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转基因作物中外源基因在体内代谢途径的研究进展
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摘　要 :为研究转基因食品中外源基因发生水平转移和其它危害的可能性 ,从而揭示转基因食品

的安全性 ,综述了外源基因在体内代谢的途径及影响因素 ,外源基因在消化系统中的代谢降解 ,外

源基因的水平转移以及外源基因在体内代谢途径的研究方法。
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Abstract : To study the safety of transgenic foods and show the probability of gene horizontal transfer and other

potential hazards of transgenic food , the metabolic pathway of foreign gene and influencing factors involved ,

the degradation of foreign gene in digestive system and the horizontal transfer of foreign gene were reviewed. In

addition , research methods related were mentioned.

Key word : Plants , Transgenic ; Gene , Foreign ; Metabolism

基金项目 :国家重点基础研究发展规划“973”(2001CB10901)

作者简介 :殷召雪　男　硕士生

通讯作者 :徐海滨　男　研究员

This work was supported by the National Basic Research Program of

China . (2001CB10901)

　　随着生物重组技术的应用 ,转基因作物已在世

界范围内广泛种植 ,毫无疑问这对于解决世界粮食

问题有非常重要的意义。但近年来随着研究的深入

以及食品安全意识的进一步提高 ,再加上转基因作

物污染事件的出现 ,人们更加重视转基因作物及其

产品的安全性。

转基因作物不同于传统作物在于它引入了各种

外源基因 (目的基因和标记基因) ,转基因作物被人

或动物摄取后 ,外源基因随转基因作物进入体内之

后首先暴露在消化系统中 ,在口腔咀嚼、胃中酸性环

境及胃肠道消化酶的共同作用下 ,外源基因被降解

成许多小的片段 ,最后可能完全降解成各种碱基进

　　

一步代谢或者排出体外。一个令人关注的问题是那

些未完全降解的片段是否会转移到肠道细菌或者整

合到宿主组织、脏器基因组中。因而非常有必要研

究外源基因进入体内之后的代谢途径 ,从而揭示其

发生基因水平转移和其它危害的可能性。

1 　外源基因在体内代谢途径的研究内容

转基因作物特别是其中外源基因的安全性的相

关研究不断增多 ,研究内容涉及到其在体内外代谢

的稳定性以及影响因素 ,能否与肠道细菌之间发生

水平转移以及是否会进入宿主动物基因组中等 ,但

就其性质而言 ,大多是检测性或描述性的 ,相关机制
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方面的研究很少。

111 　外源基因在体内代谢的影响因素 　外源基因

在体内代谢包括在消化系统和在脏器代谢以及与细

菌间的水平转移等多个方面 ,是一个多种机制参与

的复杂过程 ,受多种因素的影响。

影响外源基因在消化道中降解的因素很多 ,包

括抑制降解的因素和促进降解的因素。抑制降解的

因素主要是某些食品基质如果胶等。此外 ,植物本

身庞大的基因组对外源基因也起到一定的稀释作

用 ,从而抑制其降解[1 ,2 ] 。促进外源基因降解的因素

则包括各种消化酶、酸性环境以及细菌核酶等。外

源基因在 DNase Ⅰ和 DNase Ⅱ这些消化酶作用下产

生许多大小不一的片段。酸性条件下的去嘌呤反应

会促使 DNA 的降解。体内外细菌核酶对 DNA 的降

解可能也起一定的作用[3～6 ] 。

外源基因在体内脏器代谢涉及到多种因素 ,首

要的是经消化道降解后外源基因的数量、大小 ,另外

还包括外源基因甲基化 ,有无刺激性分子等 ,以及穿

过消化道 - 血液屏障的机制 ,但目前这方面的研究

较为缺乏 ,仍需要进一步的研究[7 ] 。

112 　外源基因在消化系统中的代谢降解 　目前国

外有较多关于转基因作物中外源基因在消化系统中

代谢情况的研究 ,认为大多数 DNA 在消化道中已被

降解 ,仅有少数未被完全降解 ,但结论不完全一致 ,

究其原因发现其中涉及到多方面因素 ,包括所使用

的动物模型、基因种类、外源基因受作用的时间长短

以及外源基因的宿主植物 ,这些方面的不同可能会

造成研究结论的差异。

11211 　动物种属 　转基因作物中外源基因代谢方

面的研究结论差异较大的原因之一就是所选用的动

物模型不同 ,也就是说 ,转基因在消化道中代谢情况

的差别可能是由动物种属引起的。反刍动物 (如牛、

羊)和非反刍动物 (家禽、猪、大鼠等) 是目前常用的

动物模型。

反刍动物具有与非反刍动物不同的消化道结构

和消化机制 ,反刍动物消化时要经过长时间的反刍

过程 ,所以 Duggan 等人[8 ]给羊喂饲转基因玉米很长

时间后 , 仍可在胃中检测到外源基因短片段。

Einspanier 等[9 ]给反刍动物 (牛) 喂饲转基因玉米饲

料后 ,在十二指肠可检测到外源基因的存在 ,在粪便

中则检测不到。而在以非反刍动物为受试对象时 ,

在猪消化道的多个部位均可检测到转基因的小片

段 ,导致结论差异的原因可能是由于种属的差别 ,也

可能是研究方法的差异[10 ,11 ] 。

与其它非反刍动物相比 ,禽类的消化系统又有

所不同 ,禽类的嗉囊通过研磨作用可以起到促进消

化作用 ,外源基因经过消化道后很可能已完全降解。

Chambers 等人[12 ] 给鸡喂饲转基因饲料后仅在鸡的

嗉囊和胃中可检测到 bar 基因片段 ,在小肠及粪便

中检测不到。

11212 　基因量及拷贝数 　植物叶绿体基因以多拷

贝的形式存在于植物基因组中 ,在经过消化系统后

不会全部降解 ,所以在消化道各个部分均可检测到

小片段 ,因而也常常被作为内源性基因的对照。相

对于叶绿体基因来说 ,特异的外源基因大多数以单

拷贝形式存在于转基因作物中 ,因而经过消化系统

的降解之后可检测到的几率非常小[9～13 ] 。

11213 　降解时间 　许多报道都显示 ,不论是外源基

因还是内源叶绿体基因 ,在消化道中的降解都与其

受作用时间的长短有较大关系 ,随着时间的推移 ,所

能检测到目的片段的几率逐渐减小[10～13 ] 。在体外

研究中 ,Wilck 等人[5 ]也得出类似的结论。

11214 　宿主植物及处理方式 　外源基因的宿主植

物是否容易消化降解 ,饲料的加工程度和处理方式

等也可能是导致结论差异的原因。植物细胞结构是

否相同、是否经过热处理及发酵过程决定了外源基

因在进入体内代谢之前就已处于不同的状态 ,所以

得到的结论也会不同。

113 　外源基因的水平转移 　经过消化道代谢之后 ,

仅有少量外源基因未被降解 ,这些外源基因是否会

在肠道细菌间发生水平转移 ,能否整合到人或动物

体基因组 ,都是人们所非常关注的 ,并且也是研究的

热点之一。

目前一般认为发生基因水平转移并表达的可能

性极小 ,因为这一过程的发生要涉及到多个阶段 ,需

要多种条件共同存在于消化道中 ,而事实上在消化

道中这些条件的实现是非常困难的[14 ] 。

经消化道降解后残存的少量外源基因片段在一

定条件下会通过肠壁淋巴集结 ( Peyer’s Patches) 进

入淋巴细胞 ,然后通过血液和淋巴系统进入外周白

细胞和器官[7 ,15 ] 。当前有较多研究通过 PCR 或者

PCR2blot 等方法检测动物肌肉、脏器、乳汁中是否含

有转基因片段 ,但所得结论不一致。有的在肌肉、脏

器中检测到外源基因 ,有的则检测不到 ,研究者将这

种差异归结于不同动物具有不同的消化系统和消化

腔 - 血液屏障穿越机制[10 ,11 ,15 ] 。基因拷贝数也是影

响目前研究结论差异的原因之一 ,较多学者在动物

脏器及肌肉中检测到多拷贝的植物叶绿体基因片

段 ,而未检测到转基因作物中的外源片段[16 - 18 ] 。此

外 ,经消化后的基因片段大小也是影响其代谢的一

个因素 ,Einspanier 等人[9 ] 发现较小的片段似乎更容

易进入淋巴细胞。
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2 　外源基因在体内代谢途径的研究方法

目前对外源基因在体内代谢途径的研究有体外

研究和整体动物试验两类 ,两者各有优缺点 ,在选择

时应根据研究目的来确定 ,两种方法相结合应该是

较好的选择。

212 　体外研究 　目前在体外研究转基因植物外源

基因的代谢途径主要采用模拟胃肠液法 ,研究人员

收集消化道手术患者或动物的消化液 ,或者自行配

制消化液来模拟体内消化过程[2 ,5 ,6 ] 。这种体外研究

方法简便易行 ,花费低 ,便于控制条件从而防止污

染。但体外模拟系统也具有明显的缺点 ,比如在细

胞间联系、信号传导、生理条件的变化、代谢能力和

长期行为等方面 ,体外研究都不能代表实际动物或

人体。而且一般的体外模拟系统都没有模拟大肠的

厌氧及微生态环境 ,所以不能过分强调其作用 ,由此

所得到的数据也应该认真谨慎地解释。

213 　整体动物试验 　一般来说 ,整体动物研究是根

据不同目的设计试验 ,给家畜、家禽等动物喂饲含有

转基因成分的饲料或者纯化的外源基因 ,研究外源基

因在经过动物体代谢后的结果[8 - 13 ,15] 。由于这种方

法能够直接反映外源基因经过动物体代谢之后的情

况 ,已较多地应用于外源基因在体内代谢的研究中。

这种方法的实验要严格控制饲料加工、喂饲、取样过

程 ,防止不同组别间的交叉污染 ,而且在得出结论时

也要非常谨慎 ,要考虑包括动物种属、研究中给予的

受试物的种类、方式及动物模型与人的差异等问题。

3 　展望

体内外研究表明 ,哺乳动物的胃肠道、血液和淋

巴系统都会非常有效地清除游离 DNA ,但也并不是

一个外源基因的完全屏障。虽然由于多种原因外源

基因 (目的基因和标记基因) 水平转移的可能性较

小 ,但这种情况一旦发生后果将非常严重 ,特别是用

作标记基因的抗生素抗性基因 ,如果发生水平转移

将会导致耐药菌的增多 ,对人类的健康造成极大威

胁 ,所以需要进一步研究外源基因在体内的代谢 ,包

括基因片段大小、数量与水平转移和整合发生率的

关系以及相关机制方面的研究 ,为外源基因安全性

评价提供系统、详尽的资料。
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毒素的分析方法进行了综述。
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　　黄曲霉毒素在很低浓度时就具有很强的生物活

性特性 ,使研究者在不同领域对其进行了大量研究。

许多国家制定了食品中黄曲霉毒素的限量标准 ,黄

曲霉毒素污染问题经常成为国际食品贸易中各国纷

争的焦点。为对其进行控制管理 ,准确有效的分析

方法是必不可少的。本文主要对有关黄曲霉毒素的

分析方法进行了综述。

黄曲霉毒素的分析包括确定特定批次的食品中

黄曲霉毒素含量的全过程 ,主要有采样、样品前处理

(提取与净化)和测定等步骤。

1 　采样与样品准备

采样是从待分析的样品中选择有代表性的样品

的过程。不论采用什么样的检测方法 ,采样无疑是

黄曲霉毒素分析中最重要的误差或变异来源 ,黄曲

霉毒素分析中几乎 90 %的误差来源于采样与后续

的准备过程[6 ] ,这主要是由于黄曲霉毒素在农产品

中分布的不均匀性造成的。

通常污染黄曲霉毒素的作物颗粒在整批作物中

所占的比例是相当小的[7 ]
,并且污染的作物颗粒所

含黄曲霉毒素的浓度差异又相当大 ,因此对某些作

物进行采样非常困难。据报道少数污染的作物颗粒

的黄曲霉毒素含量可达到1 000 000μgΠkg
[8 ] 。为了

采集到被污染的作物颗粒 ,在采样过程中要尽可能

粉碎样品 ,并彻底混匀以使污染部分有效分散。1

粒被污染的花生 (大约 015 g) 能使10 000粒正常花
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