
毒学杂 志病毒学龚 一 协名

成都制药四厂卡那霉素链霉菌

噬菌体的研究

魏芸斋

张仪裳

崔汉钧

张永地

中国科学院成都生物研究所
,

成都

提 要

从成都制药四 厂卡那霉素链霉菌异常发酵液中分离出四 株 噬菌体 价
,

价
、

功 和 价 经形态特征比较和一些生物学性质的研究
,

证 明它们彼此存在着差 异
,

属同一血清型 的不同噬菌体株 , 与 国内外 已知的某些卡那霉素链霉菌噬菌体也不相同
。

一 年初
,

成都制药四厂卡那霉素生产多次发生 自溶现象
,

倒罐体积达

吨 , 严重影响生产
,

经检测证明为噬菌体污染
。

我们从异常发酵液中获得四株噬菌体
,

定名为价
、

沪
、

功 和价
‘ ,

经形态观察和生物学性质的研究
,

证明它们彼此有

一定差异
,

是 四个不同的噬菌体株
。

材料和方法

噬菌体 功
, 、

功
、

功
。 和 功

‘ 。

成都制药 四厂卡那霉素链霉菌异常发酵

液经单斑分离而得
。

指示菌 卡那霉素链霉菌 林 尹 夕艺 夕 无 , 歹 ‘ 。

从成都制

药 四厂保存的生产菌种中筛选获得
。

培养基与稀释液
、

固体培养基 葡萄糖
,

蛋 白陈
,

牛肉膏
, ,

斜面和平板下层加琼脂
,

上层除加 日本产琼脂粉 一 外
,

另加
。 。

、

液体培养基

种瓶培养基同斜面培养基
,

不加琼脂
。

摇瓶发酵培养基

可溶性淀粉
,

黄豆粉
。 ,

葡萄糖
, 。 ,

, 。 。

本文 年 月 日收到
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病毒 学杂 志

认、 万 ,

噬菌体稀释掖

升水中含
‘ , 。 ,

平板效率 测定 按 。〔‘〕双层法进行
, ℃培养 小时左右检查结果

。

抗血清制备与 中和试验 用 固体残迹法富集噬菌体
,

离心 分钟
,

上

清液经细菌过滤器过滤后再以 离心 ,
、时沉淀噬菌体

,

重悬于稀释液 浓缩

倍左右
。

以此制备抗血清
,

进行中和试验山
。

电镜观察 用 火棉胶制膜
,

喷碳
,

经 磷钨酸负染
, ,

在 日本 一

电镜下观察噬菌体颗粒
。

有机溶荆对噬菌体的影响 用一定体积的乙醇
、

丙酮
、

氯仿
、

乙醚分别在能密 闭

的试管 内与噬菌体液充分混合 。分钟后测噬菌斑
。

处理 浓度以有机溶剂与噬菌体液之体

积 比表示
,

分别为 乙醇 无水 , ,

丙酮
,

氯仿 , ,

乙醚 , 。

。

稳定性测定 按余茂效等‘“ 〕的方法进行
。

一 用雷磁 型酸度计测定
,

一 用精密试纸测定
。

。 热失活测定 各取 。“ 一 ‘ 了。
噬菌休浓 于不同温度水浴中处理

,

冷却终止

作用
,

测噬菌斑
。

宿主范围测定 用链霉菌 个类群的代表菌株抱子悬液和卡那霉素 链霉菌 不同

菌 株的菌丝培养液以 ‘ 和 两种浓度的噬菌体液按双层法测定四株噬菌体的
。

结 果

噬菌斑的形态特征

四株噬菌体噬菌斑的特征 见表 和图版 工
。

表 噬 菌 斑 的 形 态 与 大 小

一 小 ,一诊 ‘

噬菌体 噬 菌 斑 形 状 浩晰度
大小 二

范围 平 均
丫

乙 工

小

园 形
,

边缘整齐
,

有时 有学 似

丫 “

,

皿

清晰

同 上 最 清 晰
一

乙 长

滑晰至 半透 明

‘二 飞一
一 ,

乙
清 晰 ‘

一

曰 白‘‘ , , 目 口 留‘‘ ‘ 卜 占 月 ‘ 口吞创 ‘ ‘‘ 臼 耳 , 自‘监 山 留七‘曰 ‘‘‘‘ ‘ 曰 , 月 口 ‘翻 曰‘ 曰‘ 目 口 , 臼 ‘ ‘ “ ‘曰日曰
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病 毒 学杂 志
,

噬菌斑形态大小受多种因子影响
,

指示菌生理状况 的影响尤其明显
,

但多次试验比

较
,

以价
, 的最大

,

功 的最小
,

其余二者居中
。

。

噬菌体颗粒的形态特征

四株噬菌体颗粒的形态和大小见表 和图版 五
。

按 分类标准 闭 ,

四株噬菌体均属 自然群 尾鞘不能收缩
、

头长长于

头宽的长尾噬菌体
。

价 个体稍大
,

沪
,

头较狭长
,

沪 介于二者之间
,

功
‘ 尾

部略粗短
。

衰 噬 , 休爪较的形态与大小
‘

刁、

噬 菌 体
。

形 态

宽忿 尾 长 尾 宽

小

小

中

小

拼抖形

同上 了
。

同上

同上

‘‘,百︹匕

。

有机溶剂对噬菌体的影响

表 说明
,

四株噬菌体材氯仿均敏感
,

呀
‘

醇也表现不同程度的敏感
, 以价 为最

显著
,

而丙酮和 乙醚则基本无影响
。

表 有机溶荆对遨菌体存活率的影响

礴
、

一

溶 剂
丫 ,

浓 度 溶剂 曦菌休掖
,

一

肠存 活 率 ‘ 屏 、

小 小 小 中 、

抓仿

乙醉 无水
,

乙醚 五

丙网

日 了

,

口 , 曰 , 名 乙 〕 , 。 , , 〕 ,

一
匆 ” , 舀

一
,

一
翻 目 ‘

噬菌体对 的稳定性

各噬菌体在 一 范围内皆稳定
, 和 有 明显影 响

,

和 则按近全部六

活
。

四株噬菌体对 的反应趋势基本一致 见表
。
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应

,

益

表
搜 已 力

对 长菌体 稳 定性的影响
。 , 。 ” , 王 八 一讨

, 连

噬菌 体

存 括 率 二 “

小
,

钱
、

小

小
‘

帕

。

王
,

。

﹄︺

口

热失活测定

表 说明
, ℃ 分钟

,

四株噬菌体都失活
,

但株间有一定差异
,

尤 以 功 耐热

力为弱
。

血清中和试验

功
, 、

功
、

沪 和功
‘
的血清滴度分别为

、 、

和
,

抗血清

稀释度为 倍 价
‘
为 倍

,

其 值分别为
、 、

和 制备功 抗

血清时
,

兔子中途催病
,

采血过早
,

故滴度和 值都偏低
。

四株噬菌体皿清交叉 中和实验结果见表
。

表 温度对噬 菌体 存活力的 影响
, “ 扭 小 一小

七 吕 七 沸 水 浴

噬茵体
时间 分钟

存活率 帕

中

小

币

中

。

了
。 嘿 。 。 、

。

。

一一
表 血清交叉 中和试验

一 么 。 更

小 一小 丫

一
里 侧 自

一 一

一一 一
阅 , , 尸 , 诀

抗 血 清

小 计
曦曲体

小 , 小 众
二

出 江率 肠

小

中 ,

小 【

了 弓

孕

, ‘

一
曰 ‘ 圈曰阳 ‘‘ 二 ,

从表 可以看出
,

四株噬菌体基本上没有

血清学差异
,

交叉反应显著
,

说明它们彼此的

亲缘关系相近
。

宿王范围测定
、

对链霉菌 个类群代表菌株和卷曲

链霉苗
、

诺卡氏菌
、

小单抱菌测定结果表明
,

四株噬菌体部可 以侵染天蓝色链霉菌
、

烬灰链

霉菌
、

白色链 霉菌和孔雀石绿链霉菌
,

但株间具

有明显差异
,

功 对天蓝色 链 霉 菌 侵 染 力

强
,

必 则对烬灰链霉菌侵染力强
。

价
, 、

价
。、

价
‘

还侵染吸水链霉菌
,

价 和 功
‘

、卜

© 1994-2008 China Academic Journal Electronic Publishing House. All rights reserved.    http://www.cnki.net



病毒学 杂 志

‘

, 色

述侵染青色链霉菌
,

在吸水链霉菌上的平板效率以价 ‘为高
,

见表
。

表 四 株 噬 菌体 在几 种链霉菌上的平板效 率 率

盆 五 主 ‘ 《卜 一李

宿 主 噬 菌 体

甲 己 日 ,

菌 体
,

中 小 占 小

吸 水链母菌
夕 莎

人二 一 吕 一 。 一 丁

青色链码菌
夕 。“ 万

一 一 一 吕 一 七 一 名

孔 雀石绿链排菌
川 凡 碑

烬灰链露 菌
‘” ‘ 心“

一

一

又 一 ‘ 一

一

一

一

天兰色链 霉菌
’

平板效率 以指示菌为
“

计算

四株噬菌体 在 白色链霉茵 日乙。 、上瞪 菌斑不 明显
,

难 以计算平板效率

了 五 ,

卜 一小 ‘ 之 主。 ‘ 二 ,

份 工

卜 一中 盛 乙。

‘ 了

、

对成都制药四厂部分卡那霉素生产菌菌株敏感性的测定
,

结果见表
。

裹 四株噬菌体侵 染卡那霉素链霉菌不 同菌株的平板效率
。 。 。 小 一小 主 之

吕 皿 吕 。 , 刀。功 万 ”

菌 株 号
噬 菌体

菌 株 号

一 一 一 一 一

占

击

小

小
。 。

’

’

工

九曰

表 说明
,

该厂 目前生产用菌株
,

除
, 一

外
,

都不能抵抗四株噬菌体的侵染
,

但

敏感程度有明显差异
,

其中以
一 一

和 号抗性较强
。

四株噬茁体的侵染力也有所不

同
,

以功 最强
。

讨 论

从成都制药 四厂卡那霉素生产异常发酵液分离获得的四株噬菌体
,

其噬菌斑和噬菌

体颗粒的形态大小
、

对一些有机溶剂的敏感性
、

热稳定性和宿主范围等都存在着差异
,

但血清型相同
,

可看作是同一血清型的不同噬菌体株
,

其差异只是在程度上
,

而种 间区

分的特征不足
,

初步认为它们是同一噬菌体种的不同变种
。
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、

,

长期以来
,

人们将噬菌斑形态大小作为区分噬菌体的重要特征
。

诚然
,

噬菌斑在一

定条件下是相对稳定的
,

但本实验表明
,

在放线菌中噬菌斑的形态
、

大小
、

清晰度等受

多种条件的制约
,

尤 其与指示菌的生理状况关系密切
。

放线菌抱子萌发的不同步
,

菌丝

团块的差异
,

各种发育阶段菌丝体的同时存在等
,

使噬菌休吸附
、

侵染状况不同而造成

噬菌斑形态大小清晰度的差异
,

给单斑分离带来困难
,

因而认为
,

在区别放线菌噬菌体

时
,

不宜过份依赖于噬菌斑的特征
。

关于卡那霉素链霉菌噬菌体的研究
,

国内外都有过一些报道 〔“ 一 。〕。

日本学者从土壤

等样品中分离到了
、 、

和
「 一 ,

武汉抗菌素厂分离到了
一

和
,

江苏靖江葡萄糖厂分离到了
工、 ,

安徽朝阳制药厂分离到了
。

本文阐述的噬菌体

与上述某些噬菌体存在着明显的差异
。

如在噬菌体类群上与 不同
,

为 群
,

我们

分离的为 群 在宿主敏感性上与
一 、 一

不同
, 刀 。。 ‘。。 对这两

株噬菌体是抗株
,

而对我们分离的四株噬菌体却被确定为敏感指示菌 在噬菌体大小和

失活温度方面则与 不同 颗粒大些 头 凌 丫 、

尾
,

失活温

度低些 ℃ 分钟
,

而我们分离的噬菌体颗粒大小为头 一 丫 一
。 ,

尾 一
。 又 一

,

失活温度为 ℃ 分钟
。

参 考 文 献

〔 〕

〔 〕

〔 〕

〔 〕

、、少、尸一

〕
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卜
, 《 。 。 〔 》 , , ,
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,
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、
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一
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,
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,

州
,

微 生物学报
,
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厂 几
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一
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,

一

一

一

一

”夕 “ ” “ 夕少
,

, 艺 淤。‘ 。。

价
,

势
,

价 功

爪 无 几 歹 邵吕

。 ,

小 小 小 小
图版 噬菌斑的 形态

,
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,

泣 皿三

小 , 小 小 小

图版 咙菌体顺粒的形态
“

《病 毒 学 杂 志 》征 稿 启 事 及 简 则

本刊贯彻科学技术 针面向经济建设和 百家争呜 的方针
,

主要反映我 国病毒学各分文 学科在

工
、

农
、

医
、

林
、

牧
、

渔等方 面的研究 应用新成果
、

新进展
、

新 趋向
,

刊登昆虫病害
、

动物病

毒
、

植物病毒
、

人体病毒
、

噬菌体和亚病毒方面的理论和应用研究报告
、

综述
、

简报
、

文摘
、

动

态
、

学术活动消息
、

专题探讨以及新技术
、

新方法和新产品介绍等
,

以加强国内外同行 间的学术

交流
,

促进我国病毒科学事业的发展
,

更好地为四化建设服务
。

本刊对从事病毒学科研和教学的人员
,

医药环卫工作者
,

农
、

林业植保工作者
,

畜钦
、

水产

等养殖业工作者以及发 酵工业的生产
、

检查 人员和有 关单位
,

均可订阅
,

并欢 迎来稿
。

来稿要

求

文稿论点 明确
,

论据充分
,

数据可靠
,

论述严谨
,

文字简洁
。

综述一般限定六千至八

千字
,

简报
、

文摘限定七百至一千字
。

研究论文报告附中文 提要
、

外文摘要
、

外文图注
,

外文字母请用打字双行间隔打出
。

来稿需一式二份
,

用钢笔在稿件上誊写清楚
。

简化字以新华字典为准
,

图表要完整清

晰 一 般线条图
,

用墨精绘在透明纸上
,

线条要均匀美观 ,

图中文字说明用铅笔写上
,

并附外文

说明
。

图版照片力求精简
,

照片要清晰
,

并附中文与外文图版说明
。

科技术语及名词
,

其涵义有可能发生混淆或误解者
,

请附外文并加括号
。

度量衡单位一律采用 国务院颁布的中文公制系统
,

表格数字一律用 阿拉伯字
,

需附注

注脚 的请以
‘ 来 ” 号注明

。

参考文献只列入主要的
,

未经公开发表的资料不得列入
。

稿件经审查修改后一次清稿
,

排版后作者不得再次更动
。

一稿不能两投
。

来稿请附单位推荐信
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