

2  大鲵低聚糖肽的研究 

2.1  大鲵低聚糖肽的制备 

大鲵体表黏液是制备大鲵低聚糖肽的原料。大鲵皮肤

表面具有丰富的黏液腺和颗粒腺, 颗粒腺分泌大量乳白色

液体, 黏液腺分泌的水样透明液, 并且皮肤腺收缩时可排

出腺腔中的黏蛋白类及多糖类物质, 能保持皮肤湿润[21]。

在大鲵的生长过程中, 它会不断分泌大鲵黏液, 一条成年

大鲵每年分泌的大鲵黏液可达 500 g。刘绍等[22]和 Li 等[23]

对大鲵体表黏液的氨基酸组成进行了测定分析, 发现其氨

基酸组成全面, 可以作为优质食物蛋白的来源。陈德经等[8]

从大鲵体表黏液中提取了多糖, 最高提取率为 4.23%, 并

发现不同的提取方法获得的多糖的单糖组成存在差异。金

桥等整理了大鲵黏液氨基酸组成的摩尔比, 发现摩尔百分

比的最高的氨基酸是苏氨酸、天冬氨酸/天冬酰胺、谷氨酸

/谷氨酰胺[24]。Guo 等[25]接着从大鲵黏液中分离出磷酸脂

酶 A2, 同时还发现大鲵黏液具有损伤活性和蛋白酶活性, 

经 SDS-PAGE 对大鲵黏液蛋白进行检测, 发现其分子量

分布较宽。王利锋等 [26,27]利用 5%乙酸浸提、Sephadex 

G-50 及 Sephadex G-25 凝胶过滤层析, 从电刺激法获得的

大鲵黏液中获得了一种分子量为 4300 Da 的具有抗菌活

性的肽, 该肽对大肠杆菌、金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球

菌、铜绿假单胞菌、溶血性链球菌和白色念珠菌均有较

强的抑菌作用, 对这些菌的最小抑菌浓度分别为 12、16、

16、22、16 及 18 μg/mL。因此, 大鲵黏液是一种有价值

的糖蛋白的来源。 

酶解技术是利用蛋白质、多糖类资源的一种有效的技

术。酶解技术的优点是可以将水不溶的蛋白质、多糖类化

合物酶解成具有可溶性小分子的肽、寡糖类化合物, 使其

具有更好的生物活性。大鲵分泌出的体表黏液, 在空气及

水环境中, 很快凝固形成透明片状物。实验表明, 大鲵黏

液在乙醇浓度较低时, 溶解度较小, 在乙醇浓度达到 70%

时, 浓度略有上升, 在 EDTA、EDTA/甲醇中, 大鲵黏液溶

解度略有增加[28]。因此, 选择合适的酶进行酶解成为利用

大鲵黏液的关键。经过反复实验, 利用海洋微生物酸性蛋

白酶(Aspergillus sp. acid protease)以及膜分离、超滤膜除盐

等步骤, 从大鲵体表黏液中制备出了分子量小于 3500 Da

的大鲵低聚活性糖肽[13]。 

2.2  大鲵低聚糖肽结构 

大鲵低聚糖肽的红外光谱表明 , 其具有 3275.2、

1653.3 和 1454.9 cm-1 的酰胺官能团、3063.8 cm-1 的咪唑官

能团以及 2962.3、1402.3 cm-1 的羟基特征峰[16]。β-消旋反

应是鉴定糖肽的一种常用的方法, 与 O-糖肽键连接的丝氨

酸生成 α-氨基丙烯酸, 苏氨酸生成 α-氨基丁烯酸, 这种不

饱和氨基酸的形成, 使糖肽在 240 nm 波长处紫外吸收增

强[29]。β-消旋反应前后大鲵低聚糖肽在 240 nm 处的紫外吸

收显著增强, 说明大鲵低聚糖肽中存在 O-连接糖肽键[16]。

海绵凝集素(craniella australiensis lectin, CAL)可以专一识

别别-Galβ1-3 GalNAc α-O-Ser /Thr 结构[30]。利用 CAL 的

血凝活性测试证实了大鲵低聚糖肽中存在 O-连接糖肽键
[16]。Kong 等[31]利用高效液相色谱(high performance liquid 

chromatography, HPLC)(NH2, 150 mm×4.6 mm ID)从大鲵
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糖肽中分离出 15 个含有糖链的化合物, 质谱检测其分子

量小于 3500 Da。 

2.3  大鲵低聚糖肽的生物活性 

对于大鲵低聚糖肽的生物活性也进行了大量的研究。

曲敏等[18]研究了大鲵低聚糖肽对小鼠免疫功能的影响, 饲

喂大鲵低聚糖肽的小鼠血清中的 IgG 含量、吞噬鸡红细胞

的巨噬细胞数以及 T 淋巴细胞活性均显著提高。曲敏[32]

研究了大鲵低聚糖肽体外抗氧化活性, 大鲵低聚活性糖肽

具有较好的清除自由基的活性。大鲵低聚糖肽对血管紧张

素转换酶(angiotesin-converting enzyme, ACE)具有较好的

抑制活性, 因此可以作为潜在的抗高血压药物进行深入研

究[28]。大鲵低聚糖肽抗疲劳作用研究表明, 大鲵低聚糖肽

具有显著抗疲劳作用[33]。大鲵低聚糖肽具有较强的抗紫外

线能力, 因此被用来开发成化妆品[34]。大鲵低聚糖肽还对

CCl4 导致的小鼠肝损伤具有保护作用[15]。研究表明, 大鲵

低聚糖肽与 Caco-2 细胞、HaCaT 细胞相互作用后, 大鲵低

聚糖肽可以进入到细胞内部[28]。HaCaT 细胞模型具有人正

常的皮肤上皮结构, 一般用来模拟人的皮肤细胞, 广泛应

用于研究化妆品对于皮肤受损的修复以及紫外线保护作用

等方面的研究。 

2.4  大鲵低聚糖肽鉴定 

糖肽(glycopeptide)即由短糖链和短肽连接而成所得

到的化合物。近年来, 在动物、植物及微生物中都有大量

的糖肽被发现。比如从植物中获得的有魔芋甘露聚糖肽
[35]、板蓝根糖肽[36]以及云芝糖肽[37]等。从动物中获取的糖

肽有文蛤糖肽[38]、马鹿茸降血糖肽[39]、大鲵低聚糖肽[13]

以及海蜇糖肽[29]等。微生物和病毒表面往往具有糖肽结构
[40-43]。进行糖肽的鉴定, 首先需要进行糖肽的富集。糖肽

富集的方法有化学方法[44]、超支化聚合物富集方法[45]、二

氧化钛结合超滤膜富集方法[46]、氧化铝富集方法[47]等。 

在确定其是否来自大鲵 , 最准确的办法就是使用

PCR 技术[48]。除此之外, HPLC、红外光谱、β-消旋反应、

质谱等等也是可以选择的手段。如江静等利用亲水相互作

用色谱结合串联质谱对完整的糖肽进行了分离纯化以及鉴

定[49]。β-消旋反应可以鉴定糖肽键连接类型。β-消旋反应

前后, 具有 N-连接糖肽键的糖肽在 240 nm 波长处紫外吸

收不发生变化, 而 O-连接糖肽键在 240 nm 处的紫外吸收

显著增强[16]。对大鲵低聚糖肽进行纳升电喷雾-四极杆-飞

行时间串联质谱分析, 串联质谱图经 Micromass 专用软件

处理后 , 用 Spectrum List 通过 Mascot 查询 NCBI、

SWISSPROT 等数据库, 经 MasSeq 软件分析, 得到 3 个序

列为: KAPILSDSSCKSC、KLQGTVSWGSGCQAKNC 和

VVHSLVQVTANKVMVRM。这 3 个肽序列与肽数据库

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/BLAST/)中肽无同源性[28]。 

化学方法测定大鲵低聚糖肽中总蛋白含量较高为

80.01%, 总糖含量为 15.15%[28]。总糖中盐酸氨基葡萄糖最

高, 半乳糖醛酸其次, 之后依次为葡萄糖醛酸和唾液酸, 

分别占大鲵低聚糖肽 3.39%、2.45%、0.65%、0.60%, 占总

糖含量的 22.38%、16.17%、4.29%和 3.69%, 不含硫酸糖[28]。

从不同产地、不同季节、不同生长阶段获得的大鲵低聚糖

肽其糖的组成不同, 但是组成多糖的单糖单元比较多[28]。 

血凝活性测试方法是比较简单快捷的方法[16]。这种方

法需要利用海绵凝集素 CAL 的糖识别特性[30]。CAL 是一

种专一识别 O-连接糖肽键的凝集素。对大鲵低聚糖肽的

O-连接糖肽键特异性识别, 大鲵低聚糖肽的分子结构与

CAL 的糖结合位点正好相符。 

3  结论与展望 

大鲵自古以来就是传统的药用动物, 在《本草纲目》
[50]、《草本纲目拾遗》[51]等经典医著中均有描述。中医认

为大鲵性甘平, 有补气、养血、益智、滋补、强壮等功效。

主治神经衰弱, 病后体虚, 贫血, 痢疾等[52]。1978 年出版

的《全国中草药汇编》将大鲵列为药品, 主治神经衰弱、

病后体虚、贫血、痢疾等[53]。大鲵的皮肤、肌肉、脏器、

骨骼等均可入药, 可见其在中药学中的地位[53]。在传统医

学中, 大鲵一般去除内脏后全体入药, 每次用量为 15~30 

g[54]。民间有以大鲵皮肤粉拌桐油治疗烫伤、以其胆汁用

以解热明目、以胃治疗小孩消化不良、以皮肤黏液预防麻

风病的方法, 疗效明确[27]。大鲵作为中药, 其确切的疗效

已经为人们所公认。但中药的疗效往往有很多未解之谜, 

需要运用化学、生物等手段进行分析, 以便解开中药药理

作用的秘密。大鲵作为中药, 同样存在着许多的未解之谜。 

大鲵低聚糖肽作为一种新的具有生物活性的物质 , 

一经出现就引起了人们的极大关注。通过对大鲵低聚糖肽

结构及生物活性的深入研究, 有助于促进大鲵药理作用的

深入研究, 也有助于大鲵的高值化在食品、保健食品以及

药品领域的应用。 
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