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细菌的细胞外壁一般由细胞壁和细胞膜组成，除此之外，在许多古细菌和真细菌中还有一层表面结

构，称为表面层（A*IJ8@> ’8K>I,）或称为 A6层（A6’8K>I,），它们是由蛋白质组成的晶格状结构，位于细胞壁或

细胞膜外层，是生物进化过程中最简单的一种生物膜［3，"］。

图 8 细菌细胞表面 !"层的冰冻蚀刻电镜照片［9］

8 A6层的形态结构

细菌的每一个分类群都存在 A6层，涉及 /## 多

个种，其中在古细菌中分布更广。与大多数原核细

胞的其它表层结构不同，A6层只有通过电镜，特别

是冰冻蚀刻技术才能清晰地观察到。在真细菌和

古细菌中，A6层可在细胞生长和分裂的所有阶段完

全覆盖在细胞表面（图 3）［"，/］。过去，A6层的广泛存

在并不被人们所关注，因为在实验室条件下，过长

的培养时间会导致 A6层的丢失，而且必须用电镜才

能观察［!］。

8:8 !"层与其它细胞表层结构之间的关系

A6层在原核生物的存在状况可分三种情况。在革兰氏阴性（L4 ）古细菌中，外鞘结构最简单，由细胞

膜和 A6层组成，A6层紧贴在细胞膜外；革兰氏阳性（LM ）古细菌和真细菌的 A6层存在于细胞壁外面；L4 真

细菌的 A6层存在于外膜的外层，其外鞘结构依次为细胞膜、肽聚糖层、外膜和 A6层［3，"］。图 " 和图 / 分别

为 A6层与其它细胞外层结构的关系示意图。对于有荚膜和 A6层的细菌，荚膜存在于 A6层外面［H］。



图 ! 细菌细胞表面外鞘结构［"］

!"嗜酸热硫化叶菌 !"#$%#%&"’ ()*+%)(#+(,*"’（古细菌）；#"
杀鲑气单胞菌（$% ）；&"苏云金芽胞杆菌（$’ ）" ()，质

膜；($，肽聚糖层；*)，-.,%/%0(’ ’(#/%0*)*+( 外膜；+,，

细胞壁；-，-.层内标 /012"

"#! $%层的超级结构

-.层是由蛋白质亚单位组成的单分子晶状

结构，其厚度为 / 3 4012，在古细菌中可达 5012，

比细胞膜略厚（5 3 612），比 $’ 细菌的细胞壁略

薄（40 3 6012）。其外表面相对较平滑，而内表面

则相对比较粗糙。-.层是多孔的网状结构，其孔

洞可占整个表面积的 708 3 508，孔洞的大小和

形状非常均匀一致，孔径为 4 3 612（图 9）［4，:］。

从结构上看，-.层由不同形状的形态学单位组

成，它们在 -.层中均匀对称分布，彼此间的中心

间距为 7 3 7/12（图 9），形成均匀分布的孔洞。

有些形态学单位较复杂，其中有

图 & 细菌细胞表面 $%层与

其它外鞘结构的关系示意图［"］

!" $% 古细菌；#" $’ 细菌；&" $% 真细菌 "

一个较大的方形、二个长方形和四个较小的孔洞组成，其形态

学单位之间的中心间距为 ;7</12（图 9）［;，4］。

图 ’ 细菌 $%层孔洞精细结构示意图［!］

! -.层的化学组成

!#" $%层蛋白

大多数 -.层由蛋白质或糖蛋白组成，其分子量为 90=>! 3
400=>!，乳酸杆菌的 - 层蛋白分子量较小，立克氏体的 -.层蛋白

的分子量较大［5］。炭疽芽胞杆菌（1()*##"’ (023,()*’）和苏云芽胞

杆菌（1 " 23",*04*.0’*’）的 -.层蛋白非常相似，由 6;9 3 6:4 个氨基

酸残基组成，其中第一个来自前者的 -.层蛋白 +?+［6］与后者的

-.层蛋白 -!@［A］有 678的同源性。

无论是在哪种细菌中，-.层蛋白的组成相似，一般疏水性氨

基酸占 908 3 :08，含有大量谷氨酸和天冬氨酸（;/8），赖氨

酸的含量也相当高（;08），极少存在含硫氨基酸。408的氨基

酸构成!螺旋，908为"折叠，非周期性的折叠和".BCD1 在 /8
3 9/8之间。一般情况下，-.层蛋白的等电点在 9 3 :，个别为 6
3 ;0。

许多古细菌和 $’ 细菌的 -.层蛋白被糖基化，可与糖链共

价结合，糖链一般由含中性己糖、戊糖、庚糖、:.脱氧己糖和氨基

糖的 40 3 /0 个重复单位组成。在有些 -.层蛋白中还有磷酸化

修 饰 作

用［5，;0］。

对

于 一 个

中 等 大

小的杆状细胞来说，完整的 -.层大约由 / E ;0/

个单体组成，因此为了维持 -.层在细胞表面的存

在，对于代时为 40 3 70 分钟的细菌来说，每秒种

至少必须合成 /00 个 -.层蛋白多肽，并且运送到

细胞表面组装成 -.层［4，7］，因此可以认为 -.层蛋
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白的启动子是非常强的，如嗜酸乳酸杆菌（ !"#$%&"#’(()* "#’+%,-’()*）!"层蛋白的启动子是细菌中最强启动

子之一的乳酸脱氢酶基因启动子的两倍［##］。

!"! #$层蛋白基因

尽管在 $% 多年前就认识了 !"层，但直到 #&’( 年才克隆到 !"层蛋白基因。该基因的克隆与其它基因

的克隆明显不同，许多 !"层蛋白基因存在于 . ) #%(’ 中时对宿主细胞的生长有负面作用，即宿主细胞易于

裂解，如嗜热脂肪芽胞杆菌和苏云金芽胞杆菌的 !"层蛋白基因［’，#*］。因此有些 !"层蛋白基因是直接克

隆在芽胞杆菌［#$］或克隆出部分片段再组装成完整的基因［’，&］。近两年来，!"层蛋白基因的克隆发展迅

速。在 *%%% 年 * 月以前克隆到的 !"层蛋白基因有 +$ 个，来自 #& 个属的 $# 个种，如芽胞杆菌（/"#’(()*），

弯曲杆菌（0"1,2(%&"#$34），乳杆菌（!"#$%&"#’(()*）等［$］。到 *%%# 年 ## 月，在 ,-./0.1 上新增的 !"层蛋白基

因有 ++ 个，其来源扩大了 ( 个属 ## 个种，其中 #% 个基因是通过测定 2 个细菌的基因组序列而得知的。

% !"层的形态发生和功能结构

通过离液剂（3405675893 0:-.6）或改变 8; 值，可使 !"层完全发生解离，金属鳖合剂或阳离子替换可使

得部分 ,< 细菌的 !"层发生解离，说明 !"层的组装是通过疏水作用、氢键和离子键等非共价键来完成的，

并且将 !"层单位组合在一起的键比将 !"层固定在细胞表面的作用力大，只在少数古细菌中通过共价键

来完成［*，(］。在离体条件下，纯化的 !"层蛋白可自我组装成与在完整细胞表面相似的排列整齐的晶格结

构，这种重结晶过程可发生在水溶液、汽=液界面、固面、以及脂膜等介质中［*，#+］。!"层蛋白合成以后，必

须分泌到细胞外才能形成 !"层。大多数 !"层蛋白在 >"末端含有决定分泌的信号肽序列，该序列在组装

成 !"层之前会被切除［$］。多数 !"层蛋白的信号肽由 #* ? $+（多为 #& ? $+）个氨基酸组成。在有些细菌的

!"层蛋白中存在!型分泌机制以及不依赖于信号肽的分泌机制。

在 ,@ 细菌中，其坚硬的细胞壁除了主要由肽聚糖组成外，还有一层由磷壁（酸）质，糖醛酸磷壁（酸）

质、脂磷壁（酸）质，或脂聚糖组成的次生细胞壁聚合体（!-35.A07B 3-CC D0CC 85CBE-7F）。在许多 !"层蛋白的

>"末端存在一个保守结构域（E569GF），称为 !H;。!H; 由三个区段组成，各含 2% ? (% 个氨基酸。现已证

实，正是这个 !H; 起着锚定在细胞表面的作用，通过非共价键锚定在次生细胞壁聚合体上［#2，#(］。

在有些 ,@ 细菌中，其 !"层蛋白没有 !H; 结构，但它们可通过在 >"末端带正电区域来锚定。因此，

尽管主流意见认为 !"层蛋白结合在次生细胞壁聚合体上［#2］，但是 I-FF0:-［#J］认为应避免使用次生细胞

壁聚合体这一概念，最好使用细胞壁相关的聚合体或干脆使用肽聚糖来阐述这一问题。

& !"层的功能

有关 !"层的功能知道的很少，但由于具有 !"层的细菌广泛存在，因此 !"层的功能应是多样化的。带

有 !"层的细菌在自然环境下有何优势，现在还不清楚，但 !"层的某些功能还是明确的［#，*，$］。

!"层可以决定或维持细胞的形状，特别是对于那些只以 !"层作为细胞壁的古细菌。在芽胞杆菌中

!"层可作为胞外酶的吸收附位点，如胞外淀粉酶可在 !"层上紧密排列，而不干扰营养物质或代谢产物穿

过 !"层的网格。!"层具有保护功能，有些兰细菌可在含有高浓度钙和硫的湖水中生长，!"层作为精细颗

粒矿化作用的模板，可连续从表面排除这些颗粒，使得不致于阻塞细胞的外鞘。分子筛是 !"层的重要功

能之一，由于 !"层孔洞的大小和形状均匀一致，可起到精细分子筛的作用。对于只利用小分子气体和盐

类的细菌以及产生大量的胞外酶的芽胞杆菌，其 !"层只允许相应大小的分子通过。对于只以 !"层作为

细胞壁的古细菌，!"层与细胞膜之间可形成一个周质空间，贮存一些涉及营养物降解和运输以及蛋白质

折叠和输出的大分子。!"层具有保护一些细菌不被蛭弧菌寄生的作用；在病原菌中，!"层可作为一种病

原因子，对免疫和非免疫血清中补体的杀菌活性具有较高或中等抗性，对卟啉的吸收发挥重要作用，对

免疫球蛋白和胞外蛋白质复合体具有结合能力。
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! !"层的应用前景

在生物技术和仿生学方面［#，$%］，!"层可开发成超滤膜分子筛，以及功能生物分子固定化的良好介质。

在开发疫苗方面前景广阔，可与特异性抗原或半抗原结合可作为佐剂系统加以使用。通过 !"层蛋白在

脂膜上重结晶形成 !"层，可明显提高脂膜的稳定性，便于研究膜蛋白的生物学功能。!"层在纳米材料方

面也有巨大应用潜力［$&］，可作为形成有序排列的纳米金属或半导体材料的模板，这些具有特殊性质的

材料可广泛用于纳米电子学和非线性光学的研究。

通过分子遗传学技术，可将蛋白质分子与 !"层蛋白的 !’( 结构组成融合蛋白，从而进行细胞表面展

示，用以开发基因工程疫苗、全细胞固定化酶、生物传感器、组织再生生物吸附系统，选择性离子结合介

质，微载体，生物介面，诊断试剂等。现在已成功地在细胞表面表达了一些生物活性蛋白或多肽，如在芽

胞杆菌细胞表面展示了果聚糖蔗糖酶［#)］和!"淀粉酶以及可吸附重金属的多聚组氨酸肽（未发表资料）。

同时，铜绿假单胞菌的病原性抗原决定簇［#$］和感染性生血坏死病毒的糖蛋白［##］以及破伤风毒素的 * 片

段［#+］在细胞表面也得到了良好表达，用这种方法制成的基因工程疫苗在实验室测试中达到了预期的效

果。

有关 !"层蛋白的研究是当今非常热门的一个领域，然而在我国却鲜见相关报道。从美国国立卫生

研究院的 ,-./01 数据库中可看到有关 !"层的论文从 &) 年代以来一直显上升趋势，从 $&&$ 年的 2)) 多

篇增加到 #))) 年的 $))) 多篇。希望本文能提高我国对 !"层的认识，并增强对其应用潜力的重视。
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