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丁酸钠对副溶血性弧菌毒性的影响及机制研究 
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摘  要: 目的  探究丁酸钠对副溶血性弧菌毒性的影响及机制。方法  通过测定丁酸钠对副溶血性弧菌生物

膜形成能力及黏附宿主细胞能力, 评估其对副溶血性弧菌毒性的影响; 通过傅里叶变换红外光谱法(Fourier 

transform infrared spectroscopy, FT-IR)和拉曼光谱法检测胞外成分变化 ; 逆转录聚合酶链反应 (reverse 

transcription-polymerase chain reaction, RT-qPCR) 测定毒力基因转录水平变化。结果   亚致死浓度

(sub-inhibitory concentrations, SICs)的丁酸钠基本不影响副溶血性弧菌生长, 但对生物膜形成有显著抑制作用; 

丁酸钠处理后, 副溶血性弧菌对 Caco-2 细胞的黏附率分别降低 28%、41%和 61%; FT-IR 和拉曼光谱结果表明

丁酸钠能影响副溶血性弧菌脂肪酸及蛋白质疏水性以及降低核酸、碳水化合物和蛋白质的峰面积; RT-qPCR

分析显示 0.500 mg/mL 丁酸钠可显著下调与副溶血性弧菌毒力相关基因的转录表达(P<0.01)。结论  丁酸钠

具有一定的抑制副溶血性弧菌毒性的能力, 有用于预防及控制副溶血性弧菌造成的食源性疾病的潜力。 
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ABSTRACT: Objective  To explore the effect and mechanisms of sodium butyrate on the virulence of Vibrio 

parahaemolyticus. Methods  The effect of sodium butyrate on the virulence of Vibrio parahaemolyticus was 

evaluated by measuring its biofilm formation ability and host cell adhesion ability; Fourier transform infrared 

spectroscopy (FT-IR) and Raman spectroscopy were used to detect the changes in extracellular components, and the 

changes in virulence genes expression were detected by reverse transcription-polymerase chain reaction (RT-qPCR). 

Results  Sodium butyrate at sub-inhibitory concentrations (SICs) had minimal effect on the growth of Vibrio 

parahaemolyticus, but had significant inhibitory effects on bacterial biofilm formation; the adhesion rates of Vibrio 

parahaemolyticus to Caco-2 cells were decreased by 28%, 41% and 61% respectively with sodium butyrate treatment 

under different concentrations. The results of FT-IR and Raman spectroscopy suggested that sodium butyrate could 

affect the fatty acid, protein, hydrophobicity of Vibrio parahaemolyticus, and reduce the peak area of nucleic acid, 

carbohydrate, and protein; RT-qPCR analysis revealed that 0.500 mg/mL sodium butyrate significantly 
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down-regulated transcriptional expression of genes associated with virulence (P<0.01). Conclusion  Sodium 

butyrate has the ability to inhibit virulence of Vibrio parahaemolyticus and has potential to be used in the prevention 

and control of food-borne diseases caused by Vibrio parahaemolyticus. 
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0  引  言 

副溶血性弧菌(Vibrio parahaemolyticus)是一种广泛存

在于海洋环境中的食源性病原菌, 属于弧菌科, 呈丝状、

杆状、弧状等多种形状, 有鞭毛, 无芽孢, 可在固体表面和

液体介质中运动[1‒2]。副溶血性弧菌经常可从贝类、虾类和

鱼类等多种海产品中分离出来[3], 夏季(7~9 月份)海鲜中检

出率高达到 50%以上[4]。此外, 蛋品、畜禽肉和咸菜等食

品中也能检测到副溶血性弧菌[5]。世界各地已有多起大规

模食源性副溶血性弧菌暴发的报道[6‒9]。1950 年, 副溶血性

弧 菌在 日本首 次被 发现并 确认 为食源 性致 病菌 [6]; 

2011—2015 年间, 韩国副溶血性弧菌感染造成的食源性疾

病排名第 4, 占所有食源性致病菌的 2.5%[7]; 而在美国, 副

溶血性弧菌是导致海鲜相关感染和死亡的主要原因, 平均

每年因副溶血性弧菌感染而住院的人占 13.9%, 死亡人数

占 0.9%[8]; 在中国, 从 1962 年首次报道副溶血性弧菌后, 

该菌及其引起的食品安全问题越来越受关注[10], 尤其是沿

海城市, 由该菌引发的中毒人数更多, 如广州市由副溶血

性弧菌引发的食品安全问题是所有食源性致病菌引起的食

品安全事件中暴发率最高的[11]。随着社会经济与贸易的发

展, 不仅沿海城市, 内陆地区由该菌造成的食品安全问题

也越来越严重[12]。 

副溶血性弧菌对人和动物具有溶血活性、肠毒性和致

死性[13]。食用生的或未加工熟的海鲜, 特别是贝类极易引

发副溶血性弧菌感染, 感染症状主要表现为腹泻、头痛、

呕吐、恶心、腹部痉挛、发烧等, 严重者甚至引起败血症、

休克等[14], 发病潜伏期大约为 1~4 d, 大多为 10 h 左右[15]。

急性肠胃炎症状是副溶血性弧菌感染最常见的临床表现, 

其占所有细菌性食物中毒的 38.9%, 居于首位[16]。 

副溶血性弧菌的致病性与其毒力因子密切相关。III 型

分泌系统(type 3 secretion systems, T3SS)、VI 型分泌系统

(type 6 secretion systems , T6SS)、溶血素和黏附因子是副溶

血性弧菌主要的毒力因子[17]。副溶血性弧菌可以传递 T3SS

效应物, 它侵入肠上皮细胞或与肠上皮细胞密切相互作用, 

引发细胞毒性[18]。副溶血性弧菌还能在聚氨酯、玻璃、不

锈钢等食品加工设备表面形成生物膜[19], 形成生物膜后, 

副溶血性弧菌对不利环境的抵抗能力增强, 不仅污染食品

和加工设备, 还使得消毒剂等抵抗物质难以进入膜内发挥

作用, 对食品行业的安全构成持续危害。 

丁酸钠(C4H7NaO2)是一种结构简单的短链脂肪酸盐, 为

白色或类白色粉末, 易溶于水。丁酸钠在高纤维饮食的人肠

道中含量丰富, 对维持肠上皮的动态平衡发挥着重要作   

用[20]。丁酸是丁酸盐的有效成分, 丁酸同时具有亲水性和亲

油性, 可透过细菌的细胞膜, 降低胞内 pH, 从而达到抑制病

原菌的作用[21‒22]。丁酸钠在实际生活中使用范围广泛, 包括

化妆品、食品、养殖、饲料、医药等, 可作为食品中的调味

剂、香味剂、诱食剂、复合酸化剂、胃肠道平衡调节剂等[23]。 

基于前期有关丁酸钠对副溶血性弧菌的抑制作用及

其机制的初步研究[24], 本研究拟通过体外实验探究丁酸钠

对副溶血性弧菌生物膜形成、细胞黏附能力的影响, 并从

细胞表面成分以及毒力因子表达的角度深入分析丁酸钠对

副溶血性弧菌毒力的影响及其机制, 为利用丁酸盐控制食

品中的副溶血性弧菌污染奠定理论基础, 也为预防及控制

副溶血性弧菌造成的食源性疾病提供新的思路。 

1  材料与方法 

1.1  材料与试剂 

副 溶 血 性 弧 菌 (Vibrio parahaemolyticus) ATCC 

17802(美国模式菌株收集中心 ); 人克隆结肠癌腺细胞

(Caco-2 细胞, 中科院上海细胞库); 结晶紫(纯度＞90%)、

丁酸钠(纯度≥98%)[阿拉丁试剂(上海)有限公司]; 胰蛋白

胨大豆肉汤(trypticase soy broth, TSB)、胰蛋白胨大豆琼脂

(trypticase soy agar, TSA)(青岛海博生物有限公司); 杜氏培

养液(Dulbecco's modified eagle medium, DMEM)高糖培养

基、胰蛋白酶乙二胺四乙酸(ethylenediaminetetraacetic acid, 

EDTA)消化液(0.25%胰酶, Gibco 北京宝希迪有限公司); 

RNA 柱式提取试剂盒、Evo M-MLV RT 试剂盒、SYBR 

Green Premix Pro Taq HS qPCR 试剂盒(湖南艾科瑞生物有

限公司); 琼脂糖、磷酸盐缓冲盐缓冲液(phosphate buffer 

saline, PBS)(上海生工生物工程有限公司); 曲拉通 Triton 

X-100(上海麦克林生化科技有限公司)。 

1.2  仪器与设备 

ZXMP-A1150 恒温恒湿培养箱、IS09001 摇床(上海智

城分析仪器制造有限公司仪器); Infinite F200 PRO 荧光酶

标仪(瑞士 Tecan Infinite 公司); UV-5100B 紫外分光光度计

(上海元析仪器分析有限公司); BSO 生物安全柜(苏州安泰

技术公司); Thermo 冷冻离心机、ND-ONE 微量核酸定量仪

(赛默飞世尔科技有限公司); MyCycler 实时荧光定量 PCR

仪(德国耶拿有限公司); Spetrum two 傅里叶红外光谱(珀金

埃尔默仪器有限公司); LDZX-30KBS 高压灭菌锅(上海申
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安医疗器械厂)。 

1.3  实验方法 

1.3.1  活化菌株 

将-80 ℃冰箱中冻存的副溶血性弧菌在含有 3% NaCl

的 TSA 培养基上划线进行活化, 经过 37 ℃过夜培养, 挑

菌落于含 3% NaCl 的 TSB 中接种, 37 ℃, 160 r/min 振荡培

养至对数期。5000 g, 4 ℃离心 5 min, 弃上清, 生理盐水洗

菌体 3 次并重悬 , 调整悬液到 OD600 nm=0.5(浓度为     

108 CFU/mL 左右)。 

1.3.2  细胞培养 

Caco-2 细胞在含 20%血清的 DMEM 全培养液中培养

(1%的三抗), 日常的细胞培养和实验培养条件为 37 ℃、5% 

CO2。当细胞量为 85%左右, PBS 洗 3 次, 胰蛋白酶消化   

1 min, 加入全培养液终止消化, Caco-2 细胞以 1:2 的比例

重新接种。 

1.3.3  副溶血性弧菌生长和生物膜形成的测定 

按 1.3.1 所述制备菌悬液, 使用无菌 3% NaCl 的 TSB

清洗菌体, 菌液调到 OD600 nm=0.5, 把菌液稀释 1000 倍  

(105 CFU/mL)。为了评估丁酸钠对浮游细菌生长的影响, 加

入 100 μL 菌液和丁酸钠溶液到孔板中, 充分混匀, 在 37 ℃

下孵育 24 h 后, 使用酶标仪测量 600 nm 处的光密度。实验

选择对副溶血性弧菌抑制最小或不抑制其生长的 3 个最高

浓度作为本研究中的丁酸钠对副溶血性弧菌的亚致死浓度

(sub-inhibitory concentrations, SICs), 用于后续实验分析。 

参考结晶紫染色法[25]并稍作修改, 考查丁酸钠对副溶

血性弧菌生物膜形成的影响, 按照 1.3.1 活化菌株后, 调整

菌悬液到 OD600 nm=0.5, 并接种在 96 孔微量滴定板, 在含不

同质量浓度的丁酸钠(0、0.125、0.250、0.500 mg/mL)培养

液中, 30 ℃下培养平板 72 h。吸走培养液, 并使用无菌 PBS

缓慢清洗每个孔 2 次, 洗去浮游菌体, 干燥 30 min。200 μL

结晶紫溶液(0.1%)加入到孔板中, 室温下染色 20 min。吸走

结晶紫溶液, PBS 清洗 3 次, 干燥 30 min。33%的冰乙酸溶

液加入于孔板中, 放置于脱色摇床上 20 min 溶解。最后, 

使用酶标仪测量孔板在 OD570 nm 的吸光度。生物膜抑制计

算方式为: 抑制率(%)=[(对照 OD570 nm-测试 OD570 nm)/对照

OD570 nm]×100。 

1.3.4  丁酸钠对副溶血性弧菌黏附 Caco-2 细胞能力的影响 

参照 MIAO 等[26]的方法, 考查丁酸钠对副溶血性弧

菌黏附 Caco-2 细胞的影响。Caco-2 细胞如 1.3.2 描述培养

完成后, 胰酶消化, 含 20%血清的 DMEM 调整至 1×105 个

细胞/mL, 接种到 48 孔板中, 每个孔中铺 500 μL 的悬液。

37 ℃、5% CO2 培养 24 h 之后, PBS 轻缓清洗细胞 2 次。如

1.3.1所述制备菌液, 使用PBS清洗菌悬液2次(5000 g, 5 min, 

4 ℃), 调整悬液到 OD600 nm=0.5。终质量浓度为 0.125、0.250、

0.500 mg/mL 的丁酸钠溶液处理副溶血性弧菌 , 37 ℃,   

160 r/min 培养至对数中期, 以不含丁酸钠溶液的组作为对

照组。将处理后的菌悬液用 PBS 进行清洗(5000 g, 5 min, 

4 ℃), 随后用无血清的 DMEM 纯培养液把菌悬液密度稀释

至 106 CFU/mL。将 500 μL 的菌悬液加入到 48 孔板中, 把

孔板放置在 37 ℃, 5% CO2 培养箱中培养 1 h, 用移液器吸

走每个孔的液体并使用 PBS 清洗 3 次。随后向 48 孔板每

孔中加入 0.1%的 Triton-100, 把孔板放置 4 ℃冰箱裂解  

20 min, 裂解后, 充分吹打每个孔中的液体, 将孔中的液

体用PBS进行系列 10倍稀释, 涂布在含有 3% NaCl的TSA

培养基表面, 37 ℃过夜培养后进行计数。结果以黏附率表

示, 黏附率的计算为: 黏附率(%)=(丁酸钠处理过后的黏附

Caco-2 细胞的菌落总数/对照组的黏附 Caco-2 细胞菌落总

数)×100%。 

1.3.5  傅里叶红外光谱分析丁酸钠处理前后副溶血性弧

菌成分变化 

按照 1.3.1 描述制备菌悬液, 使用 PBS 清洗菌体 2 次

(5000 g, 5 min, 4 ℃), 调整悬液到 OD600 nm=0.5。参考

PADMAVATHI 等[27]的方法, 并稍作修改, 采用傅里叶红

外光谱法(Fourier transform infrared spectrometry, FT-IR)对

丁酸钠处理的副溶血性弧菌成分变化进行测定。使用终质

量浓度为 0.125、0.250、0.500 mg/mL 的丁酸钠溶液在 37 ℃, 

160 r/min 条件下处理副溶血性弧菌到对数中期, 没有用丁

酸钠处理的样品为对照组。培养后, 将混合液在 5000 g 

4 ℃, 离心 5 min, 并使用 PBS 进行重悬 3 次, 再次离心后

放到-80 ℃冰箱进行冷冻, 冷冻凝固后放到冻干机冻成粉

末。最后, 将冻干的粉末样品与事先在马沸炉高温烘干的

溴化钾(KBr)粉末在干燥的条件下按 100:1 的质量比进行充

分混匀, 反复多次研磨成细腻的粉末, 并用压片机将混合

物制备成圆形的薄膜压入到仪器中, 并在 4000~400 cm‒1

波长范围内以 4 cm‒1 的红外光谱分辨率进行扫描, KBr 粉

末用作背景参考。 

1.3.6  拉曼光谱分析丁酸钠处理前后副溶血性弧菌成分

变化 

按照 1.3.1 描述制备菌悬液, 使用 PBS 清洗菌体 2 次

(5000 g, 5 min, 4 ℃), 调整悬液到 OD600 nm=0.5。参考

MAQUELIN 等[28]的方法, 并稍作修改, 采用拉曼光谱法

对丁酸钠处理副溶血性弧菌成分变化进行测定。使用终质

量浓度为 0.125、0.250、0.500 mg/mL 的丁酸钠溶液在 37 ℃, 

160 r/min 条件下处理副溶血性弧菌。培养后, 将混合液在

5000 g, 5 min, 4 ℃条件下离心, 将上清液滴入液体坩埚中, 

随后将液体坩埚置于载玻片上, 放在自动 XY 载物台上, 

定制设计的近红外优化显微镜物镜进行扫描。在显微扫描

阶段, 通过物镜将 532 nm 激光源聚焦到样品上, 电荷耦合

器件(charge-coupled device, CCD)阵列探测器用于检测拉

曼散射信号, 从 2700~200 cm‒1 的波数移位范围收集拉曼

光谱。 

1.3.7  丁酸钠对副溶血性弧菌相关毒力基因表达的影响 

按照 1.3.1 描述制备菌悬液, 使用 PBS 清洗菌体 2 次
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(5000 g, 5 min, 4 ℃), 调整悬液到 OD600 nm=0.5。使用终质

量浓度为 0.125、0.250、0.500 mg/mL 的丁酸钠溶液处理副

溶血性弧菌, 在 37 ℃, 160 r/min 条件下培养至对数中期, 

提取 RNA, 以 OD260 nm/OD280 nm 衡量 RNA 的浓度和纯度。

把 RNA 的浓度调到一致, 利用 Evo M-MLV RT 试剂盒把

RNA 反转录成 cDNA, 随后进行扩增, 程序为: 95 ℃, 30 s, 

1 个循环, 95 ℃, 5 s, 55℃, 30 s, 40 个循环, 95 ℃, 15 s 和 

60 ℃, 30 s。用于逆转录聚合酶链反应(reverse transcription- 

polymerase chain reaction, RT-qPCR)的引物序列见表 1, 结

果采用 2-∆∆Ct 的计算方法。 

 
表 1  RT-qPCR 与毒力相关的引物信息 

Table 1  Information of primers related to virulence for RT-qPCR 

目标基因名称 引物序列(5’-3’) 

puvA 
F: CAAACTCACTCAGACTCCA 

R: CGAACCGATTCAACACG 

vopQ 
F: CCACAAGTTTGCTTCGGTTAG 

R: GGTTCTCCTCGGTAGCCTGA 

tolc 
F: CGCAACTCGTCGCCTAT 

R: TGTCTTGTTCGCTTAGTGTACCA 

toxR 
F: ACAATGACGCCTCTGCTAAT 

R: ACTCACCAATCTGACGGAACT 

vpA0450 
F: TTGCTGAAGGCTCTGATG 

R: CTGCACTGGCTTATGGTC 

 
1.3.8  统计分析 

实验至少进行 3 次重复。数据以平均值±标准偏差表

示, 使用 SPSS 19.0 软件处理实验数据, 结果采用 t 检验进

行分析。*P<0.05 为差异显著和**P<0.01 为差异极显著。 

2  结果与分析 

2.1  丁酸钠对副溶血性弧菌生物膜形成的影响 

丁酸钠对副溶血性弧菌生物膜的影响如图 1 所示。在选

取的 3 个浓度下丁酸钠对副溶血性弧菌的生长没有显著抑制

作用(P>0.05), 因此本研究中 0.125、0.250 和 0.500 mg/mL 为

丁酸钠对副溶血性弧菌的亚致死浓度(SICs)。另一方面, 丁酸

钠在不影响细菌生长浓度的条件下仍能显著降低生物膜的形

成量, 以对照组为参考, 0.125、0.250、0.500 mg/mL 丁酸钠对

生物膜的抑制率分别为 31%、50%、61%。由此可见, 在丁酸

钠的 SICs 处理下, 副溶血性弧菌生物膜的减少可能是由于丁

酸钠的抗生物膜潜力, 而不是通过抑制细菌的生长来实现。 

2.2  丁酸钠对副溶血性弧菌黏附Caco-2细胞的影响 

如图 2 所示, 0.125、0.250、0.500 mg/mL 丁酸钠处理

副溶血性弧菌后, 副溶血性弧菌的黏附率显著降低, 分别

比对照组降低了 28%、41%和 61%。致病菌造成感染的途

径之一就是黏附于宿主细胞, 本研究证实 SICs的丁酸钠可

以减轻副溶血性弧菌对 Caco-2 的黏附作用。此结果与其他

抗菌物质抗黏附作用结果类似, 如 UPADHYAYA 等[29]报

道的有关丁香酚、香芹酚和麝香草酚可以降低沙门氏菌对

鸡输卵管上皮细胞的黏附作用。 

 

 
 

注: **P<0.01 表示与对照组相比, 差异极显著, 下同。 

图 1  丁酸钠对副溶血性弧菌生长和生物膜形成的影响 

Fig.1  Effects of sodium butyrate on the planktonic growth and 
biofilm biomass of V. parahaemolyticus 

 

 
 

图 2  丁酸钠对副溶血性弧菌黏附 Caco-2 细胞的影响 

Fig.2  Effects of sodium butyrate on the adhesion ability of Caco-2 
cells to V. parahaemolyticus 

 

2.3  红外光谱结果分析 

通过 FT-IR测定生物表面活性分子的结构和化学组成

(官能团)。如图 3 所示, FT-IR 光谱显示对照组副溶血性弧

菌和丁酸钠处理副溶血性弧菌之间存在差异 , 两者在

3700~3200、3050~2850、1700~1600 cm−1 等区域有较大的

吸收, 分别代表着细菌水合、细胞膜中的脂肪酸、蛋白质

和多肽的酰胺键(1700~1600 cm−1)。比较 FT-IR 光谱发现, 

在 3700~3200 cm‒1 区域内观察到较宽的吸收带, 而且这个

范围内丁酸钠处理组和对照组变化最大, 对应于-OH 基团, 

表明细菌细胞发生了水合作用; 对照组与丁酸钠处理组在
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3050~2850 cm−1 没有明显变化, 这个区域对应于膜脂肪酸

链上 CH3 和 CH2 官能团的 C-H 伸缩振动; 与对照组相比, 

在 1700~1600 cm−1 区域内可以观察到处理组的峰强降低, 

这代表蛋白质和多肽的酰胺键由 CO-N 拉伸引起的振动。

综上, 丁酸钠处理的副溶血性弧菌在脂肪酸及蛋白质疏水

性方面发生了改变。 

NITHYANAND 等[30]的研究表明, 松萝酸可以减少

蛋白质和多糖的信号区域, 并破坏链球菌的细胞膜。在本

研究中更明显地观察到细菌水合作用(3700~3200 cm−1)、

蛋白质(1500~1700 cm‒1)和多糖(1200~900 cm‒1)区域的峰

变化, 细菌水合作用的变化会影响疏水性、黏附性和生物

膜的发育。 
 

 
 

图 3  对照组和丁酸钠处理组的副溶血性弧菌的红外光谱图 

Fig.3  FT-IR spectrogram of V. parahaemolyticus control group and 
sodium butyrate treated groups 

 

2.4  拉曼光谱结果分析 

拉曼光谱是一种振动光谱技术, 被认为是研究微生

物、细胞和生物样品的有力技术, 脂质、蛋白质、碳水化

合物和其他生物学相关分子可以表现出独特的光谱特征。

本研究采用拉曼光谱法测定 SICs 的丁酸钠处理前后的副

溶血性弧菌的生化成分变化。图 4A 为对照组副溶血性弧

菌的拉曼光谱特征。844、1038 和 1643 cm‒1 处的主要峰可

能是核酸、碳水化合物和蛋白质。844 cm‒1 处对应于 DNA

的拉曼强度降低是由于 DNA 环结构的破坏, 表明 DNA 降

解; 在 1038 cm‒1 处的条带为碳水化合物的 C-C 拉伸;  

1327 cm‒1 左右处强度较小, 表示 C-H 键的变形带; 酰胺带

(酰胺 III)对蛋白质二级结构敏感, 在 1227 cm‒1处, 酰胺 III

来源于耦合的 C-N 拉伸和 N-H 弯曲模式; 另一条比较明显

的条带是在 1643 cm‒1 处, 与蛋白质相关, 对酰胺 I 的主要

贡献来自羰基的 C=O 拉伸模式[31]。如图 4B 所示, 与对照

组相比, 丁酸钠处理后与核酸、碳水化合物和蛋白质相关

的条带强度明显降低, 844 和 1643 cm‒1 处的峰强随丁酸钠

浓度的升高而降低, 在 844 cm‒1 处随丁酸钠浓度升高峰强

依次降低 24%、36%和 53%。相似地, 1643 cm‒1 处, 随丁

酸钠浓度升高峰强依次降低。丁酸钠的浓度越高, 拉曼谱

图的峰值降低越大, 甚至用 0.5 mg/mL 的丁酸钠处理的副

溶血性弧菌在 1643 cm‒1 的峰值强度也比对照组降低 63%。

由此可见, SICs 的丁酸钠处理能影响副溶血性弧菌的生化

成分及细菌的水合作用。 

2.5  丁酸钠对副溶血性弧菌相关毒力基因表达的

影响 

丁酸钠处理前后, 副溶血性弧菌相关毒力基因表达

如表 2 所示。表 2 为膜转录激活因子基因(toxR)、膜蛋白

相关基因(tolC)和毒性因子基因(vopQ, vpA0450)的相对转

录表达水平。由表 2 可知, 丁酸钠处理后可在不同程度下

调副溶血性弧菌的相关毒力基因的转录水平。0.500 mg/mL

丁酸钠处理可将毒性因子 vopQ、vpA0450、toxR 和 tolC 基

因的转录水平下调 50%、66%、86%和 61%。 

 
 
 

 

 
 

图 4  丁酸钠处理前(A)后(B)的副溶血性弧菌的拉曼光谱图 

Fig.4  Raman spectroscopy of V. parahaemolyticus before (A) and after (B) treated with sodium butyrate 
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副溶血性弧菌可以编码一系列的毒力因子, 包括耐

热直接溶血素(thermostable direct hemolysin, TDH)、耐热直

接相关溶血素(TDH-related hemolysin, TRH)和 T3SS 等。本

研究通过检测副溶血性弧菌中常见的毒力因子, 进一步探

究丁酸钠对副溶血性弧菌毒力影响。VopQ 在靶细胞中引起

快速的自噬诱导, 而 vpA0450 通过干扰肌动蛋白细胞骨架

和细胞膜之间的联系来破坏细胞的稳定[32]。ToxR 协同调节

几个毒力相关基因, 包括霍乱弧菌的 tcp 基因(毒素共调节

菌毛)和 ompU 和 ompT 基因(主要外膜蛋白)[33]。此外, ToxR

可直接促进 tdh2 的表达, 导致神奈川现象阳性毒株的产

生。TDH 是一种蛋白毒素, 具有多种生物学功能, 包括溶

血、肠毒素和细胞毒活性。本研究显示, 0.500 mg/mL 丁酸

钠可有效下调副溶血性弧菌 toxR 的转录表达水平。 

 
表 2  RT-qPCR 与毒力相关的基因的转录表达 

Table 2  Effects of sodium butyrate on virulence-associated gene 
transcriptional expression in V. parahaemolyticus 

目标基因 
相对基因表达 

0.125 mg/mL 丁酸钠 0.500 mg/mL 丁酸钠

puvA 1 1 

vopQ  ‒1.41±0.50** ‒2.00±0.82** 

tolC ‒1.40±0.79 ‒2.60±0.86** 

toxR   ‒2.62±0.86** ‒6.95±1.13** 

vpA0450   ‒2.08±0.28** ‒2.98±0.84** 

注: **P<0.01 表示与对照组相比, 差异极显著。 

 

3  结  论 

丁酸钠具有一定的抑制副溶血性弧菌生物膜形成的

能力。红外光谱和拉曼光谱均表明 SICs 的丁酸钠处理能影

响副溶血性弧菌的生化成分及细菌的水合作用。丁酸钠能

降低副溶血性弧菌对 Caco-2 细胞的黏附能力, 并下调毒力

相关基因的转录表达。综上, 丁酸钠有潜力用于控制副溶

血性弧菌在食品及食品产业链中的污染, 但将其真正用于

食品体系之前还需要对其有效剂量及其实际应用效果展开

更多的研究。 
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