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单增李斯特菌（EGDe）sigB 基因缺失株的构建及其生

物特性的初步鉴定 

 

陈国薇，刘武康，丁承超，谢曼曼，郭亮，董庆利，刘箐 

（上海理工大学医疗器械与食品学院，上海 200093） 

摘要：单核细胞增生李斯特氏菌（Listeria monocytogenes，Lm）是一种人畜共患的食源性致病菌，在感染过程中可以穿越人体

肠道屏障、胎盘屏障及血脑屏障，进而引发肠胃炎、脑膜炎及孕妇流产等疾病。Sigma B (sigB)基因编码产生的 sigmaB 因子是许多革

兰氏阳性菌对环境胁迫产生应答反应的主要调控因子，并且直接或间接的调控 Lm 中相关重要毒力基因如 prfA、inlA 等的表达。本文

通过同源重组技术将 Lm 野生菌株 EGDe 的 sigB 基因敲除，并且对缺失菌株的生长曲线，inlA、inlB、prfA 等 13 种 Lm 的毒力基因表

达水平及对肠道上皮细胞 Caco-2 的侵袭进行了研究。实验表明，EGDe-Δ sigB 基因缺失菌株生长速度与 EGDe 基本一致；sigB 基因

的缺失造成 inlA 和 inlB 基因表达水平的大幅度下调，但 actA 和 plcA 等毒力基因却上调 4~5 倍，说明 sigB 基因对于单核增生性李斯

特菌的一些毒力基因表达影响比较大；Caco-2 细胞的侵袭实验显示 EGDe-Δ sigB 基因的缺失对 Caco-2 细胞侵袭能力的下降。 
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Abstract: Listeria monocytogenes is a foodborne pathogen infectious to both humans and animals. L. monocytogenes can cross the human 

intestinal barrier, placental barrier, and blood-brain barrier, thereby causing gastroenteritis, meningitis, miscarriage, and other diseases. Sigma B 

factor, encoded by the gene sigB, is an important regulatory factor for the environmental stress response in many Gram-positive bacteria, and 

directly and indirectly controls the expression of important virulence genes, such as prfA and inlA. The sigB gene of L. monocytogenes strain 

EGDe was knocked out by homologous recombination, and the resulting deletion strain (EGDe-ΔsigB) was used to study the effect of sigB 

deletion on growth, expression of 13 virulence genes (including inlA, inlB, and prfA), and invasion of Caco-2 intestinal epithelial cells. The 

results showed that the growth rate of the EGDe-ΔsigB strain was equivalent to that of the wild-type EGDe strain. Deletion of sigB caused a 

significant reduction in the expression levels of inlA and inlB, but a significant (four- to five-fold) increase in the expression levels of the 

virulence genes actA and plcA, demonstrating that sigB has a relatively large influence on the expression of some virulence genes in L. 

monocytogenes. Furthermore, invasion assays indicated that deletion of sigB caused a decline in the ability of L. monocytogenes strain EDGe to 

invade Caco-2 cells. 

Key words: Listeria monocytogenes (Lm); sigB; biological properties; cell invasion 

 

单 核 细胞增 生 李斯特 氏 菌 (Listeria mono- 
cytegenes，Lm)是一种非芽孢的革兰氏阳性菌，它是一 
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种可以引发李斯特病的食源性致病[1,2]，广泛寄生于土

壤、污水、人和动物的粪便、饲料及肉类、蛋类和禽

产生肠胃炎、脊髓炎和脑膜炎等一系列疾病[3,4]。在其

侵袭宿主的过程中，很多毒力基因及毒力蛋白发挥着

重要的作用。LLO（Listeriolysion O）是一种多功能的

毒力因子，在形成穿孔毒素及宿主细胞黏膜外渗方面

起着重要的作用[5,6]；由 actA 基因编码的膜蛋白 ActA
与 Lm 的肌动性运动有关，inlA 和 inlB 是内化素蛋白
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家族中最重要的内化素蛋白，是最早被发现的介导 Lm
入侵宿主细胞的内化素[7,8]。plcA 和 plcB 有助于 Lm 逃

离吞噬小体，prfA 主要调控 Lm 的侵袭相关毒力因子，

如 inlA 和 inlB 等[9]。这些毒力基因互相影响，共同促

成了 Lm 对宿主的侵袭和感染。 
越来越多的证据表明 Lm 可以抵抗来自外界的多

种压力，包括加热、冷冻、氯化钠、渗透压、pH、氧

化物以及紫外线（UV）辐射等，使得 Lm 在各种乳制

品、肉制品等各类食品加工过程及冷链运输过程中[10]

存活并引发李斯特病[11]。因此，深入了解 Lm 的抗性

系统将会对控制这种致病菌的传播起到重要的作用。

有研究表明 sigB 基因在 Lm 抵抗外界压力方面起着关

键作用[12,13]，sigB 基因的编码产物 sigmaB 因子是对环

境胁迫产生应答反应的主要调控因子[14]，RsbV 和

RsbW两个关键蛋白是sigmaB因子活性调控中最重要

的两个关键蛋白，当细菌出路非压力环境下，RsbW
蛋白能使 RsnV 磷酸化，从而使得 sigmaB 活性受到抑

制；当外界压力信号传递到细胞内时，RsbV 去磷酸

化并结合 RsbW 蛋白上，促使其释放出 sigmaB 因子，

激活的 sigmaB 因子进而装载到 RNA 核心酶上，从而

诱导依赖 sigmaB 的基因转录，来抵抗来自外界的压

力。sigB 基因通过直接或间接对 Lm 重要毒力基因的

调控起到了其在 Lm 侵袭宿主时毒力因子的作用[15]，

在受 sigma 因子调控的 54 个被鉴定的基因中，至少有

3 个基因属于毒力相关基因，如编码胆碱水解酶的

bsh[16]、编码与 RNA 结合的调控蛋白的 hfq[17]、以及

编码渗透转运蛋白的 opuC[18]。在以一定程度上，毒力

基因 inlA 和毒力基因调控蛋白 prfA 的编码基因 prfA
也受其调控。另一方面，菌膜被认为是 Lm 抵御外界

压力所形成的一种保护膜[19]，sigB 基因与 Lm 菌膜的

形成有着非常重要的关联。通过联系抵御环境压力及

调节其他毒力基因这两方面，sigB 基因在 Lm 在自然

界的存活及侵袭宿主方面都有着非常重要的作用[20]。

因此本文利用同源重组技术将 EGDe 的 sigB 基因敲

除，并且在生长速度，毒力基因表达水平及细胞侵袭

生物学方面进行了初步的研究。 

1  材料与方法 

1.1  材料和主要实验仪器 

1.1.1  菌株、细胞和质粒 
血清型为 1/2 a 单核细胞增生李斯特氏菌的野生

型菌株 EGDe（ATCC BAA-679）；人结肠癌腺细胞

Caco-2 购于中国生命科学院细胞中心；温敏型穿梭质

粒 pKSV7(大肠杆菌中为氨苄青霉素抗性，Lm 中为氯

霉素抗性)为华中师范大学罗勤博士馈赠；大肠杆菌

(Escherichia coli)JM109 感受态细胞和 pMD19-T 
Vector 购于大连宝生物（TaKaRa）公司。 
1.1.2  培养基和试剂 

脑心浸液培养基(BHI)、胰蛋白胨、酵母浸粉等，

北京陆桥北京陆桥技术股份有限公司；氨苄青霉素

(Amp)、氯霉素(Cam)，上海朝瑞生物科技有限公司；

Dulbecco's Modified Eagle Medium(DMEM)细胞培养

基、胎牛血清及胰蛋白酶等，美国 Gibco 公司；分子

生物试剂 taq 酶、dNTPS 和反转录试剂盒等，大连宝

生物(TaKaRa)公司；引物自行设计并由生工生物工程

（上海）股份有限公司合成；细菌基因组抽提试剂盒、

核酸凝胶回收试剂盒、质粒抽提试剂盒，天根生化科

技（北京）有限公司；总 RNA 提取试剂 Trizol，英潍

捷基(Invitrogen)公司；其他无机试剂均为化学纯。 
1.1.3  主要实验仪器 

9500 型普通 PCR 仪、7500 型实时荧光定量 PCR
仪，美国应用生物公司（ABI）产品；SpectraMax M2
型多功能全波长酶标仪，分子设备公司（Molecular 
Devices）；核酸电泳设备、电转化仪、凝胶成像仪及

相关软件，美国伯乐公司（Bio-rad）；Nano Drop 微量

生化测定仪，美国赛默飞世尔科技公司（Thermo Fisher 
Scientific）；台式离心机，德国艾本德股份公司

（eppendorf）；电热恒温培养箱,上海一恒仪器；恒温

摇床，上海世平实验设备有限公司。 

1.2  实验方法 

表1 引物序列 

Table 1 Primer sequences 

Primer Sequence(5’→3’) Length/bp 

sigB 5’F ATTCCCGGGATTAGGCGTATTTGTAGGA(SmaⅠ) 
618 

sigB 5’R ATTTCTAGATCTCCTCCACCTGCTTTTC(XbaⅠ) 

sigB 3’F ATTTCTAGACCATAACACCTTTTAAACT(XbaⅠ) 
558 

sigB 3’R ATTGTCGACTTTTAAAAATTCCCATTAG(SalⅠ) 
sigB F GGTGTCACGGAAGAAGAAGT 

425 
sigB R CCGCAGTATTGTTGTAATGC 
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1.2.1  引物 
实验所用引物为表 1 所示。引物 sigB 5’F 与 sigB 

5’R 用于扩增 sigB 基因的上游片段，引物 sigB 3’F 与

sigB 3’R 用于扩增 sigB 基因的下游片段，引物 sigB F
与 sigB R 的结合位点位于 sigB 基因编码区内，用于鉴

定 sigB 基因缺失。 
1.2.2  EGDe 基因组 DNA 的提取 

EGDe 基因组 DNA 的提取使用细菌基因组抽提

试剂盒，详细操作步骤见试剂盒说明书，DNA 浓度使

用 Nano Drop 测定。 
1.2.3  sigB 基因上下游同源臂的扩增 

使用 EGDe 基因组 DNA 为模板进行 PCR 扩增，

产物进行 1.5%琼脂糖凝胶电泳，在 120 V 电压下电泳

35 min，电泳液为 1×TAE。电泳后使用凝胶成像仪成

像，并割胶回收，割胶回收具体操作见核酸凝胶回收

试剂盒说明书。 
1.2.4  上下游同源臂连接和同源臂与T 载体连

接 
将 1.2.3 中割胶回收的上下游同源臂使用相应的

限制性内切酶单酶切处理后，进行琼脂糖凝胶电泳并

割胶回收，割胶回收后的产物使用 T4 DNA 连接酶

16 ℃过夜连接，连接完成后连接T载体并导入 JM109
感受态细胞中。平板上长出单菌落后进行 PCR 鉴定，

将阳性克隆的部分菌液转接扩大培养并抽提质粒（抽

提质粒方法详见质粒抽提试剂盒说明书），剩余部分菌

液加入 20~30%甘油混匀后于-80 ℃冻存。 
1.2.5  pKSV7 重组质粒的构建 

将连有同源臂的 T 载体与 pKSV7 质粒使用相应

的限制性内切酶进行双酶切，随后进行琼脂糖凝胶电

泳并割胶回收，割胶回收后的产物使用 T4 DNA 连接

酶 16 ℃过夜连接并导入 JM109 感受态细胞中。将阳

性克隆的质粒抽提后进行双酶切鉴定并测序，测序由

华大基因完成，测序后将序列比对正确的质粒保存待

后续实验使用。 
1.2.6  重组质粒电转化 EGDe 感受态细胞及鉴

定 
制备 EGDe 感受态细胞后进行电转化，后将感受

态细胞涂布于 BHI 平板（含 10 μg/mL Cam）上 30 ℃
培养，挑取菌落进行鉴定，将阳性克隆的菌液冻存。 

使用温度及氯霉素双重抗性的筛选。将含有重组

质粒的 LM 转接到 BHI（含 10 μg/mL Cam）液体培养

基中 41 ℃连续培养并转接 8~10 次，将末代细菌培养

物划线于 BHI（含 10 μg/mL Cam）平板上 41 ℃过夜

培养；挑取 BHI（含 10 μg/mL Cam）平板上的单菌落

于 BHI 液体培养基中 30 ℃连续培养并转接 6~8 次，

取末代培养物划线于 BHI 平板，30 ℃过夜培养；挑

取单菌落进行 PCR 鉴定，并将疑似突变株分别划线于

抗性平板和非抗性平板；对突变区域的基因序列测序

以验证基因完全缺失。 
1.2.7  EGDe、EGDe-ΔsigB 的生长情况 

使用酶标仪测定 EGDe、EGDe-ΔsigB 在 OD600下

的生长曲线，比较 sigB 基因缺失后的菌株与 EGDe 的
活力是否存在明显的不同。 
1.2.8  RT-PCR检测EGDe-ΔsigB主要毒力基因

表达检测 
表2 RT-PCR引物序列 

Table 2 Primer sequences for RT-PCR 
Primer Sequence(5’→3’) Length/bp

16s 
F: ACATCCTTTGACCACTCTGGA 

93 
R: CAACATCTCACGACACGAGC 

actA 
F: AGGCGGTAGACCAACATCTG 

143 
R: CCCGCATTTCTTGAGTGTTT 

ami 
F: AGAAGACTCTGCGATTGACC 

192 
R: ACGACTATATGCGGTGATGG 

hly 
F: CAGCATTGATTTGCCAGGTAT 

179 
R: TCACTGTAAGCCATTTCGTCA 

iap 
F: CGCCTAAAGTAGCAGAAACGA 

89 
R: AAGCCCAAATAGTGTCACCG 

inlA 
F: TGTGGACGGCAAAGAAACA 

96 
R: CCAACCAACAAATGTGTGACC 

inlB 
F: GCAGGCATCTACAAACTTCCA 

104 
R: GCCATTTCGGGCTTCTCTA 

inlC 
F: AATGCTAGTGTTAATTGTAGG 

223 
R: TTGAATGTTGCTATTATCTCC 

nox 
F: TCCAGAGACACCAAACAAAGC 

80 
R: GCCACACAACCTTGAAGACA 

plcA 
F: ACTACAATGGTCCGAGTGTGAA 

137 
R: CAGCATACTGACGAGGTGTGA 

plcB 
F: GCAAATGCCTGTTGTGATG 

112 
R: CGTCAGTATTTGTCGGGTTATC 

prfA 
F: GGCTCTATTTGCGGTCAACT 

128 
R: GCTATGTGCGATGCCACTT 

sigB 
F: TTTGGATTGCCGCTTACC 

91 
R: TCGGGCGATGGACTCTACTA 

srtA 
F: CGCAGTTCCATCTGTAGACG 

85 
R: AACGCATAGTTGTTGCTCCA 

vip 
F: GAACAGGCAGCCATACAAGC 

130 
R: TCGGAAGCAGGAAGAACATC 

为考察EGDe在缺失 sigB基因后其毒力基因的表

达水平，分别提取 EGDe、EGDe-ΔsigB 菌株的 RNA
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后反转录成 cDNA，以 EGDe 各毒力基因的表达水平

作参考，使用 RT-PCR 方法分别检测 EGDe-ΔsigB 中

actA、inlA、inlB、plcB 和 hly 等相关毒力基因的表达

水平。RT-PCR 使用的引物序列详见表 2。 
1.2.9  EGDe、EGDe-ΔsigB 侵袭 Caco-2 细胞 

对细菌和细胞进行计数，调整浓度使得细菌和细

胞分别为 107 CFU/mL 和 100 个/mL，调整比例为细菌

数/细胞数=100/1 后进行细菌侵袭细胞实验。为排除胎

牛血清对侵袭实验结果的影响，在侵袭之前将 12 孔细

胞培养板中换成不含血清的不完全培养基；放入细胞

培养箱侵袭 4 h 后每孔加入 0.5 mL、700 μg/mL 的庆

大霉素，放置于细胞培养箱处理 30 min 充分灭活胞外

细菌；使用 PBS 清洗庆大霉素后每孔加入 0.5 mL 
1%Triton-X-100，室温处理 30 min，充分破碎细胞后

稀释涂布 BHI 平板，37 ℃培养进行平板计数。 

1.3  数据统计分析 

本实验数据经 Microsoft Excel 与 SPSS 处理。 

2  结果与讨论 

2.1  sigB 基因上下游同源臂的扩增 
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图1 上下游同源臂扩增 

Fig.1 Amplification of upstream and downstream homologous 
flanking sequences 

以EGDe基因组为模板扩增 sigB基因的上下游同

源臂，扩增产物进行琼脂糖电泳的结果见图 1，图 1
中 M 为 DL1000 bp Marker，1、2 号泳道为上游同源

臂 618 bp，3、4 号泳道为下游同源臂 558 bp，扩增的

片段与预期的片段大小相符且特异性良好无杂带，同

时确定引物进行 PCR 反应时的退火温度为 56 ℃。 

2.2  上下游同源臂的连接和导入 JM109 感受

态细胞 

 
图2 连有同源臂的T载体鉴定结果 

Fig.2 Identification of T-vector with homologous flanking 

sequences 

将上下游同源臂使用相应限制性内切酶处理并用 
T4 DNA 连接酶过夜连接，连接产物与 T 载体连接并

导入感受态细胞，平板上长出的菌落 PCR 鉴定结果见

图 2。图 2 中 M 为 500 bp DNA Ladder Marker，1 号

泳道为阴性对照，2~6 号泳道为鉴定样本。sigB 基因

的上下游同源臂连接后为 1164 bp，由电泳图可知，2、
5 和 6 号样本为阳性克隆，目的基因上下游同源臂均

连接成功，并与 T 载体连接成功，将筛选到的阳性克

隆扩大培养抽提质粒或冻存。 

2.3  pKSV7 重组质粒的构建 

 
图3 重组质粒鉴定 

Fig.3 Identification of recombinant plasmid 

将连有同源臂的 T 载体与 pKSV7 质粒使用相应

的限制性内切酶进行双酶切，再使用 T4 DNA 连接酶

16 ℃过夜连接并将重组质粒导入感受态细胞中，平板

上长出的菌落鉴定结果见图 3，图 3 中 M 为 500 bp 
DNA Ladder Marker，1 号泳道为阴性对照，2~6 号泳

道为鉴定样本。电泳图显示 4 和 5 号样本为阳性克隆，

即重组质粒构建成功。双酶切鉴定与测序结果表明，

重组质粒上连接的目的基因同源臂序列与 NCBI 报导

的相关基因序列匹配度达到 99%以上，无大量突变和

错配情况存在，可以用于后续实验。 
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2.4  重组质粒电转化 EGDe 感受态细胞 
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图4 含有重组质粒的转化子鉴定 

Fig.4 Identification of transformants containing recombinant 

plasmid 

挑取 BHI 平板（含 10 μg/mL Cam）上菌落进行

鉴定，鉴定结果见图4，图4中M为500 bp DNA Ladder 
Marker，1 号泳道为阴性对照，2~6 号泳道为鉴定样本，

电泳图显示 2、4、5 和 6 号样本为含有重组质粒的阳

性转化子，将阳性样本冻存用于后续实验。 

2.5  sigB 基因缺失突变株的筛选与鉴定 

 
图5 sigB基因缺失菌株的筛选 

Fig.5 Screening of the sigB deletion strain 

含有重组质粒的阳性转化子在特定条件下连续培

养一定时间后，对划线接种末代培养物的 BHI 平板上

的菌落进行鉴定，鉴定结果见图5。图5中M为DL1000 
bp Marker，1 号泳道为阴性对照，2 号泳道为以 EGDe
基因组 DNA 作为模板的阳性对照，3~6 号泳道为鉴定

样本。电泳结果显示，4 号泳道的样本使用 sigB 基因

鉴定引物则未扩增出任何产物，说明样本的 sigB 基因

很可能已经缺失。将疑似突变菌株分别涂布抗性和非

抗性平板，72 h 内在抗性平板上无法生长而在非抗性

平板上可以生长的突变菌株即为完全失去抗性，表明

穿梭质粒在引导完成同源重组后已经丢失，整个同源

重组过程已经完成且得到的突变菌株为不含抗性的、

可稳定存在的突变菌株。使用引物 sigB 5’F与 sigB 3’R

扩增突变菌株 sigB 基因上游至下游的完整片段并对

相应基因序列进行测序，测序结果表明与野生菌株相

比突变样本中的 sigB 基因已经缺失。sigB 基因缺失的

EGDe 菌株构建完成，命名为 EGDe-ΔsigB，将菌液冻

存用于后续实验。 

2.6  生长曲线的测定 

 
图6 EGDe与 EGDe-ΔsigB生长曲线 

Fig.6 Growth curves of strains EGDe and EGDe-ΔsigB 

将 EGDe 与 EGDe-ΔsigB 接种到 BHI 液体培养基

中，于 37 ℃、200 r/min 下培养 12 h，每个小时使用

酶标仪测定 EGDe 与 EGDe-ΔsigB 在 OD600下的生长

曲线，比较 sigB 基因缺失后的菌株与 EGDe 的活力是

否存在明显的不同。图 6 表明 EGDe-ΔsigB 在基因缺

失后菌体生长趋势在12 h内与野生株EGDe基本完全

一致，于 8 h 左右到达饱和。 

2.7  毒力基因的表达情况 

 
图7 EGDe-Δsig B毒力基因表达水平 

Fig.7 Expression levels of virulence genes in strain EGDe-ΔsigB 

determined by RT-PCR 

将 EGDe 与 EGDe-ΔsigB 的 RNA 提取反转录成

cDNA，进行 RT-PCR 反应，结果为图 7 所示。选择了

11 个 Lm 中较为重要的毒力基因作为研究对象，并考

察了负责 ROS 生成的 nox 基因的表达情况。结果显示

sigB 基因已无表达，inlA 和 inlB 与 srtA 基因表达水平

也下降的非常明显，inlA 约下降十二倍左右，inlB 下
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降约三倍，srtA 约下降 2.5 倍。但是其余的重要的毒

力基因却有上升的趋势，plcA 尤为明显，约上调五倍

左右。可见 sigB 基因对于 Lm 的毒力方面有着较大的

影响，根据初步结果分析，inlA 和 inlB 是负责单增李

斯特菌侵袭的主要毒力因子，其表达程度的明显下降

会对细胞的侵袭造成较大影响，但是其 actA、hly 和

plcA 等基因却显著上调，则说明这对 Lm 在细胞之间

的的传播和寄生等能力有可能会上调。 

2.8  细胞侵袭实验结果 

 
图8 EGDe与 EGDe-ΔsigB细胞侵袭结果 

Fig.8 Invasion of Caco-2 cells by strains EGDe and 

EGDe-ΔsigB 

通过 EGDe 与 EGDe-ΔsigB 两株菌株侵袭后，统

计成功侵入 Caco-2 细胞的细菌总数，计算出各自侵袭

比率。根据实验结果图 8 显示，EGDe 侵袭 4 h 后，

成功进入 Caco-2 细胞的比例约为 1%左右，但是

EGDe-ΔsigB 成功侵袭的比例平均约为 0.2%左右，下

降了五倍左右。这表明 EGDe-ΔsigB 菌株与野生型菌

株 EGDe 相比侵袭能力显著下降，综合分析其毒力基

因的表达情况，主要为 inlA 和 inlB 在 sigB 基因敲除

后表达显著下降，这可能是造成 EGDe-ΔsigB 菌株在

细胞水平上侵袭能力显著下降的原因。 

3  结论 

3.1  本实验利用了同源重组技术，成功构建了

EGDe-ΔsigB 突变株。本实验使用的基因改造方法为使

用温敏型自杀载体 pKSV7，利用载体在 41 ℃和氯霉

素双重压力下整合进入基因组DNA进行复制的特点，

将目的基因上下游同源臂连接于载体上，引导载体在

菌体内部特定位置进行同源重组，从而实现目的基因

的敲除。此种方法有操作简单和只需基础的分子生物

学实验设备即可进行的优点，但与目前新兴的多种基

因编辑技术相比，存在实验周期长、依赖专门的穿梭

载体、筛选过程获得突变株的概率不高等明显的缺点。 
3.2  本实验对 EGDe-ΔsigB 突变株进行了生长曲线的

测定，发现该突变株的生长能力并未发生明显变化，

说明 sigB 基因的缺失并未影响其正常的生长代谢。同

时，相关文献也表明，sigmaB 因子在非压力情况下活

性是被抑制，因此若要研究 sigB 基因在生理代谢中的

调控作用，应设置有外界压力的生长环境。利用

Real-Time PCR 技术，研究了此突变株中其他毒力基

因的表达情况，发现 inlA、inlB、actA 和 plcA 等重要

的毒力基因都发生了明显的变化，说明 sigB 基因对于

其他毒力基因具有显著的调控作用。为了研究其对宿

主细胞侵袭能力的影响，进行了对人结肠癌腺细胞

Caco-2 的侵袭实验，实验结果显示该突变株与 Lm 野

生型菌株相比细胞侵袭能力显著下降，约下调五倍左

右，具有显著性差异。但该实验结果只反映 sigB 基因

对 Lm 在细胞水平上的侵袭能力的影响，对 sigB 基因

在整个毒力调控网络中的作用的研究还需借助基因芯

片等高通量检测技术，而对宿主的侵袭能力还应进行

适当的动物实验以获得半数致死剂量、致死率等更加

客观反映细菌毒力的结果。 
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