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深海鲑鱼皮来源 ACE抑制肽的分离及鉴定 

 

刘文颖，林峰，金振涛，陈亮，谷瑞增，鲁军，蔡木易 

（中国食品发酵工业研究院，北京市蛋白功能肽工程技术研究中心，北京 100015） 

摘要：为了考察海洋胶原低聚肽中 ACE 抑制肽的活性和结构，本文以深海鲑鱼皮为原料，采用两步酶解法制备出海洋胶原低聚

肽，在对其分子量分布进行分析的基础上，测定了其血管紧张素转化酶（ACE）抑制活性。结果表明，海洋胶原低聚肽中分子量小于

1000 u 的组分高达 90.79%，主要分布在 132~576 u 范围内，其 ACE 抑制活性的 IC50为 1.18±0.12 mg/mL。然后利用反相高效液相色

谱（RP-HPLC）对海洋胶原低聚肽进行分离纯化，收集 11 个组分峰，对其 ACE 抑制活性进行了测定。结果表明，有 7 个组分的 ACE

抑制活性比海洋胶原低聚肽高。最后利用 Q-TOF 质谱仪对收集的 11 个组分进行了结构鉴定，并对鉴定出的 15 个肽段进行了ACE 抑

制活性测定。结果表明，15 个肽段均有一定的 ACE 抑制活性，其中 Ala-Pro（AP）、Val-Arg（VR）、Gly-Arg（GR）的 ACE 抑制率

比海洋胶原低聚肽高，IC50值分别为 0.07±0.01 mg/mL、0.35±0.03 mg/mL、0.92±0.85 mg/mL，活性大约是海洋胶原低聚肽的 16.86、

3.37、1.28 倍，是具有较高 ACE 抑制活性的肽段。 

关键词：海洋胶原低聚肽；ACE 抑制肽；分子量分布；分离纯化；结构鉴定 

文章篇号：1673-9078(2016)6-170-176                                           DOI: 10.13982/j.mfst.1673-9078.2016.6.027 

Separation and Identification of ACE Inhibitory Peptides Derived from 

Deep-Sea Salmon Skin 

LIU Wen-ying, LIN Feng, JIN Zhen-tao, CHEN Liang, GU Rui-zeng, LU Jun, CAI Mu-yi 

(Beijing Engineering Research Center of Protein and Functional Peptides, China National Research Institute of Food and 

Fermentation Industries, Beijing 100015, China) 

Abstract: To investigate the activity and structure of angiotensin-converting enzyme (ACE) inhibitory peptides derived from marine 

collagen oligopeptides (MCOPs), MCOPs were prepared from deep-sea salmon skin by two-step enzymolysis. Based on analysis of the 

molecular weight distribution, the ACE inhibitory activity of MCOP was determined. The results showed that the components with a molecular 

weight of less than 1000 u in MCOP accounted for up to 90.79% of all proteins and were mainly distributed in the range of 132~576 u, and the 

corresponding IC50 for ACE activity was 1.18 ± 0.12 mg/mL. Subsequently, MCOPs were separated and purified by reverse-phase high 

performance liquid chromatography (RP-HPLC) and the ACE inhibitory activity of 11 fractions was measured. Seven fractions had a higher 

ACE inhibitory activity than the total MCOP mixture. Finally, structural identification of peptides in the 11 fractions was performed on a 

quadrupole time-of-flight (Q-TOF) mass spectrometer and the ACE inhibitory activity of the 15 identified peptides was determined. The results 

indicated that all peptides exhibited ACE inhibitory activity and Ala-Pro (AP), Val-Arg (VR), and Gly-Arg (GR) showed stronger activities than 

the total MCOP mixture. The IC50 values of the three peptides were 0.07 ± 0.01 mg/mL, 0.35 ± 0.03 mg/mL, and 0.92 ± 0.85 mg/mL, 

respectively. Their ACE inhibitory activities were 16.86, 3.37, and 1.28 times the inhibitory activity of the MCOP mixture, respectively. 

Therefore, AP, VR, and GR are peptides with potent ACE inhibitory activity. 

Key words: marine collagen oligopeptides; angiotensin converting enzyme (ACE) inhibitory peptides; molecular weight distribution; 

separation and purification; structural identification 
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高血压是引发心肌梗塞、中风、冠心病等心血管

疾病的重要危险因子，全世界每年约有 15%~20%的 

人因高血压而死亡，这高于任何一种疾病，治疗和预

防高血压病是当今社会十分重要的课题之一[1,2]。血管

紧张素转化酶（angiotensin-converting enzyme，ACE）

在血压调节系统中起着重要的作用，一方面催化血管

紧张素 I（Ang I）从 C 端裂解二肽转换为活性很强的
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血管收缩剂—血管紧张素 II（Ang II），使血压升高；

另一方面也能作用于降血压物质缓激肽，使其失活，

同样导致血压升高[3]。降血压药就是通过抑制 ACE 的

活性来达到降血压的目的。然而，人工合成的降压药

物往往会引起咳嗽、味觉失调、皮疹和肾脏毒害等副

作用，不适合长期服用[4,5]。因此，寻找天然、安全的

食物来源的 ACE 抑制剂来预防和治疗高血压受到广

大科学工作者的极大关注，食物蛋白源 ACE 抑制肽

即是这样一种优质的降血压功能因子，逐渐成为研究

的热点。 

深海鲑鱼皮中蛋白质含量很高，其中胶原蛋白含

量最高可超过其蛋白质总量的 80%，较鱼体的其它部

位的胶原蛋白要高许多。与陆上猪、牛、羊皮骨来源

的胶原蛋白产品相比，深海鲑鱼皮胶原蛋白具有溶解

性好，无副作用，安全性高，无疯牛病及口蹄疫隐患

等优点[6]。作为传统渔业中的下脚料，深海鲑鱼皮除

少量用于鱼蛋白的生产外，主要用于生产鱼粉、直接

作饲料和肥料或丢弃，造成很大的资源浪费。选择深

海鲑鱼皮为研究对象，不仅可以回收和利用鱼皮中的

胶原蛋白，扩大胶原蛋白及其肽类的资源，还可以避

免鱼皮等废弃物对环境的污染，具有重大的经济价值

和良好的社会效益。海洋胶原低聚肽是以深海鲑鱼的

鱼皮为主要原料，经过酶解、分离、纯化等步骤制成

的小分子肽混合物，这种混合肽具有多种生理活性，

如降血压、抗氧化、降血脂等。目前，国内外关于海

洋鱼副产物蛋白来源 ACE 抑制肽的研究报道较多。

例如，Bougatef 等[7]从沙丁鱼副产物中分离出 ACE 抑

制肽，Jung 等[8]对黄鳍金枪鱼鱼骨来源的 ACE 抑制肽

进行了研究。然而，关于深海鲑鱼鱼皮来源的 ACE

抑制肽的报道较少，并且缺乏深入和系统的研究。本

研究以深海鲑鱼皮为原料，通过两步酶解法制备出海

洋胶原低聚肽，在对其分子量分布进行分析的基础上，

利用反相高效液相色谱（RP-HPLC）、四极杆飞行时

间串联质谱仪（Q-TOF MS）为检测手段，对海洋胶

原低聚肽中的 ACE 抑制肽段进行分离纯化和结构鉴

定，以期明确海洋胶原低聚肽中 ACE 抑制肽的活性

及其结构，旨在为天然、安全的降血压保健食品的开

发奠定一定的理论基础。 

1  材料与方法 

1.1  原料 

深海鲑鱼皮，北京中食海氏生物技术有限公司；

碱性蛋白酶及木瓜蛋白酶（2.4 AU/g），诺维信生物技

术有限公司；ACE（50 mU），美国 Sigma 公司；乙腈，

美国 Fisher 公司，色谱纯；三氟乙酸，英国 Alfa Aesar

公司，分析纯；甲醇，美国 Fisher 公司，色谱纯；乙

酸、硼酸、盐酸，北京化工厂，分析纯；马尿酰组氨

酰亮氨酸（HHL），美国 Sigma 公司，色谱纯。 

1.2  主要仪器设备 

HH-4 数显恒温水浴锅，普瑞斯机械有限公司；

YG30 喷雾干燥机，无锡市阳光干燥设备厂；LC-20AD

型高效液相色谱仪，日本岛津公司；Q-TOF2 正交加

速电喷雾串联质谱仪，英国 Micromass 公司；model 90

多肽合成仪，美国 AAPPTec 公司；Voyager DE-Pro 

MALDI-TOF-MS 质谱仪，美国 ABI 公司。 

1.3  试验方法 

1.3.1  海洋胶原低聚肽的制备 

采用本中心前期优化好的制备工艺[6]。将深海鲑

鱼皮用清水洗净后，称取 600 g 用绞肉机绞碎，加入 1 

L 蒸馏水，用匀浆机匀浆。90 ℃水浴 10 min 后，降

温至 55 ℃，利用浓度为 10%（m/V）的 NaOH 溶液

调节蛋白溶液的 pH 值至 8.5，以每克蛋白质 2500 单

位的酶量加入碱性蛋白酶，酶解 2 h，不断加入浓度为

10%（m/V）的 NaOH 溶液，维持 pH 值为 8.5，温度

降至 50 ℃，以每克蛋白质 3000 单位的酶量加入木瓜

蛋白酶，酶解 2 h。酶解结束后，100 ℃水浴灭酶 15 

min。冷却到室温后，10000×g 离心 30 min，取上清液。

将上清液用截留分子量为 1000 u 的超滤膜超滤，得到

分子量小于 1000 u 的滤过液，利用喷雾干燥器进行喷

雾干燥（进口温度 220 ℃，出口温度 200 ℃，转速

40 r/min），最终得到 100 g 海洋胶原低聚肽干粉。 

1.3.2  分子量分布测定 

采用高效凝胶过滤色谱法对海洋胶原低聚肽的分

子量分布进行测定。流动相：乙腈:水:三氟乙酸，

45:55:0.1（V/V/V）；流速：0.5 mL/min；进样体积：

10 µL；检测波长：220 nm；柱温：30 ℃，色谱柱：

TSK gel G2000 SWXL（7.8×300 mm），紫外检测器

检测。称取 20.0 mg 样品，溶解于上述流动相中，配

制成 2.0 mg/mL 样品溶液，经孔径 0.2 µm 聚四氟乙烯

过滤膜过滤后，用高效液相色谱仪进行凝胶过滤，使

用 GPC 软件处理数据。以乙氨酸-乙氨酸-乙氨酸（分

子量 189）、乙氨酸-乙氨酸-酪氨酸-精氨酸（分子量

451）、杆菌酶（分子量 1450）、细胞色素 C（分子

量 12500）为肽标准品，配制 0.1%（m/V）溶液，过

膜后进样，制作相对分子量校正曲线[9]。 

1.3.3  RP-HPLC 分离海洋胶原低聚肽 

利用分析型 RP-HPLC 对海洋胶原低聚肽进行分
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离纯化。色谱条件为：色谱柱：XBridge BEH130 C18

柱（4.6×250 mm），样品质量浓度：10 mg/mL；流动

相 A：V（水）:V（三氟乙酸）=100:0.1；流动相 B：

V（乙腈）:V（水）:V（三氟乙酸）=80:20:0.1；检测

波长：UV220 nm；流速：0.6 mL/min；柱温：32 ℃；

进样体积：100 μL。梯度洗脱程序：0~10 min，流动

相 B：0%~5%；10~20 min，流动相 B：5%~5%；20~35 

min，流动相 B：5%~9%；35~45 min，流动相 B：

9%~13%；45~60 min，流动相B：13%~13%；60~70 min，

流动相 B：13%~70%。分管收集主要的组分峰，利用

氮吹仪除去收集液中的三氟乙酸、乙腈等有机溶剂，

冷冻干燥备用[10]。 

1.3.4  Q-TOF MS 测定分子质量及肽序列 

采用 Q-TOF2 正交加速电喷雾串联质谱仪进行结

构鉴定，质谱条件为：离子化方式：纳升电喷雾正离

子；雾化气体：N2；碰撞气体：Ar；源温：80 ℃；

锥孔电压：50 V；TOF 加速电压：9.1 kV；MCP 检测

器电压：2150 V；毛细管电压：800 V；MS 和 MS/MS

的质量准确度：0.1 u。首先进行一级质谱扫描，得到

ESI-MS 图。从 ESI-MS 图中选出待测离子，然后进行

ESI-MS/MS 分析。质谱图经 Micromass 的 MaxEnt 3

转换后，由 Peptide Sequencing 推导出肽段序列[10]。 

1.3.5  ACE 抑制率测定 

1.3.5.1  样品制备 

配制0.05 mol/L的硼酸缓冲液（H3BO3-Na2B4O7，

含0.3 mol/L NaCl），pH为8.3。用该缓冲溶液配制50 

mU/mL的ACE溶液和7.6 mmol/L的HHL溶液。将20 μL

的待检测样品（空白对照为硼酸缓冲液）与30 μL ACE

溶液混合，37 ℃水浴预热5 min。加入50 μL底物HHL

液于37 ℃水浴30 min。反应结束后加入100 μL 1 M的

HCl终止反应，最终加入400 μL硼酸缓冲液，混匀后

进行RP-HPLC检测。每个样品平行重复3次。 

1.3.5.2  RP-HPLC分析 

色谱条件：流动相A：V（水）: V（甲醇）: V（三

氟乙酸）: V（乙酸）=70:30:0.1%:0.05%；流动相B：V

（水）: V（甲醇）: V（三氟乙酸）: V（乙酸）

=20:80:0.1%:0.05%；进样体积：100 μL；流速：1.0 

mL/min；柱温：30 ℃；检测波长：UV 227 nm；梯度

洗脱条件：0~2.50 min，流动相B：0%~0%；2.51~4.50 

min，流动相B：100%~100%；4.51~15 min，流动相B：

0%-0%。 

1.3.5.3  ACE抑制率计算 

在RP-HPLC图谱中，根据ACE的酶解产物马尿酸

的洗脱峰面积与马尿酸的浓度的线性关系，通过计算 

 

加入样品前后马尿酸峰面积的差别占加入样品后马尿

酸峰面积的比率即可测定样品的ACE抑制率。抑制率

计算公式如下： 

ACE 抑制率=( ) 100%
M N

N


  

式中：M 为空白对照组中马尿酸的峰面积（mAU·s）；N

为添加样品组中马尿酸的峰面积（mAU·s）[11]。 

1.3.6  肽段合成方法 

肽段合成由北京中科亚光生物科技有限公司进

行。采用多肽固相合成法（Fmoc方法），利用多肽合

成仪合成粗肽。然后利用分析型HPLC对粗肽进行检

测，纯度为60%左右。用水将粗肽溶解，利用制备型

HPLC进行纯化，冻干得到纯品，再用分析型HPLC进

行检测，纯度为98%以上，利用质谱仪进行检测，保

证分子量正确。 

1.3.7  数据统计分析 

每组实验重复3次，采用Excel计算不同指标的平

均值和标准偏差，所有图中误差值采用SD值。 

2  结果与讨论 

2.1  海洋胶原低聚肽的分子量分布 

四种分子量标准品的色谱图及相对分子质量校

正曲线图分别如图1、图2所示。相对分子质量校正曲

线方程为：lgMw6.7895-0.1984t。海洋胶原低聚肽的凝

胶色谱图如图3所示，使用GPC软件对色谱数据进行处

理后，分子量分布数据如表1所示。由表1可知，海洋

胶原低聚肽的分子量大多分布在 1000 u 以下

（90.79%），平均分子量为512 u。按氨基酸的平均分

子量137 u来计算[12]，分子量1000 u以下的组分则多是

八肽以下的低聚肽和部分游离氨基酸。两步酶解法能

够使深海鲑鱼皮胶原蛋白酶解充分，再加上超滤等手

段，最终得到低分子量的海洋胶原低聚肽[12]。海洋胶

原低聚肽中分子量在132~76 u的占69.34%，132 u和

576 u分别是最小二肽（Gly-Gly）和最大三肽

（Trp-Trp-Trp）的分子量，因此分子量处于这个范围

内的肽段主要是二肽和三肽，说明二肽和三肽是海洋

胶原低聚肽的主体成分。 

研究表明，二肽和三肽可不经消化被人体直接吸

收，比蛋白质和单一氨基酸更易吸收，它们的吸收利

用程度几乎可达到100%
[9]。四肽以上八肽以下的低聚

肽同样具有多种生理功能，如降血压、降胆固醇、降

血脂、抗氧化等。而且肽在微量的状态下，就能发挥

强大的生理活性[13]。 
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图 1 四种分子量标准品的色谱多视图 

Fig.1 Overlapped chromatogram of standards with four 

different molecular weights 

 
图 2 相对分子质量校正曲线图 

Fig.2 Molecular weight calibration curve 

 
图 3 海洋胶原低聚肽的凝胶色谱图 

Fig.3 Gel chromatogram of the MCOP mixture 

表 1 海洋胶原低聚肽分子量分布 

Table 1 Molecular weight distribution of the MCOP mixture 

分子量范 

围/u 

开始时 

间/min 

结束时 

间/min 

峰面积百分比 

/(%，220 nm) 

10000~3000 14.018 16.628 0.11 

3000~1000 16.628 19.010 9.10 

1000~576 19.010 20.206 17.75 

576~132 20.206 23.400 69.34 

<132 23.400 29.090 3.70 

2.2  海洋胶原低聚肽的 ACE 抑制作用 

海洋胶原低聚肽的 ACE 抑制活性如图 4 所示。

在所选浓度范围内，海洋胶原低聚肽的 ACE 抑制作

用不断增强，根据图 4 的 ACE 抑制曲线，计算抑制

率为 50%时的浓度，得到半抑制浓度 IC50值，结果为

1.18±0.12 mg/mL。Bougatef 等[14]对沙丁鱼副产物蛋白

水解物的 ACE 抑制率进行了研究，其 IC50 值为 1.2 

mg/mL，与海洋胶原低聚肽的抑制能力接近。He 等[15]

研究了扇贝骨、牡蛎骨、鳕鱼骨和鳕鱼皮蛋白酶解产

物的 ACE 抑制活性，IC50均高于 10 mg/mL，比海洋

胶原低聚肽的 ACE 抑制效果要弱得多。 

肽的 ACE 抑制活性与其肽链长度有关。ACE 抑

制肽的分子量比较低，一般低于 1000 u。例如，张宇

昊等[16]将花生肽经超滤分离后，得到 3 种不同分子量

范围的组分：大于 5000 u、1000-5000 u、低于 1000 u，

其中分子量小于 1000u 的组分 ACE 抑制效果最好。

本研究中的海洋胶原低聚肽分子量大多在1000 u以下

这可能是其具有较高 ACE 抑制活性的原因之一。另

外，肽的大小对维持其活性也有重要作用。相比长链

ACE 抑制肽来说，分子量小的 ACE 抑制肽往往在体

内也具有较高抑制活性，因为小肽不易被肠道中的消

化酶降解[9]。 

 

图 4 海洋胶原低聚肽的 ACE抑制作用 

Fig.4 ACE inhibitory activity of the MCOP mixture 

2.3  海洋胶原低聚肽的分离纯化 

海洋胶原低聚肽是由多种肽段组成的小分子肽的

混合物，经过分离纯化后，可以获得多种不同 ACE

抑制活性的组分，通过进一步研究，可鉴定出海洋胶

原低聚肽的主要活性组分。分离纯化肽常用高效液相

色谱、凝胶过滤色谱、离子交换层析、超滤、聚丙烯

酰胺凝胶电泳等方法。其中，RP-HPLC 法是根据肽的

极性大小不同而进行分离样品的，能够达到很好的分

离效果，是最常用也是最有效的分离纯化方法。与其

它色谱方法相比，具有操作简便、分辨率高、重复性

好、色谱过程稳定等优势[17]。海洋胶原低聚肽的分离

色谱图如图 5 所示，依据峰形、峰高、峰面积和分离
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度四个指标，收集了 11 个组分峰，分别命名为 1#-11#，

每个组分峰里含有的可能不是单一肽段，需要进一步

通过质谱分析便可对肽段进行鉴定。各组分峰经过冷

冻干燥后，得到干粉状样品。 

 

图 5 海洋胶原低聚肽的 RP-HPLC分离色谱图 

Fig.5 RP-HPLC separation chromatogram of the MCOP 

mixture 

2.4  海洋胶原低聚肽分离组分的 ACE 抑制作

用 

 

图 6 海洋胶原低聚肽中 RP-HPLC组分的 ACE抑制活性（1.00 

mg/mL） 

Fig.6 ACE inhibitory activity of MCOP RP-HPLC fractions 

将收集的 11个RP-HPLC组分配制成 1.00 mg/mL 

的溶液，测定 ACE 抑制活性，结果见图 6。从图中可

看出，组分 5#和 7#的 ACE 抑制活性较高，抑制率分

别为 91.12±8.41%和 80.53±4.29%，其次是组分 4#、

6#、8#、2#、3#，活性相差不大（65.95±7.02%~ 

56.76±6.15%），组分 11#的活性最低（20.11±3.68%）。

与海洋胶原低聚肽的 ACE 抑制率（1.00 mg/mL，

45.69±3.88%）相比，组分 1#、9#、10#、11#的活性

有所下降，其余组分活性提高，活性最高的两个组分

5#和 7#的活性分别是海洋胶原低聚肽的 1.99 和 1.76

倍，表明这些组分中可能含有高活性的 ACE 抑制肽，

或者可能由于肽段间的协同作用使得活性提高。 

海洋胶原低聚肽的分离组分均表现出一定的

ACE 抑制活性，并且在相同浓度条件下，大部分分离

组分的 ACE 抑制活性比混合肽高。究其原因，由于

C18 柱分离使得相同或相近疏水性的多肽富集在一

起，这些多肽具有较多相同的氨基酸侧链，而多肽的

ACE 抑制活性均与氨基酸侧链上的某些基团有关，最

终导致总体 ACE 抑制活性增强。 

2.5  海洋胶原低聚肽中 ACE 抑制肽的结构鉴

定 

利用 Q-TOF 质谱仪对收集的 11 个 RP-HPLC 组

分进行分析。Q-TOF 质谱仪采用电喷雾离子源（ESI）

和飞行时间质量分析器（TOF），通过对各个组分二

级质谱的碎片离子的质谱图解谱得到肽段的氨基酸序

列结构。Q-TOF 的特点是能够对微量混合多肽进行序

列分析及对新蛋白进行序列分析。最强大功能是能够

对蛋白质进行测序，是蛋白测序的一种新方法，它的

优点是样品用量少，并且能够测定肽段的序列。从海

洋胶原低聚肽的 RP-HPLC 组分中鉴定出的肽段结构

如表2所示。这些肽段序列的分子量均在1000 u以下，

为二肽、三肽、四肽，这与分子量分布的结果是一致

的。 

人工合成鉴定出的肽段，并分别测定其 ACE 抑

制活性（1.00 mg/mL），结果如图 7 所示。从图中可

见，15 个肽段均具有一定的 ACE 抑制活性。其中，

Ala-Pro（AP）的 ACE 抑制率最高，为 95.23±6.25%，

其次为 Val-Arg（VR）、Gly-Arg（GR），抑制率分别

为 71.25±6.98%、52.02±5.34%，均比同等浓度下海洋

胶原低聚肽抑制率（45.69±3.88%）要高。RER 抑制

率为 41.09±3.02%，比海洋胶原低聚肽略低一些。其

余肽段的抑制率在 0.86±0.15%~28.49±3.19%范围内，

抑制效果不佳。本实验进一步对 AP、VR、GR 进行

了 IC50值分析。经计算，AP、VR、GR 抑制 ACE 的

IC50值分别为 0.07±0.01 mg/mL、0.35±0.03 mg/mL、

0.92±0.85 mg/mL，海洋胶原低聚肽的 IC50 值为

1.18±0.12 mg/mL，由此可见，AP、VR、GR 的 ACE

抑制活性大约是海洋胶原低聚肽的 16.86、3.37、1.28

倍，是具有较高 ACE 抑制活性的肽段。AP、VR、GR、

RER 都是本研究新发现的深海鲑鱼皮来源 ACE 抑制

肽。 

ACE 抑制肽构效关系研究表明，当 C 末端为芳香

族氨基酸（包括 Trp、Tyr、Phe）和 Pro 时，抑制肽的

抑制活性增强，当C末端氨基酸为带正电荷氨基酸（如

Arg、Lys）时，可提高它们对 ACE 的亲和力。N 末端

为疏水性的 Val、Leu、Ile 或碱性氨基酸（Arg、Lys、
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His）的肽与 ACE 的亲和力较强，抑制活性最高，但

是 Pro 则除外[18]。还有研究表明，二肽的 N 端为芳香

族氨基酸或 C 端为 Tyr、Try、Pro 有最强的抑制作用
[19]。本研究鉴定出的高活性 ACE 抑制肽中，AP 是以

Pro为C末端的二肽，符合强ACE抑制肽的结构规律；

VR 的 N 末端为疏水性氨基酸 Val，能够很大地提高与

ACE 的结合作用，此外，VR、GR 的 C 末端为 Arg，

所含胍基的正电荷对其 ACE 抑制活性具有促进作用。 

表 2 Q-TOF MS鉴定出的海洋胶原低聚肽的肽段结构 

Table 2 Identification of peptides from the MCOP mixture by 

Q-TOF mass spectrometry 

RP-HPLC

组分 
肽段序列 分子量{单位} 

2# Asn-Lys (NK) 260.13 

4# Gly-Arg (GR) 231.10 

5# Ala-Pro (AP) 186.11 

5# Arg-Glu-Arg (RER) 459.26 

5# Val-Asp-Gly-Lys (VDGK) 417.21 

6# Gly-Pro-Arg (GPR) 328.18 

7# Val-Arg (VR) 273.18 

7# Leu-Asn (LN) 245.14 

8# Phe-Thr-Glu (FTE) 395.15 

9# Leu- Gln (LQ) 259.17 

10# Pro-His (PH) 251.96 

10# Pro-Asn-His (PNH) 365.96 

10# Asn-Val-Gly (NVG) 287.93 

10# Gly-Pro-Ala-Gly (GPAG) 300.13 

11# Val-Leu (VL) 230.17 

 
图 7 海洋胶原低聚肽中肽段的 ACE抑制活性（1.00 mg/mL） 

Fig.7 ACE inhibitory activities of peptides from the MCOP 

mixture (1.00 mg/mL) 

3  结论 

本文采用两步酶解法制备出海洋胶原低聚肽，其

ACE 抑制作用呈显著的量效关系，IC50 为 1.18±0.12 

mg/mL。经 RP-HPLC 分离纯化后，利用 Q-TOF 质谱

仪对收集的 11 个组分进行了结构鉴定，鉴定出的 15

个肽段均具有一定的 ACE 抑制活性。其中 AP、VR、

GR 的 ACE 抑制率比海洋胶原低聚肽高，IC50值分别

为 0.07±0.01 mg/mL、0.35±0.03 mg/mL、0.92±0.85 

mg/mL，抑制活性大约是海洋胶原低聚肽的 16.86、

3.37、1.28 倍，是具有较高 ACE 抑制活性的肽段，并

且都是本研究新发现的深海鲑鱼皮来源 ACE 抑制肽。

本研究明确了海洋胶原低聚肽的 ACE 抑制活性，并

对其含有的 ACE 抑制肽进行了分离和结构鉴定，为

海洋胶原低聚肽作为降血压保健食品的开发利用提供

了理论支持。 
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