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铜绿假单胞菌表面(氧化)低密度脂蛋白配体的研究 
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摘  要：【背景】研究发现铜绿假单胞菌(Pseudomonas aeruginosa)与(氧化)低密度脂蛋白(Low density 

lipoprotein，LDL/oxidized low density lipoprotein，oxLDL)具有特异性相互作用，有报道证实 P. aeruginosa
表达的 RahU 蛋白可以与 LDL/oxLDL 特异性结合。【目的】验证 RahU 蛋白是否是 P. aeruginosa 表面

主要的 LDL/oxLDL 配体。【方法】大肠杆菌表达 RahU 蛋白(rRahU)，ELISA 验证 rRahU 与 LDL/oxLDL

的相互作用。利用同源重组的方法构建 RahU 基因缺失突变株(ΔRahU 菌株)作为阴性对照菌株，制备

小鼠抗 rRahU 抗体，经 Western Blot 及 ELISA 分别检测抗 rRahU 抗体与 P. aeruginosa 野生型菌株膜

蛋白中RahU蛋白及菌体表面RahU蛋白的结合。通过ELISA方法对P. aeruginosa野生型菌株及ΔRahU
菌株与 LDL/oxLDL 的结合差异进行比较，并对不同蛋白酶水解 ΔRahU 菌体表面蛋白后 ΔRahU 菌株

与 LDL/oxLDL 结合能力的差异进行比较。【结果】经 ELISA 验证 rRahU 与 LDL/oxLDL 存在特异性

结合。Western Blot 及 ELISA 方法证实小鼠抗 rRahU 抗体可以与 P. aeruginosa 野生型菌株膜蛋白中

RahU 蛋白及菌体表面 RahU 蛋白特异性结合，而不与 ΔRahU 菌株相互作用。P. aeruginosa 野生型

菌株及ΔRahU菌株与LDL/oxLDL结合能力无显著差异，且蛋白酶水解后 ΔRahU菌株与 LDL/oxLDL

的结合能力相近。【结论】RahU 蛋白是 P. aeruginosa 表面的 LDL/oxLDL 配体之一，但不是唯一的

配体。 
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Abstract: [Background] Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa) specifically interacts with (oxidized) 
low density lipoprotein (LDL/oxLDL), and RahU expressed by P. aeruginosa binds to LDL/oxLDL. 
[Objective] Our study investigated if RahU on P. aeruginosa was the major binding ligand for LDL/oxLDL. 
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[Methods] The interaction of recombinant RahU (rRahU) with LDL/oxLDL was detected by ELISA. Mouse 
anti-rRahU antibody was generated to determine if RahU was expressed on the membrane of the wild P. 
aeruginosa strain by Western-Blotting and ELISA. The affinity of LDL/oxLDL bind to wild P. aeruginosa 
strain and ΔRahU strain (constructed as a negative control) was compared by ELISA. Influence of different 
protease digestion on the binding affinity of ΔRahU strain to LDL/oxLDL was also compared by ELISA. 
[Results] Recombinant RahU specifically interacted with LDL/oxLDL. Western-Blotting and ELISA results 
revealed that anti-rRahU antibody bound to the membrane protein extracted from wild P. aeruginosa strain 
specifically, but not with ΔRahU strain. Binding affinity of LDL/oxLDL with both wild P. aeruginosa strain 
and ΔRahU strain made no significant difference. Protease digestion did not influence the binding of ΔRahU 
strain to LDL/oxLDL. [Conclusion] RahU is one but not the unique ligand of LDL/oxLDL on P. aeruginosa. 

Keywords: Pseudomonas aeruginosa, Low density lipoprotein/oxidized low density lipoprotein, RahU 
protein, Ligand 

铜 绿 假 单 胞 菌 (Pseudomonas aeruginosa ， P. 
aeruginosa)是一种常见的条件致病菌，广泛分布于

医疗器械、动物、植物及人体。约有 10%−15%的

医源性继发感染是由 P. aeruginosa 引起的，免疫缺

陷、烧伤、患有囊性纤维化及癌症等病人对 P. 
aeruginosa 易感[1-2]。P. aeruginosa 表达了多种毒力因

子，其中最为重要的有脂多糖(Lipopoly-saccharide，

LPS) 和 生 物 膜 结 构 。 生 物 膜 的 形 成 会 导 致 P. 
aeruginosa 由非粘液型菌株转变为粘液型菌株，其

耐药性和粘附能力也会随之增强[3]。 

RahU 蛋白是 P. aeruginosa 的一种毒性蛋白，

由 RahU 基因编码，分子量大小为 14.85 kD，其表

达与生物膜的形成、细菌的群体效应相关。RahU

蛋白属于杨树菇溶血素(Aegerolysins)蛋白家族，

该蛋白家族的蛋白均与 LDL/oxLDL 特异性结

合。有研究证实，RahU 蛋白与 LDL/oxLDL 特异

性结合是因为其与 LDL/oxLDL 的 LysoPC 相互

作用[4]。通过这一发现，我们对 P. aeruginosa 与

LDL/oxLDL 的结合进行了研究，发现了二者的特

异性相互作用。然而，RahU 蛋白在不同菌株的表

达差异显著，如果 RahU 蛋白是 P. aeruginosa 表面

唯一的 LDL/oxLDL 配体，则 P. aeruginosa 与

LDL/oxLDL 的结合可能并不稳定。因此，本研究对

RahU 蛋白作为 P. aeruginosa 表面 LDL/oxLDL 配体

的重要性进行了检测。 

LDL/oxLDL 是与动脉粥样硬化形成密切相关

的血浆脂蛋白，其主要功能是参与包括胆固醇在内

脂类的运输。除此之外，LDL/oxLDL 还可能是一种

重要的免疫分子[5]，LDL/oxLDL 含量的升高可以

上调一系列清道夫受体的表达，进而增强吞噬细胞

对病原微生物的清除能力，LDL 受体(LDL-R)缺失

的小鼠抗病原微生物感染的能力显著提高[6]。近年

来，有研究发现通过与病原微生物的相互作用，

LDL/oxLDL 还能发挥调理素功能，促进吞噬细胞

对病原微生物的吞噬[7]，LDL/oxLDL 与病原微生物

的相互作用可能是其抗感染免疫作用发挥的前提。 

本研究对能与 LDL/oxLDL 特异性结合的 RahU

蛋白是否是 P. aeruginosa 膜表面唯一的 LDL/oxLDL

配体进行了研究，对 LDL/oxLDL 与 P. aeruginosa 相

互作用的机制进行了探讨，这可能是对 LDL/oxLDL

具有抗 P. aeruginosa 感染能力机制的论证。 

1  材料与方法 

1.1  供试菌株及培养基 

P. aeruginosa CMCC10104 菌株，中国菌种保

藏中心；pEX18Tc、pUCGm 载体，武汉汉申生物

科技有限公司；E. coli JM109、E. coli SM10 菌株，

生工生物工程(上海)股份有限公司。LB 培养基

(g/L)：Tryptone 10.0，Yeast extract 5.0，NaCl 5.0，

Agar (固体) 10.0。 

1.2  主要试剂和仪器 

细菌基因组 DNA 提取试剂盒、质粒小提试剂

盒购自北京天根生物科技有限公司；LDL 购自 Alfa 

asar 公司；羊抗人 LDL 多抗、蛋白酶 K 及胰蛋白
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酶购自 Sigma 公司；驴抗羊 IgG-HRP 购自 R&D 

Systems；山羊抗鼠 IgG-HRP 购自北京博奥森生物

科技有限公司；Pierce® BCA 蛋白测定试剂盒购自

Thermo 公司；琼脂糖凝胶 DNA 纯化回收试剂盒购

自 Promega 公司；试验所用限制性内切酶均购自宝

生物工程(大连)有限公司；基因测序均由生工生物

工程(上海)股份有限公司完成。 

基因扩增仪，博日科技有限公司；垂直流超净

台、多功能酶标仪，Bio-Tek 公司；台式冷冻离心

机，Eppendorf 公司；轨道型恒温摇床，上海智诚

分析仪器制造有限公司；蛋白电泳槽、核酸电泳槽、

电脑三恒多用电泳仪，北京六一生物科技有限公

司；半干转膜仪，Hoefer 公司；湿转仪，Bio-Rad

公司；化学发光/荧光凝胶成像系统，Syngene 公司。 

1.3  RahU基因缺失突变株(ΔRahU菌株)的构建 

参照 Rao 等所述，利用等位替换原理构建

ΔRahU 菌株[8]。LB 固体平板过夜活化−80 °C 冻存

的 P. aeruginosa CMCC10104。次日，挑取单菌落

于 LB 液体培养基，在恒温摇床中 37 °C、200 r/min

培养。培养至 OD600 约为 0.8 左右，将菌体收集后提

取 P. aeruginosa 基因组 DNA。以提取得到的 DNA

为模板，利用表1中的引物分别扩增RahUU及RahUD
基因片段。PCR 反应体系(20 μL)：模板 0.5 μL，

2×PCR master mix 10 μL，20 μmol/L 引物各 1 μL，

ddH2O 7.5 μL。PCR 反应条件：94 °C 1 min；94 °C 

30 s，55 °C 30 s，72 °C 50 s，30 个循环；72 °C 5 min。

得到的 PCR 产物用 1%的琼脂糖凝胶电泳鉴定。 

于 37 °C 用 EcoR I 及 Kpn I 限制性内切酶对

RahUU 片段及 pEX18Tc 质粒分别酶切 30 min，

酶切后的片段及质粒经凝胶回收、产物纯化后使

用 T4 连接酶连接，连接后的重组质粒命名为

pEX18RahUU 。 pEX18RahUU 质 粒 转 化 E. coli 
JM109，筛选阳性克隆并提取质粒。提取得到的

pEX18RahUU 质粒及 RahUD 片段分别用 Kpn I、
Hind III 限制性内切酶在 37 °C 酶切 30 min，酶

切产物经凝胶回收、产物纯化后使用 T4 连接酶

连 接 ， 连 接 后 的 质 粒 命 名 为 pEX18RahUUD 。

pEX18RahUUD 质粒转化 E. coli JM109，并将阳性克

隆培养后提取质粒。将提取得到的 pEX18RahUUD
质粒及购买的 pUCGm 质粒用 Kpn I 限制性内切酶

在 37 °C 酶切 30 min，酶切产物经凝胶回收后，用

去磷酸化酶去磷酸化，T4 连接酶连接后命名重组质

粒为 pEXΔRahU::Gm。该质粒中插入了 RahU 基因

上、下游同源臂及 830 bp 的 Gm 抗性基因，为等位

替换 RahU 基因的打靶质粒。重组质粒经转化 E. coli 
JM109 后筛选阳性克隆，提取 pEXΔRahU::Gm 质粒

转化 E. coli SM10 菌株。 

利用接合转移的方法将 E. coli SM10 菌株中的

穿梭质粒 pEXΔRahU::Gm 转化 P. aeruginosa，利用

含 Tc (50 µg/mL)、Gm (150 µg/mL)和 Sp (25 µg/mL)

的 LB 抗性平板筛选质粒插入后的 P. aeruginosa。

P. aeruginosa 基因组 DNA 与打靶质粒发生交换的菌

株用含 5%蔗糖及 Gm (150 µg/mL)的 LB 平板筛选，

得到的菌落再分别划线培养于含 Gm (150 µg/mL)的

LB 平板与含 Tc (50 µg/mL)的 LB 平板，能在含 Gm 

(150 µg/mL)的 LB 平板生长而不能在含 Tc (50 µg/mL)

的 LB 平板上生长的菌落为发生双交换的目的菌株

ΔRahU 菌株。 
 

表 1  构建 ΔRahU 菌株所用引物 
Table 1  Primers for construction the ΔRahU strain 

Primers name Primers sequence (5′→3′) PCR product Size (bp) 

RahUU-F CGGAATTCGCTGGTGGAAAGCGAAGTG Upstream of RahU gene 630 

RahUU-R CGGGGTACCGTCGATCTCCGTTAACCATGC Upstream of RahU gene 630 

RahUD-F TTCTCCTGACGGTACCTGGA Downstream of RahU gene 375 

RahUD-R CCCAAGCTTTGAACACCTCGAACCACCTCA Downstream of RahU gene 375 

pEX18Tc GAAGATCTGTTGAATACTCATACTCTTC Plasmid pEX18Tc 164 

pEX18Tc GAAGATCTTGTCAGACCAAGTTTACTCAT Plasmid pEX18Tc 164 
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利用表 2 中的引物，以 ΔRahU 菌株的基因组

DNA 为模板，通过 PCR 扩增 Gm 抗性基因及

RahU 基因，鉴定 ΔRahU 菌株中 Gm 抗性基因的

插入和 RahU 基因的消失。RT-PCR 方法分别扩

增 P. aeruginosa 野 生 型 菌 株 及 ΔRahU 菌 株

cDNA 中 RahU 基因，检测基因敲除后 RahU 基

因是否表达。 

1.4  小鼠抗 rRahU 抗体的制备 

RahU 蛋白的重组表达方法同 Rao 等[8]的报道，

以 P. aeruginosa 基因组 DNA 为模板，使用表 2 中扩

增 RahU 片段的引物扩增 RahU 基因，该基因片段与

pET28b 表达载体连接后转化 E. coli Transseta(DE3)

菌株。向培养至对数期的 E. coli Transseta(DE3)菌液

中加 1 mmol/L IPTG 诱导表达 3 h，裂解细菌细胞

后使用 TALON® Metal 亲和柱层析分离目的蛋白，

目的蛋白冻存于−20 °C。15% SDS-PAGE 电泳及

Western Blot 对 rRahU 蛋白的纯度及特异性进行分

析，Pierce® BCA 蛋白测定试剂盒测定 rRahU 蛋白

含量(结果未显示)。 

购买 5−6 周龄小鼠采血清，ELISA 检测血清中

无抗 P. aeruginosa 抗体。小鼠常规饲养，按照每只

小鼠皮下注射 75 µg 免疫 206 佐剂乳化后的 rRahU

蛋白进行初免，同时对照组小鼠每只注射相同体积

乳化后 PBS (因 rRahU 由 PBS 稀释)。14 d 后小鼠皮

下注射 50 µg 免疫乳化后 rRahU 蛋白进行第二次加

强免疫，二免 14 d 后小鼠皮下注射 50 µg 免疫乳化

后 rRahU 蛋白进行三免。免疫后小鼠眼部采血并分

离血清，经 Protein G resin 纯化得到抗 rRahU 抗体

和抗 PBS 抗体，纯化得到的抗体经 Western-Blot 和

ELISA 检测其特异性(结果未显示)。 

1.5  P. aeruginosa 野生型菌株及 ΔRahU 菌株膜

蛋白的分离 

培养 P. aeruginosa 野生型菌株及ΔRahU 菌株

各 100 mL 至对数期，即 OD600 约为 0.9。4 °C、

10 000 r/min 离心 5 min 收集菌体，PBS 洗菌 3 次

后，500 µL PBS 重悬，−80 °C 冷冻过夜。取出上述

冻存菌液室温融化后，分别加 2 µL PMSF，以及溶

菌酶和 DNA 酶各 1 µL，室温脱色摇床作用 20 min

后，4 °C、3 220g 离心 15 min。收集上述离心后上

清，弃去沉淀。4 °C、100 000g 超速离心 6 h，弃

上清，沉淀为菌体膜蛋白。膜蛋白分别用 500 µL 

PBS 重悬。 

1.6  ELISA 检测 rRahU 蛋白与 LDL/oxLDL 的

相互作用 

将浓度为 20 µg/mL 的 rRahU 或 rTuf 按照每孔

100 µL 包被酶标板，同时加阴性对照 PBS 包被酶标

板，室温下孵育 1.5 h。之后用 TBST 每孔 200 µL 洗

板 3 次，每孔加 200 µL 1% BSA-TBST 封闭 1.5 h。洗

板 3 次后分别按每孔加终浓度为 1.0、0.5、0.1 µg/mL

的 LDL/oxLDL 100 µL (TBST 稀释)，室温下孵育

1.5 h。TBST 洗板 3 次。加入 1:10 000 稀释的羊抗

人 LDL，室温下孵育 1.5 h 后洗板 3 次。加入 1:1 000

稀释的驴抗羊-HRP，TBST 洗板 3 次后加显色液

TMB 底物 100 µL，室温孵育 5 min。每孔加终止液

100 µL，测定 450 nm 处吸光值。 

1.7  ELISA 及 Western Blot 检测 P. aeruginosa
菌株表面 RahU 蛋白的表达 

P. aeruginosa 野生型菌株及 ΔRahU 菌株膜蛋

白分别经 15% SDS-PAGE 电泳分离后，恒压 100 V、

30 min 转膜至 0.22 µm NC 膜。一抗用小鼠抗 rRahU 

 
表 2  扩增 RahU 基因及 Gm 基因所用引物 
Table 2  Primers for amplifying the genes of RahU and Gm 

Primers name Primers sequence (5′→3′) PCR product Size (bp) 

RahU-F GTTAACGGAATTCGACATGGCATACGCAG RahU gene 411 

RahU-R GCTCCAGGTACTCGAGGGAGAAGCGGCCG RahU gene 411 

Gm-F ATGTTACGCAGCAGCAACGAT Gm resistance gene 534 

Gm-R TTAGGTGGCGGTACTTGGGT Gm resistance gene 534 
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蛋白抗体检测其中的 RahU 蛋白，小鼠抗 PBS 抗体

作为阴性对照。二抗为山羊抗鼠 IgG-HRP，之后加

显色液于 G:BOX XT4 化学发光/荧光凝胶成像系统

拍照。 

ELISA 方法同 1.5，用每孔 100 µL P. aeruginosa
野生型菌株菌液或 ΔRahU 菌株菌液包被酶标板，

随后用抗体检测不同菌株表面 RahU 蛋白的表达情

况，一抗用小鼠抗 rRahU 蛋白抗体，二抗为山羊抗

鼠 IgG-HRP。 

1.8  ELISA 检测 RahU 蛋白是否是 P. aeruginosa 

CMCC10104 菌株表面唯一 LDL/oxLDL 配体 

用 100 µL 每孔 P. aeruginosa CMCC10104 野生

型菌株及该菌株 RahU 基因缺失突变株ΔRahU 菌株

菌液包被酶标板，其余方法同 1.5。 

按照每 109 CFU 加入蛋白酶 K (ProK) 50 µg、

胰蛋白酶(Trypsine) 50 µg、ProK 和 Trypsine 各 50 µg

对 ΔRahU 菌株进行处理，对照组加入等体积的

PBS。37 °C 作用 30 min。之后按照每 109 CFU 加

2 mmol/L 的 PMSF 终止反应。得到的菌体经 PBS

悬浮后每孔 100 µL 包被酶标板，其余方法同 1.5。 

2  结果与分析 

2.1  ΔRahU 菌株的鉴定 

图 1A 为不同引物扩增 ΔRahU 菌株基因组

DNA 结果，可以看出 Gm 抗性基因插入了 ΔRahU

菌株基因组，而 RahU 基因在该菌株中消失。 

图 1B 为扩增 P. aeruginosa 野生型菌株及ΔRahU

菌株 cDNA 中 RahU 基因的结果，可以看出，RahU

基因在野生型菌株中表达而在突变株中沉默，证实

ΔRahU 菌株中 RahU 基因被敲除。 

2.2  rRahU 蛋白与 LDL/oxLDL 的相互作用 

ELISA 结果(图 2)显示，与表达 rRahU 相同方

法表达的 rTuf 与 LDL/oxLDL 不结合，而 rRahU 与

LDL/oxLDL 结合且二者的结合能力与 LDL/oxLDL

浓度呈正相关，为特异性结合，证实本研究表达的

rRahU 具有生物学活性。 

2.3  RahU 蛋白在 P. aeruginosa 细胞表面表达

的鉴定 

以 rRahU 蛋白为阳性对照，ΔRahU 菌株膜蛋白

为阴性对照，Western Blot 结果(图 3A)显示小鼠抗 

 

 
图 1  PCR 及 RT-PCR 对 ΔRahU 菌株的鉴定 
Figure 1  Identification of ΔRahU strain with PCR and RT-PCR 
注：M：DL5000 marker；Gm：用 Gm 抗性基因引物扩增 ΔRahU 菌株基因组 DNA 中插入 Gm 抗性基因结果；RahU：用 RahU
基因引物扩增 ΔRahU 菌株基因组 DNA 中 RahU 基因结果；P. aeruginosa RahU+ strain：用 RahU 基因引物扩增 P. aeruginosa 野

生型菌株 mRNA 反转录后 cDNA 中 RahU 基因结果；ΔRahU strain：用 RahU 基因引物扩增 ΔRahU 菌株 mRNA 反转录后 cDNA

中 RahU 基因结果. 
Note: M: DL5000 marker; Gm: Genome DNA of ΔRahU amplified by primers of Gm; RahU: Genome DNA of ΔRahU amplified by 
primers of RahU; P. aeruginosa RahU+ strain: cDNA of P. aeruginosa wild strain reverse transcribed mRNA amplified by primers of 
RahU; ΔRahU strain: cDNA of ΔRahU strain reverse transcribed mRNA amplified by primers of RahU. 
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图 2  rRahU 与 LDL/oxLDL 的结合 
Figure 2  Binding of rRahU to LDL/oxLDL 

 

rRahU 蛋白抗体与 P. aeruginosa 野生型菌株膜蛋白

中的 RahU 蛋白特异性结合，图 3A 为以小鼠抗 PBS

抗体孵育的阴性对照组，图 3B 为以小鼠抗 rRahU

蛋白抗体孵育的实验组。ELISA 结果(图 3C)显示，

小鼠抗 rRahU 蛋白抗体与 P. aeruginosa 野生型菌株

相互作用，而不与 ΔRahU 菌株相互作用。Western 

Blot 及 ELISA 试验均以小鼠抗 PBS 抗体作为阴性

对照。证实 RahU 蛋白在 P. aeruginosa CMCC10104

菌体表面表达，为其表面的 LDL/oxLDL 配体之一。 

2.4  RahU蛋白对 P. aeruginosa CMCC10104与

LDL/oxLDL 结合的影响 

ELISA 结果(图 4)表明，RahU 基因缺失与否对

P. aeruginosa 和 LDL/oxLDL 的结合能力没有显著

影响，RahU 蛋白不是 P. aeruginosa 表面唯一的

LDL/oxLDL 结合位点。 

2.5  P. aeruginosa表面其他LDL/oxLDL配体的

研究 

ELISA 结果(图 5)表明，不同蛋白酶水解ΔRahU
菌株表面蛋白后，ΔRahU 菌株与 LDL/oxLDL 的结

合能力无显著差异。该结果说明 P. aeruginosa 表面

与 LDL/oxLDL 结合的配体可能还有非蛋白组分。 
 

 
 

图 3  ELISA 及 Western Blot 检测 P. aeruginosa 野生型菌株及 ΔRahU 菌株表面 RahU 蛋白的表达 
Figure 3  Detection of RahU on P. aeruginosa wild strain and ΔRahU strain membrane with ELISA and Western Blot 
注：利用 Student t 检验对数据进行统计学意义分析，*：0.01 <P< 0.05; **：P<0.01; ***：P<0.001. 
Note: A two tailed paired Student’s t-test was used to determine statistical significance. *: 0.01<P<0.05; **: P<0.01; ***: P<0.001. 
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图 4  P. aeruginosa 野生型菌株和 ΔRahU 菌株与

LDL/oxLDL 的结合 
Figure 4  Binding of P. aeruginosa wild strain and ΔRahU 
strain to LDL/oxLDL 

 

 
 

图 5  不同蛋白酶作用后 ΔRahU 菌株和 LDL/oxLDL

的结合 
Figure 5  Binding of different protease digested ΔRahU 
strain to LDL/oxLDL 
 

3  讨论 

大量研究证实 LDL/oxLDL 是一种重要的免疫

分子[5]，有研究证实 LDL/oxLDL 可以通过与 A 群

链球菌的Ⅰ型胶原样蛋白相互作用而发挥调理素

功能，促进吞噬细胞对该病原微生物的吞噬作用[7]。

对 LDL/oxLDL 与其他病原微生物相互作用的研究

可能是对 LDL/oxLDL 抗感染免疫机制新的补充。

同时，有研究证实，很多能与 LDL/oxLDL 特异性结

合的病原微生物感染都与动脉粥样硬化的形成有

关[9-11]，其中也包括 P. aeruginosa[12]。对 LDL/oxLDL

与病原微生物相互作用的研究可能也是对动脉粥

样硬化等疾病形成机理的全新阐述。 

本研究中 RahU 蛋白属于 P. aeruginosa 的毒力

蛋白之一，LDL/oxLDL 与该蛋白的相互作用可能会

改变 P. aeruginosa 感染宿主的能力[8]。RahU 蛋白

在不同的 P. aeruginosa 菌株中表达差异显著，其非粘

液型菌株中该蛋白的表达量是粘液型菌株的 4−8 倍，

同时该蛋白在非粘液型菌株的细胞质及细胞膜上

均有表达，而在粘液型菌株中仅在细胞质中表达[4]。

本研究证实，RahU 蛋白并不是 P. aeruginosa 细胞

膜表面唯一的 LDL/oxLDL 结合位点。这就说明在

不能表达 RahU 蛋白的 P. aeruginosa 菌株中，也有

其他的 LDL/oxLDL 配体参与 P. aeruginosa 与

LDL/oxLDL 的相互作用。P. aeruginosa 与 LDL/oxLDL

的特异性结合可能与菌株的不同无关，通过对酶处

理后 ΔRahU 菌株和 LDL/oxLDL 的结合无差异可以

看出，P. aeruginosa 表面的 LDL/oxLDL 配体可能

不仅有蛋白组分，同时 LDL/oxLDL 与该病原微生

物的相互作用是非常稳定的。 

P. aeruginosa 含有 6.3×107 个碱基对，共有

5 570 个开放式阅读框。在这些开放式阅读框中，

编码外膜蛋白的基因就有 150 个之多[13]，因此虽然

RahU 蛋白是 P. aeruginosa 表面的 LDL/oxLDL 受体

之一，P. aeruginosa 表面也可能还有与 LDL/oxLDL

相互作用的膜蛋白。有研究称，某些革兰氏阴性菌

表面的 LPS 成分可以与 LDL/oxLDL 特异性结合[14]，

而 LPS 同样是 P. aeruginosa 的菌表面组分之一，因此

P. aeruginosa 表面的 LPS 结构可能也是 LDL/oxLDL

配体之一。除此而外，P. aeruginosa 表面还有生物

膜结构，生物膜的成分包括蛋白、脂类及核酸等[15]。

研 究 表 明 ， 脂 类 、 蛋 白 以 及 核 酸 都 有 可 能 与

LDL/oxLDL 相互作用[5,16]，因此 P. aeruginosa 表面

的 LDL/oxLDL 配体可能也与生物膜有关。以上结

论还有待于进一步的研究证实。 

4  结论 

本研究证实 P. aeruginosa 表达的 RahU 蛋白是

P. aeruginosa 表面的 LDL/oxLDL 配体之一，然而

P. aeruginosa 表面还有其他成分的 LDL/oxLDL 配
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体。P. aeruginosa 与 LDL/oxLDL 的结合由多种机

制导致且非常稳定。 
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