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病原中的活性氧释放研究进展 

李 欣，李红玉 
(兰州大学生命科学学院，兰州 730000) 

摘要：活性氧的释放在动植物．病原菌互作过程中有着非常重要的作用。一般认为互作中的活性氧来源于动植物细胞生物膜中 

的氧化还原体系。但近年来随着互作研究的深入，发现动植物病原菌自身也有活性氧的释放以及复杂的调控系统，它们的活性 

氧释放能力很有可能与其致病性有一定的联系，并可能参与了互作，这些发现对深入了解动植物．病原菌的互作机制具有重要 

意义。概述了在细菌、真菌等多种动物病原菌中存在的活性氧释放现象，这些微生物活性氧产生的位点、相关功能分子以及调 

控机制，介绍了目前研究仍然较少但其潜在意义重大的植物病原菌中的活性氧释放现象、可能的调节机制和病理学意义。 
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Research progress on active oxygen species in pathogens 

LI Xin，LI Hong-Yu (Sct~ol ofUf~Sciences，Lanzhou Urtiversity，Lanzhou 730000，China)．Acta Ecologlca Sinica，2006，26(7)：2382—2386． 

Abstract：Active oxygen species(AOS)play important roles in the interaction between host and pathogen．Though it was long 

considered that AOS released in the interaction between host and pathogen was primarily mediated by a membrane-bound redox 

complex in host，further，present studies showed that AOS，which had potential relation to pathogenicity of pa thogen，was also 

detected in pathogen and took pa rt in the interaction．AOS production was regulated by complicated mechanisms in pathogen． 

Th ese findings provide potentially important clues in discovering the mechanism of host—pathogen interaction．In general，this 

review describes the ubiquitous phenomenon of AOS generation in many pathogens， including bacteria an d fungi．Th e AOS 

regulatory mechanism，such as releasing sites and functional molecules，was demonstrated．AOS generation in plant pathogen is 

significant even though further studies are needed．Th e discussion was also made on the phenomenon，likely regulatory mechanism 

and the pathological significance of AOS generation in plant pathogens． 
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活性氧(AOS)包括超氧阴离子(O )、过氧化氢(H O )、羟自由基(·OH)以及单线态氧( O )等，是细胞新 

陈代谢的产物。在动植物．病原菌的相互作用中，活性氧具有重要的意义n， 。一般认为，质膜结合的NAD(P) 

H氧化还原酶是互作活性氧产生的主要来源 。后来在动物．病原菌的相互作用中陆续发现：动物病原本身 

也释放活性氧，这些活性氧不但参与了互作过程，而且在互作过程中发挥着重要作用 ， 。近年来在植物．病 

原菌的相互作用中也陆续发现植物病原菌本身也存在活性氧释放现象 。并且植物病原菌中活性氧的释放 

也很可能与它们的致病性存在一定的联系 。 

近年来，病原中活性氧的释放现象引起了国际微生物学家及动植物病理学家的密切关注。有关病原微生 

物活性氧释放的来源、特性、代谢规律及其在互作中的病理学意义的研究取得了长足的进展。这些问题的阐 
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明不但有助于深入了解病原菌细胞的生理机制以及侵染寄主的致病机理，而且是对寄主．病原菌互作理论的 

重要补充。本文对这些研究加以综述，以有助于对寄主．病原这一共生生态系统中的生物互作研究的进一步 

开展。 

1 动物病原菌中的活性氧释放及其调控 

1．1 真核病原菌中的活性氧 

动物细胞中，线粒体是细胞活性氧释放的主要来源_9·m]。真核病原细胞与动植物相同，具有重要细胞器． 

线粒体，而线粒体的呼吸电子传递链在酵母等真核病原中的活性氧释放也具有重要的作用 。Guo等在酵母 

中的研究显示细胞膜的电子传递链也是真菌细胞中活性氧产生的重要位点。琥珀酸脱氢酶(SQR)的两个突 

变体能够促进琥珀酸盐．辅酶 Q氧化还原酶的 0 产生。它们的突变位点非常接近辅酶 Q的结合位点，显示 

0 可能来源于催化性循环中泛半醌中间体(SDH Qp)位点 。 

1．2 原核病原菌中的活性氧 

原核的病原细胞中虽然没有动物细胞中的重要细胞器——线粒体，但是病原菌细胞中的生物膜．细胞膜 

在活性氧的释放中起到重要的作用。病原根据细胞中的生理状态调控相关膜结合的氧化还原酶的表达，并对 

活性氧的释放种类及量进行调节。细胞中生物膜的氧化还原系统仍然是细胞中活性氧释放的主要来源 H]。 

细菌的呼吸脱氢酶也是0 和 H O 的重要来源_l 。鸟类支原菌菌株中的研究表明，细胞中H O 释放也 

是由细胞中的生物膜——细胞膜介导，而且 I-I2O 的释放与膜结合的NADH氧化酶的高活性相关Il 。兼性厌 

氧菌变形链球菌在有氧条件下，产生 0 、·OH和 H O 等代谢产物。不同的链球菌产生活性氧的能力有很大 

不同，实验所用的变形链球菌族(从血清型 a．g)的所有细菌均可代谢氧产生 H O ，只有少数菌株(HS．6和 

AI-IT)可以产生 O 。这种差异可能与胞内的 NADH氧化酶有关，变形链球菌具有两种 NADH氧化酶，一种催 

化产生 0 ，另一种催化产生 H O 。氧及其代谢产物对糖的代谢及菌斑微生态具有重要作用n 。 

对原核病原菌大肠杆菌中活性氧的释放已经进行了广泛深入的系统性研究。大肠杆菌的 0 释放位点 

是在胞内，不仅胞质中的氧化还原酶能够释放活性氧，细胞膜结合的多种氧化还原酶在病原菌活性氧的释放 

中起到重要的作用。研究显示，大肠杆菌胞内大部分 0 是由呼吸的电子传递链组分自氧化产生的_l 。在细 

胞膜的多个位点均有活性氧释放的活性，细胞膜 Qp位点的泛半醌中间体可能参与了·OH的产生。此外，还 

原型的延胡索酸还原酶(QFR)在 FAD位点自氧化产生高水平的活性氧，细胞膜上的 FAD位点也很可能是病 

原菌活性氧释放的重要位点-， 。 

大肠杆菌胞内通过生物膜电子传递链以及多种氧化还原酶系调控活性氧的释放，并在需氧、厌氧的不同 

生理条件下由不同的酶系实现活性氧释放及调控的功能“ 。NADH脱氢酶Ⅱ、琥珀酸脱氢酶(SQR)、亚硫酸 

还原酶以及延胡索酸还原酶(QFR)都能够分别产生 0 和 H O 。研究证明了体外这些酶中 QFR能够优先快 

速产生 0  ̈。QFR和 SQR的活性及功能受到生理条件的调节。有氧环境下，由还原型的 QFR产生包括 0 

和 H O 的大量的活性氧。与此形成鲜明对 比的是，厌氧条件下 SQR具有高电势簇，专一产生适量的 

0 ’19]
。 QFR产生的 O 相当于 SQR释放 0 的25倍。而胞内QFR的产物主要取决于氧浓度，0 的产生 

是反应的限速步骤。酶的还原程度能够影响释放的主要产物是 0 还是 H O l 191。同样在胞内检测到活性 

氧释放的酵母u 等病原菌也是由胞内氧化还原酶系调控活性氧的释放。 

与大肠杆菌主要由定位于细胞膜上的氧化还原酶产生胞内 0 的机理不同，粪肠球菌产生 0 的位点是 

胞外，在菌膜上的NADH及 L．乳酸位点发现了 0 的产生。虽然菌膜上没有细胞膜那么复杂的氧化还原酶 

系，粪肠球菌仍然具有类似的呼吸途径 。研究结果显示粪肠球菌产生的胞外 0 很可能是通过呼吸链由脱 

甲基的维生素 K，半醌 自由基与氧之间的快速非酶反应产生的，并且延胡索酸还原酶等氧化还原酶并不参与 

调控 0 的释放。粪肠球菌 0 的释放量约是大肠杆菌的 1000倍。因此，多种不同微生物的 O 释放可能具 

有复杂的调控机制，使正常细胞内的 0 维持在不同的水平，很可能一定数量的 0 对维持细胞正常生理功 
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能具有重要作用，不同病原胞内正常环境需要的O 水平可能具有很大的差异 。 

比较大肠杆菌和肠球菌等病原菌的活性氧释放及可能机理，包括大肠杆菌，链球菌，肠球菌等所有的原核 

病原菌的活性氧释放中，细胞生物膜的氧化还原体系都参与了细胞的活性氧释放H ’ 。但是，不同病原的O 

释放位点及来源存在极大的不同，并且根据病原菌种属或生理条件的不同，选择酶途径或者非酶途径实现释 

放释放的功能。大肠杆菌及粪肠球菌等病原菌中均已检测到 I-I20 的产生n ， 。但是与 O 释放机理的较深 

入研究相比，病原菌中H O2的产生机理研究仍然较少。H 0 等其他活性氧是否具有类似的调控机制的差异 

有待进一步的研究。 

动植物细胞中的研究已经发现，和病原菌互作时，动植物细胞会产生大量的活性氧，对外界病原的侵入有 

重要的防御作用。但是后来研究发现，H 0 及 O 等活性氧分子具有信号传导的作用，I-I20 更是一种第二信 

使分子。正常的细胞中也具有活性氧的释放现象，并有复杂的调控系统将其维持在较低的稳定水平，活性氧 

对正常细胞的生理功能是不可或缺的。病原菌中，也发现了类似的现象。正常病原菌细胞也具有一定的活性 

氧释放能力，并且受到胞内活性氧释放系统及清除活性氧的抗氧化系统的调节 。对大肠杆菌的研究显示， 

O 与胞内重要的抗氧化酶 SOD，两者之间能够相互调控，胞内O 一般维持 2 X 10I1。mol／L的稳定水平H 。 

最近在植物病原菌白叶枯病菌中的研究发现，病原菌对自身的O 释放具有很强的调节作用，并且胞内对 O 

的调控很可能具有除 SOD之外的抗氧化机制，而使胞内具有稳定的O 水平 j。 

2 植物病原菌中的活性氧释放及其调控 

与动物．病原互作系统类似，植物病原细菌、真菌等病原物侵染植物时，不但植物释放活性氧，植物病原菌 

也释放活性氧 ]。互作过程中的活性氧释放及其机理一直是植物病理生理研究的重要领域。初步的研究结 

果显示，在植物病原菌中不仅有与动物病原菌相同的NADPH氧化酶等在活性氧释放中起到重要的作用，还有 

一 些植物病原菌特有的氧化还原酶系(比如糖氧化酶)也参与了真菌中的活性氧释放。寄主植物和侵染的真 

菌病原都能够产生活性氧，很难辨别活性氧的实际来源 ]。植物与病原菌互作发生时产生的活性氧可能是互 

作双方活性氧释放的综合结果 ’ 。这类问题的提出将有助于从一个全新的角度去理解植物病原细菌的致 

病机理以及植物．病原菌相互作用的机理。 

2．1 植物病原真菌中的活性氧 

坏死营养型真菌灰葡萄孢病菌侵染植物的过程中，侵入细胞壁时及后来的植物组织坏死时互作体系中的 

活性氧不断增强，因此，为了避免真菌胞质与外源活性氧突然接触时受到损伤，坏死营养型真菌自身也产生活 

性氧以适应互作体系中高活性氧的环境。穿过细胞表面的细胞壁后，真菌分泌的酶能够直接产生额外的 

H 0 l2 
，这些 H 0 会被释放在细胞壁内及其周围 。有研究指出，在穿刺的过程中互作体系中产生的大量 

H，0，，大部分可能是来源于真菌病原 。 

真菌自身的活性氧产生有多种机制 ]。精确的机制很大程度上依赖于真菌的营养型。清除或利用 H：0： 

的不同酶的水平也受到真菌生长条件的影响。与动物病原菌一样 ，植物病原菌中的活性氧释放具有多种来 

源，NADPH氧化酶等膜结合的氧化还原酶在活性氧的释放中都起到重要的作用 ’ 。NAD(P)H氧化酶能够 

催化普遍认为的活性氧生成反应，这些活性氧是线粒体电子传递和黄素脱氢酶反应的副产物 。构巢曲霉中 

NADPH氧化酶也参与了活性氧的产生 。除此之外，植物病原真菌中已经显示了胞外 H 0 的几个潜在来 

源，SOD和糖氧化酶都对 H2 O2的释放有重要作用 j。病原真菌中糖氧化酶也是活性氧释放的功能酶。真菌 

通常含有的多种糖氧化酶的活化都会导致 I-I20，的形成。一个最主要的糖氧化酶是葡萄糖氧化酶。在许多真 

菌中都存在含 FAD蛋白的葡萄糖氧化酶，能够催化葡萄糖转化为8．葡糖酸内酯和 H 0 L6j。 

2．2 植物病原细菌中的活性氧 

王金生等在水稻与白叶枯病原菌的互作研究中发现，植物病原细菌 自身也能释放 O 和 }{20 等活性氧， 

并且其释放受到 NADPH、ca2 及水稻组分的调节 。本实验室进一步的实验显示，不仅植物的活性氧释放存 
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在多个位点 J，植物病原细菌自身的活性氧释放位点也不是单一的。化学法和电子顺磁共振法(ESR)对病原 

菌各亚细胞组分的0 释放的检测结果显示，在细胞膜、细胞壁以及无菌滤液中都有活性氧的释放，无菌滤液 

中的0 释放最强。由于 0 的寿命非常短，很可能无菌滤液中就存在 0 释放的功能分子 J。 

3 病原活性氧释放的病理学意义 

活性氧各分子间不仅能够相互转化也存在着一定的平衡 ]。O 的产生要求微量的能量输入。活体中， 

0 与它的质子化的形式，过氧羟自由基(·O H)存在着平衡。·OH比0 具有更强的疏水性，并且能够更容 

易插入膜的脂质双分子层。在产生 0 的系统中也必然产生一定量的H2O：。n2O：是相对稳定的活性氧。由 

于不活跃及电中性，n2O 能够穿越细胞膜并且从遥远的形成位点到达细胞作用位点。·OH是活性氧中最活 

跃的，能够由 H2O 和 0 直接反应生成(Haber-Weiss反应)，也能够在氧化 Fe 或 Cu 等过渡金属元素循环反 

应中直接产生(Fenton反应)，而这些氧化态的离子能够与 0 反应重新恢复还原态[2 。 

细胞释放的活性氧是分子氧单电子还原反应的不可避免的产物 ]，受到胞内复杂调控系统的调节，是细胞 

正常生理状态不可缺少的分子，在细胞信号传导、氧感应和炎症反应中具有重要作用，0 和 n2O：可以作为胞内 

的信号分子 。但是，有氧环境中不能清除内生 和 n2O 的突变体生长困难或者死亡，说明这些在胞内 

产生的活性氧对细胞具有潜在的毒性 。活性氧浓度过高，更会造成病原菌自身细胞膜，基因组等大分子的损 

伤 。具有毒性以及信号传导中的积极作用的活性氧分子在细胞中具有双重的重要生理意义。 

动植物一病原菌互作中，病原菌释放大量与其致病性相关的活性氧分子 。互作系统中的活性氧释放 

水平也因病原菌的活性氧释放水平不同而有明显差异，显示病原释放的活性氧在互作系统 中起到重要的作 

用 。 

最先尝试对病原菌活性氧及其致病性的联系进行研究是在动物病原菌中。Huycke等发现多种肠球菌能 

够产生胞外 0 。对能够释放胞外 0 菌株类型分析显示，侵染力与胞外 0 的产生有一定的联系，可能胞外 

0 是潜在的毒性因子 。对肺炎支原体、肺炎链球菌、绿脓肺炎球菌的研究已经显示出它们产生的活性氧 

是毒性因子 。为了分析胞外 0 在致病性中的作用，Huycke等从病人血液及健康人粪便中分离出粪球 

菌。与菌血症相关的粪球菌产生的0 比粪便中得到的菌株强 60％[2o3。一方面可能是菌血症的致病菌比无 

毒菌株的 0 释放能力强，肠球菌的0 释放能力与其侵染力有一定的联系；另一方面可能是致病菌在与寄 

主互作的过程中，既导致寄主发病，自身的 0 释放能力又受到互作过程的影响，有大幅度的增强。具体的机 

制还不清楚，这些研究结果为活性氧与菌株的致病性之间可能存在的联系提供了初步的证据，并暗示了病原 

释放的活性氧可能在互作中起到了重要的作用。 

对于植物病原菌自身活性氧释放的病理学意义，这方面的研究很少。Von Tiedemann等曾在大豆叶片悬 

浮细胞中观察到与病原的致病性成比例的 H2O：和·OH的产生，他们推测这些 n2O 和·OH来 自于病原菌并 

且在植物病程发展过程中扮演了重要的角色。进一步的研究证明了植物病原菌——6种灰葡萄孢病菌的侵 

染能力与其自身产生的 H2O：等活性氧相联系 。坏死营养型病原也利用氧化胁迫进攻、侵占及破坏植物组 

织，显示了病原菌活性氧在灰葡萄孢病菌诱导的寄主植物细胞凋亡中的重要作用口 。灰葡萄孢病菌的毒性菌 

株都能够产生一种毒素，它的分解释放出 n2O ，不能合成这种毒素的突变体菌株致病性显著降低。显示了与 

毒素直接相关的活性氧释放与菌株致病性的联系 ]。在植物病原细菌白叶枯病菌中的研究结果也显示，即使 

菌株种属相同，致病性不同的病原细菌 0 的释放能力有明显的差异，在与寄主的互作过程中，致病性不同的 

菌株受到不同的影响。 

目前还有许多人们感兴趣的问题有待于进一步研究。比如：有关微生物活性氧释放调控相关分子的研究 

都是通过酶及相关基因的突变体对活性氧的影响等方法侧面进行的，没有得到直接分离提纯的功能分子。多 

方面的证据显示了病原致病与活性氧释放之间有密切联系，但是病原的致病机制并不清楚。此外，互作系统 

中病原的活性氧释放作用方式和途径以及对互作系统的影响还不清楚，等等。 
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