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水母 k�̈¯̄¼©¬¶«l 属于腔肠动物门 o广泛分布于温

带 !亚热带及热带海域 o是海洋杂食性生物 ∀我国除北

海分布偏少以外 o大部分海域都广泛存在 ∀自古以来 o

水母既能供人食用 o又可入药为人治病 o早在5本草纲

目6中就有记载 o如气味咸温 o无毒 o主治妇人劳损 o积

血带下 o小儿风疾 o丹毒 o汤火伤等 ≈t ∀水母的刺丝囊

中含有毒素物质 ∀当水母大量存在时 o人们在海上的

活动如捕捞 !游泳 !养殖等将受到干扰 o当水母刺到人

时 o轻则皮肤红肿 o疼痛 o重则死亡 o因此它成为沿海

地区伤人动物中的一个重要类群 ∀日本一核电站曾因

大量水母而被迫停机 ∀另一方面 o正因为水母毒性大 o

活性高 o人们试图开发利用水母毒素 ∀国外已开展了

这方面的研究 o希望像蛇毒 !河豚毒素那样 o为人类的

健康造福 ∀但水母毒素的热不稳定性 o蛋白之间的相

互聚集 o以及与介质的结合等 o使毒素的化学性质 !生

物活性以及结构鉴定等方面的研究受到影响 ∀本文就

水母毒素的理化性质 o提纯与生物活性的研究方面作

了综述 ∀

t 水母毒素的理化性质

尽管国外从六七十年代就对水母毒素进行研究 o

但对水母毒素的结构 !性质还没有系统深入的了解 ∀

研究表明 o水母毒素是结构新颖独特的肽类毒素 o分

子量最低的为 ts ®∏o最高的超过 yss ®∏∀�¬µ²¶«¬�¤ª¤¬

等首次报道的水母毒素的部分肽链结构为 wxs个氨

基酸序列 o但 �末端的结构未阐明 ≈u ∀水母毒素具有

热不稳定 o所以一般保存于低温下 ∀近期研究表明 o毒

素越纯 o稳定性越好 o但即使是很纯的毒素 o仍不能在

常温下稳定存在 ∀在毒素的缓冲溶液中 o加入 �¤≤̄ o

k��wlu≥�w o∞⁄×� o牛血清白蛋白 �≥�等 o可提高毒素

的稳定性 ≈v ∀水母毒素的毒性大 o对小鼠静脉注射的

最小致死量按 us Λªr®ª算 o水母毒素的毒性是海蛇毒

素的 uxs倍 o河豚毒素的 wxs倍 ∀

u 水母毒素的分离提取

毒素主要分布于刺丝囊中 o制备纯净 !完整的刺

丝囊有利于分离提纯毒素 ∀主要用自动降解法来制备

刺丝囊 o因为此法得到的刺丝囊细胞最干净 o且具有

最佳的特定活性和最小的酶污染 ∀

水母毒素主要为肽类毒素 o常用的分离提纯方法

有高效液相色谱 o离子交换层析 o凝胶过滤层析 o凝胶

电泳等 ∀最有效的方法是高效液相色谱 o可根据实验

需要 o用不同类型的分离柱 o从而达到最好的分离效

果 ∀ �¬µ²¶«¬�¤ª¤¬等利用离子交换型高效液相分离柱

×≥�p �∞�≤ � p yxs≥ 和 ×≥�p �∞�≤ � p x°• 对

Χαρψβδεα ραστονι 进行分离 o然后再用凝胶渗透高效液

相柱 ≥∏³̈µ§̈¬zx分离 o 得到两种具有溶血活性的毒

素 o≤µ×¬p �和 ≤µ×¬p �分子量分别为 wv ®∏owx ®∏∀此

方法还成功的从 Χαρψβδεα αλτα和 Χηιροπσλµυσ θυαδρι2

γατυσ中分离出溶血毒素 ∀但还未见报道得到纯净的

水母毒素 o 最好的分离结果是得到的水母毒素在

≥⁄≥p °��∞电泳中得到单一带 ≈u ow ∀

此外 o免疫吸附层析 o制备等电聚焦电泳等都可

以用于分离水母毒素 ∀由于水母毒素是多种肽类的混
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合物 o组分较复杂 o在实验中要得到理想的分离效果 o

还需要将多种方法适当 !充分地结合起来 ∀

v 水母毒素的生物活性

由于水母种类繁多和水母毒素成分的复杂性 o

使得水母毒性具有多种生物活性 o主要包括溶血性 o

酶活性 o神经毒性 o皮肤坏死 o肌肉毒性 o肝脏毒性以

及心脏毒性等 ∀

溶血性 }几乎所有种类的水母毒素都具有溶血

性 ∀溶血活性不稳定 o对温度非常敏感 o温度升高 o活

性降低 o在 wx ε 时 o活性急剧下降 o煮沸后活性完全

被破坏 ≈x ∀³�值 !碳水化合物 !蛋白酶也会影响溶血

活性 ∀有的水母毒素的溶血性还具有靶标性 o如水母

Χαρψβδεα µαρσυπιαλισ毒素 o对山羊的红细胞很敏感 o对

人的红细胞有活性 o但不是很敏感 o而对兔子的红细

胞无作用 ∀由于溶血性能引起溶血性贫血等疾病 o所

以对溶血性的研究可为安全用药提供依据 ∀

酶活性 }从水母 Ρηοπιλε µα νοµαδιχα的毒素中分

离出具有 Α p糜蛋白水解酶活性和磷脂酶活性的组

分 ∀Αp糜蛋白水解酶的活性受到胰肽酶和丝氨酸蛋

白酶的抑制 o并与 ≤¤
u n有关 o活性还与 ³�和温度有

关 o在酸性或温度低于 vs ε 时 o活性受到强烈抑制 ∀

磷脂酶活性与温度有关 ow ε 时 o活性最大 o随温度的

升高 o活性降低 ∀磷脂酶不稳定 o在 p vy ∗ w ε 之间 ov

周后 o 活性完全消失 ≈y ∀口冠水母 k Στοµολοπηυσ

µελαγρισ)的刺丝囊毒液具有酶催化活性 o已鉴定出的

酶类有 xp核苷酸酶 !透明质酸酶 !酸性及碱性磷酸

酶 !磷酸二酯酶 !亮氨酸氨肽酶等 ≈z ∀水母 Χαρψβδεα

αλατα毒素具有蛋白水解活性 ≈{ ∀

神经毒性 }从细斑指水母k Χηιρονεξ φλεκεριl不含刺

丝囊细胞的触手粗毒中用 ≥̈ ³«¤§̈¬柱层析得到分子

量为 txs ®∏的组分具有神经毒性 o对分离的蟾蜍的坐

骨神经传导具有阻断作用 o并能通过横膈膜神经 o对

刺激大鼠的隔膜肌反应引起渐次性丢失 ∀从五触角金

黄水母 k Χηρψαορα θυινθυεχιρρηαl 中提纯的毒素能使膜

去极化 o膜电位降低 o微终板电位k �∞°°l频率升高 ∀

用生理盐水冲洗横膈肌 o毒素的去极化作用不能被逆

转 o膜电位继续下降 ∀将青蛙的坐骨神经放入五触角

金黄水母 k Χηρψαορα θυινθυεχιρρηαl 毒素中动作电位的

强度降低 o通过用不含毒素的溶液长时间冲洗 o这种

作用几乎被完全逆转 ∀毒素能使 �³̄¼¶¬¤的神经细胞

的突触电位活性频率和膜电位升高 o还能使突触前 o

突触后口腔神经细胞去极化并能提高自然突触后电

位活性基线 ≈u ∀

皮肤坏死 !肌肉毒性 }从立方水母 k Χαρψβδεα ρασ2
τονιl的刺丝囊中分离得到的 ≤µ×÷ p �kwv ®∏l o在组织

病理学研究中 o能使小鼠的真皮和上皮腐烂 ≈u ∀长须

霞水母k Χψανεα χαπιλλατα)的刺丝囊毒液中具有可以使

皮肤坏死的物质 o使大鼠或豚鼠注射部位的皮肤坏

死 o这种作用不能被新安替根的预处理所阻断 ≈z ∀细

斑指水母k Χηιρονεξ φλεκεριl刺丝囊毒液具有肌肉毒性 o

能对横膈膜肌和血管内平滑肌产生持续收缩 ∀立方水

母k Χαρψβδεα ραστονιl的毒素组分 °≤µ×÷ 对分离的兔子

胸动脉平滑肌具有收缩作用 o用酚妥拉明或消炎痛预

处理组织 o 这种收缩受到抑制 ∀五触角金黄水母

k Χηρψαορα θυινθυεχιρρηαl 毒素使心肌纤维和缝匠肌纤

维去极化 o并缩短心室动作电位的忍耐性 ∀从五触角

金黄水母k Χηρψαορα θυινθυεχιρρηαl中提纯的毒素 o对分

离的小鼠动脉环产生不可逆转的收缩 ≈| ∀

肝脏毒性 }五触角金黄水母 k Χηρψαορα θυινθυεχιρ2
ρηαl毒素 ≥�×÷含有几种肽 o对人类的肝脏细胞具有很

高的毒性 ∀肝脏细胞置于 ≥�×÷蛋白浓度 � tΛªr°�的

介质中 o新陈代谢活动瞬间升高 o随后突然降低 o在数分

钟内细胞死亡∀预先将肝脏组织置于有机磷抗胆碱脂酶

∂ ÷和对氧磷或化学治疗的烷基化试剂环磷酰胺及二氯

甲基二乙胺中 o能降低 ≥�×÷对细胞的毒性 o这表明细胞

蛋白质中的磷酸化或烷基化参与 ≥�×÷的毒性≈ts ∀

心脏毒性 }细斑指水母kΧηιρονεξφλεκεριl和五触角金

黄水母kΧηρψαοραθυινθυεχιρρηαl中提取的毒素 ≥��ƒ对鸡

的心脏细胞具有毒性 o使跳动的频率降低 o长时间的作用

还会使心脏细胞停止跳动 o剂量高 o使这种变化加快∀从

僧帽水母kΠηψσαλιαπηψσαλισl中提取的毒素可以引起体内

和体外由前列腺素介导的血管舒张 o同时 o使培养的纤维

细胞和离体的血管平滑肌的前列腺素合成增加∀在哺乳

动物心脏中 o僧帽水母毒素可产生心律不齐和影响传导

作用∀从长须霞水母kΧψανεαχαπιλλατα)提取的毒素具有心

脏毒性∀静脉注射毒素给小鼠 !大鼠和豚鼠 o可使胃 !肝

脏 !肺和右心室的静脉收缩∀毒素可使离体心脏产生心律

不齐 o收缩力消失 o最后心跳停止≈z ∀

此外 o水母毒素还具有细胞毒性 o影响粒子运转等活

性∀而且水母毒素的这些活性具有相关性 o多数毒素具有

几种不同的作用 o且毒素的作用还与浓度 !纯度 !提取条

件等因素有关 o这些因素仅影响毒素作用的强弱 o并不影

响生物活性的种类∀研究毒素的生物学活性 o为充分利用

毒素 o开发新型的海洋生物药物奠定基础∀

w 结束语

由于水母毒素的不稳定性 o在分离提纯的过程中 o有

些活性已经失去 o所以有必要对现有的分离提纯方法进

行改进 o尽可能减少分离提纯的步骤 o缩短操作时间 o并

在毒素介质中添加一些不影响活性 o又能使毒素稳定的

试剂 ∀毒素的稳定性一般通过测定某些活性 o如 o溶血

性 o心脏毒性 o肌肉毒性等来测定 ∀而这些活性的测

定 o一般所需的时间比较长 o费用比较高 o所以有必要
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建立一种测定毒素稳定性的简便方法 o如 o通过测定

毒素溶液一个或几个参数的变化 o来确定毒素的稳定

性 ∀在生命化学研究中 o生物毒素是研究酶 !受体 !离

子通道等生物大分子的最有效工具 ∀生物毒素常以某

种高特异性的作用方式作用于特定的靶分子 o因此 o

利用生物毒素不仅可以鉴定和分离这些物质 o而且可

以探索起作用方式与生理机制 ∀所以有必要对水母毒

素生物活性机理进行详细 !透彻的研究 o为开发新型

海洋药物打下基础 ∀
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