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专论与综述 

气囊在细菌中的生理功能、生物合成及应用研究进展 
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摘  要：气囊是在水生细菌中广泛存在的一种具有刚性中空蛋白结构的特殊细胞器，不仅为水生细

菌提供浮力，还对其在不利环境或应激条件下的生存至关重要。近期研究发现在其他非水生细菌如

沙雷氏菌和链霉菌中也存在气囊结构，而且表现出不同的生理功能。来源于不同种属细菌的气囊生

物合成基因簇具有各自鲜明的特征，其生物合成和调控机制也有所不同。本综述将介绍和总结不同

细菌中气囊的基本生理功能和生物合成及调控机制，以及气囊的生物技术应用，并对气囊在链霉菌

中的生物合成研究以及人工重组气囊的潜在应用进行展望。 

关键词：气囊，气囊生物合成基因簇，生物合成机制，生理功能，生物技术应用 

Physiological, biosynthetic and application studies of gas vesicles 
in bacteria: a review 
GAO Die1  DUAN Yanwen1,2,3  ZHU Xiangcheng*1,2,3 

1 Xiangya International Academy of Translational Medicine, Central South University, Changsha, Hunan 410013, China  
2 National Engineering Research Center of Combinatorial Biosynthesis for Drug Discovery, Changsha,  

Hunan 410205, China  
3 Hunan Engineering Research Center of Combinatorial Biosynthesis and Natural Product Drug Discovery, Changsha, 

Hunan 410205, China 

Abstract: Gas vesicles (GVs) are intracellular organelles with a rigid hollow structure completely 
composed of proteins. It can provide buoyancy for aquatic microorganisms, and is very important for their 
survival under adverse environment or stress conditions. In recent years, GVs with diverse functions in 
nonaquatic microorganisms such as Serratia and Streptomyces have also been reported. Gas vesicle 
biosynthetic gene clusters in different bacteria have presented distinct characteristics, as well as the 
corresponding regulation mechanisms for GVs biosynthesis. This review summarizes the basic 
characteristics of GVs from various bacterial species, including their fundamental physiological functions, 
biosynthetic and regulation mechanisms, as well as the applications of GVs in biotechnology. Finally, the 
biosynthetic studies of GVs in important industrial microorganism Streptomyces, and the potential 
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applications of recombinant GVs are prospected. 

Keywords: gas vesicles, gas vesicle biosynthetic gene cluster, biosynthetic mechanism, physiological 
functions, biotechnological applications 
 
 

气囊(Gas Vesicles)是在蓝藻(蓝细菌)、异养细

菌、厌氧光合细菌和嗜盐古菌等许多水生细菌中

普遍存在的一类具有刚性中空结构、充满气体的

特殊细胞器，主要为细胞提供浮力使其在水环境

中迁移，对于水生细菌在逆境或胁迫应激条件下

的生存起着非常关键的作用[1]。气囊完全由不同

的气囊蛋白(Gas Vesicle Protein，Gvp)组成，其中

高度保守的 GvpA 作为最主要的结构蛋白具有极

强的疏水性[1]，而编码这些 Gvp 蛋白的基因在基

因组中成簇排列形成气囊生物合成基因簇(gvp)。

随着基因测序技术的快速发展，在很多细菌基因

组中都发现了结构不同的 gvp 基因簇，除了保守的

gvpA 核心基因以外，其他 gvp 基因在数量和排列顺

序上都存在不同种属之间各自鲜明的特征(图 1)。

此外，已报道的不同细菌中的气囊具有多样性的

生理功能：其在蓝藻和嗜盐古菌中主要提供浮

力，还可以减轻嗜盐古菌在高盐极端环境下的渗

透压[2]；在异养细菌中通过与成熟内生孢子的黏

附来促进孢子在水环境中的扩散[1]；而在沙雷氏

肠杆菌和链霉菌中则对菌体的生长和次级代谢产

生一定的影响[3-4]。本综述重点阐述气囊在不同种

属细菌中的分布、生物合成及调控机制和对宿主

生理代谢的潜在影响，并在介绍其现有生物技术

应用的基础上对其开发前景进行展望。 

1  气囊在不同种属细菌中的生理功能及生
物合成研究 

1.1  古生菌(Archaea) 

古生菌大多生活在各种极端环境中，按其生

活习性和生理特性可分为产甲烷菌、嗜热嗜酸

菌、极端嗜盐菌三大类型。虽然很多嗜盐古菌中

都存在 gvp 基因簇，但仅有少数如盐沼盐杆菌

(Halobacterium salinarum) 和 地 中 海 富 盐 菌

(Haloferax mediterranei)可以产生气囊，呈纺锤状

或圆柱状的成熟气囊由小双锥形囊泡发育而来，

主要由疏水性蛋白 GvpA 包裹组成，并以 GvpC 附

着在外表面以增强气囊的结构稳定性，形成的疏

水性内表面可以阻止液态水进入，但却不妨碍气

体透过和迅速扩散[5]。在最佳生长条件下，盐沼

盐杆菌单个细胞内可含有多达 70 个成熟的纺锤状

气囊，含气囊的菌落在固体培养基上的外观为不

透明的粉红色，而无气囊的菌落则呈现出透明的

红色[1]。除嗜盐古菌外，在产甲烷古菌如嗜热甲

烷单胞菌(Methanosaeta thermophila)、嗜冷甲烷氧

化菌(Psychrophilic methanotroph)和巴氏甲烷八叠

球菌 (Methanosarcina barkeri)中也发现了气囊结

构，其中巴氏甲烷八叠球菌仅在含有氢气的培养

环境中产生气囊，可能与菌体对氢气的趋化效应

有 关 [6] ； 嗜 冷 甲 烷 氧 化 菌 产 生 气 囊 的 数 量 在

7−20 °C 范围内随温度的升高而增多，在 4 °C 时

仅 40%的细胞含有气囊，而到 20 °C 时几乎所有细

胞内都含有气囊，气囊的产生可能有利于嗜冷甲

烷氧化菌在温度升高时的生存[7]。 

古生菌 gvp 基因簇的遗传和调控表达机制在

嗜盐古菌尤其是盐沼盐杆菌中研究得较为透彻。

盐沼盐杆菌 PHH1 的 2 个 gvp 基因簇分别位于质粒

DNA (p-vac)和染色体 DNA (c-vac)上，均由 14 个

基因组成，分别排列在相反方向的 gvpACNO 和

gvpDEFGHIJKLM 这 2 个操纵子中(图 1A)，但在

整个生长周期均只能观察到 p-vac 产生的纺锤状气

囊，只有在敲除 p-vac 的突变菌中才能观察到

c-vac 产生的圆柱状气囊[1]。p-vac 的转录表达及气

囊的形成不仅依赖于高细胞密度，还受到氧气含

量、温度、盐浓度和碳源等诸多因素的影响[1]，

低温或适当的高盐环境均会促使大量气囊的形

成，而缺氧条件或过多的碳源则不利于气囊形
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成。将 p-vac 中所有 gvp 基因进行逐一缺失，并将

不同的突变 p-vac 分别在不产生气囊的沃氏富盐菌

(Haloferax volcanii)中进行异源表达，发现 gvpA、

gvpO、gvpF、gvpG、gvpJ、gvpK、gvpL 和 gvpM

等 8 个基因是合成气囊所必需的，其中 gvpO 的敲

除会导致 gvpACN 转录本数量的显著减少，提示

其可能是 gvpACNO 操纵子的转录激活基因或与

mRNA 的稳定性有关；其他辅助基因如 gvpC、

gvpI、gvpH 和 gvpN 与气囊的正常形态发育有关：

敲除 gvpC 会产生许多不规则的气囊，敲除 gvpI

会使产生的气囊变长，敲除 gvpH 后气囊由纺锤状

变为圆柱状且气囊的合成变得不稳定，而敲除

gvpN 后不仅菌体内气囊形态变小且数量降低，

还会对 gvpO 的转录产生一定影响[8]。随着蛋白

检测技术的不断发展，嗜盐古菌纺锤状气囊蛋白

外壳中的具体成分也逐渐被鉴定出来。免疫学检

测技术发现，气囊中除 GvpA 外还含有其他 6 种

结构蛋白 GvpC、GvpF、GvpJ、GvpM、GvpG 和

GvpL[9]，其中除 GvpC 以外其他 Gvp 蛋白的含量

远低于 GvpA；随后通过液相色谱串联质谱技术

(LC-MS/MS) 进 一 步 从 气 囊 中 检 测 到 了 GvpI 、

GvpO 和 GvpN[10]。由于在菌体生长早期可以观察

到 gvpFGHIJKLM 的 mRNA 低表达，因此这些

Gvp 蛋白被认为参与了气囊组装的早期步骤，其

中 GvpF 和 GvpL 两者都含有与自我寡聚化有关的

卷曲螺旋结构域，可能在气囊形成的初期发挥作

用[9]；GvpJ 和 GvpM 是与 GvpA 相似的疏水蛋

白，也参与构成气囊的蛋白质外壳，由不同比例

GvpA、GvpJ 和 GvpM 组成的蛋白复合体可能决定

着气囊“肋骨”的宽度，而 GvpA 含量越高则“肋骨”

宽度越大 [9]。利用免疫金标记法研究 GvpF，发

现金颗粒没有附着在完整气囊的表面，而当气囊

经过超声处理塌陷后，金颗粒开始聚集且密度 

较高，提示 GvpF 极有可能定位于气囊的内表  

面[11]。荧光蛋白标记实验则进一步揭示了 GvpM

与 GvpH、GvpJ 和 GvpL 之间潜在的相互作用，

GvpM 很可能与这些 Gvp 蛋白发生聚合形成生长

早期时观察到的双锥形气囊泡，随后在 GvpA 和

GvpC 的组装下进一步发育为成熟的气囊结构，

这些针对不同 Gvp 蛋白的研究也进一步佐证了

上 述 gvp 基 因 表 征 的 结 果 [12-13]。 另 一 方 面 ，

GvpE 是 gvpACNO 操纵子的激活正调控子，而

GvpD 通过与 GvpE 结合来抑制 gvpACNO 操纵子

的转录表达，对气囊的生物合成起到了重要的

调控作用 [14]。由于其他嗜盐古菌如空泡盐红菌

(Halorubrum vacuolatum) 的 gvp 基 因 簇 中 缺 乏

gvpDE (图 1A)，因此，GvpD 和 GvpE 对气囊生物

合成的调控影响也仅限于少数菌种中[14]。此外，

各个辅助 Gvp 蛋白的单独过表达并不能增加气囊

的形成，其数量可能需要达到一定的平衡才能保

证气囊的正常组装[12]。与嗜盐古菌不同的是，产

甲烷古菌如巴氏甲烷八叠球菌的 gvp 基因簇中往

往 包 含 多 个 gvpA 拷 贝 ， 同 时 还 缺 少 gvpC 、

gvpD、gvpE 及 gvpI 等基因[1]，其相关的生物合成

和调控机制尚未见报道(图 1A)。 

1.2  蓝藻(Cyanobacteria) 

蓝藻是一类分布十分广泛的光合放氧微生

物，需要获取足够的光能量来进行产氧性光合作

用和营养生长，气囊这一特殊细胞器最早就是在

蓝 藻 中 被 发 现 并 定 义 的 。 丝 状 蓝 藻 如 鱼 腥 藻

(Anabaena) 、 浮 丝 藻 (Planktothrix) 、 念 珠 藻 属

(Nostoc)和眉藻(Calothrix)以及单细胞蓝藻如微囊

藻 (Microcystis)和 蓝 纤 维 藻 (Dactylococcopsis)等

都可以产生气囊。蓝藻的 gvp 基因簇不仅含有多

个 gvpA 拷贝，还具有种属相关的遗传特征[15]，

例如：丝状蓝藻水华鱼腥藻(Anabaena flosaquae)

的 gvp 基因簇由 2 个 gvpA 和其他 6 个嗜盐古菌

同源 gvp 基因，以及 gvpV 和 gvpW 这 2 个未知功

能基因组成；单细胞蓝藻铜绿微囊藻(Microcystis 

aeruginosa) PCC7806 的 gvp 基因簇中除了含有   

3 个 gvpA 和其他 6 个嗜盐古菌同源 gvp 基因外，

也含有 gvpV、gvpW 和 gvpX 这 3 个未知功能的基

因(图 1B)。蛋白序列分析表明，铜绿微囊藻的

GvpX 与其 GvpJ 的 C 末端显示出部分相似性，而
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GvpW 的长度和 pI 值均与嗜盐古菌中的 GvpL 一

致 ， 而 且 表 现 出 一 定 的 序 列 相 似 性 ； 此 外 ，

GvpW 被破坏后虽然能检测到 gvpA 的转录表达但

无法产生气囊，推测 GvpW 的缺失可能会阻碍气

囊的组装，而 GvpV 的缺失也导致气囊无法产  

生[16]。此外，浮丝藻的 gvp 基因簇还被报道含有

长度不同的多个 gvpC，其对气囊的直径和临界压

力均产生影响[17]。 

 

 
 
图 1  不同种属细菌来源的 gvp 基因簇对比 
Figure 1  Comparison of gvp gene clusters from different bacterial species 
注：保守的同源 gvp 基因用相同颜色标记 

Note: The homologous gvp genes were labeled with the same color 
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蓝藻中 gvp 基因的转录表达和气囊的形成受

到光照强度、CO2、温度或者水环境 pH 等诸多因

素的影响。当水环境中光辐照度较低时会诱导蓝

藻中气囊的产生，并且当气囊占据细胞体积的

3%−10%时，即可为细胞提供浮力以支持其在水

栖环境中的上浮[18]，而在光合作用过程中，不断

积累的碳水化合物会导致菌体因密度增加而下

沉，或因为 K+浓度增加引起细胞膨胀而导致气囊

崩塌使菌体失去浮力，最终在气囊合成和光合作

用的相互调节下实现蓝藻在水域环境中的垂直迁

移[18]。某些蓝藻甚至还表现出对特定光频率的选

择性，例如相比于绿光而言，红光照射可以诱导

眉藻 PCC7601 合成大量气囊[18]。在营养匮乏，尤

其是缺乏 CO2 及光照时，铜绿微囊藻中的气囊数

量会明显增多[15]，而 pH 升高不仅可以上调微囊

藻 gvp 基因的转录，还使 gvpA 和 gvpC 的 mRNA

衰退减慢，从而增加气囊的合成[19]。值得注意的

是，丝状蓝藻眉藻和念珠藻的藻植段分化的一个

关键特征就是伴随着气囊的产生。点形念珠藻

(Nostoc punctiforme)的藻植段分化受 Sigma 因子 J

的调控，而其 gvpA 上游也存在一个 SigJ 依赖型启

动子，因此，SigJ 在激活藻植段分化特异性基因

表达的同时，也可以启动 gvpA 的转录[15,20]。 

1.3  变形菌(Proteobacteria) 

作为自然界中最大的一类细菌，很多变形菌

都 具 有 迁 移 能 力 ， 在 γ- 变 形 菌 沙 雷 氏 肠 杆 菌

(Serratia sp.) ATCC 39006、β-变形菌空泡极地单

胞菌(Polaromonas vacuolata) KCTC 22033T 和泰国

伯克氏菌(Burkholderia thailandensis) MSMB43 的

基因组中均含有 gvp 基因簇，并且在沙雷氏肠杆

菌 ATCC 39006 及空泡极地单胞菌 KCTC 22033T

中观察到了气囊的存在[21-22]。沙雷氏肠杆菌 ATCC 

39006 中存在一个由分布于 2 个操纵子共 19 个基因

组成的 gvp 基因簇，其中含有 3 个 gvpA、8 个嗜盐

古菌同源 gvp 基因、3 个调控基因 gvrA、gvrB 和

gvrC，以及未知功能的 gvpV、gvpW、gvpX、gvpY

和 gvpZ (图 1C)，而产生的气囊主要为圆柱状，即使

在同一细胞中其形态大小也存在差异[23]，并且细胞

在水环境中的浮力和运动方式与气囊有关[24]。针对

该 gvp 基因簇的基因敲除实验表明，要形成明确

可 见 的 气 囊 且 能 够 维 持 细 胞 的 浮 力 ， gvpA1 、

gvpA2、gvpA3、gvpG、gvpF1、gvpF2、gvpF3、

gvpG、gvpK、gvrA 和 gvrB 这 11 个基因缺一不

可；此外，gvpN 和 gvpV 被敲除后菌体会积累大

量体积较小的不成熟双锥型囊泡，提示 GvpN 和

GvpV 可能促进气囊的成熟发育，而且两者的作

用是相互独立不能互补的[21]。与盐沼盐杆菌的情

况相似，gvp 基因单独过表达的结果同样说明，

不同 Gvp 蛋白的相对化学计量对于气囊的发育和

功能形态至关重要，单一基因的过表达并不能增

加气囊的形成[3]；然而 gvpG 的过表达会明显抑制

菌体的生长，但是移除 C 末端的 gvpG 过表达却无

明显作用，提示 GvpG 的酸性 C 末端很可能对气

囊的形成和细胞的生长均有重要的影响[3]。 

另一方面，沙雷氏肠杆菌 ATCC 39006 中 gvp

基因的转录表达，严格受到群体感应化学信号分

子 N-酰基高丝氨酸内酯(N-Butanoyl-L-Homoserine 

Lactone，BHL)的正调控，并且气囊的生成还会

抑制其次级代谢产物灵菌红素的合成[23]。在液体

培养时，生长静止期的高细胞密度和缺氧条件会

激活信号分子 BHL 的产生，使其与转录阻遏蛋白

SmaR 结合以解除对 gvpA1 的转录抑制作用，进而

诱导气囊的合成来协助细胞向气液界面迁移并保

持悬浮状态，从而避开细胞之间的相互竞争以维

持存活[21]。同时，调控蛋白 GvrA 与大肠杆菌的

氮代谢调控子 NtrC 有一定的相似性，而据报道磷

酸化的 NtrC 可以与 σ54 因子作用启动基因的转

录，因此，GvrA 可以通过影响 gvpA1 上游的 σ54

因子结合位点来调控 gvpA1 的转录表达；GvrB 中

含 有 一 个 与 缺 氧 条 件 下 信 号 转 导 有 关 的

Per-ARNT-Sim (PAS)结构域，很可能与低氧浓度

时促进气囊合成的信号转导过程有关 [3]。然而
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gvrA、gvrB 和 gvrC 的过表达或敲除都会显著抑制

气囊的产生，其具体的调控机制仍不明了 [3,21]。

除此以外，沙雷氏肠杆菌 ATCC 39006 中气囊的

形成还受到其他转录调节因子如 RsmA、RbsR 

(LacI 家族)及 FloR (DeoR 家族)的影响，这 3 种转

录因子的突变均会使 gvrA 及 gvpA1 操纵子的转录

水平降低，从而抑制气囊的形成，并且还会负调

控细胞基于鞭毛的群集运动能力[23,25-26]。另外，

钾离子转运蛋白 TrkH 也可以通过改变细胞内的渗

透压来调节 gvpA1 的转录水平，进而影响胞质内

的气囊合成，在高浓度钾离子环境中，trkH 转录

水平的增强会抑制气囊的产生[27]。 

1.4  厚壁菌(Firmicutes) 

早期关于气囊的研究主要都是围绕水生细菌

展开的，而巨大芽孢杆菌 VT1660 是首个被发现

并报道含有 14 个 gvp 基因簇的土壤细菌[28]，而且

这一类型的 gvp 基因簇在芽孢杆菌属中也十分常

见[29]。虽然并没有在巨大芽孢杆菌 VT1660 或其

他芽孢杆菌的胞质中观察到气囊结构，但是该

gvp 基因簇的异源表达可以在大肠杆菌中形成小

的气囊泡并增加其浮力[28]。与嗜盐古菌相比，巨

大芽孢杆菌 gvp 基因簇中出现了一些新的 gvp 基因

(图 1D)，其中 GvpB 与 GvpA 高度相似，GvpR 可

能是 GvpO 的同源蛋白，GvpS 为 GvpM 的同源蛋

白，GvpQ 与 GvpI 的大小和等电点极为相似，很

可 能 为 非 同源 但 功 能 类似 的 蛋 白 ；而 GvpP、

GvpT 和 GvpU 的具体功能未知，但 GvpT 和 GvpU

是异源合成气囊必需的蛋白[8,28]。 

1.5  放线菌(Actinomycetes) 

随着全基因组测序技术的不断发展，嗜盐古菌

中气囊形成必需的 8 个 gvp 基因的同源基因被发现，

它们也广泛存在于如链霉菌属(Streptomycetes)、红球

菌属(Rhodococcus)、弗兰克氏菌属(Frankia)和糖

多孢菌属 (Saccharopolyspora)等放线菌基因组中

(图 1E)[30]。放线菌 gvp 基因簇的一个明显特征

是，没有气囊用于抵抗外界压力的关键结构辅助

蛋白编码基因 gvpC，同时也不含 gvpN 或 gvpV 等

促进气囊发育成熟的基因，预示着放线菌中可能

形成的气囊形态应该不同于现有已表征的气囊。

此外，大部分放线菌 gvp 基因簇中还存在 2 个未知

功能的基因 gvpY 和 gvpZ，而且这 2 个基因在不同

种属放线菌 gvp 基因簇中的排列顺序明显不同。

相比于其他放线菌，链霉菌属的 gvp 基因簇排列

方式通常为 gvpOAFGYZJLSK，并遵循统一的转录

方向，而且链霉菌基因组中往往存在多个拷贝相

似的 gvp 基因簇(图 1E)[1]。作为构成气囊的核心蛋

白，放线菌 GvpA 中有一段很长、不具备任何其

他种属 GvpA 同源性的 C 末端延伸序列，而其 N-

端部分与其他种属的全长 GvpA 具有很好的序列

相似性(图 2A)[31]。基于这段高度保守结构域进行

系统发育分析发现(图 2B)，GvpA 在不同微生物中

表现出鲜明的种属聚集特性，各自形成对应的末

端进化分支[4]。值得注意的是，放线菌 GvpA 与目

前已被表征的非水生细菌来源(巨大芽孢杆菌)和

水生细菌来源的同源蛋白差别较大，单独形成了

一个分支群落，预示放线菌并非通过水平的基因

转移来获得 GvpA，具备该蛋白进化上的独立

性。此外，链霉菌 GvpA 又独立成为一个亚类分

支群落，与其他放线菌 GvpA 存在显著区别。放

线菌 GvpA 独特的 C 末端延伸序列长度几乎与其

他种属 GvpA 相当，并且具有较高含量交替呈现

的酸性氨基酸(谷氨酸 E 和天冬氨酸 D)和碱性氨基

酸(精氨酸 R 和赖氨酸 K)[31]。放线菌在潮湿土壤

或者液体表面产生气生菌丝的过程需要提供可以

附着在空气-水界面的疏水表面以穿过水环境，

GvpA 可能通过将疏水性的 N 端暴露于空气-水界

面、亲水性的 C 端附着在细胞表面来参与这一过

程 [32]。此外，这种类似的带电荷氨基酸束也出

现在病毒外壳蛋白和 RNA 结合蛋白上，同时还

有报道表明富含精氨酸的肽可以协助其他肽的膜

转运[30]，总之，放线菌 GvpA 的 C 端特性是否在

放线菌中发挥独特作用仍有待深入研究。 
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图 2  不同种属细菌来源 GvpAs 的生物信息分析 
Figure 2  Bioinformatic analyses of GvpAs from different bacterial species 
注：A：蛋白序列对比(放线菌 GvpA 特有的 C 末端延伸序列用红色标示)；B：进化树分析(红色部分为放线菌 GvpA 分支，其中

的蓝色部分为链霉菌 GvpA 亚类分支；菌株名称后括号内序列号代表该菌株 GvpA 蛋白序列的 GenBank 登录号；进化树分支点

的数字代表该分支点的 Bootstrap 值，数值以百分比(%)形式展示；标尺数字代表该长度的分支所代表的基因组遗传变异度) 

Note: A: Comparison of protein sequences (the specific C-terminal extension sequence of GvpA from Actinomycetes is marked red); B: 
Phylogenetic tree analysis (the GvpA branch of Actinomycetes is shaded red, and the GvpA subclass branch of Streptomyces is shaded blue; 
The numbers within brackets following the bacterial strains indicate the NCBI GenBank accession numbers for protein sequences of GvpA; 
The numbers at the nodes of different branches in the phylogenetic tree indicate the bootstrap values, which are displayed in the form of 
percentage (%); The number of scale bar indicates the genetic variability of the genome sequences represented by the branch of this 
determined length) 
 

链霉菌是各类活性微生物天然产物的重要来

源，其中绝大部分次级代谢产物主要是通过液体

培养发酵获得的。虽然 gvp 基因簇在链霉菌中广

泛分布，并且在链霉菌液体培养过程中空气-水界

面普遍存在，但是却一直没有观察到气囊的形

成。作为研究最多的模式菌之一，天蓝色链霉菌

(Streptomyces coelicolor)中存在 2 个 gvp 基因簇

(gvp1 和 gvp2)，其中 gvp2 中的 GvpF2、GvpG2 和
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GvpL2 由于精氨酸含量较高，其等电点显著高于

gvp1 中的同源蛋白；此外蛋白序列分析表明，

GvpJ 和 GvpS 与 GvpA 有一定的直系同源性；

GvpO 中存在一个典型的可与 DNA 结合的螺旋-转

角-螺旋序列，可能具有调控作用；GvpY 中存在 

1 个以谷氨酸为主的酸性区域和多个以赖氨酸为

主的碱性区域，而 GvpZ 的 C 末端同样富含谷氨

酸，这 2 个 Gvp 蛋白的功能尚未明确[31]。在液体培

养条件下，当渗透压、磷酸盐含量或温度升高后，

天蓝色链霉菌中的 gvp1 及其邻近基因会短暂被诱

导表达，但并未观察到气囊的存在，而 gvp2 始终

处于沉默状态[33-34]。此外，针对 NCBI-GEO 公共

数据库中不同条件下(不同生长时间节点、调控蛋

白敲除和培养基改变等)天蓝色链霉菌的转录样本

分析也均未发现 gvpA1 和 gvpA2 的显著激活[4]。非

游动的天蓝色链霉菌在液体中静置培养时可以形

成漂浮的菌落群体，但对其任一 gvp 基因簇的单

一或同时敲除均不影响菌体的漂浮[30]，而且将该

gvp 基因簇在大肠杆菌中进行异源表达，也未能

观察到对细胞浮力产生影响或类似气囊结构的形

成[31]。最近在十元环烯二炔天赐霉素(TNM)的高

产链霉菌(Streptomyces sp.) CB03234-S 中发现了

一个不含 gvpYZ 的新型 gvp 基因簇(gvpOAFGJLSK，

gvp3234)，并且所有 gvp 基因的转录水平在富含氮

源的优化培养基中均显著上调，同时通过透射电

镜在菌丝体中还观察到许多类似气囊结构；将

gvp3234 在 CB03234-S 中过表达不仅会增加菌丝体

中气囊结构的数量，还能将 TNM 发酵产量进一

步提升 30%以上，而且 gvp3234 在其他链霉菌的异

源表达也对宿主的菌体形态和次级代谢产生明显

影响[4]。 

2  气囊的生物技术应用 

气囊无孔、疏水的内表面对气体具有很强的

渗透性，但可以阻止水分子的穿透，这一独特的

性质使得气囊可以作为有效的空气载体来提高液

态培养体系的供氧。哺乳动物细胞在液体培养生

长过程中需要较多氧气，由于缺乏细胞壁不能通

过剧烈搅拌来增加氧气供应，一般利用血红蛋

白、碳氢化合物和全氟碳化合物等不同氧载体为

这些细胞提供足够的氧气，但往往在成本、稳定

性和生物相容性等因素方面具有一定的局限性。

从水华鱼腥藻中分离出的气囊具有较大的比表面

积(载氧量和氧扩散效率较高)和生物相容性，相

对于全氟碳化合物而言，不仅稳定性好且具有更

大的氧气携带量和氧扩散率(超过 3 个数量级)；在

添加 1.8% (体积分数)气囊的培养基中，哺乳动物

细胞对葡萄糖的最大利用率调高了 30%，并且对

细胞代谢无明显影响 [35]。另一方面，肿瘤内部

的低氧环境是限制耗氧型癌症治疗效果的关键因

素，将源于水华鱼腥藻的气囊进行脂质体包裹开

发成有效的氧气载体，在其自身并未表现出明

显毒性的前提下，通过静脉注射可以在以 5-氨

基 酮戊酸为光 敏剂的光动 力疗法 (Photodynamic 

Therapy ， PDT) 中 显 著 促 进 鳞 状 细 胞 癌 细 胞 系

(Squamous Cell Carcinoma Cell Line，SCC7)的凋

亡和坏死，在缓解癌症缺氧环境以及其他与缺氧

相关的临床治疗上表现出较好的应用前景[36]。 

此外，气囊的纳米级蛋白结构较为稳定且具

有较好的生物兼容性，可以耐受化学试剂或者酶

的降解，因此可作为潜在的生物纳米材料用于递

送来自病毒、细菌和真核生物的抗原或者其他药

物，并具有增加稳定性、免疫原性和增强细胞膜

吸收等优势[37]。从盐沼盐杆菌 NRC-1 中分离纯化

出来的气囊可以刺激小鼠的免疫反应且无毒副作

用，而将其气囊中 GvpC 的酸性尾部与伤寒沙门

氏菌的效应分泌蛋白 SopB 片段进行融合的重组蛋

白可以作为一种候选的疫苗，在接种到注射了伤

寒沙门氏菌毒株的小鼠体内时可出现明显的免疫

应答反应，脾脏、肝脏和肠系膜淋巴结的伤寒沙

门氏菌数量至少减少了 2 个数量级[37]。采用微针辅

助的经皮给药系统，可以显著提高来源于 NRC-1

的气囊生物纳米粒在猪皮上的渗透性，初步显示
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了其作为蛋白质和肽类药物的皮内/经皮渗透递送

体系的潜力[38]。最新研究表明，基于光敏剂二氢

卟吩 e6 (Chlorin e6，Ce6)分子的末端羧酸与 GvpA

的赖氨酸 ε-氨基，可以在单个 NRC-1 气囊表面连

接近 6 万个 Ce6 分子来形成偶合物 Ce6-GVs，在

光照条件下 Ce6-GVs 较游离的 Ce6 而言，杀死人

乳腺癌细胞(MCF-7)和人咽癌细胞(FaDu-GFP)的

效率均提升超过 200 倍[39]。 

气囊独特的充满气体的蛋白质纳米结构能够

散射声波，从而与周围环境形成对比，并且在一

定的外界压力条件下会发生坍塌，这一特性使气

囊作为纳米级的声学分子报告器，在磁共振成像

(Magnetic Resonance Imaging，MRI)和超声成像等

非侵入式活体细胞成像技术的造影开发方面得到

了迅速的应用和发展。将源自盐沼盐杆菌 NRC-1

的气囊经皮下注射到小鼠的腹部后，可以明显观

察到气囊注射一侧相比于对照组信号明显增强，

当使用超声波脉冲处理后，气囊破裂导致信号消

失[40]。基于这一新型成像技术，将来源于水华鱼

腥藻 gvp 基因簇的 gvpA 和 gvpC 与来源于巨大芽

孢杆菌 gvp 基因簇的 gvpR-gvpU，共同组成一个重

组 gvp 基因簇作为声学报告器，其在大肠杆菌和

鼠伤寒沙门氏菌中的异源表达能够在体积密度低

于 0.01%且分辨率小于 100 μm 的条件下进行无创

成像，而且能够分别在胃肠道和肿瘤模型中进行

细胞的体内成像定位[41]。同时，针对水华鱼腥藻

气囊、盐沼盐杆菌 NRC-1 气囊以及巨大芽孢杆菌

gvp 基因簇在大肠杆菌中异源表达产生的气囊均

可以形成敏感的 MRI 对比，但各自具有不同的特

征临界坍塌压强，通过调节超声波的强度还可以

进一步形成基于声学调控的多重 MRI[42]。由于水

华鱼腥藻气囊中的结构加强蛋白 GvpC 对气囊临

界坍塌压强的影响十分显著，通过在 GvpC 序列

中引入特定的蛋白酶裂解位点，可以合成能够响

应该蛋白酶活性而产生非线性超声造影信号的工

程化气囊，从而开发出通过无创超声成像来监测

蛋白酶活性的声学生物传感器[43]。因此，基于气

囊的不同声学分子报告器和传感器的开发，为我

们深入观察哺乳动物机体内部提供了有效的手

段，将极大地促进活细胞研究以及诊断和治疗细

胞制剂的开发。 

3  总结与展望 

气囊广泛存在于许多原核生物特别是水生细

菌中，其生理功能、对应的 gvp 基因簇和生物合

成机制在不同种属细菌之间具有各自鲜明的特

点。总体而言，气囊的产生是细菌在水环境中为

生存或应对不利条件时所形成的自我适应，虽然

气囊的主要作用是提供浮力，但随着研究的逐渐

深入，发现气囊或其相关蛋白对某些宿主细菌的

生长和次级代谢也会产生一定的影响。链霉菌产

生的活性天然产物是医用和农用抗生素的主要来

源，其中绝大部分都是通过液体有氧发酵获得

的，溶氧水平的变化与链霉菌的生长和代谢密切

相关。最新发现的链霉菌气囊对液体发酵时链霉

菌的菌丝体形态和次级代谢均产生了一定的影

响，很可能作为氧气载体促进了液体发酵时菌丝

中的物质和溶氧交换，进而影响次级代谢产物合

成。gvp3234 作为链霉菌中首个被表征的功能性 gvp

基因簇，对链霉菌气囊的生物合成及其相关生理

功能的研究具有重要意义。gvp3234 有异于其他链

霉菌常见 gvp 基因簇的基因特征是否是影响其表

达和气囊合成的遗传机制，GvpA 中加长的 C 末端

延伸是否具有其独特的生理作用，除核心蛋白

GvpA 以外的其他蛋白到底在气囊的生物合成中

扮演着怎样的角色，这些问题都有待探究。在深

入解析链霉菌气囊产生的遗传机制和生物合成机

制的基础上，可以进一步通过整合其他细菌来源

的 gvp 辅助基因对 gvp3234 进行重组优化，从而提

高气囊的形态及数量，以利于将其开发成为有效

的氧载体底盘模块，改善链霉菌在液体培养时的

菌体形态和氧气需求，为链霉菌细胞工厂的合成

生物学构建提供新的见解。 

气囊可容纳气体和纳米级蛋白质结构的特性
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使其在生物应用领域具有独特的优势，不仅可以为

各类细菌和细胞的好氧培养甚至肿瘤的缺氧微环

境增强氧气递送，而且作为生物纳米材料，在基于

声学的生物传感器和报告器开发等方面更是具有

极大的应用前景。此外，气囊作为藻类细菌产生浮

力的基础，是形成水华的关键，利用偏振光散射法

检测蓝藻中的气囊，可以快速无损地预测蓝藻的垂

直迁移和水华的产生[44]；同时利用超声波来崩塌

气囊，从而使蓝藻失去浮力，也可以作为控制水华

的一种物理方法，比用化学灭藻剂更为环保，不会

造成鱼、昆虫等较大生物体的死亡。由于不同细菌

来源的气囊在外形、大小和临界坍塌压强等参数方

面的差异较大，这为我们对气囊进行理性的人工重

组以满足特定的生物应用需求提供了更多的可能

性。在阐明生物合成机制的基础上，通过对目标

gvp 基因簇的重组优化和工程化改造来获得设计

的人造气囊，将极大地促进气囊在细胞工厂构建、

肿瘤治疗和成像以及水华防治等方面的多元化开

发和应用。 
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