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转基因食品中外源 DNA降解和代谢的研究进展 

张兴敏， 于洪敏， 魏 健， 高冠男， 张可炜 

(山东大学生命科学学院，济南 250100) 

摘 要：综述了转基因食品中外源DNA在加工过程、生物体胃肠道中的代谢降解等方面的研究进展。食品加 

工过程中的热、压力和酸碱等物理和／或化学因素都能使 DNA产生一定的降解，不同加工方式对 DNA的降解 

程度不同；大部分 DNA在动物胃肠道中被消化降解 ，有一些 DNA片段可能在胃肠道、血液及其他组织和器官 

中残留；外源基因能否向胃肠道微生物、口腔微生物或体细胞转移尚缺少确凿证据，争论激烈。 
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Research Progress on Degradation and M etabolism of Foreign 

DNA in Genetically Modified Food(GMF) 

ZHANG Xing—min，YU Hong—min，WEI Jian，GAO Guan—nan，ZHANG Ke—wei 

(School ofLife Sciences，Shandong University，Jinan 250100，China) 

Abstract：This article reviews the research progress in the degradation of foreign DNA derived from GMF during food 

processing and in gastrointestinal tract，and the metabolism of foreign DNA within the body．Physical and chemical 

factors such as heat，pressure and pH in food processing contribute to the degradation of foreign DNA．Different 

processing methods will bear different degrees of DNA degradation，while most of food—derived DNA will be degraded 

in the gastrointestinal tract，some fragments，however，are likely to be detected in the gastrointestinal tract，blood， 

other tissues or organs．There are also controversies over whether foreign DNA could be transmitted to gut microorgan． 

isms，oral microorganisms or body cells．Clear evidence is still lacking． 
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自1994年转基因延熟番茄在美国批准上市 

以来，转基因植物的研究和产业化得到迅速发展， 

2006年，全球转基因植物总种植面积超过 1亿 

hm ，比2005年增长 13％。转基因植物由于导入 

其他生物的抗性或／和优良基因，具有巨大的经济 

和社会效益，而倍受关注。新技术带来效益的同 

时，也可能存在风险。“巴西豆过敏”、“转基因马 

铃薯引起大鼠器官异常”和“美国药用玉米污染” 

等一系列事件的报道，使转基因食品的安全问题 

引起人们的担忧。转基因食品中外源基因在体内 

的代谢行为、外源基因能否与胃肠道细菌之间发 

生水平转移、是否会整合入宿主动物基因组中等 

问题为人们所关注。本文从转基因食品中外源 

DNA在食品加工过程、在胃肠道中的降解和向胃 

肠道、口腔微生物及胃肠道上皮细胞的水平转移 

等几个方面综述了近期的一些研究进展。 

1 食品Jj~-r方法对DNA的降解 

由于 DNA是食品中的正常组分，除发现高摄 

入核酸与痛风有潜在联系外，一般很少考虑核酸对 

健康的危害。但在转基因食品出现后，因担心转基 

因食品中的外源基因发生水平转移，食物中核酸成 

分的安全性逐渐引起人们的关注’ 。目前，未见有 

转基因植物的外源基因水平转移至细菌的正式报 

道，但某些 细菌在食物 中能 自然形成感受态， 
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且生活在肠道内的细菌种类和数量众多，至少有一 

种肠道菌(Streptococcus 6 )在体外被证实可以自 

然形成感受态。因此，转基因食物经加工、烹调和 

消化道作用后，DNA能否完整保存，维持的时间如 

何，有无生物学活『生值得关注。 

Gawienowski等～ 研究表明，经浸泡、湿磨等 

加工过程能使玉米基因和质粒 DNA降解，135℃ 

加热2 h后，DNA几乎完全降解。而 Kharazmi等。 

认为，浸泡后又经过物理破碎处理而做成的豆奶、 

豆腐和热加工做成的玉米糊和马铃薯，没有检测 

出大于 1．1 kb的 DNA片段。Chiter等 研究了 

不同加工方法对多种饲料原料(油菜、亚麻、大 

豆、小麦、玉米、甜菜和黑麦草)DNA的降解作用， 

结果表明，对作物原料至少进行 5rain不低于 

95℃的热处理是降解 DNA所必需的，但对作物叶 

片和种子采用如研磨、粉碎等物理方法处理不能 

有效地降解其 DNA。Alexander等。 推测饲料加 

工过程中对降解 DNA起决定作用的可能是高温， 

且温度必须达到一定程度。Bauer等 研究发 

现，在西红柿的几种加工食品中能扩增到的 PCR 

片段小于 400 bp，在豆奶和豆腐中则可检测到 

1 339 bp的片段，大豆深加工蛋白质中能扩增到 

714 bp片段。Peano等 研究了豆粉、薄脆饼干 

和豆腐中的内源大豆凝集素基因(1ectin)的降解 

情况，在豆粉中能够检测出1 626 bp的该基因片 

段，薄脆饼干和豆腐中只能分别检测出391 bp和 

169 bp的该基因片段。陈颖等 7_研究发现在豆 

腐、豆奶和豆粉的加工过程中，其原料中仅能检测 

到大小为 1 883 bp的内源lectin基因片段，经磨 

浆、煮浆和均质等工艺处理后，lectin基因降解至 

1 000 bp以下，而最终的豆奶、豆粉中lectin基因 

片段大小仅为 200 bp。沈立明等一 对不同加工 

条件下转基因大米 s86潮霉素标记基因( f)的 

稳定性进行了研究，也得出了相近的结论。F6bio 

等 对巴西市场上含大豆蛋白质的肉食品添加 

剂如香料、香味剂和味道增强剂的研究表明，在 

32个食品添加剂样本中，有25个样本检测到 164 

bp lectin基因片段的存在，l5个样本中检测到抗 

草甘膦大豆(Roundup Ready大豆，即 RR大豆) 

的特异基因(35S启动子／CTP基因)169 bp片段； 

在 8种加工后的肉食品中检测到lectin基因，在3 

种加工后的肉食品中检测到抗草甘膦大豆特异基 

因。以上研究结果表明不同加工方法导致食品 

DNA的降解程度不同。此外，利用转基因菌株(工 

程菌株)生产的食品更值得关注，Straub等 。。曾测 

定了在加工过程中用重组菌株 Lactobacillus curva． 

tus生产的香肠中重组DNA的残留情况，发现虽然 

经过了热处理，在香肠储存 1周、2周、4周和 12周 

后，仍可从香肠中检测到重组 DNA，且热处理的温 

度并没有明显改变重组DNA的存在形式。 

就加工方法对食品 DNA的降解情况面言，不 

同学者的研究结果存在差异，但不可否认的是，加 

工过程的物理、化学因素对转基因食品中的 DNA 

产生了降解作用。由于深加工食品中DNA模板含 

量少，需利用高效或特殊的DNA提取方法来提取 

其中的微量DNA。因此，随着微量 DNA提取、检测 

技术的发展，人们对转基因作物被加工成食品后， 

其中的DNA最终能降解到什么程度将会有更深人 

的认识 

2 外源DNA在人类胃肠道中的代谢降解 

一

般认为，外源大分子物质，如核酸和蛋白质， 

在进人人类小肠后将被完全降解。事实上大分子 

物质在人类胃肠道中的代谢命运并非如此简单。 

SchubbeR等 用噬菌体 M13mpl8 DNA喂食小 

鼠，利用 PCR、FISH等方法检测了外源 DNA在小 

鼠体内的命运。在喂食后 8 h以内所取的样本中， 

有 84只小 鼠的小肠 内容物中检测到 M13mpl8 

DNA片段，在盲肠、大肠和粪便中也能检测到，甚 

至喂食 18 h后，仍可在盲肠 中检测到 M13mpl8 

DNA片段，结果表明，食源性 DNA在小鼠胃肠道 

中并未被完全降解。其后，Schubbe~等口 用含有 

pEGFP-C1质粒的食物饲喂小鼠也得出了类似的结 

论。Chowdhury等 研究了饲喂猪转基因玉米和 

非转基因玉米后，猪胃肠道内容物中玉米内源基因 

和重组基因 crystal lAb的代谢情况。在实验组和 

对照组的1O头猪胃肠道内容物中都能检测到玉米 

内源基因，如zein(242 bp)，invertase基因(226 bp) 

和 ribulose-1，5-biphosphate carboxylase／oxygenase 

基因(1 028 bp)，实验组 5头猪的胃肠道内容物中 

还能检测到 culAb基因片段(110 bp和437 bp)， 

甚至在 1头猪的直肠中也能检测到 crylAb基因 

(437 bp)。实验中扩增出的基因与玉米中的基因 

有 100％的同源性，表明食源性的DNA并没有被完 

全降 解。Guertler等 对 欧 洲达 摩 鹿 (Dama 
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dama)的研究也得出了类似结论。Duggan等 ” 用 

PCR技术检测了喂食转基因玉米青贮饲料和谷物 

后转基因DNA在绵羊瘤胃中的命运，发现喂食青 

贮饲料3 h后，可在瘤胃样本中扩增出短的(211 

bp)特异靶序列，而喂食谷物 24 h后，仍可以检测 

出特异性的靶序列。Palka．Santini等用小鼠研究也 

得出类似结果，1 h后在胃和小肠中可检测到绿色 

荧光蛋 白(green fluorescent protein，GFP)基 因片 

段，3 h后在盲肠和大肠中检测到，6 h后仍能检测 

到该基因片段。Deaville等 用小鸡作为研究对 

象，在大肠中检测到食源性 DNA的存在，在喂食转 

基因大豆或玉米96 h后，仍可在嗉囊中检测到转 

基因成分。Wiedemann等一” 采用一种原位技术， 

通过传统和定量 PCR检测了叶绿体特异基因和 

Bt176玉米的重组基因在牛瘤胃内随时间的降解， 

发现将装有全株(whole．plant)和青贮饲料(ensiled 

COITI)的尼龙袋在瘤胃内培育 48 h后，可扩增出 

rubisco(ribulose·1，5-bisphosphate carboxylase gene， 

<431 bp)和crylAb(211 bp)基因片段。由此可见， 

DNA片段在胃肠道能持续比较长的时间。 

实验动物的研究结果提供了不少关于 DNA在 

胃肠道中代谢行为的信息，但反刍动物的消化系统 

与人类有很大不同，小鼠、家禽的消化道与人类相 

比也较短，因此这些动物身上获得的结果不能完全 

类推到人身上。Netherwood等 M 以7例因胃肠道 

疾病切除末段回肠的志愿者为实验对象，在志愿者 

食用含转基因大豆的膳食后，利用定量竞争 PCR 

(Qc．PCR)技术，检测了这 7例受试者通过经肠腹 

壁造 口转至结肠造瘘袋消化液中的目标 DNA 5． 

烯醇丙酮酰莽草酸·3．磷酸合酶基 因(epsps)序 

列。结果在 7例回肠造 口者 的消化液 中通过 

PCR均检测到转基因 DNA序列，且从 6例回肠 

造口者的消化液中回收到整个基因的 PCR产物， 

但这些完整基因是本身存在的，还是 PCR介导的 

由小片段 DNA序列重组产生的，有待进一步的确 

认。Netherwood等 又用 12例具有完整胃肠道 

的健康志愿者做研究，从他们的粪便中未能检测 

到特定的外源 epsps基因，这说明虽然外源基因可 

以在回肠造口者的回肠中检测出，但这些基因在 

具有完整消化道的人体大肠中可能被完全降解。 

从动物模型和人体实验结果来看，饮食中丰 

富的植物内源 DNA在体内能够存留相当长的时 

间，而转基因食物中 DNA的存留时间则存在差 

异。植物叶绿体基因以多拷贝的形式存在于植物 

基因组中，在经过消化系统后不会被全部降解，在 

消化道各个部分均可检测到其小片段，因而常常 

被作为内源性基因的对照。相对于叶绿体基因来 

说，特异外源基因大多以单拷贝形式存在于转基 

因作物中，经过消化系统的降解后可检测到的几 

率非常小 。另外，高丰度植物内源 DNA相 

对容易扩增，转基因植物中的外源 DNA不易扩 

增一 ；且 PCR扩增的序列越短，越有可能在更长 

的时间和消化系统的更下层检测到靶序列片 

段一”』。还有学者认为，能够在胃肠道消化物中检 

测到外源 DNA的长片段，可能与未降解的食物颗 

粒有关，若在提取 DNA前将这些未消化的食物颗 

粒手工去除，则不能扩增出外源 DNA，这与前人 

关于裸露 DNA不能在瘤胃中存在的研究结论相 

吻合。 。因此，关于饮食中的 DNA在人体消化 

道中的代谢过程还需要更加系统的研究。 

3 外源DNA对食品安全产生的潜在影响 

由于转基因DNA可能在人体内存在一定的时 

间，至少是以片段的形式存在一定的时间，从安全 

性评估角度来讲，这些 DNA片段在体内会对人类 

健康有什么影响，是值得关注的问题。人类食用历 

史证明，食源性 DNA对人类健康没有影响，或者这 

种影响小到可以忽略的程度，似乎没有讨论的必 

要。但由于转基因食物中的外源基因是人类在食 

用转基因食品前不曾接触过的重组基因，有的基因 

甚至没有被食用的历史，因此，探讨转基因食品中 

外源 DNA对人类健康的可能影响是必要的。 

3．1 外源DNA的毒性 

人类长期食用结果表明，食物中DNA一般是 

没有毒性的。由于转基因食品中的外源 DNA与 

传统食品中的 DNA化学成分相同，而且数量上占 

人类摄人 DNA总量的比例很小(约 1／250 000)， 

可以认为转基因食品中的重组 DNA对人体没有 

毒性。 

3．2 外源 DNA的水平转移 

3．2．1 外源 DNA向胃肠道微生物的转移 DNA 

水平转移是自然界经常进行的一个普遍过程，在 

长期进化过程中不断发生着物种之间的基因交 

换。微生物似乎善于向邻居“借用”或“盗用”基 
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因，这些邻居包括微生物和高等动植物，基因组测 

序表明耐辐射奇球菌(Deinococcus radiodurans)含 

有几个只有在植物中才有的基因，结核分枝杆菌 

(Mycobacterium tuberculosis)的基因组上也至少含 

有8个来自人的基因 。 

由于转基因食品中的外源 DNA占人类食物 

中摄人 DNA总量上的比例很小，一些学者认为： 

转基因食品中的外源基因发生水平转移的可能性 

很小。但从理论上讲基因的水平转移是可能发生 

的，因而转基因食品中的外源基因能否发生水平 

转移仍被人们所关注。完成转基因食品中外源基 

因水平转移需要满足：①外源基因在经食品加工、 

贮存和消化道消化后，能够保存足够长、携带完整 

基因的 DNA片段；②在数量上不占优势的外源基 

因与食品中丰富的 DNA以及脱落的肠道上皮细 

胞释放的 DNA竞争；③受体细菌或哺乳动物的细 

胞能够建立感受态，外源基因能逃避受体细胞中 

限制性内切酶的降解；④受体细胞基因组与供体 

DNA有同源性。若二者没有同源性，受体细胞发 

生转化的概率大大降低，所转移的基因只能通过 

概率极低的基因修复事件或重组事件整合人宿主 

DNA。因此，有人认为上述一系列的事件同时发 

生的概率极低 J。一些实验结果也支持转基因 

食品中的外源基因不会发生水平转移，1993年 

WHO报告指出，尚无从转基因植物转至肠道微生 

物区系的证据，在人类胃肠系统中也没有细菌转 

化的报告 ；2003年英 国政府的《GM Science 

Review>>也称，转基因 DNA从 GM植物到细菌的 

跨越“界”(kingdom)转移，由于一系列稳固障碍 

的存在而不可能发生 24 J。但并非所有实验结果 

都支持这一观点，Netherwood等  ̈采集回肠造 口 

者的回肠消化液样本，接种于 LB培养基，结果有 

3人的样本培养液检测到极低浓度的 epsps基因 

拷贝(每 10。个细菌中有 1～3个转基因拷贝)，结 

果表明，他们曾经食用过转基因大豆，并且大豆中 

的转基因已经转移到他们的肠道微生物中。但 

Netherwood等 始终没有通过集群印迹杂交技 

术或 PCR扩增技术，分离出包含转基因的细菌， 

而且在健康志愿者粪便的微生物中也没有检测到 

转基因成分，所以转基因食品中重组基因向胃肠 

道微生物的转移能否发生尚需进一步研究。 

3．2．2 外源DNA向口腔微生物的转移 相对于 

胃肠道的“恶劣”环境，DNA在口腔中可能更容易 

发生水平转移。研究表明，在体外暴露于唾液中 

的质粒 DNA或在人 口腔中处理一段时间的质粒 

DNA仍能转化到体外的感受态细胞中t25]。外源 

DNA的转化活性在唾液中可以维持较长的一段 

时间，暴露于绵羊唾液中的质粒 DNA，甚至 24 h 

后仍能转化感受态的E．coli，然而暴露于瘤胃液体 

的质粒 DNA只能持续 1 min的转化活性。在绵 

羊口腔培育 8 min的质粒 pCRY6能使细菌群落 

中出现卡那霉素抗性菌株，表明口腔中的外源基 

因有转化口腔中天然感受态细菌的能力_2 。虽 

然有许多口腔细菌在体外能够被自然转化，但对 

体内自然感受态细胞的建立和转化的发生知之甚 

少 。人类唾液中的成分似乎能够促进口腔细 

菌感受态的建立，口腔中众多的细菌形成生物膜 

(biofilm)，有利于 自然感受态的建立。在牙菌斑 

(dental plaque)上共生的转糖链球菌(Streptococ— 

Ctb$mutans)被外源 DNA转化的转化率，要比离散 

生长时高出 10～600倍 。时间也是 自然感受 

态细菌能否转化成功的一个因素，即使 口腔中具 

有自然感受态的细菌，如果没有足够的时间与外 

源 DNA接 触，转 化也 不 能完 成。Moean和 

Claverys_2 发现，体外感受态细菌获取 DNA的速 

度很快，肺炎链球菌 (Streptococcus pneumoniae) 

DP1601获取 DNA的速度是 100个核苷酸／s。如 

果 口腔中的感受态细菌能够 以这种速度摄人 

DNA，它们用 8 min的时间足以完成转化。在这 

方面人们普遍担心的是 口腔 中的常规链球菌 

(Streptococci)能否介导外源的抗生素抗性基因转 

移给与它们很相似的肺炎链球菌(Streptococcus 

pneumoniae)。 

3．2．3 外源DNA向生物体内细胞的转移 外源 

DNA能否向胃肠道上皮细胞和其他组织细胞转 

移的争论很激烈。Chowdhury等 ” 用转基因玉米 

饲料喂猪，发现植物中的内源基因(如zein基因) 

和转基因(crylAb基因)片段只能在猪的消化道 

中发现，在血液中都没有发现这两种基因片段。 

Deaville等 用转基因食品喂食小鸡后，除一例 

在黏液囊组织样本中检测到 lectin基因外，也没 

有在消化系统外的其他组织中检测到植物的内源 

(如lectin，rubisco基因)或外源基因(如 crylAb， 

epsps基因)。大鼠饲喂实验也得出类似结论 。 

但实验结 果相反 的报道 也不少，如 Schubbert 

等  ̈在用M13mpl8 DNA饲喂小鼠的实验中，通 
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过 FISH方法和 PCR技术在白细胞、脾脏细胞(饲 

喂2～8 h)和肝脏细胞 (饲喂 24h)中检测到 

M13mpl8 DNA；Einspanier等。 虽未在牛的组织 

和器官(如肌肉、肝脏、脾脏、肾脏)中检测到植物 

特有的叶绿体基因或 crylAb，但在牛的淋巴细胞 

和鸡 的所 有 组织 中都 检 测 到 叶 绿 体 基 因 

(199bp)，且在牛奶中也有微弱信号。刘建文 

等 研究发现，小鼠灌喂200 Ixg质粒 pcDNA3 s 

1 h后在所有组织中均能检测到外源质粒 DNA的 

存在，至6周后仅在肾脏和血液中检测到外源质 

粒片段。Aeschbacher等 用含有 60％传统玉米 

成分和含60％转 基因玉米成分的两种饲料分 

别喂养蛋鸡和肉鸡，用 PCR技术检测了鸡组织和 

鸡蛋中的外源基因，结果在所有鸡的肌肉、肝脏和 

脾中检测到玉米线粒体 基因片段，但在所有样 

本中都没有检测到重组的植物 DNA片段，如 bla 

或 crylAb基因片段，也没有检测到 基因的产 

物。作者推断食源性的DNA片段转入机体是一 

个持续进行的正常过程。Agodi等 对意大利市 

场上的牛奶进行了转基因检测，在 l2个品牌的 

60个牛奶样本中，有 l5个牛奶样本检测到转基 

因玉米 Maximizer中的crylA片段，有 7种检测到 

转基因大豆中espes基因片段存在，且以5个样本 

作为代表检测内源基因的情况时，有 2个样品检 

测到玉米 zein基因片段，3个样品检测到大豆 zec_ 

基因片段。牛奶中检测到的转基因植物基因 

可能是由于饲喂转基因植物造成的，也不能排除 

是空气污染的因素。Palka—Santini等～ 在喂食小 

鼠50 g GFP质粒 DNA或 l0 g GFP DNA和 1 

mg鱼精蛋白质(protamine)复合物3 h、6 h、18 h 

和24 h后，能够用 FISH方法在盲肠肠道细胞的 

细胞核中检测到DNA，甚至在胚胎的早期细胞中 

发现了这种 DNA的信号。虽然 GFP基因被检测 

出的概率极低，在1 296个显微镜视野中，观察到 

23个细胞核中有 FISH的阳性信号，但这为胃肠 

道细胞可以摄取外源 DNA提供了直接证据。因 

此，作者认为动物胃肠道是外源 DNA进入机体的 

主要器官。Sanden等 ” 对三文鱼 (Salmo salar 

L．)的研究中也发现，在投喂三文鱼转基因大豆 

(30％成分含量)和非转基因大豆(30％成分含 

量)的饲料后，用原位杂交和 PCR的方法也在中 

肠细胞的液泡系统和黏膜固有层细胞 (1amina 

propria)中检测到食物中Roundup Ready大豆35S 

启动子／植物 DNA交界处 DNA序列(21l bp和 

305 bp)的存在。膳食中外源 DNA进入 胃肠道 

后，在胃的酸性环境和肠道核酸酶的作用下，可降 

解成碎片并随粪便排出。但一部分外源 DNA成 

为漏网之鱼，被肠道细胞摄取或以碎片的形式进 

入机体，随血液循环分布于各个器官组织中 。 

从已有的报道结果来看，研究者多是通过 PCR或 

者 PCR—blot等方法检测动物肌肉、脏器和乳汁中 

是否含有转基因片段，所得结论不甚一致。有的 

在肌肉、脏器中检测到外源基因，有的则检测不 

到，研究者将这种差异归结于不同动物具有不同 

的消化系统和消化腔 一血液屏障穿越机制。基因 

拷贝数也是造成目前研究结论差异的原因之一， 

较多学者在动物脏器及肌肉中检测到多拷贝的植 

物叶绿体基因片段，而未检测到转基因作物中的 

外源基因片段。 

转基因作物由于具有优异的性状而得到世界 

各国政府的极大关注，针对转基因食品是否安全 

(包括生态安全，食品安全等)的话题争论激烈。 

由于人类和其他动物食用转基因食品的历史还很 

短，长期食用转基因食物的效应还不明确，因此， 

应积极进行进一步研究，为转基因食品的安全应 

用提供广泛的科学基础，从而为人类的健康事业 

做出更好的贡献。 
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