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摘  要: 近年来, 经食品传播的感染性疾病时有发生, 有的国家甚至有增多趋势。噬菌体在早期被

用来治疗细菌性疾病, 现在人们已经意识到噬菌体在食品工业上的应用前景也非常广阔。已经有

人提出把它作为食品添加剂使用以杀灭食源性致病菌。而噬菌体本身的特性也确实说明, 噬菌体

是保障食品安全的理想工具。因为噬菌体不仅安全可靠, 而且有严格的宿主特异性, 在杀灭食源

性致病菌的同时不会杀死生产中的发酵菌株。噬菌体可以用在食品生产中的各个环节以杀灭或抑

制病原菌, 比如原料采集、生产、储藏等环节。探讨噬菌体杀灭食源性致病菌的应用前景和潜在

风险。 
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The application and potential risks of bacteriophages for the  
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Abstract: In recent years, foodborne disease often occurred, even increased in some countries. Bacte-
riophages were originally used to treat bacterial diseases. Now people have realized that the application 
prospects of bacteriophages in the food industry are very wide. Bacteriophages have been used as the 
food additive to control food pathogens. The characteristics of bacteriophages illustrate that bacterio-
phages are the ideal tool to ensure food safety, because bacteriophages not only are safe and reliable, 
but also have strict host specificity which means bacteriophages don’t kill the fermentation strains in 
the process of controlling foodborne pathogens. Bacteriophages can be used in all aspects of food pro-
duction to kill or inhibit pathogenic bacteria, such as raw materials collection, production, storage and 
others. In this review, we discuss the prospects and potential risks of bacteriophages in controlling 
foodborne pathogens. 

Keywords: Bacteriophage, Foodborne pathogen, Food safety, Storage  



刘心妍: 噬菌体在食品安全中的应用和潜在风险  917 

 

http://journals.im.ac.cn/wswxtbcn 

在当今食品工业中, 杀灭食品中病原菌的技术

并不完全可靠, 接连不断增加的由病原菌引起的食

源性疾病证实了这点[1]。1996 年, 日本大肠埃希氏

菌大规模流行, 食物中毒者达 9 451 人, 死亡 12 人。

2010 年 8 月, 美国食物中毒人数超过 1 000 人, 经查

发现是由于食用的鸡蛋被沙门氏菌污染所致。这些

都要求人们更加关注由食源性致病菌引起的食品安

全问题。 

食品生产中, 控制食源性致病菌的方法分为物

理方法和化学方法。这些方法并不尽如人意, 例如

在物理方法处理后(蒸汽、干热及紫外线照射), 食品

的感官品质会受到影响; 而对于化学方法(杀菌剂、

防腐剂)处理过的食品, 随着消费者对自身健康的逐

步重视, 开始追求绿色食品, 往往对其产生排斥心

理。另外, 一些抑制食源性致病菌的方法不能直接

用于新鲜水果蔬菜及即食食品中。所以需要人们研

究新的方法来杀灭或抑制食源性致病菌, 从而保证

食品安全。近年来的研究表明, 噬菌体可以作为食

品中的天然抗菌剂来抑制有害细菌 [2−4]。本综述意

在探讨噬菌体控制食源性致病菌的应用前景及潜在

风险。 

1  噬菌体的抗菌活性 

噬菌体(Bacteriophage, phage)是能够感染细菌、

放线菌或螺旋体等微生物的病毒的总称。它不能感

染哺乳动物的细胞, 仅能侵染特异的宿主菌。噬菌

体有严格的宿主特异性, 即一种噬菌体往往只能感

染和裂解某种细菌, 甚至只裂解种内的某些菌株[2]。

从生活周期上讲, 噬菌体可分为烈性噬菌体和温和

噬菌体两种类型。烈性噬菌体侵入宿主菌后, 随即

可以引起宿主菌的裂解。温和噬菌体感染宿主菌后, 

将其基因组整合到宿主染色体上 , 并随宿主 DNA

的复制而进行同步复制, 因而一般不引起宿主细胞

裂解[5]。 

2  噬菌体在食品安全中的应用 

食源性致病菌是影响食品安全性的重要因素 , 

它们可能存在于原辅料采集、生产、加工、储藏等

环节 , 从而对食品造成污染 , 引起食品腐败变质 , 
或可通过食品传播疾病, 最终影响食品安全性。噬

菌体作为一种抗菌剂, 可以通过杀灭食源性致病菌

来保证食品安全, 具体应用在以下几个方面。 

2.1  原料采集环节杀灭病原菌 
宰杀动物时, 为了防止有害细菌随着血液、粪

便的流出污染尸体, 可以在屠宰后用噬菌体对动物

尸体进行消毒, 从而减少致病菌污染动物尸体的情

况发生 ; 也可以在原料采集(挤奶或屠宰)前 , 给动

物口服噬菌体以杀灭其体内病原菌。比如 Escherichia 

coli O157:H7 一直持续威胁着公共健康, 毒力很强。

Raya 等人给羊口服噬菌体 CEV1 后 , 2 d 内羊肠内

E. coli O157:H7 的数量明显减少[6]。 

2.2  生产或加工环节对设备等进行消毒 
噬菌体可以用来净化生产环境, 消毒工作表面, 

清洁地面、墙壁、加工设备等。例如被阪崎肠杆菌

污染的不锈钢盘表面在用噬菌体混合物处理后, 没

有再发现该菌, 而未被处理的对照组仍有该菌存活

甚至可轻微生长[7]。又如用噬菌体混合物 BEC8 处

理 3 种不同材质工作表面上的 E. coli O157:H7, 室

温 1 h 内噬菌体就能起到有效的杀菌效果[8]。 

2.3  延长食品储藏期 
噬菌体作为天然防腐剂可以延长食品的保质

期。阪崎肠杆菌能引起严重的新生儿脑膜炎, 婴儿

配方奶粉是其主要感染渠道。这主要是由于生产婴

儿配方奶粉时不能做到完全无菌, 所以当该奶粉没

有被及时食用并在室温存放时, 少量的致病菌就会

大量繁殖, 从而对婴幼儿健康构成潜在危险。为了

可以安全储存婴儿配方奶粉, 雀巢技术公司开发了

对阪崎肠杆菌具有实质裂解潜力的无毒噬菌体 [7], 

以有效防止阪崎肠杆菌污染。 

2.4  消毒新鲜的水果蔬菜 
噬菌体作为抗菌剂还可以对新鲜的水果蔬菜进

行消毒。比如沙门氏菌是引起食物中毒的主要原因。

在实验中用噬菌体混合物对已感染沙门氏菌的哈密

瓜和苹果进行消毒, 噬菌体处理后, 哈密瓜上的沙

门氏菌明显减少。然而, 苹果片上的沙门氏菌似乎

未受噬菌体影响, 这可能是苹果片上 pH 较低导致
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噬菌体数量快速减少造成的[9]。 

2.5  检测食源性致病菌 
噬菌体有严格的宿主特异性, 因此是用来检测

宿主微生物的理想工具。在食品安全中, 可用于检

测食源性致病菌, 例如噬菌体扩增法检测技术。该

方法是在待检测食品中加入某种噬菌体, 若有其宿

主致病菌存在, 则噬菌体会迅速感染该菌。之后用

高度特异的杀病毒剂清除所有未感染的噬菌体, 进

入宿主细胞的噬菌体则继续扩增 , 进而裂解细胞 , 

释放噬菌体。所释放的噬菌体会感染随即添加的敏

感细胞, 最终在培养皿中出现噬菌斑。噬菌斑的出

现表明食品中存在食源性致病菌。其他检测食源性

致病菌的方法还有荧光染料标记法、检测报告基因

法等[10]。 

3  抵抗食源性致病菌的噬菌体 

已经有公司研制生产噬菌体产品。EBI 食品安

全公司就开发出一种专门对付李斯特菌的噬菌体制

剂 Listex_P100, 可用来有效地避免肉类及奶酪类产

品中的李斯特菌污染[11]。Listex_P100 也是世界上第

一 个 通 过 美 国 食 品 药 品 管 理 局 (FDA) 的 GRAS 

(Generally regarded as safe, 安全可靠)认证的噬菌

体产品。更多有效抵抗食源性致病菌的噬菌体见

表 1。  
 

表 1  几种有效抵抗食源性致病菌的噬菌体 
Table 1  Several bacteriophages resisting food-borne 

pathogens efficiently 

食源性致病菌 
Foodborne pathogens 

噬菌体 
Bacteriophage 

文献 
Reference

阪崎肠杆菌 
Enterobacter sakazakii 

FSM-噬菌体 67/33/1、

FSM-噬菌体 73/261 等 
[7] 

大肠埃希氏菌 O157:H7 
E. coli O157:H7 

噬菌体 CEV1 [6] 

伤寒沙门菌 
Salmonella enterica  
serovar Typhimurium 

噬菌体 P7 [12] 

单核细胞增生性李斯特菌 
Listeria monocytogenes 

Listex_ P100 [11,13]

弯曲杆菌 
Campylobacter 

噬菌体 F2 [14] 

4  噬菌体应用在食品安全中的优势 

4.1  安全可靠 
4.1.1  自然界中广泛存在: 不论在数量还是多样性

上, 我们的环境中都有丰富的噬菌体。例如, 洁净水

域中每毫升有 109 噬菌体, 海水表面每毫升有 107 噬

菌体, 陆地生态系统中有大量的噬菌体[15]。食品上

也有大量的噬菌体。研究人员从泡菜中分离出了 26
种不同的噬菌体 [16]。E. coli 噬菌体已经从新鲜的

鸡肉、猪肉、牛肉、蘑菇、生蔬菜以及熟食中找到 , 
每克食品中有高达 104 的噬菌体存在 [17]。很明显, 

我们每天都吃进去大量的噬菌体。 
4.1.2  对肠道菌群无害: 人们用 E. coli 噬菌体做了

安全性研究, 给小鼠及人类志愿者喂食大剂量该噬

菌体, 结果显示噬菌体对其没有明显影响[18−19]。尽

管这些噬菌体能够在体外感染 E. coli 菌株, 但它们

好像没有影响到动物或人类志愿者消化道内的微生

物菌群。可以推测 E. coli 菌群可能生活在噬菌体不

容易到达的位置 , 也有可能是机体的免疫系统能

清除体内的噬菌体 , 使之减少到不能杀灭细菌的

水平[20]。 

4.1.3  有长期使用的历史 : 自 从 1919 年 Felix 
d’Herelle 第一次采用噬菌体完成了对痢疾的治疗

后, 东欧和前苏联就一直研究和生产用于治疗疾病

的噬菌体制剂[21]。尽管噬菌体的给药途径大部分是

口服和表面擦药, 但也有肌肉注射、静脉注射甚至

是颈动脉注射[22], 并没有关于噬菌体不良副作用的

报道。 

所以我们是否应该担心吃到以噬菌体作为食品

添加剂的食物？通过以上证据我们可以得出明显的

答案, 噬菌体是“可吃的”。 

4.2  宿主特异性 
由于噬菌体有严格的宿主特异性, 所以它在溶

解宿主细菌细胞的同时不会杀死食品生产中的发酵

菌株。故在使用噬菌体对生产设备等进行消毒时 , 
无需担心影响发酵生产。另外, 噬菌体仅仅侵染及

溶解细菌细胞, 不会杀死哺乳类动物细胞。 

4.3  增殖能力强 
在适当的条件下, 一个裂解周期内, 每个噬菌
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体就会产生 200 个子代噬菌体, 即噬菌体将以 200n

进行增殖。由于噬菌体能不断地复制增殖, 从而裂

解大量的宿主细胞, 所以可以迅速地杀死食源性致

病菌。 

5  噬菌体的潜在风险 

5.1  噬菌体的溶源现象 
不是所有的噬菌体都适合用于杀死细菌病原

体。因为温和噬菌体并不杀死宿主细菌, 而是把它

们的基因组整合到宿主染色体上(溶源现象), 使宿

主细菌能抵抗其他噬菌体的溶菌作用 [5]; 另一方面

整合的基因组可能改变宿主的表型, 甚至增强宿主

的致病性或毒力。比如霍乱弧菌产生的霍乱毒素

CTX, 是由整合的噬菌体 CTX 的 ctxA 和 ctxB 两个

基因所编码的[23]; 又如由 E. coli 产生的志贺样毒素, 

是由整合到其基因组中的温和噬菌体基因 stx1 和

stx2 编码的[24]。 

5.2  噬菌体的转导作用 
转导是通过噬菌体为媒介, 把供体细胞的小片

段 DNA 携带到受体细胞中, 通过交换与整合, 使后

者获得前者部分遗传性状的现象, 这个过程中很有

可能把新的基因提供给受体细胞[25]。如果噬菌体在

致病菌(供体细胞)中增殖 , 之后该噬菌体包含致病

基因, 就很可能把受体细胞转变成致病菌[26]。所以

如果我们不得不使用致病性宿主来繁殖噬菌体, 我

们应该用不能转导的噬菌体。研究表明, 在李斯特

菌和梭状芽胞杆菌中, 有明确固定基因组末端的噬

菌体是不能进行转导的, 而具有末端冗余并有环状

排列基因次序的噬菌体是能够进行转导的[27−28]。 

5.3  出现抗噬菌体菌株 
由于自发突变 , 细菌中会产生抗噬菌体的菌

株。例如 Park S. C.等人在对 Pseudomonas plecoglos-

sicida 的研究中就发现了抗噬菌体菌株[29]。但由于

细菌突变率为 10−6, 这样的突变率不会产生很多抗

噬菌体菌株, 对噬菌体杀菌效果不会产生显著的影

响。不过, 如果长期多次使用该噬菌体, 由于自然

选择的结果, 只有抗噬菌体菌株存活下来并不断增

殖, 这时噬菌体就很难对该细菌进行杀灭。 

6  总结 

人们起初用噬菌体来治疗细菌性疾病, 现在开

始把噬菌体应用在食品工业上, 已经筛选出可以用

来杀灭阪崎肠杆菌、大肠埃希氏菌 O157:H7、伤寒

沙门菌等食源性致病菌的噬菌体。另外, 噬菌体制

剂 Listex_P100 成为世界上第一个通过美国食品药

品管理局 GRAS 认证的产品, 在欧盟, Listex_P100

也被批准作为食品生产中的加工助剂使用。这些都

预示着噬菌体在食品安全中的应用前景非常广阔。 

但是我们还应注意到噬菌体的潜在风险, 比如

噬菌体的溶源现象、转导作用可能会改变宿主的表

型, 甚至增强宿主的致病性或毒力。所以在研究及

使用噬菌体时, 建议避开温和噬菌体以及能进行转

导作用的噬菌体。 

对于有些食品, 噬菌体不能对细菌起到完全杀

灭或抑制作用 [9], 另外细菌自发突变可能会出现抗

噬菌体菌株, 所以建议把噬菌体制剂与其他防腐方

法结合使用, 这样才能更有效地抑制病原菌, 从而

保障食品的安全性和稳定性。 
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