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海洋生物活性多糖的研究现状与展望
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海洋生物是天然药物的宝库，多数海洋生物能

够产生一些粘性物质或多糖类聚合物。与蛋白质、

脂肪、核酸等其它生物大分子相比，糖类具有更强

的亲水性。这表明，海洋生物通过合成多糖类物

质，以保持体内生命活动所需要的自由水分，来适

应海洋这个特殊的环境。同时也启迪人们，海洋生

物中多糖承担着重要的生理功能，是一类重要的活

性物质。从各种海洋生物中分离的多糖，已证明具

有各种各样的生理调节功能。

1  各类海洋生物中活性多糖成分的研

   究概况

1.1  海洋动物活性多糖
目前国内外已从多种海洋动物中分离到活性多

糖成分，如：甲壳类动物的甲壳素[2]，软骨鱼骨中

的硫酸软骨素，多孔动物海绵[3], 棘皮动物海参、海

星中的硫酸多糖，软体动物扇贝、文蛤、鲍鱼、

海兔等中的糖蛋白或糖胺聚糖等。

以往的药理研究多侧重在蛋白质、氨基酸方

面，近十几年才开始对其中的多糖组分进行研究。

实验证明从扇贝、文蛤中分离的糖胺聚糖、糖蛋

白，其中糖链部分是其生理活性不可缺少的[4]。从

软骨鱼骨中提取的多糖为含氨基的混合多糖。如姥

鲨(Cetorhinus maximus (Gunner))软骨粘多糖，除了

含氨基半乳糖和葡萄糖醛酸外，还含有微量中性甘

露糖、木糖和鼠李糖，具有一定特异性[5 ]。栉孔

扇贝(Chlamys farreri)糖胺聚糖的糖链含有 6种中性

糖基:甘露糖、葡萄糖、半乳糖、木糖、岩藻糖和鼠

李糖。从玉足海参（Holothuria leucospilota）、刺

参(Apostichopus japonicus selenka)中可分离到含氨基

己糖、己糖醛酸、岩藻糖和硫酸酯基的聚合物[6]，而

从二色桌片参(Mensamaria intercedens (Lampert))中

分离的多糖则为硫酸岩藻聚糖 [6 ]。

1.2  海洋植物多糖
海藻是无机物的天然富集器和有机物的制造者，

是天然活性物质的反应器。多糖在海藻中含量丰

富，约占干重 50%以上，是海洋多糖药物开发的重

要资源。

琼胶的单糖组分为D-半乳糖、3,6-内醚L-半乳

糖及葡萄糖醛酸等, 褐藻胶中主要含甘露糖醛酸、古

罗糖醛酸等[7]。从海藻中还可分离到含微量元素多

糖如碘多糖、硒多糖、锌多糖等。微量元素多糖既可

发挥微量元素有机态的营养作用、减少毒性，又可发

挥多糖本身的生理活性，因此成为一个新的研究方

向。如硒多糖能清除自由基、防治肿瘤；碘多糖能促

进神经末梢细胞生长，具有增智作用；锌多糖能调

节血液物质平衡，防止皮肤病等[8]。

1.3  海洋微生物多糖
海洋微生物种类数量繁多，其中相当一部分是

前所未见的新种类,加之进化地位特殊、代谢类型多

样,因此具有产生活性物质的巨大潜能[9]。海洋微生

物已经成为开发海洋药物的后起新秀。

有关海洋微生物活性多糖的研究报道很少。

1983年，日本的Umezawa 等研究了 1083株海洋细

菌的产多糖性能，发现 167株海洋细菌能产生明显

的胞外多糖，其中分离自海藻表面的湿润黄杆菌

（Flavobacterium uliginosum MP-55），其胞外多糖
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具有显著抗小鼠 S 1 8 0 实体瘤活性，抑制率达

70%~90% [10]。苏文金等对分离自厦门海域的996株

放线菌和 177株细菌研究表明，前者胞外粗多糖产

量高于 3 g/L占 3.3 %，高于 2 g/L占 12.5 %；后者

则分别为2.26%和3.95%。并从中筛选到能产生具有

显著免疫调节活性多糖的微生物[11]。另外比较引人

注目的是从海洋微藻中分离到的硫酸多糖，具有显

著的抗病毒活性。

2  海洋生物活性多糖的生理调节功能

2.1  抗心脑血管疾病
海洋生物中分离的多糖能通过多种途径防治心

脑血管疾病。如：降低血糖、血脂，清除自由基，抗

凝、抗栓，抗心率失常等。

从海带(Laminaria japonica (Aresh))中提取的岩

藻半乳多糖硫酸酯，口服[800 µg/(g·d)]×20 d能使

四氧嘧啶所致的高血糖症小鼠血糖下降 76.2%，腹

腔注射(ip), (500 µg/(g·d))× 20 d对正常小鼠和高

血糖症小鼠的降血糖率为68.5%, 52.8%,且可在24 h

维持降糖作用[1 2]。浒苔（Enteromopha prolifera）

多糖具有显著降血脂作用(ip),[150 µg/(g·d)]×10 d

可使高胆固醇血症小鼠血清胆固醇下降 22%，[168

µg/(g·d)]×10 d可使高血脂症大鼠的总胆固醇和甘

油三脂分别下降58%, 61%，同时能提高血清超氧化

物歧化酶(SOD)活力，降低过氧化脂质(LPO)的含

量[13]。鼠尾藻(Sargassum thunbergii)多糖、褐藻多

糖等具有显著的清除自由基能力，可有效预防心脑

血管疾病[14 ]。甘糖酯是在褐藻双酯钠（PSS）基础

上研制的一种类肝素药物，是一种低抗凝活性的抗

栓药物。给普通及高脂饲料饮食的大鼠口服甘糖酯

[30 µg/(g·d)]× 10 d, [100 µg/(g·d)]× 10 d，能显

著延长电流刺激引起的颈总动脉血流栓塞时间，用

于防治动脉粥样硬化引起的心机梗塞及脑血栓形成
[15 ]。鲨鱼软骨多糖能发挥抗凝血酶样抗凝血作用，

机制与肝素类似[5]。壳聚糖和羧甲基甲壳胺有抗心

率失常作用。从离子通道角度探讨其机制，发现二

者分别能阻滞豚鼠单一心室肌细胞的钾离子通道和

钙离子通道，进而发挥扩张动脉、松弛血管平滑

肌、抗心率失常等作用 [1 6 ]。

2.2 免疫调节活性
多糖类物质具有广谱的免疫调节活性，并能通

过免疫调节作用发挥多种生理活性。

羊栖菜(Sargassum fusiforme (Setch))多糖的抗小

鼠 P 3 8 8肿瘤活性与其增强红细胞免疫功能密切相

关，其机制是降低红细胞膜 LP O的含量，抑制红

细胞膜蛋白与收缩蛋白交链高聚物的形成，增加膜

封闭度和唾液酸含量,增强红细胞膜 SOD 、过氧化

氢酶（C AT）活力等[ 1 7 ]。

文蛤(Meretrix meretrix (Linnaeus))多糖对不同剂

量的环磷酰胺(CTX)引起的迟发型超敏反应(DTH)有

双向调节功能，对受CTX抑制的DTH反应有上调作

用；而对大剂量CTX所致过高的DTH 反应有下调作

用，均可恢复到正常水平[18]。二色桌片参多糖体外

能促进小鼠脾淋巴细胞增殖和分泌白细胞介素-2(IL-

2)，体内能增强DTH反应，增加脾、胸腺指数[6 ]。

鲍鱼多糖能提高巨噬细胞的吞噬活力，增强DTH 反

应，提高CTX对S
180 
和Hela两种肿瘤的抑制率，对

CTX 所致的白细胞数下降、免疫器官萎缩有改善作

用。

从褐藻提取的水溶性褐藻糖胶，体外能诱导

IL-1，γ -IFN（干扰素）的产生，体内可增强 T，

B，NK 细胞的免疫功能，促进对绵羊红细胞的初

次抗体应答[19]。螺旋藻多糖能增加小鼠胸腺皮质厚

度，提高各种免疫功能和造血功能[20]。从盐池分离

的嗜盐隐杆菌(Aphanothece halophytica)胞外多糖可促

进小鼠巨噬细胞分泌 IL-1、淋巴细胞分泌 IL-2和骨

髓细胞增殖，提高NK 细胞活性[2 1 ]。

2.3 抗肿瘤作用

Sogawa 等从海洋微藻Dinoflagellate gymnodinium

sp. A3中分离的多糖，体外10 µg/L浓度能全部抑制
白血病K562细胞的端粒酶活性[22]。文蛤糖蛋白100,

200 µg/g能显著抑制S
180
的生长，提高EAC腹水癌

小鼠的存活时间，其抗肿瘤活性与免疫活性密切相

关。从黑斑海兔（Aplysia Kurodai）卵中分离的一种

糖蛋白，具有极强的抗菌作用，0.4 µg/L就能抑制大
肠杆菌的生长，0.1 3 µg /L抑制金黄色葡萄球菌、
Klebs肺炎球菌、伤寒杆菌的生长；2~114 µg/L可将
肿瘤细胞完全溶解，而对正常血细胞、淋巴细胞无

溶解作用，该功能与其抑制核酸合成有关[23 ]。

海洋生物多糖的抗肿瘤作用与糖链部分和糖链

的大小密切相关。从栉孔扇贝提取的糖蛋白，经水解

后，蛋白肽链变短，单糖组分未变，分子中相对糖含

量增加,水解后20 µg/g剂量与未水解40 µg/g剂量具
有相当的抑瘤率，分别为 47%和 46%，说明其抗肿

瘤活性与糖链部分直接相关 [ 4 ]。研究角叉菜

(Chondrus ocellatus)多糖不同降解程度时的抗肿瘤活
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性，发现相对分子质量适中的多糖具有最强的抑瘤

率，多糖粘度分别为 53.5,  5.6, 0.84时，抑瘤率分

别为 23.2%, 63.6%, 5.1%[24]。

2.4 抗病毒作用
硫酸化多糖是抗HIV等病毒的新型药物，疗效

显著，已引起科学家们的广泛关注。从海洋生物中

分离的多糖往往具有高度硫酸化的特点，是开发抗

病毒特别是抗 HIV的重要资源。

中国海洋大学从海藻中提取分离的2种硫酸多

糖 911和PS-870具有显著的抗HIV作用。911能通

过抑制逆转录酶活性、干扰吸附，来抑制HIV-1对

MT
4
细胞的急性感染和对H

9
细胞的慢性感染，EC50

分别为 4.44, 0.32 mg/L ，911体外对MT4细胞和H9

细胞的半数中毒浓度分别为 7.78, 7.47 g/L，治疗指

数为 1 752, 23 714，表明 911为低毒的HIV抑制剂
[ 2 5 ]。

  高度硫酸化的多糖往往会引起体内溶血反应，

Okutani 等从海洋细菌Pseudomonas sp. HA318分离

到的多糖，在低硫酸化状态也能 100%抑制HIV对

MT4细胞的侵染，IC50=0.69 µg/L [2 6]。Hasui 等从

海洋微藻 Cochlodinium polykrikoides 分离的硫酸多

糖,体外能完全抑制包膜性病毒对宿主细胞的侵入，

体内对宿主细胞无毒害且不引起抗凝血作用[27]。从

文蛤中分离的多糖能通过抑制病毒-细胞融合来发挥

抗HIV活性[28]。海洋硫酸多糖在体外100%抑制HIV

的侵染或复制已经不是难题，但是体内外各种条件

差异较大，体内使用还有许多问题需要解决。

3  展望

尽管对海洋生物多糖已经开展了大量研究，但

进入临床应用的还不多。今后在加大研究力度的同

时，还要重视以下几个问题。

3.1  系统化研究
由于多糖的分离提取没有标准程序，不同研究

小组采用不同的方法，许多研究结果无法通过相互

间比较得出结论，造成人力、财力的浪费。对此，

应该对药用生物资源按分类系统和区系进行系统的

海洋生物天然活性物质的调查研究。大规模的样品

采集，系统化的药理筛选，是提高药物筛选成功率

最有力的保证。

3.2  化学修饰
海洋生物多糖大多硫酸化程度高，分子量

大，因此容易引起溶血，难以通过细胞膜，造成

疗效差，毒性大等。以天然产物为结构模式进行化

学修饰、或以其作为原料进行半合成，已经取得令

人鼓舞的成就，是今后的研究方向之一。管华诗等

以海藻多糖或甲壳素为原料半合成的一系列海洋硫

酸多糖如DPS, 911, 916, 989, 870等，在临床应用

上提高了疗效，降低了毒性。

    多糖的化学修饰需要多糖的构效关系为理论指

导。多糖生物活性机制的研究已经深入到分子药理

学水平，研究多糖对细胞信号传递系统的影响、对

各种酶和受体的影响等，已经有了较大进展，这些

研究的突破将有力促进多糖分子活性结构的研究，

为化学修饰提供理论依据[2 9]  。

3.3  扩大应用范围
有研究免疫活性多糖对海水养殖动物的生理调

节作用发现体内注射多糖能提高中国对虾，扇贝等

的 SOD，CAT，溶菌酶等的活性，增强养殖动物

的抗病能力，提高养殖成活率[3 0 , 3 1 ]。可见，海洋

生物多糖作为一种多功能活性物质，是人类战胜各

种疾病的有力武器，应用范围将不断扩大。
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