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摘"要!白僵菌素"d[OYf[ePIPS!0+<#和恩镰孢菌素"[SSPO\PSV!+88V#是由镰刀菌属的多种真菌产生的六酯肽类真

菌毒素!该类毒素对上皮细胞$免疫细胞$卵巢细胞等具有很强的毒性作用% 本文主要针对能产生 0+<和 +88V的

重要产毒镰刀菌的形态学特征$分子遗传学特征以及影响 0+<和 +88V产生的环境条件如温度$底物等因素进行

概述% 重点阐述了产毒镰刀菌在两类毒素合成酶的基因水平和氨基酸水平的差异及影响产毒等主要因素!为 0+<

和 +88V及其产毒镰刀菌的预防和控制提供理论依据%
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""白僵菌素 # d[OYf[ePIPS"0+<$ 和恩镰孢菌素
#[SSPO\PSV" +88V$ 是 由 黄 色 镰 刀 菌 #!-’(%/-,
1-6,4%-,$(尖孢镰刀菌#!G4.&’B4%-,$和燕麦镰刀菌
#!G(Q+)(1+-,$等镰刀菌属的某些菌株在特定环境条
件下产生的六酯肽类真菌毒素+!G(, ’ 迄今为止"已发
现和鉴定的 +88V类似物有 #, 种"分为 <族(0族和
)族"其中 <族的恩镰孢菌素 <#+8<$(恩镰孢菌素
<!#+8<!$和 0族的恩镰孢菌素 0#+80$(恩镰孢菌

素 0!#+80!$是最常见的有毒代谢产物
+’, ’ 研究+’,

发现"0+<和 +88V除能引起以萎蔫和坏死为特征的

植物病害外"对上皮细胞(免疫细胞(卵巢细胞等也具
有很强的毒性作用"如免疫毒性(血液和骨髓毒性’
近二十年来"国外尤其是欧盟"围绕两类毒素在谷物
及其制品中的污染情况开展了大量的研究"欧洲食品
安全局 #+YeWg[OS MWWZ >OJ[\c<Y\KWeP\c"+M><$ 于
#&!6 年发布了两类毒素的风险评估报告"指出谷物
及其制品是人类膳食暴露两类毒素的重要途径+’G!&, ’
此外"国际上对两类毒素的研究已深入到分子水平"
鉴定并发现与两类毒素合成相关的基因和关键酶’
本文就国际上能产生 0+<和 +88V镰刀菌属真菌菌
种在形态(分子和影响产毒的主要因素等方面的特征
进行综述’

!"0+<和 +88V的主要产毒镰刀菌的形态学特征
和其他真菌一样"镰刀菌属菌种广泛分布于自

然界"营寄生或腐生"有些镰刀菌菌种是麦类(水
稻(高粱(玉米和蔬菜中的病原菌"也是导致粮食和
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食品霉变的主要真菌’ 镰刀菌是最难鉴定"同时也
是具有经济价值的真菌之一’ !,$( 年德国分类学
家 1WQQ[ST[d[e和:[PS/PS-提出将镰刀菌分为 !’ 个
组(’ 个亚组(’( 个种((( 个变种和 ## 个型"国际上
陆续出现了以此为基础的 !& 种分类系统"分别为
!,6& 年美国 >ScZ[eb;OSV[S 系统"包括 , 种镰刀
菌&!,(& 年前苏联 :OPQQW系统"包括 !E 个组(!# 个
亚组((( 个种(!& 个亚种((( 个变种和 ’! 个型镰刀
菌&!,(# 年加拿大 5WeZWS 系统"包括 #’ 种镰刀菌&
!,(( 年前苏联 0PQOP系统"包括 , 个组(#’ 个种(
#, 个变种镰刀菌&!,’D 年法国 *[VVPO[S b)OVVPSP
系统"包括 , 种镰刀菌和 , 个变种& !,E! 年英国
0WW\K 系统"包括 66 种镰刀菌&!,E# 年日本松尾卓
见系统"包括 !& 种镰刀菌&!,E6 年以色列 _WJJ[系
统"包括 $$ 种镰刀菌& !,D# 年德国 5[eQOIK b
8Pe[Sd[e-系统"包括 ,& 多个种和变种&!,D$ 年美国
8[QVWS 系统"包括 $& 种镰刀菌 + !!G!$, ’ 我国科研工作
者在镰刀菌属不同真菌的鉴定方面做了大量的工
作"1WQQ[ST[d[eb:[PS/PS-系统是我国学者最早使
用的分类系统"并据此鉴定了 66 个种和 $( 个变种
镰刀菌"后来前苏联学者 :OPQQW的)镰刀菌*也曾在
我国被广泛应用"但由于这两个系统都存在种的概
念狭窄(分类复杂和难以掌握等缺点"应用的人越
来越少 + !!G!$, ’ 随后 0WW\K 等在上世纪 E& 年代初"推
出了含 66 种镰刀菌的分类系统"普遍受到人们的欢
迎"因该系统强调单孢分离菌系(标准培养基和标
准培养环境中鉴定镰刀菌的重要性"所以该系统也
得到我国科研工作者的肯定 + !!G!$, ’ 陈其焕于 !,DD

年将其翻译成中文出版"在我国得到广泛应用 + !6, ’

迄今为止"已发现有 #& 余种镰刀菌菌种可产生
0+<和.或 +88V"但不同国家和地区产毒菌株的种
类不同"欧洲西北部的荷兰(瑞士等寒冷地区以黄
色镰刀菌(梨孢镰刀菌 #!GB4(+$(燕麦镰刀菌和
R/1%4041$/-,)/Q(6+为主"欧洲中部和东南部的意大
利(奥地利等温暖地区以燕麦镰刀菌(梨孢镰刀菌
和黄色镰刀菌为主&英国的主要产毒菌种为燕麦镰
刀菌和梨孢镰刀菌 + !(G!’, ’ 总的来说"0+<和 +88V

的主要产毒菌为黄色镰刀菌(燕麦镰刀菌和梨孢镰
刀菌’
!C!"黄色镰刀菌

黄色镰刀菌在马铃薯葡萄糖琼脂培养基上产
生絮状菌丝"菌落中间淡黄色"边缘菌丝为白色到
粉色"后期培养基上形成大量的分生孢子堆"随着
培养时间的延长"孢子堆由淡橘黄色变为深褐色"

培养基中产生玫瑰红到暗红色色素’ 康乃馨叶培
养基上产生大量由橘黄色到金黄色的分生孢子座"

并产生大型分生孢子"大型分生孢子短且粗"顶细
胞钝圆"基细胞的足胞不明显"通常具有凹刻’ 不
产生小型分生孢子 + !E, ’
!C#"燕麦镰刀菌

燕麦镰刀菌在马铃薯葡萄糖琼脂培养基上气
生菌丝生长旺盛"高可达 E9D NN"有些菌株较低平
#!9$ NN$"松散"蛛丝状"菌丝层表面覆盖细粉#分
生孢子$或粘液层#粘孢团$’ 气生菌丝白色(浅粉
红色(苍白G浅紫色(淡红褐色’ 反面无色或淡黄(红
色’ 在马铃薯葡萄糖琼脂培养基上培养 6 Z 后"菌
落直径约 (C6 IN’ 气生菌丝有隔"分枝"透明"直径
#9$C(#9’$!N’ 基本上不产生小型分生孢子"但
有时可见很少数类似小型分生孢子的孢子"呈卵
形(长椭圆形或窄腊肠形(锥形"&9! 隔"!&9!6 !N
l#C(9$C(#D9#6l#96$!N’ 大型分生孢子产生在
气生菌丝的短爪状突起上"簇生"呈镰刀形(纺锤
形(披针形(蠕虫形(窄瘦或较宽"壁薄"中央部分呈
圆柱形或不同程度的弯曲’ 顶端细胞长而窄细呈
线状"平均长度可达 !# 9#! !N"或逐渐窄细而压
缩"有或无脚孢"$9(#E$隔’ $ 隔 #&9(&#9(’$!N
l#9$CD#96C#$!N&6 隔 #’ 9((#9(,$!Nl#C(96
#9(C#$!N&’ 9E 隔 (& 9’6 # 9E!$!Nl$CD 96C#
#9(C($!N’ 有性阶段为燕麦赤霉’ 厚垣孢子有或
无’ 粘孢团无色或浅黄(红色’ 菌核有或无"如有
则为深蓝色(暗紫红色(金黄色或白色 + !E, ’
!C$"梨孢镰刀菌

梨孢镰刀菌在马铃薯葡萄糖琼脂培养基上气
生菌丝生长良好"蛛丝状(丝状有时带粉状"高达 E9
D !N"苍白G玫瑰色(浅粉红色G洋红色(洋红赭色’

反面呈深浅不同的洋红色或紫洋红色’ 菌丝分枝"

有隔"透明"直径 !C(9$#9($!N"菌丝及分生孢子
梗的分枝常对生及轮生’ 小型分生孢子通常假头
状着生"有时短链状"分生孢子脱落后使菌丝层撒
铺为细粉状’ 小型分生孢子球形(梨形(柠檬形(倒
卵形占优势"还有椭圆形(纺锤形(窄瓜子形’ &9!
隔"透明"光滑’ 球形孢子直径 6 9D !N"其他形状
的小孢子无隔"D9!& !Nl$9’#(9!#l#C(9D$!N’
! 隔 !#9#& !Nl$9’C(#, 9#’l#C(9,$!N’ 大型
分生孢子呈镰刀菌形(披针形(纺锤形(椭圆形弯曲
或近直’ 脚胞不明显"少数具有乳头状突起的脚
胞"#9( 隔"光滑"透明’ 厚垣孢子距圆G椭圆或似椭
圆形"多数间生"少数顶生(单生或数个成串"或结
节状"赭黄色 + !E, ’

#"0+<和 6 种 +88V的化学性质
0+<和 +88V为典型的环状六酯肽类化合物"
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两者均含有可变的羟基酸残基和 KG甲基G氨基酸残
基’ 0+<在 KG甲基G氨基酸残基上为苯丙氨酰残
基"但 +88V在相同位置上具有不同的脂肪族氨基
酸残基’ +88V主要分为 <型和 0型"其脂肪族氨
基酸残基分别为 KG甲基G缬氨酸#OQPgKO\PIKGN[\KcQG
fOQPS[$或 KG甲基G异亮氨酸 #KGN[\KcQGPVWQ[YIPS[$"
或两种残基的混合物’ 这些残基通过肽键或分子
内酯键链接形成六元环状缩酯肽结构’ 到目前为
止"在自然界已经发现的 #, 种 +88V类似物中只有
E 种可以在谷物中检测到"检出率由高到低分别为
+80.+80!j+8<!j+8<j+80#j+80$j+806

+ ’, ’ 饲
料和食品中最常见的 +88V是 +8<(+8<!(+80和
+80!’ 0+<和 6 种 +88V的化学性质见表 !’

表 !"0+<和 6 种 +88V的化学性质

4OdQ[!")K[NPIOQgeWg[e\cWJ0+<OSZ JWYe/PSZVWJ+88V

名称 分子式
分子量
.#-.NWQ$

熔点.q
旋光性

#);)Q$ 溶液$

0+< )6(;(E8$2, ED$C& ,$9,6 A’,C&

+8< )$’;’$8$2, ’D!C, !#!9!## s,!C,

+8<! )$(;’!8$2, ’’EC, ’’9’E s’#CD

+80 )$$;(E8$2, ’$,CD !E#9!E6 s!&EC,

+80! )$6;(,8$2, ’($C, 无数据 A!E$CD

$"主要产毒镰刀菌产生 0+<和 +88V的分子遗传
学研究
$C!"主要产毒镰刀菌的 0+<和 +88V合成酶的基
因和氨基酸序列分析

研究证实"0+<和 +88V分别由 0+<合成酶和
+88V合成酶催化完成"编码统称基因为 +’&)!’ 目
前" +’&)! 基 因 已 在 拟 枝 孢 镰 刀 菌
#!G’B4%4*%/1$/4/0+’$(串珠镰刀菌#!G,4)/6/54%,+$(燕
麦镰刀菌(接骨木镰刀菌#!G’(,:-1/)-,$和梨孢镰
刀菌等菌种中克隆得到 + !’G!D, ’

陈石等 + !,,对香蕉枯萎病菌 +’&)! 基因序列分
析显示"+’&)! 基因的核苷酸序列阅读框架全长为
(6’ dg"编码 !D! 个氨基酸"分子量为 !,C, /Y"等
电点为 (C&’’ 在氨基酸组成中"亮氨酸(谷氨酸(
缬氨酸和丙氨酸的含量较高"分别占 !#C6’h(
,C($h( EC&Dh 和 ’C,#h" 合 计 约 占 总 量 的
$(C,,h’ 通过对组成性氨基酸的疏水性.亲水性
分析表明"第 $E 位亮氨酸的疏水性最强"而第 !E&
位赖氨酸亲水性最强’ 不同镰刀菌的 +’&)! 基因
氨基酸序列相似"以香蕉枯萎病菌为例"其 +’&)!
基因序列与半裸镰刀菌 #!G’+,/*+1*-,$ (再育镰孢
菌#!GB%46/5+%(*-,$ (拟枝孢镰刀菌和梨孢镰刀菌的
+’&)! 基因的氨基酸序列相似性分别达 ,’h(,6h(
EEh和 E$h’

$C#"主要产毒镰刀菌的产毒基因 +’&)! 的 7):
鉴定

以 7):技术为基础的潜在产毒镰刀菌的鉴定
方法"推动了 0+<和 +88V生物合成途径的深入研
究’ 8‘);2=>28等 + !D,根据潜在能产生 +88V镰刀
菌属菌种的 +’&)! 基因序列的保守区域"设计了一
对引物 +SVcS’&’(M.+SVcSE##,:"分别对燕麦镰刀
菌(梨孢镰刀菌等 !E 种镰刀菌的 +’&)! 基因进行鉴
定"结果发现"所有产毒燕麦镰刀菌菌株中均检测
到目的片段"但产毒基因在不同菌株间具有较高的
多态性和变异性&而产 0+<和 +88V的梨孢镰刀菌
产毒株未检测到该片段’

为了克服上述问题"@?=‘@等 + #&,根据燕麦镰刀
菌(三线镰刀菌和虱状赤霉 #9/::+%+66(B-6/1(%/’$(梨
孢镰刀菌和拟枝孢镰刀菌等的 +88V产毒基因的序
列特征"设计了 [VcO!.[VcO#([VcVg!.[VcVg#([VcgeW!.
[VcgeW# 和 [VcVON!.[VcON# 共 6 对引物分别用于不
同种镰刀菌中 +88V产毒基因的扩增"具体如下%引
物对 [VcO!.[VcO# 用于扩增燕麦镰刀菌(三线镰刀菌
和虱状赤霉中可能产生 +88V的产毒基因"引物对
[VcVg!.[VcVg# 用于特异性扩增梨孢镰刀菌和拟枝孢
镰刀菌中可能产生 +88V的产毒基因"引物对
[VcgeW!.[VcgeW# 用于特异性扩增再育镰刀菌中可能
产生 +88V的产毒基因"引物对 [VcVON!.[VcON# 用
于扩增序列高度可变虱状赤霉中可能产生 +88V的
产毒基因’ 该方法可以通过是否携带 +’&)! 基因将
菌株区分为产毒和非产毒菌株"并具有简便快速
#!9# K$(成本低#不需要成本高昂的大型设备$等
特点’ =25:‘+)2等 + #!,也建立 7):扩增方法并发
现燕麦镰刀菌和梨孢镰刀菌的 0+<和 +88V高产
毒和低产毒菌株均携带 +’&)! 基因"但该方法难以
对菌株的产毒情况进行分析"因此有必要结合菌株
的产毒能力进行再评估’
$C$"主要产毒镰刀菌的 +>L8! 合成酶结构特征

]2);+:等 + ##G#$,和 >;+*L<@‘8等 + #6,研究发
现催化 0+<和 +88V合成的酶是 0+<合成酶或
+88V合成酶"相应的基因被称为 +’&)! 基因"0+<

合成酶或 +88V合成酶是由多个结构域组成的复合
酶"主要包括 # 个 >;! 结构域(! 个 +! 结构域(! 个
+# 结构域(! 个 *结构域(! 个 >;$ 结构域"能催化
缩肽形成以及单肽链的形成"合成过程主要依赖非
核糖体途径并通过硫醇模板机制催化’ 此外"每个
结构域的功能及各结构域对 0+<和 +88V合成所
需底物的亲和力不同"因此导致不同的镰刀菌在合
成 0+<和 +88V种类及产量方面均有差异’ 体外
试验 研 究 + #(, 发 现" 木 贼 镰 刀 菌 对 <G缬 氨 酸
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#<GfOQPS["<GrOQ$具有高的亲和性"因此木贼镰刀菌
合成 +80的能力强&接骨木镰刀菌对 <G亮氨酸# <G
Q[YIPS["<G=[Y$和 <G异亮氨酸# <GPVWQ[YIPS["<G‘Q[$具
有更高的亲和性"因此接骨木镰刀菌合成 +8<的能
力更强’

此外"基因水平研究 + ’"##G#6,显示"编码该复合酶
各结构域的 38<序列差异"可能是导致各结构域特
异性识别某些特异性底物的关键"但该推断仍需进
一步深入研究’

6"影响镰刀菌属菌种合成 0+<和 +88V的主要
因素

研究发现"不同镰刀菌菌种的产毒类型和产毒
水平存在很大差异"7‘7+:等 + #(, 从藨草镰刀菌
#!G’1/%B/$培养物中检出浓度较高的 +8<和 +8<!"
从接骨木镰刀菌和砖红镰刀菌#!G6(*+%/*/-,$培养物
中检测到含量较高的 +80和 +80!’ =25:‘+)2

等 + #!,从燕麦镰刀菌的培养物中检测到不同浓度的
0+<(+8<!(+80和 +80!’
6C!"温度对镰刀菌产 0+<和 +88V能力的影响

多项研究表明"黄色镰刀菌(梨孢镰刀菌等合
成 0+<和 +88V的能力"除了受遗传因素影响外"
还受到气候等环境条件的影响’ 0:+88<8等 + #’,

研究发现"禾谷镰刀菌和黄色镰刀菌的最适生长
温度为 #( q #温度范围为 !& 9$& q$ "梨孢镰刀
菌(燕麦镰刀菌和雪腐镰刀菌的最适生长温度为
#& q#温度范围为 !& 9$& q$ &因此"当环境温度
低于#( q"禾谷镰刀菌等的生长速度减弱"而梨孢
镰刀菌(燕麦镰刀菌和雪腐镰刀菌等的生长速度
快"有可能引起合成 0+<和 +88V的能力增强’
6C#"底物或前体物质对镰刀菌产 0+<和 +88V能
力的影响

_+>42‘等 + E,和 *<3:L等 + #,研究发现"培养基
中的底物或前体物质可影响镰刀菌合成 0+<和
+88V的类型和水平’ _+>42‘等 + E,发现由于 0+<

和 +88V合成的前体物质类似"两者均需要 JG#G羟
基异 戊 酸( <47.*-#A( 腺 苷 甲 硫 氨 酸 # OZ[SWVcQ
N[\KPWSPS["<ZW*[\$作为前体物质"不同的是 0+<
可以利用 <G苯丙氨酸# <GgK[ScQOQOSPS["<G7K[$作为
前体物质"+88V可以利用<GrOQ(<G=[Y(<G‘Q[作为前
体物质合成毒素’ *<3:L等 + #, 研究了 ’ 种碳源
#葡萄糖(乳糖(半乳糖(甘油(蔗糖(山梨醇$($ 种氮
源#8O82$(8;6)Q和 8;682$ $($ 种氨基酸# <GrOQ(
<G‘Q[和 <G=[Y$等对 +88V合成的影响"发现蔗糖和
葡萄糖是尖孢镰刀菌合成 0+<和 +88V最合适的
碳源"8O82$ 是尖孢镰刀菌合成 0+<和 +88V最合

适的氮源"添加一定浓度的支链 <GrOQ(<G=[Y 和 <G
‘Q[能激活相应的 0+<和 +88V类似物的形成"但对
其合成机制尚未进行深入分析"因此有必要进一步
研究底物或前体物质在不同条件下对镰刀菌属菌
种合成 0+<和 +88V的影响’

综上所述"0+<和 +88V是一类具有遗传毒性
作用的新兴真菌毒素"目前我国尚未开展产该类毒
素镰刀菌菌种在我国的分布(产毒能力(调控机制
等研究"为加强该类毒素及其产毒菌株的预防和控
制"迫切需要结合全基因组测序技术等对其产毒调
控机制进行深入研究’
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综述
咖啡的健康效应研究进展

朱晓 !!#!方海琴 !!张立实 #!刘爱东 !

!!%国家食品安全风险评估中心"北京"!&&&### #%四川大学华西公共卫生学院"四川 成都"’!&&6!$

摘"要!咖啡是世界三大饮料之一!迄今已有 ! &&& 多年的饮用历史% 随着饮食习惯的改变和西方文化的影响!咖

啡在我国越来越普及% 本文就咖啡的生产及消费状况$咖啡的主要生物活性成分$咖啡对健康的促进作用以及饮

用咖啡的潜在危害展开综述!旨在为深入了解咖啡与健康的关系以及咖啡的价值提供参考%
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