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乌贼墨及其活性多糖的研究进展 
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摘  要: 目前, 从海洋生物中寻找活性物质, 是研究开发天然药物的一个重要方向。乌贼是丰富易得的海洋生

物, 而乌贼墨是乌贼加工中的废弃物, 它作为一种极具潜力的海洋活性物质, 具有止血、抗菌、增强免疫、抗

肿瘤、抗氧化等多种生理活性。乌贼墨多糖就是从乌贼墨中分离出的一种主要活性成分, 在抗氧化、抗肿瘤、

抗化疗、增强免疫等功能活性方面均表现出了良好的作用效果。通过对乌贼墨中生物活性成分的研究, 不仅为

乌贼加工废弃物提供了高值化利用途径, 也为开发临床医药、保健食品提供了新的资源, 对扩大药源及对海洋

资源的充分利用都具有深远意义, 已受到科研工作者的广泛关注。本文通过综合近年来国内外有关乌贼墨及其

活性多糖的研究进展, 对它们的理化性质、生物活性和临床应用等方面进行了较为系统的综述, 并根据其研究

特点和应用前景提出了未来研究的发展方向。 
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Research progress of squid ink and its polysaccharide 
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ABSTRACT: At present, it is an important way to study the development of natural medicine via searching for 

active substances from marine life. Squid is an abundant marine animal and its ink is wastes from squid 

processing. However, Squid ink is a kind of marine active substance with great potential on its physiological 

activities, such as hemostasis, antibacterial, enhance immunity, antitumor and antioxidation. Squid ink 

polysaccharide is the most important active ingredient isolated from squid ink, which has good effects of 

antioxidant, antitumor, antichemotherapy and enhanced immunity, etc. The researches on bioactive constituents 

in squid ink provide not only high value utilization way for squid processing wastes, but also new resources for 

development of clinical medicine and health food, which demonstrate great significance to expand the source of 

medicine and make full use of marine resources, thus, attract the extensive attention from scientific researchers. 

In this review, we summarized the recent research progress about squid ink and its polysaccharide at home and 

abroad, in terms of their physical and chemical properties, biological activity and clinical application, and 

proposed the future research direction according to their research characteristic and application prospects. 
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1  引  言 

乌贼墨由乌贼墨囊内的分泌腺合成, 并储存于墨囊

中, 在遇敌时喷出以保护自身安全, 墨的量因乌贼种类不

同而有所差异, 其干重变化的范围约为 1~10 g[1]。我国对

乌贼墨的应用已有悠久的历史, 很早就作为一种药材而被

载入各种医学典籍, 《本草拾遗》有述“腹中墨, 主治血刺

心痛”, 《本经》记载“可收敛止血, 固精止带, 制酸定痛, 除

湿敛疮”。乌贼墨为传统中药, 如今仍作为止血剂在临床上

继续使用, 可治疗功能性子宫出血、胃出血等出血性疾病
[2]。近年来, 随着水产养殖业和捕捞业技术的提高, 乌贼产

量不断增加, 乌贼加工产业也得到迅猛发展, 然而乌贼墨

作为加工过程中的废弃物, 每年都会有大量积累, 丢弃后

会造成环境污染和严重的资源浪费[3], 这引起了学术界的

广泛关注。特别是 20世纪 90年代, 日本学者 Takaya等[4]

从乌贼的墨汁中分离出一组肽聚糖, 发现其具有抗肿瘤

作用 , 能够有效抑制肉瘤细胞的生长 , 开启了近代乌贼

墨药用研究的大门。同时, 日本国内也将乌贼墨作为一种

重要的保健食品原料添加到食物中, 目前市场上已经有

乌贼墨面包、乌贼墨拉面、乌贼墨意大利面条沙司等产品, 

深受日本民众的欢迎[5]。所以, 提高对水产加工废弃物乌

贼墨的综合利用, 既有利于促进海洋药物的研发, 提升海

洋资源的高值化利用, 还能有效保护从事乌贼加工滨海城

市的环境, 维护沿海陆地与近海生态系统的良性发展。 

随着对乌贼墨研究和开发的日益深入, 目前已发现其具

有多种药理作用, 特别是从乌贼墨中分离出的乌贼墨多糖, 

在抗氧化、抗肿瘤、抗化疗、增强免疫等功能活性方面均

表现出了良好的作用效果。因此, 其潜在的药用价值也成

为了当今研究的热门, 现对国内外乌贼墨及其活性多糖的

研究进展加以综述。 

2  乌贼墨的化学成分与性质 

乌贼墨是由许多细小的黑色颗粒构成的粘稠状混悬

液, 每毫升中便含有 200 mg的黑色颗粒, 呈球形, 上径变

化范围为 120~180 nm, 具有高密度的黑色素内核和低密度

外壳, 内核化学成分为吲哚-5,6-醌( )Ⅰ 与 2-羟基吲哚-5,6-

醌( )Ⅱ 的共聚物, 有与蛋白结合的和不结合的, 外核可能

是与黑色素相连的蛋白多糖复合物[6-8]。新鲜的乌贼墨含有

蛋白质、糖类、脂类、水和色素等成分, 其组成比例约为

6.3:3.0:0.2:75:15.5[7]。墨汁中的脂肪含量低, 43.4%为不饱

和脂肪酸, 其中主要是油酸和棕榈油酸; 含有天冬氨酸、

异亮氨酸、亮氨酸、苏氨酸、缬氨酸 16种氨基酸, 总量达

9.92%, 其中天冬氨酸含量最高; 墨中矿物元素种类也很

丰富, 拥有钾、钙、铁、锌、铝、钠、镁、锂、锰、镉、

钴、铜、锗、锶、钡等 21种微量元素, 其中钙、铁、钠、

镁、锌和锶等元素含量较高[9-12]。有研究指出, 乌贼墨内含

有较高的铁和钙元素, 可能与其缩短凝血时间和降低纤溶

酶的活性有关[10]。乌贼墨的化学性质也很稳定, 不溶于水, 

可溶于二乙胺和二氯乙醇; 在乙醚、酒精、氯仿和强酸等

化学试剂中仍可保持颗粒状态, 同时也能经受加热、超声

波等物理处理, 耐受性强[13]。乌贼墨内含多种酶, 如酪氨

酸酶、β-N-乙酰己糖胺酶、壳多糖酶以及一种可催化多巴

色素重排的黑色素酶[14,15]。 

3  乌贼墨的生理与药理作用 

近些年来, 随着对海洋各方面探索的不断深入, 研究

人员发现海洋中存在许多活性物质, 它们结构新颖, 有的

还具有多种生理和药理作用。乌贼墨就是这样一种广谱、

高效的海洋活性物质, 它不仅能止血、抗菌、增强免疫, 还

具有明显的抗肿瘤、抗氧化、抗辐射、提升白细胞等生理

活性。这些功能特点, 都说明乌贼墨极具药用价值, 是很有

潜力的海洋药物资源。 

3.1  止血作用 

乌贼墨的止血功能在我国传统中医领域早已为人们

所熟知。 近代以来, 经过多年临床应用实践也证实了乌贼

墨确实具有明显的止血作用, 是良好的全身性止血药, 对

妇科、外科、内科等多种出血症状皆有疗效, 且无毒副作

用。《中国海洋药物辞典》[16]记载乌贼墨有“止血、调经之

功效, 主治功能性子宫出血、咳血、月经过多等症”。王劲

松等[17]也发现乌贼墨可缩短小鼠的凝血时间和出血时间, 

增强血小板、凝血因子和毛细血管的功能, 促凝作用明显。

有研究发现，乌贼墨的止血功能机制与其抑制血液中纤溶

酶的活性有关, 并以此来减少纤维蛋白溶解, 进而加速凝

血[18]。 

3.2  促进造血功能 

众所周知，在治疗肿瘤的过程中，无论是放射治疗或

是化学治疗均会抑制机体的造血功能, 但乌贼墨能够缓解

放疗和化疗的这种抑制作用, 促进造血功能。研究发现, 

乌贼墨制品能够显著提高 60Coγ 辐射模型小鼠 BMNC、

CFU-GM、CFU-S、外周 WBC和血清 SOD活力, 有效拮

抗辐射诱导的造血功能损伤[19]。乌贼墨还能明显增强化

疗小鼠的骨髓粒系造血作用, 抑制环磷酰胺所致小鼠骨

髓有核细胞、造血干细胞、粒单系祖细胞和外周血 WBC

数量的降低, 促进其恢复[20]。乌贼墨促进造血功能可能是

通过调节机体的免疫机能, 诱导机体产生多种细胞因子, 

促进造血干细胞、单系祖细胞的增殖, 并诱导这些造血细

胞向粒单系细胞分化, 促进小鼠粒系造血[21]。  

3.3  抗肿瘤与增强免疫 

乌贼墨的抗肿瘤作用与其增强免疫功能是息息相关

的, 而且乌贼墨抗肿瘤活性也主要是通过调节免疫系统功

能而产生作用, 如增强多种免疫细胞活性、诱导产生多种
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抗肿瘤细胞因子, 影响细胞内蛋白激酶活性和改变细胞内

Ca2+浓度。最早是由日本科学家 Sasaki等[22]首次发现了乌

贼墨中含有抗肿瘤的活性成分, 能够有效抑制 Meth-A 与

S180肉瘤的生长, 抑制率分别达 95.48%和 73.91%, 还能在

一定程度上抑制移植瘤形成。中国研究人员也证实乌贼墨

可增强 S180荷瘤小鼠的 NK 细胞杀伤活性, 通过提高淋巴

细胞生成 TNF-α、IL-1 和 IFN-γ 等细胞因子的能力, 加快

NK 细胞的活化和分化, 诱导 NK 细胞分泌多种细胞因子, 

从而抑制肿瘤细胞增殖[23-28]。乌贼墨可以明显提高小鼠

LAK细胞对 T淋巴瘤细胞的杀伤活性, 增强巨噬细胞吞噬

功能, 提升 TNF-α水平, 激活红细胞 C3b受体, 增强红细胞

对肿瘤细胞的免疫黏附能力, 提高白细胞对肿瘤细胞的杀

伤作用, 抑制肿瘤细胞转移[29]。研究还发现乌贼墨可能是

通过提高 CD4+ T细胞的数量, 促进免疫细胞增殖分化, 调

节免疫细胞之间的相互作用, 增强 CD25 的表达, 促进 T

细胞增殖, 并激活 T 细胞, 进而增强免疫功能[30,31]。乌贼

墨 能 通 过 降 低 细 胞 内 Ca2+ 浓 度 以 及 线 粒 体 上

Ca2+/Mg2+-ATP酶的活性, 减少 Ca2+向线粒体的转运, 降低

ATP 合成过程中受到 Ca2+的抑制作用, 从而抑制肿瘤细胞

的增殖[32-34]; 也可以显著降低癌细胞的细胞膜、胞浆及线

粒体 TPK 活性, 显示其能减少酪氨酸残基磷酸化, 抑制癌

细胞增殖和促进分化, 表明乌贼墨也许含有蛋白激酶抑制

剂成分, 可能促进癌细胞向正常细胞转化[35]。最近还发现

从乌贼墨中分离出的寡肽和多肽能够诱导前列腺癌细胞发

生凋亡, 其机制可能是通过激活抑癌基因 p53 和凋亡蛋白

酶 Caspase-3, 下调 Bcl-2/Bax 比例, 从而诱发癌细胞的凋

亡级联反应来实现的[36-38]。 

3.4  抗菌与保鲜作用 

乌贼墨可作为一种天然的抗菌剂用于保鲜。日本学者

在腌制发酵鱿鱼过程中发现, 经乌贼墨处理后的鱿鱼肉中

挥发性盐基氮的含量比没有加乌贼墨的对照组低, 且贮藏

期明显延长[39]。随后我国研究人员对乌贼墨中的抗菌成分

进行了分离, 得到一种浅黄色粉末, 发现它能有效抑制大

肠杆菌和金黄色葡萄球菌的生长[40]。同时, 乌贼墨对黄鳍

鲷也表现出较强的保鲜作用, 能显著抑制气单胞菌、黄杆

菌、芽孢杆菌和肠杆菌 4种海洋鱼体腐败菌的增殖[41,42]。

乌贼墨提取物能还能对一些致病菌如铜绿假单胞菌、表皮

葡萄球菌和肺炎克雷伯菌产生明显抑制作用, 特别是经正

己烷和乙醚提取后分离出的有效成分 , 抑菌作用最强
[43,44]。在体内, 乌贼墨也能发挥抗菌能力, 小鼠在灌胃乌贼

墨以后, 能明显提升对细菌大肠杆菌和真菌熏烟色曲菌的

抗感染能力[45,46]。 

3.5  抗氧化作用 

乌贼墨本身就具有较强的抗氧化活性, 能够有效清

除·OH、·DPPH 等自由基[47]。研究表明, 乌贼墨中的黑色

素具有抵抗光氧化的重要功能, 随着黑色素浓度的增加, 

其光保护作用增强, 同时 POV值也越小, 该功能类似于超

氧化物歧化酶(SOD)的作用, 能够催化 O2
- 转化为 H2O2和

O2, 从而抵抗光氧化损伤
[48]。此外, 乌贼墨多肽也具有良

好的抗氧化作用, 可明显清除·OH、·DPPH、ABTS自由基, 

半数有效浓度 EC50分别为 3.30、4.34、3.45 mg/mL, 对羟

基造成的 DNA损伤也有较好的保护作用[49]。研究还发现, 

乌贼墨在体内也能有效降低机体的氧化损伤。经乌贼墨灌

胃以后, 实验性高脂血症大鼠血清及肝组织中的 MDA 含

量显著降低 , SOD 及 GSH-Px 活性明显增强 , 并降低

Ox-LDL形成, 血清中 NO含量也显著提高, 表现出很强的

抗氧化活性[50]。 

3.6  其他活性功能 

日本研究人员[51]通过对乌贼墨的进一步研究, 发现

了乌贼墨的其他活性功能。乌贼墨在经过乙醇抽提、透析、

凝胶过滤等过程以后, 精制出分子量为 160000以上的高分

子成分 SMⅠ和分子量约为 39000的低分子成分 SMⅡ, 并

将这两种成分分别在大白鼠身上进行药理功能实验, 结果

显示, SMⅠ和 SMⅡ都具有抑制胃液分泌、抗溃疡的功效, 

并且 SMⅡ的活性更强, 还有抗炎症和抑制浮肿的作用。 

4  乌贼墨多糖的功能特性 

乌贼墨多糖是从乌贼墨中提取出的一种活性多糖 , 

也是乌贼墨中主要的活性成分之一, 因其具有抗氧化、抗

肿瘤、抗化疗、增强免疫等多种生物学活性, 进而受到国

内外研究人员的普遍关注。乌贼墨多糖的研究最早始于 20

世纪的 90年代, 由日本学者在对乌贼墨的有效成分进行分

离的过程中, 发现了一种具有抗肿瘤活性的蛋白多糖复合

体, 并对该蛋白多糖复合体的结构进行分析, 发现其多糖

部分主要是由等摩尔相对分子质量的葡萄糖酸(GlcA)、岩

藻糖(Fuc)和 N-乙酰半乳糖胺(GalNAc)这 3 种单糖组成的

重 复 单 元 , 结 构 式 为 [-3-GlcAβ-1,4-(GalNacα-1,3-) 

Fucα1-]n
[52]。王光[53]从乌贼墨中提取出一种粗多糖, 其平

均蛋白含量为 3.07%, 硫酸根离子含量为 6.297%, 该多糖

能够修复化疗导致的造血系统、生殖系统及多种脏器的损

伤。乐小炎[54]基于前人基础, 通过酶法提取, 乙醇沉淀, 再

经柱层析纯化, 分离得到一种纯多糖, 红外光谱显示多糖

特征吸收峰, 并检测到硫酸根基团特征吸收峰存在, 其分

子量为 37068 Da。 

4.1  抗氧化作用 

活性氧自由基是造成细胞和组织损伤的重要因素 , 

能导致细胞中 DNA的氧化、断裂或碱基错配等现象, 并诱

发细胞凋亡[55]。而乌贼墨多糖具有较高的抗氧化能力和还

原能力, 是一种良好的天然抗氧化剂, 在体外就能较好的

清除·DPPH 和·OH 自由基, 缓解紫外辐射导致的 DNA 损
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伤[56,57]。并在一定范围内, 乌贼墨多糖的抗氧化能力与质

量浓度呈线性正相关关系, 其中对·DPPH 自由基和·OH 自

由基的半数清除质量浓度分别为 3.61 mg/mL 和 8.06 

mg/mL, 浓度每增加 2.25 mg/mL, 总抗氧化能力均会出现

显著性增强[58,59]。乌贼墨多糖能够提高化疗小鼠血液和组

织中的 SOD和 CAT活性, 降低 MDA含量[60]。 

4.2  抗肿瘤和增强免疫 

Takaya 等[52,61]在对乌贼墨的抗肿瘤成分进行研究过

程中, 分离出 IllexinsA、B、C三种肽聚糖组分, 分子量分

别约为 100、80和 40 kD, 经过 NMR和 MS/MC检测后确

认 IllexinsA、B、C 的糖链结构相同, 均为{-3-GlcAβ-1,4 

-(GalNacα-1,3-)Fucα1-}, 只是聚合度不同, 其中 IllexinsA

含糖量最高, 抗肿瘤活性也较强。研究还发现, 乌贼墨肽聚

糖对前列腺癌细胞 PC-3和 DU145的生长活力具有明显抑

制作用, 并通过下调 VEGF 蛋白、COX-2 蛋白和 Bcl-2 

mRNA的表达, 上调 caspase-3 mRNA的表达, 以此来诱导

这两种癌细胞发生凋亡[62-64]。宗爱珍[65]发现乌贼墨多糖能

明显提高荷瘤小鼠的免疫功能, 显著增强 T 淋巴细胞的免

疫活性, 缓解环磷酰胺导致的免疫系统损伤, 明显改善荷

瘤小鼠的症状, 降低小鼠死亡率。 

4.3  抗菌与保鲜功能 

乌贼墨多糖对冷藏小鱿鱼有较好的防腐抗菌作用 , 

能延长保质期, 且乌贼墨多糖处理组的 pH值、菌落总数、

挥发性盐基氮和感官评分均显著高于空白组, 具有较强的

保鲜功能[66]。有研究人员发现, 乌贼墨粗提物经 DEAE-纤

维素和 Sepharose 4B分离后获得了一种具有较强抑菌功能

的活性成分, 其对 4种海洋鱼体腐败菌气单胞菌、黄杆菌、

芽孢杆菌和肠杆菌均具有较强的抑菌效果, 经紫外扫描和

红外光谱分析, 该抑菌物质的主要成分为多糖, 且乌贼墨

对冷藏白鲷鱼的保鲜功效也与该多糖的抑菌作用有关
[41,67]。此外, 食用乌贼墨多糖后能明显改善化疗药物造成

的肠道菌群失调, 上调有益菌数量, 提高肠道抗感染能力
[68]。 

4.4  化疗保护作用 

乌贼墨多糖可有效缓解化疗药物对多种组织器官的

毒性损伤。近年来, 刘华忠等[69,70]对乌贼墨的抗化疗成分

进行了研究, 已证实乌贼墨多糖对环磷酰胺所致的小鼠肝

脏、肾脏、心脏、肺和小肠的毒性损伤有明显的拮抗作用。

并且乌贼墨多糖还能保护免疫系统, 抑制环磷酰胺对白细

胞、血小板以及骨髓 DNA数目的降低[71,72]。此外, 乌贼墨

多糖对生殖系统的保护作用也很明显, 可以有效修复化疗

后卵巢的组织结构, 提高各级卵泡数目, 平衡血清中性激

素水平[73]; 降低环磷酰胺对小鼠睾丸组织的病理损伤, 提

高生殖器官重量, 提高精子数量, 降低精子畸形率, 改善

睾丸组织标志性酶活力和氧化还原的稳态, 维持血清及睾

丸组织中性激素水平平衡[74-76]。乌贼墨多糖的抗氧化作用

在抗化疗过程中起着十分重要的作用, 可能是其抗化疗功

能的重要内因。研究显示, 乌贼墨多糖能够缓解环磷酰胺

诱导的雄性生殖损伤, 一方面是通过自身强抗氧化性直接

清除睾丸内由环磷酰胺诱导的过量活性氧, 维持睾丸内氧

化/还原的动态平衡, 以此来拮抗环磷酰胺的生殖毒性; 另

一方面还可作为氧化诱导剂, 通过激活 Nrf2/ARE 信号通

路, 促进下游抗氧化酶 SOD、CAT、GR、GSH-PX及二相

解毒酶 GST的表达, 间接的发挥抗化疗作用[54]。 

5  展  望 

近年来, 随着人类对自身健康和寿命的重视, 一些海

洋活性物质以其广泛且高效的活性功能越来越受到人们的

关注。乌贼墨作为海洋生物体内的天然产物, 内含多种生

物活性成分, 特别是其中的多糖, 具有高效、无毒、广谱的

活性功能, 已成为当今研究热门。然而, 乌贼墨中的活性成

分含量相对还比较低, 并且某些成分结构复杂, 比如多糖, 

使得在对其进行分离纯化和结构分析时难度较大, 再加上

目前国内仍普遍使用传统方法对其活性成分进行筛选, 不

仅效率低, 费用高, 而且十分影响乌贼墨的研究和推广进

程。因此, 经过对国内外研究进展的综合, 乌贼墨及其活性

多糖的研究今后可以从以下 4个方面入手: (1) 利用现代分

离技术如分子蒸馏、膜分离、灌注层析等提高活性成分的

分离纯化效果; (2) 开发基因工程受体, 比如以癌基因、抑

癌基因作为作用靶点进行抗肿瘤活性成分筛选; (3) 利用

分子修饰、组合化学技术来提高有效成分活性, 并通过计

算机辅助药物设计技术来加速药物研制的过程; (4) 利用

基因工程技术开发海洋蛋白类药物, 即对活性成分的基因

进行分离和克隆, 并转入高效、廉价的表达系统进行生产, 

以获得大量高质量的产物。希望通过以上方法和手段能够

有效的促进对乌贼墨中活性成分的深入研究和开发, 为临

床用药、功能性食品以及特殊生物功能材料提供新来源, 

提升海洋资源的高值化利用。 
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