
乳酸菌基因组学研究进展
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多数乳酸菌能在有氧条件下生长#但是无氧状态下生长更

好)由于这类细菌在发酵糖类时的主要代谢产物是乳酸#故将

其统称为乳酸菌#但是并非所有能产生乳酸的细菌都是乳酸

菌)某些乳酸菌作为人和动物胃肠道*阴道的益生菌#对维护

和增强机体健康水平起到了重要作用)很久以来#乳酸菌已广

泛地用于食品*饮料*微生物制剂等行业+

#

,

)在发酵方面主要

起生物转化的作用+

&

,

#同时乳酸菌也是一个廉价的抗菌剂+

)

,

)

根据伯杰细菌鉴定手册#乳酸菌目前主要分为
&)

个属#主

要有乳杆菌属$

/=@<6G=@7CCD;

&*乳球菌属$

/=@<6@6@@D;
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&*片球菌属$
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&*链球

菌属$

O<A:

B

<6:6@@D;

&*肠 球 菌 属 $

!8C:A6@@D

&*双 歧 杆 菌 属

$

Q7?7E6G=@<:A7D-
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年完成乳酸乳球菌
J/5)$

即第一株乳酸菌的全基因组测序+

,
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开始#至目前为止已完整公布全基因组序列的乳酸菌共有
#5

种#包括嗜热乳酸链球菌*约氏乳杆菌*乳酸乳球菌*肠系膜明

串珠菌等)乳酸菌基因组全长约为
#'+

!

)'&0G
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普遍偏低#编码基因的百分比在
+$2

左右#基因数量和可预测

的蛋白质数量相差较大)多数菌属都存在假基因#从肠系膜明

串珠菌的
#%

个到嗜热链球菌的
&$(

个#数量相差较大)

Ẁ3

结构基因数量为
5+

!

#&*

个#所有乳酸菌都含有
À W3

操纵子

和
<̀ W3

编码基因#某些乳酸菌还含有质粒与噬菌体编码

基因)

$
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基本功能基因
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À W3

操纵子和
<̀ W3

编码基因
!

各菌属的
À W3

操纵

子数量变化较大#其中乳杆菌属的
À W3

操纵子的数量较多)

<̀ W3

编码基因数量为
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个#同样也是乳杆菌属偏多)

通过分析
À W3

操纵子的长度#
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操纵子为
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操纵子为
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操纵

子则在
##%8<

上下波动#只有肠系膜明串珠菌属相对较低)

À W3

操纵子排列具有一定顺序性#通常为
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#而且在这其周围通常会出现
<̀ W33C=
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等编码基因)在亲缘关系相近的菌属中#在

#(;À W3

中有相同的突变位点+
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#因此
#(;À W3

的同源性

比较被用于推断物种间的亲缘关系)
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糖转化酶相关基因
!

乳酸菌糖转化酶相关基因归属于

##

个基因簇#其编码蛋白和酶对特异性细菌噬菌体的敏感性

相关+

*

,

)研究发现#乳球菌噬菌体的识别受体为细胞壁糖蛋

白#而糖转化酶恰好与之相关#但是目前关于它的功能报道尚

少见+

+

,

)乳酸乳球菌
0T#)()

有
&+

个糖转化酶相关基因#其

中有
#)

个可划归为
5

个基因簇#其中
)

个含有
)

个糖转化酶

基因#另
#

个含有
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个糖转化酶基因+
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糖代谢相关基因
!

在大部分乳酸菌中#都含有糖酵解相

关基因#以满足乳酸菌获得能量的需求)此类基因数量较多#

如
#

#
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葡萄糖分支酶*保护蛋白*纯化蛋白酶*糖转化酶*

(4

磷酸
4

0
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葡萄糖酶和
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葡萄糖酶等+
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)这些基因的下游常存在

部分糖酵解物质基因#编码产生的酶可以将三磷酸甘油醛分解

成丙酮酸酯#再将丙酮酸酯转化为
&

#
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二丁醇#还可以将乙酸

酯变成乙酰辅酶
3

#参与戊糖磷酸酯的反应途径)虽然这些酶

不足以单独完成乳酸菌的新陈代谢#但是存在或者缺少这些关

键酶均会影响菌体发酵过程+
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磷酸酶基因系统
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根据氨基酸序列特征#原核生物磷酸

酶可分为
5

个蛋白质超家族+
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)第
#

个是磷蛋白磷酸酶

$

ZZZ

&家族#主要存在于真核生物细胞中#在细菌中很少存在)

第
&

个是
08

&d
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.

&d依赖性磷酸酶$

ZZ0

&家族#主要分布于

跨膜区域#在蛋白相互作用和细胞信号传递中起作用)第
)

个

家族主要包括
PW3

磷酸酶和仅在酵母*乳杆菌等中存在的组

氨醇磷酸酶$

Z\Z

&#后者在酵母进行氨基酸生物合成时可除去

组氨酸中的磷酸盐+

##4#)
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)该家族特征性模序结构中均含有组

氨酸和天门冬氨酸的残基#这可能与其金属依赖性水解磷酸结

合酶活性有关#酪氨酸激酶编码基因与
Z\Z

编码基因相邻#有

时可能替代
Z\Z

活性+
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)最后一个是酪氨酸磷酸酶$

Z1Z

&

家族#

Z1Z

能催化蛋白质分子中特定位点的磷酸化酪氨酸残

基脱磷酸#在控制细胞磷酸化酪氨酸水平上#蛋白酪氨酸磷酸

酶起着高度特异性的积极作用+
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特殊功能基因
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质粒编码基因
!

嗜热乳酸链球菌*肠系膜明串珠菌和某

些乳杆菌具有质粒编码基因#它们编码基因的数量不等#但一

般无假基因和
Ẁ3

编码基因)乳酸乳球菌
;;

B

可编码
,

种质

粒#编码基因多达
#&%

个#而嗜热链球菌可编码两个质粒#编码

基因仅为
(

个)德氏乳杆菌的质粒是一个长度为
(&&$G
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的

环状
PW3

分子#$

Td"
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为
55'(2

#含有
(

个开放式阅读框

架#编码
)

种膜镶嵌蛋白#一个转移酶和一个螺旋复制蛋

白+

#,

,

)较为典型的是乳酸乳球菌乳脂亚种
0T#)()

#其编码

质粒的基因长度为
,%RG

#有两个质粒复制蛋白基因残基
\;4

È 0O

模版系统基因和
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操纵子#该序列还包括
)

个

重复序列#其中一个与溶解基因本身的重组连接位点高度相

似+

#$

,

#这种重复的序列在其他细菌的质粒编码基因中也有发

现#包括嗜热链球菌基因组中的0水平基因转移多发位点1)水

平基因转移是指在单个细胞内的细胞器之间进行的遗传物质

的交流#而水平基因转移多发位点就是在细菌基因中存在的容

易发生水平基因转移的基因位点+
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,
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噬菌体编码基因
!

某些乳酸菌中还含有噬菌体编码基

因#但数量一般都很少#仅为
#

!

&

个)乳酸乳球菌乳脂亚种

0T#)()

中的噬菌体编码基因均携带有
<̀ W3

编码基因#此外

还存在一个噬菌体矫正序列#其中包括一个长度为
*#&

碱基对

的插入序列)该序列对菌体是否有影响还是个未知数#而在其

他细菌中却始终未被发现+
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,
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未知功能基因

乳酸菌的很多基因是通过基因水平转移获得的#但这些基

因对细菌本身的影响是无法事先预测的#这样在乳酸菌中就会

出现很多的未知功能新基因#尽管有时表现出某些酶的活性#

但却不易识别其完整的生理功能)例如乳杆菌的一个未知功

能基因的编码蛋白可表现出烯醇化酶活性#有研究表明它是通

过基因水平转移而从其他亲缘关系较远的菌属中获得的#并不
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是通过基因突变而进化来+

#*

,

)此外#乳酸菌的诸多未知功能

基因都是单拷贝基因#并且其编码蛋白多与酶相关)

1

!

展
!!

望

开展乳酸菌基因组学研究可拓宽对乳酸菌的认识#从更微

观的角度认识乳酸菌及其功能基因)应用基因组学方法可将

乳酸菌基因结构与其生理功能建立联系#从而促进其代谢组

学*分泌蛋白和进化方向研究)对乳酸菌未知功能基因的研究

可进一步拓宽乳酸菌的应用范围#对功能性食品开发将会有一

个极大的推进)乳酸菌对机体产生的各种生态效应和生理作

用的主要物质基础就是细菌蛋白#特别是分泌性蛋白)同其他

细菌一样#乳酸菌在胁迫环境下包括高温或低温*极酸或极碱*

高盐*氧化及各类营养限制等#通过诱导表达方式改变代谢类

型与水平来适应环境)利用蛋白质化学方法可有效地分析获

得乳酸菌的诱导蛋白#再结合基因组学与生物信息学方法开展

蛋白功能研究#为进一步揭示乳酸菌的行为机制和生理作用提

供新的认识)
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.

:8:6?@C6;:C

H

A:C=<:E!8<:A64

@6@@D;;

B

:@7:;

+

U

,

'T:8:<7R=

#

&$$(

#

5&

$

)

&!

)&,4))$'

+

*

,

L:

.

-=88g

#

<

"688:CC406<>:AF=

H

0

#

6̂-:A3

#

:<=C'"6-4

B

C:<:

.

:86-:;:

f

D:8@:6?<>:

B

A6<6<

HB

:C=@<7@=@7EG=@<:A74

D-/=@<6@6@@D;C=@<7;;DG;

B

'"A:-6A7;0TQ()

+

U

,

'UQ=@4

<:A76C

#

&$$*

#

#+%

$

+

&!

)&,(4)&*$'

+

+

,

PD

B

68<[

#

U=8a:81

#

V6

.

:8;:8][

#

:<=C'JE:8<7?7@=<7686?

C=@<6@6@@D;C=@<7;

.

:8:;A:

f

D7A:E?6AG=@<:A76

B

>=

.

:=E4

;6A

B

<768

+

U

,

'07@A6G76C6

.H

#

&$$5

#

*$

$

#$

&!

,+#+4,+&5'

+

%

,

P=G=@AW

#

/=Z78<:T'J8E:8<7?7@=<768=8E-6C:@DC=A@>=A4

=@<:A7a=<7686?<>:@>A6-6;6-=C:I6

B

6C

H

;=@@>=A7E:G764

;

H

8<>:;7;

.

:8:@CD;<:A?A6- /=@<6@@D;C=@<7;;DG;

B

+

U

,

'

07@A6G76C6

.H

#

&$$,

#

*#

$

##

&!

*5#54*5&,'

+

#$

,

O>7/'0=8

.

=8:;:4E:

B

:8E:8<

B

A6<:78N4

B

>6;

B

>=<=;:;78

B

A64

R=A

H

6<:;=8E<>:7AG76C6

.

7@=C?D8@<768;

+

U

,

']A68<Q76;@7

#

&$$5

#

%

$

#)

&!

#)+&4#)%*'

+

##

,

TA=8

.

:=;;:"

#

"6aa68:3U

#

P:D<;@>:AU

#

:<=C'1

H

A6;78:

B

>6;4

B

>6A

H

C=<768

!

38:-:A

.

78

.

A:

.

DC=<6A

H

E:97@:6?G=@<:A7=C

B

>

H

;74

6C6

.H

+

U

,

'1A:8E;Q76@>:-O@7

#

&$$*

#

)&

$

&

&!

+(4%5'

+

#&

,

07

i

=R697@J

#

Z:<A=8697@P

#

Q6<<787W

#

:<=C'ZA6<:A784<

H

A64

;78:

B

>6;

B

>6A

H

C=<76878Q=@7CCD;;DG<7C7;

+

U

,

'07@A6G76C

Q76<:@>86C

#

&$$,

#

%

$

)

"

5

&!

#+%4#%*'

+

#)

,

07

i

=R697@J

#

Z68@:<O

#

Q6:CT

#

:<=C'1A=8;-:-GA=8@:-6ED4

C=<6A4E:

B

:8E:8<G=@<:A7=C<

H

A6;78:R78=;:=@<78A<:;gPZ4

.

CD4

@6;:E:>

H

EA6

.

:8=;:;

+

U

,

'!-G6

#

&$$)

#

&&

$

#+

&!

5*$%45*#+'

+

#5

,

T7;:C:/

#

P=87:C:3

#

">A7;<6

B

>:T

#

:<=C'">=A=@<:A7a=<768

=8E;7<:4E7A:@<:E-D<=

.

:8:;7;6?LaG

#

=8N4

B

>6;

B

>=<=;:

?A6-/=@<6G=@7CCD;A>=-86;D;

+

U

,

'Q76@>:-7;<A

H

#

&$$+

#

%

$

#$

&!

#4#&'

+

#,

,

UD4\668/

#

U=-7:O'"6-

B

=A=<79:O:

f

D:8@:=8=C

H

;7;6?

B

C=;-7E;?A6- /=@<6G=@7CCD;@C:CGAD:@R7CC=8E"68;<AD@4

<7686?=O>D<<C:@C6878

.

9:@<6A

+

U

,

'3

BB

C!897A6807@A64

G76C

#

&$$*

#

*)

$

#5

&!

55#*455&5'

+

#(

,

Q6C6<783

#

hD78

f

D78;Q'"6-

B

C:<:;:

f

D:8@:=8E@6-

B

=A=4

<79:

.

:86-:=8=C

H

;7;6?<>:E=7A

H

G=@<:A7D-;<A:

B

<6@6@@D;

<>:A-6

B

>7CD;

+

U

,

'Q76<:@>86C6

.H

#

&$$5

#

&&

$

#&

&!

#,,54

#,,+'

+

#*

,

[66878!V'NA<>6C6

.

;

#

B

=A=C6

.

;

#

:96CD<768=A

H.

:86-7@;

+

U

,

'T:8:<7@

#

&$$,

#

)%

$

)$

&!

%4)+'

$收稿日期!

&$##4$(4#5

&

放射性同位素在医学中的应用研究进展"

甘湘庆!谢
!

兵 综述!秦宗会#审校"长江师范学院化学化工学院!重庆涪陵
!

5$+#$$

$

!!

"关键词#

!

放射性同位素#

!

疾病诊断#

!

疾病治疗

!"#

!

$%&'()(

"

*

&+,,-&$)./0(122&/%$/&%/&%1)

文献标志码$

3

文章编号$

#(*&4%5,,

"

&$#&

$

$&4$&#,4$)

!!

放射性同位素的应用已深入到生物医学*遗传工程*地球

科学*材料科学等诸多领域#尤其在核医学诊断或治疗方面的

应用最为活跃)放射性同位素诊断与治疗疾病是利用放射性

同位素发射出核射线进行诊断与治疗)治疗上#射线作用于组

织细胞并将其能量部分或全部交给组织#产生一系列电离辐射

生物效应#通过辐射能的直接和间接作用#使机体生物活性大

分子的结构和性质遭受损害#导致细胞繁殖能力丧失*代谢紊

乱失调*细胞衰老或死亡)

放射性同位素在医疗中的应用非常广泛#在疾病的诊断*

治疗上起到越来越大的作用#已用于肺癌*骨转移瘤*不明原发

灶肿瘤*皮肤疾病*脑内囊性肿瘤*转移性骨肿瘤*前列腺癌*皮

肤毛细血管瘤*乳腺癌*鼻咽癌*亚急性甲状腺炎*胆管癌*大肠

癌*卵巢癌*甲状腺癌*宫颈癌*肺癌*头颈部肿瘤*肺癌*食管

癌*胃癌*肝癌等疾病的诊断与治疗#都起到良好的效果)本文
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