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摘  要：【背景】过氧化氢(H2O2)作为一种环境友好型的消毒剂，被广泛应用于医疗卫生、食品安

全、工业漂白、环境消毒等领域，但长期使用 H2O2 会导致细菌对 H2O2 产生耐受性。【目的】通

过文献计量学分析，了解细菌对 H2O2 应激反应领域的研究热点和前沿，并预测未来发展趋势。【方

法】利用 CiteSpace 软件对过去 10 年细菌对 H2O2 应激反应的研究论文进行年发文量、国家、机构、

被引期刊、作者、关键词等可视化分析。【结果】筛选到符合要求的 SCI 研究论文 986 篇。相关

论文主要集中在微生物学、生物化学与分子生物学、生物技术与应用微生物学等领域。近 10 年该

领域的研究主要聚焦在细菌内源性 H2O2 生成的影响因素、细菌氧化应激损伤、抗氧化防御系统、

信号转导以及免疫调节等方面。【结论】目前关于细菌对过氧化氢应激反应的研究主要集中在细

菌自身对 H2O2 的响应和调控，但是细菌与细菌之间、细菌与宿主之间的研究还很缺乏，推测未来

研究方向主要在探究病原菌产生的内源性 H2O2 对宿主的影响和对宿主应激反应的适应机制，以及

利用该机制开展抗菌杀菌治疗和环境污染修复应用。本文为细菌对 H2O2 应激反应的机制、病原菌

的防控及其与宿主的相互作用研究奠定了重要基础。 
关键词：细菌；过氧化氢；氧化应激；可视化；CiteSpace；文献计量分析；研究热点；发展趋势 
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Abstract: [Background] Hydrogen peroxide (H2O2), an environmentally friendly disinfectant, 
is widely used in medical treatment, food safety, industrial bleaching, environmental 
disinfection and other fields. However, long-term use of H2O2 can lead to bacterial tolerance to 
H2O2. [Objective] Through bibliometric analysis, we can gain insights into the current research 
hotspots and frontiers within the realm of bacterial responses to H2O2 stress, thereby predicting 
the future development trends in this field. [Methods] CiteSpace was used to visually analyze 
the research papers about bacterial responses to H2O2 stress in the last ten years regarding the 
annual publications, countries, institutions, cited journals, authors, keywords, etc. [Results] A 
total of 986 SCI research papers that met the requirements were screened out, mainly involving 
the fields of Microbiology, Biochemistry and Molecular Biology, and Biotechnology and 
Applied Microbiology. The studies in this field in the last ten years mainly focused on factors 
affecting the endogenous H2O2 production, oxidative stress damage, antioxidant defense 
systems, signal transduction, and immune regulation. [Conclusion] The available studies in this 
field mainly focus on the response and regulation of bacterial themselves to H2O2. However, 
few studies report the interactions between different bacteria as well as between bacteria and 
hosts. The future research directions may include exploring the impact of endogenous H2O2 
produced by pathogenic bacteria on the hosts and the bacterial adaption mechanism in dealing 
with host stress responses, which can be used for antibacterial and bactericidal treatment and 
environmental pollution remediation. This article lays a foundation for deciphering the 
mechanism of bacterial responses to H2O2 stress, preventing and controlling pathogenic 
bacteria, and revealing bacterial interactions with hosts. 
Keywords: bacteria; hydrogen peroxide (H2O2); oxidative stress; visualization; CiteSpace; 
bibliometric analysis; research hotspots; development trends 
 
 
 

有害细菌会导致食品腐败、原料污染和疾

病传播，对人类和动植物健康造成严重危害[1]。

为了控制有害细菌的生长和传播，人们常使用

消毒剂来杀死病原微生物。常见的化学消毒剂

包括醇类消毒剂、含氯消毒剂、季铵盐类消毒

剂和过氧化物消毒剂[2]。其中，过氧化氢(hydrogen 

peroxide, H2O2)是一种典型的过氧化物类消毒

剂，其液体形式(俗称双氧水)和汽化形式均具有

优良的消毒效果[3]。H2O2 具有广谱抗菌活性，

可杀死细菌、真菌和病毒。由于 H2O2 的分解产
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物是氧气和水，无任何残留毒性，被认为是最

清洁、高效的消毒剂，不会对环境造成二次污

染。因此，H2O2 被广泛应用于医疗伤口处理、

食品保鲜、工业漂白、环境消毒等领域[3-5]。 

近年来，H2O2 的市场需求和消费量逐年增

加。以 2018 年为例，我国 H2O2 的消费量已超

过 320 万 t，占全球 H2O2 消费量的 50%以上；预

计 2023 年，全球 H2O2 消费量将达到 650 万 t[6-7]。

由于 H2O2 消毒剂长期以来在世界范围内广泛、

大量地使用，导致细菌逐渐对 H2O2 胁迫产生了

适应能力[8]。H2O2 可以通过扩散或水通道膜蛋

白进入细胞。当 H2O2 在细胞内过量积累时，会

产生其他活性氧自由基(reactive oxygen species, 
ROS)，如超氧阴离子(O2

−)和羟基自由基(·OH)。
过量的 H2O2 和 ROS 衍生物会攻击细胞内的蛋

白质、DNA 和脂类等，从而抑制细菌生长甚至

杀死细菌 [9]。与此同时，细菌也会启动细胞内

酶促抗氧化系统和非酶抗氧化系统。前者包括

过氧化氢酶、超氧化物歧化酶、谷胱甘肽过氧

化物酶等；后者包括谷胱甘肽、抗坏血酸和类

胡萝卜素等[10-11]。作为重要的 ROS 清除剂，这

两大类抗氧化系统可以调节细胞内的 ROS 水平，

减少氧化损伤，以维持细菌的正常生理功能。 
细菌不仅面临着外界环境中的 H2O2，还可

能在环境胁迫下自发产生 H2O2
[12-14]。当 ROS

大量积累时，大多数细菌会直接感知氧化还原

势的变化，通过转录调控因子如 LysR 型转录调

节蛋白 OxyR、过氧化氢压力调节蛋白 PerR 和

有机过氧化物抗性转录调控蛋白 OhrR 来抵御

氧化损伤和调节细胞生理功能；OxyR 和 PerR
可特异性感知 H2O2，而 OhrR 则通过有机过氧

化物和次氯酸钠间接感知 H2O2
[15-17]。OxyR 和

OhrR 通过特定半胱氨酸残基之间二硫键的可

逆氧化对氧化剂作出反应[18]。然而，PerR 通过

Fe(II)催化的羟基自由基对组氨酸残基进行不

可逆氧化来感知 H2O2
[17]。因此，这些转录调控

因子通过改变自身氨基酸残基的氧化还原势来

调整其构象，直接影响其与靶基因调控区域的

结合，从而改变抗氧化相关基因如烷基过氧化

氢还原酶基因 ahpCF[17]、过氧化氢酶基因 katA
和 katE[19]、储铁蛋白基因 mrgA[20]等的表达，使

细菌对 H2O2 产生耐受性。另外，这些转录调控

因子还参与调节细菌中铁/锌转运系统、血红素

生物合成、生物被膜形成、群体感应、致病性

等生理过程，从而降低 ROS 对细菌细胞的毒害

作用[21-23]。 
许多研究者关注 H2O2 的杀菌作用，认为病

原菌对 H2O2 的耐受性可能会严重影响其消毒

效果[8]。越来越多的研究也提出了不同细菌对

H2O2 耐受性的多种调节机制[24-26]。然而，迄今

为止未见细菌对 H2O2 的应激反应和适应机制

方面的文献计量学分析论文。基于此，本文检

索了近 10 年来 Web of Science 发表的细菌对

H2O2 应激反应的研究论文，利用 CiteSpace 对

发文时间、发文数量、作者及研究机构、期刊

分布、关键词等进行系统分析，以阐明该研究

领域的研究前沿、趋势和热点。在此基础上总

结了 H2O2 对细菌的毒性作用，以及细菌对 H2O2

应激反应和耐受机制，从而为病原菌的致病性

和杀灭防控研究提供理论基础。 

1  数据与方法 
1.1  数据来源 

我们对 Web of Science 核心合集数据库进

行 了 文 献 检 索 。 搜 索 策 略 设 置 为 ：

TS=(“perhydrol” OR “hydrogen peroxide” OR 
“H2O2”) AND TS=(“microorganism” OR “microbe” 
OR “microbial” OR “bacteria” OR “bacterium” 
OR “bacterial”) AND TS=(“oxidative stress” OR 
“oxidative response” OR “oxidative damage”)，
time span=(2012−2022)。研究结果仅限于语言
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(English)和文档类型(article)。共检索到 2 181 篇

研究论文，使用 EndNote X9 导入相关文献，删

除不符合主题的研究论文和重复的研究论文

后，最终得到 989 篇研究论文。分析了“标题” 
“关键词” “摘要” “机构” “作者” “共同被引作

者” “国家” “参考文献” “期刊” “被引期刊”等。 

1.2  分析方法 
CiteSpace是一种可视化文献计量学分析软

件，分析的指标包括机构、类别、国家、作者、

同被引作者、同被引期刊、关键词聚类和突现

等。本文使用的版本为 CiteSpace 5.8.R3 (64位)，

具体参数设置如下：time slicing (2012−2022, 
one year per slice); term sources (title, abstract, 
keywords, author); node types (select institution, 
country, keyword, category, reference, author, 
cited author in turn), strength (cosine); scope 
(within slices), and perform the “time slice” 
function, set “year per piece” to “1”. Selection 
criteria: G-index (k=25)。将数据导入软件，绘制

相关网络图谱并对这些图谱进行分析。绘制作

者间、机构间、国家间的合作图谱，图谱中发

文量由节点同心圆大小表示，并用节点同心圆 

之间的距离表示不同作者、机构、国家间合作

关系的强弱；利用文献关键词的共现频率绘制关

键词聚类知识图谱，图谱中一个节点代表一个

关键词，节点同心圆的大小代表关键词的出现

频次，越大说明该关键词出现的次数越多；节

点之间距离代表关键词共现频率的高低，距离

越近，共现频率越高[27]。中心性是指经过网络

中某一点并连接两个节点的最短路径占这两个

节点之间的最短路径线总数之比。中心性大于

0.1，则该节点为网络中的关键节点[28]。 

2  结果与讨论 
2.1  数据处理和研究论文产出的分析 

如图 1 所示，共检索出 2 181 篇研究论文，

根据筛选标准最终保留 989 篇研究论文。图 2
显示了 2012−2022 年细菌对 H2O2应激反应研究

论文产出量的总体变化情况，近几年呈明显的

上升趋势。比如，2020−2022 年研究论文数量分

别为 94、108 和 138 篇。因此，可以看出越来

越多的研究人员参与了细菌对 H2O2 应激反应

的研究。 
 

 
 

图 1  数据过滤流程图 
Figure 1  Flow chart of data filtration process. 
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图 2  2012−2022 年细菌对 H2O2 应激反应的年度

研究论文数量 
Figure 2  The number of annual articles on bacterial 
response to H2O2 from 2012 to 2022. 

 
2.2  产出研究论文的主要国家和机构分析 

对产出研究论文的主要国家和机构进行分

析时，图中节点反映该作者的研究论文在学科

领域知识发展过程中的关键性和影响力，体现

网络结构中研究论文的重要性[28]。节点大小代

表该国的研究论文数量，其研究论文的重要性

由中心性来衡量。紫色圆圈表示该节点的中心

性程度高。细菌对 H2O2 应激反应的国家合作网

络如图 3A 所示。这些研究论文来源于 100 个

国家/地区。中国的节点规模最大，这表明中国

贡献了最多的研究论文(280 篇)，其次是美国

(245 篇)、日本(56 篇)、韩国(55 篇)和法国(49 篇)。
美国的中心性最大(0.30)，其次是英国(0.24)、
埃及(0.22)、德国(0.19)和中国(0.17)。表明美国

在该领域发挥着重要的引领作用，其研究论文

具有较高的国际认可度。 
图 3B展示了排名前 5国家的研究论文发表

趋势。2015 年之前，美国的研究论文数量高于

中国；2018 年以后，中国的研究论文数量高于

美国，而其他国家的研究论文数量则总体稳定。

中国研究论文数量的稳步增长反映了我国相关

研究领域的活跃度增加，研究人员越来越关注

H2O2 的用途以及细菌对 H2O2 的应激反应。综上

所述，中国、美国、日本、韩国和法国在研究

细菌对 H2O2 的应激反应方面发挥了重要作用。 

 

 
 
图 3  主要国家合作关系网络(A)及各国家每年研究论文的发表趋势(B)   
Figure 3  The network of the cooperation relationships among major countries (A) and the publication trend 
of annual research paper in each country (B).  
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在 989 篇研究论文中，共有 318 个机构参

与这些研究。贡献排名前 10 的院校如表 1 所示，

包括中国科学院(29)、浙江大学(24)、南京农业

大学(22)、俄罗斯科学院(14)、华中农业大学

(14)、中国农业科学院(12)、中国农业大学(12)、
上海交通大学(11)、沙特国王大学(10)和伊利诺

伊大学厄巴纳-香槟分校(10)。其中，中心性最

高的是上海交通大学(0.15)和中国农业科学院

(0.13)，说明它们在该研究领域和其他机构的合

作方面起到了很好的连接作用。从发表数量来

看，排名前 10 的机构主要来自中国(124 篇)，
这与图 4 的科研机构合作网络图相对应。同一

国家各机构之间更容易建立合作，但也与地理

位置相关。当这些科研机构相对分散时，合作

程度明显降低。因此，地理位置可能是影响国

际和国内机构间合作关系的主要原因。 

 
表 1  对研究论文作出贡献的前 10 个科研机构 
Table 1  Top 10 scientific research institutions contributing to publications 
排序 
Rank 

数量 
Count 

机构 
Institutions 

国家 
Country 

中心性 
Centrality 

1 29 中国科学院 Chinese Academy of Sciences China 0.08 
2 24 浙江大学 Zhejiang University China 0.01 
3 22 南京农业大学 Nanjing Agricultural University China 0.08 
4 14 俄罗斯科学院 Russian Academy of Sciences Russia 0.00 
5 14 华中农业大学 Huazhong Agricultural University China 0.00 
6 12 中国农业科学院 Chinese Academy of Agricultural Sciences China 0.13 
7 12 中国农业大学 China Agricultural University China 0.02 
8 11 上海交通大学 Shanghai Jiao Tong University China 0.15 
9 10 沙特国王大学 King Saud University Saudi Arabia 0.11 
10 10 伊利诺伊大学厄巴纳-香槟分校 University of Illinois Urbana-Champaign USA 0.00 

 

 
 
图 4  科研机构合作网络图 
Figure 4  The cooperation network diagram of scientific research institutions. 
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2.3  被引期刊和类别分析 
期刊的影响力取决于其影响因子、被引用

次数和期刊引用报告。因此，期刊的引文分析

反映了特定领域重大研究成果的分布情况。表 2
列出了 10 种被引用最多的期刊及其影响因子、

分区和隶属国家。 
在共被引用期刊中，被引用频次最高的期

刊是 Journal of Bacteriology，共被引用 756 次，

其次是 Proceedings of the National Academy of 
Sciences of the United States of America (655 次)、
Journal of Biological Chemistry (629 次)、PLoS 
One (598 次)、Molecular Microbiology (591 次)。
被引用的前 10 期刊中，影响因子(Impact factor, IF)
最高的是 Science (56.90)，其次是 Proceedings of 
the National Academy of Sciences of the United 
States of America (11.10)和 Journal of Biological 
Chemistry (4.80)。根据 Journal Citation Reports 
(JCR) 2022 标准，2 个期刊被分类为 Q1，4 个

期刊被分类为 Q2，3 个期刊被分类为 Q3，1 个

期刊被分类为 Q4。大部分期刊来自美国，被引

期刊大多与分子生物学、科学技术、微生物应

用、微生物的环境和病原免疫研究内容有关，

表明细菌对 H2O2 的应激反应是一个有广度和

热度的研究领域，吸引了世界各地研究人员的

关注。 
基于 Web of Science 类别网络的 CiteSpace

学科类别共现分析是了解相关研究领域的有效

途径。可视化结果显示，这 989 篇研究论文主

要分布在 122 个研究领域。表 3 按发表频率和

中心性列出了排名前 10 的学科类别，其中微生

物学(423，0.41)的被引频率最高，然后依次是

生物化学与分子生物学(169，0.43)和生物技术

与应用微生物学(122，0.29)。图 5 为学科门类

网络图，微生物学、生物化学与分子生物学、

生物技术与应用微生物学的学科门类节点规模

较大，并呈现出紫色的外圈，表明细菌对 H2O2

的应激反应主要集中在这些研究领域。因此，

探究细菌在 H2O2 的应激反应过程中的生理生

化过程、分子机制及拓展其应用前景具有十分

重要的意义。 

2.4  高产作者和共同被引作者的分析 
对高产作者和共同被引作者的信息进行分

析表明，这 989 篇研究论文由 393 位作者撰写。发

表研究论文最多的 10 位作者和共同被引作者如

表 4 所示。发表最多的作者是高海春(9)，高海春 

 
表 2  被引用最多的 10 种期刊信息 
Table 2  The information from the top 10 most cited journals 
Rank Time cited Cited Journal IF2022 JCR (2022) Country 
1 756 Journal of Bacteriology 3.20 Q3 USA 
2 655 Proceedings of the National Academy of Sciences of the 

United States of America 
11.10 Q1 USA 

3 629 Journal of Biological Chemistry 4.80 Q2 USA 
4 598 PLoS One 3.70 Q3 USA 
5 591 Molecular Microbiology 3.60 Q2 England 
6 555 Applied and Environmental Microbiology 4.40 Q2 USA 
7 453 Microbiology-Sgm 3.10 Q3 England 
8 417 Infection and Immunity 3.10 Q2 USA 
9 399 Science 56.90 Q1 USA 
10 377 FEMS Microbiology Letters 2.10 Q4 Netherlands 
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表 3  按发表频率和中心性排列的前 10 个学科类别 
Table 3  Top 10 disciplinary categories arranged by publication frequency and centrality 
排序 
Rank 

类别 
Category 

频率 
Frequency 

排序 
Rank 

类别 
Category 

中心性 
Centrality 

1 微生物学 
Microbiology 

423 1 生物化学与分子生物学 
Biochemistry & Molecular Biology 

0.43 

2 生物化学与分子生物学 
Biochemistry & Molecular Biology 

169 2 微生物学 
Microbiology 

0.41 

3 生物技术与应用微生物学

Biotechnology & Applied 
Microbiology 

122 3 生物技术与应用微生物学 
Biotechnology & Applied Microbiology 

0.29 

4 科学与技术-其他主题 
Science & Technology-Other Topics 

97 4 工程 
Engineering 

0.21 

5 微生物学网络科学引文索引扩展 
Microbiology Web Science Citation 
Index Expanded (Sci-expanded) 

93 5 化学 
Chemistry 

0.18 

6 多学科科学 
Multidisciplinary Sciences 

88 6 环境科学 
Environmental Sciences 

0.18 

7 植物科学 
Plant Science 

71 7 环境科学与生态学 
Environmental Sciences & Ecology 

0.17 

8 食品科学与技术 
Food Science & Technology 

62 8 植物科学 
Plant Science 

0.13 

9 免疫学 
Immunology 

53 9 农业 
Agriculture 

0.13 

10 化学 
Chemistry 

43 10 兽医科学 
Veterinary Sciences 

0.10 

 

 
 
图 5  学科门类网络 
Figure 5  Discipline category network diagram. 



 
刘云飞 等 | 细菌对过氧化氢应激反应研究现状的可视化分析与发展趋势展望 2235 

Tel: 010-64807511; E-mail: tongbao@im.ac.cn; http://journals.im.ac.cn/wswxtbcn 

表 4  前 10 名高产作者和共同被引作者 
Table 4  Top 10 productive authors and co-cited authors 
Rank Top 10 productive author Country Count Rank Top 10 co-cited author Country Citations 
1 GAO Haichun China 9 1 IMLAY James A. USA 303 
2 ZHU Jun China 8 2 BRADFORD Marion M. USA 105 
3 HUA Yuejin China 5 3 ZHENG Ming China 102 
4 IMLAY James A. USA 5 4 SEAVER Lauren Costa USA 97 
5 ZOTTA Teresa Italy 5 5 STORZ Gisela  USA 92 
6 MONGKOLSUK Skorn Thailand 5 6 LIVAK Kenneth J USA 86 
7 WANG Liangyan China 5 7 MISHRA Surabhi USA 64 
8 ROMSANG Adisak Thailand 5 8 DATSENKO Kirill A. USA 61 
9 TIAN Bing China 5 9 SAMBROOK Joe USA 57 
10 RICCIARDI Annamaria Italy 5 10 KOHANSKI Michael A. USA 54 
 
 

课题组长期专注于希瓦氏菌的环境适应机制，

重点解析该菌的铁稳态调节、血红素合成、细

胞色素成熟等系统的分子调控机制，以及细菌

在呼吸多样性和生理代谢过程中的氧化应激

反应机制[29-31]。 
共同被引的作者使我们能够了解作者在该

领域的影响力。同时被引用的两个或多个作者

称为共同被引作者。这 989 篇研究论文共产生

了 581 位共同被引的作者。表 4 显示了最常被

引用的 10 位作者。Imlay James A. (303)的引用

次数最多，Imlay James A.在高影响力期刊上发

表了多篇高质量论文，为该领域的发展作出了

重大的贡献。他的研究主要集中在氧化应激和

抗氧化防御领域，揭示了细胞内氧化应激的机制

及其对细胞信号传导途径和代谢调控的影响[25]。

此外，他还研究了微生物与环境相互作用的

机制，包括微生物在环境中的适应性和生存策

略 [32]。他的研究成果在微生物学领域产生了广

泛的影响，并为开发新的抗氧化和抗菌策略提供

了理论基础[33]。在被引用的作者中，有 9 位来自

美国，1 位来自中国，说明美国的研究成果影响

力较大。图 6 显示了共同被引作者的网络图。

每个节点代表 1 位作者。作者之间的线条表明

他们的合作。Bradford Marion M. (0.19)、Imlay 

James A. (0.13)、ZHENG Ming (0.12)这 3 位被

引作者的中心性均大于 0.1，表明他们在共同被

引 作 者 网 络 中 发 挥 着 重 要 作 用 。 Bradford 
Marion M.和 Imlay James A.的研究论文不仅被

引用率很高，而且两位作者还是一个重要的连接

点，他们主要介绍了细菌中 ROS 的产生以及相

关的防御机制[34-35]。 

2.5  关键词聚类结果 
将英文文献关键词进行 cluster 聚类分析。

关键词聚类谱中，Q 值为聚类模块值，S 值为

聚类平均轮廓值。一般来说，Q>0.3 表示聚类结 
 

 
 
图 6  共同被引作者网络 
Figure 6  The network of co-cited authors. 
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构显著。S>0.5 表示聚类合理，S>0.7 表示聚类

有说服力。本文从 989 篇论文共提取了 427 个关

键词。关键词聚类谱中有 427 个节点和 1 869 个

连接(图 7)。Q 值为 0.42，S 值为 0.71，表明本

文的关键词聚类是可靠的。得到以下排名前 10
的关键词聚类标签(图 7)，该聚类标记可反映细

菌对 H2O2 应激反应的研究热点。群集标签依次

为#0 PGPR、#1 reactive oxygen species、#2 
Deinococcus radiodurans、#3 oxidative stress、
#4 in vitro、#5 stationary phase、#6 DNA binding、
#7 Lactobacillus plantarum、#8 enzyme purification、
#9 photoirradiation。这些关键词反映了 H2O2 对

不同细菌均造成氧化压力，产生的 ROS 有毒害

作用，需要转录调控因子、酶等一系列抗氧化

防御系统来抵抗外界应激。 

2.6  关键词突现结果 
突现关键词是指在一个时期内突然出现并

被频繁引用的词。它是预测一定时期学科热点、

前沿、发展趋势的重要指标。本文提取了前 25 个

最常被引用的关键词，并根据它们发生的时间

显示了引用暴发。 
如图 8 所示， “ 途径 (pathway)” “ 耐受

(tolerance)” “植物生长(plant growth)” “应激反应

(response)” “抗氧化酶(antioxidant enzyme)” 5 个

关键词在 2018 年之后暴发，一直持续到 2022 年。

同 时 ， “ 耐 受 性 (tolerance)” “ 植物生长 (plant 
growth)” “枯草芽孢杆菌(Bacillus subtilis)” “响
应(response)” “过氧化氢(H2O2)”具有很强的引

用暴发(Strength>4.0)。2012−2017 年的研究主要

集中在细菌种类、细菌生长期、蛋白质及相关

酶等方面；2017−2022 年的研究主要集中在菌

株如何降解 H2O2 及其调控途径和机制，以及

H2O2 参与信号转导和促进植物生长等方面。 

2.7  研究热点及趋势讨论 
通过以上关键词聚类和突现关键词的暴发

分析，将该领域的研究热点及趋势绘制总结见

图 9，分别集中在 4 个方面。 
(1) 不同细菌产生 H2O2 的影响因素 
关键词聚类标签#0 PGPR 植物根际促生

菌、#2 Deinococcus radiodurans 耐辐射异常球 
 

 
 
图 7  关键词聚类分析的时间轴视图 
Figure 7  Timeline view of the cluster analysis of keywords. 
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图 8  按时间排列的引用暴发最强的前 25 个关键字   图中条带表示时间段，加粗条带表示突现的时

间段  
Figure 8  Top 25 keywords with the strongest citation bursts according to the time. The bars in the figure 
represent time periods, and the bold bars represent emergent time periods. 
 
菌、#7 Lactobacillus plantarum 植物乳杆菌和突

现关键词中都包含了“大肠杆菌” “细菌” “铜绿

假单胞菌” “枯草芽孢杆菌” “鼠伤寒沙门氏菌” 
“酿酒酵母” “丛枝菌根真菌” “乳酸乳球菌”等菌

株关键词。在这些菌中，有大量的文献报道了

不同的外界环境刺激均能影响 H2O2 的产生。如

图 9A 所示，当细菌受到周围环境(O2、pH 值和

重金属)的应激和营养条件(碳源)的改变时，它

们可以诱导细胞产生大量的 H2O2
[32,36-38]。 

(2) H2O2 和其他 ROS 衍生物对细菌的损害

作用 
关键词聚类标签#1 reactive oxygen species、 
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图 9  细菌对 H2O2 应激反应的研究热点总结图   A：细菌产生 H2O2 的影响因素. B：H2O2 和其他 ROS
衍生物的损害作用. C：抵御 H2O2 的抗氧化系统. D：H2O2 相关的信号转导和免疫调节作用 
Figure 9  Summary of research hotspots on bacterial response to H2O2. A: Influencing bacterial production 
of H2O2. B: Damage effects of H2O2 and other ROS derivatives. C: Antioxidant systems against H2O2. D: 
Signal transduction and immune regulation effects related to H2O2. 
 
#4 in vitro 和突现关键词中都包含了“氧化应激” 
“毒力” “DNA 损伤” “活性氧” “损伤” “细胞凋

亡”等关键词。说明 H2O2 和其他衍生的 ROS 对

许多微生物均会产生氧化压力，其潜在的损伤

机制还在不断扩充。如图 9B 所示，一般认为的

机制包括：直接破坏细胞膜的渗透屏障，使细

胞内容物泄漏，导致细菌死亡；攻击细菌的生

物大分子，破坏其结构和功能，导致细胞衰老

和死亡[39-40]。因此，H2O2 常作为杀菌剂用于细

菌(包括蓝藻细菌)的防控[41-45]。 
(3) 细菌对 H2O2和其他 ROS衍生物的抗氧

化调节机制 
关键词聚类标签 #3 oxidative stress、 #8 

enzyme purification 和突现关键词中都包含了

“超氧化物歧化酶” “OxyR” “过氧化氢酶” “谷
胱甘肽” “抗氧化酶”等关键词。如图 9C 所示，

尽管大多数细菌可以利用 SoxR、OxyR 和 OhrR
等转录调控因子调节抗氧化酶的活性来去除

H2O2 和衍生的 ROS[46-47]，但一些细菌尚未发现

这些氧化应激调节因子的同源物[48]。这些细菌往

往可通过其他细胞防御机制，例如修复 DNA 和

分泌蛋白水解酶来抵抗氧化应激损伤[49]。 
(4) H2O2 参与细菌的信号转导和免疫调节

作用 
关键词聚类标签#5 stationary phase、#6 

DNA binding、#9 photoirradiation 和突现关键词

中都包含了“表达” “基因” “基因表达” “生长” 
“生物被膜形成” “结合蛋白” “DNA 结合” “植物
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生长” “sigma 因子” “信号转导”等关键词。H2O2

及其衍生物 ROS 被认为是一种信号分子，在一

系列重要的氧化还原依赖性信号通路中发挥作

用，参与细菌体内的信号转导，对细菌的环境

响应、抗逆性和生长繁殖至关重要(图 9D)。比

如，Callieri 等发现蓝细菌聚球藻(Synechoccus)
在 H2O2 胁迫下可诱导菌株产生透明胞外聚合

颗粒物[50]。同时，H2O2 还在病原菌定殖、细胞

凋亡和防御反应中发挥着重要作用，通过分泌

生长因子或毒力因子协助定殖，也可通过形成

生物被膜或 sigma 因子调控芽孢生成来抵御外

界环境或宿主的吞噬[51-54]。 

3  结论与展望 
近 10 年来，越来越多的研究人员关注 H2O2

的危害以及细菌对 H2O2 应激反应的相关机制。

从研究数量来说，中国学者的贡献最多，其次

是美国和日本。美国的中心性最高且在该领域

具有较高的国际认可度和引领作用。高海春、

朱军和华跃进发表相关研究论文的数量最多，

而 IMLAY James A.、BRADFORD Marion M.、
ZHENG Ming、SEAVER Lauren Costa 和 STORZ 
Gisela 被引用次数最多，表明他们研究团队的

后续研究产出值得持续关注。从发表频率和中

心性来看，最相关的三个学科类别是微生物学、

生物化学与分子生物学、生物技术与应用微生

物学。这些学科类别与最常被引用期刊的类别

一致。细菌对 H2O2 应激反应的研究热点和变化

趋势主要集中在 H2O2 的毒性、细菌氧化应激损

伤、抗氧化防御系统、信号转导以及细菌致病

性等方面。 
随着 H2O2 长期广泛应用于公共卫生、食

品、环境和农业等领域，细菌对 H2O2 产生了抵

抗力和耐受性，进而严重影响病原菌的消杀效

果。因此，推测未来的研究方向主要为 4 个方向。 

(1) 发掘产生或消除 H2O2 的新机制。细菌

之间可能也会通过产生或消除 H2O2，从而在竞

争中获得优势，成为优势菌群，占领有限环境

中较高的生态位。 
(2) 探究病原菌和宿主之间如何通过 H2O2

展开“博弈”。定殖或附着的细菌一方面可通过

产生 H2O2 影响宿主健康；另一方面，宿主可通

过产生或者消除 H2O2 来抑制细菌的危害。两者

在互相“博弈”中进化出耐受 H2O2 的适应机制，

维持细菌和宿主细胞之间的相互关系。 
(3) 基于 H2O2 寻找新型的抗菌或杀菌疗

法。针对细菌产生的生物被膜或其他代谢通路

来抵御 H2O2 及其衍生物损伤的机制，寻找信号

通路中的作用靶点来开发新的抗菌、杀菌和抗

氧化治疗药物。 
(4) 基于细菌对 H2O2 的响应和适应特性，

将其应用于环境监测和修复领域。例如寻找新

型的 H2O2 耐受或敏感菌株，用于环境中 H2O2

及 ROS 污染物的监测；H2O2 也可作为细菌电子

传递链中的氧化/还原剂，可通过提高细菌的代

谢转化效率去除环境中其他复合污染物质。这

些研究将有助于更好地了解细菌对 H2O2 的氧

化应激反应和适应机制，为细菌致病性的控制

和消毒剂的合理使用提供参考。 
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