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产生抗肿瘤抗生素789:/8-;,<9的南极放线菌=12">"

胡继兰 张春颖 娜 仁 李 毅
（中国医学科学院 中国协和医科大学医药生物技术研究所 北京%""">"）

摘 要：从南极乔治王岛土壤分离到一株诺卡氏菌形放线菌=12">菌株。其气生菌丝白色，基

内菌丝无色至乳脂或浅粉；菌丝直径"?>!"?4"-，断裂为杆状和球状体，表面光滑。胞壁化

学@型；无枝菌酸；磷酸类酯A@型；优势甲基萘酯为BC62（D!）。*0E中FG=含量为#4?1
!#4?2-’(H。兼性嗜冷，生长适温为%>I!$"I。产生抗肿瘤抗生素J89:/8-;,<9。基于以

上特征及分子遗传分类的研究结果，我们建议=12">菌株作为白色类诺卡氏菌的一个变种，命

名为白色类诺卡氏菌南极变种，!"#$%&’"’&()$*+,)K8/)$-.$%#.’#,)。

关键词：白色类诺卡氏菌南极变种，J89:/8-;,<9，兼性嗜冷生物，抗瘤

中图分类号：L212?%1 文献标识码：E 文章编号："""%6#$"2（$"""）"#6"#!#6>%

曾经报道从南极乔治王岛土壤中分离到33株放线菌和丝状真菌，对其生物学特征及

生物活性作了初步的探索［%］。在进一步研究中，发现放线菌=12">菌株的活性物质经提纯

鉴别证明与抗肿瘤抗生素789:/8-;,<9相同。关于=12">抗生素理化性质的研究将在另文

报道［$］。本文报告=12">菌株的生物学性状及分类鉴定结果。

! 材料和方法

!"! 菌株

=12">菌株用甘油甘氨酸琼脂从南极乔治王岛土壤于%>I分离。模式菌!"#$%&’"’&()
$*+,)@BMN34"3由是中国微生物菌种保藏中心提供。

!"# 生物活性研究

将=12">菌株接种于液体发酵培养基（培养基成分：淀粉%"O，蔗糖%>O，C0P1%O，胨

$O，08=(1O，黄豆粉%"O，QD3?"，水是溶至%R）于%>I振荡培养#!3:，上清液分别检测抗

微生物及抗肿瘤活性。提纯品的活性检测与发酵液相同：微生物用纸碟法，抗肿瘤用精原

细胞法［1］。

!"$ 分类学研究

按国际链霉菌计划（@7A）［!］及S<((<8-J［>］的培养基和方法观察形态培养特征及生理

生化 特 性。细 胞 壁 氨 基 酸 和 全 细 胞 水 解 液 醣 分 析 参 照 T+,U+/［#］、R+,V+K8(<+/［3］及

D8J8O8W8［4］的方法。磷酸类酯、甲基萘醌、枝菌酸的分析、*0E中FG=-’(H测定以及

/*0E相似性的分析均由中国科学院微生物研究所放线菌室根据刘志恒等引用的条件和



方法［!］协助完成。

"#!$%菌株在以上实验观察中均培养于&%’。化学分类分析用菌丝均用两种不同培

养基培养分别取得结果。

! 结果

!"# 生物活性

"#!$%菌株的发酵液对精原细胞检测显示很强的活性，同时抗各种革兰氏阳性细菌。

以八联球菌为检定菌追踪分离到的纯品其理化性质与抗瘤抗生素()*+,)-./0*相同［1］，

表# $%&’(菌株的生物活性

2)345& 6074780/)4)/90:09.7;"#!$%

25<97,8)*0<- =>"／（!8／-?）

!"#$%%&’’&()$%$’@@## $A!B
*)"+,-%.#.##&’"&/0&’1$!C &A!@
*"/#$1"%&)0" $A!B
*)/0+).#.##&’2"0#"%$’ $A!B
3/.)0&’4&%5"/$’DE&! !1%$
6’#,0/$#,$"#.%$6 !1%$
7-#.("#)0/$&8@$F FAB
9"1:$:""%($#"1’ !1%$
*"##,"/.8-#0’#0/04$’$"0 !1%$
301$#$%%$&8"40%%"1$&8 !1%$

G*909H-7,)/90:09.（<C5,-)9787*0))<<).） 1AB

提纯品的生物活性见表&。

!"! 形态特征

"#!$%菌株在各种合成培养基上培

养有明显的气生菌丝和基内菌丝的分

化，菌丝有分枝，直径$A%"$AB!-，

两种菌丝均断裂为不规则的杆状乃至

球状小体，表面光滑，不能运动。&%’
培养时菌丝生长好，断裂发生在菌落

出现的第I天，而培养在1B’时生长

很差，但断裂发生早，几乎与菌落同时

出现。断裂的片断起初为杆状，后期

几乎都变为球状（图&，1）。

图& "#!$%菌株培养于65**599’<
琼脂上的初级菌丝

J08K& L,0-),.-./540H-7;<9,)0*"#!$%

7*65**599’<)8),F+).<M@$$

图1 "#!$%菌株的气生菌丝孢子

样断裂

J08K1 G5,0)4-./540H-7;<9,)0*
"#!$%;,)8-5*95+0*97<C7,5N40O5545N

-5*9<
P4./5,74N)<C),)80*5)8),B"&$+).<M
&%$$K
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!"# 培养特性

!"#$%菌株培养在&’()*+,、)*"、)*-以及./00/1’2等有机培养基中均不形成气生菌

丝，菌落多呈无色面团状。基内菌丝多有菌丝束。而培养在各种合成培养基中则形成雪

花状白色气生菌丝。基内菌丝一般无色，日久变为乳脂或淡黄。一般无可溶性色素，日久

会使培养基呈淡黄色。在蔗糖查氏琼脂中培养日久，基丝和可溶性色素呈淡红色（表,）。

表! $#%&’菌株的培养特征

3456/, !76178469:48491/8;21;92*<2184;0!"#$%

=/>;7? @/8;46?A9/6;7? ’7521841/?A9/6;7? ’*6756/B;C?/01

&’(?/>;7?)*+, )*0/ !*6*86/22，B421AD8;0E6/> )*0/

&’(?/>;7?)*+" )*0/ !*6*86/22 )*0/

&’(?/>;7?)*+F ’?*DA，D:;1/ !*6*86/22 )*0/

&’(?/>;7?)*+% ’?*DA，D:;1/ !*6*86/22 )*0/

&’(?/>;7?)*+- )*0/ !*6*86/22，B421AD8;0E0/> )*0/

&’(?/>;7?)*+G H:;1/ !*6*86/22!!8/4? I;C:1A/66*D

!J4B/E’24C48（2798*2/） H:;1/ !*6*86/22!(;0E )*0/*8B;0E

!J4B/E’24C48（C679*2/） H:;1/ !*6*86/22!!8/4? )*0/*86;C:1A/66*D2

K679*2/L42B484C;0/4C48 )*0/ !*6*86/22!!8/4? M/66*D;2:*8)*0/

K47J/)*+&4C48 H:;1/ !*6*86/22*86;C:1A/66*D，B;0E;2: )*0/*86;C:1A/66*D

!"( 生理生化特征

生理生化特性见表"，表F。

表# $#%&’菌株的生理生化特征

3456/" (:A2;*6*C;94640>5;*9:/?;9469:48491/8;21;92*<2184;0!

!!!

"#$%

N*8?41;*0*<?/640*;>B;C?/01 O/C84>41;*0491;P;1

!!!

A

&’(?/>;7?)*+Q R（)/C41;P/）

!!!

K/641;0 S

!!!

&’(?/>;7?)*+Q R ’1489: S

!!!

&’(?/>;7?)*+Q R !42/;0 S

T,’B8*>791;*0 S（(*2;1;P/） 3A

!!!

8*2;0/ S

!!!

);1841/8/>791;*0 S U8/4 R

=;6EB/B

!!!

1*0;J41;*0 S !:;1;0 S

=;6E9*4C

!!!

7641;*0 S

!!!

K8*D1:1/212 K8*D1:1/212

K8*D1:1/?B/84178/840C/ $!,VW =4649:;1/C8//0（$+$QX）

!!!

=*>/841/

YB1;?7?1/?B/84178/ Q%W!,$W !8A2146P;*6/1（$+$QX）

!!!

3849/

BTF+" )*C8*D1: ’*>;7?4J;>/（$+$QX） )*C

!!!

8*D1:

(:/0*6（$+QX） )*C8*D1: )4!61*6/04P;9/（QX!"X） K8*D1:
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表! "#$%&菌株碳源和氮源的利用

!"#$%& ’()$)*"()+,+-."/#+,0+1/.%0",2,)(/+3%,0+1/.%0+-45678

’()$)*"()+,+-."/#+,0+1/.%0
9:;/"#)+,+0% <<< =1./+0% << >?$)(+$ @
A:>?$+0% <<< A:B"$".(+0% <<< C)#)(+$ <<<
A:B$1.+0% <<< C"--),+0% <<< !/%D"$+0% <<<
9:CD"E,+0% <<< 4%$$1$+0% @ 4%$$+#)+0% <<<
A:F",,)(+$ <<< =("/.D <<< =+2)1E".%("(% <
G,+0)(+$ <<< A%H(/), <<< =+2)1E.)(/"(% <
A:I/1.(+0% <<< B$?.%/+$ <<< 4+,(/+$ @

’()$)*"()+,+-,)(/+3%,0+1/.%0
9:=%/),% << 9:;/3),),% <<< 9:F%(D)+,),% <
A:!D/%+,),% << 9:9?0),% < ;0J"/"3),% <<<
9:K)0()2),% <<< 9:!/?J(+JD+, < 4+,(/+$ @
9:4?0(%),% @
<<<：B++2 <<：F+2%/"(% <：!/".% @：L+3/+M(D

’(& 细胞化学组份及AL;中B)4E+$N值

细胞化学组份及B<4比值见表8。

表& "#$%&菌株的细胞化学分类

特征及*+,-)"./01值

!"#$%8 4%$$.D%E+("H+,+E)..D"/".(%/)0().0",2

AL;B<4E+$N+-0(/"),45678

4%$$M"$$2)"E),+".)2
99:A;O（O/)2+E),",(）E%0+:

A;O（;$)(($%）

=13"$ B$1.+0%，;/"#),+0%（(/".%）

F?.+$).".)2 L+,%

F%,"P1),+,%
FQ:6（K&）（O/%2+E),",(）；

FQ:6（KR），FQ:S（KR）

OD+0JD+$)J)2 G

AL;B<4E+$N TSU5!TSU6

图5 45678菌株与GFV!WS7W
菌株同源性分析

I)3X5 C)#+(?J),3/%01$(0+-0(/"),

45678",20(/"),GFV!WS7W

"X=(/"), 45678；#X=(/"),GFV!

WS7W；.XYZ#AL;$"22%/X

’(2 3*+,相似性分析结果

45678菌株与!"#$%&’GFV!WS7W的AL;
经(#) KG酶切，采用=%1(D%E杂交方法与探

针AGB@OT&杂交，所得/AL;相似性分析结

果见图5。由图5显示，45678菌株与GFV!WS7W
的C)#+(?J%图谱不相同，前者有两条带，后者

仅一条带。

’(4 分类鉴定

45678@;抗 生 素 与 抗 肿 瘤 抗 生 素=",:
2/"E?.),相同。=",2/"E?.),的原产生菌为!*+#,-.*.-/’0JX（;!4456&Y6）［Y7］但无分类

特征描述，无法进行菌株的比较。但知原产生菌是中温菌，适宜发酵温度是RW[，45678是

6&TT期 胡继兰等：产生抗肿瘤抗生素=",2/"E?.),的南极放线菌45678



兼性嗜冷菌，发酵适温为!"#。

根据形态培养特征、细胞壁含优势$$%&’(、无枝菌酸、磷酸类酯()型等分析结果，

*+,-"菌株非常近似!"#$%&’"’&()$*+,)［!!，!.’］，但*+,-"菌株胞壁同时含有少量 /0123
&’(，利用肌醇和棉子糖，兼性嗜冷，特别是细胞化学组份中优势醌型为453,（67），不

同于国内外学者关于类诺卡氏菌的甲基萘醌为4538（67）的报道［!.9，!+!!:］。*+,-"菌株

曾用两种不同的培养基培养菌丝，所得分析结果均为453,（67），说明这一特征是稳定

的。*+,-"菌株与!-$*+,)的比较见表:。

表! "#$%&菌株与已知相似种的比较

;<=>0: *2/?<@A1A2B2C1D@<AB*+,-"EADF@0><D0G1?0HA01

!"#$%&’"’&()$*+,)?<I10@!,J: KD@<AB*+,-"
42@?F2>2LM 6M?F<0-N"!!"/ABGA</0D0@，C@<L/0BD

ABD2@2GD2H2HHI1，1I@C<H01/22DFN

6M?F<0-N"!-N8"/ABGA</0D01，C@<L/0BD

ABD2@2GD2H2HHI1，1I@C<H01/22DFN

’0@A<>/MH0>AI/ ;FAB，HF<>>5M K/2EM，EFAD0

KI=1D@<D0/MH0>AI/ OFADA1FD2>ALFDM0>>2E<L0GHI>DI@01>ALFD

=@2EB，?<1DM

*2>2@>011D2H@0</2@?AB5，?<1DM

K2>I=>0?AL/0BD P2B0，<L0GHI>DI@01>ALFD=@2EB P2B02@>ALFDM0>>2E，?AB5

Q@2EDFD0/?0@<DI@0 !8!+J# -!.8#

R?DA/I/D0/?0@<DI@0 .8# !"!.-#

S2@/<DA2B2C/0><B2AG P0L<DAT0 P0L<DAT0

(AL/0BD

6.K?@2GIHDA2B (21ADAT0 (21ADAT0

UDA>AV<DA2B2CH<@=2B12I@H01

W<CCAB210 3 XXX

)B21AD2> 3 XXX

*0>>E<>>GA</AB2<HAG $$%&’( $$%&’(，<>ADD>0/0112&’(

4MH2>AH<HAG P2B0 P2B0

40B<YIAB2B0 4Z%8（67）［!7，!:］ 4Z%,（67）（(@0G2/AB<BD）4Z%8（6.）4Z%,
（6.）

(F21?F2>A?AG ) )

QX*/2>[ ::\" :8\"!:8\,

3：P2L@2EDF XXX：Q@2EDFL22G

最后，&P’相似性分析结果进一步说明*+,-"菌株与!-$*+,))4];J8-J在分子遗

传学上有差异。综观以上研究结果，我们建议*+,-"菌株作为白色类诺卡氏菌的一个变

种，命名为白色类诺卡氏菌南极变种!"#$%&’"’&()$*+,)T<@N$./$%#/’#,)。
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