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海参肽生物学功能研究进展
何丽霞，李  勇*

（北京大学公共卫生学院营养与食品卫生学系，食品安全毒理学研究与评价北京市重点实验室，北京 100191）

摘  要：生物活性肽是指参与机体生命活动的、具有生物活性的肽类分子，其对人类健康的影响已成为研究热点，

并由此开发出各种不同生理功能的活性肽。近年来，海参作为一种营养与药用价值极高的海洋棘皮动物，从中提取

的活性肽——海参肽的生物学功能逐渐引起人们的重视。但大多研究仅停留海参肽的提取工艺上，有关其功能和应

用方面的研究很少。本文以国内外相关报道为基础，对海参肽的生物学功能研究进展进行综述，为进一步研究海参

肽对人体健康的影响及机制提供参考。
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肽是氨基酸的聚合物，也可认为是蛋白质的不完

全分解产物。生物机体内存在着天然的肽类分子，对机

体的正常生命活动不可或缺，如激素、酶类等。由于其

具有生物活性，因此将这些参与机体的生命活动的肽

类分子又称为生物活性肽（biologically active peptide，
BAP）[1-2]。生物活性肽对人体健康的影响倍受重视，其

在生物体的提取及其在人体内的应用研究已成为研究者

的关注焦点。海参是属棘皮动物门（Echinodermata）海

参纲（Holothuroidea）的海洋棘皮动物。全世界海参约

有1 100 种，可食用的约有40 种。我国有140 多种，可

食用的约20 种。其营养与药用价值极高，与人参、燕

窝、鱼翅齐名，是世界八大珍品之一。据《本草纲目拾

遗》中记载：海参，味甘咸，补肾，益精髓，摄小便，

壮阳疗痿，其性温补，足敌人参，故名海参。干燥的海

参体壁有机成分中蛋白质（多肽）高达90%，多（寡）

糖约6%，脂质约4%[3]，且含有钙、镁盐及多种微量元

素及少量核酸[4]，是一种高蛋白质、低脂肪和低胆固醇

及高维生素和矿物质的优质食品，从而决定了其具有抗

血管生成、抗肿瘤、抗凝血、降血压、抗炎、抗菌、抗

氧化、抗血栓形成、抗癌等作用[5]。海参肽指以鲜活海

参为原料，经蛋白酶水解，分离纯化后得到的以小分子

肽为主、多种功效成分共存的蛋白质水解产物。一般由

3～10 个氨基酸组成，分子质量低于2 000 u的组分占90%

以上[6]。海参体壁中含有多种活性多肽，其中从上皮组织

中分离得到的一种由亮氨酸、脯氨酸、丝氨酸、精氨酸

等氨基酸构成的五肽（相对分子质量为568.1）具有抗肿
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瘤和抗炎活性[7]。海参肽可以通过海参蛋白酶解而得，具

有良好的溶解性、稳定性和低黏度性，有着很大的应用

潜力。但国内外有关海参肽的报道很少，只是近几年才

开始进行专门研究。近期研究表明海参肽可能具有抗氧

化、抗疲劳、抗炎、抗肿瘤、免疫调节、降血压等多种

生理功能。但大多研究仅停留在海参肽的提取工艺上，

有关其功能和应用方面的研究很少。本文以国内外相

关报道为基础，对海参肽的生物学功能研究进展进行综

述，为进一步研究海参肽对人体健康的影响及机制提供

参考。

1 海参肽的理化特性

王洪涛[8]通过在最佳酶解条件下（加酶量8 000 U/g、 

底物质量浓度1 g/100 mL、酶解温度50 ℃、酶解时间

2 h）酶解获得海参肽，经高效液相色谱法测得其分子

质量在1 600 u以下，其中以小于1 000 u的小肽为主，

占72.07%。

相比普通物理加工制得的海参粉，经生物酶解得到

的海参肽具有其独特的优点[7-8]：1）水溶性好。肽的小分

子质量和可离解的氨基和羧基基团增加了亲水性，溶解

性明显提高，溶解度可达99%以上，可改善蛋白质食品

的口感和硬度。2）稳定性好。肽的水溶液具有极佳的耐

盐性、热稳定性和贮存稳定性，经高温长时间（105 ℃，

4 h，标准水分测量）处理仍能保持良好的可溶性，有利

于生产口服液及饮料加工。3）乳化性好。由于疏水性残

基与油相互作用，亲水性残基与水相互作用，而水解使包

埋在内部的疏水残基暴露，提高了其在界面的吸附能力。 

4）黏度低。浓度达80%以上的海参肽能仍保持良好的流

动性，具有良好的加工特性，可调整其他食品的质构。

5）易消化吸收。以小分子低聚肽的形式直接吸收，比单

一氨基酸吸收更快，更易于吸收利用，生物学效价高。

6）无抗原性、食用安全。酶解消除了蛋白质过敏原，使

易产生蛋白质过敏的婴幼儿和成年人有更多可食用选择。

2 海参肽的生物学功能研究进展

作为一种海洋生物活性肽，海参肽具有多种生物

活性功能，如抗氧化、抗炎、抗疲劳、抗肿瘤、免疫调

节、降血压等。Olivera-Castillo等[9]通过体外模仿胃肠道

对海参（Isostichopus badionotus）蛋白的消化释放生物活

性肽的研究表明，海参蛋白的水解产物通过不同作用机

制显示了其较强的抗氧化活性，水解产生的肽能够清除

氧自由基，使Fe3+还原成Fe2+，且具有显著的血管紧张素

转化酶（angiotensinⅠ-converting enzyme，ACE）抑制活

性。而抗氧化活性与水解产物中抗氧化肽的存在相关[10]。

这表明通过对海参蛋白水解提取的海参肽具有较高的营

养和功用价值，下面将简略归纳其主要的几种生物学功

能及应用研究。

2.1 抗氧化作用

生物体内的活性氧主要包括羟自由基、超氧阴离子

和过氧化氢，具有强氧化性，正常生理状态下在机体内

保持动态平衡，产生的同时也在不断被清除，对人体健

康不会产生不良影响。但是如果这个平衡被破坏，活性

氧在机体内蓄积，会造成细胞或组织氧化损伤，甚至引

起疾病，威胁人体健康。近几年多个研究均表明，海参

肽可以缓解脂质过氧化造成的损伤，提高机体的抗氧化

能力[10-17]。但海参肽的抗氧化能力与其分子质量和酶解

条件有关。Pan Saikun等[14]通过对4 种不同分子质量范围

（＞10、5～10、1～5 ku和＜1 ku）的海参蛋白质水解

产物的研究表明，1～5 ku的海参蛋白质水解产物具有最

强的清除羟自由基的能力。王静等[12]则将海参多肽按照

不同分子质量分为＞10、5～10、3～5 ku和＜3 ku 4 种
范围，发现4 种分子质量范围的海参多肽对3 种活性氧

（羟自由基、超氧阴离子和过氧化氢）的清除能力均强

于VC，其清除能力表现为分子质量越低清除能力越强。

Zhou Xiaoqiu等[15]的研究表明，低分子质量的海参肽在

清除自由基方面起着重要作用。Zheng Jie等[16]通过对从

海参内脏提取寡肽的研究表明，2 个四肽（Val—Thr—
Pro—Tyr和Val—Leu—Leu—Tyr）和1 个六肽（Val—
Gly—Thr—Val—Glu—Met）有保护羟自由基引起的DNA
损伤的作用，说明提取自海参内脏的抗氧化寡肽能够作

为功能性食品食用。亓新学等[13]研究表明，补充海参小

分子肽，可以改善运动训练，尤其是有氧训练导致的小

鼠睾酮水平下降，原因可能是通过降低小鼠睾丸组织氧

化损伤从而改善下丘脑-垂体-性腺轴或者睾酮-生长激素

调节功能来实现的。房堃[11]通过使用木瓜蛋白酶、中性

蛋白酶和复合胰蛋白酶在相同条件下对新鲜海参进行水

解制备海参多肽，探究3 种酶所得海参肽抗氧化活性随酶

解时间的变化。结果表明，不同蛋白酶在不同酶解时间

下获得的海参肽清除羟自由基活性不同，中性蛋白酶得

到的海参肽清除羟自由基的活性最高（77%）。同时发

现，清除超氧阴离子的海参肽分子质量主要分布在5 ku以
下；清除羟自由基的海参肽在5 ku以下和10 ku以上。这

与以上结果不尽相同，原因还有待进一步探究。

2.2 抗疲劳作用

运动过程中随时间延长机体中糖和脂肪分解代谢

产生的能量不足以供给机体需要，进而蛋白质和氨基酸

分解代谢加强，从而引起血清尿素氮和乳酸含量增加，

机体会感到疲劳。疲劳是由运动引起的机体一系列生化

改变而导致的肌肉力量下降，其评价指标主要有运动耐

力和生化指标2 种。运动耐力的提高是抗疲劳能力增强
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最直接、最客观的指标。与抗疲劳有关的生化指标主要

有3 种：能量物质（如肝糖原、肌糖原、血糖、磷酸肌

酸）、代谢产物（如血和肌肉中的乳酸和丙酮酸及血尿

素氮等）、代谢调节物质（如酶和激素）[18]。血清尿素

氮含量反映了肌肉蛋白质的分解代谢情况，其含量高低

可用来评价机体负荷运动后的损伤及恢复情况。糖原是

运动能量的重要来源，其储存量与机体的运动能力有

关，提高糖原储存量可以促进运动能力和耐力的提高，

抵抗疲劳的产生[19]。卢连华等[20]以灌胃方式经口给予小

鼠0.085、0.170、0.500 g/kg海参肽，结果表明：0.170、
0.500 g/kg海参肽可显著延长小鼠的负重游泳时间；显

著降低运动后小鼠的血清尿素氮含量和血乳酸水平；

显著提高每100 g肝组织中肝糖原的含量，表明海参肽

具有较强的抗疲劳作用。付学军等[21]以每天灌胃0.5 mL
的2.703、5.406、6.758 mg/20 g体质量的剂量给予小鼠

小分子质量海参肽（分子质量小于1 500 u的肽占90%以

上），发现海参肽能显著延长小鼠的负重游泳时间和

转棒时间；显著降低运动后小鼠的血尿素氮含量；显著

提高肝糖原水平。这与王洪涛[8]通过使用胰蛋白酶酶解

得到的小分子质量海参肽（分子质量在1 600 u以下，小

于1 000 u的占到了72.07%）饲喂小鼠所得结果一致。

郭光明[22]通过对进行跑台训练的小鼠补充海参小分子肽

发现，海参肽可以提高训练结束后小鼠骨骼肌中丙酮酸

激酶（pyruvate kinase，PK）、苹果酸脱氢酶（malate 
dehydrogenase，MDH）和琥珀酸脱氢酶（succinate 
dehydrogenase，SDH）活性，有利于糖酵解和三羧酸循

环的能量供给，从而提高小鼠的抗疲劳能力。以上结果

可知，给小鼠补充适宜剂量的海参肽，可以降低运动后

小鼠血清尿素氮含量，加速机体尿素氮代谢，提高肝糖

原储备，从而增强小鼠运动耐力和抗疲劳能力。

2.3 免疫调节作用

评价免疫力增强的实验项目主要有细胞免疫功能测

定、体液免疫功能测定、单核-巨噬细胞功能测定和自然

杀伤（natural killer，NK）细胞活性测定。细胞免疫功能

测定是通过刀豆蛋白A（concanavalin A，ConA）诱导的

小鼠脾淋巴细胞转化实验和迟发型变态反应实验进行；

体液免疫功能测定是通过抗体生成细胞检测和血清溶血

素水平测定进行；单核-巨噬细胞功能测定是通过小鼠碳

廓清实验和小鼠腹腔巨噬细胞吞噬鸡红细胞实验进行。

研究表明：0.5 g/kg海参肽可以促进小鼠迟发型变态反

应，显著提高小鼠ConA诱导的脾淋巴细胞增殖能力、溶

血空斑数和血清溶血素水平，及小鼠巨噬细胞对鸡红细

胞吞噬率、吞噬指数和碳廓清指数，提示适量海参肽可

以促进细胞免疫和体液免疫功能，增强单核巨噬细胞的

活性[20]。谢永玲等[23]使用42、83、250 mg/kg海参肽（含

海参多肽＞56%，海参多糖＞3%，蛋白质＞80%）每

日0.4 mL灌胃小鼠30 d，结果表明，83、250 mg/kg海参

肽可显著提高小鼠单核-巨噬细胞吞噬指数、NK细胞活

性，250 mg/kg海参肽还可显著提高小鼠半数溶血值和溶

血空斑数，表明海参肽对小鼠体液免疫功能、非特异性

免疫功能和NK细胞活性均有明显的增强作用。

2.4 抗菌抗肿瘤作用

在海洋生物活性肽方面，1976年Pettit小组首次从

海兔中分离到的小分子肽抑制癌症细胞活性很高，是

目前抑制来源的抗肿瘤制剂中活性最强的一类，其中

Dolastatins 10最具有医学发展潜力，已经进入临床实验

阶段[1]。有关海参肽的研究较少，Zhou Xiaoqiu等[24]通过

采用胃蛋白酶和胰蛋白酶对海参（Stichopus japonicus）
连续水解，并经超滤膜分离得到2 种低分子质量海参肽

（＜3 000 u），低分子质量肽（low molecular peptides，
LSCP）-1和LSCP-2，并对其抗肿瘤活性进行体外研究

表明，虽然2 个片段并未显示抗A549细胞系的活性，

但LSCP-2有显著的抗胃癌细胞SGC-7901和人乳腺癌

MCF-7细胞系活性，LSCP-1仅有显著的抗SGC-7901细
胞系活性，从而推断低分子质量海参肽存在治疗胃癌和

乳腺癌的可能。Haug等[25]比较了来自海胆、海星、海参

（Cucumaria frondosa）体腔细胞和体壁提取物的抗菌活

性，发现3 种提取物都存在溶血活性，尤其是来自体壁

的提取物，并推断海洋棘皮动物是新型抗生素的潜在来

源。Schillaci等[26]从海参（Holothuria tubulosa）体腔细

胞胞液中提取了分子质量为5 000 u的肽段（5-HCC），

发现其有抗菌肽的普通理化特性，进而对其化学合成并

进行抗菌能力测定，发现其在12.5 mg/mL的质量浓度条

件下有广谱的抗菌活性，能够对大多数测定中的革兰氏

阳性和阴性菌有抑制活性，在3.1 mg/mL的质量浓度条件

下能够抑制葡萄球菌和绿脓假单胞杆菌生物膜的形成，

所以海参体内的免疫调节因子能够作为新型抗菌肽的来

源。海参肽在临床上预防人体癌症发生和发展的研究尚

未见到，尚待进一步进行毒理学和功能学评价。

2.5 ACE抑制活性和降血压作用

在血压调节过程中，人体内的ACE起着重要的生

理作用。而生物活性肽的降血压过程也就是对ACE酶
活性的抑制过程。Zhao Yuanhui等[27]将海参（Acaudina 
molpadioidea）明胶水解产物分成3 个分子质量范围，

其中从分子质量小于1 000 u的水解产物（海参明胶水

解产物，GH-Ⅲ）中分离出ACE活性抑制肽（84 u，含

5 种主要氨基酸（Glu、Asp、Pro、Gly和Ala），IC50为

0.014 2 mg/mL），并用GH-Ⅲ经水给予高血压大鼠1 个
月，发现大鼠舒张压和收缩压均显著降低，表明其通过

口服给药有降血压的效果。随后，Zhao Yuanhui等[28-29] 

又从海参体壁蛋白水解产物分子质量＜2 000  u的部

分提取到ACE活性抑制肽（MEGAQEAQGD，IC50为 
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15.9 μmol/L），发现其在3 μmol/kg剂量时有明显降低自

发性高血压大鼠血压的作用。以上表明，具有降低血压

活性的海参肽分子质量较低，这与李勇[2]得出的除极个别

大分子质量的抗高血压肽被发现外，一般具有活性的抗

高血压肽的分子质量在1 000 u以下相一致。

3 结 语

近年来，生物活性肽对人体健康的保健作用越来

越受到重视，但相关研究仍处于基础研究和初步的临床

研究阶段。我国海参肽资源丰富，且其具有良好的溶解

性、稳定性、低黏度性和抗氧化、抗疲劳、抗炎、抗肿

瘤、免疫调节、降血压等作用，故而具备开发为新型生

物活性肽的潜能。但有关海参肽对人体保健作用的研究

还相当少，仅有的实验也主要集中在体外研究上，针对

鼠体上的研究很少，有关作用机制的研究更是有限，很

多内容仍不清晰。在此基础上，我们应该进一步深入研

究与探讨海参肽的释放机制、受体结合、降解失活及类

似物结构与其活性的关系，以及海参肽与临床营养和疾

病之间的关系，使海参肽能够在保健食品和治疗药物等

方面为人类做出更大的贡献。
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