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摘  要：【背景】阪崎克罗诺杆菌是一种食源性病原体，摄入受污染的婴儿配方奶粉(powdered infant 
formula, PIF)常引起新生儿坏死性小肠结肠炎和脑膜炎，对早产儿和免疫功能低下的婴儿健康甚至

生命产生严重威胁。噬菌体具有特异性杀菌性，可成为一种新型生物防控制剂预防阪崎克罗诺杆

菌和其他食源性致病菌的污染。【目的】从污水中分离出感染阪崎克罗诺杆菌噬菌体，评价其生

物学特性、基因组生物信息及在婴儿配方奶粉中杀菌作用。【方法】采用双层琼脂法分离鉴定噬

菌体，并测定其酸碱稳定性、温度稳定性、宿主范围和一步生长曲线，透射电镜观察形态，对其

基因组进行二代测序和裂解功效测定。【结果】从污水中分离到一株新的能裂解阪崎克罗诺杆菌

的噬菌体 JC01，具有二十面立体对称头部和非收缩的长尾，噬菌体 JC01 基因组为双链 DNA，由

61 736 bp 组成，预测有 76 个开放阅读框(open reading frame, ORF)，不含有 tRNA，基因组中不含

有耐药基因和毒力基因。系统发育分析及基因比对分析显示噬菌体 JC01 是全新的噬菌体，归类于

有尾噬菌体纲(Caudoviricetes) 卡金斯病毒科(Casjensviridae)雅昆病毒属(Jacunavirus)，被命名为

Jacunavirus 01。噬菌体 JC01 在不同温度(−20–40 °C)和 pH 5.0–9.0 范围内稳定，且对婴儿配方奶粉

污染的阪崎克罗诺杆菌具有良好的杀菌效果。【结论】JC01 噬菌体是裂解阪崎克罗诺杆菌的新噬

菌体，作为生物安全防控剂在食品生产和加工方面具有很大潜力。  
关键词：阪崎克罗诺杆菌；噬菌体；基因组分析；食品安全  
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Abstract: [Background] Cronobacter sakazakii is an emerging food-borne pathogen. The 
powdered infant formula (PIF) contaminated by this pathogen may cause necrotizing enterocolitis 
and meningitis in infants, threatening the life of premature or immunocompromised infants. 
Bacteriophages are well recognized for their antibacterial properties and may be novel biocontrol 
agents for C. sakazakii and other food-borne pathogenic bacteria. [Objective] To characterize a 
novel C. sakazakii bacteriophage isolated from sewage and evaluate its antibacterial effects in 
PIF. [Methods] The double-layer agar method was used to isolate phages, and then the pH 
stability, thermal stability, host range, one-step growth curve of the isolate were determined. The 
phage morphology was observed by transmission electron microscopy. Next-generation 
sequencing was performed for the genome of the phage, and the lysis efficiency was evaluated. 
[Results] A novel bacteriophage JC01 against C. sakazakii was isolated from sewage. The phage 
had an icosahedral head and a long non-contractile tail. The genome of JC01 was 61 736 bp in 
length, containing 76 the open reading frames (ORF) and no drug-resistance gene, virulence gene 
or tRNA. The phylogenetic analysis and genome comparison indicated that JC01 was a novel 
phage belonging to the genus Jacunavirus, the class Casjensviridae of the order Caudoviricetes, 
and its was named as Jacunavirus JC01. The phage was stable at −20 to 40 °C and pH 5.0−9.0 and 
capable of lysing C. sakazakii in the contaminated PIF. [Conclusion] JC01 appears to be a novel 
phage against C. sakazakii, and it might be an alternative biocontrol agent for C. sakazakii 
contamination in food processing and production environments.  
Keywords: Cronobacter sakazakii; bacteriophages; genome analysis; food safety 

阪崎克罗诺杆菌(Cronobacter sakazakii)以前

被称为阪崎肠杆菌，于 1980 年首次分离[1]，是肠

杆菌科的机会致病菌[2]，广泛存在于居住环境、植

物(包括蔬菜、水果、谷物、小麦和草药等)、饮用

水及土壤等自然环境中，婴儿配方奶粉、谷物食品

污染中最常见[3]。新生儿感染阪崎克罗诺杆菌主要

通过摄入污染的奶粉引起，临床表现为脑膜炎、败

血症和坏死性小肠结肠炎，死亡率高达 40%−80%，

并可造成神经发育障碍、脑积水和永久性神经损

伤等并发症[4]。2011 年，墨西哥克雷塔罗州的一

家医院报告了新生儿食用阪崎克罗诺杆菌污染的

婴儿配方奶粉后出现出血性腹泻[5]。在美国，每

10 万名婴儿中就有 1 名感染阪崎克罗诺杆菌，每

10 万名低体重新生儿中有 8.7 名感染[6]，每 10 660 名

极低体重新生儿中有 1 名阪崎克罗诺杆菌感染[7]。

美国、法国和荷兰等国家都曾发生因婴儿配方奶

粉受阪崎克罗诺杆菌污染被召回事件[8-9]。我国

曾在甘肃省和广州、成都婴幼儿配方奶粉中检出阪
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崎克罗诺杆菌，检出率为 4.41%− 6.31%不等[10-12]。

张强等[13]对陕西省 366 份市售婴儿配方乳粉和米

粉等食品进行检测，发现阪崎克罗诺杆菌检出率为

23.8%，以上调查表明我国婴儿配方奶粉存在食品

安全隐患。联合国粮食及农业组织 (Food and 
Agriculture Organization of the United Nations, FAO)
和世界卫生组织(World Health Organization, WHO)
于 2004 年经过风险性评估，将阪崎克罗诺杆菌列

为婴儿配方奶粉的 A 类致病菌之一。 
噬菌体早期研究曾用于临床治疗并取得了积

极的成果，但随着抗生素的问世，噬菌体应用的

研究很快被摒弃，直到近些年来，由于抗生素滥

用导致“超级细菌”的出现，农业的灭菌方法也急

需升级换代，噬菌体又重新受到关注，人们又一

次开始把研究工作放在了噬菌体应用上，包括缓

解临床上日趋严重的耐药问题[14]、工业上清理净

化废弃污水[15]、农业上作为农作物杀菌制剂和食

品安全防控制剂等[16]。抗生素和消毒剂的应用虽

然可以有效地杀死微生物，但用于食品、肉类加

工的消毒同样会造成安全问题。2006 年，美国食

品和药物管理局(Food and Drug Administration, 
FDA)批准使用纯化的噬菌体 ListShieldet 用于控

制即食食品和家禽产品中产单核细胞李斯特菌的

噬菌体制剂[17]。由于噬菌体是一种以细菌为宿主

并选择性裂解靶细菌的病毒，所以噬菌体在食品

安全防控方面具有很大的应用潜力[18]。 
本研究从污水中分离出感染阪崎克罗诺杆

菌的噬菌体，对噬菌体生物学及基因组生物信息

学进行分析，并检测在婴儿配方奶粉中的杀菌作

用，以期为噬菌体可作为生物防控剂用于食品加

工生产控制阪崎克罗诺杆菌的污染提供依据。 

1  材料与方法 
1.1  宿主菌来源及保藏 

阪崎克罗诺杆菌 CZ-1801 、 CZ-1802 、

CZ-1803 和 CZ-1804 从奶粉中分离[19]，由吉林大

学基础医学院病原生物学系保存，作为宿主菌用

于噬菌体的筛选。污水样品来自吉林大学第一医

院和吉林大学第三医院的污水处理中心。用于测

定宿主范围的肠炎沙门氏菌、鼠伤寒沙门氏菌、

肺炎克雷伯菌、大肠埃希菌和金黄色葡萄球菌由

吉林大学基础医学院病原生物学系保存[20]。 

1.2  培养基和主要试剂、仪器 
LB 液体培养基(g/L)：胰蛋白胨 10.0，酵母浸

粉 5.0，氯化钠 10.0；LB 半固体培养基：LB 液体

培养基，琼脂粉 5 g/L；LB 营养琼脂培养基：LB
液体培养基，琼脂粉 15 g/L[21]，青岛高科技工业

园海博生物技术有限公司。PEG800，北京康为世

纪生物科技有限公司；SM 缓冲液(sodium chloride- 
magnesium sulfate buffer) (50 mmol/L pH 7.5 
Tris-HCl，100 mmol/L NaCl，10 mmol/L MgSO4)，
北京雷根生物技术有限公司。离心机，无锡市瑞

江分析仪器有限公司；细菌恒温培养箱，力晨科

技有限公司；透射电子显微镜(transmission electron 
microscope, TEM)，日本电子株式会社；pH 仪和

电子天平，上海仪电科学仪器股份有限公司；超

净工作台，上海博讯实业有限公司。 

1.3  噬菌体的分离和鉴定 
将100 mL污水和100 mL LB液体培养基与处

于对数生长期(OD600约为0.2)的4株阪崎克罗诺杆

菌菌悬液混合，37 °C、160 r/min 培养过夜，次日

用 0.22 μm 一次性过滤器过滤，所得溶液为噬菌体

初提液。再取 100 μL 噬菌体初提液与 300 μL 对

数生长期宿主菌菌液(OD600约为 0.2)混合，37 °C、

160 r/min 培养 5 min 后加入到 5 mL LB 半固体培

养基中，采用双层平板法倾注在固体培养基表面，

37 °C 培养过夜，次日观察噬菌斑形成情况。通过

3 次连续单个噬斑分离得到纯化的噬菌体。 

1.4  噬菌体颗粒电镜形态观察 
采用负染法处理纯化的噬菌体颗粒，使用透射
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电子显微镜 80 kV 电压观察形态。在 20 μL 噬菌体

颗粒中滴入 1 滴 2%磷钨酸染色 1 min。在成像视野

中选取 5 个独立的噬菌体计算噬菌体的大小。 

1.5  宿主范围测定 
采用空斑试验确定所分离噬菌体的宿主范

围。将 21 株不同的宿主菌包括阪崎克罗诺杆菌、

肠炎沙门氏菌、鼠伤寒沙门氏菌、肺炎克雷伯菌、

大肠埃希菌和金黄色葡萄球菌分别与 50 °C LB
半固体培养基混合制成双层平板。采用悬滴法滴

入 5 μL 噬菌体液并在 37 °C 孵育过夜，观察裂

解区的状态。噬菌体的裂解活性分为裂解(+)和
不裂解(−)。 

1.6  测定一步生长曲线 
将 5 mL 对数生长期(OD600 约为 0.2)宿主菌

10 000 r/min 离心 1 min，用 5 mL LB 培养基重

悬沉淀。将噬菌体溶液以感染复数(multiplicity 
of infection, MOI)为 0.01 加入菌悬浮液中。37 °C
孵育，每间隔 10 min 直至 90 min 取样测定溶液

中的噬菌体浓度，该试验重复 3 次。暴发量=暴
发末期噬菌体滴度/反应初期细菌浓度，单位为

PFU/cell。 

1.7  测定噬菌体对温度和酸碱的稳定性 
将 1 mL 噬菌体悬液(108 PFU/mL)分别置

于−20、4、25、37、40、50、60、70 和 80 °C
孵育 1 h，分别收集 100 μL 噬菌体悬液，10 倍倍比

稀释测定噬菌体滴度。为了测定不同 pH 值水平

下的稳定性，将 LB 培养基的 pH 值调整到

3.0−12.0。取 100 μL 噬菌体悬液(108 PFU/mL)分
别接种到 1 mL 不同 pH 值的 LB 培养基中，37 °C
孵育 1 h 后 10 倍倍比稀释测定噬菌体滴度。从

而得出不同时间和不同 pH 孵育 1 h 噬菌体的存

活率，噬菌体存活率=1 h 后噬菌体滴度/噬菌体

初滴度[22]。试验重复 3 次。 

1.8  噬菌体的全基因组测序及分析 
将 DNA 样本送至上海欧易生物医学科技有

限公司进行 Illumina HiSeq 测序，对生成的数据

进行处理及质控，使用 SOAP denovo 进行基因组

装拼接。使用在线网站 GLIMMER 和 GenmarkS
进行开放阅读框架(open reading frame, ORF)预
测，使用 BLAST 对噬菌体预测基因进行检索，注

释其功能；用 Proksee 绘制噬菌体基因组注释图

谱。运用 CARD 数据库(comprehensive antibiotic 
resistance database，https://card.mcmaster.ca/)检测

是否有耐药基因，运用 VFDB 数据库(virulence 
factor database)检测是否有毒力基因。利用

CoreGenes 3.5 和 Easyfig 2.2.3 在蛋白水平、DNA
水平对噬菌体 JC01 与其他噬菌体进行比较分析。 

1.9  噬菌体进化分析 
基于噬菌体保守蛋白末端酶大亚基氨基酸

序列，使用 MEGA 7.0 软件构建系统发育树，进

行种属进化关系分析。 

1.10  噬菌体在婴儿重组配方奶粉中杀菌

效力的测定 
按照婴儿配方奶粉说明书用无菌水制备 4 份

相同浓度的液态牛奶，分别在每份液体奶中加入对

数生长期宿主菌悬液(OD600 约为 0.2)至终浓度为

1×104 CFU/mL，再在其中 2 份中加入 1×108 PFU/mL
噬菌体 100 μL 作为试验组，另外 2 份加等量无

菌水作为对照[23]。将试验组、对照组分别置于

4 ℃和 25 ℃，每 2 h 分别测宿主菌的存活数量

(CFU/mL)。试验重复 3 次。 

2  结果与分析 
2.1  形态分析 

从污水中分离到一株能特异裂解阪崎克罗

诺杆菌 CZ-1801 的噬菌体 JC01，噬斑清晰，透

亮，圆形，无晕环，直径约为 1−2 mm (图 1)。
用透射电子显微镜检测纯化后的噬菌体形态，结

果显示头部为二十面体对称，直径为(56±4) nm，

非收缩尾长度为(219±7) nm (图 2)。 
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图 1  噬菌体 JC01 形成的噬斑 
Figure 1  Phage plaque formed by bacteriophage 
JC01. 

 

2.2  宿主谱范围 
21 株宿主菌由 4 株阪崎克罗诺杆菌、4 株肠

炎沙门菌、4 株鼠伤寒沙门菌、4 株肺炎克雷伯

菌、4 株大肠埃希菌和 1 株金黄色葡萄球菌组成。

结果如表 1 显示，JC01 裂解阪崎克罗诺杆菌

cz-1801 和 cz-1804，对其他菌株均无裂解性。 

2.3  噬菌体 JC01 的一步生长曲线 
将计时取的样品进行 10 倍倍比稀释，采用双

层琼脂法对噬斑进行计数并绘制一步生长曲线。

从图3可知，噬菌体 JC01的潜伏期较短，为20 min，
暴发期为 40 min，平均暴发量为 333 PFU/cell。 

 

 
 
图 2  噬菌体 JC01 透射电镜形态图 
Figure 2  Transmission electron microscopy images 
of bacteriophage JC01. 

 

表 1  噬菌体 JC01 宿主菌范围 
Table 1  The host range of bacteriophage JC01 
编号 
No. 

菌株名称 
Strain name 

噬菌体 JC01 裂解性 
Bacteriophage JC01 lytic ability 

1 Cronobacter Sakazakii cz-1801 + 
2 Cronobacter Sakazakii cz-1802 – 
3 Cronobacter Sakazakii cz-1803 – 
4 Cronobacter Sakazakii cz-1804 + 
5 Salmonella enteritidis 21 – 
6 Salmonella enteritidis 54 – 
7 Salmonella enteritidis 57 – 
8 Salmonella enteritidis 98 – 
9 Salmonella typhimurium 121 – 
10 Salmonella typhimurium 242 – 
11 Salmonella typhimurium 251 – 
12 Salmonella typhimurium 338 – 
13 Klebsiella pneumoniae 128 – 
14 Klebsiella pneumoniae 129 – 
15 Klebsiella pneumoniae 138 – 
16 Klebsiella pneumoniae 142 – 
17 Escherichia coli ATCC23716 – 
18 Escherichia coli O157:H7 – 
19 Escherichia coli O26:H11 – 
20 Escherichia coli O46:H38 – 
21 Staphylococcus aureus – 
+：裂解；–：不裂解 
+: Lysis; –: No lysis. 
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图 3  噬菌体 JC01 的一步生长曲线 
Figure 3  One-step growth curve of bacteriophage 
JC01. 
 
2.4  噬菌体 JC01 对温度和酸碱度的稳定性 

从图 4 可见，噬菌体 JC01 在−20、4、25、
37和 40 °C保持活性，维持在起始水平，在 50 °C
时其感染性稍微下降，在 60 °C 时活性持续下

降，70 °C 及以上温度噬菌体失活。从图 5 可知，

在不同 pH 环境下作用 1 h 后噬菌体 JC01 活力

具有不同的变化，在 pH 5.0−9.0 条件下仍保持

较高的存活率，在 pH 4.0 或 pH 10.0 时噬菌体

存活率明显下降，在 pH 11.0 时虽然仍可检测

到，但噬菌体存活率极低，而在 pH<4.0 或

pH>11.0 时噬菌体存活率为 0，几乎检测不到存

活的噬菌体。 
 

 
 

图 4  噬菌体 JC01 热稳定性测定              
Figure 4  Thermal stability of bacteriophage JC01. 

 
 
图 5  噬菌体 JC01 酸碱稳定性测定 
Figure 5  pH stability of bacteriophage JC01. 

 
2.5  基因预测及功能注释 

噬菌体 JC01 的全基因组序列已上传

GenBank 数据库(登录号为 MT330372)。噬菌体

JC01 基因组全长 61 736 bp，GC 含量为 58.9%，

预测编码 76 个 ORF，无 tRNA。在 76 个 ORF
中有 26 个为功能蛋白，其余均推定为假定蛋

白。76 个 ORF 中 74 个以 ATG 作为起始密码子，

仅 2 个以 GTG 作为起始密码子。噬菌体 JC01
的编码蛋白功能分为五类：DNA 代谢蛋白、包

装蛋白、结构蛋白、宿主裂解模块及其他(假定

蛋白)模块，具体见图 6。基因组中未发现耐药

基因和毒力基因，也未见整合酶，进一步确定

噬菌体 JC01 为裂解性噬菌体。 

2.6  系统发育分析 
为了深入了解 JC01 的分类，使用 MEGA 

7.0 对保守蛋白末端酶大亚基氨基酸序列绘制

系统发育树。图 7 进化关系表明，噬菌体 JC01
是一个独立分支，根据国际病毒命名委员会

(International Committee on Taxonomy of 
Viruses, ICTV)分类规则，噬菌体 JC01 属于有

尾 噬 菌 体 纲 (Caudoviricetes) 卡 金 斯 病 毒 科

(Casjensviridae) 雅 昆 病 毒 属 (Jacunavirus) ，  
2023 年被命名为 Jacunavirus 01 (https://ictv. 
global/taxonomy)，而且是该属唯一噬菌体。 
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图 6  噬菌体 JC01 基因组注释图谱 
Figure 6  Genome annotation map of bacteriophage JC01. 

 
图 7  噬菌体 JC01 和其他噬菌体基于末端酶大亚基氨基酸序列构建的系统发育树   标尺代表由序列差

异表现的分支长度；节点处的数字代表自展值；括号内的编号是各基因序列的 GenBank 登录号  
Figure 7  Phylogenetic tree constructed by the bacteriophage JC01 and other phages based on the amino acid sequence 
of the terminase large subunit. The scale bar shows the branch length represented by sequence differences; Numbers at 
the node represent the Bootstrap values; Numbers in parenthesis are the GenBank accession number of each gene 
sequence. 
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2.7  噬菌体 JC01 比较基因组学分析 
根据 NCBI 核苷酸(nucleotide collection, 

NT)数据库 BLASTn 测定，噬菌体 JC01 的基因

组与沙门氏菌噬菌体 FSL SP-124 (KC139515.1)、

沙门氏菌噬菌体 iEPS5 (KC677662.1)、沙门氏

菌噬菌体 SPN19 (JN871591.1)和沙门氏菌噬菌

体 FSL SP-088 (KC139512.1)的相似性较高，达

到 73%以上。 

在蛋白水平上，噬菌体 JC01 与沙门氏菌噬

菌体 Chi (NC_025442)、肠杆菌噬菌体 Enc34 

(NC_019524)具有 49 个同系物，编码相同功能

蛋白>40%，结构模块中显示了 3 个噬菌体基因

组的共线性，如尾部和衣壳蛋白(图 8)。一些功

能蛋白，如 JC01的 ORF36其功能推定为裂解蛋

白与沙门菌噬菌体 Chi 的 ORF39 和肠杆菌噬菌

体 Enc34 的 ORF39 功能相同。 

在 JC01 中，发现 4 种噬菌体尾部组装蛋

白 gp24、gp25、gp26、gp27 和一种尾丝蛋白

gp29。gp29 与噬菌体 Chi、噬菌体 Enc34 的相

似性分别为 59.76%、58.87%。此外，噬菌体

JC01 的 gp24 蛋白与两种噬菌体的相应蛋白 

相似性在 50%左右，gp25 蛋白与二者相应蛋白

序列相似性在 60%左右。总而言之，噬菌体

JC01 与噬菌体 Chi、噬菌体 Enc34 存在一定的

差异性(表 2)，进一步表明噬菌体 JC01 是新的

噬菌体。 

2.8  噬菌体 JC01 对婴儿配方奶粉中

(powdered infant formula, PIF)污染菌阪崎

克罗诺杆菌的杀菌作用 
从图 9A 可知，在 4 °C 条件下，试验组的阪

崎克罗诺杆菌在 6 h 内减少 2.8 log10 (CFU/mL)，

在 6−12 h 减少不明显，对照组细菌增长缓慢。

从图 9B 可知，25 °C 时试验组在 4 h 之内细菌数

量明显减少，最高减少 5.3 log10 (CFU/mL)，对

照组在 8 h内呈现指数级增长，之后进入平台期，

在细菌生长进入平台期后试验组噬菌体仍有裂

解作用。总而言之，在婴儿配方奶粉中噬菌体

JC01 具有很好的杀菌效果。 

 
 

 
 
 

图 8  噬菌体 JC01 和沙门菌噬菌体 Chi、肠杆菌噬菌体 Enc34 的基因共线性分析 
Figure 8  Gene collinearity analysis of bacteriophage JC01, Salmonella phage Chi, and Enterobacter phage 
Enc34. 
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表 2  噬菌体 JC01 与沙门氏菌噬菌体 Chi、肠杆菌噬菌体 Enc34 尾部组装蛋白、尾丝蛋白相似度 
Table 2  Similarity of bacteriophage JC01 compared with Salmonella phage Chi and Enterobacter phage   
Enc 34 tail assembly protein and tail filament protein 
Bacteriophage JC01 Salmonella phage Chi Enterobacter phage Enc34 

Accession  Product Accession  Product E-value Identity 
(%) 

Accession  Product E-value Identity 
(%) 

QJI52243.1 Tail assembly 
protein (gp24) 

YP_008058183.1 Hypothetical 
protein 

0 49.38 YP_007007025.1 Tail assembly 
protein 

0 50.97 

QJI52244.1 Tail assembly 
protein (gp25) 

YP_008058184.1 Tail 
assembly 
protein 

5.00E-127 63.97 YP_007007026.1 Tail assembly 
protein 

2.00E-128 62.73 

QJI52245.1 Tail assembly 
protein (gp26) 

‒ ‒ ‒ ‒ YP_007007027.1 Tail assembly 
protein 

5.00E-25 67.65 

QJI52246.1 Tail assembly 
protein (gp27) 

‒ ‒ ‒ ‒ YP_007007028.1 Tail assembly 
protein 

1.00E-23 60.56 

QJI52248.1 Tail fiber 
protein (gp29) 

YP_009101126.1 Tail fiber 
protein 

2.00E-94 59.76 YP_007007031.1 Tail fiber 
protein 

1.00E-91 58.87 

‒: No data. 

 
 

图 9  不同温度条件下噬菌体 JC01 在婴儿配方奶粉中的裂解曲线 
Figure 9  Lysis curve of bacteriophage JC01 in infant formula at different temperatures. 
 

3  讨论与结论 
婴儿配方奶粉在生产过程中很容易受到阪

崎克罗诺杆菌污染，虽然奶粉主要原料牛奶可以

通过巴氏消毒达到无菌，但是奶粉中的其他添加

剂，特别是来自于谷物的添加剂很容易受阪崎克

罗诺杆菌污染。另外，生产奶粉所用的容器、设

备并非无菌，也可能造成奶粉的污染。而且，阪

崎克罗诺杆菌在自然环境中显示出极强的耐干

燥能力、渗透压抗性等环境抗性，可以在食品或

者多种材料表面形成生物膜，这种生物膜可以抵

抗干燥、抗生素及消毒剂等不利条件，进而造 

成该菌在生产环境中长期持续性存在，这些特性

是该菌在食品加工环节传播并且成为潜在污染

源的重要原因[24]。 
热灭活可能是从生物和非生物表面去除阪

崎克罗诺杆菌的一种有效方法。高温可用于婴儿

配方奶粉生产、制造和制备等相关重要设备表面

的灭菌消毒。研究表明要完全灭活阪崎克罗诺杆

菌的耐热菌株，需要 70 °C 或更高温度，这种高

温可能导致婴儿配方奶粉营养损失及口感发生

变化[25]。噬菌体因其固有的控制食品和食品相

关环境中病原体的能力而得到认可，而且在食品

生产过程中各个环节，如原料的采集加工、生产
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设备容器、生产和贮存环境等都可以使用噬菌体

作为杀菌剂[23]，目前有多种噬菌体制剂被批准

用于控制食源性致病菌的污染[26]，但尚无控制

阪崎克罗诺杆菌的噬菌体制剂。 
噬菌体在自然界中大约有 1030‒1032 种，是

细菌的 10 倍[27]，但近半个世纪以来，共鉴定和

分析研究了约 5 100 多个噬菌体，在 NCBI 数据

库中仅可以检索到 2 000多个完整的噬菌体基因

组数据[28-29]，所以有必要继续分离鉴定新的噬菌

体，并对其基因组进行测序和深入分析，从而扩

大对噬菌体多样性和进化关系的认识，为将来噬

菌体应用提供大量原材料。 
本研究从污水分离到的阪崎克罗诺杆菌噬

菌体 JC01，根据其透射电镜形态及进化分析表

明是一株新的噬菌体，国际病毒分类委员会归

类为有尾噬菌体纲(Caudoviricetes)卡金斯病毒

科(Casjensviridae)雅昆病毒属(Jacunavirus)，命

名为 Jacunavirus 01，而且是一株全新的噬菌体。

噬菌体 JC01 宿主谱窄，只能裂解阪崎克罗诺杆

菌 CZ-1801、CZ-1804。噬菌体的一步生长曲线

可以反映其裂解能力，噬菌体 JC01 属于潜伏期

较短(20 min)、暴发期适中(40 min)、暴发量大

(333 PFU/cell)的噬菌体，这表明噬菌体 JC01 具

有较高的繁殖活性，在短时间内完成裂解过程，

且在较短时间内杀灭更多的阪崎克罗诺杆菌，因

而可快速地应用于实际生产。噬菌体的活性很容

易受到各种理化条件的影响，因此摸索与评估它

在体外环境的适应条件(如 pH、温度)是后期生

物防治应用的基础 [30]。噬菌体 JC01 在温度

−20−40 °C 和 pH 5.0−9.0 范围内保持活性稳定，

提示噬菌体 JC01 具有较宽的酸碱度和温度适用

范围，能在奶粉生产环境中生存，作为生物防控

制剂可控制阪崎克罗诺杆菌的污染。 
通过基因组对比分析，噬菌体 JC01 在基因

组大小、基因结构和 GC 含量方面与沙门氏菌噬

菌体 Chi、肠杆菌噬菌体 Enc34 等噬菌体非常相

似，都归属于 Casjensviridae 科，所以它们具有

很强的同源性，但是它们的尾部组装蛋白和尾丝

蛋白不尽相同，有尾噬菌体通过其尾部特有的结

合蛋白与宿主菌表面的受体发生特异性结合，噬

菌体这一特殊的吸附机制决定了其宿主的特异

性，沙门氏菌噬菌体 Chi 常见的宿主菌表面受体

为鞭毛，噬菌体吸附宿主菌鞭毛后，沿鞭毛到达

宿主菌体表面，其尾部末端释放溶菌酶消化细胞

壁肽聚糖层，然后将头部遗传物质注射到宿主菌

胞内，从而利用宿主合成自身核酸和蛋白质[31]，

尾丝蛋白和尾部组装蛋白的低相似性可能是引

起噬菌体间宿主范围巨大差异的原因。对阪崎克

罗诺杆菌污染的婴儿配方奶粉的裂解效果表明，

噬菌体 JC01 在 4 °C 和 25 °C 条件下 6 h 内可以

有效抑制婴儿配方奶粉中的细菌。Endersen 等[23]

也从环境中分离到 3 株裂解阪崎克罗诺杆菌的

噬菌体，用噬菌体鸡尾酒法将 4 种不同品牌奶粉

中阪崎克罗诺杆菌在 5 h 内从 3×104 CFU/mL 降

低到检出限以下(<10 CFU/mL)，并能控制生物

膜的形成。噬菌体 JC01 基因组中不含有毒力基

因和耐药基因，用于奶粉加工预防阪崎克罗诺杆

菌污染是安全有效的，因此，作为一种生物防治

剂，噬菌体 JC01 在食品加工行业具有很强的应

用潜力。 
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