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摘要：基于文献检索，概述了海洋细菌中活性次生代谢产物研究进展。通过对比，发现广西目前仅处于海洋微

生物菌株分离层面，在海洋细菌次生代谢产物研究层面报道很少，并提出加强海洋细菌中活性次生代谢产物

研究为今后主要的方向。

关键词：海洋细菌　次生代谢产物　生物活性　研究进展

中图分类号：Ｒ２８４　　文献标识码：Ａ　　文章编号：１００２?７３７８（２０１４）０２?００６９?０５

Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｂａｓｅｄ ｏｎ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ ｒｅｓｅａｒｃｈ，ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｎ ｂｉｏａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓ
ｐｒｏｄｕｃｅｄ ｂｙ ｍａｒｉｎｅ ｂａｃｔｅｒｉｕｍ，ｍａｉｎｌｙ ａｂｏｕｔ ｔｈｅ ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ ｔｈｅ ａｐｏｐｔｏｔｉｃ
ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ，ｗａｓ ｒｅｖｉｅｗｅｄ．Ｉｔ ｗａｓ ｆｏｕｎｄ ｔｈａｔ ｉｎ Ｇｕａｎｇｘｉ ｔｈｅ ｒｅｓｅａｒｃｈｅｓ ｍａｉｎｌｙ ｆｏ
ｃｕｓｅｄ ｏｎ ｍａｒｉｎｅ ｂａｃｔｅｒｉｕｍ ｉｓｏｌａｔｉｏｎ ａｎｄ ｒａｒｅｌｙ ｏｎ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅ ｏｆ ｔｈｅ ｍａｒｉｎｅ ｂａｃｔｅｒｉ
ｕｍ．Ｉｎ ａｄｄｉｔｉｏｎ，ｔｈｅ ｆｕｔｕｒｅ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｄｉｒｅｃｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓ ｏｆ ｍａｒｉｎｅ ｂａｃｔｅｒｉ
ｕｍ ｉｎ Ｇｕａｎｇｘｉ ａｒｅ ｐｒｏｐｏｓｅｄ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ：ｍａｒｉｎｅ ｂａｃｔｅｒｉｕｍ，ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓ，ｃｏｍｐｏｕｎｄ，ｂｉｏａｃｔｉｖｉｔｙ

　　海洋微生物是生活在海水、海底沉积物和与海
洋动植物共附生的微生物总称。海洋细菌在海洋中
数量多、分布广，是产生活性代谢产物的主要海洋微
生物类群之一。海洋细菌次生代谢产物的研究在国

际上始于 ２０ 世纪 ８０ 年代，９０ 年代后期进入快速发
展阶段，国内则在 ９０ 年代后期才起步。海洋细菌次
生代谢产物的研究，已成为国际上的一个研究热点。
现已报道的海洋细菌次生代谢产物可分为生物碱、
黄酮类、苯丙素类、甾醇类、多糖类、多肽类，活性研
究主要涉及到抑菌和抗肿瘤活性。本文按照海洋细
菌次生代谢产物的活性进行分类，综述了在海洋细
菌中发现的活性次生代谢产物，以期为相关研究工
作提供参考。

１　海洋细菌中抑菌活性代谢产物研究

　　Ｂｕｒｋｈｏｌｄｅｒ等［１］从菌株 Ｐ．ｂｒｏｍｏｕｔｉｌｉｓ 中分离
到抗生素 ｐｙｒｏｌｎｉｔｒｉｎ （１），Ｄｅｓｊａｒｄｉｎｅ等［２］从巴布亚



新几内亚获得的菌株 Ｂ．ｌａｔｅｒｏｓｐｏｒｕｓ 中分离得到脂
肽 ｔａｕｒａｍａｍｉｄｅ（２），以及其甲酯化合物 （３）和乙酯
化 合 物 （４）。 化 合 物 ２ 对 革 兰 氏 阳 性 菌

Ｅｎｔｅｒｏｃｏｃｃｕｓ ｓｐ．显示了较强抑制活性。Ｍａｃｈｅｒｌａ
等［３］从菌株 Ｍａｒｉｎｉｓｐｏｒａ ｓｐ．中得到化合物 ｌｉ
ｐｏｘａｚｏｌｉｄｉｎｏｎｅ Ａ～Ｃ （５～ ７）。化合物 ５ 对革兰氏
阳性菌的 ＭＩＣ 范围为 １．５６～ １５．５７μＭ，对流感嗜
血杆菌的 ＭＩＣ 为 ３７．３８μＭ，构效关系表明该类化
合物中的唑烷酮环有无对抑菌活性有影响。

Ｕｚａｉｒ等［４］从菌株 Ｐ．ｓｔｕｔｚｅｒｉ 中分离得到一个具有
抑菌活性的化合物 ｚａｆｒｉｎ （８），其对革兰氏阳性菌的

ＭＩＣ范围为 ５０～７５μＭ，革兰氏阴性菌的 ＭＩＣ 范围
为 ７５～ １２５ μＭ，作用机制为破坏致病菌胞浆膜。

Ｃｈｏｉ等［５］从韩国济州岛潮间带的海泥中分离到一

株细菌 Ｈ．ｃｈｅｊｕｅｎｓｉｓ ，从中获得了 ２ 个大环五烯类
化合物 ｃｈｅｊｕｅｎｏｌｉｄｅ Ａ～Ｂ（９～ １０）。活性实验表
明，化合物９ 和１０ 对枯草芽孢杆菌、白色念珠菌、金
黄色葡萄球菌均表现出较强的抑制活性。ＥＩ?
Ｇｅｎｄｙ等［６］从埃及海洋红藻 Ｌ．ｓｐｅｃｔａｂｉｌｉｓ 中分离
获得一株共生菌株 Ｎｏｃａｒｄｉａ ｓｐ．，从中获得了 ａｙａ
ｍｙｃｉｎ （１１），ｃｈｒｙｓｏｐｈａｎｏｌ ８?ｍｅｔｈｙｌ ｅｔｈｅｒ （１２），ａｓ
ｐｈｏｄｅｌｉｎ （１３）和 ｊｕｓｔｉｃｉｄｉｎ Ｂ （１４）。化合物 １１ 对革
兰氏阳性菌、革兰氏阴性菌及抗真菌（白色念珠菌，
黑曲霉和灰霉病病原真菌）的 ＭＩＣ 范围为 ０．３１～
１．５７μＭ。Ｆｅｈｅｒ 等

［７］从软体动物表面分离到菌株

Ｐｓｅｕｄｏａｌｔｅｒｏｍｏｎａｓ ｓｐ．，从该菌株发酵液中分离得
到 ２ 个高度溴化的化合物 ２，３，５，７?ｔｅｔｒａｂｒｏｍｏ
ｂｅｎｚｏｆｕｒｏ ［３，２?β］ｐｙｒｒｏｌｅ （１５），４，４′，６?ｔｒｉｂｒｏｍｏ?２，

２′?ｂｉｐｈｅｎｏｌ （１６）。化合物１５ 和１６ 对耐甲氧苯青霉
素金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）均有明显抑制作用。

Ａｎｄｒｉｍｉｄ （１７）和 ｍｏｉｒａｍｉｄｅｓ Ａ～Ｃ （１８～２０）从海
洋细菌 Ｐ．ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｓ 的固体培养基中分离得到［８］。
化合物１７ 和１９ 具有强体外抑制抗甲氧西林金黄色
葡萄球菌的能力。Ｑｕéｖｒａｉｎ 等［９］从海绵共生菌 Ｌ．
ｎｉｖｅａ 中分离得到 ７ 个（２１～２７）对金黄色酿脓葡萄
球菌具有强体外抑菌活性的化合物。Ｕｚａｉｒ［１０，１ １］等
从菌株 Ｐ．ａｅｒｕｇｉｎｏｓａ 中发现一种杀菌抗生素 １?
ｍｅｔｈｙｌ?１，４ ｄｉｈｙｄｒｏｑｕｉｎｏｌｉｎｅ（２８），其对多种菌株均
有抑制活性；从扇贝幼虫中分离到 ２ 株海洋细菌，从
这 ２ 株细菌中获得了 ＤＤ?ｄｉｋｅｔｏｐｉｐｅｒａｚｉｎｅｓ ｃｙｃｌｏ
（Ｄ）?Ｐｒｏ?（Ｄ）?Ｐｈｅ （２９），ｃｙｃｌｏ（Ｄ）?Ｐｒｏ?（Ｄ）?Ｌｅｕ
（３０），ｃｙｃｌｏ（Ｄ）?Ｐｒｏ?（Ｄ）?Ｖａｌ （３１），ｃｙｃｌｏ（Ｄ）?Ｐｒｏ?
（Ｄ）?Ｉｌｅ （３２），和 ｃｙｃｌｏ?ｔｒａｎｓ?４?ＯＨ?（Ｄ）?Ｐｒｏ?（Ｄ）?
Ｐｈｅ （３３），这 ５ 个化合物对鳗弧菌具有强抑制活性

（ＭＩＣ：０．０３～００７μｇ／ｍＬ）
［１２］。
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２　海洋细菌代谢产物抗肿瘤活性研究

　　Ｇｅｒｗｉｃｋ 等［１３］从杆菌发酵液的脂溶性部位分

离到 ２ 个生物碱类化合物 ｓｅｓｂａｎｉｍｉｄｅ Ａ（３４）、ｓｅｓ
ｂａｎｉｍｉｄｅ Ｃ（３５），化合物３４ 和３５ 对小鼠淋巴细胞白
血病 Ｌ１２１０ 细胞的 ＩＣ５０ 为 ０．８ｍｇ／Ｌ。Ｍａｔｓｕｄａ
等［１４］从海洋假单胞菌（Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓ ｓｐ．）中分离
得到 １ 个硫酸多聚糖 Ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ Ｂ?１ （３６），发现
化合物３６ 对 ３９ 株肿瘤细胞系均有抗肿瘤活性，平
均 ＩＣ５０为 ６３．２ｍｇ／Ｌ，作用机制为通过诱导细胞凋
亡发挥抗肿瘤作用。Ｗｉｌｌｉａｍｓ 等［１５］报道了从蓝细

菌 Ｌｙｎｇｂｙａ ｓｐ．中分离得到细胞毒化合物 ｕｌｏｎ
ｇａｐｅｐｔｉｎ （３７），其对 ＫＢ 细胞系的 ＩＣ５０为 ０．６３μＭ。

Ｚｈｅｎｇ等［１ ６］从海绵 Ｈｙｍｅｎｉａｃｉｄｏｎ ｐｅｒｌｅｖｅ 中分离
鉴定一株共生细菌，从菌株中得到β?咔啉生物碱

ｎｏｒｈａｒｍａｎ （３８），其对人胃癌细胞系 ＢＧＣ?８２３ 和宫
颈癌细胞系 ＨｅＬａ 有显著的细胞毒活性，ＩＣ５０均为

５μｇ／ｍＬ。Ｔｒｉｐａｔｈｉ 等［１７，１８］ 从 海 洋 蓝 细 菌 Ｌ．
ｍａｊｕｓｃｕｌａ 中分离得到 ３ 个环状缩酚肽 ｈａｎｔｕｐｅｐｔｉｎ
Ａ～Ｃ （３９～４１），研究表明这 ３ 个化合物对白血病
癌细胞系 ＭＯＬＴ?４ 和乳腺癌细胞系 ＭＣＦ?７ 有细胞
毒作用，其 ＩＣ５０范围为 ０．２～ ３．０μＭ

［１２，１３］。Ｓａｎｄｙ
等［１ ９］从一株细菌Ｖｉｂｒｉｏ ｓｐ．的发酵液中发现 ２ 个铁
载体 ｖａｎｃｈｒｏｂａｃｔｉｎ （４２）和 ａｎｇｕｉｂａｃｔｉｎ （４３），其中
化合物 ４３ 对小鼠白血病细胞系 Ｐ３８８ 的 ＩＣ５０ 为

１５μＭ。Ｚｈｕｒａｖｌｅｖａ 等
［２０］从六放珊瑚 Ｐａｌｙｔｈｏａ ｓｐ．

共生细菌 Ｂ．ｐｕｍｉｌｕｓ 中分到化合物４４，该化合物对
结肠癌细胞 ＨＣＴ?１１６ 和乳腺癌细胞 ＭＤＡ?ＭＢ?２３１
有中等强度的细胞毒活性。Ｌｉ 等［２１］从海绵共生细

菌 Ｐｓｙｃｈｒｏｂａｃｔｅｒ ｓｐ．中得到 ３?Ｄｉｍｅｔｈｏｘｙ?１２α?
ｈｙｄｒｏｘｙｃｈｏｌａｎｉｃ ａｃｉｄ （４５），该化合物在浓度为 ２００

μＭ时对 ＮＯ 和细胞白介素?６ 显示出适度的抑制
作用。

３　海洋细菌代谢产物其他活性研究

　　Ｂａｃｉｌｌａｍｉｄｅ （４６）从海洋细菌 Ｂａｃｉｌｌｕｓ ｓｐ．中分
离 得 到，可 杀 死 有 害 的 甲 藻 Ｃｏｃｈｌｏｄｉｎｉｕｍ
ｐｏｌｙｋｒｉｋｏｉｄｅｓ 。化合物 ４６ 对 Ｃ．ｐｏｌｙｋｒｉｋｏｉｄｅｓ 的

ＬＣ５０为 ３．２μｇ／ｍＬ
［２２］。从海葵 Ｐａｌｙｒｈｏａ ｓｐ．获得的

细菌菌株 Ａ１０８ 中分离获得 ３ 个植物生长促进剂，

ｃｙｃｌｏ［Ｌ?（４?ｈｙｄｒｏｘｙｐｒｏｌｉｎｙｌ）?Ｌ?ｌｅｕｃｉｎｅ］（４７），ｃｙ
ｃｌｏ ［Ｌ?（４?ｈｙｄｒｏｘｙｌｐｒｏｌｉｎｙｌ）?Ｄ?ｌｅｕｃｉｎｅ］（４８），ｃｙｃｌｏ
［Ｌ?（４?ｈｙｄｒｏｘｙｐｒｏｌｉｎｙｌ）?Ｌ?ｐｈｅｎｙｌａｌａｎｉｎ?ｅ］
（４９）［２３］。

１７高程海等：海洋细菌中活性次生代谢产物研究进展 　 　　



４　结论与展望

　　文献研究表明海洋动植物共生菌株产生的活性
次生代谢产物所占比例较海洋沉积物及海水高，可
能是因为共生微生物是海洋动植物代谢的积极参与

者，共生环境比自然的水生环境或沉积物环境更容
易产生生理活性物质。北部湾位于我国南海海域的
西北部，面积约 １２．８×１０４ ｋｍ２。北部湾海域地处亚
热带，蕴含着非常丰富的微生物资源，但对北部湾广
西海域海洋微生物的文献调查鲜见报道。据文献调
研，梁静娟等［２４，２５］报道了广西北海市的红树林和海

蜇上分离到几百株细菌和真菌，且仅进行了微生物
的分离纯化，并没有对分离到的微生物次生代谢产
物进行研究。方燕等［２６］报道了广西柳珊瑚 Ａ．
ｃａｅｒｕｌｅａ 中分离到近百株细菌，并发现部分菌株具
有抑菌和抗污损生物附着活性。龙彬等［２７］和高程

海等［２８］分别报道了海洋细菌 Ｂ．ｍｅｔｈｙｌｏｔｒｏｐｈｉｃｕｓ
和Ｂ．Ｓｕｂｔｉｌｉｓ 中环二肽类化合物分离纯化，但是未
做活性测试。因此，广西北部湾海域细菌的活性次
生代谢产物研究几乎处于空白，系统深入的研究广
西北部湾海域海洋细菌的化学成分对促进广西海洋

微生物资源开发利用具有重要意义。
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