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噬菌体在水产养殖业中的研究进展
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摘要：随着水产养殖业的发展，养殖密度越来越高，细菌性疾病暴发频繁。现如今主流
抗菌手段是抗生素，但其大规模且不规范的使用使得细菌耐药性问题越发严重。为了有
效防治水产细菌性疾病，加快推进水产养殖业绿色发展，促进产业转型升级，人们亟需
寻求新的抗菌手段来缓解当今的局面。噬菌体是一种感染细菌和古细菌的病毒，具有专
一性强、不易产生抗性、代谢快、易开发及成本低等优点。在国内外被广泛研究，同时
也被应用于多种疾病的防控，其相关产品也获得认可，但其本身存在的限制也不容忽视。
本文首先综合介绍了噬菌体治疗的原理和优势，然后对噬菌体治疗在水产养殖动物细菌
性疾病中的研究进展进行综述，并对噬菌体治疗现存的困难和应对策略进行讨论，最后
在此基础上作出展望，期望能够为后续噬菌体在水产上的应用研究提供参考。
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1    水产动物细菌性病原及耐药性现状
 

1.1    水产动物细菌性病原

近些年人们对鱼、虾、蟹、贝类等水产品

的需求量上升，水产品逐渐成为人类生活的必

需品。我国的水产养殖行业已经发生了天翻地

覆的变化，从最初的靠海靠湖捕鱼、捞鱼的简

单模式发展成现在的高密度、规模化、集约化、

立体化的绿色养殖模式，我国水产品产量连续

28年稳居世界首位 [1]。但问题也接踵而至，因为

水产养殖对象和养殖模式的特殊性，水产动物

疾病的暴发往往是迅速且不可挽回的。高密度

养殖引发的水产养殖动物疾病已经成为阻碍水

产养殖业发展的一大巨石，其中细菌性疾病更

是严重影响了水产养殖业的可持续发展[2]。

鱼类常见的细菌性疾病有烂鳃、白皮、赤

皮、竖鳞、细菌性败血症、细菌性肠炎、疖疮、

链球菌病和打印病等；甲壳类常见的细菌性疾

病有红腿、烂鳃、瞎眼、甲壳溃疡和荧光病等，

鳖类常见细菌性疾病有爱德华氏菌病、穿孔病、

红脖子病和胃溃疡出血病；蛙常见细菌性疾病

有爱德华氏菌病、红腿病和链球菌病等 [3]。常见

的水产病原菌如嗜水气单胞菌 (Aeromonas hydro-

phila)常常导致鱼类、龟及鳖等水生动物的细菌

性败血症或出血病；副溶血弧菌 (Vibrio parahae-

molyticus)主要感染海水鱼、虾、蟹、贝等，引
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起虾红体病、鱼类皮肤溃烂 [4]；哈维氏弧菌 (V.
harveyi)主要感染对虾，引起的对虾发光病；以

及海豚链球菌 (Streptococcus iniae)主要感染，

引起鳃部充血出血等等，这些病原菌给水产养

殖业造成了极大的经济损失，同时也阻碍着水

产养殖业的发展。 

1.2    水产动物细菌性病原菌的耐药性

水产养殖业防治细菌性疾病的药物称为抗

菌渔药，主要分为 2种，首先是天然抗菌渔药，

是细菌、真菌、放线菌等微生物的代谢产物，

能杀灭或抑制病原微生物，目前，我国水产养

殖业中使用的抗生素一共有 3类 4个品种，分别

是氨基糖苷类的硫酸新霉素、四环素类的盐酸

多西环素、酰胺类的氟苯尼考与甲砜霉素。另

一个则是人工合成抗菌渔药 [5]，人工合成抗菌渔

药主要包括磺胺类药物与喹诺酮类药物等 [6]。在

生产上，抗菌渔药主要施用于养殖水体或者饲

料中，它会影响相关共生细菌之间的平衡，甚

至可能导致抗生素向邻近生态系统的扩散，导

致养殖环境的生态失衡以及出现大量的生态环

境问题 [7]。并且随着这些药物的大量使用，耐药

菌株不断产生，微生态环境被破坏，药物残留

还会使环境以及水产品污染的问题越发严峻[8]。

细菌耐药性是指细菌对于抗菌渔药作用的

耐受性，可分为天然耐药性和获得耐药性。自

然界中耐药菌的大量出现是施加药物选择的后

果，最早发现耐药菌流行性感染是在 1957年，

美国出现了耐磺胺药的杀鲑气单胞菌 (A. salmon-
icida)引起的鳟流行性感染，之后在鱼、虾、蟹

等水产养殖动物中不断检测出耐药菌株。目前

报道的耐药菌株主要有嗜水气单胞菌、爱德华

氏菌 (Edwardsiella  spp.)、溶藻弧菌 (V.  alginoly-
ticus)、哈维氏弧菌、副溶血弧菌等。嗜水气单

胞菌疾病常用喹诺酮类药物恩诺沙星进行治疗，

但是随着该药物的长期大量使用，嗜水气单胞

菌开始对其产生耐药，甚至出现多重耐药性情

况 [9]。副溶血弧菌的耐药种类存在地区差异。在

国内有研究发现，上海地区某水产市场虾中 99%
的副溶血弧菌对氨苄西林耐药 [10]；Kang等 [11] 对

分离于韩国西海岸牡蛎中的 71株副溶血弧菌进

行耐药性实验，发现 71株菌均对氨苄西林和万

古霉素耐药；2010年 Okoh等 [12] 对分离于南非某

农村处理污水中的副溶血弧菌进行耐药性分析

发现，该菌对氯霉素、链霉素、四环素以及庆

大霉素等 9种抗生素耐药。吴立婷等 [13] 对分离

于福建宁德地区的患病濒死大黄鱼 (Larimichthys
crocea)体内的哈维氏弧菌进行耐药性分析，结

果显示，所有分离株对硫酸粘杆菌素、庆大霉

素、四环素、氨苄西林、复方新诺明和阿莫西

林高度耐受。这些耐药菌株的出现不仅阻碍了

水产养殖行业的发展，还危及水产品的安全以

及人类公共安全。因此，寻求高效、绿色、安

全、健康的水产动物细菌性疾病治疗手段迫在

眉睫。 

2    噬菌体治疗的原理和优势

噬菌体是一种能够感染细菌、真菌、放线

菌或螺旋体等微生物的病毒的总称，其中噬菌

体对细菌的感染较为普遍，因此又称为“细菌病

毒”。噬菌体由蛋白质外壳和遗传物质核酸构成[14]，

其本身不能够进行复制增殖，必需依赖宿主菌

的遗传翻译系统进行复制。噬菌体可分为裂解

性噬菌体和温和噬菌体[15]，其中裂解性噬菌体的

增殖可分为 4个步骤：吸附、注入、合成装配和

释放[16]。裂解性噬菌体在与宿主菌表面受体相结

合后，将自身的遗传物质注入到宿主菌内，并

利用宿主菌的遗传翻译系统进行自身遗传物质

的复制和增殖以及蛋白质外壳的合成，从而组

装成大量子代噬菌体，最后裂解宿主菌，释放

子代噬菌体，释放出来的子代噬菌体又可以侵

染更多的宿主菌[17]。温和噬菌体与裂解性噬菌体

不同，温和噬菌体在感染宿主菌后短时间内不

会裂解宿主菌，而是将自己的遗传物质转入整

合到宿主菌的基因组中，这个整合到宿主菌基

因组上的核酸序列称为前噬菌体[18]。前噬菌体伴

随着宿主的遗传翻译系统的复制翻译而进行相

应的复制翻译，这个时期则称为溶源期，故温

和噬菌体也称为溶源噬菌体。前噬菌体在一定

的条件下溶源转化开启裂解周期，开始合成自

身的遗传物质以及蛋白质外壳，并组装子代噬

菌体[19]。

在已分离的噬菌体中最常见的为有尾噬菌

体目 (Caudovirales)，根据尾部形态特征区分为肌

尾噬菌体科 (Myoviridae)、长尾噬菌体科 (Siphovi-
ridae)和短尾噬菌体科 (Podoviridae) 3科。肌尾

噬菌体具有可伸缩的尾部，而长尾噬菌体具有
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较长而不可伸缩的尾部，短尾噬菌体具有短且

不可伸缩的尾部，代表性噬菌体分别为 T4噬菌

体、T7噬菌体与 λ 噬菌体。

噬菌体治疗是一种利用噬菌体裂解细菌的

特性来预防或者治疗细菌性感染的一种抗菌手

段，原理是利用噬菌体对致病菌的裂解作用杀

死致病菌，降低其感染概率，从而达到预防与

治疗细菌性疾病的效果。因此，一般用作治疗

细菌性疾病的噬菌体是裂解性噬菌体。在水产

养殖业中，相比于传统的抗生素防治手段，噬

菌体治疗的作用机制更为天然[20]。

噬菌体治疗的作用机制与抗生素不同，甚

至可以对多重耐药菌起作用，例如杀鲑气单胞

菌噬菌体 ASP-1可以治疗具有多重耐药性的杀鲑

气单胞菌引起的疾病[21]。噬菌体专一性强，只会

特异性识别某一种病原菌，不会影响到机体或

者生态环境中的正常菌群[22]。噬菌体的增殖方式

是指数增长，很少的剂量在短时间内就可以达

到较高水平，减少了多次给药等繁琐事项，从

而更好地控制细菌丰度，有效控制疾病[23]。噬菌

体不易产生耐药性，噬菌体以特异性识别细菌

受体侵染并裂解细菌的方式生存，二者长久以

来共同进化，有研究报道细菌对噬菌体的突变

率为 10−7，而对抗生素的突变率为 10−6，细菌对

噬菌体产生抗性的趋势比使用抗生素时要慢大

约十倍，并且抗噬菌体细菌对具有相似目标范

围的其他噬菌体没有抗性[24]。噬菌体裂解目标菌

后，其在环境中或者有机体中会被降解或快速

代谢掉，不会残留在水产品或者环境中造成污

染[25]。噬菌体易开发、成本低，一般取自于自然

环境中，常见于污水、废液等容易滋生细菌的

环境中[26]，在自然界中非常丰富，分离到可用于

治疗细菌性疾病的噬菌体相对容易[27]。噬菌体治

疗细菌性疾病具有极大的优势，这也是噬菌体

作为潜在的替抗产品用于细菌性疾病防治的重

要原因。 

3    噬菌体治疗在水产养殖动物细菌性疾

病中的研究进展
 

3.1    噬菌体在治疗变形假单胞菌疾病中的研

究进展

变形假单胞菌 (Pseudomonas pleoglossicida)为
假单胞菌属 (Pseudomonas)，是革兰氏阴性菌，

可感染香鱼 (Plecoglossus altivelis)而引起细菌性

败血症，发病率高，死亡率高，给香鱼养殖业

造成巨大的经济损失 [28]。有研究者分离到 2株裂

解性变形假单胞菌噬菌体 PPp-W4与 PPp-W3，在

体外实验中发现二者的混合物最能抑制变形假

单胞菌的生长，其次将噬菌体拌料投喂，攻毒

后统计 2周死亡率，发现拌料投喂的香鱼死亡率

远远低于对照组，且混合噬菌体投喂组的死亡

率最低，为 22.5%。该研究说明变形假单胞菌噬

菌体在一定程度可以作为防控细菌性疾病的手

段，且噬菌体混合治疗也就是噬菌体鸡尾酒疗

法治疗与防控效果更佳[29]。 

3.2    噬菌体在治疗铜绿假单胞菌疾病中的研

究进展

铜绿假单胞菌 (P. aeruginosa)，又称绿脓杆

菌，是一种革兰氏阴性菌，可以感染动植物以

及人类[30]，在水产中会引起鱼类细菌性血性腹水。

2019年，华南理工大学分离出 4株烈性铜绿假

单胞菌噬菌体，发现均有较强的裂解能力，还

能有效破坏已形成的生物被膜 [31]。Morello等 [32]

将噬菌体 P3-CHA注射被铜绿假单胞菌感染的小

鼠 (Mus musculus)，证明噬菌体可以预防和治疗

该细菌性疾病。亦有报道噬菌体与抗生素协同

作用可显著降低铜绿假单胞菌 PAO1耐药性的产

生 [33]。Cafora等 [34] 研究表明，在斑马鱼囊性纤维

化胚胎感染模型上，噬菌体疗法可有效降低铜绿

假单胞菌致死率、细菌载量和促炎免疫反应。 

3.3    噬菌体在治疗嗜水气单胞菌疾病中的研

究进展

嗜水气单胞菌是水产中重要的鱼类病原菌，

会引起鱼类如青鱼 (Mylopharyngodon piceus)、草

鱼 (Ctenopharyngodon idella)的出血性败血症 [35]，

而且还能感染人与动物，是典型的人  (Homo
sapiens)-畜-鱼共患病病原菌，轻则引起人类腹泻，

重则危及人类生命安全 [36-38]。1983年首次出现关

于嗜水气单胞菌噬菌体的报道，Chow等 [39] 从污

水中分离到 2株嗜水气单胞菌噬菌体 Aeh1和

Aeh2。1994年，林业杰等 [40] 分离到 25株嗜水气

单胞菌噬菌体，是国内首次分离到嗜水气单胞

菌噬菌体。随后该研究团队对其中宿主范围较

广的 6株噬菌体进行了相关特性研究，发现这 6
株噬菌体裂解范围具有属的特异性，且均具有
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较强的裂解能力，同时还用这 6株噬菌体对福建

地区的 196株嗜水气单胞菌进行分型，发现分型

率高达 83.68%[41]。韩国 Jun等 [42] 在一家鱼场中分

离到 2株裂解性嗜水气单胞菌噬菌体 Pah1-C和

Pah6-C，进行体外和泥鳅 (Misgurnus anguillicau-
datus)体内实验，发现二者对嗜水气单胞菌引起

的疾病均有防治效果，且注射和拌饲料投喂 2种

方式的效果没有显著差别。Hoang等[43] 在越南湄

公河区域鱼塘中分离到 24株嗜水气单胞菌噬菌

体，发现其中 TG25P与 CT45P噬菌体的混合物

对嗜水气单胞菌具有较好的治疗效果。2020年，

有科研人员在鱼塘中分离出嗜水气单胞菌噬菌

体 PAh4，对其进行拌饲料投喂尼罗罗非鱼 (Oreo-
chromis niloticus)，发现 PAh4以剂量依赖的方式

降低嗜水气单胞菌感染导致的罗非鱼死亡率 [44]。

Akmal等[45] 在韩国巨济岛分离并鉴定了嗜水气单

胞菌噬菌体 Akh-2，并对受感染的泥鳅具有良好

的治疗效果。Slam等 [46] 分离出嗜水气单胞菌噬

菌体 ZPAH7，并对其进行生物学特性等研究，

发现能抑制和杀死生物被膜中的嗜水气单胞菌。

随着研究手段的发展，嗜水气单胞菌噬菌体

的研究内容也由最初的分离筛选噬菌体向噬菌

体基因组、蛋白质组水平挖掘，且评估了宿主

免疫应答反应。Sau等 [47] 和 Merino等 [48] 对嗜水

气单胞菌噬菌体 Aeh1基因组分析发现，其不携

带任何毒素与抗生素抗性基因，并对其密码子

使用偏好性进行分析，评估了其用作治疗嗜水

气单胞菌感染的潜能。相类似的研究还包括 2020
年 Tu等 [49] 以及 2021年 Pallavi等 [50] 分别分离获

得噬菌体 PVN02与 vB-AhyM-AP1，基因组分析

发现，上述噬菌体没有携带任何毒力或者抗生

素抗性基因，且对嗜水气单胞菌浮游菌以及生

物被膜均有裂解活性。2019年韩国 Chandrarathna
等 [51] 在鲤 (Cyprinus carpio)组织中分离出了新型

烈解性噬菌体 AHP-1，用噬菌体 AHP-1对斑马

鱼 (Danio rerio)进行浸泡处理，接着进行斑马鱼

免疫相关基因表达分析发现，噬菌体 AHP-1没

有引起任何不利的免疫反应，且具有治疗细菌

性疾病的潜能。我国学者 Cao等 [52] 从河流中分

离到嗜水气单胞菌烈解性噬菌体 MJG，通过形

态观察、基因组分析和系统发育分析表明，MJG与

短尾噬菌体科 Sp6病毒属的噬菌体密切相关。国

内外学者在嗜水气单胞菌噬菌体方面的积累为

后续噬菌体的应用研究打下了坚实的基础。 

3.4    噬菌体在治疗哈维氏弧菌疾病中的研究

进展

哈维氏弧菌为弧菌科 (Vibrionaceae)弧菌属

(Vibrio)。随着水产行业的不断发展，哈维氏弧

菌给水产养殖带来的危害越来越大，其主要感

染海洋中的对虾、大黄鱼等经济品种。哈维氏

弧菌可引起对虾的发光病，且致死率将近 100%。

Viond等 [53] 在虾场分离到了哈维氏弧菌的双链

DNA噬箘体，发现其可以提高幼虾的存活率，且

存活率高于抗生素组。Stalin等 [54] 在印度东海岸

虾场中分离出了 3株广谱哈维氏弧菌噬箘体，并

证明一定浓度的噬箘体在对虾养殖过程中可提

高对虾的存活率。2017年 Lal等[55] 发现，哈维氏

弧菌噬菌体 VhKM4在感染复数低至 0.01的情况

下对哈维氏弧菌 VHJR7仍有很强的裂解能力。 

3.5    噬菌体在治疗副溶血弧菌疾病中的研究

进展

副溶血弧菌是革兰氏阴性菌，嗜盐，常分布

于河海交汇处、近海以及海产品中[56]。可感染海

水鱼类、虾与贝类等水产动物，引起节肢动物

急性肝胰坏死病，甚至可以感染人类导致食物

中毒，出现呕吐、腹泻及腹痛等症状，可引起

严重的食源性社会公共问题 [57]。彭勇等 [58-59] 从水

产市场污水排放处分离到 VPp1、VPp2和 VPp3
等 3株副溶血弧菌噬菌体，通过对其裂解活性研

究发现，3株噬菌体均有作为副溶血弧菌生物防

控手段的潜能。Rong等 [60] 对上述 VPp1做了进

一步研究，发现在 16 °C的条件下噬菌体感染复

数为 0.1时，噬菌体的作用效果最佳。丁云娟 [61]

2012年报道，副溶血弧菌噬菌体 qdv001可以净

化牡蛎养殖环境以及牡蛎体内的副溶血弧菌。

同时该课题组在 2020年研究发现，副溶血弧菌

噬菌体可以抑制促炎因子 IL-1β 和 IL-6以及 CD14
的表达，调节细菌引起的免疫应答 [62]。Mateus
等 [63]同样分离筛选出 3株副溶血弧菌噬菌体，其

中 VP-3具有强裂解性，因此鸡尾酒疗法与单独

使用VP-3并无显著差异。Lomelí-Ortega等[64] 分离

筛选出 2株副溶血弧菌噬菌体 A3S和 VPMS1，发

现二者都可以提高患病幼虾的存活率。Lal等 [65]

发现了 1株副溶血弧菌噬菌体 VpKK5，其对副

溶血弧菌裂解能力强，且基因组分析发现噬菌

体 VpKK5是一种新型噬菌体，具有进一步探索
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的潜力。 

3.6    噬菌体在可形成生物膜细菌治疗中的研

究进展

细菌生物膜 (bacterial biofilms)也称为细菌生

物被膜，是由细菌形成并依附于生物体或者非

生物体表面，生物被膜内细菌彼此黏连，并由

自身产生的细胞外聚合物基质包裹的膜样物质[66]。

据统计 90%以上的细菌都会产生生物被膜 [67]，

生物被膜状态的细菌比浮游状态的细菌具有更

高的抗生素抗性，不利于疾病的治疗 [68-69]。噬箘

体可以穿过生物被膜中的水通道，到达生物被

膜的最深层裂解细菌，有效地清除细菌生物被

膜，有的噬菌体还可以产生解聚酶消除生物被

膜 [70]。Kim等 [71] 发现，噬菌体 pVa-21可以消除

溶藻弧菌生物被膜，并有效抑制浮游和生物被

膜状态的溶藻弧菌。Papadopoulou等 [72] 将抗生物

被膜化合物与噬菌体联用，发现消除生物被膜

效果更为有效，从而减少鱼塘中细菌性冷水病

的暴发。2020年 Sundell等 [73] 研究发现，在初始

感染复数仅为 0.01时，裂解性噬菌体 FPSV-D22
可以抑制至少 80%的嗜冷黄杆菌 (Flavobacterium
psychrophilum)的吸附和定殖，并能够有效消除

成熟的嗜冷黄杆菌生物被膜。2021年 Pallavi等[50]

在污水中筛选获得嗜水气单胞菌噬菌体 vB-AhyM-
AP1，发现其对嗜水气单胞菌浮游菌以及生物被

膜均有裂解活性。 

4    噬菌体治疗现存的困境以及对策
 

4.1    噬菌体宿主范围小，可用鸡尾酒疗法

噬菌体鸡尾酒疗法是将宿主不同的噬菌体

混合并对患病动物进行治疗的一种手段，从而

达到一个广谱治疗的作用。因为噬菌体侵染宿

主菌是通过受体结合的作用，故噬菌体宿主谱

普遍比较窄，这使噬菌体具有很强的专一性 [74]，

而水产动物生活环境复杂，细菌性疾病的暴发

往往是混合感染所导致的，单独使用某种噬菌

体达不到预期的治疗效果。 2008年丹麦 Sten-
holm等 [75] 在某虹鳟养殖场分离出了 22株嗜冷黄

杆菌噬菌体，将 FpV-4、FpV-9与 FpV-21进行鸡

尾酒组合，对嗜冷黄杆菌进行裂解实验，发现

鸡尾酒组合的裂解效果最佳。2014年Mateus等[63]

对他们分离到的 3株副溶血弧菌研究发现，2种

或者 3种噬菌体混合作用效果远远好于单独使

用 VP-1或 VP-2。2019年，国外报道一种由 3种

嗜水气单胞噬菌体和 4种荧光假单胞菌 (P. fluor-
escens)噬菌体组成商品化噬菌体鸡尾酒制剂

BAFADOR®，Schulz等 [76] 发现该噬菌体鸡尾酒制

剂可以提高欧洲鳗鲡 (Anguilla anguilla)血清中的

总蛋白水平、免疫球蛋白水平以及溶菌酶活性

和铜蓝蛋白水平，并能够显著提高脾脏吞噬细

胞的杀菌活性和头肾淋巴细胞增殖能力，显著

降低嗜水气单胞菌和荧光假单胞菌造成的鳗鲡

死亡率。 

4.2    天然噬菌体存在限制，可用基因工程等

方法进行人工改造

目前对噬菌体的研究还不够透彻，天然噬

菌体可能存在着安全性隐患或者治疗效果不佳

等问题。作为治疗手段，安全性评估是第一位

的，1987年有报道证表明，大肠杆菌  (Escheri-
chia coli) 不耐热肠毒素基因是由噬菌体导入的[77]。

理论上，噬菌体以指数方式增殖，每个噬菌体

就可以产生 200个子代噬菌体 [24]。然而天然噬菌

体在细菌体内不会以理论增殖方式增殖，它们

会受到细菌体内防御系统的攻击，因此治疗效

果也会大打折扣。为解决这一问题，Drulis-Kawa
等 [78] 以及 Goodridge[79]等通过基因工程的手段改

造天然噬菌体衣壳蛋白，提高了噬菌体在细菌

体内的存活率，表明通过基因工程的手段可以

解除野生噬菌体自身的限制，噬菌体治疗细菌

性疾病时，细菌裂解所释放出的内毒素可能会

引起机体炎症反应，从而引发机体发烧或者败

血性休克，甚至导致水产动物的死亡，因此如

何控制内毒素水平，也是噬菌体治疗的一大挑

战。Hagens等 [80] 在 2004年研究发现，通过基因

工程将铜绿假单胞菌丝状噬菌体 Pf3的输出蛋白

基因替换为限制性核苷酸内切酶，得到铜绿假

单胞菌丝状噬菌体 Pf3变体 (Pf3R)，可阻断其从

靶细胞中释放出来。体外实验发现，这种基因

工程噬菌体 Pf3R可以降低内毒素的释放；体内

实验发现，用 Pf3R治疗的小鼠其存活率明显高

于裂解性噬菌体治疗组，上述存活率的提高可

能跟内毒素的减少所引起的炎症反应降低有关。

除了对噬菌体改造外，还有大量研究选择噬菌

体源裂解酶等抗菌蛋白作为抗菌的手段[81]，此方

面研究不在本综述讨论范围。 

9 期 陈    愿，等：噬菌体在水产养殖业中的研究进展 1609

中国水产学会主办  sponsored by China Society of Fisheries https://www.china-fishery.cn

https://www.china-fishery.cn


4.3    噬菌体治疗与其他治疗手段相结合

由于噬菌体治疗技术尚不成熟，因此人们

开始尝试噬菌体治疗与其他治疗手段相结合来

治疗细菌性疾病。如“噬菌体-抗生素协同作用”[82]

是指噬菌体可以提高抗生素的活性。2013年有研

究发现，最小抑制浓度的头孢曲松与铜绿假单

胞菌噬菌体长尾噬菌体家族中的噬菌体 σ-1协同

作用可以抑制细菌的生长[83]。同时噬菌体与抗生

素联合用药可以降低细菌的突变率，Carlton[24]

研究发现，使用抗生素产生突变株的概率是 10−6，
使用噬菌体产生突变的概率是 10−7，而联合用药

的突变率可以降低至 10−13。 

5    结语

近年来，我国水产养殖业发展取得了显著

成绩，为保障优质蛋白供给、降低天然水域水

生生物资源利用强度、促进渔业产业兴旺和渔

民生活富裕作出了突出贡献。然而高密度的养

殖方式也让病原菌有了可乘之机，如今的主流

抗菌手段仍然是使用抗生素，其频繁与不规范

的使用导致大量耐药菌株的产生。为加快推进

水产养殖业绿色发展，促进产业转型升级，亟

需寻求新的抗菌手段来缓解当今的局面。噬菌

体是一种天然“捕食”细菌的病毒，对宿主细菌具

有天然的特异性，现在有部分噬菌体产品已经

在医药和畜牧产业上成功投放使用。水产养殖

中噬菌体的相关研究尚处于起步阶段，前期研

究为后续噬菌体的产业应用积累了大量的研究

材料和基础数据。尽管噬菌体疗法存在着各种

各样的局限与弊端，然而其具有的专一性等优

势是其他抗菌手段不能比拟的。笔者相信随着

噬菌体研究的不断深入，噬菌体治疗的安全性

与效果将进一步提高，在水产养殖业上具有广

阔的应用前景。
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Research progress of bacteriophage in aquaculture

CHEN Yuan 1,     ZHANG Yongan 1,2,     ZHOU Yang 1*

(1. College of Fisheries, Huazhong Agricultural University, Wuhan    430070, China;
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Abstract: With the development of the aquaculture industry, the stocking density has increased and the outbreaks
of bacterial diseases have become more and more frequent.  Nowadays, antibiotics are still  the main control tood
against bacterial infection. However its massive and irregular use makes the problem of drug resistance more seri-
ous. In order to effectively prevent and control aquatic bacterial diseases, accelerate the sustainable development of
the  aquaculture  industry,  and  promote  industrial  transformation,  it  is  urgently  needed  to  seek  new  antibacterial
methods to alleviate the current situation. Bacteriophages (phages) are viruses that  specifically infect  bacteria.  A
bacteriophage, also known informally as a phage, is a virus that infects and replicates within bacteria and archaea.
They have the advantages of strong specificity, less resistance, easy to be metabolized, easy development, and low
cost. Phages have been widely studied worldwide, and also have been applied to the prevention and control of vari-
ous diseases. The related products have also been well- recognized, but the limitations cannot be ignored. This art-
icle first comprehensively introduces the principles and advantages of phage therapy, and then reviews the research
progress  of  phage  therapy  in  bacterial  diseases  of  aquaculture  animals.  Subsequently,  the  existing  dilemmas  of
phage therapy and coping strategies were discussed.  Finally,  a  prospect  is  made on this  basis,  hoping to provide
references for the follow-up research on the application of bacteriophages in aquaculture.
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