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摘　要：苯乳酸（Phenyllactic Acid，PLA）是一种具有广谱抑菌特性的天然物质，其可由部分乳酸菌与非乳酸菌代

谢产出，作为一种对食品安全具有积极意义的绿色产物，苯乳酸受到了广泛的关注。本文介绍了苯乳酸的结构与

理化性质，阐述了苯乳酸的抑菌能力、作用机理、生物合成及其应用方面的最新进展，指出了苯乳酸生产过程中

影响其产量与效率的因素，以期为苯乳酸工业生产与市场开拓提供思路。
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Abstract： Phenyllactic  acid  (PLA),  produced  by  many  lactic  acid  bacteria  and  non-lactic  acid  bacteria,  is  a  natural
substance with broad-spectrum antibacterial properties. As a green product with positive implications for food safety, it has
received widespread attention. This work introduces the structure and physicochemical properties of PLA, elaborates on the
latest progress in its antibacterial ability, bacteriostatic mechanism, biosynthesis and application. Factors that affect its yield
and efficiency in the production process are also illustrated, which provide insights for industrial and market development.
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伴随时代的发展，人们对卫生健康与环保问题

愈发关注[1]。传统化学合成抑菌剂在食品保鲜领域

存在健康隐患、环境污染等问题。生物保鲜由于其

环境友好性与可持续发展性，被科研人员广泛研究。

苯乳酸是一种由一些乳酸菌及非乳酸菌等自然菌株

天然合成的小分子抑菌化合物，可损伤微生物细胞

壁、破坏细胞膜完整性、抑制生物膜形成、干扰线粒

体能量代谢等，因此对多种微生物都具有抑制能力，

具有广谱抑菌特性[2]，食品工业中常见致病菌，如李

斯特菌、沙门氏菌、黄曲霉等都能被其有效地抑
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制[3]。苯乳酸的广谱、高效、绿色等特性，契合社会

对新型抑菌剂的要求，使之在食品保鲜领域具有广阔

的应用前景[4]。

苯乳酸合成方法主要为化学合成法与生物合成

法。由于化学法合成苯乳酸存在污染与副产物繁杂

等问题，依靠菌株生物合成逐渐成为苯乳酸生产领域

的主要研究方向[5]。生物合成苯乳酸通过野生菌株

自然发酵，产量不高，通过筛选优秀菌株，系统优化培

养条件等方法能够有效提升苯乳酸的产量[6]；提升脱

氢酶、转氨酶活性，促进辅酶再生等诸多方法也使苯

乳酸产量不断增长[7−8]；基因工程定向改造的工程菌

株更是提升了苯乳酸的产量与生产效率[9]。目前，还

有使用新培养底物与新催化载体的生产方法，使苯乳

酸生产成本更低、效率更高[2]。苯乳酸生物合成已成

为研究热点。

本文综述了苯乳酸的理化性质、抑菌能力及抑

菌机理，阐述了苯乳酸生物合成及应用方面的最新进

展，以期对食品加工与保藏行业提供助力。 

1　苯乳酸的理化性质
苯乳酸全名为 2-羟基-3苯基丙酸，也称 3-苯基

乳酸或 β-苯基乳酸 ，是一种酚酸 ，分子量为

166.17[3]。苯乳酸拥有一个疏水基团-苯环和一个亲

水基团-羧基，从而表现出两亲性，使其可以在液体溶

剂中均匀分散，最大化表达自身特性。它的第二个碳

原子为手性碳原子，这导致苯乳酸具有两种构型，分

别为 L-苯乳酸和 D-苯乳酸（图 1）[10−11]。苯乳酸纯对

映体的熔点在 122.1至 125.7 ℃ 之间，熔化焓为

30.5 kJ/mol；而外消旋晶体熔点在 93.4至 96.7 ℃ 之

间，熔化焓为 26.5 kJ/mol。尽管外消旋晶体有更高

的密度与晶体堆积效率，但它们不如以更短、更强的

氢键相互作用的同源晶体更稳定[12]。较高的熔化晗

使苯乳酸的热稳定性优良，Cortes-zavaleta等[13] 将苯

乳酸置于 121 ℃，处理 20 min后，其抗菌活性仍然

没有发生改变。此外，苯乳酸也具有较强的酸碱稳定

性，并在宽 pH范围内结构稳定[14]。
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图 1    不同手性 PLA结构式
Fig.1    Structural formulas of different chiral PLA

  

2　苯乳酸的抑菌机理及其与其他抑菌物质的

协同作用 

2.1　抑菌能力

苯乳酸具有广谱抑菌性，对大部分细菌（如弧菌

属、李斯特菌属、大肠杆菌属、葡萄球菌属、沙门氏

菌属等）、真菌（镰刀霉属、曲霉属、青霉属、假丝酵

母菌属等）均有一定抑制效果（表 1）。
L-苯乳酸和 D-苯乳酸两种构型的抑菌能力体现

出一定差异性，在过去的研究中，研究人员普遍认为

D-苯乳酸的抗菌活性要优于 L-苯乳酸 [25−27]。如

Dieuleveux等 [28] 实验证明，120 mmol/L的 D-苯乳

酸在琼脂扩散法下对李斯特菌的抑制直径（38±
0.7 mm）大于 L-苯乳酸（30±0.7 mm）。但 Svanstrom
等[29] 研究指出，L-苯乳酸在较低浓度下就能抑制真

 

表 1    苯乳酸的抑菌能力、作用部位和抑菌机理

Table 1    Antibacterial ability, action sites, and mechanism of PLA

类别 受体菌株 作用部位 抑菌机制
最小抑菌

浓度（mg/mL）
参考文献

真菌

白假丝酵母
（Candida albicans） DNA 下调ALS3和ERG11基因的表达水平，

从而抑制其生物膜的形成 7.5 [15]

黄曲霉
（A. flavus） 细胞膜、DNA 破坏细胞膜；改变细胞膜通透性；

干扰线粒体能量代谢 6 [16]

米根霉
（Rhizopus oryzae） DNA 干扰线粒体能量代谢 8 [17]

细菌

单增李斯特菌
（L. monocytogenes） 细胞膜、DNA 破坏细胞膜；与DNA结合干扰正常细胞功能 1.25 [18]

阴沟肠杆菌
（E. cloacae） 细胞壁、细胞膜 裂解细胞；破坏细胞膜 − [19]

金黄色葡萄球菌_45
（S. aureus_45） − − 3.5 [20]

大肠杆菌44752
（E. Coli 44752） 细胞膜、DNA 改变细胞膜通透性；与DNA结合干扰正常细胞功能 2.5 [18]

副溶血性弧菌
（V. parahaemolyticus） 细胞膜、DNA 增加细胞膜通透性，导致钾离子渗漏；与DNA结合，影响正常生

理功能；降低细菌流动性并抑制生物膜的形成 3.2 [21]

铜绿假单胞菌
（P. aeruginosa PAO1） − − 0.2 [22]

福氏志贺菌_14
（S. flexneri_14） − 抑制生物膜形成 2.45 [23]

沙门氏菌
（Salmonella） 细胞膜、DNA 破坏细胞膜；促进ATP消耗 − [24]

注：“−”为未提及。

第  46 卷  第  9 期 郭帅康 ，等： 苯乳酸抑菌机理、生物合成与应用的研究进展 · 393 · 



菌的生长和孢子形成，而 D-苯乳酸在低浓度下活性

较低，使得 L-苯乳酸的抑菌能力优于 D-苯乳酸。目

前，对于两种构型苯乳酸抑菌能力差异的原因还有待

更进一步研究。

影响苯乳酸抑菌能力的环境因素主要为 pH。

虽然苯乳酸在宽范围 pH内具有稳定性，但其抑菌能

力随着 pH的变化会发生改变。苯乳酸的最小抑菌

浓度（MIC）与 pH呈正相关，在较高的 pH下，苯乳酸

的抑菌能力较低。有研究人员以李斯特菌为指示菌，

测试 pH对苯乳酸抑菌能力的影响，研究发现，当

pH为 4.5、5、5.5、6.0、6.5和 7.0时，其 MIC值逐渐

增加，分别为 1.6、2.8、5.7、11.3、22.6和 45 mmol/L[30]。

苯乳酸的抑菌活性与其他一些酸类防腐剂和有机酸

相似，其抑菌能力与其解离程度相关，未解离的苯乳

酸能够穿过微生物膜[30]。 

2.2　抑菌机制

苯乳酸是一种具有两性亲和性的小分子化合

物，可通过损伤微生物细胞壁、破坏细胞膜完整性、

增加细胞膜的通透性、抑制生物膜形成、干扰微生物

群体感应、抑制微生物毒力因子表达、干扰线粒体能

量代谢等方式抑制微生物的生长增殖（图 2）。 

2.2.1   损伤微生物细胞壁　苯乳酸可以通过作用细

胞壁对受体细胞带来损伤与破坏。其对阴沟肠杆菌

细胞壁的作用是完全溶解大多数细胞的细胞壁，使细

胞壁变形和不成比例[19]。Dieuleveux等[28] 表明，苯

乳酸作用于单核细胞增生李斯特菌细胞壁，致使细胞

壁结构受损，导致细菌形成聚集体并分泌多糖，最终

导致细菌细胞壁失去刚性，细菌膨胀甚至崩溃。

Zhou等[24] 指出，用 L-PLA处理的沙门氏菌，其细胞

壁受到严重损伤，壁上产生空隙与部分缺失。 

2.2.2   改变细胞膜结构功能 

2.2.2.1   破坏微生物细胞膜完整性　在破坏细胞壁

的同时，由于苯乳酸具有两性亲和性，其还可与细胞

膜脂质和蛋白质相互作用[31]。当苯乳酸与细胞膜相

互作用，细胞膜完整性与形态发生改变，导致内容物

外泄，从而杀死细胞，达成抑制效果。Jiang等[20] 指

出，在用苯乳酸处理后，金黄色葡萄球菌细胞膜的完

整性受到破坏，导致细胞形态改变、细胞膜破裂和细

胞内容物泄漏。在添加 10 mg/mL苯乳酸的马铃薯

葡萄糖水培养液中孵育 30 min的黄曲霉孢子，有高

达 98.02%±0.01%的孢子细胞膜受损[32]。Ning等[18]

通过 PI荧光探针-膜完整性测定法研究了苯乳酸对

单核细胞增生李斯特菌细胞膜的影响，荧光显微镜显

示，MIC浓度苯乳酸处理后的李斯特菌细胞膜出现

一些孔或局部破裂，形成聚集和粘连；当用 2倍 MIC
浓度苯乳酸处理后，大多数细胞膜塌陷甚至破裂成细

胞碎片，并形成大的细菌团块。 

2.2.2.2   增加细胞膜的通透性　苯乳酸与细胞膜的

作用还会改变细胞膜的电位，导致细胞膜的去极化，

即细胞膜内外的电荷差异减小或消失。这可能会影

响细胞内外的离子平衡和电荷分布，使其通透性发生

改变，细胞膜对溶质和溶剂的选择性、通透性降低，

导致细胞内外物质的交换增加，细胞内离子与其他大

分子物质可能发生泄漏[19]。如 Fang等[21] 指出，苯乳

酸可以增加细菌的渗透性导致钾离子泄漏。有研究

人员观察到 MIC浓度与 2倍 MIC浓度的苯乳酸处

理后的大肠杆菌细胞膜并未破裂，只是出现表面褶

皱，粗糙和细胞体积缩小[18]。苯乳酸通过改变细胞膜

通透性，致使胞内物质流失，使细胞内一些关键物质

泄漏，细胞新陈代谢受到影响，从而导致细胞的死亡。 
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2.2.2.3   干扰群体感应　苯乳酸与细胞膜作用，除了

可能破坏细胞膜结构，改变细胞膜通透性，还可能与

细菌感应受体结合来干扰细菌的群体感应系统[31]。

Shariff等[33] 指出，铜绿假单胞菌的生物膜发育受其

群体感应（QS）系统的调节，它有三个主要的 QS系

统：LasI/R、RhlI/R和 PQS/MvfR。苯乳酸可以与铜

绿假单胞菌 QS受体 RhlR和 PqsR结合并抑制 Rhl
和 PQS-QS，从而实现对生物膜发育的抑制。群体感

应是细菌调控毒力因子表达的重要机制，干扰群体感

应可能会降低细菌的毒力，使其变得更加温和或无

害。群体感应还参与细菌生物膜的形成，干扰群体感

应可能会抑制生物膜的形成，从而减少细菌的附着和

生长[34]。 

2.2.3   调节基因表达 

2.2.3.1   抑制生物膜的形成　生物膜对宿主免疫系

统和抗生素具有很强的抗性，是一些细菌真菌感染治

疗无效和感染复发的主要原因。DNA相互作用分析

表明，苯乳酸与基因组 DNA之间存在插入作用，可

能影响细菌的正常生理功能[21]。Maione等[15] 通过

实时荧光定量 PCR分析得出，苯乳酸通过下调白色

念珠球菌的 ALS3 和 ERG11 基因的表达水平，导致

其生物膜形成受到抑制。Shakya等[31] 研究表明，苯

乳酸能通过下调 A. actinomycetemcomitans 的粘附

基因 PGA 的表达水平，使菌体之间的粘附性降低，难

以粘黏，从而抑制其生物膜的形成。 

2.2.3.2   抑制微生物毒力因子表达　苯乳酸同样可

以调控受体细胞毒素合成的基因，使毒素分泌产生滞

后，甚至抑制毒素的产生。Zhao等[32] 将黄曲霉用苯

乳酸处理后，发现实验组黄曲霉素 B1浓度（10.20±
0.03 µg/L）显著低于对照组（181.20±1.08 µg/L），转录

组分析显示，苯乳酸处理使黄曲霉孢子 mRNA水平

发生变化，共有 980个基因差异表达，与黄曲霉毒素

生物合成相关的基因表达被显著下调。Chatterjee
等[22] 同样指出，苯乳酸能够抑制铜绿假单胞菌产生

的多种毒力因子，包括脓青蛋白、蛋白酶和鼠李糖脂

等，从而降低铜绿假单胞菌的侵袭力和毒性。 

2.2.3.3   干扰线粒体能量代谢　苯乳酸还可以通过

干扰线粒体能量代谢抑制孢子萌发，导致孢子凋亡。

Li等[16] 观察到，苯乳酸能引起黄曲霉孢子线粒体

ATP酶和脱氢酶活性降低，导致 ATP合成显著降

低，使黄曲霉孢子萌发受到了抑制。Fan等[17] 首次

表明能量代谢可以成为苯乳酸对抗米曲霉的靶标，串

联质谱标签蛋白质组显示，苯乳酸显著下调糖酵解中

己糖激酶、磷酸果糖激酶、α-酮戊二酸脱氢酶、腺苷

酸激酶、细胞色素 C氧化酶和 NADH脱氢酶的表

达，并上调线粒体 ADP/ATP载体蛋白和 IV亚基在

糖酵解、三羧酸循环或氧化磷酸化代谢中的表达。

根据这些发现，通过酶活性测定显示上述途径的

HK和 a-KGDH活性下调，并通过实时定量 PCR进

一步证实 ADK1、AAC、CCIO IV 和 NADH 脱氢酶

的基因表达下调。中心碳代谢组学显示，在苯乳酸作

用下，三羧酸循环代谢产物如柠檬酸、顺式乌头酸、

异柠檬酸、α-酮戊二酸、琥珀酸、富马酸和苹果酸的

浓度显著下降，氧化磷酸化产生的 ATP也显著减少，

导致能量产生不足，活性氧（ROS）代谢异常，ROS水

平较对照值增加了 141%，细胞色素 C被释放，导致

细胞逐渐凋亡。 

2.3　与其他物质协同作用

在自然环境下，苯乳酸往往是和其他抑菌物质

协同作用，共同抑制微生物生长[35−36]。在复杂的协同

作用下，苯乳酸往往表现出更高的抑菌能力。虽然单

一的苯乳酸和乳酸都能破坏蜡样芽孢杆菌膜的完整

性和形态，但联合使用的苯乳酸与乳酸增强了损伤效

果。Ning等 [37] 基于 iTRAQ的蛋白质组学分析表

明，苯乳酸下调 kdpB并抑制 K+转运，干扰核糖体功

能基因表达；乳酸下调周质磷结合蛋白并抑制磷转

运，扰乱核糖体、TCA循环以及嘌呤和嘧啶代谢的功

能；苯乳酸和乳酸联合抑制 K+和磷的转运，影响嘌呤

和嘧啶的合成代谢。闫爱红[38] 具体分析了苯乳酸与

几种常见有机酸协同抑制 Listeria  monocytogenes
10403s与 Escherich coli ATCC 44752的效果，提出

苯乳酸分别与乳酸和乙酸发挥协同作用的机制是通

过增强彼此对细胞膜通透性和完整性的破坏性；进而

使苯乳酸、乳酸、乙酸能够更容易地进入到细胞内

部，通过与 DNA结合，影响 DNA稳定性，从而发挥

协同抑菌作用。Liu等[39] 研究了 Nisin和苯乳酸的

联合抑菌能力，发现 Nisin和苯乳酸的联合使用能够

显示出更强的抗菌活性。随后他们构建了可以同时

生产 Nisin和苯乳酸的 L. lactis 菌株，其发酵液对 S.
xylosus 和 M. luteus 具有明显的抑菌活性。目前，一

些物质与苯乳酸协同作用增强抑菌效果已被证明，但

由于对不同的受体菌株的抑菌机制存在不同，协同机

制复杂，仍有很多协同抑菌机制未被解释，亟待后续

研究来阐明。 

3　苯乳酸的生物合成 

3.1　生物合成菌株

苯乳酸的生物合成途径在自然界中呈现出菌种

多样性，该化合物不仅可由植物乳杆菌（L. planta-
rum）、瑞士乳杆菌（L. Helveticus）、戊糖片球菌（P.
pentosaceus）等典型乳酸菌天然合成，部分非乳酸菌

属如白地霉（Geotrichum candidum）等真菌也具备合

成能力（表 2），但不同野生菌株的苯乳酸产量差异

很大。 

3.2　生物合成通路

苯乳酸的生物合成起始于葡萄糖的代谢，葡萄

糖首先通过糖酵解转化成磷酸烯醇式丙酮酸，再经莽

草酸途径，生成分支酸，分支酸通过分支变位酶转变

为预苯酸，再进一步生成苯丙酮酸，而后形成苯乳酸

（图 3）[11]。这一系列流程中，苯丙氨酸→苯丙酮酸

→苯乳酸是目前公认的生物合成法主要核心通路，苯
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丙氨酸在转氨酶作用下通过转氨反应，生成苯丙酮

酸，然后经过脱氢酶（通常是乳酸脱氢酶）催化，转化

为苯乳酸。苯丙酮酸→苯乳酸途径中，除了脱氢酶不

可或缺，辅酶 NADH也至关重要，三羧酸循环能够促

进 NADH的再生，在整个通路中起着辅助的作用。

另外，α-酮戊二酸作为氨基受体，加大供给量能够促

进转氨作用，从而提升苯乳酸的产量[3,11]。然而，苯乳

酸生物合成与众多酶的表达相关联，其代谢途径比较

复杂，菌株的某种基因缺失可能导致相关通路被阻

断，因此，不同菌株的苯乳酸生物合成通路可能存在

差异[47]。 

3.3　生物合成方法的优化 

3.3.1   培养基及培养条件优化　野生乳酸菌菌株产

苯乳酸能力参差不齐，且由于自然环境的营养物质、

pH、温度、氧气含量以及细胞密度等原因，它们合成

苯乳酸的潜力不能完全被挖掘出来。营养成分作为

关系到微生物生物合成的直接因素，其种类及在培养

基中的占比会大大影响菌株生长以及特定物质的产

量，通过优化碳源、氮源以及无机盐等培养基组分，

能够有效提升苯乳酸产量[45,48−49]。李士龙[45] 以苯乳

酸产量为指标，在对植物乳杆菌 LY-78培养基碳源、

氮源、无机盐以及其他组分分别优化后，通过响应面

分析，获得了最优培养基配比，使发酵液抑菌效价的

理论值达到了 2238.428。Wu等[48] 优化了植物乳杆

菌 YM-4-3y的培养基，在分别优化碳源、氮源与其

他营养成分后，苯乳酸产量达到最高（400.74 mg/L）。

特别地，通过向底物中直接添加苯乳酸合成所必需的

前体物质苯丙氨酸与苯丙酮酸，能使苯乳酸的单位产

量倍增[31]，植物乳杆菌 BLPC002在发酵培养基添加

苯丙氨酸并优化培养基后，其苯乳酸产量由 0.36 g/L

提升至 1.67 g/L，是优化前的 4.6倍；玉米乳杆菌 Y44

在培养基添加 5 mmol/L苯丙酮酸后，苯乳酸产量由

 

表 2    自然界中产苯乳酸的野生菌株

Table 2    Wild strains producing PLA in nature

野生菌株 苯乳酸产量（mg/L） 筛选材料 参考文献

魏斯氏菌DY2（Weissella sp.DY2） 2450.0 鱼肠道 [6]
戊糖片球菌SK25（Pediococcus pentosaceus SK25） 47.2 泡菜 [40]

面包乳杆菌NWAFU 1078（L. crustorum NWAFU 1078） 7.5 自然发酵蔬菜 [41]
瑞士乳杆菌L15（L. Helveticus L15） 110.4 食醋 [42]

白地霉（Geotrichum candidum） 410.0 − [43]
唾液乳杆菌YW-7（L. salivary YW-7） 1470.0 猪粪便 [44]

植物乳杆菌LY-78（L. plantarum LY-78） 246.0 传统发酵食品 [45]
植物乳杆菌YM-5-2n（L. plantarum YM-5-2n） 130.0 发酵大豆，牛奶 [46]

注：“−”为未提及。
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0.8 mmol/L升至 4.23 mmol/L，产量提升约 4.3倍[50]。

添加苯丙氨酸降解过程的中间产物 α-酮戊二酸也会

增加某些乳酸菌合成苯乳酸的能力[31]，如在植物乳杆

菌 TMW1.468合成培养基中添加 α-酮戊二酸后，PLA
产量可提升 6倍以上[51]。除了营养成分的影响外，

培养条件也会对苯乳酸产量造成很大影响。研究人

员发现，较高的温度有助于底物苯丙酮酸的溶解和转

化，从而提高 L-苯乳酸的得率和产量[52]；低溶氧（低

转速）培养条件下，糖酵解、磷酸戊糖途径与莽草酸

途径的一些基因会上调，苯乳酸合成副产物减少，从

而使苯乳酸产量更高[45,48−49]。同时，不同的初始 pH、

接种量与培养时间也会通过影响菌体浓度来影响苯

乳酸产量[6,45,48]。吕孟敏等[6] 优化了 1株苯乳酸产量

达到 2.45 g/L的高产苯乳酸菌株的培养条件，在接

种量 3%、初始 pH6.0、发酵温度 34 ℃ 条件下静置

培养 50 h，苯乳酸产量达到 2.99 g/L，较优化前提高

1.22倍。田雪娇[53] 优化了植物乳杆菌突变株 NY-
34的培养条件 ，在发酵时间 75  h、发酵温度

33 ℃、接种量 9%、菌种种龄 17 h、初始 pH7、摇床

转速 150  r/min时，发酵液抑菌效价的平均值由

300左右提升至 1475。另外，廉价的非常规发酵基

质也被证明可以用以生产苯乳酸。Huang等[2] 首次

报道利用海藻残渣和海藻超滤液作为发酵基质生产

苯乳酸，在向基质中添加苯乳酸前体、纤维素酶后，

苯乳酸产量高达 4.58 g/L，比在 MRS培养基中培养

的乳酸菌菌株 KP3高出 2.5倍。 

3.3.2   提高酶活性　乳酸菌产苯乳酸的能力除了和

自然环境相关外，与自身催化酶的活性也有关系。脱

氢酶作为苯乳酸生物合成通路的关键酶，提高脱氢酶

的活性，是提升菌株苯乳酸产量的有效手段。Zhang
等[52] 将 NADH依赖的 L-乳酸脱氢酶编码变异基因

（L-LcLDH1Q88A/I229A）在毕赤酵母 GS115中表

达，其比活性高达 447.6 U/mg，比野生型 L-LcLDH1
高 38.26倍。在 LsGDHD255C双酶催化系统下，中

间体 Phe的积累显著减少，L-苯乳酸产率达到 90.0%。

设计筛选突变酶来改良菌株也能提升苯乳酸的产

量。Zhou等[54] 设计筛选了一种脱氢酶突变酶 LrLD-
HT247I/D249A/F306W/A214Y （LrLDH-M1），它的

酶活性比突变前提高了 3.3倍，Kcat（催化常数）提高

了约 2.08倍。此外，此突变体在恶劣环境中，特别是

在酸性条件下，表现出优异的抗性。除了脱氢酶之

外，转氨酶也是菌株生物合成苯乳酸过程中的一种重

要的限速酶。作为苯乳酸生物合成的直接前体，苯丙

酮酸的浓度直接关系到苯乳酸的产量，而菌株氨基酸

转氨酶对底物的活性与特异性决定了苯丙氨酸转化

成苯丙酮酸这一过程的转化效率[3]。Hou等[55] 在大

肠杆菌中表达了奇异变形杆菌（Proteus mirabilis）的
膜结合 L-氨基酸脱氨酶（L-AAD）基因，并纯化 L-
AAD 52倍（通过使用洗涤剂正十二烷基-Β-D-麦芽

糖苷（DDM）溶解已解离大肠杆菌膜中的 L-AAD，然

后用亲和微珠纯化溶解的 L-AAD）。以重组大肠杆

菌制作的纯化酶游离体系和以重组大肠杆菌为全

细胞的催化体系内，苯丙氨酸到苯丙酮酸的最大产

量分别为 2.6±0.1 g/L和 3.3±0.2 g/L，质量转化率分

别为 86.7%±5%和 82.5%±4%，比酶活分别为 1.02±
0.02  μmol  PPA/min/mg和 0.013±0.003  μmol  PPA/
min/mg。综上，筛选突变酶、基因重组构建相关酶高

表达菌株、纯化催化酶等方法都可提高酶活性从而

实现苯乳酸高产量的目的。 

3.3.3   辅酶再生　NADH作为电子供体参与细胞呼

吸过程中的氧化还原反应，没有辅酶的参与，氧化还

原酶通常不能发挥作用[56]。有研究人员选择用一些

NAD+依赖性脱氢酶来实现辅酶再生：Qin等[57] 利用

灵活的肽链连接器构建 D-乳酸脱氢酶和甘油脱氢酶

的双功能融合蛋白，实现了更高效的辅酶通道传递和

催化反应，促进了 NADH的循环再生，提高了酶催化

效率。Reeve等[56] 使用酶修饰的颗粒系统，利用脱

氢酶和 NAD+还原酶从 H2 生成 NADH，H2 的电子

通过一系列 FeS簇链传递到颗粒中，最后由 NAD+

还原酶将 NAD+还原为 NADH，该系统可以实现

100%的原子效率化学合成。他们还探讨了影响

H2 驱动的 NADH生成速率的参数，并表明增加脱氢

酶的相对负载可以提高 NADH产生的初始速率。

也有人提及将脱氢酶和辅酶捆绑在一起，在填充床反

应器中实现 NADH的使用、保留和循环[58]。因此，

利用 NAD+依赖性脱氢酶将 NAD+还原为 NADH有

望应用于苯乳酸的生产，解决 NADH浓度低导致的

产能低的问题。 

3.3.4   基因重组　大肠杆菌生长速度快，遗传背景清

晰，易于培养，其常被用于进行基因重组研究[59]。目

前有报道的基因重组生产苯乳酸的方法大致有三种：

单酶表达的全细胞催化法、双酶表达的全细胞催化

法以及三酶表达的全细胞催化法[3]。

通过将高活性脱氢酶基因重组到底盘细胞中，

可以使苯乳酸的产量大大提升。Zhou等[60] 使用工

程化大肠杆菌异源表达一种新的乳酸脱氢酶，通过全

细胞催化的方式，以苯丙酮酸为底物生产 D-苯乳酸，

产量达到 18.21 g/L，转化率为 90.49%。

但是乳酸脱氢酶的活性依赖于 NADH的供应

量，单酶表达的全细胞催化法由于 NADH供应的不

连续，在生产上具有生产速率的限制。双酶表达的全

细胞催化法通过在重组菌株中共表达乳酸脱氢酶与

其他再生系统脱氢酶（如葡萄糖脱氢酶、甲酸脱氢

酶、甘油脱氢酶等），实现 NADH的循环再生，有效

降低了生产中的成本问题[3]。Lou等[27] 筛选了鸟枪

法测定的罗氏乳杆菌中的 LrLDH（新型 NADH依赖

性 d-乳酸脱氢酶），并将 LrLDH 基因与葡萄糖脱氢

酶基因插入表达载体 pCDFDuet-1，而后转化到大肠

杆菌 BL21（DE3）中，实现了辅酶再生，发酵液中的总

酶活性达到峰值 2359.0  U/L。在该工程菌株内，
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50 g/L苯丙酮酸钠能够完全转化为 D-苯乳酸，日产

量高达 262.8 g/L。然而，葡萄糖脱氢酶再生系统会

产生副产物葡萄糖酸[3]。相比之下，通过将甲酸盐不

可逆的转化为无害副产物 CO2 从而为 NADH的再

生提供驱动力的甲酸脱氢酶也是一种好的选择[61]。

Zhu等[61] 设计并在大肠杆菌中成功表达了四种同时

具有乳酸脱氢酶与甲酸脱氢酶活性的功能蛋白，以苯

丙酮酸为底物，其中一种表达融合蛋白的全细胞生物

合成苯乳酸产量达到了 17.46 g/L，转化率达到了

77.6%。另外，还有研究人员选择甘油脱氢酶作为再

生系统脱氢酶。Qin等[57] 采用了 D-乳酸脱氢酶和甘

油脱氢酶的双功能融合蛋白来实现辅酶 NADH的

有效再生。在不添加额外 NADH条件下，使用苯丙

酮酸和甘油共底物来增加细胞内 NADH浓度，使 D-
苯乳酸的产量达到了 5.83 g/（L·h）。

除了辅酶 NADH，使用苯丙酮酸作为苯乳酸生

产的底物，也会大大增加工业生产的成本。为解决这

一问题，研究人员又设计了三酶表达的全细胞催化

法，将促进苯丙氨酸转氨作用的 L-氨基酸脱氨酶和

实现 NADH再生的甲酸脱氢酶联合乳酸脱氢酶在

工程菌株中共表达，实现以苯丙氨酸为底物生产苯乳

酸，同时大大降低生产成本。以该策略进行苯乳酸生

物合成，能够在 12 h内使 30 g/L的苯丙氨酸到苯乳

酸的转化率达到 100%[62]。Hou等[9] 使用同样的酶

组合（L-氨基酸脱氨酶、甲酸脱氢酶、乳酸脱氢酶）进

行全细胞级联催化，在使用葡萄糖、酵母抽提物以及

甘油共底物增加 NADH浓度和细胞稳定性后，苯乳

酸产量达到了 54.0 g/L。
2023年又有新的策略被提出：仅使用苯丙氨酸

脱氢酶和 l-羟基异己酸脱氢酶两种异源酶，级联催化

产生 L-苯乳酸，促进辅酶的再生。该策略极简了 L-
苯乳酸的生物合成过程，使成本降至最低。以苯丙氨

酸为底物，该工艺的初始 L-苯乳酸产量达到 2.53±
0.07 g/L。在精心优化诱导酶表达 L-苯乳酸的生物

合成参数后，L-苯乳酸的产量成功提高到 4.68±
0.04 g/L，转化率为 64.54%±0.29%[63]。 

3.3.5   新型培养载体与催化载体的应用　除了传统

的液体发酵外，有研究人员提出以凝胶作为培养载体

发酵生产苯乳酸。Lou等[64] 使用半疏水性聚甲基丙

烯酸 2-羟基乙酯-甲基丙烯酸丁酯冷冻凝胶作为乳杆

菌细胞培养以产生苯乳酸的载体，通过单独培养与共

同培养 L. casei 和 L. paracasei 菌株发现，以冻胶为

细胞载体单独培养 L. casei 和 L. paracasei 以及共培

养的最高细胞浓度分别比未加冻胶的提高 18.2%、

37.5%和 22.0%。两株菌共培养的细胞负载冻胶的

苯丙氨酸转化为苯乳酸的最大产率分别是单菌培养

的 5.4倍和 4.2倍。更有人设计出可回收生物催化

剂装置：将酶和磁性纳米颗粒（MNPs）封装到金属有

机骨架（MAF-7）中。Sun等 [65] 发现 LDH/MNPs@
MAF-7具有良好的热稳定性和酸碱稳定性，且对有

机溶剂具有良好的耐受性，在催化反应中表现出良好

的重复使用性能，在重复利用 8次后，残余活性仍保

持在 80%以上。证实该复合材料可以作为一种潜在的、

可磁性回收的生物催化剂，用于 D-苯乳酸的制备。 

4　苯乳酸在食品领域的应用与前景
随着人们生活水平的提升，大家对食品健康也

更加重视。传统保鲜方法如化学法，因为其污染性，

不能满足大众的需求，而物理法诸如低温冷冻，其成

本较高，且不适合所有场合。生物保鲜法由于其天然

无污染，成本低等特性，正在快速抢占市场[66]。苯乳

酸作为一种广谱抑菌物质，由于其天然无毒、较强热

稳定性、宽 pH范围的酸碱稳定性等特性，在水果、

奶制品、肉制品、水产品等领域具有广阔的应用前景。 

4.1　在水果中的应用

水果作为食品行业重要的一种品类，在食品市

场内举足轻重。通常的采摘环境（如较高的温度与湿

度）为微生物提供了理想的生长条件，采摘过程中造

成的损伤也增大了水果被微生物侵袭的风险，使含水

量相对较高的水果极易腐烂，从而造成巨大的经济损

失[67]，且常温贮藏条件下，一些后熟性水果由于呼吸

作用快速到达衰老阶段，也会导致果实品质降低[68]。

苯乳酸在水果贮藏保鲜方面具有巨大潜力。首

先，苯乳酸可以通过抑制腐败菌延长水果保鲜期。

以 D-苯乳酸浸渍的巨峰葡萄，相对清水处理与单独

涂膜处理的对照组，其表面细菌总数分别降低 99%
（P<0.05）和 99.3%（P<0.05），霉菌总数分别降低 75%
（P<0.05）和 94.17%（P<0.05），果实腐烂率分别降低

20.65%（P<0.05）和 23.68%（P<0.05）[69]。被苯乳酸

处理过的香蕉疾病指数均显著降低，C. musae 菌丝

生长被有效抑制，炭疽病的严重程度得到改善[68]。其

次，苯乳酸可以调节与呼吸、能量代谢以及抗病相关

的基因表达和酶的活性，从而维持水果色度硬度等以

保持水果的高品质。苯乳酸处理会降低香蕉的呼吸

速率和乙烯的释放，增强香蕉抗病酶 β-1,3-葡聚糖酶

和几丁质酶的活性，并上调抗病相关基因的表达[68]，

维持香蕉的硬度与色度，减缓可溶性固形物的积累，

推迟后熟衰老过程，延长香蕉的货架期[70]。Xu等[71]

发现，苯乳酸浸渍增强了冬枣中 L-半乳糖-1,4-内酯

脱氢酶、L-半乳糖脱氢酶、抗坏血酸过氧化物酶、脱

氢抗坏血酸还原酶、单脱氢抗坏血酸还原酶和谷胱

甘肽还原酶的酶活性和基因表达，同时降低抗坏血酸

氧化酶的活性。这些变化有效延缓了冬枣可溶性固

形物和叶绿素含量的下降，减少了冬枣质量损失。

“Zaosu”梨在苯乳酸处理后，梨中葡萄糖-6-磷酸脱氢

酶、葡萄糖磷酸异构酶、己糖激酶、烟酰胺腺嘌呤二

核苷酸激酶、细胞色素 C氧化酶和琥珀酸脱氢酶的

活性和基因表达被增强，梨中磷酸脱水激酶、氢离子

ATP酶和钙离子 ATP酶的表达上调，苹果酸脱氢酶

活性、磷酸果糖激酶和苹果酸脱氢酶的表达被抑

制。可溶性固形物和还原糖含量增加，梨子的质量损
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失减少，有效减缓梨子的衰老[72]。 

4.2　在奶制品中的应用

奶与奶制品是人类饮食中一个重要的组成部

分。作为一种高蛋白高营养的食品，长时间贮藏易受

腐败微生物影响导致变质。苯乳酸作为许多乳酸菌

的代谢产物，基于其广谱抑菌性，能有效延长奶制品

的保质期，对维持乳饮料、牛奶、奶酪等奶制品品质

有积极作用[73]。在 103~104 CFU/mL蜡样芽孢杆菌

孢子污染的乳饮料中，6 MIC（7.5 mg/mL）的苯乳酸

可抑制孢子的生长，在储存 10 d后，活细胞减少约

90%，乳品粘度未发生变化，经 6 MIC处理的乳汁饮

料的感官特性较好且稳定[74]。在 4 ℃ 下加入 3 mg/
mL苯乳酸的超高温灭菌全脂牛奶和巴氏灭菌牛奶，

在 14 d内，李斯特菌的生长都受到了抑制[75]。添加

大于 1/2 MIC的苯乳酸的脱脂牛奶与奶酪在 4 ℃ 下

贮藏能够在 21 d内保持对金色葡萄球菌的抗菌活

性 [23]。苯乳酸还是参与奶酪风味形成的代谢产

物[76]。氨基酸分解代谢是奶酪风味形成的主要过程，

转氨作用是乳酸菌降解所有氨基酸的主要途径[77]。

苯乳酸的合成途经了苯丙氨酸的转氨作用，是羧酸等

风味物质形成的中间产物。Kieronczyk等[78] 指出，

干酪乳杆菌在干酪中，将苯乳酸前体物质苯丙氨酸与

苯丙酮酸转化为苯乳酸，随后生成羧酸类强芳香型化

合物，为奶酪带来浓郁风味。此外，苯乳酸还具有刺

激免疫细胞、减轻肠道炎症等促进健康的作用[74,79]，

添加苯乳酸的乳制品可以为新型益生奶制品研发提

供思路。 

4.3　在肉制品中的应用

肉类是优质的蛋白质来源，但是肉制品的高水

活度与高营养成分含量易于滋生腐败微生物[80]。苯

乳酸凭借其广泛的抑菌能力，在肉制品保鲜行业潜力

巨大。浓度≥3 mg/mL的苯乳酸能够显著降低五香

牛肉样品在储存过程中的单核细胞增生李斯特菌数

量[75]。1.5%的苯乳酸对牛肉表面的大肠杆菌 O157:
H7、鼠伤寒沙门氏菌 DT104具有致死性[81]。由于苯

乳酸具有高效抑制肉制品中腐败菌生长的特性，许多

研究人员选择将苯乳酸与其他抑菌物质或保鲜方法

联合使用。相同终浓度下，苯乳酸与 Nisin联合使用

效果要优于二者单独对冻猪肉的保鲜作用[39]。冷冻

鸡胸肉在苯乳酸（0.4%）辅以大蒜精油（3%）与生姜精

油（3%）制成的复合天然保鲜剂处理后，鸡胸肉菌落

总数明显低于对照组，挥发性盐基氮（TVBN）上升速

率明显低于对照组，肌肉蛋白质的降解速率有效降

低，4 ℃ 下贮藏 12 d感官评价仍在可接受范围内[82]。

Pius等[83] 指出，在 70% N2/30% CO2 的气调包装条

件下，苯乳酸可以显著降低新鲜猪里脊肉的葡萄糖、

TVBN值、硫代巴比妥酸值和细菌总量，并能在 4 d
内维持新鲜猪里脊肉的颜色、气味、质地、持水能力

等品质特性，相对于单独使用气调包装，表现出优异

的对腐败菌的抑制能力。 

4.4　在水产品中的应用

水产品极易受到微生物和生化腐败的影响，为

了确保产品的新鲜度和质量，在捕获或屠宰后必须立

即进行保存，使用生物保鲜方法是一种可以满足消费

者需求与获得高质量产品的可行策略[84]。苯乳酸作

为生物保鲜制剂，在水产品保鲜领域也有很大潜力。

8倍 MIC浓度的苯乳酸能够彻底消除生鲜三文鱼片

上的 V. parahaemolyticus 污染，低浓度的苯乳酸也

可以作为抗菌剂抑制 V. parahaemolyticus 在生鲜三

文鱼片上的生长[21]。经过 2.5 mg/mL苯乳酸处理后

的鮰鱼，贮藏期间蛋白质分解与脂肪氧化程度减弱，

持水性与质构特性的降低明显减缓，感官品质劣化被

抑制[85]。范晓然[86] 考察了苯乳酸作为太湖白虾保鲜

剂的可能性，使用 20 mg/mL苯乳酸处理后，太湖白

虾贮藏过程中的腐败菌得到有效抑制，货架期由 4 d
提升至 8 d；他还将苯乳酸与 Nisin、ε-聚赖氨酸组成

复合保鲜剂，在气调包装下，该保鲜剂处理的太湖白

虾货架期达到 10 d，TVBN值在货架期内仅达到

27.40  mg/100  g，仍然低于国家规定的安全限值

（36.17 mg/100 g），且腐胺也得到很好的控制，有效维

持了太湖白虾的品质。以上结果表明，苯乳酸处理

后，水产品腐败菌能够被明显抑制，感官品质劣化减

缓，有效地延长了水产品的货架期。 

4.5　在其他食品中的应用

除了在水果、奶制品、肉制品、水产品保鲜中被

广泛应用外，苯乳酸还可应用于鸡汤、面包、蘑菇等

食品中。2.5 mg/mL的苯乳酸能够在 24 h内对奶油

鸡汤中食源性致病菌单增李斯特菌、沙门氏菌、大肠

杆菌和金黄色葡萄球菌做到完全抑制[87]。Dopazo
等[88] 报道，使用产苯乳酸的乳酸菌发酵液作为防霉

剂可以延长面包的货架寿命，并且对抗真菌污染的效

果优于常用的防霉剂。Ren等[89] 研究了苯乳酸对双

孢蘑菇中 PPO活性的抑制作用，将鲜切的双孢蘑菇

碎片分别在 0.03和 0.05 mol/L的苯乳酸溶液中浸

泡 15 min，室温自然干燥后于 4 ℃ 下贮藏 12 d，苯
乳酸处理的鲜切蘑菇切口较蒸馏水处理的对照组抗

褐变效果明显。研究表明，苯乳酸是一种可逆的混合

型多酚氧化酶（PPO）抑制剂，能够与 PPO上的 Cu原

子螯合，并通过苯基与 PPO氨基酸残基形成 CH-
π的相互作用来实现稳定的疏水结合，从而有效地抑

制 PPO活性，减少酶促褐变[90]。 

4.6　在新型抗菌食品包装材料中的应用

近年来，新型的抗菌包装保鲜技术开始出现在

公众视野[90]。由于苯乳酸性质稳定，抑菌谱宽泛，在

发现苯乳酸在食品保鲜行业的优秀能力与巨大潜力

后，研究人员开始尝试研制添加苯乳酸的抗菌包装材

料。Liu等[91] 制作了一种以明胶、壳聚糖（CS）、苯

乳酸为材料的抗菌水凝胶（GCP）。苯乳酸能有效增

强 GCP水凝胶的吸水能力，苯乳酸中的羧基与

CS中的羟基在酸性条件下反应形成酰胺基，从而增
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强了水凝胶的结构和稳定性。GCP水凝胶具有多孔

的三维网络结构，可持续释放抗菌物质 CS与苯乳

酸，具有优异的抗菌活性和生物相容性。该水凝胶能

有效灭活食源性病原体大肠杆菌与金黄色葡萄球菌，

使冷冻鸡肉的保存时间延长至 4 d。Zhang等[92] 开

发并评估了基于富含苯乳酸的 CS-聚乙烯醇（PVA）

混合物的抗菌活性膜。苯乳酸可以与 CS-PVA基质

相互作用，显著改善该膜的断裂伸长率、紫外线阻隔

性能和热稳定性，并降低了拉伸强度，且对薄膜表面

微观结构、厚度、色泽、水分含量、水溶性和水蒸气

渗透性均无影响。该膜能够有效抑制食源性腐败菌

生长，可用于食品包装应用。Sun等[93] 以壳聚糖和

纤维素为成膜材料，甘油为增塑剂，无机抗菌剂

ZnO和天然化合物苯乳酸为主要抗菌成分制备了纤

维素/CS/ZnO/苯乳酸（CZP）复合膜。苯乳酸的加入

提高了该复合膜对金黄色葡萄球菌、大肠杆菌、黑曲

霉和红青霉的抗菌活性，并降低了吸水性和溶胀性。

综上所述，苯乳酸在可生物降解的抗菌食品包装应用

中具有很大的潜力。 

5　苯乳酸的安全性评价
苯乳酸主要由公认安全（Generally recognized as

safety，GRAS）乳酸菌，如瑞士乳杆菌、植物乳杆菌等

代谢产生。尽管苯乳酸尚未作为杀菌剂被列入 GB
2760-2014的目录中，但已有许多例子直接或间接证

明了其绿色无毒的特性。苯乳酸曾被发现存在于新

西兰的麦卢卡蜂蜜内，一些奶酪中也因为乳酸菌代谢

而含有这种物质[94]。苯乳酸在添加到鸡饲料中后，提

升了肉鸡免疫力，对肉鸡健康并没有带来负面影

响[86]。Maione等[15] 在探究苯乳酸治疗白色念珠菌

引起的阴道念珠菌病可行性时，选用了免疫系统与哺

乳动物先天免疫反应相似的 G. mellonella 幼虫来替

代体内模型以评估苯乳酸的毒性，结果表明，低剂量

的苯乳酸（2.5 mg/mL）并没有引起幼虫死亡或中毒

迹象，证明了苯乳酸使用的安全性。然而，目前验证

苯乳酸功能的实验载体并非人体，对于苯乳酸在人体

上应用的安全性，还需要探索苯乳酸在人体内的代谢

动力学和动物毒理学来全面评估。 

6　总结与展望
苯乳酸是一种主要由瑞士乳杆菌、植物乳杆菌

等乳酸菌代谢产生的小分子抑菌化合物。可损伤微

生物细胞壁、抑制生物膜形成、破坏细胞膜完整性、

干扰线粒体能量代谢等，因此对众多微生物都具有抑

制能力，具有广谱抑菌特性。通过优化培养条件、提

升脱氢酶活性、促进辅酶再生、基因重组等方法可显

著提升苯乳酸生物合成能力和效率。苯乳酸在水

果、奶制品、肉制品、水产品等食品加工领域都具有

广阔的应用前景。

当前，对苯乳酸抑菌能力的研究大部分还停留

在抑菌效果上，由于苯乳酸对微生物的抑菌作用涉及

细胞壁、细胞膜、线粒体等细胞结构变化和相关基因

表达调节，因此，苯乳酸抑菌机制及其与其它抑菌物

质的协同作用机制仍需要深入挖掘。另外，研究表明

基因重组工程菌株的苯乳酸产量普遍更高。尽管现

已有很多以大肠杆菌生物合成天然化合物的例子，但

工程菌株在食品添加剂生产中的生物安全性仍有待

验证，而且，由于特定基因工程菌的制备过程复杂及

多次传代后可能出现的不稳定性，从自然界中筛选来

源安全、无危害的优良野生菌株还有着很大的探索

空间。因此，选育苯乳酸高产安全菌株、解析其合成

通路并优化发酵技术是提升苯乳酸工业生产产量的

主要方向。

未来，更全面系统地抑菌机制的阐明将为苯乳

酸在食品乃至其他领域的应用提供更多思路。随着

苯乳酸天然菌株的不断挖掘、生物合成与发酵技术

的日益完善，将会形成一条安全、高产、绿色的苯乳

酸产业链。
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