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摘要：锰氧化物是自然环境中一种重要的高活性矿物，在多种元素的生物地球化学循环中起着重要作用。

细菌对锰氧化物的形成具有推动作用。截至目前，研究者已从环境中分离出多株锰氧化细菌，并在氧化

机理的研究上取得了一定的进展。目前细菌中已知的锰氧化酶包括多铜氧化酶和动物血红素过氧化物

酶。与多铜氧化酶相比，动物血红素过氧化物酶在蛋白结构与氧化方式上都具有自己的特点。本文结合

国内外最新研究结果，在氧化菌株、氧化酶和基因、氧化方式及影响因素等方面对动物血红素过氧化物

酶参与细菌氧化 Mn(II)的研究进行了总结，对未来研究方向进行了展望。 
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锰(Mn)是地球上含量仅次于铁的第二大过渡

金属元素，在自然界中常见的三种价态为 Mn(II)、

Mn(III)和 Mn(IV)。Mn(II)在酸性、微酸性和无氧

化剂的条件下比较稳定，主要以可溶态存在，氧

化剂存在时会被氧化；Mn(III)是不稳定的中间态，

易发生歧化反应生成 Mn(II)和 Mn(IV)，在磷酸、

焦磷酸盐或某些有机配体(如草酸)存在时，可与其

形成稳定的络合物；Mn(IV)多以不溶的氧化物形

式存在，即锰氧化物(manganese oxides)[1]。锰氧化

物广泛存在于自然界中，具有很高的化学反应活

性和较强的吸附能力，可以参与多种氧化还原反

应，决定着碳、氮和多种重金属元素的形态迁移

及转化，在多种元素的生物地球化学循环中起着

重要的作用[1–2]。 

根据现有研究，自然界中锰氧化物的形成与

微生物的作用密不可分，微生物氧化 Mn(II)的速

率要远远高于非生物的氧化速率[3-4]。因此自 20

世纪起，研究者们就开始对微生物氧化 Mn(II)的

过程和分子机理进行研究。截至目前，细菌中已

鉴定出两类参与 Mn(II)氧化的蛋白酶，分别为多

铜氧化酶(multicopper oxidases，MCOs)[5–6]和动物

血 红 素 过 氧 化 物 酶 (animal haem peroxidases ，

AHPs)[7]。MCOs 是一类含铜蛋白质，具有多种铜

结合结构域，将 2 分子的 O2 还原过程与另一底物

的氧化过程偶联在一起[5]。已知多种锰氧化模式

菌，比如芽孢杆菌(Bacillus sp.) SG1[8]、恶臭假单
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胞菌(Pseudomonas putida) GB-1[6]、纤发盘丝菌

(Leptothrix discophora) SS-1[9]都利用 MCOs 氧化

Mn(II)。2009 年，研究者在细菌中发现了另一种 Mn(II)

氧化蛋白酶，命名为 MopA (manganese-oxidizing 

peroxidase)。在酶学分类上，MopA 属于 AHPs[10]。

近些年，研究者从不同环境条件下分离出了利用

AHPs 氧化 Mn(II)的细菌[10–11]，并对 AHPs 氧化

Mn(II)的机理进行了研究。结果表明，AHPs 在蛋白

结构和氧化方式上都与 MCOs 有较大的差异[10–12]，

对于揭示细菌氧化 Mn(II)的过程和机理具有独特

意义。因此，本文重点关注细菌中的 AHPs，从其

蛋白家族入手，对酶的结构特征及基因、氧化方

式及影响因素进行了综述。全面了解不同酶参与

微生物氧化 Mn(II)的过程对于深入分析环境中锰

氧化物的成因具有重要的意义，同时也可以为细

菌氧化 Mn(II)内在驱动力的分析提供更多依据。 

1  利用 AHPs 氧化 Mn(II)的细菌 

截至目前，利用 AHPs 氧化 Mn(II)的细菌主

要集中于变形菌门的 α 亚纲和 γ 亚纲，分布于橙

单胞菌属、赤杆菌属、玫瑰杆菌属及假单胞菌属

(表 1)。研究人员认为，赤杆菌(Erythrobacter sp.) 

SD-21 和橙单胞菌(Aurantimonas manganoxydans) 

SI85-9A1 可以通过 AHPs 的酶学作用直接氧化

Mn(II)[10]，而玫瑰杆菌(Roseobacter sp.) AzwK-3b 则

很有可能是通过 AHPs 产生超氧化物(Superxoide，

O2
−)，再由 O2

−作为氧化剂对 Mn(II)进行氧化[7]。

虽然玫瑰杆菌 AzwK-3b 氧化 Mn(II)的过程是通过

产生 O2
−实现的，但是自然界中很多产生 O2

−的非

自养菌并不具备氧化 Mn(II)的能力，比如玫瑰杆

菌属的鲁杰氏菌(Ruegeria sp.) TM1040[13–14]。最新

的研究结果表明，假单胞菌 GB-1 体内同时含有 2

类锰氧化酶。早先的研究表明，假单胞菌 GB-1

可以利用 MCOs 氧化 Mn(II)[6]，最近研究人员在

该菌的鞭毛调节因子 FleQ (flagellar regulators Q)

的敲除突变株中发现，假单胞菌 GB-1 同时含有

MopA 的同源蛋白。因此，研究人员推测在假单

胞菌 GB-1 中，鞭毛调节因子 FleQ 和 FleN (flagellar 

regulators N)很有可能通过某种暂不明确的路径

调节 Mn(II)氧化酶的活性[11]。虽然目前仅有部分

利用 AHPs 氧化 Mn(II)的菌株得以鉴定，且主要

集中于变形菌门，但研究者推测自然环境中可以

利用 MopA 或其同源蛋白氧化 Mn(II)的细菌比预

想的更广泛[15]。 

2  细菌中的 AHPs     

2.1  AHPs 蛋白家族 

AHPs 是一类以血红素作为辅因子的蛋白酶

类，可以利用 H2O2 作为电子受体，催化一系列的

氧化还原反应。在系统分类上，AHPs 属于过氧化

物 酶 蛋 白 家 族 的 过 氧 化 物 酶 - 环 氧 酶 超 家 族

(cyclooxygenase-peroxidase superfamily)[17]。过氧 
 

表 1.  利用 AHPs 氧化 Mn(II)的细菌 
Table 1.  Strains oxidize Mn(II) by AHPs 

Strains Taxonomic status Isolation References 

Aurantimonas manganoxydans SI85-9A1 Alpha proteobacteria Water [10] 

Erythrobacter sp. SD-21 Alpha proteobacteria Sediments [16] 

Roseobacter sp. AzwK-3b Alpha proteobacteria Sediments and surface water [14] 

Pseudomonas putida GB-1 Gamma proteobacteria Freshwater [11] 
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化物酶-环氧酶超家族包含 7 个亚家族，其中以原

核生物作为代表的 3 个亚家族分别为 Peroxicins、

Peroxidockerins 和 Primordial peroxidases[17]。AHPs

属于 Peroxicin 亚家族[17]，Peroxicin 亚家族的蛋白

在结构上具有 2 个主要特征，其一是具有 1 个或

多个血红素结合位点，其二是在血红素结合位点的

C 末端具有多个 repeat-in-toxin (RTX)结构域[17–18]。

含有 RTX 结构域的蛋白也称为 RTX 型外分泌蛋

白，这种类型的蛋白广泛分布于革兰氏阴性菌，

可以通过细菌Ⅰ型分泌系统进行跨膜运输，通过

甘氨酸和富天冬氨酸的重复序列结合钙离子。

RTX 型外分泌蛋白早先被认为是病原菌中的毒素

蛋白因子，但越来越多的研究发现很多细菌都可

以产生 RTX 蛋白，也有发现 RTX 蛋白具有抗菌

等多样化的功能[19]。 

2.2  细菌 AHPs 的蛋白结构及基因簇 

锰氧化细菌中的 AHPs 具有长短不一的氨基

酸序列，长度 1000–4000 个氨基酸不等，但都预

测具有 1 个或多个血红素催化结构域和多个 RTX

型钙离子结合位点(也称溶血型钙离子结合位点)。

目 前 已 知 AHPs 通 过 血 红 素 催 化 结 构 域 氧 化

Mn(II)，C 末端的钙离子结合位点可能有助于提高

AHPs 对 Mn(II)的亲和性[16]。不同菌株的 AHPs

预测含有的血红素催化结构域和 RTX 型钙离子

结合位点的数量并不相同，具体的预测结构如图

1 所示，该图的绘制参考文献[7,10–11,16]及 Uniprot

数据库中相应信息。对于这种数量的差异与酶氧化

Mn(II)的能力是否具有相关性，目前尚无直接的实

验证据，有待进一步研究。2012 年，有研究者在细

菌中发现了 PERCAL 钙离子结合模体，这种模体与

RTX 钙离子结合模体不同，它存在于血红素结构域

的内部，赤杆菌 SD-21、玫瑰杆菌 AzwK-3b 及假单

胞菌 GB-1 等锰氧化细菌中都含有这种新发现的钙

离子结合模体[20]，但该模体与锰氧化功能是否具有

某种联系同样需要进一步研究。 

玫瑰杆菌 AzwK-3b 的 AHPs 由 2 个位点的

DNA 序列编码而成，其中 1 个位点编码全长 3578

个氨基酸的蛋白 AhpL，另外一个位点编码 AhpA 

(563 aa)、AhpB (1706 aa)和 AhpC (1277 aa) 3 个蛋

白(图 1)。AhpA、AhpB 和 AhpC 3 个蛋白与 AhpL  

 

 
图 1.  细菌 AHPs 结构示意图 

Figure 1.  Protein diagram of AHPs in bacteria. 
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具有 98%的序列相似度[7]。赤杆菌 SD-21、橙单胞

菌 SI85-9A1 以及假单胞菌 GB-1 都具有单拷贝的

mopA 基因[10–11]，其中假单胞菌 GB-1 中 mopA 基

因的表达可能受调节因子 FleQ 的影响[11]。 

3  细菌 AHPs 对 Mn(II)的氧化  

根据目前的研究结果，细菌利用 AHPs 对

Mn(II)的氧化可能分为直接和间接 2 种方式，直接

氧化即 AHPs 直接催化氧化 Mn(II)，间接氧化则

是 AHPs 通过产生 O2
−，再由 O2

−氧化 Mn(II)。不

管是直接还是间接的氧化方式，都可能通过单电

子的转移先将 Mn(II)氧化为 Mn(III)，再进一步形

成 Mn(IV)。 

3.1  直接氧化 

大肠杆菌异源表达 MopA 的体外实验证明了

赤杆菌 SD-21 中的 MopA 具有 Mn(II)氧化能力，

Leukoberbelin blue (LBB)显色实验可以检测到体

系中锰氧化物的形成[16]。在橙单胞菌 SI85-9A1 和

赤细菌 SD-21 的无细胞滤液中，检测到了焦磷酸

钠-Mn(III)络合物(258 nm)，提示 AHPs 直接氧化

Mn(II)过程中产生了中间产物 Mn(III)[10] (图 2 中

绿色箭头所示)。在酶学分类上，AHPs 属于血红

素过氧化物酶家族，这个家族的酶在氧化反应过

程中通常利用 H2O2 作为电子受体[17]。研究人员以

大肠杆菌异源表达的 AHPs 为实验材料，通过向

反应体系中添加过氧化氢酶考察 H2O2 含量对氧化

反应的影响。结果显示，体系中添加过氧化氢酶

后，氧化并没有受到较大的影响，因此研究者认

为 H2O2 的含量对 AHPs 氧化 Mn(II)的影响较小，

可能并不直接作为底物参与 AHPs 对 Mn(II)的氧

化 [16]。在直接氧化 Mn(II)的细菌中，锰氧化酶

MopA 的表达受 Mn(II)的诱导[10]，因此在不外加

Mn(II)的培养基中，检测不到锰氧化物的生成。 

 

 
 

图 2.  AHPs 氧化 Mn(II)的途径推测 
Figure 2.  Possible pathway of Mn(II) oxidation by AHPs. During the direct oxidation process (green arrows), 
AHPs are presumed to oxidize Mn(II) to Mn(III), which is further oxidized to Mn(IV) or disproportionated to 
Mn(IV) and Mn(II). In the indirect oxidation process (red arrows), it is presumed that AHPs produces O2

− through 
an unknown mechanism, and then O2

− oxidizes Mn(II) to Mn(III). Mn(III) is further oxidized or disproportionated 
to Mn(IV). In indirect oxidation, H2O2 may be degraded by AHPs in order to prevent H2O2 from reducing Mn(III) 
to Mn(II) (red dotted arrows) and to prevent further progress of the reaction (red dotted arrow). 
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3.2  间接氧化 

与直接氧化的过程不同，玫瑰杆菌 AzwK-3b

的 AHPs 可能通过产生的 O2
−氧化 Mn(II)[7,21] (推测

的反应过程如图 2 所示)。利用氯化硝基四氮唑蓝

(Nitroblue tetrazolium，NBT)与 O2
−反应生成不溶

蓝色产物的特性，可以对实验过程中产生的 O2
−

做定性及定量检测。反应体系中，NBT 显色反应

表 明 有 O2
− 产 生 ， 而 添 加 超 氧 化 物 歧 化 酶 

(Superoxide dismutase，SOD)消耗掉 O2
−后，则几

乎检测不到锰氧化物的生成[7,21]。在间接氧化的实

验体系中，同样可以利用焦磷酸钠法检测到焦磷

酸 钠 -Mn(III) 的 生 成 [7] ， 因 此 在 Mn(II) 氧 化 至

Mn(IV) 过 程 中 ， 很 有 可 能 也 形 成 了 中 间 产 物

Mn(III) (图 2，红色箭头所示)。假设 AHPs 对 Mn(II)

的氧化按照以上的方式进行，那么 O2
−与 Mn(II)

反应会生成 H2O2 (反应式 1)，生成的 H2O2 作为一

种还原剂可以将 Mn(III)再次还原为 Mn(II) (反应

式 2，图 2 红色虚线箭头)，从而阻止 Mn(III)继续

氧化生成锰氧化物(反应式 3、4 和 5)[22]。因此，

研究者认为在玫瑰杆菌 AzwK-3b 中，除了需要具

有生成 O2
−的酶，还必须要有消耗 H2O2 的酶，才

可以保证反应的顺利进行[7]。基于以上推测，研究

者以含有和不含有活性 AHPs 的细菌培养液和无

细胞滤液为材料，添加了相同浓度的 H2O2，并在

一定时间内对反应液中 H2O2 的含量进行监测。结

果表明，H2O2 只在有活性 AHPs 的培养液中才会

被迅速分解，因此推断其中的 AHPs 可以降解

H2O2
[7]。之前也曾有学者提出 AHPs 可能同时具有

氧化酶和过氧化物酶活性的观点[23]。已有氧化酶

产生活性氧的例子[24]，因此 AHPs 并不属于个例。

与直接氧化不同，在玫瑰杆菌 AzwK-3b 中，AHPs

的表达不受Mn(II)的诱导[14]。在间接氧化过程中涉

及到 6 个反应式(反应式 1–6)。 

Mn(II)+O2
−+2H+→Mn(III)+H2O2       反应式(1) 

Mn(III)+1/2H2O2→Mn(II)+1/2O2+H+  反应式(2) 

Mn(III)+1/4O2+H+→Mn(IV)+1/2H2O  反应式(3) 

2Mn(III)→Mn(II)+Mn(IV)          反应式(4) 

Mn(IV)+2H2O→MnO2(S)+4H+    
 

  反应式(5) 

H2O2→H2O+O2                   反应式(6) 

4  细菌AHPs氧化Mn(II)的影响因素 

AHPs 对 Mn(II)的氧化受多种因素的影响。根

据氧化方式的不同，影响因素也不尽相同。大致

可以分为以下几个类别。 

(1) 辅因子类。AHPs 是一种以血红素及 Ca(II)

作为辅因子的过氧化物蛋白酶类，血红素和 Ca(II)

都可以促进蛋白对 Mn(II)的氧化[10,16,21]。绿过氧化

物 酶 (Myeloperoxidase ， MPO) 和 乳 过 氧 化 物 酶

(Lactoperoxidase，LPO)同属于血红素过氧化物酶

蛋白家族。目前对这 2 种酶结构的研究成果可以

作为 AHPs 研究的参考。在 MPO 和 LPO 中，蛋

白与血红素是通过共价键和氢键相连的[25–27]，由

于这段序列在 MopA 中保守，因此研究者推测

MopA 与血红素也同样通过氢键和共价键相连[16]。

同样根据 MPO 和 LPO 的已有研究结果[28]，研究

人员推测在 AHPs 中，Ca(II)通过协助蛋白确定末

端组氨酸与血红素相互作用的方向提高酶的活

性，因此 Ca(II)对酶活性的促进作用也有可能是通

过调节蛋白与血红素之间的位置关系实现的[16]。

吡咯并喹啉醌(Pyrroloquinoline quinone，PQQ)也

是一种氧化还原酶的辅基，有研究者在部分纯化

的锰氧化酶中发现了 PQQ，认为它对蛋白具有重

要的作用[29]，但目前只发现 PQQ 对直接氧化反

应的促进作用[16]，尚未发现其对间接氧化反应的

影响[21]。 
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(2) 超氧化物清除剂。AHPs 对 Mn(II)的间接

氧化主要是通过产生 O2
−实现的，因此超氧化物清

除剂会抑制氧化反应的进行。SOD 可以将 O2
−歧

化为 H2O2 和 O2，由于大量消耗掉反应中所需的

O2
−，因此氧化反应会受到显著的抑制[21]。Cu(II)

可以通过催化作用加速 O2
−的消耗，且 Cu(II)与

O2
−的反应活性比 Mn(II)高[30]，因此 Cu(II)也可以

抑制间接氧化反应[7,21,31]。 

(3) 过氧化氢及过氧化氢酶。AHPs 是过氧化

物酶家族的一员，可以利用 H2O2 作为电子受体[17]。

在理论上，额外加入 H2O2 可以促进氧化反应的进

行，而添加降解 H2O2 的过氧化氢酶则氧化反应受

到抑制。但是实验结果表明，外加一定浓度的 H2O2

和过氧化氢酶都不会对 MopA 催化的直接氧化反

应产生明显的影响[16,21]。在间接氧化反应中，向

无细胞的滤液(滤液中含有 AHPs)额外加入 H2O2

后，氧化反应也没有受到明显的影响[16]。考虑到

H2O2 可以将直接和间接氧化体系中生成的 Mn(III)

还原为 Mn(II) (反应式 2)，抑制氧化反应的进行[22]，

而过氧化氢酶又可以将 H2O2 分解为 H2O 和 O2 (反

应式 6)，促进锰氧化物的生成[22]，因此，在生物

体系中 H2O2 和过氧化氢酶对氧化反应的影响远比

非生物体系复杂，需要综合考虑多种因素并进一

步进行验证。 

(4) 还 原 剂 。 烟 酰 胺 腺 嘌 呤 二 核 苷 酸

(Nicotinamide adenine dinucleotide，NADH)是氧化

还原反应中常见的辅酶，对 AHPs 间接氧化 Mn(II)

的反应具有促进作用[7]。大肠杆菌中，NADH 可

以促进生成 O2
− [32]，因此研究者推测 NADH 对于

间接氧化的促进很有可能是通过产生 O2
−实现的。

由于直接氧化过程中不需要 O2
−，因此 NADH 对

AHPs 直接氧化 Mn(II)无明显的促进作用[16]，这也

从另一个角度验证了 NADH 对间接氧化反应的促

进可能是通过产生 O2
−实现的。 

(5) 氧化还原酶抑制剂。氧化还原酶抑制剂会

明显抑制氧化还原酶的活性，因此不管是哪种氧

化方式，氰化物、叠氮化钠、苯肼、二苯基氯化

碘盐等过氧化物酶类抑制剂都会抑制氧化反应的

发生[7,31]。 

5  研究展望 

细菌对 Mn(II)的氧化在锰与多种元素的生物

地球化学循环中具有重要的作用，对于该机理和

内在驱动力的揭示是研究者一直以来努力的方

向。而且，通过微生物作用产生的锰氧化物在环

境治理方面同样具有一定的潜力，其对水体中铅、

镉等重金属具有良好的吸附性能[33]，对某些有机

污染物也同样具有一定程度的清除作用[34]。Mn(II)

氧化机理的深入研究可以为锰氧化酶的表达与分

子改造、锰氧化菌及生物锰氧化物未来的工程应

用提供基础数据。近些年，研究者发现了细菌中

AHPs 对 Mn(II)的氧化作用并对其作用方式展开

研究，在已经取得一些进展的基础上，可以围绕

以下问题继续展开研究。  

(1) 从细菌氧化 Mn(II)生理意义的角度来研

究细菌产生胞外 O2
−与 O2

−氧化 Mn(II)之间的关

系。O2
−是细菌间接锰氧化过程中有效的氧化剂，

但 并 不 是 所 有 产 生 O2
− 的 微 生 物 都 可 以 氧 化

Mn(II)，在这种间接的氧化机制中 AHPs 的表达并

不受 Mn(II)诱导[14]，因此氧化 Mn(II)对于锰氧化

细菌来说生理意义未知。真菌中 O2
−与防御、蛋白转

录后修饰、菌丝分化、信号转导等生理功能有关[35]，

这对细菌超氧化物的研究有一定的借鉴意义。 

(2) 细菌体内锰氧化酶的复杂性。恶臭假单胞

菌 GB-1 是一株同时具有 MCOs 和 AHPs 的锰氧化
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细菌，在其他细菌如纤毛菌属菌株  (Leptothrix 

cholodnii)SP-6[6,36]、橙单胞菌 SI85-9A1[10,37]中也可

能同时含有这 2 种酶。本实验室筛选获得了几株

芽孢杆菌类锰氧化细菌[38]，我们对这几株菌进行

了全基因组的测序，在这几株芽孢杆菌基因组中

也同时发现了这 2 种蛋白酶的基因序列(结果待发

表)。真菌中有 2 类锰氧化酶协同发挥作用的例子，

如担子菌门的大球盖菇菌(Stropharia rugosoannulata) 

DSM 11372，锰过氧化物酶(manganese peroxidase，

MnP)可以利用 MCOs 产生的 H2O2 氧化 Mn(II)[39]。

因此，微生物体内的锰氧化系统可能比预期的要

更为复杂。 

随着分子生物学技术的发展，基因组学、宏

基因组学以及蛋白质组学等技术的不断成熟都将

成为深入探索 Mn(II)氧化机制的有力工具，为

AHPs 等锰氧化酶功能的深入研究提供技术支持，

为阐明这些未知的机制提供更加确凿的证据。 
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Advances in bacterial Mn(II) oxidation by animal haem 
peroxidases 

Jie Zheng, Youting Meng*, Guijun Liu 
Beijing Radiation Center, Beijing 100015, China 

Abstract: Manganese oxides are highly reactive minerals and play an important role in elemental biogeochemical 
cycles in the natural environment. Bacteria can oxidize Mn(II) to Mn(III) and Mn(IV). More and more bacteria 
have been isolated from different environments. Furthermore, bacteria are key drivers of the global Mn cycle. 
Bacterial Mn(II) oxidation is an enzymatic process. Enzymes responsible for bacterial Mn(II) oxidation are 
multicopper oxidases and animal haem peroxidases (AHPs), but the latter is different from the former. In this 
mini-review, we focus on the advances in bacterial Mn(II) oxidation by AHPs, manganese oxidizing bacteria, 
structure and characterization of AHPs, the genes of AHPs, and the process of oxidation. Challenges and future 
research needs are also discussed. 

Keywords: manganese oxidizing bacteria, manganese oxides, manganese oxidizing enzymes, animal haem 
peroxidases, superoxide 
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