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t 开发海洋微生物的意义

在世界医药产品中o由微生物制备的产品起着举

足轻重的作用∀由于抗药性问题越来越严重o过去几十

年曾一度被控制住的一些疾病又开始迅速蔓延∀ 寻找

新的抗菌药物被认为是今后若干年的迫切任务∀

从陆地微生物中探查筛选药物的工作o一直没有

停止过∀ 与此同时人们注意到了另一个极有前景的药

物新来源o这就是海洋微生物∀

长期以来o人们认为海洋没有生物演变的先决条

件o因此推测海洋生物物种不会多∀然而最近的调查结

果表明o海底环境的生物多样性比得上陆地上物种最

多的热带雨林∀对比陆地生物o海洋生物被研究的数目

要少得多∀在过去 ts多年中已从海洋生物中分离到数

百种有机化合物o其中近百种属世界上首次发现≈t ∀有

的化合物结构奇特o在陆地生物中从未发现过∀不少具

有降血压!抗心律失常!抗癌!消炎等活性∀国外的研究

人员也从海洋细菌!放线菌和真菌中分离到一批具抗

菌!抗病毒和抗肿瘤的活性物质o有的结构罕见∀ 过去

从海绵等海洋生物分离到的很多具有强生物活性的化

合物o例如河豚毒素!海葵毒素!麻 壳鱼毒素!石房蛤

毒素及 ⁄¬¶¦²§̈ µ°¬§̈ 等o现在发现其真正来源是海洋

微生物∀ 这样o此类物质的大量工厂化生产有了希望∀

海洋生态环境与陆地很不一样o成分复杂而高盐

度的海水!极端的温度和压力!特殊的光照特征以及不

同生物之间的关系都可能是产生不同于陆地来源的特

殊产物的诱因∀

u 源于海洋微生物的生物活性物质

�µ¤µ§和 � ¤̈§²º¦µ²©·
≈u 以及 �²�¨̄¯

≈us 发现了海

水的杀菌作用∀ �µ̈¬± 和 � ¼̈ µ̈¶
≈y 发表了海洋放线菌

产生抗菌素的报告∀ 目前已报告了 ts多属海洋细菌o

几种海洋真菌以及一些微藻类能够产生有用的活性物

质∀

放线菌中的链霉菌在已知的产抗生素的海洋微生

物中占的比例最大≈zo{otz o这与陆地微生物的情况相

似o其次是 Αλτεροµ ονασ≈xotx !着色菌kΧηροµ ατιυµ l≈v !

弧菌 kςιβριοl≈w ! 黄杆菌 kΦλαϖοβαχτεριυµ l≈t{ 等属细

菌o目前仅发现曲霉!青霉等几种真菌产活性代谢物∀

迄今已从海洋微生物获得数十种有较强生物活性

的化合物∀

此外o海洋微生物可以产生热稳定的耐盐的酶以

及有应用前景的酶抑制剂如 ≤ ¤·«̈ ¶·¤·¬±¶o可用于治疗

骨病≈tw ∀ 其中从嗜盐或耐盐菌产生的细菌视紫红质和

生物塑料o就是两种具有广阔应用前景的海洋产品∀视

紫红质能把光信号转成电信号≈t| o科学家准备把它用

于制作新型计算机的生物蕊片o它也可用于制作生物

传感器装配于各类机器人∀ 生物塑料则具有耐盐!防

水o生物相容性及生物可降解性o因此不但适应环保的

需要o且可用作体内给药和外科手术需要的置于体内

的材料≈tv ∀

v 海洋微生物活性物质的化学特性

与来自其他海洋生物的活性物质相类似o海洋微

生物活性物质的一大特征是富含卤素∀ 由 �∏µ®«²̄ §̈ µ

等在 t|yy年最早报道o从海藻表面的细菌分离到的海

洋微生物代谢产物是具有很好抗菌作用的高度溴化的

吡咯化合物o它的含溴量高达 zs h k重量计lo揭示了

海洋细菌具有把溴引进有机化合物的能力∀
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分离到一些更加不寻常的化合物 � ³̄¤¶°²°¼¦¬±¶� 2

≤ ∀ 在络合中心出乎意料地含有 t个硼原子≈z ∀

最近从海洋细菌 Αλτεροµ ονασ λυτεοϖιολαχεα 又发

现了几种复杂的肽类化合物∀ 它们显示了异常的对铁

离子的亲和力k�¤� tsw|∗ tsxvl≈tt ∀

最近报道了从两种高温 ¤¦«¤̈ ¤Τηερµ οχοχχυσ ταδ2

ϕυριχυσ和 Τ q αχιδ αµ ινοϖορανσ分离 uv 种环状多硫化

合物o其中有 u种为主要的代谢产物≈tu ∀ 此外o从海洋

细菌 Αλτεροµ ονασ ραϖα ¶³q中分离到另一种独特的含

硫化合物o具有很强的抗菌活性≈ty ∀

表 1 海洋微生物来源的活性物质

海洋微生物 活性物质 作用

Αλτεροµ ονασ ισατιν 抗真菌
Αλτεροµ ονασ 含溴化合物 抗细菌!抗真菌

Αλτεροµ ονασ¶³q Μαρινοστατινσ 酶抑制剂
Αλτεροµ ονασ¶³q Αλτεραµ ιδ ε 抗肿瘤
Αqηαλοπλανκτισ Βισυχαβεριν 增强免疫

Χηαινια πυρπυρογ ενα Βενζαντηραθυινονε 抗肿瘤!抗细菌
Χηροµ ατιυµ πυρπυρατυµ 抗真菌
Φλαϖοβαχτεριυµ υλιγ ινοσυµ Μαριναχταµ 抗肿瘤

Μοραξ ελλα σαξ ιτοξ ιν 麻 剂
Μοραξ ελλα 抗病毒

Πσευδ οµ ονασ Α2ν2πεντψλθυινολινδ 抗细菌
Στρεπτοµ ψχεσ γ ρισευσ Απλασµ οµ ψχινσ 抗 Γ n 菌o抗疟疾

Σqσιοψαενσισ Αλτεµ ιχιδ ιν 抗细菌o抗肿瘤o抗螨
Σqτενϕιµ αριενσισ Ισταµ ψχιν 抗细菌
Στρεπτοµ ψχεσ Οχταλαχτινσ 抗肿瘤
Στρεπτοµ ψχεσ Υραυχηιµ ψχινσ 抗真菌
Στρεπτοµ ψχεσ Αντιµ ψχιν 抗真菌
Στρεπτοµ ψχεσ 环肽 抗细菌
Στρεπτοµ ψχεσ 寡霉素衍生物 抗肿瘤

ςιβριο Βισkδ ιβροµ οπηενψλlετηερ 抗细菌
ςqανγ υιλλαρυµ Ανγ υιβαχτιν 铁传递
革兰氏阳性细菌 Χυπρολαχταµ σ 抗病毒!抗肿瘤

深海细菌 Μαχρολαχτιν 抗病毒!抗肿瘤
细菌 ΣΧΡ Χ2ΟΒty Χατηεστατινσ 抑制组织蛋白酶

Ασπεργ ιλλυσ φυµ ιγ ατυσ Θυιναζλινεσ 抗肿瘤
Λεπτοσπηαερια οβιονεσ Οβιονιν 抗肿瘤
Πενιχιλλιυµ φελλυτανυµ Λιποπηιλιχ τριπ επ τιδ εσ 抗肿瘤

  海洋微生物代谢产物的另一特色是产生很多结构

奇特的大环内酯化合物∀ � ¤¦µ²̄ ¤¦·¬±¶是从深海细菌

分离的一组抗菌!抗病毒!抗肿瘤的化合物o共 y种o是

罕见的 uw元环内酯o含有 y对两两共轭的烯键∀ 最近

从海洋真菌中也分离到几种异常的大环内酯∀ 例如

× µ¬¦«²«¤µ½¬±o是具有细胞毒性的化合物≈| ∀

w 海洋微生物的分离培养

海洋微生物可以从海水!海洋沉积物和海洋动植

物中得到∀目前o人们只能使海洋微生物中的 x h 左右

培养成功∀在海湾环境中o海水及沉积物的含菌量常在

tsu∗ tsy
≤ ƒ�Ù° ∀̄海底沉积物一般含有比海水多的微

生物∀海洋动植物含有多种微生物o从中可以分离到有

用的菌株∀ 据估计海绵中共生微生物占了海绵体积的

ws h o可从中分离到包括放线菌在内的各种细菌∀ 已

发现的 xss种海洋真菌中o有 tÙv是从红树林分离的∀

平板涂布法常用于一般的分离∀在分离放线菌时o

有的人使用了预处理的办法≈ts ∀

海洋微生物的培养基一般含有酵母膏!蛋白胨!

�¤≤ ¯及微量元素∀培养放线菌或真菌时常常增加糖类

物质∀对于以产生代谢产物为目的的发酵培养基o需随

菌种及产物类型而变化o如以制取 ¥¬¶∏¦¤¥̈ µ¬± 为目的

时oΑλτεροµ ονασ的发酵培养基需添加沙丁鱼和乌贼

粉o且用麦芽糖作主要碳源~又如放线菌 Χηαινια πυρ2

πυρογ ενα 产生 ¥̈ ±½¤±·«µ¤́ ∏¬±²±¨的培养基需加一种

称 �²¥∏≤«¤的海草粉∀ 目前使用的蛋白胨!糖类等并

不是海洋环境中实际存在的物质o它们对于培养海洋

微生物是否最合适值得研究∀ 培养基是否提高可培养

菌数量的重要因素o亦需探索∀

x 海洋微生物的生物活性检测

筛选具抗菌活性的微生物取用常规的微生物学方

法是有效的o对于抗病毒和抗肿瘤微生物的筛选方法

相对繁琐o对于其他方面的生物活性如抗氧化作用!心

血管效应!护肝功能等的检测需要更专业的处理∀

对受试菌抑制效果的测量是常用的评价抗菌活性

的方法∀ 受试菌可用葡萄球菌!假单胞菌和大肠杆菌o

酵母可用于抗真菌活性检测∀ 抗病毒活性常通过病毒

的幸存率评价∀ 抗肿瘤活性的检测以肿瘤细胞作试验

对象o�� ≤ o�tuts 或 °2v{{ 等肿瘤细胞株在专门的!

{u 海洋科学



添加了待检物的培养基中培养o然后测量细胞生长被

抑制的情况以作出评价∀有人在初筛实验中o选用海水

虾作试验对象o然后再用肿瘤细胞或动物试验确证∀
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巧用海洋药物) ) 乌贼骨
ΜΑΡ ΙΝΕ ΜΕ∆ΙΧΙΝΕ ) ) ΒΟΝΕ ΟΦ ΟσΣεπιαε

王 伟  郭雪申

k青岛市中医医院 uyystul

  乌贼骨kΟσ Σεπ ιαεl是软体动物门乌贼科 ≥ ³̈¬¬§¤̈

动物曼氏无针乌贼 Σεπιελλα µ αινδ ρονι δ εq Ρ οχηε2

βρυνεo金乌贼 Σεπ ια εσχυλεντα Η οψλε 等的干燥内壳o为

海洋药物!常用中药∀其性微温!味咸∀具收敛!制酸!止

血功效∀用于治疗胃痛吞酸o吐!衄!哎血o便血o崩漏带

下o血枯经闭o腹痛  !虚疟泻痢!阴蚀烂疮∀

乌贼骨的鉴别性状o如曼氏元针乌贼的内壳长椭

圆形而扁平o边缘薄o中间厚o长 |∗ tw χµ o宽 uqx∗ vq

x χµ o厚 tqu∗ tqx χµ ∀背面有磁白色脊状隆起o两侧略

显微红色o隐约可见细小疣点状突起o形成近平行半环

状纹理o腹面白色o末端到中部有细密波状横纹~角质

缘半透明o后部宽平o无骨针∀体轻o质松o易折断o断面

粉质o显疏松层纹∀气微醒o味微咸∀金乌贼内壳较前者

大o长 tv∗ uv χµ o宽约至 yqx χµ o最厚部分位于前半

部o厚 sq{∗ tqu χµ ∀ 背面疣点明显o略作层状排列~腹

面波状横纹占全体大部分o中间有纵向浅槽~后部角质

缘渐宽o向腹面翘起o末端有一骨针o有的断落∀

其粉末显微特征鉴别是}近白色o多数为不规则透

明薄片o有的具细条纹~另有不规则碎块o表面现网状

或点状纹理∀滴加稀盐酸o产生气泡∀所含主要成分是

碳酸钙o达 {s ◊ ∗ {x ◊ ∀

现代临床用于治疗胃o十二指肠溃疡o配合其他药

物内服o对溃疡病及其引起的出血o穿孔o均有较好疗

效∀ 另外还用于疟疾o哮喘o下肢溃疡o拔牙!鼻部手术

止血及妇人漏下不止等∀
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