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摘　 要　 细菌生物膜 （ｂａｃｔｅｒｉａｌ ｂｉｏｆｉｌｍ， ＢＦ） 是指细菌附着在土壤、岩石、植物根际等表面并由其分泌物积聚

形成的生物群落。 在自然环境中，微生物通过形成生物膜来应对复杂环境的变化。 本文主要对细菌生物膜的

组成及形成过程进行概述，阐述其生态功能，探讨多物种在生物膜中的互作机制，并探讨细菌生物膜未来的研

究方向，旨在为细菌生物膜在农业生产和环境保护中的应用提供参考。
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　 　 在自然界中，病毒、细菌、真菌等微生物以群

落的形式存在，从而发挥各种各样的作用。 它们

群体存在形式的重要机制之一是形成生物膜［１］。
细菌在适应生存环境的过程中，会将自身包裹于

其分泌的不均一的黏性聚合基质中，由此形成一

种区别于浮游细胞生长模式的群体结构，即生物

膜［２］。 不同种类的微生物通过信息传递、能量交

换等方式发生相互作用，最终形成多物种生物

膜［３］，构成一个稳定的体系来维持微生物的多样

性。 在许多自然环境（如肠道、土壤、口腔、海洋、
食物或医疗器械、饮用水系统等）中都存在多物种

生物膜。 相较于单一物种形成的生物膜，多物种
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生物膜在适应环境变化方面表现出更为显著的优

势。 当处于缺水环境时，多物种生物膜表现出更

高的耐受性，并促进细菌水平基因的转移［４］。 然

而，以往的大多数研究聚焦于单一物种的生物膜，
关于多物种生物膜形成的种间机制的研究并不深

入，且部分生物膜互作机制仍未被发现。 因此，系
统研究生物膜中不同微生物之间的相互作用有助

于更好地解读微生物的群落结构以及生态功能，
为微生物介导的土壤健康和环境保护提供新思

路。 本文拟从多物种生物膜的形成过程以及多物

种在该过程中的相互作用方面进行探讨，为微生

物种间相互作用机制的相关研究提供参考。

１　 细菌生物膜的组成及生态功能

１．１　 细菌生物膜的组成及形成过程

细菌生物膜，被喻为“微生物之城” ［５］，是微

生物在自然环境中生存的主要形式。 主要由细胞

和胞外聚合物 （ＥＰＳ） 组成［６］，而 ＥＰＳ 的成分复

杂，又由胞外多糖、胞外蛋白、胞外脱氧核糖核酸

（ｅＤＮＡ）、水、表面活性素、一些脂类物质、金属离

子及酶所构成［７⁃８］。 在生物膜发育过程中，ＥＰＳ 形

成生物膜基质的支架，介导表面结合并维持生物

膜的整体结构，这是一个连续的、动态的过程［９］。
ＥＰＳ 塑造了生物膜细胞之间的空间，决定了细胞

的环境和生存条件，并为细胞膜提供了机械稳定

性［１０］。 同时，由于 ＥＰＳ 基质中高比例的水合聚合

物可以充当水凝胶保持水分，从而使细菌生物膜

应对干燥胁迫［８］。 ｅＤＮＡ 在水生细菌生物膜形成

稳定的丝状网络结构中起着重要的作用［１１］。 枯

草芽孢杆菌（Ｂａｃｉｌｌｕｓ ｓｕｂｔｉｌｉｓ）通过分泌一种疏水

蛋白，进而形成具有高度疏水性的生物膜，使其能

够在液气界面上漂浮［１２］。 金属离子，如钙和镁，
通过羧基桥接在 ＥＰＳ 分子上，有助于生物膜的稳

定［１３］。 在基质中的酶为微生物群落成员提供营

养，代表一种潜在的共享资源，这种潜在的资源源

于“胞外细胞水解的社会功能” ［１４］。
目前认为，细菌生物膜的形成是一个被高度

调控的具有时间顺序的复杂动态过程，大致分为

以下五个阶段（图 １）：①可逆附着阶段。 在这个

阶段，细菌利用鞭毛、菌毛等附属物通过范德华力

和疏水作用加强细菌与附着表面的相互作用［１５］。
②紧密附着阶段。 细菌通过鞭毛、脂多糖、胞外多

糖、粘蛋白等更强的相互作用使细胞和细胞间形

成紧密的连接，从而不可逆地黏附在固体物质表

面［１６］。 ③微生物菌落的形成。 细菌紧密附着在

表面后，微生物通过细胞分裂的方式进行繁殖聚

集，随着细菌数量的积累以及 ＥＰＳ 的分泌，逐渐

构成微菌落［１７］。 ④生物膜的成熟阶段。 细菌微

菌落逐渐扩展，形成一个多层的成熟的微生物群

落，且具有稳定三维结构的生物膜［１８］，使菌落能

够承受一定的外界环境胁迫，防止生物膜从载体

表面脱落［１９］。 成熟的生物膜包括三层结构：内部

网状调节层、致密的微生物基底层（中间层）、浮
游微生物栖息层（外层） ［１９］。 ⑤生物膜解聚阶段。
由于种群数量过大、竞争激烈、营养物质缺乏等内

部因素以及温度、缺氧和代谢物积累等外部环境

的影响［２０］，微生物细胞从群落中分离，随后在某

些特殊条件的驱使下，会漂浮到其他位置并进行

附着定殖，进而形成新一轮的生物膜［２１］。 因此，
生物膜的形成是一个循环往复的动态过程。

图 １　 细菌生物膜的形成过程
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１．２　 细菌生物膜的生态功能

１．２．１　 适应环境以提高细菌存活率 　 细菌生物

膜作为“壁垒”能够保护细菌免受物理、化学和生

物的伤害，为细菌在不利环境下的生存提供了一

种保护机制。 细菌借助生物膜来增强高温干

燥［２２］、缺水［４］、消毒剂［２３］等不良环境胁迫的抵抗

能力，同时增强微生物的群落多样性以及代谢活

性［２４］。 解淀粉欧文氏菌（Ｅｒｗｉｎｉａ ａｍｙｌｏｖｏｒａ）生物

膜基质中存在多糖，它们与铜结合以保护生物膜

中的细胞免受铜的危害［２５］。 生物膜中含有大量

的处于稳定期的细胞，这些细胞可以减少对抗菌

剂的敏感性［２６］。 胞外基质影响生物膜的结构，从
而产生分散梯度影响抗生素接触生物膜内的细

胞［２７］。 在干燥条件下，过量产生 ＥＰＳ 的假单胞菌

（Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓ ｐｒｏｔｅｇｅｎｓ）突变菌株的存活率较野

生型的菌株提升了 ５ 倍［２８］。 生物膜中的细菌不

仅依赖基质所提供的保护，还会运用多种生存策

略逃避宿主的防御机制［２９］。 细菌生物膜中的信

号分子作为细菌间的通讯信使，通过群体感应调

节菌膜的形成与分散，环二鸟苷酸是广泛存在于

细菌中的第二信使，调节细菌在游离状态与菌膜

状态间转换，以适应环境的变化［３０］。
１．２．２　 细菌生物膜与疾病发生 　 细菌从生物膜

上脱落，附着在其他设备上［３１］ 或食品中［３２］，导致

产品污染从而引起食源性疾病；也会在导尿管、隐
形眼镜、起搏器、机械心脏瓣膜、假肢、假体关节、
中心静脉导管等器械上或内部形成生物膜，造成

感染风险，危害人体健康［３３］。 细菌形成生物膜导

致约 ６５％的院内感染和 ８０％的细菌感染，对泌尿

学研究领域构成了重大威胁［３４］。 口腔致病细菌

附着在牙菌斑和唾液蛋白质上，形成一层厚厚的

生物膜，引起牙周炎和口腔黏膜炎等［３５］。 生物膜

为细菌在肠道提供栖息环境［３６］，进一步加剧疾病

的发生，对人类健康有潜在影响。 病原微生物引

起的多物种感染是通过病原菌之间的协同作用实

现的。 肺炎克雷伯菌（Ｋｌｅｂｓｉｅｌｌａ ｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ）和鲍

曼不动杆菌（Ａｃｉｎｅｔｏｂａｃｔｅｒ ｂａｕｍａｎｎｉｉ）通常在患者

肺部形成生物膜，以抵御营养竞争、渗透压以及抗

生素治疗，使其具有显著的恢复力。 与单一菌株

感染相比，Ｋ． ｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ 和 Ａ． ｂａｕｍａｎｎｉｉ 共同感

染的大蜡螟 （Ｇａｌｌｅｒｉａ ｍｅｌｌｏｎｅｌｌａ） 存活率明显下

降，这表明 Ｋ． ｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ 和 Ａ． ｂａｕｍａｎｎｉｉ 的共同

感染会导致大蜡螟体内毒力增加［３７］。 当病原微

生物侵染植物时，生物膜结构的形成对其在植物

根、茎、叶表面附着与定殖具有重要意义。 生物膜

可以集中释放致病毒素，进而加重植物病害程度，
并凭借自身形态特性抵御植物抑菌代谢产物［３８］。
目前已有研究证明，在丁香假单胞菌 （ Ｐｓｅｕｄｏ⁃
ｍｏｎａｓ ｓｙｒｉｎｇａｅ）和西瓜噬酸菌（Ａｃｉｄｏｖｏｒａｘ ｃｉｔｒｕｌｌｉ）
等多种植物病原细菌中，生物膜及相关调控基因

在病原菌致病过程中发挥着关键作用，可以调控

致病相关基因的表达，显著影响病原菌的致病力

及致病相关表型［３９］。
１．２．３　 生物修复　 在环境领域，生物膜在污水处

理［４０］、农田土壤中农药残留污染［４１］ 以及土壤重

金属［４２］ 和有机污染物的生物修复方面颇具成

效［４３］。 土壤细菌生物膜 ＥＰＳ 中含有羟基、磷酸

基、羧基等具备吸附位点的功能基团，螯合重金属

离子，减缓重金属离子的迁移速率［４４］。 Ｐｓｅｕｄｏ⁃
ｍｏｎａｓ ｓｐ． ＤＳＰ１７ 能够在植物根系形成生物膜，这
一结构对缓解土壤中 Ｃｕ、Ｐｂ、Ｚｎ 等重金属对苜蓿

植株造成的不利影响具有显著效果［４５］。 生物膜

反应器作为一种先进的技术已广泛应用于污水处

理领域中，其中好氧移动床生物膜反应器展现出

从盐渍废水中高效去除苯酚的能力［４６］。 土壤中

的农药和杀虫剂等有机污染物也能够被生物膜中

的 ＥＰＳ 有效吸附并降解。 钩虫贪铜菌（Ｃｕｐｒｉａｖｉ⁃
ｄｕｓ ｎｅｃａｔｏｒ）形成的生物膜有助于固定和矿化土壤

中的 ２， ４⁃二羟基苯氧乙酸农药［４７］。
１．２．４　 提高植物的抗逆能力 　 生防细菌可以通

过营养竞争、分泌抗菌物质、诱导系统抗性等机制

来发挥作用，但是能否在植物根系有效定殖是其

发挥作用的首要条件［４８］。 根际细菌，包括促进植

物生长的根际细菌 （ＰＧＰＲ），通常以生物膜的形

态附着在土壤粒子或植物根系表面实现定殖（图
２），并以群聚形式使细菌群体数量维持在较高水

平，以占据保护植物根系的有利位点，同时与其他

的生防机制发挥协同作用，提高抵抗病原菌侵染

的能力，降低植物病害的发生［４９］，最终达到促进

植物健康生长的目的［５０］。 近年来，由于各种农业

环境胁迫，产生生物膜的 ＰＧＰＲ 在农业中的使用

有所增加。 研究发现，与浮游细胞相比，生物膜具

有更高的促进植物生长的活性，生物膜的形成对

番茄产量具有显著正向影响［５１］。 荧光假单胞菌
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（Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｓ） ＦＡＰ２ 和地衣芽孢杆菌

（Ｂａｃｉｌｌｕｓ ｌｉｃｈｅｎｉｆｏｒｍｉｓ） Ｂ６４２ 以生物膜的形式互

作，可以促进小麦植株生长以及光合特性［５２］。
Ｐ． ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｓ能够附着在植物根系并形成生物

膜，构建出一道防御屏障，有效抵御土壤中细菌

及病原菌对根系的侵染［５３］ 。 生物膜中的微生物

可以通过增加根部定殖、改善土壤性质以及合成

次生代谢产物如 ＡＣＣ 脱氨酶、２， ３⁃丁二醇、脯氨

酸等来提升植物的抗逆能力。 在干旱胁迫下，细
菌通过调动其代谢途径在细胞外产生大量 ＥＰＳ，
这一过程不仅促使土壤团聚体数量增多，还可以

维持根系周围较高的水势，从而改善土壤的渗透

性能，增强作物对养分的吸收，同时也增强细菌

自身对于干旱胁迫的抵御能力［５４］ 。 高盐浓度也

会促进生物膜的形成。 在盐胁迫下，耐盐菌株表

现出更强的生物膜形成能力和 ＥＰＳ 产量，用这

些菌株接种鹰嘴豆可以促进植物生长，同时也提

高植物中可溶性糖和可溶性蛋白质的总含

量［５５］ 。 枯草芽孢杆菌由于其强大的生防能力被

广泛研究，其在生物膜形成过程中分泌的一种脂

肽类具有抗菌活性的表面活性素，当生物膜内表

面活性素浓度累积到一定水平时，该生物膜便赋

予其在膜内杀死病原菌的能力，对促进植物正常

生长具有积极作用［５６］ 。 Ｂａｃｉｌｌｕｓ ｓｕｂｔｉｌｉｓ ｇ６ 和 Ｂ．
ｓｕｂｔｉｌｉｓ Ａ４８ 是对禾谷镰孢菌 （Ｆｕｓａｒｉｕｍ ｇｒａｍｉｎｅａ⁃
ｒｕｍ） 拮抗能力相同的两株枯草芽孢杆菌，相较

于Ｂ． ｓｕｂｔｉｌｉｓ Ａ４８，Ｂ． ｓｕｂｔｉｌｉｓ ｇ６ 展现出更强的生

物膜形成能力。 在温室条件下，Ｂ． ｓｕｂｔｉｌｉｓ ｇ６ 对

小麦赤霉病的防治效果也高于Ｂ． ｓｕｂｔｉｌｉｓＡ４８，表
明菌株的成膜能力与生防效果呈正比［５７］ 。 Ｃｈｅｎ
等［５８］从土壤中筛选出 ６ 株对番茄青枯病菌具有

良好生防效果的枯草芽孢杆菌，发现不论是在实

验室环境还是在番茄根部，这些菌株均可以形成

生物膜。 深入探究发现，经过改良，生物膜形成

能力更强的突变体菌株能够在番茄根部实现稳

定定殖，且生防效果显著提高。 总之，生物膜在

生物防治中发挥着重要作用，并且强大的生物膜

成膜能力与生物防治效果呈正相关。

图 ２　 生物膜的形成对生防功能的影响

Ｆｉｇ．２　 Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｂｉｏｆｉｌｍ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｎ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ
Ａ：细菌以生物膜的形式附着在植物根际，与病原菌竞争植物根际生态位；Ｂ：有益菌属之间发生相互作用形成多物种生物

膜从而直接或间接抑制病原菌的生长

Ａ： Ｂａｃｔｅｒｉａ ａｔｔａｃｈ ｔｏ ｔｈｅ ｐｌａｎｔ ｒｈｉｚｏｓｐｈｅｒｅ ｉｎ ｔｈｅ ｆｏｒｍ ｏｆ ｂｉｏｆｉｌｍｓ， ｃｏｍｐｅｔｉｎｇ ｆｏｒ ｅｃｏｌｏｇｉｃａｌ ｎｉｃｈｅｓ ｗｉｔｈ ｐａｔｈｏｇｅｎｓ； Ｂ： Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ
ａｍｏｎｇ ｖａｒｉｏｕｓ ｂｅｎｅｆｉｃｉａｌ ｂａｃｔｅｒｉａｌ ｇｅｎｅｒａ ｌｅａｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｕｌｔｉ⁃ｓｐｅｃｉｅｓ ｂｉｏｆｉｌｍｓ ａｎｄ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ｄｉｒｅｃｔｌｙ ｏｒ ｉｎｄｉｒｅｃｔｌｙ ｔｈｅ
ｇｒｏｗｔｈ ｏｆ ｐａｔｈｏｇｅｎｉｃ ｂａｃｔｅｒｉａ

１．２．５　 生物膜的人工干预和调控 　 通过限制细

菌生长所需的营养物质，如钾离子［５９］、锰离子等，
可以调控生物膜的形成和稳定性。 在生物膜的形

成过程中会受到温度、ｐＨ 值、氧气浓度等环境因

素的影响，从而导致细菌的生理状态和生物膜的

发育产生差异。 益生菌通过与致病菌竞争资源和

空间，从而可以抑制病原菌生物膜的形成和定殖。
这种竞争机制减少了病原菌在宿主表面定殖的机

会，从而抑制病原菌生物膜的形成以达到生物防

治的目的。
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２　 多物种生物膜的相互作用

相较于单一物种生物膜，混合物种生物膜在

自然界中最常见。 不同种类的微生物通过彼此之

间信息传递，发生相互作用，最终形成多物种生物

膜，构成一个稳定的体系［１］。 目前，大量研究表

明许多自然环境中，包括土壤颗粒或植物根

系［６０⁃６１］、哺乳动物肠道［６２⁃６３］、 口腔［６４］、 食品表

面［６５］、海洋深处［６６⁃６７］等都存在多物种生物膜。 在

混合物种生物膜中，物种间的相互作用对细菌的

分布和生物量产生重要影响［６８］。 混合物种生物

膜之间的相互作用主要分为协同性相互作用、竞
争性相互作用以及中立性相互作用（图 ３）。

２．１　 协同性相互作用

在研究生物膜时，一般都将混合物种生物膜

的生物量与单个物种生物膜的生物量进行比较。
当共培养过程中产生的生物膜生物量比单培养过

程中成膜能力最强菌株的生物膜生物量还要高

时，我们将这种现象定义为协同性相互作用［６０］。
Ｒｅｎ 等［６０］ 研究了 ７ 株不同土壤分离菌株的生物

膜形成过程，发现 ４ 株不同菌株共培养的生物膜

生物量高于单一物种培养形成的生物膜产量，表
明多物种生物膜形成过程中存在协同作用。 在污

水处理系统中，选取 １３ 株细菌进行两两混合培

养，发现不同细菌组合间在生物膜形成过程中也

存在着协同效应［７０］。

图 ３　 混合物种生物膜的种间相互作用类型［６９］

Ｆｉｇ．３　 Ｔｙｐｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｔｅｒｓｐｅｃｉｅｓ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ ｅｍｅｒｇｉｎｇ ｉｎ ｍｉｘｅｄ ｓｐｅｃｉｅｓ ｂｉｏｆｉｌｍｓ［６９］

　 　 多项研究表明，在混合体系中共培养菌株时，
某些无法单独形成生物膜的菌株能够促进混合物

种生物膜生物量的增加［７１⁃７２］。 Ｒｅｎ 等［６０］ 还发现

反枝黄单胞菌（Ｘａｎｔｈｏｍｏｎａｓ ｒｅｔｒｏｆｌｅｘｕｓ）在多物种

生物膜的形成过程中占主导作用，尽管菌群中的

其他 ３ 株菌株的相对丰度较低，但在协同促进生

物膜的形成过程中同样不可或缺。 Ｗａｎｇ 等［７３］ 研

究发现副血链球菌（Ｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｕｓ ｐａｒａｓａｎｇｕｉｎｉｓ）显
著促进了金黄色葡萄球菌（Ｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓ ａｕｒｅｕｓ）
生物膜的形成，并增强其在果蝇体内的定殖，表明

这两株菌株之间存在着正向相互作用。 与单独培

养相比，Ｂ． ｓｕｂｔｉｌｉｓ 和成团泛生菌（Ｐａｎｔｏｅａ ａｇｇｌｏｍ⁃
ｅｒａｎｓ）在共培养过程中会形成高度褶皱的生物膜

结构且具有更强的抗生素耐药性［７４］。 相较于单

物种生物膜，三物种生物膜之间通过协同作用可

以降解毒素提高对利谷隆除草剂的耐受性，而同

源的单物种生物膜无法降解毒素［７５］。 以上研究

均表明多物种生物膜是一种有利的栖息方式，并
且协同作用在混合物种生物膜形成过程中普遍存

在。
２．２　 竞争性相互作用

在由系统发育和代谢特性相近的物种组成的

混合生物膜中，细菌种群之间对营养资源和生存

空间的激烈竞争普遍存在［７６］。 这种竞争往往会

削弱部分甚至所有参与种间相互作用的成员形成

生物膜的能力［４０］。 Ｌｏｒｉｅｓ 等［７７］ 研究了由 ２ 株鼠

伤寒沙门氏菌（Ｓａｌｍｏｎｅｌｌａ ｔｙｐｈｉｍｕｒｉｕｍ）和 １ 株大

肠埃希菌（Ｅｓｃｈｅｒｉｃｈｉａ ｃｏｌｉ）组成的混合物种生物

膜，发现相对于单物种生物膜而言，混合物种生物

膜中的细胞数量减少，表明菌株之间存在着强烈
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的竞争性相互作用。 Ｍａｅｓ 等［７８］ 开发并验证了一

个体外模型，通过该模型研究恶臭假单胞菌

（Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓ ｐｕｔｉｄａ）和沙门氏菌（Ｓａｌｍｏｎｅｌｌａ ｊａ⁃
ｖａ）之间的相互作用，发现 Ｐ． ｐｕｔｉｄａ 能够抑制饮

用水系统中 Ｓ． ｊａｖａ 生物膜的形成。 许多细菌物

种利用 Ⅵ 型分泌系统 （Ｔ６ＳＳ） 竞争性地排除其

他成员。 研究发现，与单物种生物膜相比，铜绿假

单胞菌（Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓ ａｅｒｕｇｉｎｏｓａ） 的 Ｔ６ＳＳ 和 Ｐｓｌ
胞外多糖的形成被高度诱导，使其在混合物种生

物膜中具有比其他物种更强的生长和适应性优

势［７９］。
在微生物相互作用中，竞争性相互作用并非

总是带来负面影响，当共存微生物在代谢生态位

存在重叠时，这种竞争反而可以发挥积极作

用［８０］。 竞争激烈的微生物群落如果能够有效地

利用和消耗病原体可利用的资源，土著微生物群

落就不容易受到病原菌的侵染［８１］。 Ｐａｒｉｊｓ 等［８２］

分析了从啤酒厂采集到的生物膜样本，结果显示

虽然竞争性相互作用在种间占主导地位，但也会

增强多物种生物膜的耐药性。 此外，微生物间的

竞争还体现在分泌一些有害的代谢物，如抗生素、
细菌素等，这些物质可以直接导致其他菌株死亡

或抑制其生长［８３］。 一些生防细菌通过分泌吲哚

乙酸、２， ３⁃丁二醇［８４］、２， ４⁃二乙酰基间苯三酚

（２，４⁃ＤＡＰＧ） ［８５］ 等具有抗菌活性的化合物，以达

到抑制病原菌生长的目的。
２．３　 中立性相互作用

目前的很多研究都强调了生物膜内各菌株之

间的协同以及竞争性相互作用，但多种微生物之

间还存在一种互不干扰的状态———中立性相互作

用［８６］。 相较于协同性和竞争性相互作用，中立性

相互作用的发生较少。 Ｓ． ｔｙｐｈｉｍｕｒｉｕｍ、单增李斯

特菌（Ｌｉｓｔｅｒｉａ ｍｏｎｏｃｙｔｏｇｅｎｅｓ）、胡萝卜软腐果胶杆

菌（Ｐｅｃｔｏｂａｃｔｅｒｉｕｍ ｃａｒｏｔｏｖｏｒｕｍ） 与嗜水气单胞菌

（Ａｅｒｏｍｏｎａｓ ｈｙｄｒｏｐｈｉｌａ）在淡水环境多物种生物膜

形成过程中显示出中性相互作用［８７］。 在微生物

群落中，可能会同时存在协同、竞争或中立性相互

作用。 由于这些相互作用，微生物群落可以保持

生态平衡。 在模拟饮用水分配系统中，食酸菌

（Ａｃｉｄｏｖｏｒａｘ）和芽孢杆菌（Ｂａｃｉｌｌｕｓ）， Ｂａｃｉｌｌｕｓ 和不

动杆菌 （ Ａｃｉｎｅｔｏｂａｃｔｅｒ）， Ｂａｃｉｌｌｕｓ 和微杆菌 （Ｍｉ⁃
ｃｒｏｂａｃｔｅｒｉｕｍ）均表现出中等的生物膜形成能力，这

可能与中立性相互作用有关［８８］。
２．４　 合作还是竞争

Ａｇｕｓｔíｎ 等［８９］通过研究发现，当热带假丝酵

母（ Ｃａｎｄｉｄａ ｔｒｏｐｉｃａｌｉｓ） 和克柔念株菌 （ Ｃａｎｄｉｄａ
ｋｒｕｓｅｉ）存在时，英诺克李斯特菌（Ｌｉｓｔｅｒｉａ ｉｎｎｏｃｕａ）
的细胞数量增加；而当胶红酵母（Ｒｈｏｄｏｔｏｒｕｌａ ｍｕ⁃
ｃｉｌａｇｉｎｏｓａ）和乳酒假丝酵母（Ｃａｎｄｉｄａ ｋｅｆｙｒ）存在

的情况下，Ｌ． ｉｎｎｏｃｕａ 的细胞数量显著减少。 当与

Ｃ． ｔｒｏｐｉｃａｌｉｓ 共培养时，Ｌ． ｍｏｎｏｃｙｔｏｇｅｎｅｓ 的细胞数

量也明显减少，这些结果均揭示了菌群之间的协

同或拮抗作用。 多个物种之间可能同时存在合作

和竞争作用。 在混合物种生物膜中，优势物种的

特性在很大程度上影响着协同性与竞争性相互作

用，进而塑造微生物的群落结构［８６］。 大量的研究

表明，潜在的微生物相互作用可能与根际免疫有

关［８１］，因此，深入探讨混合物种生物膜中微生物

的相互作用非常必要，有助于理解混合物种生物

膜中的相互作用以及这些相互作用对外界环境胁

迫条件的影响。

３　 生物膜中微生物种间相互作用机制

在自然界中，混合物种生物膜的结构与功能

是通过复杂的物种间相互作用决定的。 这些相互

作用根据潜在的分子机制（如群体感应、交互共

生等）来主导或支配，因此，需要更加关注混合物

种生物膜中的种间互作机制。
３．１　 代谢交流

生物膜代谢交流的基础是共聚集，它为细胞

提供了近距离接触的机会，使细菌物种间的交流

变得更加方便［６４］。 在共聚集过程中，不同物种之

间互相黏附，形成多物种生物膜。 Ｌｉｕ 等［９０］ 研究

发现罗尔斯通氏菌（Ｒａｌｓｔｏｎｉａ ｉｎｓｉｄｉｏｓａ）像“桥梁

细菌”一样，通过共聚集的方式支持其他物种形

成生物膜。 桥梁细菌通常产生强大的生物膜，其
缺失可能会导致群落生物膜的丧失［９１］。 饮用水

系统中由六种细菌组成的混合物种生物膜，如果

将粘金黄杆菌（Ｃｈｒｙｓｅｏｂａｃｔｅｒｉｕｍ ｇｌｅｕｍ）和鞘氨醇

单胞菌（Ｓｐｈｉｎｇｏｍｏｎａｓ ｐａｕｃｉｍｏｂｉｌｉｓ）从菌群中剔除

后，整个微生物群落就会崩溃［９２］。 相较于单菌，
合成菌群 ＳＰＭＸ 的生物膜形成能力增强并显著促

进根系发育，增加植株生物量，其中解淀粉类芽孢

杆菌（Ｐａｅｎｉｂａｃｉｌｌｕｓ ａｍｙｌｏｌｙｔｉｃｕｓ） 为关键物种，将
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Ｐ． ａｍｙｌｏｌｙｔｉｃｕｓ 从菌群中剔除后，植物生长促进作

用和定殖能力丧失［９３］。 氨基酸和糖类的交换是

多物种生物膜中常见的互利共生的相互作用［９４］。
当代谢底物和中间产物具有较短的扩散距离时，
为了减少损失就会形成协同的多物种联合体［９５］。
生物膜内不同物种之间代谢相互作用的一个典型

例子是硝化作用，在此过程中，氨氧化细菌首先将

氨转化为亚硝酸盐，随后亚硝酸盐氧化细菌将其

进一步氧化［９６］。 研究表明，混合物种生物膜在进

化中最终会减少群落成员之间的负面作用，并促

进共同代谢或代谢共享，进而促进群落成员间更

有效地资源分配［６１］。
３．２　 群体感应

近年来，大量研究表明，细菌之间存在着群体

感应现象 （ｑｕｏｒｕｍ ｓｅｎｓｉｎｇ， ＱＳ）。 群体感应也被

称为细胞交流，是指菌体自身产生化学信号 （ＡＩ）
并且感知其相应信号浓度变化，通过这种方式进

行微生物种间或种内信息交流，使微生物能够在

“群体水平”上相互协作，进而对微生物的群落功

能进行调节的一种特殊调控系统［９７］，当细胞密度

和物种复杂性发生变化时，信号分子浓度升至一

定阈值，便会激发菌体的基因表达［９８］。 细菌能够

利用群体感应机制调节多种基因的表达模式，包
括生物膜的形成［１９］ 以及菌群在生物膜内的行

为［９９］。 群体感应过程中涉及到不同的信号分子，
包括 Ｎ⁃酰基高丝氨酸内酯 （ＡＨＬｓ）、自诱导肽

（ＡＩＰｓ）、自诱导物 ２ （ＡＩ⁃２） 等。
生物膜的产生和扩散受到 ＱＳ 的调控，ＱＳ 通

过信号分子调控 ＥＰＳ 的产生从而改变生物膜特

性［１００］。 研究发现，ＡＩＰｓ（脯氨酰甘氨酸和甘氨酰

亮氨酸） 可以促进革兰阳性菌如长双歧杆菌

（Ｂｉｆｉｄｏｂａｃｔｅｒｉｕｍ ｌｏｎｇｕｍ）、粪肠球菌（Ｅｎｔｅｒｏｃｏｃｃｕｓ
ｆａｅｃａｌｉｓ）和加氏乳杆菌（Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌｕｓ ｇａｓｓｅｒｉ）之间

的通讯交流。 同时发现，Ｂ． ｌｏｎｇｕｍ 的存在可以显

著促进混合物种生物膜中 ＡＩ⁃２ 产量的增加，由 Ｂ．
ｌｏｎｇｕｍ、Ｅ． ｆａｅｃａｌｉｓ、卵形拟杆菌 （Ｂａｃｔｅｒｏｉｄｅｓ ｏｖａ⁃
ｔｕｓ）和 Ｌ． ｇａｓｓｅｒｉ 组成的混合物种生物膜表现出最

高的 ＡＩ⁃２ 产量，促进生物膜的形成［３６］。 Ｌａｇａｎｅｎ⁃
ｋａ 等［１０１］阐述了 ＡＩ⁃２ 在 Ｅ． ｆａｅｃａｌｉｓ 和 Ｅ． ｃｏｌｉ 形成

混合生物膜过程中信号的重要作用，其参与了促

进多物种生物膜的形成。 致黄假单胞菌（Ｐｓｅｕｄｏ⁃
ｍｏｎａｓ ａｕｒｅｏｆａｃｉｅｎｓ）在 ＡＨＬｓ 存在的条件下发生细

胞共聚集现象［１０２］。 有研究表明，低浓度的 ＡＨＬｓ
能诱导细菌聚集，而高浓度的 ＡＨＬｓ 因其扩散受

阻而不能诱导细菌聚集［１０３］。
３．３　 交叉喂养

在细菌间共聚集导致有效的细胞间通讯后，
代谢相互作用成为另一个重要的合作策略［１０４］。
细菌通常与微生物群落的其他成员交换必需代谢

物［１０５］，其他微生物利用这些代谢产物作为能量

或营养物质的过程被称为交叉喂养 （ ｃｒｏｓｓ⁃ｆｅｅｄ⁃
ｉｎｇ） ［１０６］。 代谢交叉喂养相互作用的分类依据、互
惠程度（代谢物交换是单向还是双向）和参与合

作伙伴的投入（相互作用伙伴在互作过程中承担

的合成成本） ［１０７］ 主要分为以下情况。 ①单向副

产物交叉喂养：Ａ 产生的代谢副产物对 Ｂ 有利；②
双向副产物交叉喂养：Ａ、Ｂ 之间互相交换代谢副

产物；③副产物互惠：Ａ 产生一种代谢物，使 Ｂ 受

益，反过来 Ａ 又为 Ｂ 提供更多的代谢副产物；④
单向合作交叉喂养：Ａ 为 Ｂ 产生有利的代谢物承

担成本；⑤双向合作交叉喂养：一种对双方都有利

的代谢物相互交换。
群落的发展依赖于成员之间的合作相互作

用，包括 Ｘ． ｒｅｔｒｏｆｌｅｘｕｓ 对 Ｐ． ａｍｙｌｏｌｙｔｉｃｕｓ 合成的支

链氨基酸的依赖［１０８］。 黄英团队发现链霉菌

（ Ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｅｓ ｓｐ．） ＦＸＪ１． ４０９８ 与中慢生根瘤菌

（Ｍｅｓｏｒｈｉｚｏｂｉｕｍ ｓｐ．） ＢＡＣ０１２０ 之间具有新颖的

“近交远伐”互作现象［１０９］。 研究表明，Ｓｔｒｅｐｔｏｍｙ⁃
ｃｅｓ ｓｐ． ＦＸＪ１．４０９８ 会产生一种易于扩散的铁载

体———去铁胺，使培养基中的铁不能被共培养的

Ｍｅｓｏｒｈｉｚｏｂｉｕｍ ｓｐ． ＢＡＣ０１２０ 利用，从而抑制后者

生长；同时 Ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｅｓ ｓｐ． ＦＸＪ１．４０９８ 释放出扩

散性较差的铁卟啉类化合物，可被邻近的 Ｍｅｓｏ⁃
ｒｈｉｚｏｂｉｕｍ ｓｐ． ＢＡＣ０１２０ 利用，从而恢复后者的生

长。 Ｂａｃｉｌｌｕｓ ｓｐ． ＢＰ⁃３ 和 Ｄｅｌｆｔｉａ ｓｐ． ＤＴ⁃２ 之间存

在交叉喂养相互作用，菌株 ＤＴ⁃２ 利用 ＢＰ⁃３ 释放

的丙酮酸来满足自身的能量需求，从而使菌株

ＢＰ⁃３ 免受丙酮酸诱导的生长抑制，减轻了细菌

在碳源利用上的缺陷，促进了彼此的生长［１１０］ 。
Ｓｕｎ 等［４９］ 揭 示 了 贝 莱 斯 芽 孢 杆 菌 （ Ｂａｃｉｌｌｕｓ
ｖｅｌｅｚｅｎｓｉｓ） ＳＱＲ９ 和黄瓜根际有益菌施氏假单胞

菌（Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓ ｓｔｕｔｚｅｒｉ） ＸＬ２７２ 之间通过交叉喂

养协同互作的方式促进黄瓜植株的健康生长。
菌株 ＳＱＲ９ 分泌的戊二酸、乙酰左旋肉碱、乙酰
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肉碱、缬酸、肉桂酸、十七烷酸、柠檬酸、托品碱和

石碳酸被菌株 ＸＬ２７２ 利用，而菌株 ＸＬ２７２ 分泌

的 Ｌ⁃瓜氨酸、生物蝶呤、鸟嘌呤、 ７⁃甲基鸟苷、
２′⁃Ｏ⁃甲基鸟苷被菌株 ＳＱＲ９ 代谢。 交叉喂养对

于微生物来说是有益的，这种互作机制可以为整

个微生物群落提供更高的代谢效率，并为微生物

提供营养资源以支持生长。

４　 多物种生物膜相互作用的转录以

及代谢组变化

要想深刻理解混合微生物群落中细菌之间的

相互作用，就需要全面了解混合物种生物膜中由

协同或竞争等相互作用所引起的基因表达水平的

变化。 因此，需要利用组学技术对混合物种生物

膜物种间的相互作用进行进一步的探究。
４．１　 多物种生物膜中种间相互作用对基因表达

的影响

目前，关于细菌种间相互作用在多物种生物

膜中对基因表达的影响知之甚少。 宏转录组学技

术已成为用来探索种间互作机制的有力工具。
Ｈａｎｓｅｎ 等［１１１］报道了 Ｘ． ｒｅｔｒｏｆｌｅｘｕｓ 在单种、双种和

多物种生物膜中的差异基因表达模式，揭示了多

物种生物膜中复杂的相互依赖作用。 Ｗｉｃａｋｓｏｎｏ
等［１１２］研究了不同菌株在不同培养基条件下的生

物膜形成。 在营养受限的条件下，编码维生素 Ｂ６
生物合成和铁吸收蛋白的基因与多物种生物膜的

协同作用有关，且低丰度物种在混合微生物群落

中具有重要作用。 研究人员利用宏转录组学分析

了多物种生物膜中咽峡炎链球菌 （ Ｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｕｓ
ａｎｇｉｎｏｓｕｓ）对万古霉素耐受性增强的原因，发现其

与细胞壁合成和生物膜厚度相关基因的表达上调

有关［１１３］。
４．２　 多物种生物膜中种间相互作用的代谢变化

代谢组学技术已成功用于很多与生物膜相关

的研究，旨在探索微生物群落的代谢变化。 Ｋａｒｔ
等［１１４］测定了白色念珠菌（Ｃａｎｄｉｄａ ａｌｂｉｃａｎｓ）与奇

异变形菌（Ｐｒｏｔｅｕｓ ｍｉｒａｂｉｌｉｓ）形成的单种生物膜和

双种生物膜的代谢组学特征，发现与 Ｃ． ａｌｂｉｃａｎｓ
形成的单种生物膜相比，在 Ｐ． ｍｉｒａｂｉｌｉｓ 存在的双

物种生物膜中有 ３３ 种不同的代谢物发生了变化。
Ｇａｌｄｉｅｒｏ 等［１１５］通过将生物学数据与组学数据结

合发现，在生物膜孵育的 ２４～４８ ｈ 期间，双物种生

物膜的细胞组成发生了变化。

５　 展　 望

细菌生物膜是其面对外界环境胁迫的一种重

要存在形式。 以往的研究大多集中在由单一物种

形成的生物膜，但在自然界中多物种生物膜才是

更常见的存在形式。 目前我们获取到的有关于多

物种生物膜的信息还十分缺乏。 因此该领域仍存

在一些问题亟待解决。 ①目前多物种生物膜的研

究体系尚不明晰，在根际土壤中，多物种生物膜的

研究很复杂。 仅靠代谢组学或是宏转录组学技术

不足以了解混合物种生物膜之间的相互作用，只
有综合多种技术才能理解复杂环境条件下微生物

群落之间的动态变化。 ②生物膜内的微生物彼此

合作又相互竞争，它们之间是如何达到临界点使

整个微生物群落处于“稳态”的以及如何影响生

物膜的功能也需要进一步探索。
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