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摘   要：细胞外囊泡(extracellular vesicles，EV)是由脂质双分子层包裹着蛋白质、核酸等生物分

子组成的天然纳米结构颗粒。EV 作为细胞间无细胞通讯的一种方式，通过传递包括遗传信息在内

的大量生物分子来影响细胞间的通讯。此外，EV 还参与多种生物学功能的调控，如免疫调节、细

胞间竞争、水平基因转移和致病性等。革兰氏阳性细菌分泌的 EV 携带多种化合物，这些化合物

在细菌竞争、生存、入侵、抗生素耐药和感染方面发挥多样化作用。目前对于细菌 EV 的研究主

要集中在革兰氏阴性细菌中，对革兰氏阳性细菌 EV 的研究报道较少，其中对葡萄球菌 EV 的报道

主要是金黄色葡萄球菌和表皮葡萄球菌。这篇综述介绍了葡萄球菌 EV 的化学成分组成、功能和

分泌的影响因素及临床应用。 
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Abstract: Extracellular vesicles (EV) are particles with natural nanostructure, which are composed of 

biomolecules such as protein and nucleic acid wrapped in a lipid bilayer. EV is a means of cell-free 
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communication between cells and affect cell-to-cell communication by transmitting large quantities of 

biomolecules, including genetic information. In addition, EV has been associated with many 

phenomena, such as immune regulation, intercellular competition, horizontal gene transfer, and 

pathogenicity. EVs secreted by Gram-positive bacteria carry a wide variety of compounds that play 

important roles in bacterial competition, survival, invasion, antibiotic resistance and infection. 

Currently, the studies on bacterial EVs mainly focused on Gram-negative bacteria, and few reports on 

Gram-positive bacteria in which the EVs produced by Staphylococcus aureus and Staphylococcus 

epidermidis are the most frequently investigated. In this review, the chemical composition, influencing 

factors, functions and clinical application of Staphylococcal EVs are summarized. 

Keywords: extracellular vesicles; drug carrier; Staphylococcus spp. 

细胞外囊泡可由几乎所有种类微生物或哺

乳动物细胞产生，是细菌与细菌之间以及细菌与

宿主细胞间相互交流及作用的一种介质，这种交

流方式高效又经济，是一种进化高度保守的普遍

过程，可发生在简单的生物体到复杂的多细胞生

物体中[1]。早在 1976 年，Allan 等发现红细胞从

其表面释放细胞外囊泡(extracellular vesicles，

EV)[2]，然而与真核细胞 EV 相比，目前关于细

菌 EV 的研究尚处于早期阶段，人们对其形成机

制和生物学功能等仍缺乏足够的认知。研究者

们认为不同来源及同种细胞在不同环境条件下

所产生的 EV 在大小、形态、组成和生物合成

上均有差异。革兰氏阴性细菌通过磷脂在外膜

中积累，然后形成外膜突起，这些突起脱落后

形成 EV，直径约 10−300 nm[3]。由于革兰氏阳

性细菌的细胞壁由多层肽聚糖构成且无外膜，

所以之前一直被忽视。在 2009 年，革兰氏阳性

细菌 EV 首次被证实，电子显微镜证实从金黄

色葡萄球菌中释放出双层脂质 EV，还发现革兰

氏阴性细菌 EV和革兰氏阳性细菌 EV在许多性

质和功能上相同[4]。革兰氏阳性细菌 EV 来源于

细胞质膜，直径约 20−400 nm[3]，蛋白质组学研

究表明它们主要由胞浆蛋白、胞浆膜相关蛋白及

一些分泌蛋白组成[5]。重要的是，EV 被证明可

以稳定和保护其内所含的蛋白质分子不受细胞 

外蛋白水解酶的影响，也可以保护它们的核酸

分子不被存在于细胞外空间的核酸酶降解，这一

特征使 EV 能够向细菌感染部位的近端和远端

的宿主细胞递送一系列受保护的生物活性大分

子[6]。一般来说，EV 通过内吞作用(endocytosis)、

胞 饮 作 用 (macropinocytosis) 或 吞 噬 作 用

(phagocytosis)被宿主细胞内化，这有助于将细菌

来源的免疫调节分子运送到哺乳动物细胞[6-7]。

葡萄球菌是人类主要致病菌之一，比如金黄色

葡萄球菌和表皮葡萄球菌。随着抗生素的不规

范使用，葡萄球菌耐药菌株也随之增多，其中

EV 在其耐药机制中起着重要作用，研究葡萄球

菌 EV 对控制细菌耐药菌株及其他临床应用有

重要意义。本文将针对细菌 EV 命名、葡萄球

菌 EV 化学成分组成、EV 对宿主细胞的致病性

及免疫调节效应、EV 作为药物传递载体，以及

疫苗方面的潜在应用价值等进行综述。 

1  EV 分类和命名 

不同来源的 EV 常用名称不尽相同。在真

核细胞中，EV 被称为外泌体(exosomes，是早

期内体膜内陷形成的腔内小泡和多泡体，与质

膜融合后释放的囊泡 )、微囊泡 (ectosomes，

microvesicles，是细胞膜脱落形成的，所以又称

为 脱 落 囊 泡 或 微 粒 ) 及 凋 亡 小 泡 (apoptotic 
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vesicles，是由凋亡细胞释放的)[8]。对细菌而言，

革兰氏阴性细菌来源的 EV 有 2 种形成途径：

外膜起泡和爆炸性细菌裂解，其中外膜囊泡

(outer membrane vesicle，OMV)是外膜起泡形

成的，其内膜保持完整，不包含细胞质成分[9]；

外 -内膜囊泡 (outer-inner membrane vesicles，

OIMV) 和 爆 炸 性 外 膜 囊 泡 (explosive outer 

membrane vesicle，EOMV)是爆炸性细菌裂解形

成的，EOMV 随机含有细胞质成分[10]。革兰氏

阳性细菌来源的 EV 形成机制尚不完全清楚，

有学者发现可能与内溶素引发的“鼓泡细胞死

亡” (bubbling cell death)有关，在这过程中产生

细胞质膜囊泡(cytoplasmic membrane vesicle，

CMV)，含有膜和细胞质成分；一些学者又将其

称为膜囊泡(membrane vesicle，MV)[11]。另外有

研究发现枯草芽孢杆菌可形成一种特殊类型的

EV，即管状膜状结构(tube-shaped membranous 

structure，TSMS)，是链接相邻细胞的细胞间纳

米管[12]。为了保持一致性，国际细胞外小泡协会

(International Society for Extracellular Vesicle，

ISEV)推荐 EV 作为“细胞自然释放的颗粒，由脂

质双层分隔，不能复制”的统称[13]。 

2  EV 分泌影响因素 

2.1  不同菌属细菌内在差异 
不同微生物来源的 EV 组成上表现出一定

的差异。例如，革兰氏阴性细菌 EV 含有肽聚

糖、毒力因子、内膜、胞质蛋白、DNA 和 RNA。

革兰氏阳性细菌的 EV 含有脂肪酸、磷脂、胞

质蛋白、膜相关毒力蛋白、脂磷壁酸、肽聚糖、

DNA 和 sRNAs[3]。不同菌株来源的 EV 组成也

有差异。例如，有研究表明，金黄色葡萄球菌

EV 中的蛋白直接参与宿主细胞的细胞毒作用，

不同金黄色葡萄球菌临床分离株的 EV 在宿主

细胞中的细胞毒活性不同，这些差异可能是由

于 EV 蛋白质组的不同所致[14]。毒力因子、核

酸也参与宿主细胞的细胞毒作用[14-15]，可以推

测不同菌株来源 EV 中的核酸及其他成分会有

所差异。 

2.2  环境因素的影响 

同一菌株在受刺激前后的 EV 成分也会有

所差异。例如，金黄色葡萄球菌在暴露于抗菌

素脂肪酸(antimicrobial fatty acids，AFA)的情况

下调节 EV 的组成，但对 AFA 做出反应而分泌

的蛋白质是金黄色葡萄球菌 EV的组成部分[16]。

这可以推测，EV 释放受到环境压力的影响，产

量及化学成分组成会发生变化。有研究进一步

证明，暴露于抗生素治疗、氧化应激、温度、

铁缺乏、温度、乙醇和盐等生理或环境应激源

会影响 EV 分泌水平，这表明 EV 的产生可能代

表了金黄色葡萄球菌在恶劣宿主环境中生长的

一种适应机制[17]。具体来说，相同浓度的葡萄

球菌在 30 °C 培养条件下产生的 EV 要多于

37 °C 和 40 °C 条件下产生的 EV。在氧化应激、

铁缺乏培养基或乙醇浓度低于抑制浓度的情

况下培养的金黄色葡萄球菌表现出更高的 EV

产量；相反地，高渗应激或亚抑制浓度的红霉

素降低了金黄色葡萄球菌 EV 的产量[17]。另一

研究证明，氨苄青霉素可使耐甲氧西林金黄色

葡 萄 球 菌 (methicillin-resistant Staphylococcus 

aureus，MRSA)来源的 EV 产量呈剂量依赖性增

加，并且氨苄青霉素处理后的 EV 含有更多降解

抗生素的蛋白质，增加 MRSA 的耐药性[18]。本

项目组前期研究发现，MRSA 临床株暴露于亚

抑菌浓度亚胺培南后，其 EV 蛋白组成成分及

含量发生明显改变，这些差异蛋白参与了金黄

色葡萄球菌抗压力应答、致病性及代谢调控过

程[19]。亚抑菌浓度的庆大霉素可增加表皮葡萄

球菌 EV 的产量和蛋白含量，并调节表皮葡萄

球菌细胞增殖和黏附，从而影响在抗生素压力
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条件下的存活[20]。这些研究说明了 EV 是一种新

的葡萄球菌蛋白质分泌系统，并且有分选机制

存在，目前具体机制尚不清楚。葡萄球菌 EV

会受到各种应激源的影响而发生产量及化学成

分组成的改变，从而影响葡萄球菌的多种生物

学功能，以适应环境促进细菌的生存及稳态。

从细胞生物学角度来看，EV 可以被收集和分

析，是研究细胞对应激反应的理想材料。 

3  EV 化学成分组成及其作用机制 

3.1  蛋白质成分 
大多数革兰氏阳性细菌可分泌大量蛋白质

进入细胞外环境，其中大部分通过高度保守的

一般分泌途径(general secretory pathway，Sec

途径)输出[21]。最近发现，EV 的脱落是一种新

的蛋白质分泌途径[4]。有研究用液相色谱-串联

质谱(LC-MS/MS)对纯化的金黄色葡萄球菌 EV

进行蛋白质组学分析，鉴定出 165 种蛋白质，

包含胞浆蛋白、胞外蛋白、细胞壁相关蛋白及

其他蛋白[22]。另一研究中发现的许多 EV 蛋白

可能参与促进蛋白质向其他细菌转移，以及竞

争性杀死其他生物、介导抗生素耐药性、在全

身感染中发挥致病作用并且参与 EV 的生物合

成[4]。有研究发现，处于 EV 不同位置的蛋白质

活性会有差异，EV 膜内的蛋白质活性要比与膜

表面暴露的蛋白质弱[23]。不同临床菌株的 EV

蛋白质组会有所差异，但核心蛋白质组不会发

生变化，例如，在金黄色葡萄球菌中，与 EV

生物合成相关的蛋白质如苯酚可溶性调节素

(phenol-soluble modulin，PSM)和自溶素，属于

EV 核心蛋白质组[24]。说明 EV 成分与其来源细

胞保持着某种密切的关系，可以推测 EV 可为细

菌乃至其他生物的诊断及治疗提供帮助。 

葡萄球菌 EV 携带的蛋白质成分具有如下

功能： 

(1) 与 EV 生物合成相关。1) 金黄色葡萄

球菌 EV 携带肽聚糖降解酶，可以促使其穿透

富含肽聚糖的革兰氏阳性细菌细胞壁[4]。例如，

Atl 和 Sle1 属于肽聚糖(peptidoglycan，PGN)水

解酶家族，Sle1 自溶酶被证明是金黄色葡萄球

菌细胞壁释放 EV 的关键，而 Atl 不影响 EV 产

量，Atl 还参与细胞壁的翻转和青霉素或洗涤剂

诱导的细菌自溶[22]。2) 金黄色葡萄球菌青霉素

结合蛋白 4 (penicillin-binding protein 4，PBP4)

是 PGN 二次交联所必需的一种羧肽酶，PBP4

突变体会显著降低 PGN 的交联，PBP4 促进

PGN 交联，从而降低 EV 产量[22]，PBP4 失活会

导致 PGN交联显著降低，导致 EV的释放。3) 金

黄色葡萄球菌分泌 PSM，这是一个具有 α-螺旋

的表面活性物质样肽家族，有 PSMα肽和 PSMβ

肽，但只有 PSMα 肽支持金黄色葡萄球菌 EV

的生物合成[22]。这些表面活性蛋白使宿主脂质

层变形，触发细菌的细胞膜弯曲，导致过量 EV

的释放。 

(2) 与抗生素耐药相关。从金黄色葡萄球菌

中提纯的 EV 富含抗生素耐药相关蛋白：β-内酰

胺酶、青霉素结合蛋白(PBP1、PBP2 和 PBP3)

和 膜 相 关 全 局 调 控 子 methionine sulfoxide 

reductase R (MsrR)[4]。其中，β-内酰胺酶可以降

解 β-内酰胺类抗生素，青霉素结合蛋白与 β-内

酰胺类抗生素天然结合，而 MsrR 与甲氧西林

耐药性有关，说明 EV 包含的耐药因子可以增

加细菌的抗生素耐药性。例如，耐药 EV 通过降

解环境中的氨苄青霉素来保护敏感细菌[6]；从金

黄色葡萄球菌中提纯的 EV 可以保护细菌免受

达托霉素(一种膜靶向抗生素)的侵袭[25]。MRSA

自然分泌的 EV 含有抗 β-内酰胺类蛋白，这类

蛋白可以拦截抗生素，帮助细菌在抗生素环境中

生存[18]。这些耐药性蛋白可以通过 EV 这个载体

进行物种间的转移传递[26]。 
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(3) 竞争性杀死其他细菌。金黄色葡萄球菌

EV 可能具有捕食作用，EV 相关的 N-乙酰胞浆

酰基-L-丙氨酸酰胺酶可以通过肽聚糖降解或

细胞裂解杀死其他竞争细菌，如铜绿假单胞菌

EV 通过降解肽聚糖并溶解细胞竞争性杀死其

他细菌[27]。另一方面，金黄色葡萄球菌优先在

亲水表面形成生物膜，金黄色葡萄球菌 EV 将

疏水表面转变为亲水表面，使其表面更有利于

自身附着和生物膜的形成，从而降低了其他嗜

疏水条件细菌(如鲍曼不动杆菌)结合和形成生

物膜的能力[28]。有研究发现，在铁限制的条件

下，表面蛋白 IsdA 增加了金黄色葡萄球菌细胞

的亲水性，排除了细菌与疏水性 AFA 的结合[29]。

金黄色葡萄球菌 EV 可能包含使疏水面转变为

亲水面的蛋白成分，例如 IsdA，这还需要进一

步探究。 

(4) 与免疫逃逸相关蛋白。金黄色葡萄球菌

EV 含有脂肪酶和 IgG 结合蛋白(如蛋白 A)、凝

血因子(葡萄球菌凝固酶和血管性血友病因子

结合蛋白)、抗体降解和隔离因子、补体抑制因

子，帮助细菌逃避免疫系统[4,6,30]。 

(5) 细菌黏附与入侵。EV 相关的葡萄球菌

蛋白酶 A 是一种胞外蛋白酶，可能参与组织入

侵和感染的传播，而细胞外基质(extracellular 

matrix，ECM)和血浆结合蛋白在促进细菌与宿

主组织的黏附和定殖方面发挥作用[31]。 

(6) 与毒力因子传递相关蛋白。有研究表明

InIB、LLO、IgG 结合蛋白(SbI)、保护性抗原、

致死因子、水肿毒素、花青素等蛋白与细菌毒

力因子的传递相关[30]。例如，EV 通过相关的

IgG 结合蛋白(SbI)在金黄色葡萄球菌中高度富

集，从而导致金黄色葡萄球菌的高毒力[4]。 

(7) 其他蛋白。与铁摄取有关的蛋白及多种

其他脂蛋白[22]。 

3.2  核酸成分 

革兰氏阴性细菌 EV 核酸包括 RNA (sRNA、

mRNA、miRNA、ncRNA、rRNA、tRNA)和 DNA 

(外膜和质膜来源)，革兰氏阳性细菌 EV 核酸包

括 sRNA、胞外和染色体 DNA[32-33]。有研究表

明，细菌 EV 的 RNA 被转移到受体细胞，并定

向到上皮细胞的细胞质中，并且也可以在细胞

核中发现[34]。此外，金黄色葡萄球菌核酸是宿

主细胞中促炎症细胞因子增加和 I 型干扰素信

号转导的重要因素[35]。研究进一步证实，位于

哺乳动物细胞体内的 Toll 样受体 (Toll-like 

receptor，TLR)识别金黄色葡萄球菌来源的

RNA 和 DNA 分子[36]；金黄色葡萄球菌 EV 膜

内 DNA 和膜表面 DNA 能通过不同的途径诱导

宿主细胞的免疫反应[36]。这些研究表明，革兰

氏阳性细菌的 EV 将核酸递送到宿主细胞内，

并对哺乳动物细胞的免疫调节有重要作用。有

研究观察到，化脓性链球菌中的大多数 EV 中

所含 RNA 序列对应于 rRNAs 和 tRNAs，但总

体 RNA 谱与亲本细胞内发现的 RNA 谱不同[15]。

这表明存在某种分选机制调控 EV 中装载的

RNA 种类，与 EV 蛋白质分选情况类似。研究

EV 核酸对理解细菌 EV 的致病机制及对宿主细

胞的免疫调节有一定帮助，也可以成为一种新

的干预治疗手段。 

3.3  其他成分 

金黄色葡萄球菌 EV 含有毒素(Hld、Hlg、

杀白细胞素、ETA、ETC 等)、超抗原、致孔毒

素(α-溶血素和 γ-溶血素)、黏附素等[14]，它们在

人体系统感染中起着关键的病理作用。例如，

有研究确定了超抗原(SEQ、SSaA1 和 SSaA2)

可以通过升高 IgG 抗体水平和放大宿主免疫反

应来诱导脓毒症[31]。与金黄色葡萄球菌 EV 相

关的致孔毒素对依赖于 NOD-like receptor 
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family，pyrin domain containing 3 (NLRP3)的人

巨噬细胞的 caspase-1激活至关重要，但对 TLR2

信号转导不起关键作用[7]。然而 EV 相关脂蛋

白不仅介导 TLR2信号启动 NLRP3激活的启动

步骤，并且还调节 EV 的生物合成和 EV 的毒素

含量，导致 IL-1β、IL-18 和 caspase-1 活性的改

变[7]。某些金黄色葡萄球菌 EV 相关的杀白细胞

素[7]，如 LukAB 很可能与它们位于细胞表面的

宿主受体结合，从而导致细胞毒性。这些研究

结果表明，金黄色葡萄球菌 EV 毒素、脂蛋白

可以引起宿主细胞免疫应答并诱导细胞凋亡，

EV 可以保护包裹着的化学成分不被外源性相

关酶水解，保持生物学功能，将其运输到宿主

细胞发挥功能。 

4  EV 功能 

4.1  致病性 

有研究表明，金黄色葡萄球菌 EV 中存在致

病分子，例如，金黄色葡萄球菌 EV 被证明与特

应性皮炎有关，并且能增强气道对吸入性过敏原

的过敏反应[37]。研究表明细菌 EV 在宿主细胞感

染过程扮演着重要角色：(1) 运送毒力因子。例

如，铜绿假单胞菌利用 EV 向宿主细胞运送毒力

因子，如溶血性磷脂酶 C[38]。(2) 共享抗生素耐

药基因。例如，鲍曼不动杆菌产生碳青霉烯耐

药基因通过 EV 传播，这是一种新的水平基因

转移的方法 [39]。(3) 促进生物膜形成。大量关

于 EV 在生物膜形成中作用的研究已经在金黄

色葡萄球菌等细菌中被调查[28]。(4) 作为诱饵保

护细菌免受噬菌体、抗生素及人类抗菌肽伤害。

例如，金黄色葡萄球菌对 AFA 暴露的反应是通过

促进 EV 的释放来抵御 AFA 的毒性[16]。(5) 诱导

细胞死亡。例如，与金黄色葡萄球菌 EV 相关的

致孔毒素可以诱导细胞死亡[7]。(6) 浓缩毒素。

例如，可溶性金黄色葡萄球菌 α-溶血素细胞毒

性较小，而 EV 包裹的 α-溶血素会引起坏死和

特应性皮炎样皮肤炎症[37]。这些研究不仅表明

细菌 EV 对宿主细胞的致病作用及在感染过程

中的重要性，而且表明 EV 携带的细菌分子可

以功能性地输送到宿主细胞。 

4.2  免疫调节 

细菌 EV 对宿主细胞的免疫调节有着重要

作用。有的是通过 TLR2 信号实现的，例如，

金黄色葡萄球菌 EV 对人巨噬细胞的免疫应答

是通过 TLR2 信号和 K+外流激活 NLRP3 炎性

小体，导致 ASC (NLR 炎症小体激活 caspase-1

的关键分子)的积累和 caspase-1 的激活[7]。此

外，对金黄色葡萄球菌 EV 免疫的小鼠可以通

过 TLR2 的激活保护其免受致命性金黄色葡萄

球菌引起的肺部感染[40]。此外，TLR2 与 Mtb

配体相互作用既促进了细菌的清除，也促进了

细菌逃避宿主免疫反应[41]。据报道，EV 中的脂

阿拉伯甘露聚糖(lipoarabinomannan，LAM)可以

抑制 CD4+ T 细胞的功能，而清除结核分枝杆菌

需要 CD4+ T 细胞[42]。植物乳杆菌来源的 EV 可

以纠正 M1 和 M2 巨噬细胞之间的失衡，从而

改善皮肤的高度炎症状态和炎症性皮肤病的表

型[43]。这些研究表明，细菌 EV 可以作为抗炎

和免疫调节物质在宿主细胞中引起复杂的免疫

应答，可能是 EV 的免疫调节分子通过上调或

下调宿主细胞的基因表达来控制免疫应答。 

5  临床应用 

葡萄球菌 EV 的临床应用研究目前包括药

物传输载体及基于它的疫苗接种。由于 EV 的

脂质双层的结构，可以运送难以通过细胞膜的

化合物，如抗生素。EV 具有低免疫原性和低细

胞毒性，是抗生素非常有效的载体，可以同时
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装载亲水性和亲脂性药物，负载利奈唑胺的 EV

被证明对宿主巨噬细胞内金黄色葡萄球菌的杀

菌作用优于游离抗生素(利奈唑胺)[44]。有另一

研究提出，可以通过 EV 实现加入 2 种或 2 种

以上化合物达到局部浓缩和同时释放的目的，

实现药物之间的协同作用 [6]。另外，有研究利

用基因工程生产无毒的金黄色葡萄球菌 EV 作

为小鼠的疫苗，可有效保护小鼠免受金黄色葡萄

球菌致死性脓毒症的侵袭[22]。然而另一项研究

表明，非工程金黄色葡萄球菌 EV 对小鼠未造成

显著的毒性，并且有强大的免疫激活作用[40]。

这可能是因为革兰氏阳性细菌无外膜脂多糖

结构成分，所以对宿主细胞毒性小，说明革兰

氏阳性细菌 EV 比革兰氏阴性细菌 EV 更适合

作为药物传递载体及疫苗载体。 

要实现细菌 EV 的靶向治疗，可利用 EV

这种天然纳米载体制作独特的药物输送系统，

再运用基因工程技术进行远程定向输送。有研

究表明，NP@EV (包被金黄色葡萄球菌 EV 膜

的纳米颗粒)的 EV 膜使其在体内和体外都具

有主动的靶向能力 [45]。因此，装载抗生素的

NP@EV 在感染金黄色葡萄球菌的巨噬细胞以

及金黄色葡萄球菌菌血症小鼠模型中有显著

疗效；并且疗效明显高于 NP@Lipo (脂质体纳

米颗粒)和 NP@OMV (包被大肠杆菌 OMV 膜

的纳米颗粒)，这种主动靶向给药平台可能对

细胞内病原体及相关并发症有一定临床意义。

使用细菌 EV 作为药物传递载体要注意排除

EV 与其他细胞的非特异性结合，避免导致毒

性或疗效减弱的现象。革兰氏阳性细菌 EV 比

革兰氏阴性细菌 EV 更适合作为药物传递载

体，可以对葡萄球菌 EV 进行基因工程改造，

从而实现精准靶向治疗，避免副作用并提高疗

效。这些 EV 包裹的药物能够绕过肝脏代谢，

还可穿过血脑屏障和细胞膜，靶向到达病变

组织和细胞，减少非靶点效应或药物毒性。 

6  结论与展望 

细胞外囊泡在葡萄球菌与其他菌属细菌之

间以及细菌和宿主之间的细胞间信号传递中发

挥着关键作用。葡萄球菌来源的 EV，化学成分

组成复杂、功能多样化，并且其分泌受多种因

素影响，具有多样化的生物学活性，但细菌 EV

的研究仍有很多亟须完善之处。(1) 与真核细

胞相比，目前国际及国内学者对于细菌细胞外

囊泡的分离纯化技术、鉴定方法的认知仍处于

探索阶段，尚未确立标准化的检测流程，鉴定

仍需要通过 3 项实验共同验证：纳米颗粒跟踪

分析(nanoparticle tracking analysis，NTA)检测粒

径分布及浓度、透射电子显微镜(transmission 

electron microscope，TEM)分析形态、Western 

Blot 检测特征蛋白。但由于研究深度和广度的

限制，包括金黄色葡萄球菌在内的细菌 EV 特征

蛋白仍需进一步筛选和确立。(2) 同真核细胞类

似，金黄色葡萄球菌 EV 组分复杂，可能作为  

一种感染标志物，在区分定殖与感染、快速识

别侵袭性感染、检测菌株耐药性方面具有潜在的

应用价值。(3) 由于葡萄球菌 EV 上述的特征和

优势，在药物高效靶向输送、疫苗研发等方面

的应用前景广泛。基础研究和临床应用方面的

深度合作会对细菌 EV 机制探究及更广泛的应

用提供更广阔的思路。 
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