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摘　要：蛋白肽是近年较热门的一种小分子多肽，在保健品领域应用广泛，珍珠和珍珠母贝蛋白肽是珍珠和珍珠母

贝中的一种多肽类活性成分。本文总结了水提法、酸水解法和酶水解法等，以及色谱法和膜分离法制备珍珠和珍

珠母贝蛋白肽的相关报道，并分析了各提取和分离方法的优缺点，同时对其抗氧化、抗衰老、美白、抗菌、抗

炎、降血压等生物活性及其在营养保健品和生物医药领域的应用进行了归纳，以期为珍珠和珍珠母贝蛋白肽的研

究与高值化利用提供一定的参考。
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Abstract：Protein peptides are a polypeptide with small molecule weight, which was popularly studied in recent years and
widely  used  in  the  field  of  health  products.  Pearl  and  pearl  oyster  meat  protein  peptide  is  a  kind  of  active  polypeptide
contained in pearl and pearl oyster meat. This paper summarizes the relevant reports on the preparation of pearl and pearl
oyster  meat  protein  peptide  by  water  extraction,  acid  hydrolysis  and  enzyme  hydrolysis,  as  well  as  chromatography  and  
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membrane  separation,  and  analyzes  the  advantages  and  disadvantages  of  above  extraction  and  separation  method.  At  the
same  time,  the  biological  activities  such  as  anti-oxidation,  anti-aging,  whitening,  anti-bacterial,  anti-inflammation,  blood
pressure lowering and their applications in the fields of nutrition and health products and biomedicine are summarized in
order  to  provide  reference  for  the  further  research  and  high-valued  utilization  of  pearl  and  pearl  oyster  meat  protein
peptides.
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天然珍珠是当沙子或寄生虫（刺激物）不慎进入

珍珠母贝内，刺激外套膜分泌大量珍珠质，珍珠质把

异物层层包裹而形成的。珍珠主要成分为碳酸钙，还

含有多种微量元素，如 Au、As、Co、Cu、Fe、Mg、
Na、Mn 等[1]。珍珠中有机成分主要是蛋白质和多

糖，其中蛋白含量约为 5%，而珍珠贝肉中蛋白质含

量丰富（干基蛋白质含量为 79.1%）[2]。珍珠和珍珠

母贝蛋白肽是一种由珍珠和珍珠母贝中所含的蛋白

水解而来的多肽类活性成分。珍珠药用在中国已有

2000 余年历史，从三国时的医书《名医别录》开始就

有对珍珠疗效的明确记载。20 世纪末至 21 世纪初

期，较多文献报道珍珠口服液有美容养颜、抗衰老和

止血镇静等功效。随着研究的深入，发现珍珠和珍珠

母贝的功效活性主要是由其蛋白肽来发挥的[3]。

相对于成本高且安全性低的药物，珍珠来源的

海洋生物活性蛋白肽具有高活性、专一性和稳定性

等优点，以珍珠及珍珠母贝为原料制备生物活性蛋白

肽有着巨大的市场潜力[4]。目前，珍珠和珍珠母贝蛋

白肽的常见提取方法有水提法、酶解法、酸水解法

等，但提取率普遍较低，水解度不高。研究发现珍珠

和珍珠母贝蛋白肽具有抗氧化、抗衰老、美白、抗

菌、抗炎、降血压等生物活性，但关于其活性方面的

报道较为简单，缺乏系统深入研究，活性作用机理尚

不明确。

近年来，蛋白肽一直是一个备受关注的热门话

题。为全面深入探究珍珠和珍珠蛋白肽的生物活性

及其作用机理，明确蛋白肽的构效关系，提高相关领

域的应用价值。本文将对珍珠和珍珠母贝蛋白肽的

提取纯化、生物活性及其在营养保健品和生物医药

等领域的应用进行系统综述，分析现有研究存在的问

题并指出可能的发展方向，为珍珠和珍珠母贝活性蛋

白肽的开发和高值化利用提供参考，从而扩大市场潜

力并提高产业经济效益。

 1　珍珠和珍珠母贝蛋白肽的制备

 1.1　珍珠和珍珠母贝的前处理及其蛋白肽提取方法

珍珠的主要成分为碳酸钙，蛋白含量约为 5%，

直接提取蛋白得率较低，因此在制备珍珠和珍珠母贝

蛋白肽之前可以对原料预处理，常见的预处理方法有

粉碎、加碱和热提等。Chen 等[5] 比较了三种不同粉

碎程度珍珠粉（普通珍珠粉、微米珍珠粉、纳米珍珠

粉）中蛋白的提取效果，发现粒径最小的纳米珍珠粉

释放的蛋白明显多于微米珍珠粉和普通珍珠粉。

Xia 等[6] 用氢氧化钠除去珍珠贝外套膜中的非胶原

蛋白得到多肽粗提物，再用碱性蛋白酶酶解粗提物得

到抗氧化珍珠肽。碱处理工艺最简易，但要控制好时

间和浓度，否则会破坏含羟基和巯基的氨基酸活性，

严重时会生成 L 型和 D 型氨基酸的消旋混合物。

Funabara 等[7] 先将珍珠层进行脱钙和热提预处理，

随后用 SDS 聚丙烯酰胺凝胶电泳分离出不溶性蛋

白，该蛋白较好的保留了二硫键。由此可见，一定的

预处理方法对珍珠和珍珠母贝蛋白肽的制备和功效

发挥是十分有益的。

蛋白肽合适的提取方法对提高其提取率、保持

其稳定性和生物活性及食品安全性非常重要。目前，

文献记载较普遍的关于珍珠和珍珠母贝蛋白肽的提

取方法有水提法、酶解法、酸水解法等。

 1.1.1   水提法　早期研究多用水提法制备珍珠肽，有

斧式和固定床式装置，比较两种装置的珍珠蛋白质提

取效果，发现固定床式装置水解时间短且程度好，不

会降解珍珠蛋白质[8]。廖杰[9] 从料液比、水提时间和

水提温度三方面，优化了纳米珍珠粉水溶性成分的提

取工艺，优化后的提取工艺制得的珍珠粉水溶性蛋白

有较强的羟自由基清除和酪氨酸酶抑制作用，纯化后

制得了一种分子式为 C11H12N2O2 的二肽类化合

物。该研究提供了一种有效分离和制备珍珠水溶性

成分的方法。水提法操作简单，但珍珠蛋白肽的提取

率不高。

 1.1.2   酸水解法　酸水解法是将酸与珍珠粉加热水

解，使结合和包藏在组织中的肽游离出来。Wang
等[10] 用乳酸溶解珍珠粉，调节 pH 至中性后加入蛋

白酶水解，得到可溶性珍珠提取物，其中蛋白质含量

达 54.12%±0.18%。蒲月华等[11] 采用酸水解法制备

珍珠水解液，以 DPPH 自由基、羟基自由基、超氧阴

离子自由基及 ABTS+自由基为指标探讨了其体外抗

氧化活性。结果表明，随着水解过程中珍珠体积分数

的增大，其对四种自由基的清除能力也随之增大，尤

其对 DPPH 和 ABTS+自由基的清除能力突出。邓云

云等[12] 将酸水解和酶水解制得的珍珠蛋白混合为全

成分的水解珍珠液，实验表明，珍珠水解液主要通过

抑制黑色素合成过程中 TRP1 mRNA 的表达，从而

抑制黑色素合成。综上所述，酸水解法是十分适合珍

珠和珍珠母贝蛋白肽制备的一种有效方法，适宜酸度

的酸对珍珠蛋白肽的提取有一定的促进作用，而过酸

的环境易使蛋白质彻底水解为氨基酸，极有可能会影

响珍珠蛋白肽的功能活性，影响其在食品及医药等领

域的应用。因此，在提取过程中酸度的控制尤为重要。
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 1.1.3   酶解法　酶水解法条件温和且副反应少，可通

过选择酶的种类、控制反应时间、酶添加量和底物浓

度来制得具有特定活性功能的肽。常用酶制剂有碱

性蛋白酶、木瓜蛋白酶、胰蛋白酶、中性蛋白酶和风

味蛋白酶等，还可用复合酶来达到协同增效作用。

Xia 等[6] 分别用碱性蛋白酶、中性蛋白酶、酸性蛋白

酶和木瓜蛋白酶对珍珠贝外套膜进行酶解，比较发现

碱性蛋白酶酶解物抗氧化能力最高。文献 [13] 利用

复合酶液（胰蛋白酶液、木瓜蛋白酶液和角蛋白酶

液）从珍珠粉中提取得到高美白活性的小分子肽，该

肽对酪氨酸酶的相对抑制率可达 111.92%。冯思敏

等 [14] 比较了碱性蛋白酶、地衣芽孢杆菌蛋白酶

（Bacillus licheniformis proteinase，BLP）酶及上述两

种酶复合对珍珠蛋白肽制备的影响，发现 BLP 酶制

备的珍珠蛋白肽得率较高。综上所述，酶解法是一种

十分有效地制备珍珠肽的方法，但该方法也存在一定

的弊端。酶解过程涉及到灭酶，该步骤也可能会影响

多肽的活性。另外，酶解过程会将部分大分子肽酶解

成小分子肽，对其自身活性产生较大影响。

酸解法与酶解法各有优点，而两者结合会出现

协同作用还是拮抗作用尚不清楚，值得探究。董志华[15]

初步研究比较了乳酸水解、酸-酶水解、酶-酸水解三

种方法对珍珠蛋白肽提取的影响。研究表明，酸-酶
水解过程中产生的乳酸钙会干扰酶解的进行，与乳酸

水解一样效率不高，而酶-酸水解法对珍珠硬蛋白水

解较完全，更值得推广。

 1.1.4   其他提取方法　超声或微波辅助提取是一种

常见的提高提取物提取效率及产率的方法。超声和

微波辅助提取不仅能提高珍珠多肽的提取率和提取

效率，还能减少溶剂使用，清洁无污染。文献 [16] 用
风味蛋白酶联合超声处理珍珠贝肉，得到抑菌力达

到 85% 以上的抗菌肽粉，这可能是因为超声波的机

械效应和空化效应促进了贝肉中蛋白质的溶出，加速

酶解效率，从而促进多肽的释放。沈喆鸾[17] 优化了

超声和微波辅助水提法提取珍珠蛋白的工艺，并与传

统固液提取法、酸水解法和酶解法进行了对比，结果

表明超声、微波辅助水提法显著提高蛋白提取率，且

蛋白分子没有被破坏，均是原型蛋白。可见超声和微

波辅助水提法是一种简便、高效获得珍珠蛋白的方法。

另外，与酸水解和酶解法相比，二氧化碳超临界

萃取法不会引入非必需杂质，可避免除杂带来的附加

成本，具有溶剂无残留、环保等优点。Liu 等[18] 对比

了二氧化碳超临界萃取法与水提法提取珍珠蛋白的

效果，发现在相同的提取时间内，二氧化碳超临界萃

取法得到的蛋白质含量显著高于水提法，而二氧化碳

超临界萃取法提取的剩余粉末显著降低，反应更充分。

总而言之，珍珠和珍珠母贝蛋白肽的制备方法

多样且各有优缺点和适用范围，提取条件的不同会造

成产物活性和稳定性的不同，需要根据实际需求和操

作环境进行适当的选择。

 1.2　珍珠和珍珠母贝蛋白肽的分离

为获得更高纯度及活性的蛋白肽，往往需要对

粗提物进行除杂来达到分离纯化的效果，常用的分离

方法有色谱法和膜分离法等。这些分离技术大多基

于肽的电荷、大小或疏水性特性，但肽的这些特性往

往十分相似，很难获得单肽，采用多种分离手段能较

好地解决这个问题。Chizuru 等[19] 研究表明，珍珠母

贝粗肽依次经水萃取、Sephadex G-25 柱和高效液相

色谱柱分离后，与未经分离处理组相比，纯度倍数提

高了 21.1，纯化后的珍珠母贝肽对血管紧张素转换

酶（Angiotensin Converting Enzyme，ACE）的抑制效

果显著提高，IC50 值从 122.8±10.0 μg/mL（未经分离

处理组）降低到 5.82±0.56 μg/mL。Lao 等[20] 采用尺

寸排阻、离子交换和疏水作用层析对珍珠层可溶性

蛋白进行分离纯化，得到一个 60 ku 左右的蛋白。此

外，富集特定分子量区间的肽也会显著提高其生物活

性。Dai 等[21] 用透析袋对珍珠粉不溶性残渣进行分

级，得到 3 种不同分子量范围的亚组分，其中 MR14
纯度最高，具有显著促进伤口愈合的功效。

综上所述，膜过滤可以较好地富集分子量相近

的肽并保持其生物活性和完整性，适用于热敏性物

质，但易造成膜污染和高浓度物质的传质率低；色谱

法操作简单，仪器自动化程度高，但缺点也明显，处理

粘性材料时易导致堵塞和流速降低，通常会导致产品

稀释（特别是对于尺寸排阻色谱），多用于实验室，无

法适用于大规模工业生产[22]。在实际操作过程中，应

根据待分离活性肽的特性和产物的要求，结合多种分

离手段来组成最合适的纯化工艺，从而实现肽的高效

利用。

 2　珍珠和珍珠母贝蛋白肽的生物活性

 2.1　抗氧化、抗衰老

珍珠及其副产物提取出的肽具有高抗氧化活

性，可有效保护生物免受自由基的侵害，其自由基清

除能力高于维生素 C、低于谷胱甘肽[23]。吴燕燕

等[24−25] 从合浦珠母贝肉中分离得到抗氧化活性肽

Val-Ala-Thr-Gly-Leu-Arg-Lys-Glu-Gly-Val-Val-
Gly-Gly-Pro-Arg，并发现高疏水性氨基酸含量是其

发挥高活性的关键。同时，她对比了不同分子量大小

的肽抗氧化效果，发现高抗氧化性的肽多集中在小分

子肽段。另外，提取原料、提取工艺条件及分离纯化

程度的不同也会导致珍珠和珍珠母贝抗氧化肽活性

存在差异。Chui 等[26] 通过体外抗氧化实验和野生

型秀丽隐杆线虫寿命实验，证明珍珠粉有抗氧化作用

和延长寿命功能。钱荣华等[27] 通过实验表明珍珠粉

能降低血中过氧化脂质降解产物丙二醛含量，提高血

中超氧化物歧化酶活力，并且能够延长果蝇的平均寿

命，确有延缓衰老的作用，为今后临床运用珍珠粉提

供了依据。抗衰老是一个热点话题，但抗衰老食品或

药物的安全性问题是一个需要突破的难点。因此，从

珍珠粉中开发高效且毒副作用小的天然活性肽将为
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抗衰老产品的研发提供新方向。

 2.2　美白活性

珍珠多肽能通过抑制酪氨酸酶活性来抑制黑色

素合成，从而起到美白作用，且毒副作用小。邓云云

等[12] 通过人黑色素细胞模型，发现浓度为 0.25%、

0.5% 和 0.75% 的珍珠水解液具有较高的安全性且

能抑制黑色素的生成；在 0.25% 浓度下，显著抑制珍

珠水解液对酪氨酸酶、酪氨酸酶相关蛋白 1 和转录

基因的基因表达。珍珠多肽美白活性已得到证实，但

其美白作用机制研究并不深入，例如黑色素模型的选

择、信号通路尚不清楚[28]。

 2.3　抗菌、抗炎

抗菌肽是生物体免疫系统产生的对抗外界病原

体的小分子肽，可较好地抵抗微生物入侵，且不易产

生耐药性，在医药开发、动植物抗病及治疗中具有广

泛的应用价值。研究表明，马氏珠母贝抗菌肽具有广

谱抗菌性，可作用于革兰氏阳性菌和阴性菌，对大肠

杆菌、副溶血性弧菌和藤黄微球菌等有明显的抑制

作用[29]。马氏珠母贝抗菌肽对大肠杆菌的可能抑菌

机理为：使菌两头的细胞壁及细胞膜结构溶解，致使

部分细菌内容物从菌体释放，细菌裂解死亡[30]。抗菌

肽可直接从马氏珠母贝血清中提取，但含量较低，用

蛋白克隆的方法可快速得到大量的抗菌活性防御素，

Ren 等[31] 从三角帆蚌贝肉中鉴定出防御素，为抗菌

肽的规模化应用打下了良好的基础。周大兴等[32]

对珍珠水提取液的抗炎、抗氧化作用进行研究，结果

显示，珍珠水提取液具有显著抑制二甲苯引起的小鼠

耳廓肿胀、蛋清引起的大鼠足跖肿和醋酸引起的毛

细血管通透性增高作用，揭示珍珠水提取液具有显著

的抗炎作用。姜怡等[33] 将珍珠粉联合氧化锌应用于

治疗失禁性皮炎，结果表明其有显著抗炎作用。研究

已经证实珍珠及珍珠母贝蛋白肽确实有抗菌及抗炎

活性，解决珍珠和珍珠母贝抗菌及抗炎活性肽的规模

化制备及应用将为珍珠及珍珠母贝产业发展打下坚

实的基础。

 2.4　降血压

高血压是一种以动脉收缩压或舒张压升高为特

征的临床综合征。多肽类物质 ACE 抑制肽通过抑

制 ACE 活性达到降血压的作用。相比起人工合成

的 ACE 抑制肽，以天然蛋白质为原料制备 ACE 抑

制肽具有营养损失少、副作用小、作用条件温和等优

点。赖晨戎[34] 通过与 UniProt Knowledgebases 数据

库中已知的 ACE 抑制肽段匹配，发现马氏珍珠贝肉

含有多种以短肽为主的 ACE 抑制肽序列。此外，李

姣等[35] 对马氏珍珠贝肉酶解物进行分离纯化，得

到高 ACE 抑制活性的六肽 WHAFLW， IC50 值为

52.39 μmol/L。以上研究说明马氏珠母贝肉是很有

前途的天然来源的 ACE 抑制肽。目前高血压患者

最有效的方法是药物控制，但存在一定副作用，大规

模制备具有降血压作用的天然 ACE 抑制肽是珍珠

及珍珠母贝研究领域相关人员需要努力的重点方

向。

 2.5　其他活性

珍珠多肽还有很多其他活性，吴谦[36] 证实珍珠

贝外套膜胶原蛋白肽及其锌螯合物能有效抑制骨质

疏松。邓志程等[37] 从珍珠母贝中分离纯化与筛选得

到两个具有免疫活性的肽段。另外，许多文献提到珍

珠有明目解毒、镇定安神等功效[38−39]，但其具体作用

机制及有效成分尚未见报道。仍有许多珍珠多肽的

研究方向需要我们去探索。

 3　珍珠和珍珠母贝蛋白肽的应用

 3.1　营养保健品

珍珠多肽在营养保健的各个领域均有涉及，比

如延缓衰老、营养补充剂、调节免疫、改善睡眠等。

20 世纪 90 年代前后，有较多文献记录了珍珠口服液

免疫调节功能及抗衰老作用的相关研究，体内外实验

证明，珍珠口服液对提高机体免疫功能、延缓衰老进

程是有效果的。杜显龙等[40] 也通过小鼠实验证明珍

珠粉和酸枣仁能以胶囊口服的形式协同作用改善睡

眠，为研究改善睡眠保健食品研发提供一个新方向。

Xia[41] 研究发现珍珠粉可以修复由失眠引起的认知

功能减退和海马体损伤，改善焦虑或抑郁引起的失

眠。珍珠母贝具有镇静、助眠和抗抑郁等功效，是一

类同时具有动物药和矿物药特性的特殊药材。刘

侗等[42] 将从珍珠母贝中过滤所得分子量小于 1 kDa
的寡肽用于失眠小鼠，发现小鼠用药后 5 min 内活动

时间减少，与模型组相比血中促肾上腺皮质激素

（Adrenocorticotropic Hormone，ACTH）含量显著升

高，推测是通过调节 ACTH 来治疗失眠。此外，珍珠

肽螯合钙作为一种身体补充剂是近年珍珠肽产品开

发的新方向。冯思敏等[14] 制备珍珠蛋白肽螯合钙并

对其进行性质表征，为珍珠蛋白的深加工与利用奠定

基础。

 3.2　生物医药

珍珠和珍珠母贝肽的应用涉及生物医药的多个

方面，作为生物材料，可以参与骨组织修复；作为药物

成分，能发挥抗炎、降血压和降血糖等功能。

珍珠层作为贝壳和珍珠的主要结构，显示出良

好的生物相容性、生物活性、骨传导性和骨诱导特

性，被视为一种骨移植替代物的天然复合生物材

料[43]。珍珠层中真正发挥成骨作用的水溶性基质

（Water  Soluble  Matrix，WSM），是含有 12%  Gly、
Ala 和 Ile 的肽，对成骨细胞（MC3T3-E1）和角质形

成细胞（HaCaT）无毒性。Marthe 等[44] 发现 WSM 能

加速小鼠头部前成骨细胞系 MC3T3-E1 的分化和矿

化。Zhang 等[45] 发现一种珍珠醇溶性基质具有促骨

作用，且依赖于阳离子部分。

珍珠药用历史悠久，自古就有许多医学古籍记

载了珍珠的疗效。魏伟等[46] 通过实验证实马氏珠母

贝酶解粉（Enzymolysis  protein  powder  of Pinctada
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martensii，EPP）具有改善自然衰老斑马鱼学习记忆

能力的功效，其机制与 EPP 缓解大脑的炎症状况、提

高脑源性神经营养因子水平有关。Chizuru 等[19] 分

离并鉴定珍珠母贝水解物中的 ACE 抑制肽，发现珍

珠母贝蛋白可以作为生产抗高血压功能食品的新原

料，是一种潜在的功能性食品或药物。李佳芸[47] 从

珍珠母贝中酶解得到酶解肽，并通过实验证实其具

有降低自发性糖尿病小鼠血糖、改善血脂代谢的作

用。同时，他们对珍珠母贝酶解肽片制剂进行了全面

研究，将珍珠母贝酶解肽开发成辅助降糖的珍珠贝

肽片。

 4　展望
珍珠和珍珠母贝蛋白肽种类丰富、结构多样，具

有降血压、抑菌、增强免疫、镇静、抗炎等多种生理

活性和营养保健功能。我国珍珠资源丰富，珍珠和珍

珠母贝蛋白肽的高效提取是珍珠产业化的基础，目前

已有多种技术手段在蛋白肽制备过程中发挥重要作

用。但若要扩大珍珠和珍珠母贝蛋白肽的应用，还存

在一些问题，比如体内实验资料不足，稳定性不能很

好控制，生物活性成分及作用机制不明确，使用整个

水解物（成分不明确）来确定活性等问题。因此应进

一步优化分离提纯工艺，明确功能组分，并深入探究

珍珠和珍珠母贝蛋白肽的活性作用机制，以期推动珍

珠、珍珠母贝蛋白肽产业在营养健康和保健领域的

发展。
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