
基金 项 目!,十 二 五-国 家 科 技 支 撑 计 划 项 目 课 题 !编 号"

!"#A[Z'#$["1

#$重庆市科委柑桔主题专项课题!编号"

*+,*!"#$+83+)7,7L/"""A

#

作者简介!王文军%男%西南大学在读硕士研究生&

通信作者!曾凯芳!

#01!

'#%女%西南大学教授%博士&

2)3456

"

7?E

.

C45G4E

.!

#$;<*93

收稿日期!

!"#$

'

#!

'

!$

第
;;

卷第
!

期

!"#1

年
!

月
! " # $ %

!!"#$%&'()*+,

=96<;;

%

>9<!

&?@ <!"#1

!"#

"

$%&$'()*

(

+

&,--.&$%%'/)011&*%$0&%*&%>*

抗菌肽及其在果蔬病害控制中的应用
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摘要!抗菌肽广泛存在于生物体内!是由基因编码#核糖体合

成的具有抗细菌#真菌#病毒等多种生物学功能多肽!是生物

体非特异性免疫功能的重要组成部分$随着人们对抗菌肽

研究的深入!发现其有望成为抗生素#杀菌剂等的优良替代

品$文章介绍了抗菌肽的来源分类#作用机制及其在果蔬病

害控制中的应用!并展望了当前抗菌肽研究应用存在的

问题$

关键词!抗菌肽'作用机制'果蔬'病害控制
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#是由基因编码)

核糖体合成的多肽%广泛存在于细菌)真菌)植物)动物体内%

是生物体非特异性免疫功能的重要组成部分%具有抗细菌)

真菌)病毒等多种生物学功能%通常有以下几种共同的特征"

小肽%分子量大约
("""

道尔顿%强阳离子!

-

]/<0

"

#"<1

#%热

稳定!

#""Q

%

#A35E

#%无抗药性%对真核细胞无影响&果蔬

在人们日常生活中占据重要地位%但由于病原菌导致果蔬品

质下降和腐烂%严重影响果蔬品质和商品价值&传统抗生

素)化学杀菌剂的大量使用不仅存在安全问题%使病原菌产

生耐药性%且易造成环境污染*

#

+

&近年来%抗菌肽的应用研

究得到越来越多的关注%人们期待能找到可替代抗生素和化

学杀菌剂的新型药物或防治方法&本研究拟就抗菌肽来源)

分类)作用机理)在果蔬病害控制的应用以及存在问题进行

综述&

#

!

抗菌肽的来源
目前为止已经报道了超过

!1""

多种不同来源的

ZaB+

%种类繁多%分类尚无统一的标准*

!

+

&根据抗菌肽的来

源可分为昆虫抗菌肽)动物抗菌肽!两栖类抗菌肽)水生动物

类抗菌肽)哺乳动物类抗菌肽#)微生物抗菌肽)化学合成抗

菌肽)基因工程来源抗菌肽*
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+
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昆虫抗菌肽

自
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年
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等*
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+从诱导的惜古比天蚕!
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#蛹淋巴液中分离到第一种抗菌肽'''天蚕

素!

*?*D9

-

5E+

#后%众多的抗菌肽相继被发现报道&目前%昆

虫抗菌肽的数量及研究应用相对较多*

A

+

&根据氨基酸序列

和抗菌活性的不同%一般分为"天蚕素)防御素)富含脯氨酸

的抗菌肽)富含甘氨酸的抗菌肽和溶菌酶*
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天蚕素
!

天蚕素广泛存在于动物界%其最早在惜古比

天蚕!

*I=9=B-

P

3&

#中被发现*

1

+

&天蚕素分子质量小%一般不

含半胱氨酸!

J

I

+

#%分子内无二硫键%

>

端强碱性%

J

端有很

强的疏水性%

J

端酰胺化%呈
"

)

螺旋结构%能够攻击细菌的细

胞膜%主要作用于革兰氏阴性菌*
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+

&目前%天蚕素是在转基

00#



因动植物)抗菌肽重组表达及分子设计与改良)肽抗生素药

物开发研究中使用频率最多的抗菌肽&

#<#<!

!

防御素
!

防御素作为天然免疫的效应分子%可对传染

病原体进行有效的防御&防御素是独特的富含半胱氨酸的

阳离子抗菌肽%呈
!

)

折叠结构%一般有
;

或
(

对分子内二硫

键&昆虫防御素主要作用于革兰氏阴性菌%对一些革兰氏阳

性菌)丝状真菌)酵母和原生动物也有抑制作用*
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+

&
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富含脯氨酸的抗菌肽
!

先从昆虫)而后在哺乳动物中

分离得到富含脯氨酸的抗菌肽%主要对革兰氏阴性菌有抑制

作用%包括植物病害相关的细菌和一些人类病原体&富含脯

氨酸的抗菌肽可以渗透到敏感的细胞内%然后作用于胞内物

质*

##

+

%其杀菌作用方式不涉及细菌膜的溶解&

#<#<(
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富含甘氨酸的抗菌肽
!

目前%可从不同的昆虫中分离

鉴定到多种富含甘氨酸残基!

#(P

"

!!P

#的抗菌肽&其可

通过破坏细胞膜从而杀死真菌)革兰氏阴性细菌以及一些癌

细胞&蜂毒素是主要的富含甘氨酸残基的抗菌肽*
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%可显

著抑制肿瘤生长*
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+

%对指状青霉的生长也有明显抑制

效果*
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动物抗菌肽

随着研究的深入%哺乳动物)两栖动物)鱼类体内都相继

发现各种抗菌肽&这些肽一般都有不同的序列与结构%并且

有特异性目标&在脊椎动物的皮肤上皮层的分泌物*
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+

)肠

道*

#$
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)唾液*
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+中都存在多种活性肽&
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微生物抗菌肽

微生物来源的抗菌肽主要由细菌产生&乳链菌肽
>5+5E

是其 中 研 究 最 为 清 楚 的 抗 菌 肽%它 由 乳 酸 链 球 菌

!
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#和乳酸乳球菌!
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#合

成)分泌%目前已实现
>5+5E

的产业化%在世界各国作为一种

天然防腐剂用于食品防腐保鲜&另外%放线菌作为一种生产

抗生素的主要药源微生物%其能产生如万古霉素等多肽类抗

生素*

#/

+

&有关酵母菌和霉菌产生抗菌肽的报道较少%一些

由真菌产生的抗菌肽%主要由木霉属产生%有研究人员*
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哈茨木霉中分离得到了
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,45@96

类抗菌肽&
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化学合成抗菌肽和基因工程菌抗菌肽

生物体内抗菌肽含量很低%提取分离工艺繁琐复杂%故

抗菌肽的生产一般借助体外化学合成和转基因工程菌生产&

化学合成法主要为多肽固相合成法%可合成人工设计的活性

肽%产物易被分离%但其较高的成本是限制其商业化应用的

主要原因%故目前主要在实验室中应用%如
BZ&!$
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+等&

目前%利用重组方法异源表达抗菌肽是非常经济和具有

研究价值的*

!!

+

&大肠杆菌因其良好的表达系统和高效快速

的增长率作为最普遍有效的重组生物反应器%但对其有毒害

作用的肽类的表达生产是很困难的&同时%人们已经开发应

用了毕赤酵母表达系统%是不同于蛋白质)肽类大量生产的

优良系统*

!;

+

&国内外已有大量抗菌肽成功经毕赤酵母重组

表达%并应用 在 研 究 中%如"
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抗菌肽作用机制
最初%影响细胞膜的通透性被认为是抗菌肽的主要作用

机制%但随后发现抗菌肽还可以在进入细胞%通过与细胞内

靶标的特异性结合干扰细胞代谢%达到抑制和杀灭细菌的目

的&目前还没用普遍适用的抗菌肽作用机理的假设模式%但

抗菌肽的活性普遍依赖于与靶细胞细胞膜的相互作用*
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+

&
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!

抗菌肽与细胞膜的相互作用

抗菌肽与细胞膜的相互作用的研究较多%其是决定抗菌

肽活性的关键因素*
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&图
#

所示为已经提出的几种常用的

作用模型"聚合体模型!
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环孔模型
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桶板模型
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地毯模型

图
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抗菌肽与细胞膜的相互作用0
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由图
#Z

可

知%聚合体模型中%抗菌肽与细胞膜上的磷脂分子可形成聚

合体%聚合体中的抗菌肽没有特定形态%此聚合体提供了通

过该膜 的 离 子 泄 漏 通 道%如 澳 大 利 亚 树 蛙 的 抗 菌 肽

a4*:64,5E#<#
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+的杀菌机制为此模型&
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环孔模型!
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由图
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可知%环孔

模型指出%细胞膜上不断聚集的肽可以垂直插入磷脂双分子

层%其疏水区的位移可以使细胞膜疏水中心形成裂口%诱导

磷脂单分子层不断向内弯曲%形成一个环孔&最近的研

究*

;!

+证明肽促进磷脂分子层的弯曲%脂质同时可以调节肽

的构象%利于孔的形成&也有研究*
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+提出了抗革兰氏阳性

菌的细菌素导致的环形孔可以使膜脂质体和细胞内大分子

物质发生泄漏&环孔模型不仅在线性肽中发现%环形肽也可

在磷脂双分子膜上打个直径
#
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桶板模型!
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由图
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可知%许多
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)

螺旋肽的作用方式是桶板模型%

"

)

螺旋的两亲性肽聚集在

细胞膜表面形成低聚物束%方向固定排列%以使其疏水端与
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研究进展
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膜脂质端相互作用%干扰了细胞膜正常功能形成了跨膜离子

通道%细胞内外物质可相互渗透%也可激活水解酶导致细胞

壁分解%例如抗菌肽
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地毯模型!
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由图
#'

可知%地毯模型

中%抗菌肽平行排布于细胞膜表面%膜局部形成,地毯式-的

肽覆盖层%当达到阈值浓度时%以类似洗涤剂方式作用%造成

细胞膜局部缺失%形成孔洞%从而导致细胞死亡*
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&诸多有

双亲特性的阳离子抗菌肽在高浓度下就是以此模型作用%它

也是大多数抗菌肽杀死革兰氏阴性菌和寄生虫的共有模型%

如抗菌肽
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抗菌肽作用于胞内物质

越来越多的肽已被证明能穿过细胞膜%积累到细胞内%

它们的目标是各种重要的细胞组织&这种理论同样也可以

解释一些抗菌肽在很低的浓度下依旧可以杀死细胞的原因&

如图
#

所示%目前已被证明的抗菌肽作用于胞内物质的作用

方式包括抑制核酸的转录与复制*
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)蛋白质的合成)酶的活

性*

(#

+和细胞壁合成*
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抗菌肽在果蔬病害控制上的应用
;<#

!

抗菌肽在果蔬采前病害控制的应用

抗菌肽应用于果蔬采前病害控制的研究%主要依托于基

因重组技术%将抗菌肽基因转入植株%抗菌肽的成功表达将

增强植物抗病性%以此培养出抗病性优良的植株&在国内外

诸多研究中%抗菌肽转基因植物技术已经成功实现&

邹修平等*
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+人工合成了两个含有信号肽的
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抗菌肽基因
XQ#&7V

和
""D7V

%进一步构建了
7&FY;A5

调控
XQ#&7V

和
""D7V

基因的植物表达载体%导入血橙成

功获得转基因植株%其抗病性显著强于非转基因植株&
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等*

((

+将抗菌肽基因
5/3A&Z

和
79=B-
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成功导入甜橙得

到转基因植株%发现转基因植株对柑橘溃疡病耐性提高&
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等分别将
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5E)

3?65,,5E

#)

a+DZ!

*

($

+

!

H?D34+?

-

,5E[#

的类似物#)

a+DZ;

*

(1

+

!

,?3

-

9D5EZ

的
#)

末端修饰的类似物#%成功表达于马铃薯

内提高了马铃薯对晚疫病和粉红腐烂等病害的抗性&此外%

番茄成功表达外源基因
FJ)ZaB#

*

(/

+

)

-

?

-

##

*

(0

+可分别增强

植株对早)晚疫病的抗性&

J84CD4@4D,

等*

A"

+研究表明%转基

因香蕉表达
aR])00

可显著提高对由尖孢镰刀菌!

;,@&B3,N

-H

6

@

P

-B,NG<+

-

<7,K9'@9

#引起的枯萎病)褐条斑小球壳菌

!

F

6

=-@

P

/&9B988&N,@3=-8&

#引起的叶斑病的抗性&

抗菌肽转基因植株的培育不仅在果蔬中应用%同时在棉

花)水 稻 等 经 济 农 作 物 中 也 有 应 用&

R84D34

等*

A#

+将

J?*D9

-

5E[

基因和水稻几丁质酶信号肽基因转入水稻植株

中%转基因水稻植株抗白叶枯病能力显著增强$

\48E434?54E

等*

A!

+研 究 表 明%在 转 基 因 的 大 麦 中 表 达 抗 菌 肽

3?,*85EC9K5E

基因能提高大麦对白粉病的抗病性&

;<!

!

抗菌肽在果蔬采后病害控制的应用

采后病原菌导致的果蔬质量下降或完全腐烂将造成巨

大的经济损失&由于杀菌剂的安全性和病原体耐药性的逐

渐形成%应用化学杀菌剂控制果蔬采后病害越来越受到限

制*

A;

+

&抗菌肽代替保鲜剂的应用将有很大发展前景&生物

体直接提取抗菌肽)化学合成抗菌肽和利用基因重组技术改

造微生物表达抗菌肽是目前抗菌肽在采后果蔬病害控制研

究中的主要方式&

U5:

等*

A(

+发现牡蛎!

7B&@@-@>B9&

(

3

(

&@

#酶解液提取到的

抗菌肽
7

(

X9

P

;;

可有效控制由灰霉菌!

V->B

6

>3@=3'9B9&

#引

起的草莓灰霉病&由意大利青霉!

X9'3=383,N3>&83=,N

#和指

状青霉!

X9'3=383,N<3

(

3>&>,N

#引起的柑橘青)绿霉最为普

遍%

a:�97Z

等*

AA

+对比了
/

种抗菌肽!

BZ&!$

)

BZ&;/

)

BZ&("

)

[a"

)

3?65,,5E

)

5EH965*5H5E

)

[B#A

和
[B1$

#对柑橘绿

霉病的控制效果%结果表明
BZ&!$

控病效果良好&

U�

-

?7)

b4D*5

等*

A$

+ 也 对 比 了 合 成 抗 菌 肽
BZ&#0

)

BZ&!$

和

UG*5E[

(V0

及化学保鲜剂对柑橘绿霉病的控制效果%结果也表

明
BZ&!$

抑菌效果显著&

[4H9+4

等*

A1

+合成了几种杂合肽

*?*D9

-

5EZ)3?65,,5E

并应用于苹果青霉病防控%其中
[B!!

效

果最好&

相对于化学保鲜剂%生防酵母应用于果蔬采后保鲜有诸

多的优点%但是目前%由于生防效力较弱的原因%投入商业化

使用的酵母生防保鲜剂还很少&其中%基因改造是提高酵母

生防效力的众多方法之一&

_9E?+

等*

A/

+将
*?*D9

-

5EZ

的部分

基因导入到酿酒酵母!

5&==/&B-N

6

=9@=9B9A3@3&9

#中表达%重

组酵母可有效抑制导致番茄腐烂的炭疽菌!

7-889>->B3=/,N.

=-==-<9@

#的生长&

Y5+E5?K+C5

等*

A0

+将桃的防御基因
BE;##

重组于毕赤酵母!

X3=/3&

P

&@>-B3@

#%显著提高了酵母对苹果

主要 病 原 菌 扩 展 青 霉 !

X9'3=3883,N9H

P

&'@,N

#和 灰 霉

!

V->B

6

>3@=3'9B9&

#孢 子 生 长 的 抑 制 能 力& 任 雪 艳

等*

#!

+

(;V$#

*

!$

+将抗菌肽基因
B+H

及
J?*D9

-

5EZ

基因重组于巴

斯德毕赤酵母
bR##A

%并用于几种采后水果果实真菌病害

!番茄灰霉病和黑斑病)苹果与梨的青霉病及柑橘酸腐病#的

生物防治&康苏等*

$"

+通过酿酒酵母培养诱导表达并纯化获

得新疆家蚕抗菌肽!

J?*D9

-

5È _

#%将其添加到鲜榨的番茄汁

和葡萄汁中可显著延长鲜榨番茄汁和葡萄汁保鲜期&部分

抗菌肽的来源及氨基酸序列等信息见表
#

&

(

!

展望
目前%抗菌肽研究虽然取得了一定进展%但要广泛应用于

果蔬病害控制%仍然存在很多待解决的问题&首先%抗菌肽大

规模应用受阻于其制备方式"天然抗菌肽一般含量比较低%提

取工艺复杂$化学合成抗菌肽成本很高%且难以保证合成物的

活性与一致性$利用基因工程技术合成抗菌肽%表达效率较

低%由于抗菌肽的杀菌性%原核表达系统一般不如真核表达系

统%但提取纯品时由于融合蛋白表达的缘故很难实施&其次%

抗菌肽的活性)稳定性依旧不如传统抗生素)杀菌剂%仍需提

高和改善$最后%抗菌肽应用存在一定未知的安全性问题%抗

菌肽药剂和转基因果蔬的安全性仍需继续研究证实&

随着对抗菌肽作用机理)生产及其转基因技术的不断深

入研究和应用%广谱)高效)安全的抗菌肽药剂和优良的抗病

植株将会广泛应用于果蔬病害控制&同时%抗菌肽也将在农

业)食品工业)畜牧业)制药业发挥其重要作用&
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表
#

!

抗菌肽在果蔬病害控制中的应用

T4@6?#

!

Z

--

65*4,59E9G4E,535*D9@546

-

?

-

,5H?+5E,8?*9E,D969GGD:5,4EHF?

.

?,4@6?H5+?4+?+

抗菌肽名称 来源 序列 控制病害种类

BZ&!$

合成
\WWY&Y

柑橘绿霉病

BZ&;/

合成
\\WWY&Y

柑橘绿霉病

BZ&("

合成
M\WWY&Y

柑橘绿霉病

[a"

合成
\&YY&\\\

柑橘绿霉病

[B#A

合成
WWU&WW]UW=U

柑橘绿霉病

[B!!

合成
&WU&WW]UW=U

苹果青霉病

[B1$

合成
WWU&WW]UW&U

柑橘绿霉病

a+DZ#

合成
aZU2MaWYWU&WW]b]bZ=UW=UTTbU)BZUWUTW

马铃薯晚疫病和粉红腐烂等

a+DZ!

合成
aZaYW'=UWW]bT=ZUMZbWZZUbZ)=Z'T]Re

马铃薯晚疫病和粉红腐烂等

a+DZ;

合成
aZR\Ma&UBU]b\=URb]U

马铃薯晚疫病和粉红腐烂等

aR])00

合成
aUUZ]Z&UZR=J=RRab]bW&UMRZWW&)bWZ&)

=b2]a>R

香蕉枯萎病和叶斑病

FJ)ZaB#

紫茉莉!

FI

O

&8&

P

&

#

J]J>bb\J>2>=bBB%JJRb&JU\eBb)eb%b%JW)

>\

番茄早疫病

3?,*85EC9K5E

果蝇!

EIN98&'-

(

&@>9B

#

M\MebB]&'T\BRB&>B>eB\BbB]%

大麦白粉病

J?*D9

-

5È _

家蚕!

VIN-B3

#

\YW]&WW]2Wab\>]\'b]=WZbBZ]2=)UbRZ)

WZ]bW

番茄汁和葡萄汁菌落总数

J?*D9

-

5E[

天蚕!

*I=9=B-

P

3&

#

WYW=&WW]2Wab\>]\>b]=WZbBZ]Z)

=Ub2ZWZU

柑橘溃疡病

J?*D9

-

5E[

家蚕!

VIN-B3

#

\YW]&WW]2Wab\>]\'b]=WZbBZ]2=)UbRZWZ]

水稻抗白叶枯病

J?*D9

-

5EZ

天蚕!

*I=9=B-

P

3&

#

a>&%>]&=&=ZU]UZ]T]beR2ZbYUWW])bWW])

2\=beMT\'ZT]ebUb]ZeeZZ>)=ZZTZ\b

番茄灰霉病和黑斑病)苹果与梨

的青霉病及柑橘酸腐病
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MÔ U5)L54

%

RM]%9E

.

)8:5

%

cMZ]B?5

%

?,46<]E85@5,59E9G

G99H@9DE?

-

4,89

.

?E+@

I

MG)#

%

4E9F?64E,5@4*,?D546

-

?

-

,5H?

GD93,8?64DF4?9G,8?89:+?G6

I

!

a:+*4H93?+,5*4

#

5E3?H5:3

4EH9D4E

.

?

N

:5*?

*

_

+

<&99HJ9E,D96

%

!""1

%

#/

!

##

#"

#;A")#;A1<

*

;/

+

_2Z>)&\Z>

o

O]R&

%

2U2cbZ\Z%_

%

[2\RO> B

%

?,46<

B9D?&9D34,59E]EH:*?H@

I

4EZE,535*D9@546B?

-

,5H?

"

26?*,D9)

+,4,5*2GG?*,+

*

_

+

<[59

-

8

I

+5*46_9:DE46

%

!""/

%

0A

!

#!

#"

A1(/)

A1A$<

*

;0

+

UOB2R_U

%

biaZ\Z a_

%

MZ\O]

%

?,46<J9E,D5@:,59E9G

,8?,

I

D)#5E

-

64E,4D5*5E#(04,9H5+D:

-

,

-

89+

-

8965

-

5H39H?63?3)

@D4E?+

*

_

+

<]E,?DE4,59E46_9:DE469Ga96?*:64DR*5?E*?+

%

!"#;

%

#(

!

$

#"

#!;#;)#!;!/<

*

("

+

UZ>%:E

%

%2%4E

%

WOcUOYRWZ_

%

?,46<R,D:*,:D46*9E,D5)

@:,59E+,9,8?5E,D4*?66:64D,4D

.

?,5E

.

+,D4,?

.

5?+9G4E,535*D9@546

-

?

-

,5H?+

*

_

+

<[59*8535*4?,[59

-

8

I

+5*4Z*,4

!

[[Z

#

)[593?3)

@D4E?+

%

!"#"

%

#10/

!

#"

#"

#0;()#0(;<

*

(#

+

=]>J2>TBZ

%

aO\2\O\'<T8?+,D:*,:D?4EH@5969

.

5*46

4+

-

?*,+9G

-

?

-

,5H?4E,5@59,5*35*D9*5E_!A

*

_

+

<J:DD?E,a?H5*5E46

J8?35+,D

I

%

!""0

%

#$

!

A

#"

A;/)A(0<

*

(!

+

b̂ T]a

%

[UZ>W2R\

%

YZ=''<a?*84E5+39G5E85@5,59E

9G[4*566:+4E,8D4*5++

-

9D?9:,

.

D9K,8@

I

,8?64E,5@59,5*E5+5E

*

_

+

<

Z*+J8?35*46[5969

.I

%

!"##

%

$

!

1

#"

1(()1A!<

*

(;

+邹修平%彭爱红%刘琦琦%等
<

分泌型
J?*D9

-

5E[

抗菌肽基因转

化血橙提高其抗溃疡病水平*

_

+

<

园艺学报%

!"#(

%

(#

!

;

#"

(#1)(!/<

*

((

+

M2%9E

.

)D:5

%

JM2>R84E)*8:E

%

B2>bZ5)89E

.

%

?,46<BD9)

H:*,59E4EH?F46:4,59E 9G,D4E+

.

?E5*+K??,9D4E

.

?

!

J5,D:+

+5E?E+5+

%

O+@?*C

#

*9E,45E5E

.

@5F46?E,4E,5@4*,?D546

-

?

-

,5H?

;"!

第
;;

卷第
!

期 王文军等"抗菌肽及其在果蔬病害控制中的应用
!



.

?E?+

!

R85F4Z4EHJ?*D9

-

5E[

#

F544E9F?6Z

.

D9@4*,?D5:3)

3?H54,?H,D4E+G9D34,59E9G34,:D?4L5664D

I

@:H+

*

_

+

<R*5?E,54

M9D,5*:6,:D4?

%

!"##

%

#!/

!

!

#"

00)#"1<

*

(A

+

OR̂ RW%a

%
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