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念 }浮游植物的增殖能力k既不同于初级生产力 o也不

同于碳同化数l ∀它对浮游植物的生长过程进行了定

量化的深刻揭示 ~对胶州湾浮游植物增殖能力的时空

分布特征和季节变化特点进行分析研究 ∀使我们大体

知道浮游植物生长的动态周期 !特征和区域 ∀建立了

相应的水温 2增殖能力的动态模型和模拟曲线 ∀结果

表明胶州湾的水温控制着浮游植物增殖能力的周期

性和起伏性 o阐述了浮游植物在夏季有单峰型kt回l

增殖和在春 !秋季有双峰型 ku回l增殖的机制 o并解

释了光照时间 !水温对初级生产力的影响 ∀

上面例子中也体现了在定性描述与定量处理之

间的关系 o使研究进入更深的层次 o开创了新的领

域 ∀

模型研究要特别注意 }ktl 模型的适用范围 }时

间尺度 !空间距离 !海域大小 !参数范围 ∀例如 o不能用

每月的个别发生的生态现象来检测 t ¤跨度的调查

数据所做的模型 ∀又如用不常发生的赤潮的赤潮模型

来解释经常发生的一般生态现象 ∀因此 o模型的适用

范围一定要清楚 ~kul 模型的形式是非常重要的 o它

揭示内在的性质 !本质的规律 o来解释生态现象的机

制 !生态环境的内在联系 ∀因此 o重要的是要研究模型

的形式 o而不是参数 o参数是说明尺度 !大小 !范围而

已 ~kvl 模型的可靠性 o由于模型的参数一般是从实

测数据得到的 o它的可靠性非常重要 o这是通过统计

学来检测 ∀只有可靠性得到保证 o才能用模型说明实

际的生态问题 ~kwl 解决生态问题时 o所提出的观点 o

不仅从数学模型支持这一观点 o还要从生态现象 !生

态环境等各方面的事实来支持这一观点 ∀
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海洋生物种类繁多 o其生活环境与陆生生物有着

显著的差异 o因此 o海洋生物具有不同于陆生生物的

化学性质 ∀海洋生物中肽类化合物 o特别是环肽类化

合物 o在抗肿瘤 !抗病毒 !抗菌以及酶抑制剂活性方面

显示了巨大的开发潜力 o这方面的研究一直是海洋天

然产物化学研究中最吸引人 !最活跃的领域之一 ∀本

文综述了这方面的研究概况 ∀

t 来源

自 t|{s年 o美国学者 ≤«µ¬¶�µ̈̄ ¤±§等人报道从海

鞘 Λισσοχλινυµ πατελλα中分离得到第一个具抗肿瘤活

性的环肽 �̄¬·«¬¤¦¼¦̄¤°¬§̈ 以来 o环肽化合物一直是海

洋天然产物研究最活跃的领域之一≈t  ∀从 t|{s年到

t||y年底从海洋生物中已分离并鉴定了 t|z个环肽

化合物≈u 
o其来源于海鞘 !海绵 !软体动物 !绿藻 !蓝 2

绿藻以及微生物 o其中大部分化合物来源于海鞘和海

绵 o原因可能是这两大类生物环肽含量高 o样品容易

采集的缘故 ∀

u 提取与分离

环肽化合物的提取和分离有两种方法 o一是采用

经典的生物碱提取法 o即酸溶碱化萃取处理后 o再用

柱层析分离 ∀二是用甲醇或乙醇提取后 o提取物经石

油醚脱脂 o用氯仿或乙酸乙酯萃取划段 o再通过柱层

收稿日期 }t|||2s|2sz~修回日期 }t|||2tu2tu
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表 1  海洋环肽来源及化合物名称一览表

来源   化合物名称    来源   化合物名称

海鞘k×∏±¬¦¤·̈l 海绵k≥³²±ª̈ l

∆ιαζονα χηινενσισ ⁄¬¤½²±¤°¬§̈ � Αχιχυλιτεσ οριενταλισ �¦¬¦∏̄¬·¬± �

⁄¬¤½²±¤°¬§̈ � �¦¬¦∏̄¬·¬± ≤

∆ιδε µ νυ µ µ ολλε � ²̄ ¤̄°¬§̈ Ανχηινχε τεναχιορ �±¦«¬±²³̈ ³·²̄¬§̈ �

≤¼¦̄²§¬§̈ °¬±¤°¬§̈ �±¦«¬±²³̈ ³·²̄¬§̈ �

�±¦«¬±²³̈ ³·²̄¬§̈ ≤

Λισσοχλινυ µ βιστρατυ µ �¬¶·µ¤·¤°¬§̈ � �±¦«¬±²³̈ ³·²̄¬§̈ ⁄

�¬¶·µ¤·¤°¬§̈ � ≤¼¦̄²¤±¦«¬±²³̈ ³·²̄¬§̈ ≤

�¬¶·µ¤·¤°¬§̈ ≤

�¬¶·µ¤·¤°¬§̈ ⁄ Αξινελλα χφ . χαρτερι �¬¬±¤¶·¤·¬± u

≤¼¦̄²¬¤½²̄¬±̈ �¬¬±¤¶·¤·¬± v

�¤¬µ¤¬¤°¬§̈ � �¬¬±¤¶·¤·¬± w

�¤¬µ¤¬¤°¬§̈ � �¬¬±¤¶·¤·¬± x

�¬¶¶²¦̄¬±∏° ³¤·̈̄ ¤̄ � ¬̄·«¬¤¦¼¦̄¤°¬§̈ Αξινελλα¶³q �¬¬±¤¶·¤·¬± t

� ¬̄·«¬¤¦¼¦̄¤°¬§̈ �

� ¬̄¦¼¦¤°¬§̈ Χαλλιπελτα¶³q ≤¤̄ ¬̄³̈ ·̄¬± �

°µ̈∏̄¬¦¼¦̄¤°¬§̈ ≤¤̄ ¬̄³̈ ·̄¬± �

�¶¦¬§¬¤¦¼¦̄¤°¬§̈

°¤·̈̄ ¤̄°¬§̈ � Χριβροχηαλινα ολµεδα �¤³¤®¤«¬±̈ �

°¤·̈̄ ¤̄°¬§̈ � �¤³¤®¤«¬±̈ �

°¤·̈̄ ¤̄°¬§̈ ≤ �¤³¤®¤«¬±̈ ≤

°¤·̈̄ ¤̄°¬§̈ ⁄ �¤³¤®¤«¬±̈ ⁄

°¤·̈̄ ¤̄°¬§̈ ∞

°¤·̈̄ ¤̄°¬§̈ ƒ Χψµ βαστελα ¶³q � ²̈§¬¤°²̄¬§̈ �

°¤·̈̄ ¬̄± t

°¤·̈̄ ¬̄± u ∆ισχοδερµια κιιενσισ ⁄¬¶¦²®¬²̄¬§̈ �

°¤·̈̄ ¬̄± v ⁄¬¶¦²®¬²̄¬§̈ �

°¤·̈̄ ¬̄± w ⁄¬¶¦²®¬²̄¬§̈ ≤

°¤·̈̄ ¬̄± x ⁄¬¶¦²®¬²̄¬§̈ ⁄

°¤·̈̄ ¬̄± y ⁄¬¶¦²®¬²̄¬§̈ ∞

�¬¶¶²¦̄¬±¤°¬§̈ w ⁄¬¶¦²¥¤«¤°¬± ƒ

�¬¶¶²¦̄¬±¤°¬§̈ x ≥¬¶¦²¥¤«¤°¬± �

�¬¶¶²¦̄¬±¤°¬§̈ y °²̄¼§¬¶¦¤°¬§̈ �

�¬¶¶²¦̄¬±¤°¬§̈ z

�¬¶¶²¦̄¬±¤°¬§̈ { ∆ισχοδερµια¶³q ⁄¬¶¦²¥¤«¤°¬± �

×µ∏±®¤°¬§̈ � ⁄¬¶¦²¥¤«¤°¬± �

×¤º¬≤¼¦̄¤°¬§̈ � °²̄¼§¬¶¦¤°¬§̈ �

×¤º¬≤¼¦̄¤°¬§̈ �

°µ̈ ¬̄¶¶²¦̄¬±¤°¬§̈ u ∆ισιδεα αρεναρια �µ̈±¤¶·¤·¬± �

°µ̈³¤·̈̄ ¤̄°¬§̈2�©²µ°¤·̈

Γεοδια¶³q � ²̈§¬¤°²̄¬§̈ �

Τριδιδε µ νυ µ χψανοπηορυ µ ≈⁄2³µ²w §¬§̈ °±¬± � � ²̈§¬¤°²̄¬§̈ �

⁄¬§̈ °±¬± �

⁄¬§̈ °±¬± � Ηαλιχηονδρια χψλινδρατα �¤̄¬¦¼̄¬±§µ¤°¬§̈ �

⁄¬§̈ °±¬± � �¤̄¬¦¼̄¬±§µ¤°¬§̈ �

⁄¬§̈ °±¬± ÷ �¤̄¬¦¼̄¬±§µ¤°¬§̈ ≤

⁄¬§̈ °±¬± ≠ �¤̄¬¦¼̄¬±§µ¤°¬§̈ ⁄

�²µ§¬§̈ °±¬± �

∞³¬§¬§̈ °±¬± � Ηψµενιαχιδον ¶³q �¼° ±̈¬¶·¤·¬± t

�¼° ±̈¤°¬§̈ �

Τριδιδε µ νυ µ σολιδυ µ ⁄¬§̈ °±¬± � �¼° ±̈¤°¬§̈ �

⁄¬§̈ °±¬± � �¼° ±̈¤°¬§̈ ≤

⁄¬§̈ °±¬± ≤ �¼° ±̈¤°¬§̈ ⁄

⁄¬§̈ °±¬± ⁄ �¼° ±̈¤°¬§̈ ∞

⁄¬§̈ °±¬± ∞ �¼° ±̈¤°¬§̈ ƒ

�²µ§¬§̈ °¬± � �¼° ±̈¤°¬§̈ �

海绵k≥³²±ª̈ l �¼° ±̈¤°¬§̈ �

Αχιχυλιτεσ οριενταλισ �¦¬¦∏̄¬·¬± � �¼° ±̈¤°¬§̈ �

研究综述

∞∂�∞• ≥Ρ



海洋科学russs年r第 uw卷r第 y期uy

表 1k续l

来源   化合物名称    来源   化合物名称

Ηψµενιαχιδον ¶³q �¼° ±̈¤°¬§̈ � Τηεονελλα¶³q �̈µ¤°¬§̈ �

�̈µ¤°¬§̈ �

Ιρχινια δενδροιδεσ • ¤¬¤®̈ ¤°¬§̈

Τηεονελλα σωινηοει × «̈ ²±̈ ¯̄¤³̈ ³·²̄¬§̈ �¤

ϑασπισϕοηυστονι �¤¶³¤°¬§̈ × «̈ ²±̈ ¯̄¤³̈ ³·²̄¬§̈ �¥

×«̈ ²±̈ ¯̄¤³̈ ³·²̄¬§̈ �¦

Λευχοπηλοευσ φενεστρατα ƒ ±̈̈ ¶·µ¬± � � ²·∏³¤µ¬±

ƒ ±̈̈ ¶·µ¬± � ×«̈ ²±̈ ªµ¤°¬§̈

×«²±̈ ¯̄¤³̈ ³·²̄¬§̈ ��§

Μιχροσχλεροδερµ α¶³q �¬¦µ²¶¦̄ µ̈²§̈µ°¬± � ≤¼¦̄²·«̈ ²±¤°¬§̈ ≤

�¬¦µ²¶¦̄ µ̈²§̈µ°¬± � ≤¼¦̄²·«̈ ²±¤°¬§̈ ⁄

≤¼¦̄²·«̈ ²±¤°¬§̈ ∞

Νεοσιπηορια συπερστεσ �̈ ²¶¬³«²±¬¤°²̄¬§̈ � 软体动物k � ²̄ ∏̄¶¦¶l

∆ολαβελλα αυριχυλαρια ⁄²̄¤¶·¤·¬± v

Πηακελλια χαρτερι °«¤®̈ ¯̄¬¶·¤·¬± v ⁄²̄¤¶·¤·¬± tt

�¶²³«¤®̈ ¯̄¬¶·¤·¬± v ⁄²̄¤¶·¤·¬± tu

⁄²̄¤¶·¤·¬± tv

Πηακελλια χοστατα °«¤®̈ ¯̄¬¶·¤·¬± t ⁄̈ «¼§µ²§²̄¤¶·¤·¬± tv

°«¤®̈ ¯̄¬¶·¤·¬± u ⁄²̄¤¶·¤·¬± tw

°«¤®̈ ¯̄¬¶·¤·¬± w ⁄²̄¤¶·¤·¬± ⁄

°«¤®̈ ¯̄¬¶·¤·¬± x ⁄²̄¤¶·¤·¬± �

°«¤®̈ ¯̄¬¶·¤·¬± y ⁄²̄¬¦∏̄¬§̈

°«¤®̈ ¯̄¬¶·¤·¬± z �²µ§²̄¤¶·¤·¬± �

°«¤®̈ ¯̄¬¶·¤·¬± { �∏µ¬̄¬§̈

°«¤®̈ ¯̄¬¶·¤·¬± |

°«¤®̈ ¯̄¬¶·¤·¬± ts Ονχηιδιυ µ ¶³q �±¦«¬§¬±

°«¤®̈ ¯̄¬¶·¤·¬± tt �±¦«¬§¬± �

Πσευδοαξινελλα µ ασσα °¶̈∏§²¤¬¬±̈ ¯̄¬± Πηιλινοπσισσπεχιοσα �∏̄²̄¬§̈

Πσευδαξινψσσα¶³q � ¤̄¤¼¶¬¤¶·¤·¬± Πλευροβρανχηυσ φορσκαλιι �̈ ±̈¤°¬§̈ �

� ²̈§¬¤°²̄¬§̈ ≤

� ²̈§¬¤°²̄¬§̈ ⁄ 微生物k � ²¦µ²²µª¤±¬¶°l

� ²̈§¬¤°²̄¬§̈ ∞

� ²̈§¬¤°²̄¬§̈ ƒ Αλτεροµ ονασλυτεοϖιολαχεα � ·̄̈µ²¥¤¦·¬± �

Στψλοτελλα αυραντιυ µ ≥·¼̄ ²³̈ ³·¬§̈ t Βαχιλλυσχερευσ �²°²¦̈µ̈∏̄¬§̈

≤ µ̈̈∏̄¬§̈

Στψλοτελλα¶³q ≥·¼̄ ²³̈ ³·¬§̈ t

Βαχιλλυσ πυ µιλυσ �¤¦¬µ¦¬±̈ t

Τηεονελλα¶³q ×«̈ ²±̈ ¯̄¤³̈ ³·¬̄¬§̈ �§ �¤¦¬µ¦¬±̈ u

× «̈ ²±̈ ¯̄¤³̈ ³·¬̄¬§̈ �̈ �¤¦¬µ¦¬±̈ v

× «̈ ²±̈ ¯̄¤°¬§̈ � �¤¦¬µ¦¬±̈ w

× «̈ ²±̈ ¯̄¤°¬§̈ � �¤¦¬µ¦¬±̈ x

× «̈ ²±̈ ¯̄¤°¬§̈ ≤

× «̈ ²±̈ ¯̄¤°¬§̈ ⁄ Βαχιλλυσ¶³q �¤̄²¥¤¦¬̄̄¬±

×«̈ ²±̈ ¯̄¤°¬§̈ ∞ �²̄²¤·¬± �

×«̈ ²±̈ ¯̄¤°¬§̈ ƒ

≤¼¦̄²·«̈ ²±¤°¬§̈ � Χασσιοπεια ξαµ αχηανα ≥¤̄¬±¤°¬§̈ �

≤¼¦̄²·«̈ ²±¤°¬§̈ � ≥¤̄¬±¤°¬§̈ �

�µ¥¬¦∏̄¤°¬§̈ �

�²±¥¤°¬§̈ Λψνγβψα µ αϕυσχυλα �±·¬̄̄¤·²¬¬±

�̈µ¤°¤°¬§̈ �

�̈µ¤°¤°¬§̈ � 绿藻k�µ̈ ±̈ ¤̄ª¤̈ l

�̈µ¤°¤°¬§̈ ≤

�̈µ¤°¤°¬§̈ ⁄ Βρψοπσισ¶³q �¤«¤̄¤̄¬§̈ �

�̈µ¤°¤°¬§̈ ƒ �¤«¤̄¤̄¬§̈ �

° µ̈·«¤°¬§̈ � �¤«¤̄¤̄¬§̈ ≤

�̈µ¤°¬§̈ ∞ �¤«¤̄¤̄¬§̈ ⁄

�̈µ¤°¬§̈ � �¤«¤̄¤̄¬§̈ ∞
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析 !高效液相 !制备薄层以及化学衍生化等方法分离
≈u  ∀例如 �µ¥¬¦∏̄¤°¬§̈ �化合物的提取分离就采用此

法 ∀海绵k Τηεονελλα¶³qltsqx ®ª用乙醇提取 o回收乙

醇后 o提取物悬浮于适量水中 o用乙醚萃取 o乙醚层

部分回收乙醚后得 zsq| ª样品 o样品在正己烷 2甲

醇r水k|Β tl中进行分配 o含水甲醇层部分先用闪式

硅胶 �⁄≥柱和葡聚糖凝胶 ≥̈ ³«¤§̈¬��2us柱 o以含水

甲醇溶液洗脱进行粗分 o所得活性部分最后用离心

薄层层析法 k正己烷 2乙酸乙酯 2甲醇 2水 � vΒ zΒ

xΒ xl 和反相高效液相法 k�⁄≥o ysh ∗ zsh甲醇溶

液 o内含 sqsxh ×ƒ�l进行纯化 o分离得到 �µ¥¬¦∏̄¤°¬§̈

�无色粉末纯品 v|qu °ªo得率为 vqz≅ ts
pw
h k海绵

湿重l ∀

v 结构鉴定

海洋环肽化合物分子中 o除含有陆生生物常见的

氨基酸亮氨酸 !丝氨酸 !色氨酸等以外 o通常还含有

不常见的氨基酸 o如 Β2氨基酸 !�2取代氨基酸以及含

有卤素 !硫元素和噻唑等基团 ∀一般提取分离得到的

环肽化合物样品量都比较少 o因此 o对这类化合物进

行鉴定时就必须采取有效的步骤 ∀下面介绍利用现

代 ��� !�≥等新技术对海洋环肽结构鉴定步骤≈v  ∀

ktl 先进行 t
�2��� 和tv

≤2��� 测定 ∀此项不损失

样品量 o可提供氨基酸残基质子和碳的化学位移大

致归属 ∀

kul 进行质谱 ��2ƒ��2�≥和 ƒ��2�≥测定 ∀此项

只损失 Λª级的样品量 o可提供环肽化合物精确的分

子量和分子式组成 o由分子式组成可算出该化合物

的不饱和度 o同时 oƒ��2�≥还可提供环肽化合物分子

某些重要的碎片结构以及氨基酸的连接顺序等信

息 ∀

kvl 应用 � �±≤ o � ��≤ o
t
�2t � ≤�≥≠ o ×�≥≤≠ o

� �±≤2×�≤≥≠ 等二维核磁技术 o并结合质谱 ƒ��2�≥

提供的信息 o对环肽化合物分子的化学位移进行全

指定 o并确定氨基酸的连接顺序 ∀

kwl 酸水解后应用氨基酸自动分析仪进行氨基

酸组成分析 ∀

kxl 应用 �或 ⁄2型氨基酸氧化酶酶解测定氨基

酸绝对构型 ∀

kyl 应用 ��∞≥≠ 和 � �∞≥≠ 核磁技术以及 ≤⁄和

÷2µ¤¼等方法分析环肽的构象 ∀

最后 o综合以上结构所得信息 o提出其结构和构

象分析结果 ∀在实际环肽化合物分子结构的鉴定中 o

并不一定照搬以上全部步骤 o通常进行 ktl ∗ kwl步

骤 o并结合文献资料 o就能解释出环肽的结构 ∀

w 生物活性

环肽化合物具有多方面的生物活性≈x oy 
o从海兔

∆ολαβελλα αυριχυλαρια中分离得到的 ⁄²̄¤¶·¤·¬± vo具细

胞毒活性 o 对小鼠 °2v{{淋巴细胞白血病 o 其 ∞⁄xs

� t≅ ts
pw ∗ t≅ ts

pz

Λªr °̄ ∀ ⁄²̄¤¶·¤·¬± tv能强烈地

抑制 °≥细胞的生长 o其 ∞⁄xs值为 sqstv Λªr °̄ o而

⁄̈ «¼§µ²§²̄¤¶·¤·¬± tv对 °≥细胞的生长几乎没有抑制

作用 o这两个化合物表现出来的活性反映了它们之

间的构效关系 ∀ ⁄²̄¤¶·¤·¬± ts对 °2v{{白血病细胞的

�≤xs为 sqsw Λªr °̄ o具很强的抗肿瘤生物活性 o目前 o

该药已进入临床 ��期实验阶段 ∀从海绵 Τηεονελλα¶³q

中分离出含溴元素的环肽 ×«̈ ²±̈ ¯̄¤°¬§̈ ƒ o能够抑制

各种病原菌的生长 o抗菌浓度为 v ∗ tu Λªr °̄ o对

�2tuts细胞和 °2v{{淋巴白血病细胞毒 �≤xs分别为

vqu Λªr°̄ 和 uqz Λªr°̄ ∀从海绵 Γεοδια¶³q中分离得

到的环肽 �̈ ²§¬¤°²̄¬§̈ � 和 �̈ ²§¬¤°²̄¬§̈ �o 它们对

�2tuts细胞毒活性更强 o 分别为 sqsvu Λªr °̄ 和

sqssu y Λªr°̄ ∀从海鞘 Τριδιδενυµ ¶³q中分离得到的

⁄¬§̈ °¬±系列环肽 o都具有不同程度的抗肿瘤活性 o其

中 ⁄¬§̈ °¬± � !�和 ≤ o在体外和体内都具有抗病毒和

抗肿瘤活性 o⁄¬§̈ °¬± �的活性表现最强 o对 �2tuts细

胞的 �≤xs值为 t≅ ts
pv

Λªr °̄ o对 °2v{{白血病的 ×r ≤

值为 t||h ∀目前 ⁄¬§̈ °¬± �已能够进行人工全合成 o

该药完成了临床 ��期实验 o最有希望开发成治疗癌

症的新药 ∀从海洋微生物 Αλτεροµονασλυτεοϖιολαχεα中

表 1k续l

来源   化合物名称    

绿藻k�µ̈ ±̈ ¤̄ª¤̈ l

Βρψοπσισ¶³q �¤«¤̄¤̄¬§̈ ƒ

蓝2绿藻k�̄ ∏̈2ªµ̈ ±̈ ¤̄ª¤̈ l

Ηορµοτηαµ µιον εντερµ ορ2 �²µ°²·«¤°±¬± �

 ³«²¬§̈¶

Λψνογβψα µ αϕυσχυλα �¤­∏¶¦∏̄¤°¬§̈ ≤

xz2±²µ°¤­∏¶¦∏̄¤°¬§≤

�²§∏̄¤µ¬¤¶³∏°¬ª̈ ±¤ �²§∏̄¤µ¬±
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分离得到的 �̄ ·̈µ²¥¤¦·¬± �能强烈地络合铁离子 o其络

合常数 Κ值达 ts
w| ∗ ts

xv ∀

x 结语

海洋环肽在过去 us ¤的研究中已发展成为海

洋天然产物的一个新领域 o发现了许多具独特结构及

生理活性的先导化合物 o如 ⁄¬§̈ °¬± �o �µ¥¬¦∏̄¤°¬§̈

� o⁄²̄¤¶·¤·¬± tso⁄²̄¤¶·¤·¬± tv等 ∀由于环肽化合物的人

工合成技术比较成熟 o通过从海洋生物中筛选出高活

性的先导环肽化合物 o然后用人工合成或利用生物工

程技术从海洋生物中大量培养繁殖含高活性环肽化

合物 o从中开发出抗肿瘤药物 o将是海洋环肽研究和

发展的主要方向 ∀
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