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海洋微生物作为一类生长在特殊极端环境下的生物正日益引起人们的重视。其中嗜热微生物由于

能在高温温泉及火山口附近的高热环境下生长而引起人们的极大关注［-］。同时，人们也从许多人工高

热环境（如堆肥）中分离得到这种嗜热菌。近年来，人们从这些嗜热菌中已分离得到多种嗜热酶（@@M N
1#M）及超级嗜热酶（1#M N --2M）［"］。嗜热酶不仅具有化学催化剂无法比拟的优点，如催化效率高和底

物专一性强，而且酶在高温条件下的稳定性极好［2］。因而它可以克服中温酶（"#M N @@M）及低温酶（ 0
"M N "#M）在应用过程中常常出现的生物学性质不稳定的现象，从而使很多高温化学反应过程得以实

现，这将极大地促进生物技术产业的发展，从而带动技术水平和生活质量的提高。目前，对嗜热酶的研

究还处于初期阶段，但对酶的嗜热性机制、稳定性机制及应用前景已有一些文献报道。本文主要对嗜热

酶的性质及应用潜力作一介绍。

6 嗜热酶的获得

676 利用生物多样性和基因工程技术进行筛选

从高温温泉、火山口、沙漠以及许多人工环境如热水管道等特殊高热环境中，都能够分离得到嗜热

菌。由于科学技术的进步，科学家们甚至能够从海底数千米的火山口热流中分离得到超级嗜热性古细

菌，从而使人们对嗜热酶的认识进一步深入［!，@］。嗜热菌产生的嗜热酶大多数在高温条件下依然能保持

很高的催化活性，尤其是胞外酶。因而，嗜热菌依然是目前获得嗜热酶最直接和最可靠的来源。

然而，大多数嗜热菌生长速度较慢，培养条件严格，因此通过培养野生菌来获得大量嗜热酶极其困

难。随着基因工程技术的发展，人们可以把嗜热菌中的目的基因在中温宿主中表达，这样就能在温和的

培养条件下得到大量的嗜热酶。目前，一些从嗜热菌中获得的基因已在大肠杆菌等中温宿主中得到了

成功的表达［=］。

随着 O,( 测序技术的提高，许多嗜热菌的基因组已经被解析［/ N .］。通过与嗜中温菌的已知基因序

列对比，已推测得到许多酶蛋白基因序列，但酶的特性还需要在基因表达后得到进一步的表征。在古细



菌基因组中，还有大约 !"#的未知功能基因，对这些基因所表征蛋白的研究和开发，将为工业过程提供

新的丰富的酶资源。

!"# 应用定向分子进化技术进行筛选

定向分子进化技术的发展为我们获得新型酶提供了新的途径。定向进化始于某一基因的克隆，后

经体外诱变和重组产生大量的突变体。在中温宿主中表达后，再筛选得到在高温条件下有催化活力的

突变体。利用这种方法已得到了热稳定性很高的对硝基苯甲酰酯酶［$"］。

另外，利用杂合酶（%&’()* +,-&.+）技术或 /01 改组（/01 2%3445),6）技术，把来自相关基因的片段任意

重组，从而产生新的基因库，也有希望获得一些新型嗜热酶，这些都为现代酶工程技术展现了新前景。

# 嗜热酶的结构特征

嗜热酶的特殊生物学性质是由其结构决定的。为了研究嗜热酶的热稳定性，通常采用以下方法来

分析酶结构与稳定性的关系：（$）嗜热酶与嗜中温酶氨基酸序列及空间结构的对比分析；（7）对温度敏感

突变体的选择；（8）对酶蛋白核心及外周氨基酸残基的定点突变；（!）结构域之间连接多肽的修饰；（9）诱

变或溶剂微扰引起的亚基间相互作用的改变。但从目前研究的一些嗜热酶结构来看，没有一个共同的

规律来解释酶蛋白对热环境的适应，每一种酶的热适应机制都不相同。

当把具有相同催化活性的嗜热酶与嗜中温酶的氨基酸序列进行对比，可以看到由于一级结构中个

别氨基酸的改变，引起酶蛋白高级结构的变化，结果导致其稳定性发生变化。例如：通过对来自 !"#$%%&’
’()"*+(,)*-+.,$%&’ 的热稳定的 8:甘油醛脱氢酶（;</=:>?）与来自 !"#$%%&’ #+"/&%"0’ 的热不稳定的 8:甘油醛

脱氢酶（;</=:@A）进行对比发现，由于 ;</=:>? 的丙氨酸被 ;</=:@A 的脯氨酸所代替，结果使其一级

结构更易折叠，而且不易解开，从而提高了酶蛋白的热稳定性［$$］。一些酶在高温条件下结构的改变，使

亚基间的作用力也发生改变，亚基间或亚基内的离子对发生聚集；氢键数量增加，形成了氢键网，更易于

形成二级结构；另外还发现，一些酶蛋白分子由于要对抗这种高温条件，其结构也进行了重新排列，使一

些空间短距离基团相互作用，堆积的结构更优化，内部空洞的数量和体积减少，在分子内部形成了一个

疏水作用很强的疏水核，同时分子外部的极性表面面积增加；还有一些嗜热酶由于水从疏水表面释放而

引起熵变，从而使结构刚性增强，这些因素都有利于酶蛋白结构的稳定。

$ 嗜热酶的应用潜力

利用嗜热酶作为生物催化剂有如下的优点：（$）酶制剂的制备成本降低。因为嗜热酶的稳定性高，

因而可以在室温下分离提纯和包装运输，并且能长久地保持活性；（7）加快了动力学反应。随着反应温

度的提高，分子运动速度加快，酶催化能力加强；（8）对反应器冷却系统的要求标准降低，因而减少了能

耗。由于嗜热酶有耐高温的特性，所以生产中不需要复杂的冷却装置。一方面节省了开支，另一方面也

降低了冷却过程对环境所造成的污染；（!）提高了产物的纯度。在嗜热酶催化反应条件下（超过 B"C），

很少有杂菌生存，从而减少了细菌代谢物对产物的污染。

由于嗜热酶的高温反应活性，以及对有机溶剂、去污剂和变性剂的较强抗性，使它在食品、医药、制

革、石油开采及废物处理等方面都有广泛的应用潜力［$7］：

$"! 食品工业方面

食品加工过程中，通常要经过脂肪水解、蛋白质消化、纤维素水解等过程处理。由于常温条件下进

行这些反应容易造成食品污染，所以很难用普通的中温酶来催化完成。嗜热性蛋白酶、淀粉酶及糖化酶

已经在食品加工过程中发挥了重要作用［$8］。例如用淀粉生产高果糖浆时，普通的葡萄糖异构酶在中温

条件下催化果糖产量很少，而提高温度将促进果糖的生成。目前已从嗜热的 1,)*-+(+/" 中分离出一种

超级嗜热的木糖异构酶，这种酶也能把葡萄糖转化为果糖，这样就能在高温条件下提高果糖的产量。

"D7 微 生 物 学 报 !7 卷



!"# 造纸工业

传统的方法是利用强酸或强碱进行处理，大约 !"#的木质素可以被水解，但产生严重的环境污染。

从嗜热菌 !"#$%&’&() 中分离得到 $，%&!&木聚糖内切酶，其最适温度为 $"’(，用这种酶处理木浆可以有效

地去除木质素，减少对化学漂白剂的用量，从而减少了对环境的污染［$%］。

!"! 环境保护

嗜热酶在污水及废物处理方面有着其它方法无法比拟的优越性。科学家们不仅利用嗜热酶的耐热

性，更重要的是利用它对有机溶剂的抗性。例如人们从嗜热的 *+,-&,&.+/ /&,-)’)$01+/ 中分离得到了苹果酸

脱氢酶，该酶在极性的乙醇溶液中有很高的活性［$’］。另外从 !"#$%+/ ’"#$%&2"0,+/ )*+ 分离得到的 ,&-&甘
油醛脱氢酶在丙酮、乙醇及甲醇等极性溶剂中也有很高的活性。在许多污染地区，其污染源的主要成分

是烷类化合物，由于它们在水中的溶解度随链的增长而降低，随温度的提高而提高，所以用生物法在高

温下去除烷类化合物的污染有很大优势。

!"$ 能源利用

当前，人们利用的主要能源物质是煤和石油，然而大多数煤和石油中都含有很高的无机或有机硫成

分，在天然煤中硫的含量大约是 ".’# / 0#，在燃过煤的废物中，它的含量高达 $$#，123 直接进入大气

中，促进了酸雨的形成，所以对煤的直接利用已引起了严重的环境污染。在煤和石油脱硫处理中，用化

学法脱硫需要 $""( / %""(高温，而且由于有硫酸的生成，导致了很强的酸性环境。而用物理方法价格

昂贵，同时也会引起好煤的流失。与这些方法相比，微生物除硫所需能量少，同时避免好煤的流失，既提

高了煤的质量，又降低了成本。$!+3 年，4567 和 *89:;<=>8? 第一次在脱硫过程中利用了嗜热酶，该反应迅

速，无硫酸生成，因而具有较高的经济价值和社会效益［$0］。

!"% 烟草业

嗜热菌在烟草行业也有非常重要的应用价值。@8A;? 等研究发现，烟草经反硝化嗜热菌 3)10,,+/ BCD
高温厌氧处理后，烟草燃烧只能释放少量的 E2、F2 和 )FE，对空气净化起到一定的积极作用［$G］。

!"& 石油开采

在石油开采过程中，利用粘胶混合细砂在岩石床上加压，出现裂缝后，用酶或化学法使胶水解，来加

速石油或气体的流出。由于井下温度很高，常温酶在高温时活力低，低温又容易使胶在进入井底前被水

解。目前，人们已从嗜热的 !"#$%&’&() 中分离得到一种纤维素酶，在 $""(时仍具有很高的催化活性，从

而达到了高温时使胶水解和低温时其活性受到抑制的效果［$+］。

!"’ 液体燃料的生产

原油的缺乏迫使人们去寻找汽油的替代品。利用嗜热酶催化不同的反应，可以得到乙醇、甲醇等液

体燃料。例如：甲醇可以从果胶上得到；乙醇则要求嗜热菌在葡萄糖上厌氧生长才能获得；而丙醇、丁

醇、戊醇、己醇等则需要在氨基酸或肽的培养基中加入酵母提取物或蛋白胨而获得。

!"( 生物转化及抗生素的生产

随着对嗜热酶研究的深入，其在生物转化方面的作用日益引起人们的重视。已有报道，嗜热菌对维

生素及类固醇等生物物质的修饰有重要作用。在堆肥实验中，HCA8< 及合作者利用嗜热菌对 3，%，0&三硝

基甲苯进行了转化［$!］。另外，他们也利用 4/#+5&%&6)/ ’"#$%&2"0,) 中的一种嗜热需氧菌生产出了多种 *
族维生素。在抗生素的生产中，利用嗜热酶催化获得的抗生素也有报道。在利用嗜热菌 !"#$%&)1’06&7
%81#/ 获得的 ! 种抗生素中，两种热红菌素及热绿链菌素已进行工业化生产并在医药领域得到应用［3"］。

虽然自然界赋予嗜热酶耐高温和极强分子稳定性的特性，但由于嗜热酶的来源有限，培养条件苛

刻，虽然利用基因工程技术已在中温宿主中得到表达，但酶的表达量低，限制了嗜热酶的广泛应用。目

前已得到成功应用的嗜热酶主要有：在基因工程中起重要作用的 4EI 聚合酶，生产葡萄糖和果糖的淀

粉酶及用于氨基酸生产、洗涤和食品加工行业的蛋白酶等。随着对新型嗜热菌的分离及对高温酶反应

条件的探索，嗜热酶必将展现更加广阔的应用前景。
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