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　　摘要：胚胎体外发育能力的评估在人类辅助生殖技术中起关键作用。多胎妊娠带来的围产期死亡和医疗负担日
益凸显。因此，如何获得高发育潜能的胚胎以减少多胎率和提高临床妊娠率是目前辅助生殖技术研究的重点。代谢

组学作为一种非侵入性检测方法，主要通过对卵泡液或胚胎的培养液进行检测分析，能客观地评价胚胎质量和预测胚

胎的发育潜能。因此，通过代谢组学判断和选择具有良好发育潜能的胚胎，对孕育健康后代和减少经济负担具有重要

意义。本文首先对代谢组学的概况及研究方法进行了简单介绍，然后对代谢组学在生殖领域的最新应用进行了综述。
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　　随着辅助生殖技术的广泛应用，如何选择高质量胚胎进
行移植已成为研究者面临的主要问题。目前，移植胚胎的发

育潜能评估主要是依据胚胎的形态学评分。但这种方法重复

性低、不能准确反映胚胎的质量，并且可能在无异常表现的胚

胎中存在遗传缺陷［１］。因此，寻找一种新的评价配子和胚胎

发育潜能的方法迫在眉睫。近年的研究表明，利用代谢组学

的方法，通过测定卵泡液或胚胎培养液中代谢物质的变化，探

索这种变化与卵母细胞或胚胎质量及其发育潜能的关系，以

此来评价配子和胚胎的质量，能达到提高妊娠率并降低多胎

妊娠风险的目的［２］。由于卵泡液和培养液是卵母细胞和胚

胎发育与成熟的重要微环境，代谢产物的变化可以直接反映

卵母细胞和胚胎对基因、营养物质和环境等所产生的生理变

化［３－４］，因此，卵泡液和胚胎培养基的代谢成分就成为人们

对胚胎活力评价的潜在指标。

１　代谢组学概述

代谢组学（ｍｅｔａｂｏｎｏｍｉｃｓ）是继基因组学、转录组学和蛋
白质组学之后新发展起来的一门学科，主要对细胞、组织或器

官中所有低相对分子质量代谢产物进行定性和定量分析，从

而判断或预测细胞、组织或器官的健康状态［５－６］。代谢组学

是以组群指标分析为基础、以高通量检测和数据处理为手段，

以信息建模与系统整合为目标的系统生物学的一个分支。在

特定的环境中，经基因组表达和新陈代谢产生的中间物和终

产物，是代谢组学研究的重点，物质的变化能反映生物体系受

外部刺激所做出的应答。

与基因组学和蛋白质组学以及其他组学相比，代谢组学

具有很大的优势：（１）代谢物的种类较少，远少于基因组和蛋

白组所检测到的数目；（２）基因和蛋白质的微小变化会在代
谢产物上得到放大，从而更易检测；（３）无需建立全基因测序
以及大量表达序列标签数据库；（４）目前对大多数小分子内
源性代谢物的作用及其所在代谢途径及相关代谢通路的认识

更加全面［７］。基于以上优点，代谢组学已成为所有组学研究

中的热点之一，有很大的发展和应用前景。

２　代谢组学的分析技术

利用代谢组学分析数据的过程一般分为：代谢组数据的

采集、数据预处理、多变量数据分析、标记物识别和途径分析

等步骤［８］。通常代谢组学的分析技术包括质谱分析技术

（ｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ，ＭＳ）、核磁共振波谱分析技术（ｎｕｃｌｅａｒ
ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅ，ＮＭＲ）、光谱分析技术（ｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ）和色
谱分析技术（ｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈ）。ＮＭＲ具有对样品实现无创性、
无偏向的检测，有良好的客观性和重现性，且无需对样品预处

理，被认为是唯一能用于活体和原位研究的代谢组学检测技

术［９］。质谱适用于生物小分子的分析，尤其是气相色谱 －质
谱联用（ＧＣ／ＭＳ）、液相色谱－质谱联用（ＬＣ／ＭＳ）和电泳－质
谱联用（ＣＥ／ＭＳ）等联用技术在各个研究领域应用较为广泛。
由于代谢物种类繁多，各物质之间差异比较大，且浓度分布范

围广，仅靠一种分析技术无法完成。因此，必须联合使用几种

分析技术才能对代谢产物进行全面分析［３］。目前 ＮＭＲ和色
谱 －质谱联用是代谢组学检测中最为常用的检测方法。此
外，随着代谢组学分析技术的快速发展，对检测仪器的改造也

越来越高级。Ｌｉｕ等利用快速高分辨液相色谱系统（ｒａｐｉｄ
ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ，ＲＲＬＣ）与 ＭＳ联用技术，也获
取了样品的全部内源性小分子代谢物信息［１０］，并且此方法有

可能成为后续代谢物检测的主要方法。

３　代谢物对胚胎体外发育潜能预测的研究

３．１　卵泡液
卵母细胞存在于卵泡发育整个过程的９９％以上，因此，

卵泡液中的各种代谢物均可反映卵泡液所处的内环境［１１］。

卵泡液由多种物质组成，主要包括血浆、颗粒细胞、卵泡膜细
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胞和卵母细胞的代谢物等。这些代谢物质可能与卵母细胞的

质量及其发育潜能密切相关［１２］。Ｔｈｏｍａｓ等首次将代谢组学
分析技术应用于卵泡液的测定，发现卵泡液中代谢物组成

（脂肪酸和磷酸盐等）成分的不同会影响卵母细胞的发育潜

能［１３］。同时，Ｂｅｎｄｅｒ等通过测定牛卵泡液中饱和脂肪酸的水
平，得出高饱和脂肪酸不利于卵母细胞的成熟和早期胚胎发

育的结论［１４］。Ｚｅｒｏｎ等也得出卵泡液中脂肪酸含量的高低会
影响卵母细胞的成熟和早期胚胎发育的结果［１５］。ＭｃＲａｅ等
利用代谢组学技术对１０名妇女不同生理周期中卵泡的卵泡
液进行分析，结果表明月经周期中卵泡液中乳酸盐和丙酮酸

盐的含量较高，但是卵泡液中的葡萄糖含量却很低［１６］。另外

也有研究证实，卵泡液中胆固醇水平的高低也可作为预测卵

母细胞发育潜能的一个代谢标记指标［１７］。但是，利用代谢组

学来预测卵母细胞发育潜能也存在一定的劣势，比如卵泡液

中所检测出的标志物质非常有限，且不能确定是何种标志物

起作用，因此在利用代谢组学技术通过卵泡液中的标志物来

预测卵母细胞及胚胎的发育还需要深入研究［１２］。

３．２　胚胎培养液
３．２．１　碳水化合物　胚胎体外培养液中使用的碳水化合物
主要有丙酮酸和葡萄糖。胚胎早期培养主要以丙酮酸和乳酸

为功能底物，而在晚期主要以葡萄糖为功能物质。因此，培养

基中丙酮酸和葡萄糖的吸收量被作为胚胎发育潜能的评价指

标［１８］。研究表明，丙酮酸摄取量高的胚胎易发育至囊胚［１９］。

Ｔｕｒｎｅｒ等研究也指出丙酮酸吸收量与胚胎植入能力有关［２０］。

然而，这一结论却与之前的研究的结果［２１－２２］相反。究其原

因，可能是因为由于试验中使用的培养液不同以及物种不同

所致。综上所述，丙酮酸的摄取量与胚胎发育能力的关系还

没有统一的定论，因此，丙酮酸摄取量能否作为胚胎发育和生

殖潜能的标志有待进一步研究。

在胚胎的发育过程中，葡萄糖的摄入量逐渐升高。Ｇａｒｄ
ｎｅｒ等研究表明，在胚胎发育过程中，优质囊胚对葡萄糖的摄
取量显著高于劣质囊胚［２３］。Ｓａｋｋａｓ等［１］也得出了类似的结

论。然而，Ｌａｎｅ等发现糖酵解活性低的囊胚有较高的发育能
力，且移植后妊娠率高于糖酵解活性高的囊胚［２４］。此外，

Ｊｏｎｅｓ等发现，葡萄糖的摄取量与胚胎的发育潜能没有直接的
相关性［２５］。因此，在胚胎的发育过程中，通过葡萄糖含量的

变化来预测胚胎的发育潜能也存在一定的分歧。依靠培养基

中葡萄糖和丙酮酸的含量来预测胚胎发育潜能的理论还不完

善，还需要深入研究。

３．２．２　氨基酸　氨基酸是蛋白质合成的基础，在胚胎的代谢
过程中也起着重要的作用。主要作用如下：（１）提供能量；
（２）维持细胞渗透压；（３）调节ｐＨ值；（４）合成蛋白质合成的
前体物质；（５）抗氧化作用；（６）信号传递。Ｈｏｕｇｈｔｏｎ等首次
利用ＨＰＬＣ－ＭＳ技术测定胚胎在发育的不同阶段氨基酸的
含量，结果表明，氨基酸代谢低的胚胎具有较好的发育潜

能［２６］。Ｂｒｉｓｏｎ等采用同样的技术，发现氨基酸的含量与妊娠
率有一定的相关性［２７］。Ｓｔｏｋｅｓ等研究表明，牛、猪和人胚胎
发育不同阶段的氨基酸代谢活性与 ＤＮＡ损伤呈正相关［２８］。

此外，研究证实不同性别的胚胎对氨基酸的利用率也有所差

异［２９］。虽然培养基中氨基酸的代谢在一定程度上能预测胚

胎的发育潜能，但目前尚不能确定标志性的氨基酸，因此还需

要进一步的试验去发现和验证。

３．２．３　可溶性人白细胞抗原因子（ｓｏｌｕｂｌｅｈｕｍａｎｌｅｕｋｏｃｙｔｅ
ａｎｔｉｇｅｎ－Ｇ，ｓＨＬＡ－Ｇ）　ｓＨＬＡ－Ｇ由胚胎分泌，对维持正常
的妊娠起着关键性的作用［３０］。近年来研究表明，ｓＨＬＡ－Ｇ
在胚胎附植前的各发育阶段中均有表达，且其含量与胚胎着

床密切相关，可作为胚胎着床的标志性分子。Ｆｉｓｃｈ等研究表
明，ｓＨＬＡ－Ｇ同胚胎等级评分结合起来，可用于 Ｄ３胚胎移植
后妊娠的预测［３１］。Ｒｅｂｍａｎｎ等也证实了这一结论［３２］。同

时，Ｒｅｂｍａｎｎ等通过ＩＣＳＩ方法构建的胚胎培养液中ｓＨＬＡ－Ｇ
的表达与临床妊娠率显著相关，而通过 ＩＶＦ方法构建的胚胎
培养液中ｓＨＬＡ－Ｇ的表达与妊娠率不相关［３２］。然而 Ｎｏｒｉｋｏ
等在各发育阶段胚胎的培养液中均未检测出 ｓＨＬＡ－Ｇ的存
在［３３］。研究结果之所以存在差异，可能与构建胚胎的方法和

培养液的成分等有一定的关系。

３．２．４　胰岛素样生长因子（ｉｎｓｕｌｉｎ－ｌｉｋｅｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｓ，ＩＧＦｓ）
　ＩＧＦｓ是一种具有多种生物学活性的蛋白多肽物质，主要包
括ＩＧＦ－Ⅰ和ＩＧＦ－Ⅱ这２种，在卵泡的自分泌和旁分泌中起
着重要的作用。ＩＧＦ在植入前的胚胎中均有表达，提示 ＩＧＦ
可能对胚胎的发育有一定的作用［３４］。Ｌｉｇｈｔｅｎ等研究证实，
ＩＧＦ对植入前胚胎的发育有促进作用［３５］。胚胎体外培养过

程中，培养液中胚胎分泌 ＩＧＦ－Ⅱ的含量可反映胚胎生长发
育及着床能力，可能主要是通过促进囊胚对葡萄糖的摄取而

促进胚胎的发育［３６］。

３．２．５　血小板活性因子（ｐｌａｔｅｌｅｔａｃｔｉｖａｔｉｎｇｆａｃｔｏｒ，ＰＡＦ）　
ＰＡＦ是一种内源性具有广泛生物活性的磷脂类介质，在动物
生殖生理调控尤其是排卵、受精和分娩等方面起着重要的作

用［３７］。ＯＮｅｉｌｌ等最先发现妊娠胚胎分泌 ＰＡＦ的含量显著高
于未妊娠胚胎［３８］。后来Ｒｏｕｄｅｂｕｓｈ等也得出了相同的结论。
这提示我们：胚胎分泌ＰＡＦ的能力与胚胎发育的状况有一定
的相关性，且胚胎发育越好，分泌量就越大，因此，胚胎代谢液

中ＰＡＦ可作为胚胎发育潜能的指示物［３９］。Ｅｍｅｒｓｏｎ等也研
究发现，ＰＡＦ主要通过刺激胚胎对葡萄糖和乳糖的代谢，进而
提高胚胎的发育率［４０］。

４　展望

代谢组学作为一种新兴的技术与方法，可更便捷、更快

速、更客观地选择优质胚胎进行移植，在一定程度上弥补了基

因组学、蛋白质组学以及其他组学研究中的缺点。随着研究

的不断深入，代谢组学的应用范围也得到不断拓宽。在辅助

生殖领域，研究者运用代谢组学的方法进行了有意义的探究，

且取得了一定的成果。但是，应用代谢组学对胚胎的发育潜

能进行评估处于刚起步阶段，还存在一定的问题，比如目前研

究的对象数量比较少，不适用于单一胚胎植入的妊娠检测等，

因此，利用代谢组学技术降低多胎妊娠率并达到精准预测妊

娠这一目的，还需要进一步深入研究。
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茭白黑粉菌（Ｕｓｔｉｌａｇｏｅｓｃｕｌｅｎｔａ）研究进展
张治平，耿　园，戴海博，缪珉

（扬州大学园艺与植物保护学院，江苏扬州２２５００９）

　　摘要：茭白黑粉菌是专一寄生在茭白体内的一种活体营养型真菌，该菌与茭白植株共生后能刺激植株茎部组织膨
大形成可以食用的美味蔬菜———茭白。本文综述了茭白黑粉菌病原菌的类型、形态特征、生活史、分离、鉴定，以及茭

白黑粉菌与茭白孕茭关系等方面的研究进展，并对今后的研究方向进行了展望。
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作者简介：张治平（１９８２—），女，河南洛阳人，博士，讲师，从事水生蔬
菜种质资源创新及利用研究。Ｅ－ｍａｉｌ：ｚｈａｎｇｚｐ＠ｙｚｕ．ｅｄｕ．ｃｎ。

通信作者：缪珉。Ｅ－ｍａｉｌ：Ｍｍｍｉａｏ＠ｙｚｕ．ｅｄｕ．ｃｎ。

　　茭白（ＺｉｚａｎｉａｌａｔｌｆｏｌｉａＴｕｒｃｚ．）别称茭瓜、茭笋、高瓜、菰
等，是禾本科菰属（ＺｉｚａｎｉａＧｒｏｎｏｖ．ｅｘＬ．）的一种多年生水生
宿根性草本植物，是我国重要的水生蔬菜之一。茭白肥美可

口的肉质茎是由茭白黑粉菌（ＵｓｔｉｌａｇｏｅｓｃｕｌｅｎｔａＰ．Ｈｅｎｎ）侵染
茭白植株刺激茭白茎基部膨大形成的［１］。茭白黑粉菌的侵

染及其与茭白植株的互作关系是茭白能否孕茭的关键，同时

茭白黑粉菌的菌丝形态是决定茭白商品性和食用价值的关键

因素［２－３］。本文就茭白黑粉菌的研究现状进行了综述，并探

讨了今后茭白黑粉菌的研究方向和重点，以期揭示茭白孕茭

机理，为茭白的生产和育种提供依据。

１　茭白黑粉菌病原菌的特性

茭白黑粉菌，为黑粉菌目（Ｕｓｔｉｌａｇｉｎａｌｅｓ）黑粉菌科（Ｕｓｔｉ
ｌａｇｉｎａｃｅａｅ）黑粉菌属［Ｕｓｔｉｌａｇｏ（Ｐｅｒｓ．）Ｒｏｕｓｓｅｌ］真菌，是专一
寄生在茭白植株体内的活体营养型真菌［４］。该病原菌原发

生于我国，现广泛分布于东亚的日本、越南、印度以及俄罗斯、

美国等地。

１．１．１　茭白黑粉菌的命名　目前文献中普遍承认的茭白黑
粉菌拉丁名是 ＵｓｔｉｌａｇｏｅｓｃｕｌｅｎｔａＰ．Ｈｅｎｎ，该拉丁名最早是被
Ｈｅｎｎｉｎｇｓ［５］命名的。Ｈｏｒｉ认为，茭白黑粉菌冬孢子萌发方式

与长黑粉菌（ＵｓｔｉｌａｇｏｉｎｇｉｓｓｉｍａＳｏｗ．Ｔｕｌ）、芦苇黑粉菌（Ｕｓｔｉｌａ
ｇｏｇｒａｎｄｉｓＦｒ．）很相似，三者应同属于原黑粉菌属（Ｐｒｏｕｓｔｉｌａｇｏ
Ｂｒｅｆ．）［６］。

不同学者根据黑粉菌形态发生学的研究对其进行命名和

归类，并明确新名字是否有效。茭白黑粉菌在文献中还出现

过其他２个拉丁名，但都没有被学者认可。其中１个拉丁名
的由来是，Ｍｕｎｄｋｕｒ等研究茭白黑粉菌孢子堆形成过程，发现
其与疣黑粉菌（ＭｅｌａｎｏｐｓｉｃｈｉｕｍＢｅｃｋ）的孢子堆形成过程相
同，因此将其改名为 Ｍｅｌａｎｏｐｓｉｃｈｉｕｍ ｅｓｃｕｌｅｎｔａ（Ｐ．Ｈｅｎｎ．）
Ｍｕｎｄｋ．ｅｔ．Ｔｈｉｒ．［７］，但是两者的孢子堆除了形成过程一致，在
形成部位、结构、萌发方式等其他方面都极其不同，从而被否

定；另外１个拉丁名的由来是，Ｌｉｏｕ［８］根据 Ｙａｎ［９］对茭白黑粉
菌冬孢子萌发的研究结果，将其命名为 Ｙｅｎｉａｅｓｃｕｌｅｎｔａ（Ｐ．
Ｈｅｎｎ．）Ｌｉｏｕ，并建立了菰黑粉属（ＹｅｎｉａＬｉｏｕ），但是该菌的孢
子萌发形态极易受到外界条件的影响［１］，并且孢子萌发产生

的先菌丝有分隔，与 Ｌｉｏｕ建立的 ＹｅｎｉａＬｉｏｕ属的其他种类黑
粉菌不同［１０］，因而Ｙｅｎｉａｅｓｃｕｌｅｎｔａ（Ｐ．Ｈｅｎｎ．）Ｌｉｏｕ也没有被学
术界认可。郑传临等对黑粉菌属进行了类平均法的系统聚类

分析，认为茭白黑粉菌应放在黑粉菌属内，学名为Ｕｓｔｉｌａｇｏｅｓ
ｃｕｌｅｎｔａＰ．Ｈｅｎｎ最适宜［１１］。

１．１．２　茭白黑粉菌的类型　根据茭白黑粉菌在茭白肉质茎
膨大期间形成孢子堆的早晚，将茭白黑粉菌分为２种株系，Ｔ
型（ｔｅｌｉｏｓｐｏｒｅ）、Ｍ－Ｔ型（ｍｙｃｅｌｉａ－ｔｅｌｉｏｓｐｏｒｅ）黑粉菌［１２］。Ｔ
型菌株来自于灰茭，它在灰茭的潜育期比正常茭白短，在肉质

茎膨大初期就产生厚垣孢子堆；而 Ｍ－Ｔ型菌株来自于正常
膨大的茭白，在肉质茎膨大后期才形成孢子堆［３］。从余茭４
号、浙茭２号２个品种正常茭白和灰茭中分离得到的 Ｔ型、
Ｍ－Ｔ型菌株，２个菌株的ＩＴＳ－５．８ＳｒＲＮＡ序列在１５２～１５８
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