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空间环境诱导几种常见细菌变异的蛋白质组学研究现状
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摘要：空间环境由于存在微重力、高真空、极度温差、弱磁场和粒子辐射等因素可诱导细菌产生蛋白组学的变化，进而影

响微生物的生物学性状和功能。研究发现褪色沙雷菌、蜡状芽孢杆菌、鼠伤寒沙门菌、大肠埃希菌、屎肠球菌等多种细菌经

空间环境诱导后均会出现蛋白组学的变化，本文对这种变化进行综述，为研究细菌在空间环境中的变化等问题提供新思路。
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Status quo in proteomics of bacteria induced by space environment 
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Abstract: The presence of micro-gravity space environment, high vacuum, extreme temperature, weak magnetic field and particle 
radiation and other factors can induce proteomics changes in bacteria, thereby affecting the biological characteristics and functions 
of microorganisms. Studies find that proteomics of Serratia marcescens, Bacillus cereus, Salmonella typhimurium, Escherichia coli 
and Enterococcus faecium will change when induced by the space environment. The recent progress in the researches on proteomics 
of bacteria affected by space environment is reviewed in present paper in the hope of providing novel way for analysis of bacterial 
activity in space environment.
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  随着科技的不断进步，太空已经成为人类新的活动领

域，宇航员体内携带的细菌以及飞行器内的细菌不可避免

地会被带进太空，这些细菌在空间环境下会产生怎样的生

物学变化，对宇航员及空间站各种设备等会造成什么样的

影响等问题都亟需解决。我国的“载人航天与探月工程”为

我国空间生物医学研究提供了一个千载难逢的平台 [1-2]。空

间环境具有微重力、宇宙辐射、极端温差等特点，这些对

空间驻留人员及空间站中细菌的生物学性状及致病性都会

产生影响，既往已经在空间站中检测出包括金黄色葡萄球

菌、肺炎克雷伯菌、大肠埃希菌、铜绿假单胞菌、肠球菌、

沙雷菌和蜡状芽孢杆菌等多种细菌。另外，长时间空间驻

留人员的免疫系统功能下降，容易受到病原菌的感染 [3-4]。

有研究表明经航天搭载后铜绿假单胞菌、沙门菌的毒力均

有所增加，可能对航天员的健康产生威胁 [5-6]。此外有报道

空间环境下细菌可能出现增加毒力和耐药性的改变，也可

能腐蚀航天设备。然而细菌在空间环境下发生变化的机制

尚不明确 [7-8]。美国宇航局进行的太空研究中发现空间环境

下生长的细菌的抗酸、抗热及耐腐蚀能力都有所增加，而

且能提高其在胃肠道中与溶酶体内的存活率，并且发现这

些细菌能够更好地在巨噬细胞内生存，这些可能都与细菌

的蛋白组学改变相关 [9-10]。有研究结果表明，经空间环境

诱导后肺炎链球菌能更好地附着在人类细胞上，可能与其

黏附蛋白表达增加相关，同时发现，细菌的蛋白组学改变

与细菌的生物膜、毒力因子、基因表达等相关 [11-13]。本文

综合国内外文献，阐述空间环境诱导几种常见细菌变异的

蛋白质组学研究现状。

1 褪色沙雷菌

  褪色沙雷菌是一种兼性厌氧的革兰阴性菌，是水和土

壤中的常居菌群的一种，在临床上是一种常见的条件致病

菌，其所致的院内感染常包括呼吸系统感染、泌尿系统感

染、伤口感染以及菌血症等。国外的报道中发现该菌曾在

空间站中被检出，如果航天员免疫系统功能下降可能会因

条件感染而威胁健康 [9]。王雅娟等 [14] 采用新一代的质谱技

术对搭载我国神州八号飞船的褪色沙雷菌进行研究后，筛

选出空间诱变菌株 LCT-SM166。对空间诱变菌株以及地面

对照株进行了 3 次重复实验后，总共鉴定得到 1 713 个蛋白

质，其中共有 111 个蛋白发生变化，上调的为 21 个，下调
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的为 90 个。80% 以上鉴定到的蛋白质分布于能量的生成和

转换、氨基酸的转运和代谢、糖类的转运和代谢、翻译过

程和核糖体的结构和生物合成、转录过程、细胞膜的合成、

信号转导通路等。空间诱变菌株 LCT-SM166 与地面对照株

的差异蛋白质所处的细胞位置主要在细菌外膜，其分子功

能主要为翻译因子活性和核酸结合、苹果酸酶活性、翻译

调节活性等，其参与的生物过程主要为翻译、细胞蛋白代

谢过程、蛋白代谢过程、己糖代谢过程等。褪色沙雷菌在

空间环境发生变化的蛋白质主要与能量的代谢有关，这可

能是细菌为适应空间环境而产生的变化。

2 蜡状芽孢杆菌

  蜡状芽孢杆菌是目前最常见的食源性病原菌之一，也

是是导致人类感染性疾病的重要病原菌之一，该菌是革兰

阳性菌，是一种条件致病菌，它几乎能感染所有种类的食

品，能产生 3 种不同的肠毒素，引起呕吐综合征和腹泻。

宇宙空间站中普遍存在蜡状芽孢杆菌，宇航员的食物容易

受到蜡状芽孢杆菌的污染。因此研究空间诱变的蜡状芽孢

杆菌对宇航员及空间工作人员的健康具有重要意义 [15]。Su

等 [16] 的研究筛选出蜡状芽孢杆菌空间诱变后的两株诱变

株，经与地面对照株进行蛋白质数据匹配后发现诱变株可

见 1 269 个蛋白质，而且两株蜡状芽孢杆菌均出现了明显

差异表达的蛋白质，但是这两株细菌差异表达的蛋白质谱

明显不同，其中诱变株 LCT-BC25 与地面对照株比较有 57

个蛋白上调，77 个蛋白下调；诱变株 LCT-BC235 与地面对

照株比较有 8 个蛋白上调，73 个蛋白下调。诱变蜡状芽孢

杆菌 LCT-BC25 主要的差异蛋白与代谢调节水平相关；而

LCT-BC235 除了有代谢相关蛋白改变，还出现了溶血性肠

毒素蛋白的明显高表达，提示这株细菌可能有较强的毒力，

有可能对空间站航天员造成潜在的健康危害。

3 鼠伤寒沙门菌

  鼠伤寒沙门菌自然疫源广泛，很多家禽、家畜、鼠、

鸟和冷血动物是自然宿主，蝇、蚤可带菌传播，常由污染

的水、牛奶和食物经口感染本病，能引起急性胃肠炎，重

症可发生败血症和远隔部位的化脓病变，甚至休克和弥散

性血管内凝血，同时也是微生物遗传学发展的一种非常重

要的细菌，因此鼠伤寒沙门菌是空间微生物学研究较多的

一种细菌 [17]。Chopra 等 [18] 利用双向凝胶电泳检测方法，发

现经模拟空间暴露后的鼠伤寒沙门菌有 35 种蛋白表达增

多，33 种蛋白表达下调，新表达的蛋白有 57 种，这些蛋白

可能参与细菌转录调节和毒力等方面的功能。Wilson 等 [19]

研究发现鼠伤寒沙门菌经搭载空间站后可以出现诱变株

STS-115，经与地面对照株进行蛋白质数据匹配后发现诱

变株可见 251 种蛋白质，其中 73 种蛋白质发生了改变。进

一步研究发现，在诱变株中 STS-115 有 167 种基因发生了改

变，其中 69 种上调，98 种下调，这些可能与 STS-115 蛋白

质学发生改变相关，特别是作用广泛的调控蛋白 Hfq。

4 大肠埃希菌

  大肠埃希菌是一种条件致病菌，在环境中广泛存在，

很容易污染医疗器械而造成机会感染，是导致医院内感染

的重要病原菌，所致的感染中以泌尿系感染、菌血症等最

为常见，其患者多具有严重的基础疾病，免疫力低下。长

时间停留空间站人员免疫系统会受到一定影响，因此易感

染大肠埃希菌 [20]。Zhang 等 [21] 通过回转器模拟微重力研究

空间环境对革兰阴性菌大肠埃希菌基因与蛋白表达的影响。

结果发现 15 个差异表达蛋白点，其中 4 个表达上调蛋白质

谱鉴定为抗转录终止蛋白 NusG、固氮铁蛋白、硫醇过氧化

物酶，1 个表达下调蛋白为未知蛋白，2 个新增蛋白为谷氨

酰胺 ABC 转运周质蛋白，1 个表达消失蛋白为 IclR 转录调

节蛋白家族，有可能影响大肠埃希菌的毒力及致病性。国

外 Chopra 等 [18] 研究发现，模拟微重力暴露后的致病性大肠

埃希菌，74 种蛋白表达升高，18 种蛋白表达下降，新表达

的蛋白有 62 种，这些蛋白可能与大肠埃希菌毒力及耐药性

等相关。

5 屎肠球菌

  空间站上最大的微生物库是航天员胃肠道的常驻菌

群，而胃肠道的常驻菌群便有屎肠球菌，屎肠球菌为革兰

阳性菌属肠球菌属，在人体免疫力下降时常可导致多个系

统发生感染，例如人体生殖系统、泌尿系统、腹腔感染、

伤口表面感染等 [22-23]。Chang 等 [24] 通过对搭载我国神舟 8 号

飞船的屎肠球菌鉴定，发现了诱变株 LCT-EF18，与地面

对照细菌株对，发现有 124 个蛋白质表达的改变，其中包

括 50 个表达增加的蛋白和 74 个表达下调的蛋白，最后经过

G0 功能的注释分析发现，这些表达异常的蛋白主要参与大

分子催化、ATP 生物合成、嘌呤核苷生物合成、ATP 代谢

和嘌呤核苷酸生物合成等过程，可能影响细菌的能量和物

质代谢从而和细菌致病性和耐药性相关。

6 其他菌属

  随着航天技术的进步，国外研究者也发现其他菌属经

空间环境诱导后也会出现蛋白组学的变化，Mastroleo 等 [25]

通过模拟空间微重力环境对深红红螺菌进行研究，结果显

示经空间环境诱导后深红红螺菌 406 种蛋白组中 224 种出现

变化。Tucker 等 [26] 发现耐金属贪铜菌，经空间环境诱导后

YaeT 蛋白家族的相对丰度较地面环境下降。该蛋白家族主

要负责组装革兰阴性细菌的蛋白质外膜。

7 展望

  载人航天工程的实施为微生物科学技术的发展提供了

一条新途径，提供了一个独特的研究微生物高致变的环境，

而且已经取得了一定的成果，并促进了一门新的空间生物

学分支领域 -- 空间微生物学的诞生 [27-28]。目前，关于空间

环境因素诱导病原菌表型变化的分子机制研究国内外尚属

初级阶段，进一步通过对空间细菌的研究促进人类感染性

疾病的预防和控制更是空白 [29]。随着科技的发展，2020年，

我国将建立太空空间站，未来多次进入太空或长时间停留太

空环境的人类及各种细菌将会越来越多。短时间的空间环

境即可使细菌产生蛋白组学等方面的变化，那么，二次及

多次进入太空或是长时间停留太空会对细菌产生哪些影响，

细菌等微生物的蛋白组学、基因组学等是否会产生进一步变

化，是否会进一步影响细菌等微生物的毒力、抗菌耐药性
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等，这些目前还都属于空白，有待研究人员去解决 [30-32]。
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本刊对来稿中统计学符号书写要求

  本刊常用统计学符号书写要求如下：

  样本的算术平均数用英文小写-x，不用大写
-
X，也不用 Mean，标准差用英文小写s，不用 SD。标准误用英文小写 S-x，

不用 SE 也不用 standard error。t 检验用英文小写t。F 检验用英文大写F。卡方检验用希文小写χ2。相关系数用英文小写r。

样本数用英文小写 n。概率用英文大写P。




