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摘   要：【目的】单核细胞增生李斯特菌(简称单增李斯特菌) (Listeria monocytogenes, Lm)是食源

性病原菌，可以引发李斯特菌病(listeriosis)。Lm 能在低温下生长，对冷藏食品的安全构成严重威

胁，并对人类健康造成潜在的危害。Lm 能低温生长与抑制鞭毛基因表达以减少鞭毛的合成有关。

MogR 是 Lm 鞭毛基因转录的阻遏蛋白，在机体里或 37 ℃环境下具有阻遏作用，Lm 不产生鞭毛；

然而，当 Lm 处于 20−30 ℃时 MogR 无阻遏作用，Lm 产生鞭毛。我们研究发现在 4 ℃生长条件下

Lm 鞭毛合成减少，但具体的分子机制尚未明确。本文探究在 4 ℃下 Lm 鞭毛合成少与 MogR 起阻

遏作用的关系。【方法】以 Lm ATCC 19115 为亲本株，分别构建了 MogR 和鞭毛丝蛋白 FlaA 的缺

失株 ΔmogR 和 ΔflaA (作为无鞭毛对照株)及其回补株 cΔmogR 和 cΔflaA，测定了菌株在 4、28、
37 ℃时的运动性、鞭毛产生情况和鞭毛基因表达量，并对所构建的菌株进行了 4、28、37 ℃时生

长曲线的测定。【结果】在 4 ℃时，mogR 缺失后，菌株运动性显著强于亲本株(P<0.01)，鞭毛合

成量显著多于亲本株(P<0.001)，鞭毛基因转录水平显著高于亲本株(P<0.001)；缺失株 ΔmogR 的

生长能力显著弱于亲本株(P<0.05)。回补株 cΔmogR 的运动能力、鞭毛合成量和鞭毛基因转录水

平与亲本株相比，无显著性差异。【结论】在 4 ℃时，Lm 鞭毛产量少与 MogR 对鞭毛基因起转录

抑制作用有关，低温条件下 Lm 能生长繁殖与 MogR 对鞭毛基因表达的抑制作用有关。本研究结

果为揭示 Lm 低温生长机制提供了新的信息。 

关键词：单增李斯特菌；MogR；鞭毛；低温生长 
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Role of repressor MogR in flagellar biosynthesis of Listeria 
monocytogenes at low temperatures 

WANG Guojun#, DENG Xia#, LI Shaowen, LIU Mei* 

College of Veterinary Medicine, Huazhong Agricultural University, Wuhan 430070, Hubei, China 
 
Abstract: [Objective] Listeria monocytogenes (Lm) is a ubiquitous foodborne pathogen 
causing listeriosis. Lm can grow at low temperatures and thus may cause safety problems of 
refrigerated food and threaten the public health. The growth of Lm at low temperatures involves 
the inhibition of flagellar gene expression, which restricts flagellar biosynthesis. MogR is a 
transcriptional repressor which represses the expression of flagellar genes during intracellular 
infection and during extracellular growth of Lm at 37 ℃, resulting in no biosynthesis of 
flagella. Whereas MogR is deprived of repression function and the bacteria produce flagella 
during growth at 20–30 ℃. Our studies demonstrated that Lm significantly reduced the flagellar 
production at 4 ℃, but the molecular mechanism of which remained unclear. This study aims to 
reveal the relationship between the reduction of flagella and MogR repression at 4 ℃. 
[Methods] We constructed the mogR-deleted mutant ΔmogR and the flagellin gene flaA-deleted 
mutant ΔflaA (as the control strain with no flagella), and their complementary strains cΔmogR 
and cΔflaA with the Lm strain ATCC 19115 as the parental strain. Then, we analyzed the 
swarming motility, flagellar biosynthesis, and transcriptional levels of flagellar genes in above 
five strains at 4 ℃, 28 ℃, and 37 ℃, respectively. The growth curves of these strains were 
determined at 4 ℃, 28 ℃, and 37 ℃, respectively. [Results] Compared with the parental 
strain, ΔmogR showed significantly increased in motility, flagellar biosynthesis, and 
transcriptional levels of flagellar genes (P<0.01, 0.001, and 0.001, respectively) at 4 ℃. The 
growth of ΔmogR markedly decreased compared with the parental strain (P<0.05) at 4 ℃. The 
data of motility, flagellar biosynthesis, and transcriptional levels of flagellar genes in cΔmogR 
had no significant differences compared with the parental strain. [Conclusion] The reduction in 
flagellar biosynthesis was associated with the repression function of MogR in Lm at 4 ℃. The 
reduction in flagellar biosynthesis was of benefit to Lm proliferation at low temperatures. This 
study enriched our understanding of the mechanism of Lm growth at low temperatures. 
Keywords: Listeria monocytogenes; MogR; flagella; growth at low temperatures 
 

单核细胞增生李斯特菌，简称单增李斯特

菌(Listeria monocytogenes, Lm)，是不形成芽胞

的革兰阳性(G+)短杆菌，具有需氧或兼性厌氧

特性，兼性胞内寄生，作为一种食源性病原菌

(foodborne pathogen) ， 可 导 致 李 斯 特 菌 病

(listeriosis)，患者表现为胃肠炎、脑膜炎、败血

症、流产或死胎等，病死率(case fatality rate)高
达 20%−30%[1-3]。Lm 能低温生长，最低生长温

度可达−0.4 ℃[4]，对冷藏食品的安全构成严重威

胁，并对人类健康造成潜在的危害。目前，Lm
低温生长的具体机制不明，研究 Lm 低温生长机

制能为防控李斯特菌病的暴发提供理论依据。 
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Durack 等[5]通过分析处于低温 4 ℃条件下

生长的 Lm 菌株的转录组数据发现，与鞭毛合

成相关的基因表达明显地下调，处于被抑制状

态；运动性试验结果显示，在 4 ℃培养条件下

菌株运动圈的直径显著小于 25 ℃培养条件。

Cordero 等[6]比较了 Lm 在低温 8 ℃生长条件下

生长快的菌株与生长慢的菌株的运动性，发现

生长快的菌株的运动性显著弱于生长慢的菌

株；转录组数据显示生长快的菌株的鞭毛合成

基因表达显著下调。所以，Lm 能低温生长与抑

制鞭毛基因表达以减少鞭毛的合成有关，其具

体机制未见报道。 
Lm 鞭毛基因中的 flaA 是个单顺反子，其编

码鞭毛丝蛋白 FlaA，其他鞭毛基因主要分布在

394、397 和 398 这 3 个操纵元上(图 1)[6-7]。Lm
在机体环境或 37 ℃培养条件下，鞭毛基因被阻

遏蛋白 MogR 抑制，不产生鞭毛，无运动性[8-9]；

当 Lm 处于外界环境或 20−30 ℃培养条件时，

MogR 被抗阻遏蛋白 GmaR 抑制，MogR 对鞭毛基

因表达的抑制被解除，Lm 合成鞭毛，能运动[10-11]。

因此，我们推断 Lm 低温生长时鞭毛量减少可

能与 MogR 抑制鞭毛基因表达有关。为了验证

此推断，本文以 Lm ATCC 19115 为亲本株，构

建阻遏蛋白 MogR 基因缺失株 ΔmogR 及其回补

株 cΔmogR，同时还构建了鞭毛丝蛋白 FlaA 基

因缺失株 ΔflaA (作为无鞭毛对照株)及其回补

株 cΔflaA，测定各菌株在低温下的运动性、鞭

毛形成状况和鞭毛基因表达情况，以及测定所

构建的菌株在低温下的生长情况，以探究 MogR
对 Lm 低温下鞭毛形成的影响，为阐明 Lm 低温

生长机制提供新的信息。 

1  材料与方法 
1.1  菌株、质粒和引物 

本研究所涉及的细菌菌株和质粒如表 1 所

示。所用引物均由武汉擎科生物科技有限公司

合成，引物序列见表 2 所示。 

1.2  主要试剂 
牛脑心浸出液肉汤 (brain heart infusion, 

BHI)培养基购自青岛海博生物技术有限公司；

氨 苄 青 霉 素 (ampicillin, Amp) 和 红 霉 素

(erythromycin, Erm)购自武汉华大至善生物科

技有限公司；高保真 DNA 聚合酶和反转录试剂

盒等购自南京诺唯赞生物科技股份有限公司；

T4 DNA 连接酶和限制性内切酶等购自宝生物工

程(大连)有限公司(TaKaRa)；凝胶回收试剂盒和 
 

 
 
图 1  单增李斯特菌鞭毛基因操纵元[6-7] 
Figure 1  Listeria monocytogenes flagellar genes on operons[6-7].  
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表 1  细菌菌株和质粒 
Table 1  Bacterial strains and plasmids used in this study 
Category Name Relevant features Source 

Strain ATCC 19115 Listeria monocytogenes, serotype 4b Purchased from Guangdong 
Microbial Culture Center 

 ΔmogR The mogR deletion strain of ATCC 19115 This study 
 ΔflaA The flaA deletion strain of ATCC 19115 This study 
 cΔmogR Complementary strain of ΔmogR This study 
 cΔflaA Complementary strain of ΔflaA This study 
Plasmid pHT304-ts A thermosensitive suicide vector with erythromycin and ampicillin 

resistance genes 
Stored in this laboratory 

 pHT304 A shuttle vector with erythromycin and ampicillin resistance genes Stored in this laboratory 
 p2102N The upstream and downstream of mogR was cloned into pHT304-ts This study 
 p2104 The upstream and downstream of flaA was cloned into pHT304-ts This study 
 p2201 The gene of mogR including its promoter was cloned into pHT304 This study 
 p2202 The gene of flaA including its promoter was cloned into pHT304 This study 

 
质粒提取试剂盒购自 Omega Bio-Tek 公司；电

镜负染液磷钨酸(phosphotungstic acid, PTA)购
自中国科学院武汉病毒研究所；用于荧光定量

PCR 的 2×T5 Fast qPCR Mix (SYBR Green I)购
自武汉擎科生物科技有限公司。 

1.3  缺失株 ΔmogR 和 ΔflaA 及其回补株

cΔmogR 和 cΔflaA 的构建 
以 ATCC 19115 为模板，用引物 mogR(L)-F/R

和 mogR(R)-F/R (表 2)扩增 mogR 上下游同源臂

(图 2)。Overlap PCR 连接上下游同源臂，将同

源臂融合产物连接到自杀型温敏穿梭质粒

pHT304-ts 中，获得含有 mogR 上下游同源臂基

因的重组质粒 p2102N。转化 p2102N 入大肠杆

菌 DH5α 后，由武汉天一辉远生物科技有限公

司对 p2102N 中的同源臂序列进行测序，测序

结果符合预期。提取 p2102N，电转化(2.4 kV)
于 ATCC 19115 感受态细胞，鉴定获得阳性转

化子后，利用同源重组原理筛选，获得缺失株

ΔmogR (图 2)。除用引物 flaA(L)-F/R 和 flaA(R)-F/R 
(表 2)扩增 flaA 上下游同源臂外，缺失株 ΔflaA
的构建方法同 ΔmogR。用引物 mogR-F/R (表 2)

扩增包括自身启动子的 mogR，连接于穿梭载体

pHT304，获得重组质粒 p2201，对 p2201 中的

目的基因片段进行测序，提取测序正确的重组

质粒电转化入缺失株 ΔmogR 感受态细胞中，

PCR 鉴定，获得回补株 cΔmogR。除用引物

flaA-F/R (表 2)扩增包括自身启动子的 flaA 外，

回补株 cΔflaA 的构建方法同 cΔmogR。 

1.4  运动性试验 
挑取亲本株 ATCC 19115、缺失株 ΔmogR

和 ΔflaA，以及回补株 cΔmogR 和 cΔflaA 单菌落接

种于 BHI 液体培养基中，37 ℃、200 r/min 培养

12 h，随后 1:100 转接至新鲜 BHI 液体培养基中，

37 ℃、200 r/min 下培养至 OD600 为 1.0。取 5 μL
菌液穿刺接种于 BHI 软琼脂(0.375%)平板，分别

于 4 ℃培养 20 d、28 ℃培养 48 h和 37 ℃培养 48 h，
测量运动圈直径。每株菌 3 个重复，试验进行 2 次，

用 GraphPad Prism 8 进行统计和数据可视化。 

1.5  透射电镜(transmission electron microscope, 
TEM)观察 

将菌株 ATCC 19115、ΔmogR、ΔflaA、

cΔmogR 和 cΔflaA 分别于 4、28、37 ℃下培养 
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表 2  本研究所用引物 
Table 2  Primers used in this study 
Primer name Oligonucleotide sequence (5′→3′) Restriction site 
mogR(L)-F GCTCTAGATGACACCGTTCGAATATCATTATTGG Xba I 
mogR(L)-R CACCCCTTCTAAAACAATCACATACCTCTCTATCC  
mogR(R)-F TATGTGATTGTTTTAGAAGGGGTGGCACGAT  
mogR(R)-R GGGGTACCTTTCAGCTATTATGGAAGCAGCTA Kpn І 
flaA(L)-F CGGTCTAGACCAGAAAAACTATCGATTGGTT Xba І 
flaA(L)-R GAATTTGATATGTTGTGTTTCCCTCCTACATTCG  
flaA(R)-F GGGAAACACAACATATCAAATTCATTTATCGAACA  
flaA(R)-R TGCGGTACCATTTTCCATTGCATGCGTTAAATC Kpn І 
mogR-F CGGGATCCCACCTTTCACTCCCTTCATCAGATTAC BamH I 
mogR-R GGGGTACCGGTATAAATTTCGATATACATCGTGCCACC Kpn І 
flaA-F CGGGATCCACATAAAGGCGCAGGTGTTG BamH I 
flaA-R GGGGTACCGGCTAAGGGTAAACAATGTTCGAT Kpn І 
pHT304-F CAGGAAACAGCTATGACC  
pHT304-R TGTAAAACGACGGCCAGT  
16S rRNA-F GATGCATAGCCGACCTGAGA 
16S rRNA-R CTCCGTCAGACTTTCGTCCA  
fliN-qF TCGCACGAGAAAAAGCGAAA  
fliN-qR CGGAAAAGTGCTTCATTTTGGTC 
flhB-qF CTTGCGGATGTCGAAGCAAG  
flhB-qR TGTCGGGTTGTTCACCACAA 
flaA-qF TCGTGCACTTCTAGGTGCTG  
flaA -qR GCGGTGTTTGGTTTGCTTGA 
flgE-qF GCGGTGGCTACTTTCTCCAA  
flgE-qR ATTCGCGGGACAAGTCTACG 
fliM-qF TGAGCGAGCGCAGACTTTTA  
fliM-qR CAACACTGACAAGCGCCATC 
flgK-qF ACAAGCTGTGGATCAGACGG  
flgK-qR AACGAAGCGGATTGTTTGGC 
fliF-qF TCGAAGGGACACTTTCCAGC  
fliF-qR TTGAGGCGGTTCCTGATTCC 
fliI-qF AAAACGGCTCGATCACTGGT  
fliI-qR CTAACGGAGCCGAGGACATC  
The underline represents the restriction enzyme cleavage site. 
 
至对数期，然后各取 1 mL 菌液于 1.5 mL EP 管

中，2 000 r/min 离心 10 min，菌体沉淀经过 1 mL 
1×PBS 洗涤后再用 1 mL 1×PBS 重悬，即制成

TEM 试验样品。取样品、超纯水和 PTA 染液各

20 μL 滴于冷却的封口膜上，将铜网扣在样品液

滴上吸附 1 min，滤纸吸去多余液体后再扣于超

纯水液滴上并立即用滤纸吸干，再将铜网扣于

PTA 染液上染色 1 min，用滤纸吸干，待铜网自

然干燥后即可用 TEM 观察菌体鞭毛生长情况。

统计单位样品菌量中至少含有一根鞭毛的菌株

的百分比，用 GraphPad Prism 8 进行数据可视化。 
1.6  RT-qPCR 

提取分别在 4、28、37 ℃条件下培养至对

数期的 ATCC 19115、ΔmogR、ΔflaA、cΔmogR 
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图 2  缺失株 ΔmogR 构建流程图 
Figure 2  Diagram for constructing the mutant ΔmogR. 
 
和 cΔflaA 菌体 RNA，用反转录试剂盒进行逆转

录，获得的产物 cDNA 即为 RT-qPCR 的模板。

按照 2×T5 Fast qPCR Mix (SYBR Green I)试剂

说明书对鞭毛合成基因 flaA、fliN、flhB、flgE、

fliM、flgK、fliF 和 fliI 及 16S rRNA 基因(作为

内参基因)进行 RT-qPCR。用 2−∆∆Ct 相对定量法

对结果进行表达差异性分析。 

1.7  生长曲线测定 
挑取 ATCC 19115、ΔmogR、cΔmogR、ΔflaA

和 cΔflaA单菌落接种于 BHI液体培养基，37 ℃、

200 r/min 培养 12 h，然后按 1:100 接种量转接至

新鲜 BHI 液体培养基中，37 ℃、200 r/min 培养

至 OD600 为 1.0 后按 1:100 接种量转接于 BHI
液体培养基中，然后分别进行生长曲线测定。

(1) 4 ℃生长曲线测定：置菌液于 4 ℃冰箱中静

置培养，每隔 1 d 测定 OD600 值；(2) 28 ℃生长

曲线测定：把菌液转接至 96 孔蜂窝板，将蜂窝

板置于全自动生长曲线分析仪，设置培养温度

和时间，每隔 1 h 测定 OD600 值；(3) 37 ℃生长

曲线测定同 28 ℃的测定。用 GraphPad Prism 8
绘制生长曲线。 

2  结果与分析 
2.1  低温下 MogR 对 Lm 运动能力的影响

(swarming) 
在 4 ℃和 37 ℃培养条件下，缺失株 ΔmogR

的运动圈明显大于亲本株(图 3、图 4)，且随着

时间的延长，ΔmogR 与亲本株的运动性存在显 
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图 3  菌株 ATCC 19115、ΔmogR、cΔmogR、ΔflaA 和 cΔflaA 分别在 4、28、37 ℃下的运动能力 
Figure 3  The swarming ability of strain ATCC 19115, ΔmogR, cΔmogR, ΔflaA and cΔflaA at 4 ℃, 28 ℃ 
and 37 ℃, respectively. 
 

 
 

图 4  菌株 ATCC 19115、ΔmogR、cΔmogR、ΔflaA 和 cΔflaA 分别在 4 ℃ (A)、28 ℃ (B)和 37 ℃ (C)下的

运动圈直径大小 
Figure 4  The motility zone diameters of strain ATCC 19115, ΔmogR, cΔmogR, ΔflaA and cΔflaA at 4 ℃ 
(A), 28 ℃ (B) and 37 ℃ (C), respectively. **: P<0.01; *: P<0.05. 
 
著性差异(P<0.01) (图 4)。cΔmogR、ΔflaA 和

cΔflaA在 4 ℃和 37 ℃条件下均与亲本株一样无

明显运动圈(图 3、图 4)。在 28 ℃条件下，仅 ΔflaA
无运动性，其他菌株均有明显运动圈(图 3、图 4)。
结果表明，MogR 在 4 ℃时对鞭毛基因表达有

抑制作用，从而降低了 Lm 的运动性。 
2.2  低温下MogR对Lm鞭毛合成的影响(TEM) 

TEM 结果显示，在 4 ℃条件下，缺失株

ΔmogR 含鞭毛菌株比例高于亲本株 ATCC 19115 
(图 5)。统计分析结果表明，在 4 ℃和 37 ℃条件

下，ΔmogR鞭毛数量均显著高于亲本株(P<0.001)，
回补株 cΔmogR 鞭毛量与亲本株无显著性差异

(图 6A、6C)；在 28 ℃条件下，ΔmogR 和 cΔmogR
鞭毛数量与亲本株无显著性差异(图 6B)。在 4、
28、37 ℃三个温度条件下，缺失株 ΔflaA 均未

产生鞭毛，回补株 cΔflaA 鞭毛量均与亲本株无 
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图 5  透射电镜(TEM)下观察到的菌株 ATCC 19115、ΔmogR、cΔmogR、ΔflaA 和 cΔflaA 分别在 4、28、
37 ℃时的鞭毛生长情况   显示在图像下方的数值是单位样品菌量中至少含有一根鞭毛的菌株的百分比 
Figure 5  Production of flagella in strain ATCC 19115, ΔmogR, cΔmogR, ΔflaA and cΔflaA at 4 ℃, 28 ℃ 
and 37 ℃, respectively, by transmission electron microscopy (TEM). The percentage (%) of bacterial amount 
within a population that produced at least one visible flagellum was shown at the bottom of each image. 
 
显著差异(图 5、图 6)。亲本株在 4 ℃时有少

量鞭毛产生，但其数量显著低于 28 ℃时的数

量(P<0.001) (图 6D)。ΔmogR 鞭毛量在 3 个温

度下无显著性差异(图 6D)。TEM 结果表明，

在 4 ℃条件下，MogR 对 Lm 鞭毛的产生有抑

制作用。 

2.3  低温下 MogR 对 Lm 鞭毛基因表达的

影响(RT-qPCR) 
首先测定了 4、28、37 ℃条件下 ATCC 

19115、ΔmogR、ΔflaA、cΔmogR 和 cΔflaA 的鞭

毛丝蛋白基因 flaA 的转录表达水平(图 7)。在

4 ℃时，与亲本株 ATCC 19115 相比，缺失株

ΔmogR 的 flaA 表达量极其显著上调(P<0.001)，

回补株 cΔmogR 的 flaA 表达量则无显著性差异

(图 7A)；缺失株 ΔflaA 的 flaA 表达量为 0，其

回补株 cΔflaA 有 flaA 表达(图 7A)，表明缺失株

和回补株构建成功。温度之间的比较结果显示：

缺失株 ΔmogR 在 4 ℃和 37 ℃时的 flaA 表达量

与 28 ℃时的相比无显著性差异(图 7B)，即

mogR 缺失后，菌株在不同温度下的 flaA 表达

量不存在差异性；亲本株 ATCC 19115 和回补

株 cΔmogR 在 4 ℃和 37 ℃时 flaA 表达量均显著

低于 28 ℃时的表达量(亲本株的 4 ℃与 28 ℃相

比 P<0.01，其余均为 P<0.001) (图 7B)。结果

表明，在低温 4 ℃时，MogR 抑制了 Lm 鞭毛丝

蛋白基因 flaA 的转录表达。 
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图 6  通过 TEM 观察的菌株 ATCC 19115、ΔmogR、cΔmogR、ΔflaA 和 cΔflaA 分别在 4 ℃ (A)、28 ℃ 
(B)和 37 ℃ (C)时的单位样品菌量中至少含有一根鞭毛的菌株的百分比柱状图及同一菌株在不同温度

下的菌株的百分比柱状图(D) 
Figure 6  The graphs of the percentage of strain ATCC 19115, ΔmogR, cΔmogR, ΔflaA and cΔflaA at 4 ℃ 
(A), 28 ℃ (B) and 37 ℃ (C), respectively, within a population that produced at least one visible flagellum, 
and the graph of the percentage of each strain at three temperatures (D) by TEM. ***: P<0.001; *: P<0.05; 
ns: No significant. 
 

除 flaA 外，本研究根据 Lm 鞭毛蛋白的功

能及其基因在操纵元上的分布(图 1)，还选择

fliN、flhB、flgE、fliM、flgK、fliF 和 fliI 这 7 个

鞭毛基因(表 3)进行了在 4、28、37 ℃条件下在

缺失株 ΔmogR、回补株 cΔmogR 和亲本株 ATCC 
19115 中的转录表达水平的测定。结果显示，

4 ℃时，ΔmogR 的 7 个鞭毛基因表达量显著高

于亲本株(P<0.01 或 P<0.001)，cΔmogR 的与亲

本株的无显著性差异(图 8A)；28 ℃时，ΔmogR
和 cΔmogR 的 7 个鞭毛基因表达量与亲本株的

均无显著性差异(图 8B)；37 ℃与 4 ℃的情况相

似(图 8C)。结果表明，4 ℃时 MogR 对鞭毛操

纵元上的基因表达均有抑制作用。 
RT-qPCR 结果与运动性结果和 TEM 结果

相对应，表明 MogR 低温 4 ℃时，同在 37 ℃时

一样，抑制了鞭毛基因的表达。 
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图 7  鞭毛丝蛋白基因 flaA 的转录表达水平   A：4 ℃条件下与亲本株 ATCC 19115 相比，ΔmogR、

cΔmogR、ΔflaA 和 cΔflaA 的 flaA 的相对表达量. B：与 28 ℃相比，4 ℃和 37 ℃条件下 ATCC 19115、ΔmogR
和 cΔmogR 的 flaA 的相对表达量 
Figure 7  Relative transcriptional expression levels of flagellin gene flaA. A: Relative transcriptional 
expression levels of flaA in ΔmogR, cΔmogR, ΔflaA and cΔflaA at 4 ℃, compared with the parental strain 
ATCC 19115. B: Relative transcriptional expression levels of flaA in ATCC 19115, ΔmogR and cΔmogR at 
4 ℃ and 37 ℃, compared with at 28 ℃, respectively. ***: P<0.001; **: P<0.01; ns: No significant. 
 
表 3  本研究选择的 8 个单增李斯特菌鞭毛基因的信息 
Table 3  The information of 8 Listeria monocytogenes flagellar genes involved in this study 
Gene name Operon No. Function References 
flaA Monocistronic Flagellin protein [12]  
fliN 394 Flagellar motility switch protein FliN [13]  
flhB 394 Flagellar type III secretion system protein FlhB [14]  
flgE 397 Flagellar hook protein FlgE [13]  
fliM 397 Flagellar motility switch protein FliM [14]  
flgK 398 Flagellar hook-related protein FlgK [13] 
fliF 398 Flagellar basal body M-ring protein FliF [15]  
fliI 398 Flagellin export ATPase FliI [15]  
 
2.4  mogR 的缺失对 Lm 低温生长的影响

(growth curve) 
本研究分别在 4、28、37 ℃条件下培养菌

株 ATCC 19115、ΔmogR、cΔmogR、ΔflaA 和

cΔflaA，测定菌液 OD600 值，绘制生长曲线(图 9)，

计算曲线下面积 (area under the curve, AUC)  

(图 10A–10C)和曲线下面积差异(ΔAUC) (图 10D)，

以分析鞭毛的产生对 Lm 低温生长的影响。 

结果显示，在 4 ℃时，与亲本株 ATCC 
19115 相比，缺失株 ΔmogR (图 9A)和回补株

cΔflaA (图 9B)的生长能力下降，其 AUC 值分别

为 13.2 和 13.5 (图 10A)，比亲本株的 AUC 值

(14.6)低 9.84%和 8.07% (P<0.05) (图 10D)；回

补株 cΔmogR (图 9A)和缺失株 ΔflaA (图 9B)在
对数期和稳定期的生长均高于亲本株，其 AUC
值分别为 16.6 和 20.7 (图 10A)，比亲本株的  
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图 8  ΔmogR 和 cΔmogR 的鞭毛基因 fliN、flhB、flgE、fliM、flgK、fliF 和 fliI 在 4 ℃ (A)、28 ℃ (B)
和 37 ℃ (C)条件下相比于亲本株 ATCC 19115 的相对转录表达水平 
Figure 8  Relative transcriptional expression levels of flagellar genes fliN, flhB, flgE, fliM, flgK, fliF and fliI 
in ΔmogR and cΔmogR at 4 ℃ (A), 28 ℃ (B) and 37 ℃ (C), compared with the parental strain ATCC 19115, 
respectively. ***: P<0.001; **: P<0.01. 
 

 
 
图 9  ATCC 19115、ΔmogR、cΔmogR、ΔflaA 和 cΔflaA 在 4 ℃ (A 和 B)、28 ℃ (C)和 37 ℃ (D)条件

下的生长曲线 
Figure 9  Growth curves of ATCC 19115, ΔmogR, cΔmogR, ΔflaA and cΔflaA at 4 ℃ (A and B), 28 ℃ (C) 
and 37 ℃ (D). 
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图 10  ATCC 19115、ΔmogR、cΔmogR、ΔflaA 和 cΔflaA 在 4 ℃ (A)、28 ℃ (B)和 37 ℃ (C)条件下的

生长曲线的曲线下面积值和与亲本株相比的曲线下面积差异 ΔAUC (D) 
Figure 10  Area under curve (AUC) values of the growth curves of ATCC 19115, ΔmogR, cΔmogR, ΔflaA 
and cΔflaA at 4 ℃ (A), 28 ℃ (B) and 37 ℃ (C), respectively, and the differences of AUC (ΔAUC)，
compared with the parental strain ATCC 19115 (D). **: P<0.01; *: P<0.05; ns: No significant. 
 
 

AUC 值(14.6)高 13.67%和 41.22% (P<0.01) 

(图 10D)。在 28 ℃时，5 个菌株的生长无显著

性差异 (图 9C、图 10B 和 10D)。5 个菌株在

37 ℃时的情况与 4 ℃时的相似(图 9D、图 10C

和 10D)。结果表明，4 ℃时 MogR 对鞭毛合成

的抑制作用有助于 Lm 低温生长。 

3  讨论 
3.1  低温下 Lm 的运动能力和鞭毛表达量

不具有血清型特异性 
Lm 有 14 个血清型：1/2a、1/2b、1/2c、3a、

3b、3c、4a、4ab、4b、4c、4d、4e、7[16]和 4h[17]，

其中 1/2a、1/2b、1/2c 和 4b 是食品和临床病例
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中最常分离到的血清型，约占所有血清型的

95%[18-19]。本研究选取来自这 4 个血清型的菌

株 ATCC 19115 (4b)、ATCC 19111 (1/2a)、
YSP2019032612 (1/2b)和 Lm210722566 (1/2c)，
通过运动性试验和 RT-qPCR 测定了菌株在 4、
28、37 ℃生长时的运动能力和鞭毛基因表达情

况，发现所有菌株 4 ℃时的结果均显著低于

28 ℃时的结果(P<0.01 或 P<0.001)，且所有菌

株 37 ℃时的结果与 4 ℃时的相似(图 11、图 12)，
表明低温 4 ℃时 Lm 鞭毛表达低是非血清型特

异性的，因此本研究选择 Lm ATCC 19115 (4b)
菌株为亲本株进行了深入的研究。 

3.2  MogR 的抑制蛋白 GmaR 在鞭毛基因

表达中发挥作用 
Lm 在 20−30 ℃条件下，MogR 被抗阻遏蛋

白 GmaR 抑制，MogR 对鞭毛基因表达的抑制

被解除，Lm 产生鞭毛[7,10,20]。GmaR 是温度感

应蛋白，在 37 ℃时，GmaR 单体蛋白凝集在一

起，无法与 MogR 结合，不能发挥抗阻遏作用，

导致 MogR 抑制鞭毛基因表达；在 30 ℃时，

GmaR 单体蛋白与 MogR 结合，使 MogR 离开

鞭毛基因启动子，从而使鞭毛基因得以表达[11]。

本研究结果表明 4 ℃时 MogR 抑制了 Lm 鞭毛

的形成，说明 MogR 未被 GmaR 抑制。那么 4 ℃
时 GmaR 是否如同在 37 ℃时一样处于单体聚

集状态，不与 MogR 结合，不发挥抗 MogR 阻

遏作用，使 MogR 发挥抑制鞭毛基因表达的功

能？我们正在进行这方面的探究。 

3.3  MogR 对 Lm 鞭毛基因表达的抑制作用

与 DegU 相关 
Lm 在 20−30 ℃条件下能形成鞭毛，除了

GmaR 发挥对 MogR 的抑制作用外，还需要双

组分系统(HK/RR)中的孤儿 RR DegU 的正调控

作用。DegU 结合到 fliN-gmaR 操纵元(即 operon 
394)的启动子区域以调控 gmaR 的表达(图 1)，
DegU 的结合位点不与 MogR 的结合位点重叠， 

 

 
 
图 11  Lm 菌株 ATCC 19115、ATCC 19111、YSP2019032612 和 Lm210722566 分别在 4、28、37 ℃下

的运动能力(A)及运动圈的直径大小(B) 
Figure 11  The swarming ability (A) and motility zone diameters (B) of Lm strains ATCC 19115, ATCC 19111, 
YSP2019032612 and Lm210722566 at 4 ℃, 28 ℃ and 37 ℃, respectively. ***: P<0.001; **: P<0.01.  
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图 12  与 28 ℃相比，4 ℃和 37 ℃条件下 Lm 菌

株 ATCC 19115、ATCC 19111、YSP2019032612
和 Lm210722566 的鞭毛丝蛋白基因 flaA 的相对

表达量 
Figure 12  Relative transcriptional expression levels 
of flagellin gene flaA in Lm strains ATCC 19115, 
ATCC 19111, YSP2019032612 and Lm210722566 at 
4 ℃ and 37 ℃, compared with at 28 ℃, respectively. 
***: P<0.001. 
 
而且能以非磷酸化形式起作用[7,20-21]。本研究结

果表明低温 4 ℃时 MogR 对 Lm 的鞭毛基因表

达有抑制作用，说明 GmaR 未阻遏 MogR 的作

用。那么是否表明，低温 4 ℃时 gmaR 的表达

未受到 DegU 的正调控，gmaR 没有表达出

GmaR 蛋白而无法行使对 MogR 的阻遏作用？

这还有待进一步探究。 

3.4  鞭毛的产生与 Lm 低温生长的关系 
研究发现，在冷藏温度 4−8 ℃时，Lm 下调

鞭毛基因表达量以降低其运动性来维持生长，

生长快的菌株的鞭毛基因表达量显著低于生长

慢的菌株，且随着时间的推移，生长慢的菌株

运动性会更强，但未阐明具体机制[5-6]。本研究

结果显示，在 4 ℃时，mogR 缺失后，Lm 的鞭

毛基因转录不被抑制，鞭毛基因表达量显著高

于亲本株(图 7、图 8)，鞭毛合成量显著多于亲

本株(图 5、图 6)，运动性显著强于亲本株(图 4)，
生长能力显著弱于亲本株(图 9、图 10)，表明鞭

毛的产生会降低 Lm 在 4 ℃时的生长速率。 

4  结论 
本研究构建了 Lm 鞭毛基因转录阻遏蛋白

MogR 和鞭毛丝蛋白 FlaA 的缺失株 ΔmogR 和

ΔflaA，以及相应的回补株 cΔmogR 和 cΔflaA，

测定了菌株分别在 4、28、37 ℃时的运动性、

鞭毛产生情况和鞭毛基因表达量，结果表明 Lm
在 4 ℃时鞭毛产量少与 MogR的抑制作用有关；

本研究测定了菌株分别在 4、28、37 ℃时的生

长曲线，通过分析发现，在低温条件下 Lm 能

生长繁殖与 MogR 对鞭毛基因表达的抑制作用

有关。本研究为揭示 Lm 低温生长机制提供了

新的信息。 
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