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摘  要 

植物内生菌(Endophyte)是能够定殖在植物细胞间隙或细胞内，并与寄主植物建立和谐联合关系的一类

微生物，主要包括内生真菌、内生细菌以及内生放线菌三类。医学研究表明，植物内生菌代谢产物具有

抗肿瘤、抗菌、抗病毒等生物活性，而在农业方面也具有促植物生长等重要作用。因此，植物内生菌被

认为是获取具有治疗用途的生物分子的最重要的微生物资源之一，具有良好的开发前景，本文对其次生

代谢物常见生物活性的最新研究进展作一综述。 
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Abstract 
Plant endophytes are microorganisms capable of colonizing the intercellular spaces or intracellular 
regions of plants and establishing a harmonious symbiotic relationship with their host plants. They 
primarily include three categories: endophytic fungi, endophytic bacteria, and endophytic actino-
mycetes. Medical studies have demonstrated that metabolites from plant endophytes exhibit bio-
logical activities such as antitumor, antibacterial, and antiviral effects. In agriculture, they also play 
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significant roles in promoting plant growth and enhancing stress tolerance. Therefore, plant endo-
phytes are recognized as one of the most critical microbial resources for obtaining therapeutic bio-
molecules, demonstrating promising development prospects. This review comprehensively sum-
marizes recent advances in the common bioactivities of their secondary metabolites. 
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1. 引言 

随着医药科学技术的飞速发展，微生物药物的开发和应用越来越广泛，从最初的抗生素类药物，逐

渐延伸至抗肿瘤、免疫抑制、抗氧化、降血脂等多种治疗领域[1] [2]，为维护人类健康发挥着极其重要的

作用，也成为新药研发的热点。 
植物内生菌是指部分或整个生命周期生活在健康植物组织中而不会对宿主植物造成明显的感染症状

的微生物类群[3]。植物内生菌普遍存在于高等植物中，其种类繁多，但大致分为三类：内生真菌(Endophytic 
fungi)、内生细菌(Endophytic bacteria)以及内生放线菌(Endophytic actinomyces)等。内生菌在与宿主长期共

生的过程中，为对抗自然环境和其他致病菌等因素，会产生一些特殊的代谢物，不但可以通过提高植物

的养分吸收效率、调节相关植物激素、抑制致病菌等使寄主植物受益[4]，甚至具有一定的药理活性，成

为微生物药物的重要来源。 
植物内生菌次生代谢产物种类丰富且结构多样，目前对各种植物内生菌次生代谢产物化学成分及活

性的研究受到广泛的关注。张举成[5]研究了七株来源于不同植物的内生菌，采用分离技术手段和现代波

谱技术，从中分离鉴定出 118 个化合物，其中有 7 个为新化合物，包括除莠菌素类、nonactic acid、大环

酯肽、蒽醌、异黄酮、核苷和环肽等多种类型。林羽湉[6]研究了四株不同来源的植物内生菌，在三株内

生菌中分离鉴定出 34 个化合物，其中新化合物 2 个，包含有生物碱、酚、聚酮、糖苷、苯丙素、甾体、

脂肪酸等多种结构类型；第四株内生菌中得到 2 个异黄酮类化合物。王邦艳[7]对两株红参培养下的来源

于石斛的内生菌进行研究，最终分离鉴定出 32 个化合物，其中 4 个为新化合物，化合物类型涉及聚乙

炔、聚酮、甾醇、萜类、细胞松弛素、Azaphilones、核苷等。可知，植物内生菌中次生代谢产物种类多

样，结构类型不一，新化合物丰富，对于天然药物的开发具有较大的研究价值。 

2. 生物活性研究 

2.1. 抗肿瘤作用 

目前，对于植物内生菌次生代谢产物药理作用研究最多的是其抗肿瘤作用，大量研究表明，其对多

种肿瘤细胞具有抑制作用。朱美林等[8]对夹竹桃内生真菌进行分离筛选获得菌株 Aspergilus sp.系列共 18
株，并在此基础上对其进行次生代谢产物的研究，从中发现菌株 Aspergilus sp. 10-4 的乙酸乙酯粗提物对

人体非小细胞腺癌细胞(H1975)具有明显的细胞毒活性。 
李丹等[9]从广西黄槿中分离得到一株内生真菌 Penicillium sp. LD-68，对其次级代谢产物及其生物活
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性进行研究。通过对菌株发酵产物进行分离，得到 5 个弯孢霉菌素类化合物。利用 SRB 和 MTT 法评价

化合物的抗肿瘤活性，以 A549 (肺癌人类肺泡基底上皮细胞)、Hela (宫颈癌细胞)、BEL-7402 (人肝癌细

胞)、K562 (人慢性髓系白血病细胞) 4 种人肿瘤细胞株作为指示细胞，发现 5 种化合物均对 4 种指示细胞

具有不同程度的抑制作用。其中 4 种化合物对 Hela 细胞生长具有显著抑制作用，表现出较好的抗肿瘤活

性。闫慧娇[10]在对黄槿内生真菌赤散囊菌(Eurotium rubrum G2)代谢产物的研究中，鉴定了 32 个化合物

的结构，其中苯甲醛类、蒽醌类、含吲哚的二酮哌嗪生物碱类是其代谢产物的主要结构类型。其中化合

物 14 对人肝癌细胞 SMMC-7721、化合物 55 对人胰腺胆管癌细胞 sw1990 和人前列腺癌细胞 Du145 表现

出较强的抑制活性，IC50 分别为 11、10、15 μg/mL。 
旷歧轩等[11]对川芎内生真菌 Fusarium proliferatum 次生代谢产物及其细胞毒活性进行研究，从该菌

发酵产物的乙酸乙酯萃取相中分离得到 23 个化合物，主要为甾体类和环二肽类，并发现了其中多个成分

对细胞株 HCT116(人结肠癌细胞)、HGC-27 (人胃癌细胞)和 MV4-11 (外周血 B 细胞白血病细胞)分别具有

不同程度的抑制活性。林羽湉[6]对三株植物内生真菌和一株植物内生放线菌的代谢物进行活性研究，化

合物 ar-1 和 ar-2 对肿瘤细胞株 NCI-H1957、Hep G2、MCF-7 都具有一定生长抑制活性，IC50 在 46.10 到

79.74 μM 之间。Zhao 等[12]从石斛中分离出内生真菌 9 属 58 株，并且对其内产生的新肽等代谢产物进行

抗癌活性评价，发现其代谢产物 chartreusin 对癌细胞 Hep3B2.1-7 具有明显的细胞毒活性。 
Lim 等[13]从马来西亚莫里布海滩生长的海洋植物内生菌入手，分离出乙酸乙酯提取物，并且对其抗

大肠癌活性进行了评价，发现其对 HCT 116 肿瘤细胞具有较好的拮抗作用。Ramalingam 等[14]从海藻中

分离出内生真菌草酸霉菌，发现其乙酸乙酯提取物对人乳腺癌细胞系 MCF-7 细胞的抑制活性较高，并揭

示了其机理可能是诱导癌细胞膜损伤从而导致凋亡。Chen [15]等证实从雷公藤内生真菌分离得到的环(L-
亮氨酸-L-脯氨酸)是通过破坏 CD151 与 EGFR 信号的相互作用，从而抑制了三阴性乳腺癌细胞的迁移。 

总之，植物内生菌的次生代谢产物种类丰富，能抑制各种类型的肿瘤细胞，为抗肿瘤药物的筛选提

供了一条新的途径。 

2.2. 抗菌作用 

近年来，植物内生菌次生代谢物对人体致病菌的抑制活性报道较多，发现其对临床常见致病菌及耐

药菌具有抑制作用。戴婧婧等[16]从梵净山藤茶中分离出内生菌共 48 株，其中细菌 23 株、真菌 25 株，

并对其进行发酵培养，发酵液进行抑菌活性实验，实验结果表明其中三株内生菌对大肠埃希菌、金黄色

葡萄球菌具有较强的抑制效果。周璇等[17]分离了贵州省一株星点梅衣属地衣 Punctelia sp.的内生真菌蔡

氏轮层炭壳菌 Daldinia childiae，发现其液体发酵物的乙酸乙酯萃取物对 9 株临床致病菌和耐药菌中的 6
种(耐药表面葡萄球菌 Z12、耐药布氏杆菌 B103、金黄色葡萄球菌 25953、金黄色葡萄球菌 6538、耐药枯

草芽孢杆菌 163、耐药藤黄微球菌 261)都具抑制活性。Xian 等[18]从三七叶中获得的内生真菌 Penicillium 
capsulatum XL027 中分离出一种新的 4-羟基-α吡喃酮，并发现了其对耐甲氧西林金黄色葡萄球菌具有拮

抗活性。Li 等[19]通过对禾本科植物狗牙根内生菌的研究，发现其具有很强的幽门螺旋杆菌抑制活性，并

从中提取出有效物质 5,8-环二氧麦角甾醇和麦角甾醇。Gauchan 等[20]从尼泊尔不同地点采集的 16 种不

同的红豆杉中，分离出 13 种不同的内生真菌，通过琼脂孔扩散法分析抗菌活性，结果 2 种内生真菌(枝
状枝孢霉和油菜链格孢菌)的提取物对大肠杆菌、金黄色葡萄球菌和枯草芽孢杆菌显示出较好的抗菌活性。

张慧茹[21]等在对绞股蓝内生真菌进行研究时，发现内生真菌 JY25 主要以破坏细菌的细胞膜及影响细菌

蛋白质合成而抑制细菌生长。 
植物内生菌次生代谢物除对部分人体致病菌有抑制活性外，对多种植物致病菌也表现出较好的抑制

活性。段辰君等[22]以红掌为研究对象，从中筛选出内生细菌 224 株、真菌 44 株、放线菌 104 株，其中
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从不同的分离部位所分离的内生细菌对 8 种植物病原真菌(番茄灰霉病、番茄早疫病菌、棉花立枯病菌、

黄瓜枯萎病菌、黄瓜疫病病菌、黄瓜灰霉病菌、西瓜枯萎病菌、萝卜黑斑病菌)有不同程度的抑制作用，

细菌发酵液对 4 种植物病原细菌(黄瓜角斑病菌、番茄疮痂病菌、西瓜果斑病菌、大白菜软腐病菌)也有一

定的抑制效果。谢颖等[23]对从海南大羽藓(Thuidium cymbifolium)叶片中分离得到一株绿芽孢杆菌，对峙

实验结果显示其对 4 种病原菌(白绢病、香蕉枯萎病、立枯丝核病、芒果炭疽病)有不同程度的抑制作用，

最大抑菌率分别为 66.9%、59.7%、60.3%和 83.0%；发酵液抑菌实验结果显示其对 6 种病原菌(蔓枯病、

稻瘟病、白绢病、香蕉枯萎病、立枯丝核病、芒果炭疽病)有抑制作用，其中对白绢病病原菌和立枯丝核

病病原菌的抑制效果最好，最大抑菌率分别高达 92.8%和 92.6%，具有极大的生防潜力。Chaouachi 等[24]
从来自 Cape Bon 地区(突尼斯)的六个地点的番茄的不同器官中得到 50 种细菌菌株。体外双重培养实验

表明，36%的内生细菌菌株产生了具有抗灰霉病真菌活性的挥发性有机化合物(VOCs)。其中五种具有拮

抗性的内生细菌菌株产生一组七种具有相同结构母核的 VOCs，以及其他已知具有特异性抗真菌活性的

VOCs，如 3-Methylbutan-1-ol、含硫化合物、2-庚酮和十二醛。Nischitha 等[25]对异马唐和类雀稗的内生

真菌进行分离，共发现异马唐内生真菌 29 属 70 种、类雀稗内生真菌 30 属 71 种。在对这些菌株发酵液

的乙酸乙酯及甲醇提取物进行研究后，发现卷曲菌和柠檬青霉菌表现出较高的抗菌活性。 
由此可见，多种植物内生菌的代谢产物对人体致病菌或植物致病菌都表现出较好的抑制活性，可为

发掘新型抗菌素以解决抗药性问题提供一个新的研究途径。 

2.3. 抗氧化作用 

氧化损伤是高等动物多种疾病的诱因，多种类型的天然产物均有很好的清除氧自由基、对抗氧化损

伤的作用，所以许多学者希望通过对植物内生菌的研究发现新的天然抗氧化剂[26]。王盈桐等[27]采用组

织分离法从茵陈、苦菜中分离内生真菌 KC-G-2-3-2 和 YC-J-4-2，分别为木霉属菌株和间座壳属菌株，并

测定其内生真菌提取物 1,1-二苯基-2-三硝基苯肼的自由基(DPPH)清除率，发现 2 株内生真菌菌液和菌体

提取物都表现出较好的 DPPH 清除功效，其中 YC-J-4-2 的 PDB 培养基发酵液的菌液提取物对 DPPH 的

清除率超过 90%。冯书珍等[28]选取了广西湾海域绿藻门石莼和褐藻门裙带菜为研究对象，发现其内生细

菌和内生真菌发酵液的乙酸乙酯提取物对 DPPH、羟基自由基和超氧阴离子都具有一定清除活性，且随

浓度升高而增强，不同藻类的石莼与裙带菜的内生菌抗氧化活性之间存在显著差异(P < 0.05)；同种藻类

内生菌间，除裙带菜内生真菌外，整体表现为，石莼与裙带菜的内生细菌对 DPPH、羟基自由基与超氧阴

离子的半抑制浓度 IC50 值均显著高于内生真菌，其中石莼内生真菌短梗霉菌属真菌 SZ-5 抗氧化能力最

强。金卫华等[29]从樱树皮中分离出 7 株内生菌株，通过测定其代谢产物对 DPPH 自由基、羟基自由基、

超氧阴离子自由基和过氧化氢的清除能力来研究其抗氧化活性。实验结果表明，其中 6 株菌株的代谢产

物都具有抗氧化活性。 
Zhang 等[30]对海莲内生菌进行研究，分离到的最常见的内生真菌物种是 Diaporthe phaseolorum，其

乙酸乙酯提取物和分离的代谢物体外抗氧化实验表明，60.0%的菌株具有一定程度的抗氧化活性。其中，

在 PDA 培养基上生长的芒果拟盘多毛孢菌具有较强的清除 DPPH 和 ABTS 自由基的能力。Gauchan 等

[20]对分离出的 13 种内生真菌，还利用 DPPH 法测定了其抗氧化活性，结果 3 种内生真菌(交链孢霉、枝

状枝孢霉和油菜链格孢菌)的提取物均表现出剂量依赖性的自由基清除活性。Silva 等[31]从西番莲的叶片

中分离出 315 株内生真菌，并筛选出 60 株含有与抗氧化活性有关的化学成分。其中 5 株菌株的乙酸乙酯

和正丁醇提取物中含有黄酮类化合物和酚类化合物，其对 DPPH 自由基表现出高抗氧化活性。一株曲霉

属(Aspergillus nidulans var. dentatus)菌株还能产生单宁，其清除 DPPH 自由基效果与 BHT (丁基羟基甲苯)
和芦丁相似。Xiong 等[32]以盐生植物内生放线菌 KLBMP 5180 为研究对象，经发酵培养后获得两种纯化
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的胞外多糖(EPSs)，经超氧阴离子和羟基自由基的清除能力和还原能力的评价表明，这两种胞外多糖均具

有中等的体外抗氧化活性。 
目前多数学者采用清除 DPPH 自由基、羟基自由基、超氧阴离子自由基和过氧化氢的方法，证明了

植物内生菌具有体外抗氧化能力，而体内抗氧化实验的研究相对欠缺，部分研究也并没有揭示发挥抗氧

化作用的具体物质类型。后续应进一步深入研究具有抗氧化作用的植物内生菌次生代谢物，力争使植物

内生菌成为天然抗氧化剂的新来源。 

2.4. 抗病毒作用 

病毒是一种可以在其它生物体间传播并感染生物体的微小生物，包括动物病毒和植物病毒，其对宿

主危害极大，许多新型病毒的出现，也给人类健康造成巨大危机，因此研究和发现更多安全有效的抗病

毒药物，是目前国内外研究的热点。近年来发现，很多植物内生菌产生的一些活性代谢物，具有抗病毒

作用[33]，可为抗病毒药物的开发提供一个新的源头。 
Zhang 等[34]从乌头中分离得到内生真菌 Nigrospora sp. YE3033，并从其培养液中分离出一系列蒽醌

类和氮杂菲酮类化合物，其中 4 个化合物对流感病毒 H1N1 具有抑制作用。梁新新[35]从滇重楼内生菌

Cladosporium sp. 7951 的发酵物中，分离并鉴定了 8 个 aspulvinone 类新化合物，该类化合物在 10 μM 时

对新冠病毒主蛋白酶(SARS-CoV-2 Mpro)表现出不同程度的抑制作用，其中 aspulvinones D, M 和 R 的抑

制活性大于 50%。 
李文华等[36]从泽漆的健康组织中分离出了内生真菌、内生细菌和内生放线菌共 101 株，对发酵液进

行抗病毒活性筛选，最终得到 2 株具有较好抗烟草花叶病毒活性的放线菌菌株。夏从芳[37]从滇重楼内生

真菌杂色曲霉的次级代谢产物中分离得到了 20 个丁内酯类化合物，其中有 5 个化合物具有较好的抗烟草

花叶病毒活性。 

2.5. 促植物生长作用 

长期研究发现，植物内生菌在与植物共生的过程中，具有促进植物生长和促进宿主活性成分的生物

合成等积极作用[38]，对培育产量高、品质好的农作物和中药材，提高土地利用率，维护国家粮食安全具

有重要意义。 
内生菌能够促进宿主植物生长的一个主要原因是具有产生吲哚乙酸(IAA)等植物激素的能力。赵龙飞

等[39]从药用植物地黄块根中分离内生细菌并开展相关研究，发现有 7 个菌株产生 IAA 含量大于 1.32 
mg/L，其中产量最高的 1 株达到了 34.696 mg/L。Wang [40]等从地黄中分离鉴定了 7 属 25 种不同的内生

菌，其中 22 株菌株可在 L-色氨酸存在的情况下产生 IAA。曾夏冬[41]和王真真[42]等分别从水稻中分离、

筛选并鉴定出能够明显抑制稻瘟病菌生长的内生放线菌 OsiLf-2 和 OsiRt-1，通过实验研究发现其均能利

用色氨酸为前体合成 IAA，从而促进植物生长。刘丽辉[43]等从南方野生稻(Oryza meridionalis)中共分离

到 58 株内生细菌，其中菌株 JH40、JH50 促生能力强，产 IAA 能力分别为 27.84 mg/L 和 29.97 mg/L。 
内生菌促进植物活性成分合成，可能是通过内生菌作为诱导子，诱导宿主植物的靶向基因表达，激

活宿主相关代谢途径合成活性物质。Wu [44]等从中国东北楤木中分离鉴定了 96 株内生真菌，并对代表

性菌株的培养滤液中的皂苷浓度进行了测定，其中属于青霉菌属的 G22 产生皂苷浓度最高(2.049 mg/mL)，
HPLC 检测到 G22 培养滤液中含有人参皂苷 Re 和 Rb2。李瑞婷[45]等从炭角菌属内生菌对三七总皂苷的

转化产物中分离鉴定了 7 个皂苷类成分，均为稀有人参皂苷。 

2.6. 其他作用 

除了抗肿瘤、抗氧化、抗菌、抗病毒、促进植物生长外，植物内生菌的次生代谢物还具有其他多种
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药理作用。郭钦等[46]从 5 种药用植物中分离出内生真菌，并研究其代谢物的抗单胺氧化酶和乙酰胆碱酯

酶活性，发现其中 25 个粗提物单胺氧化酶抑制率在 60%以上。王邦艳[7]研究了红参培养下的内生菌

Chaetomium globosum (球毛壳菌)和 Daldinia eschscholzii (轮层菌)的次生代谢产物及其活性，在前者中分

离鉴定出 17 个化合物，包括 1 个新天然产物 cazaldehyde B，在 50 μM 浓度下，该化合物具有显著的 NO
生成抑制活性；在后者中分离鉴定出 15个化合物，其中 2个新化合物 8-hydroxyl-helicascolide A和 daldinsin
具有一定的抗 Ach 活性。Xu 等[47]从红树林中的内生真菌中分离出 4 种生物碱和 8 种聚酮类化合物，其

中一种聚酮类化合物具有显著的免疫抑制活性。Wang 等[48]从苔藓内生真菌曲霉中分离出两个新的喹唑

啉衍生物以及 10 种已知化合物，其中部分化合物对 NO 生成具有显著的抑制作用，IC50 值分别为 49.85、
22.14 和 46.02 μM，提示具有明显的抗炎活性。 

3. 展望 

植物内生菌次生代谢物近年来受到广泛关注，研究植物内生菌代谢产物的生物活性对于新药开发具

有重要的意义。目前，植物内生菌生物活性的研究涉及抗肿瘤、抗菌、抗氧化以及促植株生长等多种活

性，但报道大多只限于体外研究，体内实验的相关研究较为缺乏，而且抗病毒领域的研究近年来报道较

少。随着分子生物学、天然药物化学、药理学的发展，为进一步挖掘植物内生菌的作用提供了可能，无

论是在医药研发方向还是在农业生产方向，都有望在植物内生菌领域取得更多的重大突破。 
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