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扩展生物催化的边界：嗜热酶的潜力与应用

李雅静1，李悦君1，杨昕睿2，解桂秋2，高仁钧1*
(1吉林大学生命科学院，长春 130000；2吉林大学药学院，长春 130000)

摘要：20世纪中期，科学家在深海热液喷口和热泉中发现了能够生存的微生物。这一发现极大地拓展

了人们对生命极限的认知，更引领了科学界对嗜热菌及其嗜热酶的深入研究。嗜热酶的三维结构相比

常温酶类更为紧密，分子间的相互作用更为密集，赋予了它们在高温下仍能维持高效催化活性和结构

稳定性的能力。随着绿色化学理念的推广以及对酶催化技术的日益重视，嗜热酶凭借其独特的优异特

性，在生物技术和工业领域迎来了新的发展机遇。本文将探讨嗜热酶的独特性质，并阐述其在生物技

术、食品工业、医药、化工和环境保护等领域的应用潜力。
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Abstract: In the mid-20th century, scientists discovered that microorganisms could survive in deep-sea
hydrothermal vents and hot springs, which greatly expanded people’s understanding of the limits of life and
sparked a deeper exploration into thermophiles and their thermophilic enzymes. The three-dimensional
structures of thermophilic enzymes are more compact than mesophilic enzymes, featuring denser
intermolecular interactions, which allows them to maintain high catalytic activity and structural stability
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even under high-temperature. With the promotion of green chemistry concepts and increasing attention to
enzyme catalysis technology, thermophilic enzymes have opened up new opportunities in the field of
biotechnology and industry due to their unique excellent properties. This paper will discuss the unique
properties of thermophilic enzymes and their potential applications in various fields such as biotechnology, the
food industry, medicine, chemistry, and environmental protection.
Key Words：thermophilic enzymes; thermostability; chemical synthesis; food industry; clinical and
pharmaceutical studies

嗜热菌的发现标志着人们对于极端环境微生物

认知的重大突破。1985年，Brock[1]在美国黄石公

园的温泉口发现了能在88 ℃高温下生长的菌落。

这一发现颠覆了此前科学界认知的生物体生长的

最高温度极限。随后的研究发现嗜热微生物分布

广泛，它们不仅存在于世界各地的高温环境，如

火山口、温泉、浅海或深海栖息地、地热区以及

堆肥堆中，还存在于非高温环境，如某些寒带和

温带土壤中(表1)。发掘嗜热酶的经典方法是通过

培养微生物来筛选所需酶。然而，绝大多数嗜热

微生物由于生长条件苛刻而无法用传统方法培

养，宏基因组学的出现使得无需培养即可分析微

生物遗传物质成为可能[2]。

嗜热菌能在80 ℃以上环境中生长，其产生的

酶展现出卓越的热稳定性和耐受性。这主要归功

于酶分子特殊的三维结构。氨基酸残基形成的氢

键、疏水相互作用以及二硫键都可以在高温下帮

助维持蛋白质的结构。此外，嗜热酶的结构多

以(β/α) 8桶状折叠和短螺旋为主，有助于限制热

能在蛋白质内部的扩散，从而降低高温破坏的

可能性[16]。

随着绿色化学的推广和对酶催化的认可，酶制

剂已成为工业领域的研究热点。尽管已有大量常

温酶被评估可用于工业生产，但多数酶无法承受

极端工业条件。相比之下，嗜热酶在工业催化中

展现出了巨大潜力，尽管只有少数得到商业化应

用，但分子生物学和生物信息学的进步，特别是

宏基因组学等技术的发展，为嗜热酶的工业应用

奠定了坚实的基础，也预示着其广泛的应用前景

(图1)。

1 嗜热酶在基因诊断技术中的应用

嗜热酶，特别是DNA聚合酶，因在高温下的

稳定性而在聚合酶链式反应(polymerase chain
reaction，PCR)中得到了广泛的应用。基因诊断需

要高效而准确地获得目的基因，而PCR作为一种获

表 1 嗜热菌的分布区域及培养条件

菌种名 培养温度 域 生长条件 来源 参考文献

Pyrococcus furiosus 95℃ 古菌域 厌氧 海洋堆积物 [3]

Thermotoga maritima 80℃ 细菌域 厌氧 高温海洋堆积物 [4]

Thermococcus onnurineus 80℃ 古菌域 厌氧 深海热液喷口区 [5]

Thermoproteus tenax 85℃ 古菌域 厌氧 盐酸温泉 [6]

Pyrodictium occultum 95℃ 古菌域 厌氧 火山附近海底 [7]

Caldanaerobacter subterraneus 75℃ 细菌域 厌氧，嗜酸 温泉 [8]

Pyrodictium abyssi 95℃ 古菌域 厌氧 火山口附近区域 [9]

Methanothermobacter wolfeii 60℃ 古菌域 厌氧 污泥与河流堆积物 [10]

Methanothermobacter
thermautotrophicus 65℃ 古菌域 厌氧 污水污泥 [11]

Geobacillus kaustophilus 60℃ 细菌域 嗜碱 马里亚纳海沟海底淤泥 [12]

Laceyella sacchari 50℃ 细菌域 需氧 干草堆积物 [13]

Thermomonospora curvata 50℃ 细菌域 需氧 秸秆堆积物 [14]

Saccharopolyspora rectivirgula 50℃ 细菌域 需氧 土壤 [15]
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取基因的方法，需要高温解开双链DNA，从而允

许引物结合并启动新的DNA链的合成。研究者们

一直致力于开发和改进这些酶，以提高PCR的效率

和准确性。Hernándze-Pollán等[17]构建了一种新型

DNA聚合酶(Neq2X7)。它结合了Nanoarchaeum
equitans和Sulfolobus solfataricus聚合酶的DNA结合

域，具有高活性、耐抑制剂和对尿嘧啶的耐受

性，适用于长片段DNA扩增、高GC含量DNA和

dUTP依赖的PCR应用，是分子生物学和诊断PCR
的有力工具。Gloeckner等[18]通过对Klentaq DNA聚
合酶的随机突变筛选，找到了一种即使在DNA受
损的情况下也能保持高效扩增的变异体。而来自

Thermoanaerobacter tengcongensis的极端TLS聚合

酶，也被发现能够在氧化损伤位点进行DNA合

成[19]。这两种DNA聚合酶的开发极大提高了PCR
在处理复杂样品时的效率。除了改进聚合酶，科

学家们也在探索其他方法来提升PCR性能。Li等[20]

发现，嗜热无机焦磷酸酶能有效去除PCR过程中产

生的副产品——焦磷酸盐，从而促进PCR反应的顺

利进行。Fujiwara等[21]指出，嗜热解旋酶EshA有助

于减少PCR过程中的非特异性扩增，而特定的焦磷

酸化酶如dITP[22]和dUTP[23]焦磷酸化酶能够分解可

能干扰PCR的非标准核苷酸，进而增强PCR的准确

性并提高目标DNA的产量。

除了PCR技术，基因测序也是基因诊断的常用

技术，嗜热酶在这一领域也显示出其重要价值。

Zhelkovsky等[24]利用来自嗜热自养甲烷杆菌的RNA
连接酶成功制备了适用于下一代测序的预腺苷酸

化DNA接头，这种方法不仅提高了文库的质量，

也缩短了测序时间。Yang等[25]克隆了Pfu RNA连接

酶，并构建了融合酶8H-AP。它结合了Pfu RNA连
接酶和T4多聚核苷酸激酶的优点，具备出色的热稳

定性，能够直接催化5′-OH末端的DNA底物生成腺

苷化标记，提高测序效率。Shroff等[26]通过定向进

化对嗜热逆转录酶进行了改造，获得的突变体

RTX-Ome v6展现出了对DNA、RNA和2′-O-甲基

RNA模板的高效延伸和校对能力。它不仅能够读

取2′-O-甲基化的模板，还保留了对未修饰DNA的
逆转录和PCR扩增能力。

此外，嗜热酶在核苷酸合成领域的研究也非常

广泛。Esipov等[27]利用嗜热菌来源的三种核酸合酶

的串联反应，有效生产5′-磷酸核苷，开辟了新的

生物催化路径。Fateev等 [28]发现，来自Thermus
thermophilus HB 27的腺嘌呤磷酸核糖转移酶和次

黄嘌呤磷酸核糖转移酶能大幅提高嘌呤核苷酸合

成的效率和产物多样性，在复杂嘌呤衍生物的合

成领域表现得尤为出色。Barthel等[29]对脱氧核苷酸

转移酶进行了热稳定性改良，显著提升了其在发

夹底物上的延伸速率。综上所述，嗜热酶在分子

生物学和生物技术领域的重要性日益凸显，其在

PCR、基因测序、核苷酸合成等多个方面都展示出

了卓越的性能和广阔的前景。随着研究的不断深

入，我们可以期待嗜热酶在未来科学和技术发展

中扮演更重要的角色。

2 嗜热酶在化工合成中的应用

化学合成是化学工业的核心领域，涉及基础化

学品、精细化工产品以及许多高附加值材料和药

图1 嗜热酶及嗜热菌的应用领域
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品的制造。在众多催化剂中，嗜热酶以其独特的

优势在该领域崭露头角。嗜热酶不仅能够在高温

条件下保持稳定的活性，而且具有高效、专一性

强、可再生等特点。这些特性使得嗜热酶在提高

反应速率、降低能耗、减少副产物生成等方面具

有显著优势。随着生物技术的不断进步，嗜热酶

的生产成本有望进一步降低，其在化工合成领域

的应用将得到更广泛的推广和应用。

2.1 基于醇脱氢酶的生物合成

醇脱氢酶(alcohol dehydrogenase，ADH)是生物

体内一种重要的氧化还原催化剂，能够高效地将

醇类转化成醛或酮。嗜热ADH因出色的稳定性、

环保特性和高选择性，被广泛应用于制药和精细

化工领域。来自Thermotoga lettingae TMO的ADH
不仅可以氧化伯醇，还能将脂肪族和芳香醛还原

为相应的醇 [ 3 0 ]。而来源于Carboxydothermus
hydrogenoformans的短链ADH则显示出对多种脂肪

族、环烷烃和芳香族酮以及酮酯的宽泛的底物适

用性，是有机合成中不对称还原反应的有效工

具[31]。此外，Orrego等[32]成功克隆了一种新型嗜热

性(S)-3-羟基丁酰辅酶A脱氢酶，并将其与NADH
共固定化，构建了一个能够自主合成β-酮酯的异相

催化体系。这一创新为聚合物合成提供了一种高

效且可持续的生产方案。而Kato等[33]则通过代谢工

程改造将嗜热醇脱氢酶基因引入嗜热菌Moorella
thermoacetica中，使其具有从糖类和合成气体中生

产异丙醇的能力，为利用生物质和废气生产化学

物质提供了一种新的生物转化策略。

2.2 基于醛氧化还原酶的生物合成

在工业上，醛类是药物合成、溶剂制备、催化

反应和防腐处理等多个领域的重要物质。醛氧化

还原酶家族包括醛脱氢酶、醛还原酶和醛氧化

酶，是促进醛类生物转化的关键酶类。特别是可

在嗜热环境中工作的醛氧化还原酶，由于其出色

的性能，正成为工业生物技术研究和应用的热

点。Brytan等[34]通过对Thermus thermophilus来源的

醛脱氢酶进行C端截断改造，显著提升了该酶对特

定大分子和芳香族取代醛的催化效率。该研究不

仅阐明了C端延伸在嗜热酶稳定性和活性调节中的

关键作用，还为探究蛋白质在极端环境中的适应

机制以及酶工程的进一步发展提供了新的见解。

Liu等[35]发现的嗜热醛脱氢酶展现出了处理多种醛

类底物的能力，并且对多种添加剂和变性剂具有

抵抗力，预示着其在大规模工业应用中的广阔前

景。Shortall等[36]从T. thermophilus中提取出一种融

合了脱氢酶和酯酶活性的双功能酶ALDHTt，它在

醛的氧化和酯的水解过程中表现卓越。通过

ALDHTt与乳酸脱氢酶联合开发的双酶流动反应器

能够稳定地再生NAD+并持续合成羧酸化合物，既

使在长时间运行后仍然能够保持高效运行，体现

了其在工业生产中的实际应用价值[37]。Kadowaki
等[38]克隆的嗜热乙二醛氧化酶能够将发酵抑制剂5-
羟甲基糠醛转化为有价值的化学品，体现了其在

生物炼制行业的潜力。

2.3 基于酯酶的生物合成

作为生物体内不可或缺的酶类，酯酶催化酯键

的形成与断裂。它们不仅是脂肪和油脂代谢的核

心参与者，还在化学合成中具有重要作用。酯酶

在工业上的应用也极为广泛，在制药、食品生产

和化学合成方面展现出巨大的潜力。Miguel-Ruano
等[39]从温泉宏基因组中克隆了嗜热酯酶EstD11，
其对短链脂肪酸底物的偏爱以及出色的立体选择

性为理解HSL家族酶的功能提供了全新的视角。

González-González等[40]发现了一种新型嗜热酯酶

KLEST-3S，它可以罕见地水解各种酰基链甘油三

酯。此外，它还展现出高度的立体选择性，能够

精确催化(R，S)-布洛芬甲酯的水解反应，为生物

转化和有机合成提供了新方案。Bzdrenga等[41]发

现，Thermogutta terrifontis来源的酯酶TtEst2对塔

崩和对氧磷等神经毒剂具有良好的清除效果。此

外，有研究表明，嗜热酯酶在高价值聚合物的合成中

同样表现出色，如聚δ-戊内酯和聚己内酯的合成[42-44]。

嗜热酯酶在生物催化方面的多样性和高效性使它

们成为醇、酸和酯类精细化学品及药物中间体合

成的理想催化剂。此外，环境保护、造纸业乃至

生物能源开发等多个领域也都有它们的身影，预示

着嗜热酯酶在当代工业生产中的作用愈发关键[45-47]。

2.4 其他

嗜热酶的应用已远超醇、醛和酯的传统催化范

畴，其他嗜热酶在化工领域也显示出巨大潜力。

Kim等[48]利用嗜热血红蛋白催化环丙烷化反应，将

重氮丙酮和未活化烯烃转化为药物中间体。解桂
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秋等 [49]通过嗜热脱卤酶合成了D-乳酸。Tavanti
等[50]利用嗜热细胞色素P450酶催化双氯芬酸转化

为5-羟基代谢物。Parker等[51]对嗜热L-氨基酸酯化

酶进行改良，提高了其对L-氨基酸对映体的水解效

率。Memarpoor-Yazdi等[52]使用固定化嗜热脂肪酶

催化正己烷合成芳香酯乙酸甲酯，提供了一种高

效、经济、生物兼容且可再生的催化方案。

Matsubara等[53]则利用嗜热葡萄糖酸钠脱水酶合成

2-酮-3-脱氧-D-葡萄糖酸钠。这些成果共同凸显了

嗜热酶在生物医药和精细化工领域的强大作用及

广泛应用前景。

3 嗜热酶在食品工业中的应用

食品工业是全球经济的重要支柱产业之一，其

发展对满足人们日益增长的食品需求、保障食品

安全、促进农业产业链升级和推动经济发展具有

重大意义。嗜热酶作为一种高效的生物催化剂，

在食品工业中发挥着不可替代的作用。它们能够

改善食品口感、提高产品产量、增强物质稳定

性，从而提升食品品质和延长保质期。随着现代

生物工程技术的不断进步，嗜热酶的应用领域正

在扩大，为食品工业的创新和发展注入了新的

动力。

3.1 嗜热酶在糖类合成中的应用

在食品工业中，糖类既是基础成分又影响食品

质感和感官体验。随着健康意识的提高，低糖和

益生元食品需求增长，促使研究人员探索新型甜

味剂和功能性糖类添加剂。当前，科学家们正通

过嗜热酶催化技术革新糖类的生产方式。Arntzen
等[54]发现的嗜热外切海藻酸裂解酶，能在多种pH
值、温度和盐浓度条件下发挥作用，可以高效地

将海藻酸盐、聚-β-D-甘露糖酸和聚-α-L-古洛糖醛酸

转化为单体糖。与之不同，Li等[55]从Rhodothermus
marinus中分离出的海藻多糖裂解酶则是一种内切

型酶，它能将海藻多糖和聚-β-D-甘露糖酸以及聚-
α-L-甘露糖酸分解成二糖、三糖和四糖。这些嗜热

酶的发现为海藻生物质资源的利用提供了新的工

具。Meng等[56]在大肠杆菌体系内创建了一条高产

的嗜热生物合成途径，用于高效生产UDP-葡萄糖

醛酸，使生产成本大幅降低。Li等[57]利用嗜热酶级

联反应开发了一种高效低成本的UDP-半乳糖合成

途径，并通过分批和连续反应成功实现了UDP-半
乳糖的克级生产，为UDP-糖类化合物的大规模合

成提供了新思路。此外，Chaikaew等[58]结合嗜热

酶技术和先进的雾化处理，极大地提升了木薯浆

液的水解速率，开辟了生产高附加值生物制品的

新路线。Talekar等[59]设计的新型酶基磁性纳米生

物催化剂，整合了三类嗜热酶，实现了淀粉的全

面转化，展现了在淀粉水解方面的卓越效能。

在益生元的合成研究中， H a s s a n等 [ 6 0 ] 从

Halothermothrix orenii中克隆的半乳糖苷酶显示

出了对多种底物的高效催化能力，特别是在合成β-
D-Galp-(1→6)-D-Lac和β-D-Galp-(1→3)-D-Lac时。

Zerva等[61]利用嗜热β-半乳糖苷酶将工业废料乳清

酸转化为高价值的低聚半乳糖，实现了废物资源

化。上述进展共同描绘了嗜热酶在糖类生产与应

用的未来趋势：提升生产效率、降低成本，并向

更加可持续和健康的生产模式转型。

3.2 其他

除了糖类，氨基酸、多肽和维生素也是食品工

业发展的关键部分。Zhang等[62]利用双功能谷胱甘

肽合成酶和嗜热酶ATP再生系统，实现了谷胱甘肽

的高效合成。Hanatani等[63]通过组合11种嗜热酶，

建立了一条葡萄糖合成半胱氨酸的体外途径。

Zeng等[64]借助嗜热枯草杆菌发酵甘蔗糖蜜和味精

废液，生产聚γ-谷氨酸，实现了废弃物的再利用。

Zhong等[65]开发的热循环四酶级联生物催化系统，

实现了蔗糖向肌醇的转化，达到了98%的收率，为

大规模低成本生产肌醇奠定了基础。随着生物技

术的不断进步和创新，我们可以预见嗜热酶在食

品工业中将扮演越来越重要的角色，从新型功能

性食品的开发到废弃物资源化利用，再到提高生

产效率降低成本，嗜热酶不仅助力实现更高效的

生产过程，还将推动食品工业向更加绿色、可持

续的方向发展。

4 嗜热酶在环境保护中的应用

随着工业化与城市化的快速发展，环境污染和

生态破坏问题愈发严峻，对人类健康和可持续发

展的威胁日益加剧。因此，寻求有效解决方案以

应对环境挑战变得尤为迫切。在环境保护领域，

微生物技术凭借其独特优势受到广泛关注，尤其
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是嗜热菌及其特有的酶类，它们在环境治理中展

现出巨大潜力。嗜热酶因为在高温下的稳定性，

能够在严苛环境条件下维持活性，可有效降解污

染物、净化水质与土壤。此外，嗜热酶还因具有

高效、专一性强和可再生性等特点，有助于降低

环境治理成本并提升治理成效。近来，随着生物

技术的进步，嗜热酶的应用范围和效果有了显著

提升。目前，嗜热酶已被广泛应用于废水处理、

废气净化和污染治理等多个领域，取得了显著的

环境治理成果。同时，研究者们正不断探索嗜热

酶在其他环境治理领域的潜在应用，以期望为解

决环境问题提供更多的策略。

4.1 嗜热酶在环境污染治理中的应用

嗜热酶在环境污染治理领域发挥着重要作用，

特别是在高温条件下处理各种污染。凭借其在高

温环境下的优异稳定性和抗毒性，嗜热酶在应对

石油泄漏、热油井等高温污染环境问题时尤为有

效[66]。Eumalai等[67]表明，嗜热混合菌群能有效降

解长链烷烃，这对理解和开发石油污染修复技术

至关重要。Bubina等[68]揭示了嗜热菌Geobacillus
sp. G27降解萘的新代谢途径，为高温环境下微生

物降解多环芳烃机制的理解及耐高温生物降解技

术的发展提供了新选择。除了石油污染修复，嗜

热酶也被用于其他工业废料的处理。嗜热菌

Geobacillus thermoleovorans KNG 112能降解偶氮染

料，将其转化为低毒化合物，为染料废水处理提

供生物技术方案[69]。嗜热木聚糖酶可水解棕榈油

厂的废水，显著提升甲烷产率，助力生物质能源

的可持续发展[70]。而嗜热果胶裂解酶和木聚糖酶

则被用于分解农业和工业废弃物，生产功能性生

物寡糖，实现废弃物的资源化[71]。此外，Gao等[72]

通过嗜热菌和烷基多糖联合预处理加速污泥水

解，提高了污泥处理效率和有机物质的生物降解

性，为环保型污泥处理提供了新策略。Hsieh等[73]

则利用热纯化的氰酶和碳酸酐酶耦合系统进行氰

酸盐降解，高热稳定性的嗜热酶不仅提高了碳捕

获效率，还增强了其在工业废水处理中的实用

性，为氰酸盐的绿色、经济去除提供了有效解决

方案。总体而言，嗜热酶在环境污染治理的多个

层面展现了广泛的应用潜力，有助于解决工业废

水和废物处理带来的挑战，推动了可持续环保策

略的实施。

4.2 嗜热酶在碳捕获及封存中的应用

面对全球气候变暖的挑战，二氧化碳的捕获和

有效利用成为研究热点。生物技术，特别是嗜热

碳酸酐酶及嗜热菌的应用，为这一问题提供了新

的解决方案[74,75]。嗜热碳酸酐酶在极端环境下的稳

定性使其成为传统碳捕获方法的有效补充。

Sharma等 [76]揭示了嗜热碳酸酐酶在恶劣环境下

优异的性能。Luca等 [ 77 ]发现的新型嗜热α-碳酸

酐酶更是展现出了最高的催化效率。而嗜热菌

Sulfurihydrogenibium yellowstonense不仅可用于碳

捕获和储存，还能通过与其他酶共表达来降低化

学合成过程中的二氧化碳排放，并提高产品产

量[78]。科研人员还探索了利用其他嗜热菌捕获二

氧化碳的方法。例如，嗜热微藻Scenedesmus
acuminatus TH04在碳酸氢盐和二氧化碳系统中

展 现 出 强 大 的 碳 固 定 能 力 [ 7 9 ] ； 而 嗜 热 菌

Methanothermobacter则能在高温条件下直接将氢气

和二氧化碳转化为甲烷，显著提高了碳转化效

率[80]。同时，Thermoanaerobacter kivui被发现可以

高效捕获二氧化碳并将其转化为甲酸，其特有的

氢依赖性二氧化碳还原酶进一步提升了甲酸产

量[81]。嗜热酶及相关微生物在碳捕获和转化领域

发挥着举足轻重的作用，它们不仅有助于减少大

气中的温室气体排放，还为应对气候变化和开发

可持续能源提供了多种生物技术解决方案。

5 嗜热酶在生物能源生产中的应用

全球能源需求上升与传统化石燃料减少之间的

矛盾推动了人类对可再生能源的迫切需求。生物

能源因其清洁、可再生特性而备受青睐。然而，

生物能源生产中使用的酶在高温下稳定性不足，

影响了生产效率和规模。因此，发掘在高温下稳

定工作的嗜热酶和微生物，对于生物能源的发展

至关重要[82]。嗜热酶在生物乙醇和甲醇的生产中

展现出了良好的应用前景[83]。Silva等[84]通过嗜热

厌氧微生物成功地利用葡萄糖和木糖高效生产乙

醇。此外，嗜热酶在氢能开发领域也扮演了重要

角色[85]。Bibra等[86]发现的一种嗜热菌群落，能够

在高温下直接利用草原麻草产生氢气，而且无需

任何预处理步骤。Moh r等 [ 8 7 ]发现，嗜热菌
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Parageobacillus thermoglucosidasius具有一种特殊

的酶系，能在高CO浓度环境下生长，并能将近似

等摩尔比例的CO转化为氢气。而Noji等[88]将嗜热

蓝细菌的光系统Ⅱ和金纳米颗粒结合，发明了一

种新型的光驱动水裂解纳米装置，实现了水的整

体裂解并生成了无碳燃料氢气。这些创新成果均

表明，嗜热微生物技术在生物燃料和氢能等可再

生能源领域的应用已经展现出巨大的潜力和价

值。随着研究的不断深入和技术创新的推进，我

们可以预见嗜热微生物技术在未来能源转型中将

扮演更加关键的角色。

6 嗜热酶在临床医学及药学中的应用

在临床医学和药学领域，嗜热酶的应用正逐渐

受到重视，它们独特的稳定性和功能性为多种治

疗和诊断手段带来了革新。Ferraro等[89]从极端嗜热

红藻中克隆到的C-藻蓝蛋白具有出色的抗氧化性

能，并能在极端环境中保持稳定，使其有望成为

食品工业中的色素和防腐剂，同时具备抗氧化和

抗癌的双重功效。Saeed等 [90]发现的Pyrococcus
furiosus来源的L-天冬酰胺酶对白血病和癌症细胞

具有选择性毒性，展示了其作为治疗急性淋巴细

胞白血病的潜力。 O j h a等 [ 9 1 ] 从 B a c i l l u s
paralicheniformis中分离出的热稳定溶菌酶，不仅

能诱导癌细胞凋亡，还具有抗氧化活性，为开发

天然抗氧化剂和抗癌药物提供了新的可能。

嗜热酶不仅在制药领域展现出了巨大的应用前

景，还在疾病的诊断和治疗中发挥了重要作用，

尤其是在癌症治疗和疫苗开发等方面。Tang等[92]

研发的嗜热酶纳米催化剂，利用天冬酰胺酶和精

氨酸酶，可在近红外激光照射下引发精准的氨基

酸剥夺和光热联合治疗，有效对抗乳腺癌。这种

策略通过局部酶解必须氨基酸破坏肿瘤细胞内的

代谢平衡，抑制细胞增殖和迁移，并通过光热转

换增强治疗效果(图2)。Ahn等[93]改造的嗜热蛋白酶

体纳米颗粒，通过添加RGD肽增强了与肿瘤细胞

的结合力，提升了肿瘤成像的效率。Wu等[94]描述

的NIR-Ⅱ激活纳米系统，利用嗜热木瓜蛋白酶降

图2 近红外诱导的GHE纳米催化剂在嗜热酶-光热疗法中的示意图[92]
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解肿瘤细胞外基质，增强了纳米药物对深层肿瘤

组织的渗透，开辟了深部肿瘤治疗的新途径。

Hong等[95]利用嗜热FOF1-ATPase负载的色质体构

建了一种具有主动定向运动能力的肿瘤药物递送

载体，该载体在酸性肿瘤微环境中具有分布优

势，展现了其在提高疗效和减少不良反应方面的

巨大潜力。Zhang等[96]构建了新型热稳定自组装纳

米骨架，通过特异性激活细胞免疫，尤其是T细胞

介导的免疫反应，为肿瘤和病毒感染的防治提供

了新的疫苗开发策略。Liu等[97]构建的多功能复合

物GAS，结合了嗜热酰基氨肽酶的Aβ降解能力和

scFv的靶向作用，以及金纳米棒的光热转换特性，

为阿尔茨海默病的检测和治疗提供了新策略。

Torres-Chavolla等[98]提出的基于嗜热酶依赖等温放

大技术和纳米粒子的DNA生物传感器，可用于检

测结核病相关基因片段IS6110，其高灵敏度和经济

性为结核病的早期诊断带来了希望。随着研究的

不断深入，嗜热酶在临床医学和药学中的价值正

逐步显现。它们不仅有望成为抗击癌症、治疗神

经退行性疾病等重大疾病的有力武器，还将为疾

病的早期诊断和个性化治疗提供更多可能性。

7 展望

嗜热酶自从在PCR技术中应用以来，已在分子

生物学领域展现出巨大的潜能。随着PCR相关技术

的不断发展，未来嗜热酶的研究应集中于基于PCR
的高精度分子生物学技术，如基因诊断、基因测

序、单细胞测序和DNA存储等。在医学诊断领

域，嗜热酶的高精度表现为疾病检测提供了新的

工具。同时，在生物多样性研究中，嗜热酶也为

物种鉴定和生态保护提供了重要支持。其次，嗜

热酶在临床医学和药学领域的研究中展现出了极

大的潜力。作为一个新型研究方向，嗜热酶在肿

瘤光热疗法中的应用正在逐步扩展，包括将其作

为有效的药物递送系统或直接参与药效发挥的分

子。此外，将嗜热酶与现行的肿瘤疗法，如靶向

治疗和化疗等相结合，有望进一步增强其治疗效

果，为肿瘤治疗提供更为有效的方法。此外，将

嗜热酶的研究潜力转变为现实生产力是至关重要

的。嗜热酶在化学工程、食品工业和环境管理等

方面的探索已取得一定成果，但这些应用大多仍

局限于实验室研究层面。要实现嗜热酶在工业生

产中的广泛应用，还需要克服诸多挑战。最后，

在嗜热酶的开发过程中，必须考虑到生产活动对

环境的影响，确保其应用方式符合可持续发展的

原则。同时，还需关注相关的伦理问题，保证其

应用不会违背社会伦理标准。总之，嗜热酶的未

来发展不仅要在科技上追求卓越，在社会责任和

伦理考量上亦需谨慎行事。
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