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（超）高压对微生物的影响及其诱变效应探讨
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摘 要：（超）高压对微生物有多方面的影响，它不仅可使微生物细胞体积形态、细胞组分发生变化，还可使微生物

的基因表达和核酸结构及其生物学功能发生改变。（超）高压的这些生物学效应，使其不仅可以应用到食品杀菌、

保藏及某些加工过程，而且在微生物菌种诱变方面具有很大的应用潜力。这是因为（超）高压既然可以使核酸发生

变化，那么它诱导微生物发生突变就很有可能。现从（超）高压对微生物的影响出发，并结合国内外有关实例及作

者的研究工作，初步探讨其诱变育种的可行性。
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诱变育种主要有物理诱变和化学诱变两种方法，已有的

物理和化学诱变因子一方面由于频繁使用，其诱导新突变的

能力下降，诱变频率降低；另一方面由于它们几乎都有辐射

性或毒性，在很大程度上限制了它们的应用。如果要取得大

的突破，必须寻找新的诱变源。为此，人们探寻各种各样的

新方法，甚至将目光投向太空，利用航天搭载进行诱变育种

并取得很大成绩，但该法成本高且不易随时实现。由此可

见，寻找一种新的、成本低且高效的诱变育种方法是十分重

要的。

自从 &42"年 I(J,0首次报道超高压（高压、超高压是相
对的，一般认为 &%% KL8以上压力为超高压）可以杀死细菌
及 M9N,和 O(C(0P,0:报道了高压对牛奶具有保藏作用以来，
高压在食品科技领域应用的研究报道日益增多［&］，但主要局

限于在食品杀菌和加工过程中的应用，而且还多处于理论或

实验室研究阶段。随着人们认识的提高，高压被逐步应用于

生物学领域并逐渐形成一门新的学科———高压生物技术，主

要包括对深海生物、生物物化性质、嗜极菌蛋白质和高压生

物技术应用等的研究［$］。

本文从（超）高压对微生物的影响出发，初步论述了其作

为一种新的诱变育种方法的可行性。

! （超）高压对微生物的影响

!"! 高压使微生物细胞体积形态发生变化
高压会使微生物细胞体积减小，形态发生异常，如由球

状变为细杆状。K809, 等［6］研究了 !"##$"%&’(#&)*+* ,+-./+01%"
在 $"%KL8、&".9<下的细胞体积变化（以 6%KL8Q.9<的速度升
压，以 2%KL8Q.9<速度卸压），结果发现在升压过程中细胞体
积随压力升高而减小，最后达到初始体积的 4"R S 2%R。在

&".9<的压力保持过程中，细胞体积减小至 B"R；卸压又会使
细胞体积部分恢复，可回复至初始的 2%R。升压和卸压过程
的细胞体积发生变化，是由于细胞膜的可收缩性。在压力保

持阶段，细胞体积减小不再是细胞可压缩性的表现，而是细

胞内容物在压力持续作用下随着水分流失的过程。这种不

可恢复的体积减小导致细胞内大量的聚合蛋白分离［!］。

在大气压下，T-* )8-N9:细胞是双球状，随着压力的增加，
细胞逐渐整合成为链状，而且链形成的大小和频率完全依赖

于压力的大小［"］。HF098<8 等［"］用 +HLU染色该菌 +1H，发现
其 +1H的复制、分离与高压引起的细胞体积形态的改变无
直接关系。但本文作者认为，高压导致细胞体积减小，胞内

物质浓缩，使得先前互不接触的各种酶、蛋白质及核酸类物

质接触，这种接触必然会导致一些不可预测的反应发生，如

+1H在高压下会与切割 +1H的核酸内切酶接触而使得 +1H
发生变化［#］。

!"# 高压对微生物细胞内组分的影响
!"#"! 高压对蛋白质的影响：压力可以改变蛋白质的二、
三、四级结构，通过 V5射线衍射结构分析能够获得压力引起
蛋白质局部变化的清晰图谱。2$&3&4&%./" ’.#+/"0+5&*" 在高
压下培养时，其细胞内一些蛋白质的稳定态水平有一定的提

高［B］。在高压作用下，大多数微生物的细胞生长会出现一段

延迟期，期间会产生一些压力诱导蛋白质（LUL:），如大肠杆菌
在压力提高到 $4KL8时就出现 LUL:，通常压力越高，LUL:量
越大。大多数 LUL:能够与蛋白质数据库中的蛋白质相关，但
有一些 LUL:是完全自生的，可以说高压改变了细胞中蛋白质
生物合成的能力［4］，而且转录和翻译过程对压力高度敏感，

压力可以轻易地改变蛋白质合成的类型。

高压不仅可以诱导产生压力诱导蛋白（LUL:），而且它还



对细胞膜上的蛋白质有着巨大的影响。耐压深海菌

!"#$#%&’$()*+, !!"在高压下自适应调整了几种细胞膜蛋白的
含量，膜蛋白 #$%&在 !!"菌种最适生长压力 ’()*+下，其含
量比在一个大气压下高出 ,- . ,--倍，而膜蛋白 #$%/在此
高压下的生成被抑制；膜蛋白 #$%0生成量最大的诱导压力
在 1-)*+，超过了该菌最适生长压力 ’()*+［"］。
高压对蛋白质的影响十分重要，从蛋白质结构的分析到

蛋白质纯化、结晶化、溶球态动力学模型的初步建立再到蛋

白质刚性与结构之间的关系分析等，都要求我们从宏观上理

解高压，从微观的角度去应用高压。

!"#"# 高压对细胞内其它成分的影响：在微生物细胞中，

2345保证核糖体蛋白质维持它们特定的二级和三级结构，
使核糖体能够在蛋白质合成中履行它的功能。627889:+;［,-］发
现，在 1- . <-)*+压力下核糖体就开始分离，这很有可能与
高压下二价阳离子（如 =+’ >、)?’ >、)@’ >和 A9’ >）的活性增强
有关。把 - B $"(),#.*$"#$)#/"*’+0放置在 C-)*+培养时，细胞内
氨基酸成分及含量发生了巨大变化［,,］，大部分氨基酸出现了

流失。压力还能够影响细胞膜的功能和渗透性，使膜脂质双

分子层成分发生变化，不饱和脂肪酸的含量随着压力的增加

大幅度提高［,’］。

# （超）高压诱导微生物变异的探讨

目前，人们在高压对细胞遗传物质的改变造成的变异方

面研究较少，针对高压诱变的规律进行研究的则更少。高压

不仅对细胞形态、细胞膜壁、细胞生物化学反应而且对微生

物基因机制均会产生很大影响。选用适当的压力，可以改变

微生物的某些生物组织，诱发微生物的酶或本身发生不可逆

转的变化。如果这个变化是定向的，则更为有效。

#"! 高压对微生物遗传物质的影响
由于一切生物的遗传物质基础都是核酸，所以，任何能

改变核酸结构的因素都可导致其生物学功能的改变，凡能引

起核酸其他功能改变的因素，一般也能引起突变。这是“生

物化学统一性”法则的一个具体例证。

核酸尤其是 D45，对压力有一定的抗性，但是在适当的
压力下核物质会发生浓缩［,E，,1］。高压下 D45会与切割 D45
的核酸内切酶接触［<］，核酸内切酶打开了 D45双螺旋结构，
使 D45发生变化，但此过程可回复，这可能与一种负责回复
活性的酶有关。有研究认为 E- . C-)*+之间的静压能影响
基因的表达和蛋白质的合成，如高压可导致啤酒酵母产生四

倍体，证明高压能影响 D45的复制［,C］。在高压下，酵母和大
肠杆菌的 D45含量都大幅度减少［1］，研究 1 B ’#.* D45在高
压下的合成发现，在较短时间内，其 D45 合成对压力不敏
感，而在长时间处理下，D45合成可以说是一个对压力最为
敏感的细胞内活动过程［,<］。在 D45复制初始阶段，压力最
重要的作用位点在细胞膜，压力使膜上不饱和脂肪酸含量增

多，膜流动性增强，这可能也是高压下 D45 复制所要求
的［,F］。

高压影响到 D45的超螺旋结构，包括抑制 D45旋转酶

（6G2+89）或 )HI蛋白的活性，甚至影响 D45父链的解旋［,(］。
不仅是合成上的影响，高压还使得 D45失去其紧急修复的
应急反应（!#!）机制［,"］。
#"# 高压对微生物基因表达的影响
高压影响基因的表达是通过乳糖操纵子（/+J %27$7:92）

进行的。研究发现高压可代替异丙基K!KD 硫代半乳糖苷
（0*L6）作为诱导物来打开 2&’ 操纵子表达基因的开关［’-］。
0*L6是通过与 /+J"阻遏蛋白结合使之失活，不再与操纵基
因结合，而使得结构基因得以表达，据推测高压是通过使乳

糖阻遏蛋白失活达到该目的的［’,］。事实上，高压使得 /+J"
阻遏蛋白从四聚物分解为二聚物而失去活性［’’］。

#"$ 高压诱变实例
目前国内外极少有高压诱变育种的研究报道。美国地

球物理所发现了一种耐高压的大肠杆菌和一种耐高压的海

洋细菌，它们能耐受超过 ,----)*+的压力，相当于海平面大
气压力的 ,M<万倍［’E］。我国高翔等［’1］用 ’’-)*+高压处理大
肠杆菌 L6,、D&C#和 &N,-, 得到了耐压的突变菌株 L6,*、
D&C#*和 &N,-,* ，其在 ’’-)*+高压力下的存活率提高了 ’
. E个数量级 ，分别从 ,M-< O ,-P <、’M"( O ,-P 1、EM<C O ,-P E提

高到 (ME, O ,-P E、EM1- O ,-P ,、,M<" O ,-P ,，通过双向电泳比

较发现，L6,和 D&C#两种菌株耐压突变菌的部分蛋白质组
与原始菌的有所不同 ，有 E种蛋白质的含量明显增加。!Q;R+
等［’C］在研究中首次观察到在高压下发生亚基解离和聚合而

失活的病毒（S!S）但仍保持高免疫原性，这预示着高压技术
有可能成为制备病毒疫苗的一种新方法。另外，李桂双等［’<］

利用 FC)*+高压处理水稻种子，发现其叶片中类胡萝卜素含
量明显提高。

本文作者分别利用紫外线和 ,C-)*+压力诱变漆酶产生
菌灵芝（3 B .+’*4+, 5&)0$），发现超高压的诱变幅度较大（另
文发表），无论是突变株的菌丝形态（高压诱变株与出发菌株

菌丝形态完全不同，而紫外诱变株菌丝及菌落形态与出发菌

株相似），还是发酵结果（酶活提高的倍数、发酵时间缩短的

天数）都证明了这一点（图 ,），现正进行深入研究。

图 ! （%）灵芝紫外诱变株转接后的显色情况；（&）灵芝超高压

诱变株转接后的显色情况

AQ?B, （5）LT9 +%%9+2Q@? J7;72 298H;: 7U $H:+@: 8:2+Q@8 7U 3 B .+’*4+,

5&)0$ :29+:9V WQ:T XS 2+VQ+:Q7@；（N）LT9 +%%9+2Q@? J7;72 298H;: 7U $H:+@:

8:2+Q@8 7U 3 B .+’*4+, 5&)0$ :29+:9V WQ:T H;:2+ TQ?T %2988H29

可见，在传统的诱变剂反复使用、诱变产量提高到极限

易发生退化的情况下，超高压可望作为一种新型的物理诱变

育种手段，而且具有操作简便、无污染等优点，但对其诱变机
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理有待进行深入研究。

!"# 讨论
影响微生物高压诱变的因素主要有压力、加压时间、温

度、!"、种株差异、菌龄、培养基成分及其它辅助影响因子等，
这些都需要研究和优化。我们的实验证明，处于对数生长期

的微生物比稳定期和衰亡期的微生物对高压敏感，因此应选

取对数生长期的菌株进行高压诱变。培养基营养成分丰富

可保护微生物免于高压损伤或有利于损伤后修复，使存活率

提高。与食品微生物灭菌不同，高压诱变育种不是为了杀死

全部微生物，应把微生物置于营养较为丰富的培养基中，在

最佳的生长温度和 !"附近进行高压处理。此外，建立起拟
合性高的存活率（失活率）与压力之间的关系式也是十分必

要的，图 #为我们拟采用的一种研究微生物失活动力学过程
的受控实验系统。

图 ! 一种微生物失活动力学研究系统

$%&’# ( )*)+,- ./0 )+12*%3& -%40/5,’) %364+%7, 8%3,+%4)

选择适合高压育种的微生物载体（介质）及材料包装方

式、选择有效的施压方式（连续式、半连续式、间歇式）、寻找

高效实用的培养和检出突变微生物的方法等，也都是高压诱

变需要解决的关键问题。例如，高压诱变微生物需要把包装

材料灭菌再进行菌液分装，以免包装袋上的杂菌对菌液造成

污染。但用于食品高压加工的软包装材料多为聚乙烯塑料，

而聚乙烯不能进行高温（9::8;6）灭菌，若把它进行超高压灭
菌又需寻找杀死包装材料上所有微生物的压力、温度和时间

等参数。我们的实验表明，采用聚丙烯作为包装材料，可进

行高温灭菌，菌液分装后，也易于封口，是进行微生物高压育

种的理想包装材料。

另外，在目前所发表的每一份文献中都没有单独地研究

高压，而是把高压和温度结合起来。高温可以促进压力灭

菌，而低温可以帮助微生物抵抗压力，这也是嗜、耐压菌生活

温度低的部分原因。压力和温度作为两个重要的物理参数，

在某些热力学特性上非常相似。那么我们就有可能在不方

便测定压力的条件下，让压力套用温度模型，再反过来验证

确定压力模型。

$ 结束语

综上所述，高压对细胞形态、细胞膜壁、细胞内组分及微

生物基因机制等均会产生影响，这使其不仅可以应用到食品

杀菌、保藏及某些加工过程，而且在微生物菌种诱变方面具

有很大的应用潜力。虽然对食品进行高压处理具有低能量

输入及保护小分子稳定性和最大限度保持食品原有生鲜风

味与营养成分等优势，但由于成本高且不易实现工业化，相

比之下高压诱变则更具应用价值。随着高压生物技术的不

断发展，相信高压作为一种新的诱变育种方法一定会具有广

阔的应用前景。
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