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摘  要 : 植物内生菌作为一种新型的微生物资源，分离和确定其代谢产物是一条寻找新型天然活性物质的重

要途径。目前为止，许多研究者从不同的植物内生菌中分离到大量具有抗菌活性的新化合物，这些新的化合物

被认为是解决日益严重的微生物多重耐药性的希望之一。本文从植物内生菌的多样性、抗菌活性物质多样性及

国内内生菌研究进展等多个角度概述了当前有关植物内生菌研究的主要成果和最新进展，以期为植物内生菌相

关研究提供借鉴。 
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Progress in antimicrobial substances of endophytes 
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College of Life Science, Zhejiang Sci-Tech University, Hangzhou 310016, Zhejiang, China 

Abstract:  Isolation and characterization of metabolites produced by endophytes are significant ways to search for novel 

natural active substances, proving that the endophytes are the unique resources of newer and more effective compounds. 

Many new compounds with antimicrobial activity from different endophytes have been isolated so far. These new 

compounds provide alternatives to fight against multi-drug resistance of microorganisms. This review outlined the major 

achievements and latest developments of endophytes, including the diversity of endophytes and antimicrobial activity of 

endophytes, as well as its development in China. 
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几乎各类植物中都存在数目众多、种类多

样的内生菌，其中多数内生菌菌株能分泌多种

活性成分，是活性物质的重要来源，尤其是有

些内生菌能够分泌与宿主相同或相似的活性成

分。而且，植物内生菌作为一种新型微生物资

源还是一个待开发的新领域，其所产生的活性

物质结构较新颖，具临床应用的潜在可能。此

外，由于植物自身对毒性分子充当了天然选择

系统，造成植物内生菌来源的活性物质毒性相

对较低。因此，合理开发利用植物的内生微生

物具有重要的理论意义和应用价值。 

1  植物内生菌的多样性 

内生菌 (Endophyte) 是指那些生活史的部

分或全部阶段生活于健康植物的各种组织和器

官内部的微生物。这类微生物具有以下特征：

被感染的植物 (至少暂时) 不表现出外在病症；

可通过组织学方法从严格表面消毒的植物组织

中分离或直接扩增出微生物DNA的方法来证明

其内生 [1]。植物内生菌是一个庞大的微生物类

群，其种类繁多，分布于不同寄主植物的不同

部位，因此能产生多种不同的代谢产物，具有

抗肿瘤、抗菌、抗病毒、杀虫、免疫抑制、抗

氧化和降糖等活性。而随着对现有抗生素耐药

的超级细菌的出现和耐药程度的不断增强，寻

找更多疗效更显著的新型抗菌药物的重要性和

紧迫性日益凸显。而植物内生菌为抗菌活性成分

的筛选开辟了新的来源，具有诱人的研究前景。 
 

表 1  各种不同来源的抗菌活性物质 

Table 1  Example of the endophytic activities against microbes 
Antibacterial materials Endophytes Host plants References 

Alkaloids Penicillium vinaceum Crocus sativus [2] 
Penicillium sp. GD6 Bruguiera gymnorrhiza [3] 
Aspergillus niger, A. flavus, Penicillium sp. and 
Alternaria alternata 

Loranthus sp. [4] 

Chaetomium globosum Ginkgo biloba [5] 
Peptide compounds Fusarium tricinctum Rhododendron tomentosum [6] 

Methylobacterium extorquens DSM13060 Pinus sylvestris L. [7] 
Penicillium sp. Acrostichu maureurm [8] 

Nonsteroidal compound Nodulisporium sp. Juniperus cedre [9] 
Glycyrrhiza uralensis Glycyrrhiza uralensis [10] 
Penicillium chrysogenum P1X Huperzia serrata [11] 

Terpenoids Phompis cassiae Cassia spectabilis [12] 
Epichloe typhina Phleum pratense [13] 
CR115 (not be determined) Daphnopsis americana [14] 

Ketone compounds Aspergillus flavus Paspalum maritimum [15] 
Nodulisporium sp. Juniperus cedre [9] 
Pseudomonas stutzeri Ulva reticulata [16] 

Ester compounds C. globosum Ginkgo biloba [5] 
Phomopsis sp. Mangrove [17] 

Quinone compounds Ampelomyces sp. Urospermum picroides [18] 
Pestalotipsis jesteri Fragraeab odenii [19] 

Phenolic compounds Massarinaceae sp. DAOM 242779 and 242780 Pinus strobus [20] 
Epichloe typhina Phleum pratense [21] 
Phoma sp. Saurauia scaberrinae [22] 
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2  不同种类的植物内生菌抗菌活性化合物 

植物内生菌能产生丰富的次级代谢产物，

具有多种生理活性；且许多内生菌在长期的进

化过程中与宿主植物发生基因交换，获得了宿

主植物的基因，故可能产生与宿主植物相同的

代谢产物，具有与宿主相同或相似的生理活性。

植物内生菌产生抗菌活性物质从而抑制植物病

原菌生长是其作为生防菌的重要作用机制。近

年来，从各种不同的植物内生菌中分离到不同

的抗菌活性成分，包括生物碱、多肽、甾体、

萜类、醌类、酮类和酯类等，表 1 总结了各种

不同来源的抗菌活性物质。 

2.1  生物碱类 

生物碱  (Alkaloids) 是植物次生代谢产物

的主要成分之一，绝大多数生物碱分布在高等

植物尤其是双子叶植物中，而最近的研究表明

植物内生菌中也能产生大量的生物碱，且某些

生物碱具有抑菌活性。Zheng等从藏红花 Crocus 

sativus 中分离得到 1 株内生真菌葡酒色青霉 

Penicillium vinaceum，能发酵得到喹唑啉生物

碱，活性测定表明其对白色念珠菌、新型隐球

菌、红色毛癣菌、烟曲菌等多种致病菌具有显

著抑菌活性 [2]。Zhou 等从红树林植物木榄

Bruguiera gymnorrhiza 的内生真菌青霉菌

Penicillium sp．GD6 中分离得到 1 个新的双吡

咯烷类生物碱 penibruguieramine A，其对金黄色

葡萄球菌具有极强的抑菌活性 [3]。Govindappa

等也从桑寄生科植物的不同部位分离到 3 株内

生菌，均能产具抑菌活性的生物碱类化合物[4]。

有的植物内生菌还能同时产生多种具抗菌活性

的生物碱，如从银杏 Ginkgo biloba内生球毛壳

菌 Chaetomium globosum 中分离到两种不同结

构的生物碱 chaetoglobosins，对毛霉具有较强的

抑菌活性[5]。大量的研究表明多种植物内生菌中

均能产生结构各异但具抑菌活性的生物碱，如

酰胺类、有机胺类、吡咯类和喹啉类等[23]。这

些活性生物碱一部分可作为药物先导化合物进

行深入研究，并有望开发出新的抗菌药物，另

外一部分对植物病原菌具有抑制活性的化合物

也可为研发新型生物农药提供新的希望。但当

前尚需大量的研究，探讨生物碱类抗菌活性物

质具体的作用机制、与宿主植物的相互作用方

式以及如何通过结构修饰提升活性等。 

2.2  肽类化合物 

抗菌肽是一种小分子多肽类化合物，许多植

物内生菌产生的抗菌肽具有极强的抗菌活性。从

北半球一种常见的杜鹃类灌木 Rhododendron 

tomentosum 中分离得到 1 株内生真菌三线镰刀

菌 Fusarium tricinctum，产生 1种抗菌肽能抑制

葡萄球菌、白色念珠菌的生长[6]。Tejesvi等从欧

洲赤松 Pinus sylvestris L.的分生组织中分离到 1

株甲基营养杆菌 Methylobacterium extorquens 

DSM13060，可产 1种抗菌肽，对所测试的多株

革兰氏阳性菌具有较高的活性[7]。Cui等从红树

林植物 Acrostichu maureurm中分离到 1株青霉

Penicillium sp.，能够产生两种新的抗菌肽[8]。当

前有关植物内生菌所产抗菌肽的报道非常多，

且活性相对较高，因此具有潜在的开发成新型

抗菌药物的应用价值。尤其是近年来随着动物

和微生物抗菌肽理论和应用研究的逐步深入，

先后有 Maganin、Nisin和 Cecropins等抗菌肽在

医药、食品和农业等多个领域中成功应用[24]，

再加上其独特的抗菌机制及不易产生耐药性的

优势，抗菌肽的研究具有广阔前景。 
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2.3  甾体类化合物 

甾体类化合物是一类具环戊烷多氢菲碳骨

架的化合物的总称。几乎所有的生物都能合成

甾类化合物，它是最广泛存在的天然成分之一。

而植物内生菌产生的甾体类化合物也是抗菌活

性成分的重要来源之一。Dai等从刺柏属植物

Juniperus cedre 中分离到一种多节孢属真菌

Nodulisporium sp.，其发酵液粗提物中含有两种

具抗菌活性的甾体类化合物，对所测定的多株细

菌、真菌甚至是藻类均具有一定的抗菌活性[9]。

从欧亚甘草 Glycyrrhiza uralensis 中也分离到 1

株根瘤菌 Mesorhizobium，可产生 1种新的抗菌

甾体类化合物[10]。另外也有研究者从蛇足石杉

Huperzia serrata 的内生菌产黄青霉 Penicillium 

chrysogenum P1X中分离得到 9种抗菌甾体类化

合物，具有较罕见的 C25 类固醇骨架[11]。甾体

类化合物具有来源广、价廉，且较少出现耐药

性的优点，这使得甾体类抗菌药的研究和开发

具有良好的前景。但甾体化合物除抗菌活性外

还具有其他生物活性，有必要进一步加强其他

活性方面的研究。另外，大部分甾体化合物作

为抗菌药物在抗菌机制上尚不明确，需进一步

的探讨；且相比其他抗菌化合物，多数甾体类

化合物只具有中等活性，因此还需要筛选更多

高活性的甾体类抗菌化合物，以满足需求。 

2.4  萜类化合物 

内生菌产生的萜类化合物主要为倍半萜、

二萜和三萜，而倍半萜是最主要的具抗菌活性

的萜类化合物[25]。从桂梅 Cassia spectabilis 中

分离到 1 株内生真菌桂拟茎点霉 Phompis 

cassiae 可产生 5 种不同的倍半萜，对测试的两

种植物致病菌具有极强的抗菌活性[12]。梯牧草

Phleum pratense的内生柱香菌 Epichloe typhina

中分到 7 种倍半萜类化合物对致病菌草本枝孢

霉 Cladosporium herbarum有明显的抑制活性[13]。

除倍半萜外，研究者发现其他的萜类也具有抗

菌活性。从瑞香科植物 Daphnopsis americana

茎杆上分到 1 株内生真菌 CR115 (菌株尚未鉴

定)，能生产一种新的二萜化合物，对两株具多

重耐药性的金黄色葡萄球菌和粪肠球菌具有明

显的抑制活性[14]。萜类化合物结构众多，随着

其来源的内生菌的不同而呈现出差异性，因此

导致其生理活性和药理学作用的多样性。后续

研究中，需在保留药效基团的基础上进行结构

改造，合成系列衍生物，并研究与抗菌活性相

关的构效关系，则有望得到作用机制明确、高效、

有应用前景的候选抗菌药物，对进一步寻找新的

具有较好活性的药物分子具有重要指导意义[26]。 

2.5  酮类化合物 

酮类化合物具有广谱的抗菌、抗炎、抗病

毒等活性，其抗菌作用包括直接抗菌、协同抗

生素抗菌及抑制细菌的毒力等。研究发现许多

植物内生菌能合成黄酮或者其前体物质。 

Koshno等[21]在巴西的一种植物雀稗芹 Paspalum 

maritimum 中分离到 1 株黄曲霉菌 Aspergillus 

flavus，对黄酮前体查尔酮具有很好的转化效果，

能将查尔酮、三甲氧基查尔酮、四甲氧基查尔

酮等前体以较高的转化率转化成相应的具有抗

菌活性的酮类化合物[15]。从 Juniperus cedre 的

多节孢属内生菌 Nodulisporium sp.中分离到几

种黄酮类物质，可作为前体合成具有极强抗菌

活性的化合物 [9]。 Dhanya 等从石莼 Ulva 

reticulata 中分离到 1 株内生细菌斯氏假单胞菌

Pseudomonas stutzeri，其发酵产物中的黄酮类成

分对测试的大肠杆菌、枯草芽孢杆菌、沙门氏

菌、肺炎链球菌和金黄色葡萄球菌等均具有抑
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菌活性[16]。黄酮类化合物在自然界广泛存在并

且具有良好的抗菌作用，尤其是对现有的许多

耐药菌株具有抗菌活性，且自身不易产生耐药

性，已逐渐成为研究的热点。但其抗菌机制研究

不足，且多数研究侧重于体外活性，对体内活性

的研究相对较少，这些缺陷也急需在后续的研

究中进一步完善。 

2.6  酯类化合物 

植物内生菌中已发现多种具有抑菌活性的

酯类化合物。不同的研究表明，在多种植物内

生真菌、内生放线菌中均发现具抑菌活性的酯

类化合物邻苯二甲酸二丁酯，对常见的植物病

原真菌及其他 G+细菌和 G−细菌均具有较强的

抑制作用[27]。银杏内生球毛壳菌 C. globosum 中

也分离到两种具有抗菌活性的酯类化合物[5]。另

外在红树林内生菌拟茎点霉 Phomopsis sp.中也

分离到 2 种酯类化合物，对测试的尖孢镰刀菌

和白色念珠菌有较好的抗菌活性[17]。刘宁等从

采自西双版纳药用植物中分离了 165株放线菌，

抗菌活性测定表明 42%菌株可拮抗病原菌，其

中 1株内生放线菌能产 6种具抗菌活性的酯类化

合物，经结构表征鉴定为抗霉素及其衍生物[28]。 

2.7  醌类化合物 

醌类化合物  (Quinones，quinonoids) 是一

类重要的天然产物，近年来的研究发现，醌类

化合物具有广泛的生物活性，如抗细菌、抗真

菌、抗肿瘤、抗病毒、抗炎消肿以及杀寄生虫

等多种功效。从菊科药用植物 Urospermum 

picroides 的内生白粉寄生菌 Ampelomyces sp.中

分离到两种醌类化合物，对所测试的革兰氏阳

性菌如金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球菌及粪肠

球菌等均具有抗菌活性 [18]。从龙胆科植物

Fragraeab odenii 的内生真菌拟盘多毛孢属

Pestalotipsis jesteri中分离到 2种醌类化合物具

有抗终极腐霉的活性[19]。另外从红树林中分离

到的多种内生细菌、内生放线菌及内生真菌均

能产具抗菌活性的醌类化合物[29]。虽然从植物

内生菌中可分离到多种具抗菌活性的醌类化合

物，但醌类化合物在内生菌中含量较低，再加

上次生代谢复杂，使得相关化合物的提取存在

严重的生态、环境污染等问题，严重阻碍了醌

类先导化合物的研究与应用[30]。 

2.8  酚类化合物 

从植物内生菌中分离的酚类及酚酸类化合

物常常具有包括抗菌活性在内的多种活性。

Richardson等从多株北美白松Pinus strobus中分

离到 2 株格孢菌目真菌 Massarinaceae DAOM 

242779 和 242780，能产多种酚类物质，对测试

的枯草芽孢杆菌及 1 株植物致病菌花药黑粉菌

Microbotryum violaceum具有抑制活性[20]。从梯

牧草 Phleum pratense 内生柱香菌 Epichloe 

typhina 中也分到 5 个具有抗菌活性的酚类化合

物[21]。另外，Hoffman等[22]也从来自于水冬瓜

Saurauia scaberrinae 的内生菌茎点霉属 Phoma 

sp.中分离到新的酚类化合物 phomodione，对包

括金黄色葡萄球菌在内的多株指示菌具有较高

的抑菌活性。 

2.9  其他化合物 

从植物内生菌中分离到的抗菌活性化合物

种类繁多，除了上述几类常见的化合物外，还

有一部分化合物由于其结构的特殊性，暂时无

法归类。如从心叶船形果木 Eucryphia cordifolia

中分离到 1株内生粘帚霉 Gliocladium sp.，能产

生多种挥发性有机化合物如环辛四烯、3-甲基
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-1-丁醇等，对植物病原菌终极腐霉 Pythium 

ultimum和大丽轮枝菌Verticillum dahliae具有较

好的抑菌效果[31]。从 1株未知的植物中分离到 1

株内生菌拟盘多毛孢属 Pestalotiopsis fici，能产

生 5 种环己酮衍生物类化合物，其中两种具有

抑制烟曲霉的活性[32]。 

3  国内植物内生菌抗菌物质研究 

近年来，国内在植物内生菌方面也开展了

大量的研究与探索。在 20世纪 70−80年代，以

中国农业大学陈延熙教授为主的团队，在国内

首次提出了“植物微生态学”的概念，并发展了植

物内生菌理论，率先开展了多种植物内生菌的

研究，取得明显的社会和经济效益[33]。20世纪

90 年代末，随着国家自然科学基金委连续多年

出台相关政策扶持内生菌的研究，有效地带动

了我国植物内生菌及其活性物质尤其是抗菌活

性物质的研究。 

如南京大学的研究团队从多株不同的曲霉

中分离到多个对包括幽门螺旋菌在内的多株致

病真菌和致病细菌具抑制活性的化合物[34-36]。

中山大学的研究团队从香蕉的根部分离出 24株

内生菌，对香蕉病原菌具有明显的抑制作用[37]。

另外，中国科学院植物研究所、南京农业大学

等多个研究团队也取得不错的成果[38]。 

目前，我国已形成了一支队伍庞大、成果

丰硕的科研力量，在国际植物内生微生物研究

中占有重要的地位。但是，这些研究总体上也

存在着“初步研究多、深入追究少”的特点。即具

抗菌活性的内生菌的分离和初步鉴定多、明确

的分类鉴定少；活性菌株的初级筛选多、达到

或接近可应用水平的筛选少；活性检测和物质

初步提纯多、化合物纯化与结构鉴定少，发展

到后期可应用的事例则更少[38]。而有关活性化

合物的生物合成基因及其调控的研究则少之又

少。因此，国内有关植物内生菌的研究单位或

研究人员，应加强整合与合作，建立一个合适

的广泛交流讨论的平台，集中优势力量深入开

发具有实际应用价值的产品，促进内生菌的研

究走向可持续及深入发展的轨道，才能使我国

冲向整个世界内生菌研究的前沿。 

4  展望 

综上所述，植物内生菌种类丰富、蕴藏量

大，从内生菌中分离到的抗菌活性物质结构多

样，且毒性较低，相比化学合成抗菌药物具有

较明显优势。大量的研究表明，从植物内生真

菌中可发现结构新颖且具有抗菌活性的次生代

谢产物，其中某些化合物的活性较强，具有开

发成为新一类抗菌药物[39]的潜力。据估计，地

球上存在着数百万种微生物，但目前通过可培

养的方法成功分离的微生物仍占少数。因此发

现新的内生菌、分离抗菌活性物质的研究仍具

有十分广阔的前景[40]。 

当然，植物内生菌还有许多方面有待加强：

1) 对内生菌的研究存在一定的盲目性，如植物

的选材，应充分考虑筛选植物的生长环境、特

殊分布、物种的年代、抗病性以及植物的背景

等，可以有效地降低研究的盲目性；2) 必须建

立与宿主植物内环境类似的生态模型，才能真

实反映植物内生菌的生物学特征。内生菌长期

生活在植物组织内部并与宿主植物协同进化，

其形态特征必然发生一定的变化以适应其内生

环境，那么，经典的形态学分类标准是否能准

确反映其分类地位也值得探讨；3) 已分离到的

有益菌株尚不能进入商业化生产或应用阶段，
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因此这些菌株急需进行系统研究或遗传改造，

使其早日为人类带来社会、生态和经济效益；

4) 目前常用的抗菌活性检测模型不管是对峙培

养、带毒平板、打孔药剂扩散、生物自显影等

方法，都存在不足之处，建立一种准确、快速、

灵敏、经济的检测方法，将会提高活性筛选的

效率，减少漏筛的可能性。针对当前许多筛选

模型效率较低的问题，我们实验室也进行了一

定的研究，建立了一种基于 96孔深孔板的快速

高效的活性筛选方法。此方法通过 96孔板发酵

培养植物内生菌，并通过快速萃取、氮吹浓缩

对样品进行预处理。这种方法避免某些具活性

的化合物因浓度较低而被漏选，提高筛选的阳

性率。同时结合刃天青显色法的高效筛选方法，

节省筛选工作量，提高筛选效率，成功从丹参、

三七等药用植物中筛选到多株具有较高抗菌活

性的内生菌 (数据尚未发表)。总之，内生菌的

研究还处于初级阶段，除了现有理论体系和科

研技术的不完善外，人们对内生菌认识的匮乏

和内生菌本身对外界环境适应能力不强，产物

不稳定，离体培养后会出现特性退化和消失等

都阻碍了人们对内生菌的研究。内生菌具有很

好的应用模式以及潜在的商业价值，但想要服

务于生产实践，仍有很长的路要走[41-42]。 
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