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微生物胞外多糖的生物合成途径
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摘要：微生物胞外多糖(exopoly saccharides，EPS)是一类在医药、食品、化妆品等领域具有重要应用

价值的高分子聚合物。随着合成生物技术在多糖合成领域的应用，EPS生物合成途径的研究受到更多

关注。本文以透明质酸、黄原胶、结冷胶等多糖为代表，对目前EPS生物合成途径的研究进展进行了

综述，重点介绍了其合成途径、关键酶和基因，并对EPS生物合成途径研究过程中存在的问题进行了

讨论，旨在为EPS的生物合成研究提供参考。

关键词：微生物胞外多糖；生物合成途径；糖基转移酶

The biosynthetic pathways of microbial exopolysaccharides

ZHANG Yue1, ZHANG Chao1, DIAO Mengqi2, ZHANG Daizhou1,2, LIU Fei1,2*, ZHANG Jinhua1,2*
(1College of Pharmacy, Shandong University of Traditional Chinese Medicine, Ji’nan 250355, China;

2Shandong Academy of Pharmaceutical Sciences, Ji’nan 250101, China)

Abstract: Microbial exopoly saccharides (EPS) are a class of high-molecular polymers with significant
application value in the fields of medicine, food, cosmetics, et al. With the application of synthetic biology in
the synthesis of EPS, research on their biosynthetic pathways has received increased attention. This paper
provides a comprehensive review of the current research progress on the biosynthetic pathways of EPS, with a
focus on representative examples such as hyaluronic acid, xanthan gum, and gellan gum. The review highlights
the pathways, key enzymes, and genes involved in the biosynthesis of those EPS, and discusses the challenges
of EPS biosynthetic pathways, aiming to provide valuable references for further studies on the biosynthesis of
EPS.
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多糖是由10个以上单糖通过糖苷键连接而成的

高分子聚合物，其生物合成过程是以UDP-葡萄糖

(UDP-Glc)、UDP-葡萄糖醛酸(UDP-GlcA)、GDP-
甘露糖(GDP-Man)等核苷酸糖供体为前体物质通过

酶促反应连接形成长链化合物。根据来源不同，

多糖可以分为植物多糖、动物多糖和微生物多糖

三大类。其中，微生物多糖是一类由某些细菌和

真菌(包括霉菌和酵母菌)等微生物在代谢过程中生

成的大分子聚合物。根据在细胞中的存在位置，

可将多糖分为细胞内多糖、细胞外多糖和细胞壁

多糖三类。细胞内多糖主要以肽聚糖和脂多糖为

代表，细胞壁多糖以O-抗原为主，而细胞外多糖

则以透明质酸(hyaluronic acid，HA)、结冷胶等为

代表[1,2]。其中，细胞外多糖可进一步划分为荚膜

多糖(capsular polysaccharide，CPS)和胞外多糖

(exopoly saccharides，EPS)两类。CPS分泌至胞外

后仍与细胞膜相连并黏附于细胞壁外形成荚膜。

本文讨论的EPS特指由细胞内合成后分泌至胞外的

自由多糖。

EPS具有丰富的结构多样性和广泛的生物活

性，在医疗健康、食品加工和化妆品等领域得到

了广泛应用，如HA可以作为化妆品中保湿抗皱的

主要成分、细菌纤维素常作为皮肤创面敷料的材

料、黄原胶作为食品添加剂、灵芝多糖与杜氏盐

藻胞外多糖均可作为抗肿瘤的辅助药物、普鲁兰

糖用于制备胶囊壳和药物载体等 [ 3 -8 ]。目前，以

HA、黄原胶、结冷胶、凝结多糖等为代表的EPS
已实现了产业化，应用范围不断扩大，特别是随

着合成生物技术的发展，EPS的生物合成技术即将

迎来新的跨越。因此，对EPS生物合成途径的研究

和合成机制的探索也越发引起众多研究者的广泛

关注。进一步探究EPS的生物合成、结构特征及其

与功能的关系，对于降低多糖生产成本以及开发

新型多糖材料具有重要意义。

EPS的生物合成是指在微生物代谢过程中，以

碳源为基础，经过一系列酶促化学反应，最终合

成大分子聚合物的过程[9]。这一过程通常涉及微生

物细胞内多种酶催化的糖基转移反应，这些反应

通常受到细胞内信号转导通路的调控，并受到营

养条件、环境因素等的影响。目前，HA、黄原

胶、结冷胶等商业化多糖的生物合成机制已有较

为清晰的解析。研究发现，这些多糖的合成通常

以核苷酸糖类化合物(如UDP-Glc、UDP-GlcA、

GDP-Man等)为前体物质，在相关酶的催化下逐步

聚合而成[9]。例如，HA的生物合成需要HA合成酶

将UDP-Glc和UDP-GlcA转化为HA聚合物。但是，

一些其他EPS如普鲁兰糖、硬葡聚糖和凝结多糖等

的生物合成机制仍需进一步研究，未来针对这些

多糖合成途径的深入探索将为EPS的开发利用提供

更多理论支撑。本文旨在以HA、黄原胶、结冷胶

等典型多糖为例，总结其生物合成机制的研究进

展，为EPS的生物合成研究提供参考。

1 EPS生物合成途径的分类

EPS的种类繁多，其生物合成途径的研究对科

学和技术发展具有极高的重要性。虽然种类和结

构各不相同，但EPS的合成却遵循相对一致的模

式：主要包括糖核苷酸前体合成、重复单元组

装、多糖聚合及转运输出。参与这些反应的酶主

要位于细胞膜和细胞壁上。根据重复单元翻转、

聚合机制的不同，EPS合成途径主要分成以下两

种：合酶依赖途径(synthase-dependent pathway)和
Wzx/Wzy依赖途径(Wzx/Wzy-dependent pathway)。
在两种不同类型的胞外多糖合成途径中，糖核苷

酸前体的合成差异不大，都经过单糖的磷酸化、

磷酸基团变位、连接NDP等步骤合成。

合酶依赖途径中没有明显的重复单元组装步

骤，跨细胞膜的单一多糖合酶将胞内的糖核苷酸

前体连接到糖链上的同时，不断把延长的糖链分

泌至胞外。糖链的长度(相对分子质量)既与前体/合
酶比例有关，也与搅拌产生的剪切力及发酵液黏

度有关。通常，利用合酶依赖途径组装合成的多

糖是只需要一种糖核苷酸前体的同多糖，如凝结

多糖等。此外，含有D-葡萄糖醛酸和N-D-乙酰葡

糖胺双糖重复单元的HA虽然需要UDP-GlcA和

UDP-GlcNAc两种糖核苷酸前体，但其聚合和分泌

张 玥, 等. 微生物胞外多糖的生物合成途径 · 1271 ·



是由单个HA合酶完成的，因此，HA合成也属于合

酶依赖途径。

Wzx/Wzy依赖途径中有独立的重复单元组装

过程，糖核苷酸前体中的糖基(一般是葡萄糖基)先
连接到细胞内膜中的脂质载体上，再由多个糖基

转移酶将前体中的糖基按照一定的顺序依次连接

形成与脂质载体相连的寡糖重复单元。重复单元

组装完毕后，经翻转酶(Wzx)作用穿过细胞内膜进

入内外膜之间的周质空间，再通过聚合酶(Wzy)聚
合成长链多糖并通过外膜输出蛋白通道分泌至胞

外。由Wzx/Wzy途径合成的多糖一般都含有多种

单糖组分，属于杂多糖，如黄原胶、结冷胶等。

2 典型EPS的生物合成途径

为更好地利用这些多糖，对它们的生物合成途

径的研究是必不可少的。本文接下来将主要介绍

通过合酶依赖途径生成的HA、凝结多糖、普鲁兰

糖、硬葡聚糖，通过Wzx/Wzy依赖途径生成的黄

原胶、结冷胶，以及同时利用合酶依赖途径和

Wzx/Wzy依赖途径生成的乳酸菌胞外多糖等微生

物EPS的生物合成途径。本文通过对这几种典型

EPS生物合成途径的介绍，以期为后续研究和应用

提供有价值的参考和启示。

2.1 透明质酸

HA是一种由D-葡萄糖醛酸和N-D-乙酰葡萄糖

胺通过β-1,3-糖苷键和β-1,4-糖苷键交替连接而成的

高分子多糖，其分子式为(C14H21NO11)n[10]。HA具
有良好的水溶性，并呈现明显的双螺旋结构，其

分子结构中的羟基排列形成一系列亲水区和疏水

区，并赋予其独特的理化性质[11]。根据相对分子

质量的差异，HA可分为高相对分子质量HA和低相

对分子质量HA两类。高相对分子质量HA具有良好

的保湿性、黏弹性、润滑性、生物相容性等特

性，主要用于关节腔注射、皮下填充及化妆品

中；而低相对分子质量HA(相对分子质量低于

1×104)具有独特的生物学特性，与高相对分子质量

HA相比其渗透性强，能更好地被皮肤吸收，虽然

保湿性和黏弹性较弱，但具有延缓皮肤衰老、促

进伤口愈合和抗肿瘤等多种生理活性[12]。

HA的生物合成属于合酶依赖途径，由HA合酶

将UDP-GlcA和UDP-GlcNAc中的糖基通过β-1,3-糖

苷键和β-1,4-糖苷键交替连接而成[13]。最初，HA主
要通过从牛眼玻璃体和鸡冠子中提取获得，该方

法存在成本高、稳定性差等诸多缺点，因此逐渐

被微生物发酵技术所取代。微生物发酵法能够生

产出纯度更高、稳定性更好的HA。目前，HA通常

由C类链球菌属细菌发酵产生，如马链球菌兽疫亚

种和马链球菌等。HA合成所必需的两种前体物质

是UDP-GlcA和UDP-GlcNAc(图1)。UDP-GlcA的合

成过程涉及葡萄糖-6-磷酸、葡萄糖-1-磷酸和UDP-
Glc的转化过程，由一系列酶催化完成，具体如

下。葡萄糖首先由己糖激酶催化生成葡萄糖-6-磷
酸，之后在α-磷酸葡萄糖变位酶 (phosphofru-
ctomutase，Pgm)的催化下形成葡萄糖-1-磷酸，然

后在hasC基因编码的UDP-葡萄糖焦磷酸化酶

(UDP-glucose pyrophosphosphprylase，Ugp)的作用

下形成UDP-Glc，最终经过hasB基因编码的UDP-
葡萄糖脱氢酶(UDP-glucose dehydrogenase，Ugd)
的脱氢反应生成UDP-GlcA[14]。UDP-GlcNAc合成

分支起始于葡萄糖-6-磷酸在hasE基因编码的磷酸

葡萄糖异构酶(phosphoglucose isomerase，Pgi)作用

下生成果糖-6-磷酸，由果糖-6-磷酸依次经谷氨酰

胺果糖-6-磷酸酰胺转移酶、磷酸葡萄糖胺变位酶

和磷酸葡萄糖胺乙酰转移酶的催化作用生成UDP-
GlcNAc[15]。最后，在膜蛋白HA合酶的作用下，

UDP-GlcA和UDP-GlcNAc交替连接生成HA并分泌

至胞外。在HA生物合成过程中，has编码基因起到

关键性作用，促使葡萄糖最终合成HA[16]。此外，

在微生物发酵过程中，菌种选择、培养基组成和

发酵参数等因素也会影响HA的生物合成过程。考

虑到链球菌在发酵过程中对培养基有严格要求，

生产成本较高且是条件致病菌，研究人员正在探

索使用枯草芽孢杆菌(Bacillus subtilis)[14]、乳酸乳

球菌(Lactococcus lactis)[15 ]、谷氨酸棒状杆菌

(Corynebacterium glutamicum)[13]等新型底盘细胞进

行HA的高效合成。

2.2 凝结多糖

凝结多糖(Curdlan)又称热凝胶，是一种由

400~500个葡萄糖残基通过β-1,3-糖苷键连接而成

的线性高分子聚合物，其分子式为(C6H10O5)n，相

对分子质量为5.3×104~2×106，该多糖不存在支链

结构，仅由一条长链组成[17]。凝结多糖以无毒和
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稳定著称，并展示出独特的流变学性质及凝胶形

成能力[18]。值得注意的是，凝结多糖的物理性质

随温度的升高而变化；但超过80 ℃后，即使温度

再升高，其结构和形态仍保持稳定[19]。此外，凝

结多糖与其他凝胶剂组合时能有效促进胶体的形

成，并表现出优异的成膜性和压片性。

凝结多糖主要由土壤杆菌(Agrobacterium)或产

碱杆菌(Alcaligenes)发酵产生，其生物合成也属于

合酶依赖途径。与HA相比，凝结多糖的结构更为

简单，仅含有一种单糖组分和一种糖苷键。如图2
所示，其前体UDP-Glc同样由葡萄糖-6-磷酸经Pgm
和Ugp催化合成，凝结多糖合酶利用UDP-Glc前体

将葡萄糖残基以β-1,3-糖苷键的形式连接成链糖并

转运至胞外，最终形成凝结多糖。

除以上途径外，Kai等[20]利用荧光标记技术探

索发现，凝结多糖的合成还可能有其他机制：通

过磷酸化将三碳糖与葡萄糖结合形成；经过糖酵

解途径实现三碳糖的异构化后与葡萄糖连接形

成；利用果糖-6-磷酸经过戊糖循环途径直接合

成；由葡萄糖碎片重组合成，但具体机制目前尚

不明确，亟待研究探索。

2.3 普鲁兰糖

普鲁兰糖(Pullulan)亦称短梗霉多糖，是一种由

α-1,4-糖苷键和α-1,6-糖苷键按2:1的比例交替连接

形成的直链葡聚糖，其分子式为(C18H32O16)n，平均

相对分子质量为2×104~2×106 Da[21]。普鲁兰糖具有

高度的安全性、良好的水溶性、独特的成膜性、

优异的热稳定性及酸碱稳定性等特性[22]。在温度

低于250℃的条件下，普鲁兰糖能够保持稳定；当

温度超过250℃时，普鲁兰糖开始分解。

普鲁兰糖首次在出芽短梗霉(Aureobasidium
pullulans)的发酵过程中被发现，随后，在产黑色

素短梗霉(Aureobasidium melanogenum) P16和TN3
等微生物的发酵过程中，也相继提取到了普鲁兰

糖 [ 2 3 ]。尽管普鲁兰糖能从众多真菌发酵液中提

取，但其生物合成途径尚未完全阐明，仍需要进

一步的研究和探索。

普鲁兰糖含有与支链淀粉相同的单糖组分

图1 HA生物合成途径
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(Glc)和糖苷键类型(α-1,4-糖苷键和α-1,6-糖苷键)，
与直链淀粉不同的是普鲁兰糖是一种比较规律的

直链多糖，大体可以看成是麦芽三糖通过α-1,6-糖
苷键连接而成。除麦芽三糖外，普鲁兰糖中也夹

杂少量的麦芽四糖甚至麦芽五糖。前体UDP-Glc同
样由Pgm和Ugp催化合成，之后可能会经历尚不明

确的麦芽三糖/潘糖/异潘糖重复单元组装过程，最

后由普鲁兰糖合酶聚合并分泌至胞外(图3)。直接

生成的普鲁兰糖具有很高的聚合度，使发酵液黏

度变大，溶氧变差，菌体自身合成的α-淀粉酶和普

鲁兰酶可在发酵中后期对普鲁兰糖进行降解，以

改善菌体的生长状况[24]。目前已有研究揭示了多

种酶和基因在普鲁兰糖生物合成中的作用，但关

于其具体的合成部位、详细途径及机制的完整解

释仍然有限，针对这些问题的解答将是未来研究

的重要方向。

图2 凝结多糖的生物合成途径

图3 推测的普鲁兰糖的生物合成途径
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2.4 硬葡聚糖

硬葡聚糖(Scleroglucan polysaccharide)亦称小

核菌葡聚糖，是一种中性多糖，相对分子质量为

1.3×106~6×106，主链为β-1,3-葡聚糖，平均每3个主

链糖基含有一个β-1,6-葡萄糖分支[25]。硬葡聚糖因

β-1,6-葡萄糖支链结构呈现出三螺旋构象，显著增

强了其黏性特征[26]。此外，硬葡聚糖还有良好的

假塑性、热稳定性和溶解性。

硬葡聚糖是由齐整小核菌(Sclerotium rolfsii)、
裂褶菌(Schizophyllum commune Fr.)和灰霉菌

(Botrytis cinerea)等真菌合成分泌的一种β-葡聚糖，

其合成过程属于合酶依赖途径。2011年，Schmid
等[27]根据常见的EPS合成途径对硬葡聚糖的生物合

成进行了预测(图4)，经Pgm和Ugp催化合成的

UDP-Glc在β-1,3-葡聚糖合酶的催化下，生成硬葡

聚糖的主链β-1,3-葡聚糖，最后在葡萄糖基转移酶

或糖苷酶的作用下，将UDP-Glc上的葡萄糖基以β-
1,6-糖苷键连接到主链上，形成硬葡聚糖的支链。

该合成途径目前只是推测，对主链和支链形成机

制的研究仍然是一个开放的问题[28]。此外，硬葡

聚糖的生物合成过程可能与草酸的生物合成相

关。在培养产生硬葡聚糖的真菌时，常观察到草

酸作为副产物。研究草酸的生物合成过程可能有

助于深入理解硬葡聚糖的合成途径[28]。因此，进

一步的研究不仅能够揭示这两种物质在多糖合成

中的联系，还可能为硬葡聚糖的工业应用提供更

为坚实的科学基础。

2.5 黄原胶

黄原胶(Xanthan gum)亦称汉生胶，是由D-葡
萄糖、D-甘露糖和D-葡萄糖醛酸按2:2:1的比例相

互连接构成的一种酸性杂多糖，其中葡萄糖通过β-
1,4-糖苷键相连形成主链，甘露糖-葡萄糖醛酸-甘
露糖侧链通过β-1,3-糖苷键连接到主链，侧链上的2
个甘露糖分别有乙酰基和丙酮酸修饰(图5)。黄原

胶的侧链通过盘旋交互作用形成稳定的螺旋构

型，这种结构赋予了其出色的耐酸、耐碱和耐高

温特性[29]。作为非牛顿流体，黄原胶表现出假塑

性等流变特性，即黏度会随着剪切力的改变而改

变[30]。此外，黄原胶还可以与其他亲水性胶体发

生复配，形成显著的胶体特性。例如，将黄原胶

与魔芋胶按4:6比例复配可以增强复配胶的黏性和

硬度，而按6:4的比例复配则能最大化复配胶的

弹性[31]。

黄原胶主要由黄单胞菌(Xanthomonas)发酵产

生，其生物合成属于Wzx/Wzy依赖途径，前体物

质包括UDP-Glc、GDP-Man和UDP-GlcA。Ielpi
等[32]详细阐明了野油菜黄单胞菌在发酵过程中生

成黄原胶的具体合成途径(图5)。该途径可分为三

个主要步骤：第一步是前体物质的合成。黄单胞

杆菌可利用蔗糖、葡萄糖、木糖、果糖和乳糖等

多种碳源实现前体物质的合成，其中果糖和乳糖

因产量较低而较少使用[33]。碳源首先被转运至细

图4 推测的硬葡聚糖的生物合成途径
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胞质中，经ED(Entner-Doudoroff)途径、糖酵解途

径或磷酸戊糖途径转化为葡萄糖-6-磷酸。在Pgi的
催化下，葡萄糖-6-磷酸转化为甘露糖-6-磷酸，同

时通过Pgm和磷酸甘露糖变位酶(phosphomann-
omutase，Pmm)的作用，葡萄糖-6-磷酸和甘露糖-
6-磷酸分别被转化为葡萄糖-1-磷酸和甘露糖-1-磷
酸。甘露糖 - 1 -磷酸异构酶 ( phosphomannose
isomerase，Pmi)、甘露糖-3-磷酸氨基转移酶(GDP-
mannose pyrophosphorylase，Gmp)和Ugp进一步催

化这些中间体，生成两种关键前体物质GDP-Man
和UDP-Glc，Ugd继续催化UDP-Glc生成第三种前

体物质UDP-GlcA[34]。第二步是在细胞膜上将前体

组装成重复单元，该过程涉及8个酶。GumD和

GumM是2个葡萄糖基转移酶，其中GumD是黄原

胶合成的关键酶，将UDP-Glc中的葡萄糖基转移到

十一烯基磷酸载体上，GumM继续转移1个葡萄糖

基以β-1,4-糖苷键连接到上一个葡萄糖基的C4上构

成主链二糖单元。内侧GDP-Man、UDP-GlcA和外

侧GDP-Man分别在GumH、GumK和GumI的作用下

依次连接，完成五糖重复单元的合成[35]。此外，

五糖重复单元还需要通过GumL进行丙酮酰基修

饰，GumF和GumG进行乙酰基修饰，以实现末端

取代[30]。第三步是聚合和输出，五糖重复单元在

GumJ的作用下翻转到细胞膜内外膜之间，随后由

GumE进行聚合，形成最终的黄原胶，并通过

GumB和GumC输送至细胞膜外[36]。尽管黄原胶的

生物合成途径已被较为清晰地阐明，但不同碳源

对其生物合成具体影响的机制仍需进一步研究和

完善。这一领域的深入探索将有助于制备具有不

同结构和理化特性的黄原胶，扩展其应用范围。

2.6 结冷胶

结冷胶(Gellan gum)又称凯可胶，由D-葡萄

糖、D-葡萄糖醛酸和L-鼠李糖以2:1:1的比例连接

形成的四糖重复单元构成，相对分子质量为2×
104~5×105[37]。根据结冷胶中酰基的含量，结冷胶

可分为高酰基结冷胶与低酰基结冷胶两种形式。

高酰基结冷胶呈现折叠结构，而低酰基结冷胶则

表现为双螺旋结构[38]。这两种不同的结构形态赋

予结冷胶一系列独特的物理和化学性质，如高稳

定性、优异的复配性和良好的凝胶性等，使其在

图5 黄原胶的生物合成途径
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商业化领域更有价值[39]。

结冷胶是由鞘氨醇单胞菌(Sphingomonas sp.)在
有氧条件下发酵生成的，其生物合成途径与黄原

胶相似，都是通过Wzx/Wzy依赖途径合成[40]。如

图6所示，前体物质UDP-Glc和UDP-GlcA由葡萄

糖-6-磷酸经Pgm、Ugp和Ugd催化合成，Pgm催化

产物葡萄糖-1-磷酸经dTDP-葡萄糖焦磷酸化酶

(RmlA)、dTDP-D-葡萄糖-4,6-脱水酶(RmlB)、
dTDP-6-脱氧-D-葡萄糖异构酶(RmlC)和dTDP-6-脱
氧鼠李糖脱氢酶(RmlD)催化合成dTDP-鼠李糖

(dTDP-Rha)[41]。四糖重复单元的组装和合成在嵌

入细胞膜内膜的脂质载体上进行，该过程可能由

gelB、gelK、gelL和gelQ参与完成[42]。其中，已证

实gelK编码的糖基转移酶催化GlcA通过β-1,4-糖苷

键连接到与脂质相连的Glc上，gelL和gelQ编码的

糖基转移酶可能催化前体UDP-Glc和dTDP-Rha的
组装，但是具体的四糖重复单元组装机制尚不清

晰[43]。四糖重复单元在gelC、gelD、gelE、gelG和
gelS编码酶的作用下，经翻转、聚合、转运，生成

具有一定聚合度的结冷胶[43]。结冷胶的生物合成

途径与黄原胶类似，均需要大量的酶和编码基因

的参与，但目前一些基因(如gelL、gelQ等基因)的
作用还没有得到进一步证实。未来研究可以通过

同源重组技术、构建cosmid文库等方法表达结冷胶

基因簇，以进一步探索和阐明其生物合成机

制[44]。

2.7 乳酸菌胞外多糖

乳酸菌是一类以碳水化合物为基质进行代谢、

主要产物为乳酸的无芽孢革兰氏阳性细菌。乳酸

菌由于安全性高，已被广泛认定为“一般公认安

全(GRAS)”的微生物，常见的乳酸菌包括链球菌

(Streptococcus)、乳杆菌(Lactobacillus)、肠球菌

(Enterococcus)和乳球菌(Lactococcus)等[45]。乳酸菌

发酵产生的EPS可根据组成单体的种类分为均多糖

(HoPS)和杂多糖(HePS)，HoPS由单一类型的单体

组成，而HePS则由多种不同的单体构成[46]。

乳酸菌胞外多糖HoPS和HePS的构成不同，其

生物合成途径也有很大差异。HoPS主要通过合酶

依赖途径或胞外途径合成，HePS多依靠Wzx/Wzy
依赖途径合成[47]。乳酸菌合酶依赖途径HoPS的生

物合成与前文所述HA、凝结多糖等相似，糖核苷

酸前体在糖基转移酶作用下完成糖链聚合和多糖

分泌，根据糖核苷酸前体和糖基转移酶种类的不

同，可以合成不同种类的HoPS。
由于乳酸菌大多没有完整高效的氧化呼吸链，

能量合成效率不如好氧微生物高，合酶依赖途径

并不是HoPS合成的主要途径，不需要糖核苷酸前

体合成。而以蔗糖、乳糖等双糖底物水解为能量

来源的胞外途径更适合乳酸菌。相关的糖苷酶(如
果糖酶、葡萄糖蔗糖酶)在水解双糖底物的过程

图6 结冷胶的生物合成途径
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中，利用水解产生的能量将水解产物中的特定单

糖转移至受体分子上，形成果聚糖、葡聚糖、半

乳聚糖等均多糖长链，该过程不需要脂质载体参

与，可在胞外进行(图7)[48]。
相较之下，HePS的生物合成途径更为复杂，

主要依靠Wzx、Wzy等关键酶完成，经过与黄原

胶、结冷胶等胞外多糖合成途径相似的单糖磷酸

化、糖核苷酸前体合成、重复单元合成、Wzx翻
转、Wzy聚合、胞外输送等步骤，在不同种属的乳

酸菌中合成具有不同结构的HePS(图7)[49]。乳酸菌

除了能合成胞外多糖以外，还可以通过ABC转运

体依赖途径合成荚膜多糖。

2.8 其他

右旋糖苷在特定微生物的发酵作用下，以蔗糖

为碳源，通过α-1,6、α-1,3、α-1,2和α-1,4-糖苷键连

接，被催化合成复杂的长链结构[50]。威兰胶的生

物合成主要由鞘氨醇单胞菌在发酵过程中通过

Wzx/Wzy依赖途径完成[51]。除此之外，还有大量

EPS尚未阐明生物合成途径，如细菌纤维素、酵母

多糖、黑木耳多糖、环状糊精、猴头菇多糖和灵

芝多糖等，这些多糖的生物合成机制仍需要进一

步深入的研究。当前研究的局限性和未来研究的

方向在于揭示这些复杂生物合成过程的详细分子

机制和调控网络，这对于深入理解其生物功能及

其在生物技术和医药领域的潜在应用具有重要的

科学和实际意义。

3 总结与展望

EPS的生物合成途径基本归结于利用碳源合成

前体物质，通过糖苷键将所需的各种前体物质连

接成长链结构，并通过聚合和修饰，最终将其分

泌到细胞外。在合成过程中，常用到变位酶、脱

氢酶、异构酶、转移酶等酶类。这些酶在参与反

应过程中具有特异性识别能力，如Pgm只能催化葡

萄糖-6-磷酸转变成葡萄糖-1-磷酸，不能用于甘露

糖的转化，而将甘露糖-6-磷酸转变成甘露糖-1-磷
酸需要Pmm参与才可以实现。值得注意的是，微

生物的培养条件会显著影响多糖的产量和结构，

控制发酵温度、底物浓度和pH等因素对多糖合成

至关重要。在探索未知EPS的合成途径时，研究者

通常采用已知的多糖生物合成途径作为参考，逐

步通过实验优化和探索，以揭示特定多糖的合成

路径。目前只有少部分以HA、乳酸菌胞外多糖、

黄原胶等为代表的胞外多糖的生物合成途径得到

图7 乳酸菌胞外多糖HoPS和HePS的生物合成途径
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了实验证实，普鲁兰糖、硬葡聚糖等多糖的合成

途径解析仍局限于前体物质的生成阶段，多糖主

链与支链的具体形成机制以及聚合、转运的具体

机制等关键问题尚未明确，仍处于假设和探索

阶段。

随着测序技术和合成生物技术的快速发展，

EPS的合成途径研究也迎来了高速发展期。阐明

EPS的生物合成途径、建立多糖合成酶元件库、借

助合成生物技术对现有途径进行工程化改造是未

来的重要发展方向，不仅能提高多糖的生物合成

效率，还能通过途径改造改变原有多糖的结构和

特性，获得具有新功能的新型多糖。此外，动植

物多糖的微生物合成也有望成为合成生物领域的

重点方向，有助于扩展多糖在食品工业、医药开

发、农业生产以及化妆品制备等多个领域的应

用。未来，随着研究的深入和技术的发展，微生

物胞外多糖有望成为这些领域的关键组分，展现

出更加广阔的应用前景。
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