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鉴是我国海水经济鱼类之一，也是软骨鱼中最重要的一类。美国科学家经过 数十年发现，
重几乎不患癌症，对癌症有天然免疫力。 这主要由于盗的骨恪全是软骨，软骨中含 有抗癌作用
的成份[ 沈先荣等 1997，郝秀兰1992J。鉴软骨中含 有大量肢原蛋白、酸性粘多糖、抗癌特效因
子CDI和丰富的磷、钙以及微量元素等等，对人体非常有益f王长云等1997，唐有棋等1992J。
目前，市场上出现的美国盗软骨粉胶囊约为4800元/公斤以上，远高于螺旋穰粉胶囊的价格。其
中，造软骨中的粘多糖， 有很强的生理功能，例如抗凝、降血腊、抗病毒及抗肿瘤等作用，是重要
的海洋保健食品和药品原料[王长云等1997，沈先荣等 1997，郝秀兰等1992J。因此，对造软骨
粘多糖的研究已经成为国内外研究的热点，对其结构、组成、药理以及应用等方面进行了大量
的研究，我国也列入"863"国家海洋高新技术项目计划书中。 本文从盗软骨粘多糖的组成、结

构、生理作用、分离和纯化、物理化学性质与应用等方面阐述了鉴软骨粘多糖研究的进展。

l 造软骨的结构特点和组成

草草又名跤鱼、沙鱼、跤草草等，属于脊椎动物门软骨纲(Chond richthye时，种类很多，据统计
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有250多种。我国沿海常见种类有扁头哈那盗、姥蓝、白斑星蓝、角草草和虎草等，广东沿海主要有

鲸盗、梅花草草和灰星草草等。一般都是从大型盗例如姥盗、鲸盖等提取监软骨。草草的骨恪全是软
骨， 成骨细胞在骨化过 程中停留在软骨阶段，故其骨恪中没有骨艘。软骨约占体重(除头 部)

6.23% ， 软骨组织含 有 软骨 硫 酸 粘 蛋 白(Chondroinmucoid)，骨肢原 蛋 白 和 软骨硬蛋 白
(Chondro al buminoid)三种成份，前两种的含量较多。软骨硫酸粘蛋白水解后，生成蛋白质和硫

酸软骨素(ChondroitinSu lfuric acid)。新鲜盗软骨水分约为50%，软骨干重中蛋白质约为41%
-47%，脂肪约为0%-1. 3%，灰分约为4 5% - 48 % [Maniss eri 和Chandras ekh ar1978J。软骨
中蛋白质主要为胶原蛋白，含有大量的甘氨酸、提脯氨酸和丙氨酸。脂肪主要为胆固醇，还含 有
棕榈酸、油酸和硬脂酸等。所含主要的无机盐，销最多，其余还有僻、钙、锐、铁、氯、磷、硫等成
分。此外，对于 盖起软骨中无机盐钙和磷碳酸的组成，Li efla ender，M.等用分子式近似表示:
C a4 (P04)z (HP O.)0.6 (C03 ) 0. � [I止f l alender 等1968J。盗的头骨和肋骨含大量的6一硫酸软骨

素纳盐， 按干燥原料计算收率，头骨为23%，肋骨高达37.4%[Manisseri 和 Ch andrasekh ar

1978J。重软骨中还含 有其他物质，如高效的细胞生长素、溶菌酶及蛋白酶抑制因子等[ Lee 和
L an ger 1984 J。

2 鳖软骨粘多糖的组成的结构

蛋白多糖由多糖(约95%)和蛋白质
(约5%)单位组成， 而 粘 多 糖(Mucopo ly

s accharide)是存在于生物体内的一类生物

高分子化合物，是蛋白质的糖链部分。软骨
粘多糖为氨基己糖和己糖醒酸交替结合而
成的长链分子，是一类杂多糖。在这些线型
长链分子上分布着组成和数量不同酸性基
团，其中主要为楼酸根离子和硫酸根离子，
它们具有和带正电荷离子和大分子相互作
用的能力，故又称为聚阴离子(Po ly anion)

如图l所示，在软骨多糖中，硫酸角质素和

1 2 3 4 5 

图l 蛋白多糖集合体示意图

Fig. 1 Struchture of Proteoglycan Complex 

1.透明质酸，2.连接蛋白，3.硫酸角质素，

4.硫酸软骨素，5.核心蛋白

硫酸软骨素可能是与一个多肤骨干共价健结合在一起，多肤骨干成为核心蛋白，蛋白多糖单
体，按照一定间隔交错在透明质酸长丝的两侧出现[唐有祺等 1992J。

盗软骨中的酸性多糖由透明质酸、软骨素、4 一硫酸软骨素、6一 硫酸软骨素、硫酸角质素、

肝素等组成，二糖中至少有)个带有负电荷的搜基或硫酸基(图2)。鉴粘多糖化学组成和结构
呈不均一性，不均一性来自粘多糖生物合成过程中的不完全修饰反应4一硫酸软骨素、6一硫酸

软骨素等双糖单位中所含硫酸基的数量及位置并不严格一致。盗软骨特多糖不仅是单纯的葡

萄糖醒酸和乙酌氨基半乳糖的二糖单位聚合体，在分子中还含有葡萄糖、半乳糖、果糖、甘露
糖、木糖、鼠李糖，其在糖链中的结合方式和位置有待深入研究。盗蜡软骨粘多糖在核心蛋白质
的表面，核心蛋白质通过 共价键和硫酸软骨素以及硫酸角质素结合而成，自然状态的蛋白多糖
大约是轴向比为3 的两个相同同心椭圆壳体[Su gah ara等 1991J。

造软骨蛋白多糖主要 带有6一硫酸软骨素，从多糖和蛋自质的结合部分可以分离得到13 种
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|刽2 氨基多糖中重复的二糖单位结构

The structures of reρeating disaccharides in the glycosaminoglycan Fig.2 

非硫酸化、 硫酸化或磷酸化的己糖醇，其中，六种化合物包含0或1位的硫酸盐(或者磷酸盐)残

基，约占分离得到的己糖醇40 %。这六种物质具有相同的结构[Su gah ara 等 1992J: 64.5-

GlcAßl- 3GalNAcßl-4GlcAß1一3Ga lß1一3Galßl-4Xyl一01。其中.64.5-GlcAc: 4 .5一不饱

和葡萄糖醒酸;GlcA: 葡萄糖醒酸;GalNAc: 2一脱氧-2-N一己酿氨-0一半乳糖;Gal: 半乳

糖;Xyl: 木糖醇。
此外，一种化合物既无硫酸盐又无磷酸盐，两种单硫酸化的己糖醇在GalNAc残基的C-

6或C-4位置上带有一个硫酸盐，第三种单硫酸化的己糖醇在和木糖醇相连的Gal残基的C

- 6上有一个硫酸盐，两种磷酸化的化合物在木糖醇的C- 2上有磷酸盐(其中一种在Gal-
1、�Acde的C-6上还有一个硫酸盐)[Waard 等 1992J。

造软骨粘多糖的物理化学性质和生理药物作用3 

盗粘多糖物理化学性质

盖起软骨粘多糖分子具有高度的亲水性，粘弹性和聚阴离子性，可以通过众多的起基与水紧

密结合，赋予组织高度的弹性。其中，硫酸软骨素铺有吸温性，可吸收16%�17 %的水分，易溶
于水，难溶于丙嗣、乙醇等有机溶剂，水溶液粘稠状F添加酸或碱，则粘度降低，发生降解F有离
子交换性，可与阳离子形成金属盐而发生沉淀。由于提取分离的粘多糖的成分和分子量的大小

不同，盗粘多糖的比旋光度，动力粘度，乳化性，沉淀阳离子的能力也 不同。

3. 1 
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3. 2 盗粘多糖的生理药物作用

造软骨粘多糖具有连接蛋白质的特异寡糖顺序，这些寡糖的修饰，在一定程度上构成了粘

多糖分子的不均一性和特异性。粘多糖的生物合成起始于核心蛋白上，经过多种糖基转移酶和

有关的修饰酶的作用，形成多种有特定顺序的重复单位的线型分子。粘多糖特有的聚阴离子性
质以及它们在榕被中的不同构象形成了它们多种生物学作用基础。

鉴粘多糖分子通过众多起基与水的高度亲和性赋予组织高度弹性，所携带的阴离子基团
易与Na+、K+、Mg++、Ca←+等离子结合。皇室粘多糖在动物生存过程中生成，并在完成动物功能

上起着重要作用的物质。鉴粘多糖生理药物活性一般认为有以下几点:①抗凝血作用。监软骨

粘多糖均具有较缓和的抗凝血作用，其机制可能与抑制凝血因子有关。郝秀兰等研究表明，监
软骨粘多糖具有多糖抗凝血活酶样作用和抗凝血酶样作用，使凝血时间和凝血酶原时间延长，
其作用机制F肝素类似。冠心病是冠状动脉硬化引起冠状动脉阻塞造成的心肌缺血，而在动脉
粥样 硬化的病因中，血液凝固过程和改变、血小板凝集、血栓形成是重要的危险因素。因此，缓

和的抗血药酸性粘多糖用于冠心病的治疗和预防具有重要作用。②降血脂的作用。整软骨酸性

粘多糖有阻滞脂蛋白透过动脉壁的作用，有澄清动脉壁脂质的作用，也可以降低血浆胆固醇和

甘油三脂的功能。酸性粘多糖通过甘油三脂部分水解形成脂肪酸，使大分子复合物变成较小的
分了，从而对R脂蛋白抑制，故对血脂过高引起的血清渴烛有橙清的功效。另外，有研究结果
表明:酸性帖多糖可抑制磷酸二脂酶，增加CAMP浓度，激活脂蛋白酶，加 速脂质的分解。③抗
炎症和抗病毒的作用。许多粘多糖可增加 悔酶体膜的稳定性。资料表明:硫酸软骨素对大鼠心
肌、主动脉的结缔组织有明显的抗炎作用，并能保护红细胞，减少细胞破裂。酸性粘多糖在一定
程度上可以抑制水肿、抗肉芽肿、解热和镇痛。机体免疫机能与炎症反应有密切关系，而酸性粘

多糖可通过多方面作用影响免疫机能，这类物质常带有强大的聚阴离子，能于炎症递质，如组

织腊、5一起色胶、缓激肤及自细胞趋化因子结合，保护血管内皮，减少渗透，抑制炎症反应。此
外，酸性粘多糖能阻碍抗原 抗体复合物的形成，抑制补体系统并能吸附病毒生物。④抗动脉
硬化。盖起软骨素具有抗动脉化的功效。傅德华等 从姥盖起软骨中提取酸性粘多糖，在大鼠腹腔和
家凸注射实验中，可明显地抑制体外血栓的形成[博德华等1992J。⑤抗肿瘤活性。酸性粘多糖
具有一定抗肿瘤活性，监软骨中含有一种抑制肿瘤新血管形成的因子，中流生长是依赖血管
的，因此，抑制血管生成可抑制肿瘤的生长和转移。鉴软骨通过抑制细胞骨架的形成，对内皮细
胞迁移的抑制，从而抑制血管的生成。

4 鳖软骨粘多糖分离和提纯

皇室软骨粘多糖的提取不同于高等植物、微生物(细菌和真菌)、地衣和穰类。高等植物、微生
物、地衣和藻类中的细胞比较脆弱、结构相对松散，一般采用研磨法、组织捣碎法、超生波法、压
榨法和冻溶法等。但是，草草软骨粘多糖链与核心蛋白通过共价键连接，而蛋白多糖的聚合体则
通过次级键(氢键、盐键等〉形成，因而提取分离粘多糖仅仅是依靠破坏次级键的作用是不够的
(这只能分离蛋白多糖)，而必须以降解蛋白质的方法，破坏多糖与蛋白质的共价键结合方能达
到粘多糖提取目的。由于鳖软骨组织中存在多种蛋白多糖，而多糖又含有多种粘多糖，因此，粘
多糖的分级提纯是必要的。
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4. 1 鳖粘多糖的提取

提取皇室软骨多时，可以使用剧烈方法降解核心蛋白或断裂糖肤键，从而释放出糖链， 有利
于提取完全。提取粘多糖时，应该使软骨组织处于良好的分离状态，因此，粉碎和 均浆处理是必

要的。鉴软骨多糖，一般采用碱提取法和蛋白酶水解法两种〔樊会曾1983J。
4.1.1 碱提取法

碱法提取粘多糖早在一百年前已经为Kr uken berg 首次分离硫酸软 骨素时开始应用[樊
会曾1983J。蛋白多糖肤键对碱的不稳定性， 部分糖背键可能因碱处理而断裂。硫酸软骨素是
通过自一消除反应而择放的。反应时，糖肤键(即丝氨酸一。一木糖一)断裂。丝氨酸脱水形成α
一氨基丙稀酸，而择放出木糖，处于糖链的还原端在 碱性下逐渐生成间糖酸或异糖酸而脱落，
又称"去皮反应"<Peelin g rPRction ) .并使还原端不断外切，如图3n
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Fig. 3 Peeling reaction of glycosidic in the alkali solution 

硫酸皮质素和 硫酸软骨素在碱解时不发生脱硫反应，而硫酸角质素经过碱处理后，由于生

成3.6内酷衍生物，而使多糖中氨基己糖减少52 %以上，这是因为硫酸醋基与邻位起基处于反
式结构，或硫酸醋基在 C6或 C3上，而此同时在C3或C6 有游离起基都可以发生脱氨反应，发生
Walden 转化或形成3.6内酷衍生物。
4.1.2 酶水解法

蛋白酶水解法是从鳖软骨中提取粘多糖较好的方法。蛋白酶不能断裂糖肤键及其附近的
肤链，酶解后产物能保留较长的肤链。常用蛋白酶有胃蛋白酶、 膜蛋白酶、 木瓜蛋白酶、 链霉菌
蛋白酶、 肌动蛋白酶E等，其中肌动蛋白酶、 木瓜蛋白酶应用较广。一般来说，由于木瓜蛋白

酶、 链霉菌蛋白酶水解软骨所得到产品硫酸软骨素残留肤键数由5个组成，因此，蛋白酶消化一
般采用两次法。

蛋白酶消化后，造软骨多糖释放出来，通过各种沉淀法、 除 去大分子蛋白质，而小分子非多
糖物质用超滤、 透析等方法除去，从而得到硫酸软骨素的肤葡聚糖。

4. 2 鳖鱼粘多糖的提纯

4.2.1 乙醇沉淀法

在草草鱼软骨粘多糖提取液中， 添加乙醇一醋酸销或醋酸饵，使粘多糖沉淀比较安全。在帖
多糖中加入乙醇后，沉淀呈糖浆状，处理困难，加入醋酸盐后则可获得分散良好的絮状沉淀。

由于乙醇沉淀需要重复操作，得率少，所以采用纤维素柱分离提纯。以多孔惰性纤维素或

Celite 柱用乙醇沉淀，洗脱，使分离效果得到改善，但是手续较麻烦，溶剂消耗大。
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4.2.2 盐沉淀法

草草鱼粘多糖在水溶液中经过有机酸、碱和盐处理，即发生不溶性沉淀，盐沉淀以水掖为介
质，对酸性粘多糖的特异性沉淀，可用于多硫酸多粘多糖与单硫酸枯多糖的分离; 也可用于不
同SO�-/ C O�一比值多糖的分离，通过 控制醋酸饵浓度控制析出多糖SO�一/ C O�的比值。

4.2.3 利用电离性质分离法

鉴鱼粘多糖分子中可电离基因数有起基和硫酸基，其 pK 值不同，主体结构位置及硫酸基
相连的基团不一样，不同程基的硫酸基 pK值叉稍微不同，季镀盐络合沉淀与离子交换法广泛
应用于毫克量级以上粘多糖的制备。
4.2.4 凝胶过滤色谱分离法

以Se phar ose 作填充柱，根据盗鱼软骨粘多糖的分子量和分子大小不同，流Se phar ose填

充柱的时间不同，进而进行分离，大分子组分首先被洗脱，最后是小分子组分被洗脱下来。此
外，使用多孔玻璃漏或多孔硅胶作填充物也 同样有放。
4.2.5 电泳分离法

电泳分离主要 用于造鱼软骨多糖的微量分离和鉴定，电泳分离法有多种，有SOS凝胶电
泳法、 等电点聚焦电Þ1<法等。聚焦电咏法主要 使重鱼软骨粘多糖在电场下与存在于聚丙烯酷胶
或琼脂糖等凝胶中含氨基的两性载体形式 A系列不溶性复合物区带，趋向阳极的组分分子量
小，接近加样处的组分分子量大。
4.2.6 超滤腰分离法

超墟膜分离法是→种分离提纯草草鱼粘多糖比较好的方法，可以大量分离草草鱼粘多糖。利用
超嘘膜孔径的大小不同，除去小分子的多肤和非多糖物质，还吁以得到不同分子量的粘多糖。
但是，存在着膜污染和浓差极化的问题，可以通过 提高流动速度和外加电场强化分离过 程等步
骤减少膜污染和浓差极化现象[李雁等1996J。

5 主主软骨粘多糖的鉴定和分子量的测定

鉴软骨粘多糖的定性分析，可以采 用硫酸 苯盼、;眩目同颜色反应和红外光谱测定。
粘多糖结构分析采用醋酸纤维素薄膜电旅、超离心分析、 红外吸收光谱、HNM R、薄层分

析等方法。对多糖整体结构分析，必须将各种方法结合起来。气相色谱、H和 C- NM RJJ、角度
中子衍射、 质谱和色谱联 用等已经应用于结构分析，此外，HPL C、圆二色谱及旋光色散分析法
也 已 用于盖起软骨多糖的结构分析。

氨基半乳糖含量、 已 糖醒糖、含硫量、含氮量等分析多采用化学分析法，例如比色法、 沉淀
法等等 。

粘多糖分子量过去常采用粘度法、蒸汽压渗透法、 沉淀法、端基法、 光衍射法等， 但由于测
定方法复杂，误差大，现多不采用。目前，主要 采用凝胶过滤色谱法、HPLC、SOS凝胶电泳法。

6 盗软骨粘多糖的应用

6. 1 食品方面

重软骨粘多糖在食品方面的应用己有较多的专利报道，美国、日本、澳洲等制成重软骨胶
囊作为高级保健食品已经在市场上公开出售。盗软骨含有丰富的粘多糖和胶原蛋白，用来作为



2期 肖凯军等: 草草软骨粘多糖及其分离、纯化和应用 169 

良好的滋补强壮剂和切料。鳖翅中粘多糖和 蛋白复合物，以及芝麻中VE则是预防皮肤病的优
良保键食品。

日本把鉴粘多糖和 蛋白复合物、 多不饱和 脂肪酸研制成营养强化剂，整粘多糖、D 苯丙

氨酸、VB3、VS5、V飞等调配成止痛膳食。
此外，重软骨中的硫酸软骨素锅盐作为乳化剂、保水剂在食品中也大量使用。在 鱼肉香肠

中添加量3克/千克; 蛋黄酱、调味酱中添加量为20克/干克。 硫酸软骨素销盐不但能消除鱼臭，
保护胶质性强，而且在 蛋黄酱中添加后，可改善风味、口感及制品的光泽。

6. 2 在医疗方面的应用

盖起软骨切碎，用水提取的粘多糖，分子量>1 00000，具有抗炎活性。盖起软骨中的硫酸软骨素
具有降血 脂、抗动脉硬化和抗凝血 的作用，临床用于动脉硬化和冠心病的治疗。鳖鳝和软骨也
可治疗腹南、神经性头痛、 关节炎、偏头痛和肝炎。

整软骨巾的粘多糖，例如肝素，可以抵抗一系列毒素井阻断抗原 一抗体反应从而对机体起
保护作用，己成为治疗烧伤、肾小球炎的依据。鉴软骨粘多糖能防止肿瘤转移及提高化疗药物
的作用，在 降低化疗药物副作用等方面为抗癌治疗提供新方法。 硫酸软骨素长期以来用于链霉
素所引起的昕觉障碍和预防。

6. 3 其它方面的应用

皇室软骨中的帖多糖和 蛋白质、 脂肪等 多种添加物，可以制成很好的化妆品。
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