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 Chapter 13   

       Microbial genetics 

Deep in the cavern of the infant’s breast The father’s nature lurks, and lives anew 

                                                                                                                         ---
Horace ,Odes 
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生   命   科   学   院 
School of Life Science 

遗传学（genetics）：研究基因的结构、传递、功能和表达规律的学科。 

微生物遗传学（microbial genetics）:研究微生物基因的结构、传递、
功能和表达规律的学科。 

微生物细胞结构简单，营养体一般为单倍体，方便建立纯系 

微生物是遗传学研究中的明星！ 

很多常见微生物都易于人工培养，快速、大量生长繁殖 

对环境因素的作用敏感，易于获得各类突变株，操作性强 

遗传学的基本概念 
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But the most important qualification of bacteria for genetic studies is 

their extremely rapid rate of growth. . . . 

                                                                                   —R. F. Weaver and P. W. Hedric 
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1.微生物的遗传物质、基因、基因组及染色体结构； 

2.质粒：概念、结构、形态、类型 

3.微生物基因组学 

4.DNA的复制、转录和表达和调控（略） 

5.基因突变：概念、机制和类型； 

6.DNA修复 ； 

7.转座因子：概念、类型、机制； 

8.基因转移及其定位：结合、转化和转导； 

9.微生物育种。 

微生物遗传学的研究内容 

遗传研究大事记 
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遗传的物质基础 

一、DNA作为遗传物质 

二、RNA作为遗传物质 

三、朊病毒的发现和思考 

TMV 
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1).DNA 作为遗传物质.1928 

英国微生物学家Fred．Griffith发现了转化现象。 

Figure 11.1 Griffith’s Transformation 
Experiments. 

实验结果： 

活的非致病性的R型肺炎
型球菌能够从死的致病性
的S型肺炎球菌中得到某
种物质或成分，并转化为
致病性的S型肺炎球菌。 

问题： 

这种物质是什么？通过什
么途径进入cell体内？这
种物质如何起作用？ 
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Oswald Avery 

 (1877～1955) 

Oswald Avery 设计实验回答了转化实验留下的问题.1944 

结论：DNA作为遗传物质，携带遗传信息，是导致S型转化为R型的关键因子。 
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2).DNA 作为遗传物质. 1952 

结论： 

噬菌体T2感染宿
主菌时，只有其
核酸进入细胞内，
而蛋白质外壳留
在细胞外。经此
进入宿主细胞的
病毒核酸能够复
制出子代T2病毒，
并且，与感染的
病毒一样。证明
DNA是遗传物质 
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Watson and Crick published the article(below) in NATURE in 1953 
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3).RNA作为遗传物质.1956 

H.Franenkel-Conrat设计的烟草花叶病毒（TMV）拆分重建实验   

H.Franenkel-Conrat 

结论：RNA是遗传物质 
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Questions: 

Summary 

三个经典实验的结果证明： 

DNA或者RNA是遗传物质，是遗传信息的携带者。 
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朊病毒引发的思考 

         蛋白感染因子：Prion 

(proteinaceous infectious particle) 

PrPsc ( scrapie-associated prion protein) 

大量研究表明：朊病毒没有遗传物质。朊病毒是不是
生命？如果不是，那么它属于什么？生命与非生命之
间的界限存在吗？是“非此即彼”还是“亦此亦彼”？ 正常PrPc转化为PrPsc的机制 
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1.微生物的基因、基因组及染色体结构 

基因（gene）:是一个化学实体，是含有特定遗传信息
的核苷酸序列（DNA or RNA）,是遗传物质的最小功
能单位，彼此可有重叠，基因是可分的，也是可以移
动的遗传因子，基因本身在结构和功能上存在着差别。 

 

       著名遗传学家谈家桢 

        （1909--2008） 

1.Mendel的遗传因子 

2.染色体上的遗传功能单位 

3.有遗传功能的DNA片段 

4.完整的功能单位 

5.不同功能的核苷酸序列 

对基因本质的认识还在前进的路上··· 

基因（gene）概念的演变 
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1.微生物的染色体结构 
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原核生物的基因： 

（bacteria）、（archaea）的基因包括：蛋白质编码基因，非编码基因。后者主
要包括tDNA, rDNA基因。基因内部不含内含子（intron）；DNA序列中存在着操
纵子（operon）结构，即几个功能相关的基因串联排列，公用一个启动子
（promotor）,同时转录（transcription）同时翻译（translation），同时关闭的 

遗传功能单位。 

真核微生物的基因 
酵母菌（yeast）,真菌（fungi）和原生动物（protist）基因有内含子(intron),
少有操纵子结构，一个基因一个启动子。 

微生物基因的结构 
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真核mRNA和原核mRNA比较 
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基因组（genome）:一个微生物细胞或病毒中全部基因的总和。 

微生物的基因组结构 

MICROORGANISM   PROCARYOTES     EUCARYOYTES         VIRUS 

 
                  GENOME 

Chromatin，plasmids, haploid Chromosome, haploid, rare  
diploid plasmid, chloroplast. 
mitochondria 

  Haploid  

          GENETIC MATEIAL                 DNA                    DNA           DNA or RNA 

                     SIZE                <10M                  >10M               <0.5M 

            COMFORMATION            circle or linear          linear including linear           linear or circle 

                  HISTONE            histone-like protein                     yes                   no 

              GENE CLUSTER                  yes                     yes                   no 

SECONDARY METABOLISM GENE                  yes                     yes                   no 

                TELOMERE                yes or no                     yes                   no 
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微生物的基因组结构 
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Genome  of E.coli Genome of Saccharomyces 
cerevisiae 

Gene of  Methanococcus   
jannaschii 

无细胞核，环形染色质, 4-5.45M； 
DNA结合组蛋白样的蛋白质压缩成
脚手架的致密结构； 
没有端粒和组蛋白； 
遗传信息的连续性； 
大量的操纵子结构； 
结构基因的单拷贝； 
重复序列少而短； 
有次级代谢产物。 

16条线状染色体,13.5M； 
有着丝粒和端粒； 
线粒体中有环状染色质； 
有质粒； 
没有明显的操纵子结构； 
基因内有内含子； 
约200个拷贝的rDNA和tDNA基
因； 
大量的重复序列。 

无核，环形染色体，1.66M； 
有组蛋白； 
有质粒； 
有操纵子结构； 
无内含子； 
复制、转录和翻译类似真核生物； 
有40%的基因与真核和细菌有同
源性。 

原核、真核和古菌的基因组结构比较 
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微生物与人类基因组计划 

人类基因组计划 （Human Genome Project） 

1985年提出；  

1990年正式开始实施； 

2001年2月，测序工作完成； 

2003年4月，草图的精细化图谱完成 

2006年6月，最后染色体测序完成 

后基因组时代（Postgenomics Era） 

测定组成人类染色体（指单倍体）中所包含的30亿个碱基对
组成的核苷酸序列，从而绘制人类基因组图谱，并且辨识其
载有的基因及其序列，达到破译人类遗传信息的最终目的 

遗传图  序列图  物理图  转录图 

发起国：美国 

参与国：美、英、法、德、日、中 

大肠杆菌、酵母、线虫、 

果蝇 和 小鼠的基因组测序 

(functional genomics) 
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Nature: 2015 Oct 1;526(7571):29-31 

拓展阅读 
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微生物的基因组学 
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研究基因组的分子组织，遗传信息和编码产物。 

genomics 

structural genomics 

functional genomics 

comparative genomics 

A prerequisite to understanding the complete biology of an organism is the 

determination of its entire genome sequence. 
                                                                                                                         —J. Craig Venter, et al. 

      Microarray picture 

微生物基因组学（microbial genomics） 
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1995, J. Craig Venter, Hamilton Smith和同事开
发了全基因鸟枪法测序法和所需的计算机软件，
开启了生命科学的基因组学时代。95-05年十年间，
发表了249个全基因组，目前达到5635个基因组。 

了解：中国的华大基因公司 

基因组测序技术 
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454焦磷酸测序(pyrosequencing)技术-2005年 

焦磷酸测序技术的原理是：引物与模板DNA退

火后，在DNA聚合酶(DNA polymerase)、ATP

硫酸化酶(ATP sulfurytase).荧光素酶

(1uciferase)和三磷酸腺苷双磷酸酶

(Apyrase)4种酶的协同作用下，将引物上每

一个dNTP的聚合与一次荧光信号的释放偶联

起来，通过检测荧光的释放和强度，达到实

时测定DNA序列的目的。焦磷酸测序技术的反

应体系由反应底物、待测单链、测序引物和4

种酶构成。反应底物为5’-磷酰硫酸

(adenosine- 5’-phosphosulfat，APS)、荧

光素(1uciferin)。 
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Structural genomics is the study of the physical nature of genomes. Its 

primary goal is to determine and analyze the DNA sequence of the genome 
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The base-by-base comparison of two or more 

gene sequences is called alignment. 
the nucleotide sequences are so alike that they 

most probably arose through gene duplication; 

such genes are called paralogs. 
Alignments of genes found in two or more 

different organisms may reveal that they are so 

strikingly similar that they are predicted to have 

the same function; these genes are called 

orthologs. 

Functional genomics is concerned with the way in which the genome functions. That is, 

 it examines the transcripts produced by the genome and the array of proteins they encode.  
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Figure 15.5 Analysis of Conserved Regions of Phylogenetically Well-Conserved Proteins. 
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Figure 15.9 A Microarray System for Monitoring Gene Expression. 
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Genome analysis has revealed that HGT is frequently mediated by phages, and that 
lysogeny may be the rule, rather than the exception.  

comparative genomics, in which genomes from different organisms 

are compared to look for significant differences and similarities.  

microbial genomes are not as static as once thought. 
HGT is a major evolutionary force in short-term microbial evolution and long-term. 

E. coli may have acquired the lactose 

(lac) operon from another microbe ,and 

became capable of colonizing the 

mammalian colon, where milk sugar is a 

common carbon source 

Methanosarcina mazei appears to 

have acquired about one-third of its 

genes from other procaryotes. 

Figure 15.10 Comparative Genomics of Picrophilus 
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基因组学的发展，为我们提供了
微生物基因组结构、生理学和系
统发育及病原微生物致病、微生
物进化和生态等方面的大量信息，
为基础研究，应用研究如开发疫
苗、药物、生态治理等提供理论
依据！ 
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宏基因组（Megagenomic）:指特定微生态区域或某个动、植物生物个体所
含有的全部微生物的基因组的总和。 

 

人体微生物组(microbiome)则构成一个宏基因组。人体中微生物细胞的数量约
是人体细胞的10倍，含有非冗余的ORF为4.1百万，是人基因2.2万个的186倍，
被誉为人体的第二套基因组。正成为迅速发展的研究领域。 

 

宏基因组学（Megagenomics）:  对特定环境的微生物组(microbiome)的宏

基因组进行克隆，并通过构建宏基因组文库和筛选等手段获得新的生理活性物
质；或者根据rDNA数据库设计引物，通过系统学分析获得该环境中微生物的
遗传多样性和分子生态学信息。 

微生物宏基因组学 
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“完整地认识地球微生物群落（微生物组）在生物圈和
人类健康中起到的作用，是解决21世纪人类社会从能源、
传染病到农业等领域面临的许多难题的关键。” 

IMI: International Microbiome Institution 
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微生物细胞（主要指原核细胞，也包括一些酵母和真菌）中独立
存在于染色体外的、小的双链的DNA分子，称为质粒(plasmid)。 

 
 
 

2.微生物的质粒 
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遗传学意义 

Plasmids play many important roles in the lives of the organisms that have them.  

They also have proved invaluable to microbiologists and molecular geneticists in 
constructing and transferring new genetic combinations and in cloning genes.  

 

质粒的性质和遗传学意义 

  项        目 性     质 

大小(size) 1kb-1000kb，一般少于30基因 

类型(type) 绝大多数为双链DNA, RNA质粒较为少见 

构型(configuration) 共价闭合环CCC型,开环型OC，线型L 

复制(replication) 独立于染色体进行自主复制 

拷贝数(copy number) 单拷贝质粒，低拷贝质粒和高拷贝质粒 

遗传学功能(genetics function) 能赋予宿主一些新性状，或增强其适应性，或提
升竞争优势，丢失亦不影响宿主的正常生命活动。 
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几个概念 

附加体(episomes): 能整合在宿主的染色体上，并随
着基因组的复制而进行复制的质粒。例如介导结合
作用的F因子。 

质粒的消除(curing): 质粒的丢失。可以人为，亦可
自然丢失。通常可用丫啶橙、UV、离子辐射、胸腺
嘧啶饥饿等方法达到目的 

质粒的不亲和性(incompatibility):指不能共存于一个宿主菌细胞的不同的质粒。根据
此便能将质粒分为许多不亲和群。能在同一个细胞共存的质粒属于不同的不亲和群。 
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根据表型效应分以下几类质粒 

致育因子（Fertility factor，F因子）:致育性 

抗性因子（Resistance factor，R因子）：对药物和金属产生抗性 

Col质粒（Bacteriocin production plasmid）：产生抗菌物质 

毒性质粒（virulence plasmid）：产毒素 

代谢质粒（Metabolic plasmid）：利用异常营养物 

隐秘质粒（cryptic plasmid）：破解谜底待后生！ 
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 E.Coli F因子100kb,单拷贝。 

携带F质粒的菌株称为F+菌株（相当于雄性），菌体表
面有性菌毛； 

没有F质粒的菌株称为F-菌株（相当于雌性）, 菌体表
面无性菌毛。 

有关F因子的内容在讲细菌的接合作用（conjugation）时具
体介绍 

1946年Lederbeger 首次发现E.coli的“有性生殖”：
结合(conjugation)现象。是由F因子介导的。 

F因子可游离于菌体细胞质中，也可整合在染色
体上。前者为F+菌株，后者为Hfr菌株，故称F因
子为附加体(episome)。 

F因子介导结合作用，F+菌株能够将自己的一份
拷贝导入雌性菌株（F-）而使后者变成F+菌株。 

1、致育因子(Fertility factor，F因子） 
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 F+种类： 

大肠杆菌(E.coli):                             F+ 

绿脓杆菌(Bacillus pyocyaneus)：FP2,            

FP5, FP39 

放线菌中(Actinobacteria)：          Scp1 

pSET152-ermE-R123

7288 bp

aac(3)IV

int

Misc Feature 1

rubR1

rubR2

rubR3

Rep Origin 1

ermEp* Variation 1
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2、抗性因子（Resistance factor，R因子） 

包括抗药性和抗重金属二大类，简称R质粒。 

质粒类型 名称 大小（kb） 拷贝数 宿主菌 遗传表型 
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R100质粒(89kb)可使宿主对下列药物及重金属具有抗性： 

汞（mercuric ion ，mer）、四环素（tetracycline，tet ）链

霉素(Streptomycin, Str)、磺胺(Sulfonamide, Su)、氯霉素

(Chlorampenicol, Cml)、夫西地酸（fusidic acid，fus）并且

负责这些抗性的基因是成簇(clustering)存在于抗性质粒上。 

某些抗性质粒也是F因子，如右图R100质粒就是F因子，
能介导抗性基因在细菌间的传递。某些抗性质粒能够
存在于含有F因子的菌体中，也能随着F因子的转移而
“搭便车”，也是细菌产生抗药性的重要原因之一。 
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第三节  质粒和转座因子 

二、质粒的主要类型 

3、 Col质粒(colicin-producing plasmid ) 

比较项目 细菌素(bacteriocin) (抗生素antibiotics) 

来源 常见于G+细菌 绝大多数源于微生物 

合成基因位置 质粒和染色体上 多见染色体抗生素基因簇 

基因结构 一个基因 多个基因成簇排列 

生物合成途径 核糖体合成的短肽 次级代谢合成途径 

抗菌谱 窄 寬 

作用机制 在菌体表面打孔，不易产生抗性 抗拒机制多样，易产生抗性 

蛋白酶降解 容易 适度到不降解 

生物活性强度 纳-微摩尔级 微-毫摩尔级 

PH范围 寬 窄 

热稳定性 高 低 

色/味/臭 无 有 

对真核细胞毒性 无 有 

的
种
类
进
行
命
名 

细
菌
素
一
般
根
据
产
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第三节  质粒和转座因子 

二、质粒的主要类型 

产细菌素的质粒（Bacteriocin production plasmid） 

由G+细菌产生的细菌素或与细菌素类似的因子与colicins有所不同，多数由质粒基因编码。细

菌素基因并不都在Col等质粒上，铜绿假单胞菌(Pseudomonas aeruginosa)细菌素pyocins

的基因在染色体上。人肠道内的菌群也能产生细菌素，能发挥免疫保护作用。有些细菌素已

经获准应用在临床和食品工业、动物养殖和日常用品。如含有ninisA的牙膏、洗手液等。 

细菌素(bacteriocin):由某些细菌在代谢过程中由基因编码核糖体合成的一类具有
生物活性的多肽或蛋白类物质 
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二、质粒的主要类
型 

4、毒性质粒（virulence plasmid） 

许多致病菌的致病性是由其所携带的质粒引起的，这些质粒具有

编码毒素的基因，其产物对宿主（动物、植物）造成伤害。 

质粒类型 名称 大小（kb） 拷贝数 宿主菌 遗传表型 

产毒素大肠杆菌是引起人类和动物腹泻的主要病原菌之一，其中许多菌株
含有为一种或多种肠毒素编码的质粒。 
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根癌土壤杆菌所含Ti质粒是引起 

双子叶植物冠瘿瘤的致病因子 

苏云金杆菌含有编码δ内毒素(伴孢晶体中)的质粒 



生   命   科   学   院 
School of Life Science 

5、代谢质粒（Metabolic plasmid） 

质粒上携带有有利于微生物生存的基因，如能降解某些基质 

的酶，进行共生固氮，或产生抗生素（某些放线菌）等。 

降解质粒： 

质粒类型 名称 大小（kb） 拷贝数 宿主菌 遗传表型 

将复杂的有机化合物降解成能被其作为碳源和能源利用的简单形式，环境保

护方面具有重要的意义! 
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第三节  质粒和转座因子 

二、质粒的主要类型 

6、隐秘质粒（cryptic plasmid） 

隐秘质粒不显示任何表型效应，它们的存

在只有通过物理的方法，例如用凝胶电泳

检测细胞抽提液等方法才能发现。它们存

在的生物学意义，目前了解还不够深入。 

在应用上，很多隐秘质粒被加以改造

作为基因工程的载体（一般加上抗性

基因） 

撩开神秘的面纱，等待在座的每一位··· 

阅读：幽门螺旋杆菌方面（ Cryptic 

plasmids in Helicobacter pylori ）
的文献 

很多原核微生物细胞天生的大部分的质粒，都
是隐秘性质粒，对宿主细胞而言可有可无，但
却能长期稳定存在，某些E.coli菌株中，在没
有抗性压力的条件下，可以存在上百代而不丢
失。在幽门螺旋杆菌（Helicobacter pylori）
中，一半以上的小质粒属于隐秘质粒。. 
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Maps of the cryptic plasmid pRK2 E.Coli W 

6、隐秘质粒（cryptic plasmid） 
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质粒的起源？ 

生命乎？非命乎？生命物质乎？ 

抑或是最原始的形式，最简单的形态，还是最简形式？
是遗迹，还是选择？是自然的演化，还是最优的结果？ 

面对一个质粒，你想到什么？你该如何思考？ 

思接千载，视通万里，穿越时空，追求真相的衣袂··· 

借鸡生蛋，经营存身之道；利人利己，奉行双赢策略； 

道流天下，不改自由本色；四海为家，一贯逍遥快活。 
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作为遗传操作工具的质粒 
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7.基因簇(gene cluster)结构 

微生物世界是天然产物的重要来源和抗生素的资源宝藏。
在微生物的基因组上，负责抗生素生物合成或同一代谢
途径的多个基因集中排列，成簇地组织在一起，成簇状
分布，我们称之为基因簇(gene cluster)。基因簇广泛地
存在于原核生物和真菌的染色体及质粒。 

红霉素(erythromycin) 

红霉素生物合成的基因簇 
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dndA dndB dndC dndD dndE

负责链霉菌DNA硫修饰的基因簇和作用原理 

邓
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Thanks for your    
attention!  

微生物学 


