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国内外抗除草剂基因专利的分析
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摘要: 抗除草剂基因是培育抗除草剂转基因作物的基础。自 1983 年第 1 例抗草甘膦基因报道以来，到目

前已经从微生物和植物中发掘出大量的抗性基因，并采用人工改造和基因融合的方法获得了新的抗性基因。

本文归纳总结了国内外抗除草剂基因的专利，目的是为我国抗除草剂基因的发掘提供参考。经统计发现，国

际上抗除草剂基因专利有 52 项，发掘的基因对草甘膦、草丁膦、磺酰脲类、溴苯腈、2，4 － D、麦草畏、咪唑啉酮

类、苯并呋喃类、吡啶甲酸酯类、原卟啉原氧化酶 ( PPO) 抑制剂类、羟苯基丙酮酸加双氧酶 ( HPPD) 抑制剂类、

芳氧苯氧丙酸酯类( 包括喹禾灵) 和环己烯酮类 13 个种类除草剂有抗性。我国有 48 项专利，发掘的基因对草

甘膦、草丁膦、咪唑啉酮类、磺酰脲类 4 个种类除草剂有抗性，且 40 项属于抗草甘膦基因。我国虽在专利数量

上与国外相差不大，但在种类上远不及国外。因此，在我国抗除草剂基因的研究与开发方面面临着挑战。
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Analysis on the Patents of Herbicide Ｒesistance
Gene at Home and Abroad
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DAI Wei-min，QIANG Sheng，SONG Xiao-ling
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Abstract: Herbicide resistance genes are the basis for breeding herbicide － resistant transgenic crops． Since the first

case of glyphosate － resistance gene was reported in 1983，a large number of resistance genes have been isolated from

microbes and plants，and new resistance genes have been obtained by means of artificial modification and gene fusion．

In order to provide information for developing herbicide － resistant genesdomestically，it summarized the patent of herbi-

cide － resistance gene at home and abroad． Through counting discovering，it was found that there were 52 herbicide －

resistance gene patents at abroad，and the genes were resistant to 13 herbicides incuding glyphosate，glufosinate，sulfony-

lureas，bromoxynil，2，4 － D，dicamba，imidazolinones，benzofuran，pyridine formate，protoporphyrin oxidase ( PPO) in-
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hibitors，hydroxyl phenyl pyruvate plus dioxygenase

( HPPD ) inhibitors，aryloxy phenoxy propionates

( quinoxaline ) and cyclohexanediones． There are 48

herbicide － resistance gene patents in China，among

which 40 belonged to glyphosate resistant gene． While

the genes were resistant to 4 herbicides including the

glyphosate，glufosinate，imidazolinones and sulfony-

lureas． Although the patent numbers had little disparity
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at home and abroad，but the species were far less than foreign． Therefore，herbicide － resistance gene research and de-

velopment was confronted with challenges in China．

Key words: herbicide － resistance gene; patents application; herbicide; the disparity at home and abroad;

development strategy

早在 20 世纪 70 年代初期国际上就开始了转

基因作物的研究，至今已经培育出多种转基因作

物，涵盖了大部分粮食作物及经济作物，如水稻、
玉米、棉花、烟草、番茄、辣椒、大豆、杨树等，目的

基因大部分为抗除草剂、抗虫、抗病和抗逆等抗性

基因，其中贡献最大的是抗除草剂基因。2016 年

全球单一抗除草剂转基因作物、抗虫 /抗除草剂复

合性状转基因作物分别占总转基因作物种植面积

的 47% 和 41% ，因此抗除草剂转基因作物的总种

植面积达到了 88%［1］。抗除草剂转基因作物的种

植不仅降低了杂草的防除成本，增加了作物产量，

同时也减少了除草剂对当茬和后茬作物的残留药

害，降低了环境污染［2 － 3］。但是，由于目前释放的

抗除草剂转基因作物主要是对草甘膦的抗性，抗

除草剂的单一化，使得田间杂草对草甘膦产生了

抗药性［4］。自从 1996 年在澳大利亚出现抗草甘

膦的硬直黑麦草 ( Lolium rigidum ) 后，全球草甘膦

杂草抗药性物种逐年增加。据统计，到 2017 年已

有 26 个国家共计 37 种杂草对草甘膦产生了抗药

性。为了避免除草剂单一化的问题，人们一直在

发掘不同类型的抗除草剂基因。下面从抗除草剂

基因的国际专利和我国拥有自主知识产权的专利

2 个方面解析抗除草剂基因专利的申请情况，目的

是为我国抗除草剂基因的发掘提供参考。

1 抗除草剂基因的专利申请概况

通过查询佰腾专利网站( http: / / so． baiten． cn /
Index / Index) ，整理得到了国际和国内抗除草剂的

专利申请情况。目前抗除草剂基因申请保护的国

际专利主要有 52 项; 国内核心专利主要有 48 项。
下面分别对国际和国内的抗除草剂基因专利申请

状况进行分析。
1． 1 国际专利中的抗除草剂基因

1． 1． 1 自然来源的抗除草剂基因 从自然界生

物中获得的抗除草剂基因主要对草甘膦、草丁膦、

磺酰脲类、溴苯腈、2，4 － D、麦草畏、咪唑啉酮类、
苯并 呋 喃 类、吡 啶 甲 酸 酯 类、原 卟 啉 原 氧 化 酶

( PPO) 抑制剂类、羟苯基丙酮酸加双氧酶( HPPD)

抑制剂类、芳氧苯氧丙酸酯类 ( 包括喹禾灵) 和环

己烯酮类共 13 个种类的除草剂有抗性( 表 1 ) 。
抗草甘膦基因主要有 3 类，第一类是 5 － 烯醇

式丙酮 酰 莽 草 酸 － 3 － 磷 酸 ( EPSP ) 合 酶 基 因。
5 － 烯醇式丙酮酰莽草酸 － 3 － 磷酸合酶 ( EPSPS)

是叶绿体中的一种酶，它能催化芳香族氨基酸的

合成，而草甘膦能竞争性抑制 EPSPS 的作用，导致

叶绿体类囊体薄膜上的蛋白质合成受阻，使得叶

绿体的结构受损，从而致使功能受损。具有草甘

膦耐性的 EPSP 合酶有 3 个类型: Class Ⅰ、Class Ⅱ
和 Class Ⅲ。美国孟山都公司 ( Monsanto Company
US) 从 鼠 伤 寒 沙 门 氏 菌 ( Salmonella typhimurium
strain TA831 ) 克隆 获 得 了 编 码 EPSP 合 酶 的 aroA
基因，编码的氨基酸能够合成 5 － 烯醇式丙酮酰莽

草酸 － 3 － 磷酸合酶( Class Ⅰ 5 － enolpyruvyl － 3 －
phosphoshikimate synthetase) ，此酶与草甘膦的亲和

力低，产生对草甘膦的抗性［5］。Barry 等从根癌农

杆菌 CP4、无色杆菌 ( Achromobacter strain LBAA) 、
假单胞菌 PG2982 ( Pseudomonas strain PG2982 ) 、枯
草芽孢 杆 菌 ( Bacilus subtilis ) 和 金 黄 色 葡 萄 球 菌

( Staphylococcus aureus) 克 隆 了 Class Ⅱ EPSPS 基

因，此类基因能够降低作物对草甘膦的亲和力，使

作物对草甘膦具有更高的耐受性［6］。埃森尼克斯

生物技术公司( Athenix Corporation) 从肺炎克雷伯

氏菌 ( Klebsiella pneumoniae) 、根癌农杆菌、丁香假

单胞菌( Pseudomonas syringae) 中克隆获得一系列

新的 EPSPS 基因，属于 Class Ⅲ型 ，此类基因编码

的氨基酸合成的 Class Ⅲ 5 － 烯醇式丙酮酰莽草

酸 － 3 － 磷 酸 合 酶 ( Class Ⅲ 5 － enolpyruvyl － 3 －
phosphoshikimate synthetase) 与草甘膦的亲和力低

而具有耐草甘膦的特性［7］。第二类是草甘膦降解

酶基因。伦敦威斯康星大学帝国化学学院［Impe-
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rial Chemical House，Millbank，London SWlP 3JF
( GB) ］从 木 糖 氧 化 产 碱 菌 ( Alcaligenes xylosoxi-
dans) 和假单胞菌( Pseudomonas fluorescens) 中克隆

出新的降解草甘膦的基因，此类基因被分别命名

为 SC9 基 因 和 SC11 基 因［8］。美 国 孟 山 都 公 司

( Monsanto Compay US ) 从 人 苍 白 杆 菌 ( Ochrobac-
trum anthropi strain LBAA) 中发现了草甘膦氧化还

原酶基因( gox) 。这些基因可以表达降解草甘膦

的蛋白酶，使草甘膦的 C—N 键断裂生成氨甲基磷

酸 ( AMPA) 和乙醛酸盐［9］。第三类是草甘膦 －
N － 乙酰转移酶基因 ( gat) 。先 锋 种 子 公 司 ( Pio-
neer Hi － Bred Int'Ⅰ． ) 从地衣芽孢杆菌( Bacillus li-
cheniformis) 中克 隆 出 了 gat，该 基 因 编 码 草 甘 膦

N － 乙酰转移酶 ( glyphosate － N － acetyltransferase，

GLYAT) ，该酶能够将羧基基团从 CoA 转移到草甘

膦的 N 端，使草甘膦失活［10］。
抗草丁膦基因主要有 2 类: 第一类是具有草丁

膦解毒作用的 N － 乙酰转移酶( PAT) 基因 pat。拜

耳科学作物公司 ( Bayer Crop Science) 分别从吸水

链霉 菌 ( Streptomyces hygroscopicus) 和 绿 色 链 霉 菌

( Streptomyces viridochromo) 中克隆获得能编码 PAT
的基因 bar 和 pat［11］。另一类是谷氨酰胺合成酶

( glutamine synthetase，GS) 基 因，此 酶 可 以 过 表 达

谷氨酰胺，从而实现对草丁膦的耐性。美国马萨

诸塞州 Hospital Corporation 公司［The General Hos-
pital Corporation ( Boston，MA) ］从 突 变 的 苜 蓿

( Medicago sativa) 中分离出了基因 gs，将此基因导

入水稻、玉米、小麦等作物中后，转基因 gs 能够表

达谷氨酰胺合成酶，此酶能有效解除草丁膦的毒

性，从而使作物拥有抗草丁膦的特性［12］。
此外，美 国 陶 氏 益 农 公 司 ( Dow AgroScience

LLC) 从 蓝 色 链 霉 菌 A3 中 克 隆 出 基 因 dsm － 2
( dsm － 2和 pat 有 30% 的同源性，和 bar 有 28% 的

同源性) ，其表达的 DSM － 2 蛋白对膦丝菌素和双

丙氨酸具有耐受性，可以提高植株对草丁膦的耐

性。以 CSVMV 或 AtUbil0 作 为 启 动 子，构 建 了

DSM － 2 的质粒载体，成功转入了油菜、大豆及具

有抗虫性的烟草和玉米中，使其同时拥有了对草

丁膦的耐性［13］。
原卟 啉 原 氧 化 酶 ( protoporphyrinogen oxidase，

PPO) 是原卟啉 IX 生物合成的关键酶，是血红素和

叶绿素相同生物合成通路上最后 1 个共有酶，它

催化原卟啉原 IX 氧化为高度共轭的原卟 啉 IX。
原卟啉原氧化酶抑制剂基因 ( PPX) 能够防止除草

剂与 PPO 稳定结合，以获得作物对原卟啉原氧化

酶抑制性除草剂的抗性。美国 Cibus 有限责任公

司( Cibus US LLC) 从一些植物的突变体中发现了

突变型原卟啉原 IX( protoporphyrinogen IX，PPX) 基

因，包括来自于突变型拟南芥、长芒苋( Amaranthus
palmeri) 、水稻 ( Oryza sativa) 、高粱 ( sorghum bicol-
or) 、玉米( Zea mays) 、大豆 ( Glycine max) 、马铃薯

( Snlanum tuberosum) 、蓖麻( Ｒicinus communis) 和油

菜( B． napus) 线粒体内的 PPX 基因，导入这些基

因的植株可编码突变的 PPX 蛋白，从而使目的植

株对 PPX 抑制剂类除草剂( 苯并 嗪酮类、氟磺胺

草醚、乙氧氟草醚、三氟羧草醚和二苯醚类 ) 有抗

性［14］。德国巴斯夫公司( BASF SE) 发现了一系列

微生物来 源 和 植 物 来 源 的 野 生 型 或 变 异 型 编 码

PPO 的 基 因，包 括: 苋 属 ( Amaranthus ) 的 PPX2L
WC、PPX2L AC、PPX2L CC Ｒ、PPX2L AC Ｒ 和

PPX2，拟 南 芥 的 PPX 和 PPOX，烟 草 ( Nicotiana
tabacum) 的 ppxl 和 ppxll，菊苣 ( Cichorium intybus)
的 PPX1，菠菜( Spinacia oleracea) 的 SO － POX2 和

SO － POX1，高粱( Sorghum bicolor) 的 Hyp． Protein，

以及茄属 ( Solanum ) 的 PPOX，玉蜀黍属 ( Zea ) 的

ZM BFc0091803 和 prpo2，衣 藻 属 ( Chlamydo-
monas) 的 Ppx1，稻 属 ( Oryza ) 的 PPOX1 和 Hyp．
Protein，大豆属 ( Glycine) 的 hemG 和黄瓜属 ( Cucu-
mis) 的 CsPPO。这些基因可使植物对 PPX 抑制剂

类除草 剂 ( 苯 并 嗪 酮 类 ) 除 草 剂 具 有 抗 性 或

耐性［15］。
抗 2，4 － D 的基因主要有 2 种: 一种基因编码

的氨基酸能够合成甲基转移酶，如田纳西大学发

现了抗 2，4 － D 的基因 PtJBMT3，此基因编码的甲

基转移酶能够使 2，4 － D 失活［16］; 另一种基因编

码的氨基 酸 能 够 合 成 芳 氧 基 链 烷 酸 酯 双 加 氧 酶

( AAD) ，如 美 国 陶 氏 益 农 公 司 从 细 菌 中 发 现 的

aad － 1、aad － 13 和 aad － 12。美国陶氏益农公司

( Dow AgroSciences LLC ) 从 鞘 氨 醇 单 胞 菌 ( Sphin-
gobium herbicidovorans) 中克隆获得了耐 2，4 － D 的
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基因，命名为 aad － 1。该基因编码的氨基酸能够

合成芳氧基链烷酸酯双加氧酶( AAD － 1 ) ，此酶可

以降解 2，4 － D 的侧链和芳氧苯氧丙酸酯类除草

剂的右旋异构体。将该基因插入玉米基因组的特

定位点，即事件 DAS － 40278 － 9 ( pDASl 740 ) ，获

得的转基因玉米对除草剂 2，4 － D 和喹禾灵有抗

性。该公司从鞘氨醇单胞菌中克隆获得了另一个

基因，命名为 aad － 13。该基因编码的氨基酸能够

合成芳氧基链烷酸酯双加氧酶 AAD － 13 ( Aryloxy
alkanoate dioxygenase，AAD － 13 ) ，此 酶 可 降 解

2，4 － D 类和吡啶氧乙酸类的除草剂［17］。美国陶

氏益农公司( Dow AgroSciences LLC) 从食酸丛毛单

胞菌( Comamonas acidovorans) 中克隆出另一个基

因，并命名为 aad － 12。该基因编码的芳氧基链烷

酸酯双加氧酶 AAD － 12 可催化降解 2，4 － D 的侧

链，转入该基因的植物不仅对除草剂 2，4 － D 有抗

性，对吡啶氧乙酸酯除草剂 ( 氯氟吡氧乙酸、三氯

吡氧乙酸等) 也有抗性［18］。
羟苯基丙酮酸加双氧酶 ( hydroxyphenyl pyru-

vate dioxygenase，HPPD) 能催化植物体内质体醌与

生育酚合成的起始反应，即催化对羟基丙酮酸转

化为尿黑酸，这些尿黑酸经过羧化、聚戊二烯基化

和烷基化生成质体醌和生育酚。而 HPPD 抑制剂

类除草剂( 包括吡唑酮类、三酮类、二苯酮类、二酮

腈类和异 唑酮类) 通过抑制 HPPD，导致质体醌

和生育 酚 含 量 减 少，植 物 体 发 生 白 化，并 最 终 死

亡。德国巴斯夫公司发现了一些来自野生型或自

然突变型的拟南芥( Arabidopsis thaliana) 和莱茵衣

藻( Chlamydomonas reinhardtii) 的抗苯并呋喃类除

草剂的核酸序列，这些核酸序列编码HPPD或尿黑

酸茄 尼 酯 转 移 酶 ( homogentisate solanesyl transfer-
ase，HST) 。插入这些基因的作物可以过表达 HP-
PD，从而 获 得 对 HPPD 抑 制 剂 类 除 草 剂 的 抗 性。
该公司还从弗兰克氏菌属( Frankia) 和自然突变的

植物( 拟南芥和向日葵等) 中发现了对 HPPD 抑制

剂类除草剂( 吡唑酮类、三酮类和异 唑酮类) 有

抗性的自然突变核苷酸序列，这种序列表达的 HP-
PD，使植物获得对 HPPD 抑制剂类除草剂更强的

耐 受 性［19］。德 国 拜 耳 公 司 ( Bayer CropScience
AG) 从赤霉菌 ( Kordia algicida) 中克隆出对 HPPD

抑制剂类除草剂有抗性的基因，命名为 FMP27，此

基因编码的氨基酸能合成 FMP27 HPPD 蛋白，以

FMP27 基因构建载体 pSE420 － FMP27e，并成功导

入烟草中，使之具有对 HPPD 抑制剂类除草剂的耐

性［20］。
除上述 5 类除草剂的抗性基因外，还发现了对

其他类型除草剂有抗性的基因。美国孟山都公司

( Monsanto Company ) 从 嗜 麦 芽 寡 养 单 胞 菌

( Stenotrophomonas maltophilia DI － 6 ) 中克隆获得

dmo 基因，该基因编码合成的麦草畏单加氧酶( di-
camba mono － oxygenase enzyme) ，该酶以麦草畏为

底物产生氧化反应，实现了对麦草畏的抗性。将

该基因导入烟草核基因中后可增强其对麦草畏的

抗性，若导入烟草叶绿体基因组中则会使含有基

因 dmo 的 转 基 因 烟 草 对 麦 草 畏 的 抗 性 更 强［21］。
美国陶氏益农公司( Dow AgroSciences LLC) 发现一

系列具有抗吡啶甲酸酯类除草剂的基因，包括来

自拟南芥的 AFB5、AFB4 和 SGT1b，以及 AFB5 的 3
个同源核酸序列，其中 2 个来自水稻 ( Oryza sati-
va) ，1 个来自颤杨 ( Populus tremula × Populus trem-
uloides) 。这些基因编码合成的蛋白质为吡啶甲酸

酯生长素的结合物和受体，因此这些抗除草剂基

因使作物对吡啶甲酸酯类除草剂具有抗性［22］。
杭州 瑞 丰 科 技 公 司 从 狗 牙 根 ( Cynodon dac-

tylon) 中克隆出了除草剂解毒基因 N － Z1。该基

因属于细胞色素 P450 基因家族，对以下 1 至多种

除草剂具有抗性，这些除草剂分属于: 乙酰乳酸合

成 酶 ( ALS ) 抑 制 剂 类 除 草 剂; 原 卟 啉 原 氧 化 酶

( PPO) 抑制剂类除草剂; 对羟苯基丙酮酸盐双氧

化酶( HPPD) 抑制剂类除草剂; 光系统Ⅱ抑制剂型

除草剂; 合成生长素类除草剂等。将 N － Z1 的 5'
端与玉米的 ubiquitin － 1 启动子( ZmUbi － 1 ) 连接，

同时在 3'端与 1 个 CaMV 的 35S 终止子连接，形

成可以在植物中表达的开放阅读框，并以此构建

T － DNA 载体 pCam1300 － N － Z1，通过农杆菌转

化法成功将该基因导入到水稻，使其获得对烟嘧

磺隆和硝磺草酮的抗性［23］。
1． 1． 2 人工诱变获得的抗除草剂基因 人工诱

变也叫人工引变，是指利用物理因素( X 射线、γ 射

线、紫外线、激光等) 或化学诱变 ( 如叠氮化钠、乙
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基甲磺酸等) 来处理植物，使植物发生基因突变。
这种方 法 可 提 高 突 变 率，创 造 人 们 需 要 的 变 异

类型。
科罗 拉 多 小 麦 研 究 基 金 有 限 公 司 ( Colorado

Wheat Ｒesearch Foundation Limited) 通过乙烷磺酸

甲酯( EMS) 诱变小麦种子，筛选出对乙酰辅酶 A
羧化酶( ACCase) 抑制剂类除草剂具有抗性的小麦

突变体 AF28 － A、AF26 － B 和 AF10 － D，将它们的

相应 基 因 编 码 的 ACCase 氨 基 酸 序 列 与 黑 草

( Buchnera cruciata) 进行对比，发现其第 2004 位的

丙氨酸被缬氨酸取代。用这类突变小麦通过传统

育种方法可获得具有抗芳氧苯氧丙酸酯类或环己

烯酮类除草剂的小麦个体［24］。
维多利亚农业服务有限公司 ( Agriculture Vic-

toria Services Pty Ltd) 通过叠氮化钠( AZ) 和甲基亚

硝脲( MNU) 对大约 10 000 粒水稻种子进行突变

诱导，筛选出 4 株对喹禾灵具有抗性的水稻植株，

通过对这 4 株突变体的核酸及蛋白的序列分析结

果发现，其中 1 株水稻突变体在 ACCase 编码区的

羧基转移酶区域存在 1 个碱基位点的突变，其第

2096 个氨基酸位点由 GGC 突变为 AGC，氨基酸由

原来的甘氨酸转变为丝氨酸。该抗性机理与抗喹

禾灵的黑草相似，抗喹禾灵的黑草是第 2096 个氨

基酸由甘氨酸转变为了丙氨酸。其他 3 株抗性水

稻未见此类突变，抗性机制尚不明确［25］。该公司

还通过 乙 基 甲 磺 酸 ( ethyl methane sulfonate，简 称

EMS) 化学诱变大麦种子，筛选出抗咪唑啉酮类除

草剂的种子，从这些抗性种子中获得编码乙酰乳

酸合成酶 ( AHAS，也被称为 ALS) 的核酸序列，命

名 为 VBHT0805、 VBHT0806、 VBHT0802 和

VBHT0810，核酸比对结果显示，这些序列与抗咪唑

啉酮类除草剂基因 AHAS Hvulgare AF059600 完全

一致或只存在 1 个碱基位点的变化［26］。
1． 1． 3 人工改造获得的抗除草剂基因 为了提

高优化植物抗除草剂的能力，在发现的抗除草剂

基因的基础上，人们通过基因定点突变和密码子

改造方法获得了具有对同种及多种除草剂有耐性

的基因( 表 2 ) 。
通过基因定点突变获得的除草剂基因如下，

美国 Incima 有限责任公司和美国西布斯有限责任

公司( Incima US LLC 和 Cibus US LLC) 发明了一种

获得非转基因耐草甘膦植物的新方法。该方法利

用重组寡核糖小体，在基因 EPSPS 编码区定点突

变，使得序列编码的氨基酸发生 1 至多个改变，合

成的蛋白 对 草 甘 膦 等 甲 基 甘 氨 酸 类 除 草 剂 有 抗

性。最后通过基因枪法将该突变的重组寡核糖小

体导入到植物中，获得拥有抗甲基甘氨酸类除草

剂的抗除草剂植株。现已成功应用于玉米、水稻、
油菜等植物中。先正达公司( Syngenta AG) 对来自

大肠杆菌的 Class Ⅰ EPSPS 基因( aroA 基因) 进行

人工修饰，使其编码的氨基酸序列的第 8、68、101
和 102 位点的氨基酸有 2 ～ 3 个被其他氨基酸替

换，这种新蛋白对草甘膦具有抗性［27］。美国孟山

都公司( Monsanto Company) 对抗草甘膦基因 epsps
进行人工修饰，获得了抗草甘膦基因 mepsps 编码

的 5 － 烯醇丙酮酸莽草酸 － 3 － 磷酸合成酶( mEP-
SPS) ，能产生芳香族 氨 基 酸，对 草 甘 膦 具 有 耐 受

性; mepsps 基因已成功导入了玉米中［28］。
阿格拉公司 ( Agragen Inc) 对来自拟南芥的乙

酰乳酸合酶 ( acetolactate synthase，ALS) 基因进 行

人工修饰，获得变异型的 A122、P197 和 W574 基

因，它们 编 码 的 ALS 蛋 白 序 列 分 别 在 第 122 位、
197 位和 574 位发生了改变，其原先的丙氨酸、脯

氨酸和色氨酸被其他氨基酸取代。这种新型蛋白

与磺酰脲类和咪唑啉酮类除草剂结合较弱，亲和

力较低。若直接以基因 als 本身的启动子构建载

体导入植物，在无除草剂压力的情况下，基因 als
不能正常表达; 而以 35S 启动子和 TATA 启动子替

代基因 als 本身的启动子，构建载体获得的转基因

芥蓝( B． oleracea) 具有磺酰脲类和咪唑啉酮类除

草剂抗性，且在无除草剂压力的情况下，仍能正常

表达 ALS［29］。德 国 拜 耳 公 司 ( Bayer CropScience
AG) 对来自拟南芥和烟草的 ALS 蛋白基因进行定

点突变，使得 ALS 蛋白基因编码的氨基酸序列上

的第 569 位的色氨酸被亮氨酸替代，第 188 位的

脯氨酸被丝氨酸替代。将定点突变的 als 基因导

入甜菜中，筛选获得对磺酰脲、咪唑啉酮及嘧啶基

( 硫 代 ) 苯 甲 酸 酯 类 除 草 剂 有 耐 性 的 转 基 因

甜菜［30］。
巴斯夫公司对来自拟南芥的乙酰乳酸合成酶
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子

公
司

国
际

专
利

国
际

专
利

２０
０３

－
０４

－
３０

ｇａ
ｔ

草
甘

膦
－
Ｎ
－

乙
酰

转
移

酶
枯

草
芽

胞
杆

菌
草

甘
膦

脱
毒

先
锋

国
际

种
子

公
司

美
国

西
欧
、日

本
、

中
国
、

加
拿

大
、美

国
等

２０
０３

－
０４

－
２９

棉
花
、玉

米
、大

豆

ＳＣ
９

和
ＳＣ

１１
草

甘
膦

降
解

蛋
白

酶
木

糖
氧

化
产

碱
菌

（
Ａｌ
ｃａ
ｌｉｇ

ｅｎ
ｅｓ

ｘｙ
ｌｏ
ｓｏ
ｘｉ
ｄａ

ｎｓ
）
、假

单
胞

菌
属

菌
株

草
甘

膦
Ｃ—

Ｎ
键

断
裂

，使
草

甘
膦

降
解

伦
敦

威
斯

康
星

大
学

英
国

国
际

专
利

１９
９２

－
０４

－
２７
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书书书

摇
Ｔａ

ｂｌ
ｅ
１（

ｔｏ
ｂｅ

ｃｏ
ｎｔ
ｉｎ
ｕｅ
ｄ）

基
因

名
称

编
码

蛋
白

基
因

来
源

抗
除

草
剂

名
称

作
用

机
制

专
利

拥
有

者
专

利
国

家
专

利
申

请
保

护
国

家
申

请
专

利
时

间
（

年
－

月
－

日
）

转
入

的
植

物
或

用
途

Ｇｌ
ｄ

草
甘

膦
降

解
酶

苜
蓿

根
瘤

菌
（
Ｓｉ
ｎｏ
ｒｈ
ｉｚｏ

ｂｉ
ｕｍ

ｍ
ｅｌｉ
ｌｏ
ｔｉ）

草
甘

膦
分

解
中

山
大

学
中

国
中

国
２０
０１

－
０６

－
１９

Ｂａ
ｒ（
Ｂｉ
ａｌ
ａｐ
ｈｏ
ｓ

ｒｅ
ｓｉｓ
ｔａ
ｎｃ
ｅ

ｇｅ
ｎｅ

）

ＰＰ
Ｔ

乙
酰

转
移

酶
（
ＰＡ

Ｔ）
吸

水
链

霉
菌

（
Ｓｔ
ｒｅ
ｐｔ
ｏｍ

ｙｃ
ｅｓ

ｈｙ
ｇｒ
ｏｓ
ｃｏ
ｐｉ
ｃｕ
ｓ）

草
丁

膦
乙

酰
化

解
毒

拜
耳

作
物

科
学

有
限

公
司

德
国

西
欧
、

澳
大

利
亚
、

东
欧
、

巴
西
、

日
本

等

１９
８６

－
０３

－
１１

水
稻
、玉

米
、小

麦

Ｓｆ
ｒ

（
Ｂｉ
ａｌ
ａｐ
ｈｏ
ｓ

ａｎ
ｄ
ｐｈ
ｏｓ
ｐｈ
ｉｎ
ｏ

ｔｈ
ｒｉｃ

ｉｎ
ｒｅ
ｓｉｓ
ｔ

ａｎ
ｃｅ

ｇｅ
ｎｅ

）

ＰＰ
Ｔ

乙
酰

转
移

酶
（
ＰＡ

Ｔ）
吸

水
链

霉
菌

草
丁

膦
乙

酰
化

解
毒

植
物

遗
传

公
司

美
国

澳
大

利
亚
、

贝
宁
、

巴
西
、

中
非

共
和

国
、刚

果
、丹

麦
、芬

兰
、加

蓬
、匈

牙
利
、

日
本
、韩

国
、马

里
、

挪
威
、

塞
内

加
尔
、

乍
得
、

多
哥
、

美
国

等

１９
８６

－
１１

－
０３

水
稻
、玉

米
、小

麦

ｇｓ
谷

氨
酰

胺
合

成
酶

苜
蓿

（
Ｍ
ｅｄ
ｉｃａ

ｇｏ
ｓａ
ｔｉｖ
ａ）

草
丁

膦
突

变
总

医
院

公
司

（
马

萨
诸

塞
州

波
士

顿
）

美
国

美
国

１９
８７

－
０２

－
０４

水
稻
、玉

米
、小

麦

ｇｄ
ｈＡ

谷
氨

酰
胺

脱
氢

酶
大

肠
杆

菌
（
Ｅｓ
ｃｈ
ｅｒ
ｉｃｈ

ｉａ
ｃｏ
ｌｉ）

草
丁

膦
耐

性
南

伊
利

诺
伊

大
学

理
事

会
美

国
美

国
１９
９７

－
０７

－
０１

烟
草
、玉

米

ＤＳ
Ｍ

－
２

ＤＳ
Ｍ

－
２

蛋
白

蓝
色

链
霉

素
Ａ３

（
Ｓｔ
ｒｅ
ｐｔ
ｏｍ

ｙｃ
ｅｓ

ｃｏ
ｅｌｉ
ｃｏ
ｌｏ
ｒ
Ａ３

）
草

甘
膦
、草

丁
膦
、２

，４
－
Ｄ

及
耐

虫
性

耐
性

陶
氏

农
业

科
学

有
限

责
任

公
司

国
际

专
利

国
际

专
利

２０
０８

－
１１

－
０６

油
菜
、大

豆
、烟

草
、

玉
米

ＩＬ
Ｖ２

乙
酰

乳
酸

合
成

酶
啤

酒
酵

母
（
Ｓａ

ｃｃ
ｈａ

ｒｏ
ｍ
ｙｃ
ｅｓ

ｃｅ
ｒｅ
ｖｉｓ
ｉａ
ｅ）

磺
酰

脲
类

突
变

杜
邦

公
司

美
国

西
欧
、

澳
大

利
亚
、

巴
巴

多
斯
、布

基
纳

法
索
、贝

宁
、巴

西
、

中
非

共
和

国
、

刚
果
、喀

麦
隆
、日

本
、

美
国

等

１９
８４

－
０２

－
２４

烟
草

Ｐ４
５０

乙
酰

乳
酸

合
酶

水
稻

磺
酰

脲
类

突
变

浙
江

大
学

中
国

中
国

２０
０７

－
０４

－
２６

水
稻

Ｎ
－
Ｚ１

细
胞

色
素

Ｐ４
５０

狗
牙

根
（
Ｃｙ

ｎｏ
ｄｏ
ｎ
ｄａ

ｃｔｙ
ｌｏ
ｎ）

磺
酰

脲
类

（
烟

嘧
磺

隆
、硝

磺
草

酮
等

）

解
毒

杭
州

瑞
丰

生
物

科
技

有
限

公
司

国
际

专
利

国
际

专
利

２０
１１

－
１１

－
１６

水
稻
、拟

南
芥

Ｓｕ
ＲＢ

－
Ｈｒ
ａ

乙
酰

乳
酸

合
成

酶
烟

草
磺

酰
脲

类
突

变
杜

邦
公

司
美

国
西

欧
、

澳
大

利
亚
、

巴
巴

多
斯
、布

基
纳

法
索
、贝

宁
、巴

西
、

中
非

共
和

国
、

刚
果
、喀

麦
隆
、日

本
、

美
国

等

１９
８８

－
０３

－
０４

烟
草
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书书书

摇
Ｔａ

ｂｌ
ｅ
１（

ｔｏ
ｂｅ

ｃｏ
ｎｔ
ｉｎ
ｕｅ
ｄ）

基
因

名
称

编
码

蛋
白

基
因

来
源

抗
除

草
剂

名
称

作
用

机
制

专
利

拥
有

者
专

利
国

家
专

利
申

请
保

护
国

家
申

请
专

利
时

间
（

年
－

月
－

日
）

转
入

的
植

物
或

用
途

ｂｘ
ｎ

腈
水

解
酶

肺
炎

克
雷

伯
氏

菌
溴

苯
腈

脱
毒

罗
纳

普
朗

克
法

国
西

欧
、

澳
大

利
亚
、

保
加

利
亚
、巴

西
、

日
本
、韩

国
、

罗
马

尼
亚
、

美
国

等

１９
８７

－
０７

－
０８

番
茄

（
Ｌｙ
ｃｏ
ｐｅ
ｒｓｉ
ｃｏ
ｎ

ｅｓ
ｃｕ
ｌｅｎ

ｔｕ
ｍ

）
、 棉

花

ａａ
ｄ
－
１

芳
氧

基
链

烷
酸

酯
双

加
氧

酶
（
ＡＡ

Ｄ
－
１）

鞘
氨

醇
单

胞
菌

（
Ｓｐ
ｈｉ
ｎｇ

ｏｂ


ｉｕ
ｍ

ｈｅ
ｒｂ
ｉｃｉ
ｄｏ
ｖｏ
ｒａ
ｎｓ

）
２，
４
－
Ｄ

和
芳

氧
苯

氧
丙

酸
酯

（
如

喹
禾

灵
）

类
除

草
剂

Ｃ—
Ｐ

键
断

裂
，

降
解

除
草

剂
侧

链
和

芳
氧

基
苯

氧
基

丙
酸

酯
除

草
剂

的
Ｒ
－

对
映

异
构

体

美
国

陶
氏

益
农

有
限

责
任

公
司

国
际

专
利

国
际

专
利

２０
１０

－
０８

－
１８

玉
米

ａａ
ｄ
－
１３

芳
氧

基
链

烷
酸

酯
双

加
氧

ＡＡ
Ｄ
－
１３

鞘
氨

醇
单

胞
菌

２，
４
－
Ｄ
、吡

啶
氧

乙
酸

Ｃ
－
Ｐ

键
断

裂
降

解
除

草
剂

美
国

陶
氏

益
农

有
限

责
任

公
司

美
国

美
国
、日

本
２０
１２

－
１０

－
０２

ａａ
ｄ
－
１２

芳
氧

基
链

烷
酸

酯
双

加
氧

ＡＡ
Ｄ
－
１２

食
酸

丛
毛

单
胞

菌
（
Ｄｅ

ｌｆｔ
ｉａ

ａｃ
ｉｄ
ｏｖ
ｏｒ
ａｎ

ｓ）
２，
４
－
Ｄ
、吡

啶
氧

乙
酸

Ｃ—
Ｐ

键
断

裂
使

其
侧

链
降

解
从

而
降

解
除

草
剂

美
国

陶
氏

益
农

有
限

责
任

公
司

美
国

美
国
、日

本
２０
１２

－
１０

－
０８

烟
草
、大

豆
、玉

米
、油

菜
、棉

花
、水

稻

ｔｆｄ
Ａ

２，
４
－
Ｄ

单
氧

化
酶

产
碱

杆
菌

（
Ａｌ
ｃａ
ｌｉｇ

ｅｎ
ｅｓ

ｅｕ


ｔｒｏ
ｐｈ
ｕｓ

）
２，
４
－
Ｄ

增
强

抗
性

先
灵

公
司

德
国

西
欧
、日

本
、

美
国

等
１９
８７

－
０８

－
２８

棉
花

Ｐｔ
ＪＢ

Ｍ
Ｔ３

甲
基

转
移

酶
植

物
２，
４
－
Ｄ
、生

长
素

类
除

草
剂

耐
性

田
纳

西
大

学
研

究
基

金
会

美
国

美
国

２０
１２

－
１２

－
０９

Ｈｅ
ｍ

Ｇ
原

卟
啉

原
氧

化
酶

大
肠

杆
菌

原
卟

啉
原

氧
化

酶
抑

制
剂

突
变

瑞
士

汽
巴
·

嘉
基

公
司

瑞
士
、法

国
西

欧
、东

欧
、

澳
大

利
亚
、

巴
西
、

加
拿

大
、中

国
、美

国
、

日
本

等
７４

个
国

家

１９
９５

－
０８

－
０６

烟
草

Ｐｒ
ｏｔ
ｏｘ

原
卟

啉
原

氧
化

酶
大

豆
、

小
麦
、

棉
花
、

甜
菜

（
Ｂｅ
ｔａ

ｖｕ
ｌｇ
ａｒ
ｉｓ

）
、油

菜
、水

稻
、

高
粱
、

甘
蔗

（
Ｓａ

ｃｃ
ｈａ


ｒｕ
ｍ

ｏｆ
ｆｉｃ
ｅｎ
ａｒ
ｕｍ

）

原
卟

啉
原

氧
化

酶
抑

制
剂

突
变

先
正

达
公

司
瑞

士
西

欧
、东

欧
、

加
拿

大
、

中
国
、美

国
、日

本
等

２０
００

－
０６

－
３０

Ｐｒ
ｏｔ
ｏｘ

原
卟

啉
原

氧
化

酶
集

胞
藻

（
Ｓｙ
ｎｅ
ｃｈ
ｏｃ
ｙｓ
ｔｉｓ

）
原

卟
啉

原
氧

化
酶

抑
制

剂
突

变
日

本
曹

达
株

式
会

社
日

本
西

欧
、

加
拿

大
、中

国
、美

国
、日

本
等

２０
０６

－
０９

－
２５

变
异

型
ＰＰ

Ｘ
基

因
原

卟
啉

原
ＩＸ

氧
化

酶
，原

卟
啉

原
氧

化
酶

拟
南

芥
、长

芒
苋

（
Ａｍ

ａｒ
ａｎ


ｔｈ
ｕｓ

ｔｕ
ｂｅ
ｒｃ
ｕｌ
ａｔ
ｕｓ

）
、

水
稻
、

高
粱
、玉

米
、大

豆
、马

铃
薯

（
Ｓｎ

ｌａ
ｎｕ

ｍ
ｔｕ
ｂｅ
ｒｏ
ｓｕ
ｍ

）
、

蓖
麻

（
Ｒｉ
ｃｉｎ

ｕｓ
ｃｏ
ｍ
ｍ
ｕｎ

ｉｓ）
、油

菜

ＰＰ
Ｘ

抑
制

型
除

草
剂

抗
性

耐
性

西
布

斯
美

国
有

限
责

任
公

司

美
国

美
国

２０
１１

－
０９

－
２８
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书书书

摇
Ｔａ

ｂｌ
ｅ
１（

ｔｏ
ｂｅ

ｃｏ
ｎｔ
ｉｎ
ｕｅ
ｄ）

基
因

名
称

编
码

蛋
白

基
因

来
源

抗
除

草
剂

名
称

作
用

机
制

专
利

拥
有

者
专

利
国

家
专

利
申

请
保

护
国

家
申

请
专

利
时

间
（

年
－

月
－

日
）

转
入

的
植

物
或

用
途

编
码

ＰＰ
Ｏ

的
基

因
原

卟
啉

原
氧

化
酶

（
ＰＰ

Ｏ
）

苋
属
、拟

南
芥
、烟

草
、莱

茵
衣

藻
（
Ｃｈ

ｌａ
ｍ
ｙｄ
ｏｍ

ｏｎ
ａｓ

ｒｅ


ｉｎ
ｈａ

ｒｄ
ｔｉ）

苯
并

恶
嗪

酮
类

除
草

剂
耐

性
德

国
巴

斯
夫

有
限

公
司

国
际

专
利

阿
拉

伯
联

合
酋

长
国
、阿

尔
巴

尼
亚
、安

提
瓜

和
巴

布
达
、

亚
美

尼
亚
、波

黑
、奥

地
利

２０
１１

－
１２

－
１５

编
码

ＰＰ
Ｏ

的
基

因
原

卟
啉

原
氧

化
酶

（
ＰＰ

Ｏ
）

大
肠

杆
菌
、枯

草
杆

菌
抑

制
原

卟
啉

原
氧

化
酶

（
ＰＰ

Ｏ
）

类
除

草
剂

耐
性

德
国

巴
斯

夫
（

中
国

）
有

限
公

司

国
际

专
利

国
际

专
利

２０
１４

－
１２

－
１７

烟
草
、大

豆
、

玉
米
、油

菜
、

编
码

ＧＳ
Ｔ

的
基

因
谷

胱
甘

肽
转

移
酶

玉
米

氯
代

乙
酰

胺
解

毒
杜

邦
公

司
美

国
西

欧
２０
００

－
１０

－
０２

玉
米
、大

豆
、

番
茄

ｄｍ
ｏ

麦
草

畏
单

加
氧

酶
嗜

麦
芽

窄
食

单
胞

菌
（
Ｓｔ
ｅｎ
ｏｔ
ｒｏ
ｐｈ
ｏｍ

ｏｎ
ａｓ

ｍ
ａｌ
ｔｏ


ｐｈ
ｉｌｉ
ａ
ｓｔｒ
ａｉ
ｎ
ＤＩ

－
６）

麦
草

畏
麦

草
畏

单
加

氧
酶

将
麦

草
畏

作
为

底
物

发
生

酶
反

应
，将

其
降

解
为

无
毒

的
３，

６
－

二
氯

水
杨

酸
（３

，６
－
ＤＣ

ＳＡ
）

，从
而

赋
予

除
草

剂
耐

受
性

孟
山

都
科

技
有

限
责

任
公

司

美
国

美
国

２０
０７

－
０６

－
０６

烟
草

编
码

Ｈ
ＰＰ

Ｄ
和

Ｈ
ＳＴ

的
基

因

羟
苯

基
丙

酮
酸

加
双

氧
酶
、尿

黑
酸

茄
尼

酯
转

移
酶

拟
南

芥
、莱

茵
衣

藻
苯

并
呋

喃
类

耐
性

德
国

巴
斯

夫
有

限
公

司
国

际
专

利
阿

拉
伯

联
合

酋
长

国
、

阿
尔

巴
尼

亚
、安

提
瓜

和
巴

布
达
、

亚
美

尼
亚
、波

黑
、奥

地
利

２０
１１

－
０５

－
０２

ＦＭ
Ｐ２

７
羟

基
苯

基
丙

酮
酸

双
加

氧
酶

ＦＭ
Ｐ２
７

Ｈ
Ｐ

ＰＤ

赤
霉

菌
（
Ｋｏ

ｒｄ
ｉａ

ａｌ
ｇｉ
ｃｉｄ

ａ）
Ｈ
ＰＰ

Ｄ
抑

制
剂

类
除

草
剂

耐
性

拜
耳

作
物

科
学

公
司

美
国

美
国

２０
１４

－
１０

－
１０

烟
草
、玉

米

编
码

Ｈ
ＰＰ

Ｄ
的

基
因

４
－

羟
基

苯
基

丙
酮

酸
双

加
氧

酶
Ｈ
ＰＰ

Ｄ
拟

南
芥
、向

日
葵

（
Ｈｅ

ｌｉａ
ｎ

ｔｈ
ｕｓ

ａｎ
ｎｕ

ｓ）
、

大
麦

（
Ｈｏ

ｒ
ｄｅ
ｕｍ

ｖｕ
ｌｇ
ａｒ
ａ）
、斜

生
栅

藻
（
Ｓｃ
ｅｎ
ｅｄ
ｅｓ
ｍ
ｕｓ

ｏｂ
ｌｉｑ
ｕｕ

ｓ）
、

地
嗜

皮
菌

（
Ｇｅ
ｏｄ
ｅｒ
ｍ
ａｔ
ｏｐ
ｈｉ


ｌｕ
ｓ
ｏｂ
ｓｃ
ｕｒ
ｕｓ

）

Ｈ
ＰＰ

Ｄ
抑

制
剂

类
除

草
剂

（
吡

唑
酮

类
、三

酮
类

和
异

唑
）

耐
性

德
国

巴
斯

夫
有

限
公

司
国

际
专

利
国

际
专

利
２０
１６

－
０２

－
１０

ａｌ
ｓ

乙
酰

乳
酸

合
成

酶
拟

南
芥
、烟

草
磺

酰
脲
、咪

唑
啉

酮
类

除
草

剂
突

变
拜

耳
作

物
科

学
公

司
德

国
国

际
专

利
２０
１３

－
１２

－
１０

甜
菜

ＡＦ
Ｂ５
、

ＡＦ
Ｂ４
、

ＳＧ
Ｔ１

ｂ

吡
啶

甲
酸

酯
生

长
素

的
结

合
物

和
受

体
来

自
拟

南
芥

的
ＡＦ

Ｂ５
、

ＡＦ
Ｂ４

和
ＳＧ

Ｔ１
ｂ，

及
与

ＡＦ
Ｂ５

同
源

的
３

个
核

酸
序

列
，其

中
２

个
来

自
水

稻
、１

个
来

自
颤

杨
（
Ｐｏ

ｐｕ
ｌｕ
ｓ

ｔｒｅ
ｍ
ｕｌ
ａ

×
Ｐｏ

ｐｕ
ｌｕ
ｓ

ｔｒｅ
ｍ
ｕ

ｌｏ
ｉｄ
ｅｓ

）

吡
啶

甲
酸

酯
类

除
草

剂
自

然
突

变
美

国
陶

氏
益

农
有

限
责

任
公

司

美
国

美
国

２０
１１

－
１１

－
２３
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书书书

摇
Ｔａ

ｂｌ
ｅ
１（

ｔｏ
ｂｅ

ｃｏ
ｎｔ
ｉｎ
ｕｅ
ｄ）

基
因

名
称

编
码

蛋
白

基
因

来
源

抗
除

草
剂

名
称

作
用

机
制

专
利

拥
有

者
专

利
国

家
专

利
申

请
保

护
国

家
申

请
专

利
时

间
（

年
－

月
－

日
）

转
入

的
植

物
或

用
途

编
码

ＡＣ
Ｃａ

ｓｅ
的

基
因

乙
酰

辅
酶

Ａ
羧

化
酶

小
麦

突
变

体
ＡＦ

２８
－

Ａ
，

ＡＦ
２６

－
Ｂ

和
ＡＦ

１０
－
Ｄ

芳
氧

苯
氧

丙
酸

酯
类
、环

己
二

酮
类

除
草

剂

乙
烷

磺
酸

甲
酯

（
ＥＭ

Ｓ）
诱

变

科
罗

拉
多

小
麦

研
究

基
金

会
有

限
公

司

国
际

专
利

奥
地

利
、比

利
时
、瑞

士
、德

国
、

法
国
、英

国
、日

本
、卢

森
堡
、荷

兰
、瑞

典
、中

国
等

２０
１２

－
０１

－
３１

小
麦

编
码

ｃｅ
ｔｙ
ｌ－

Ｃｏ
Ａ

的
基

因
乙

酰
辅

酶
Ａ

羧
化

酶
水

稻
突

变
体

喹
禾

灵
等

人
工

诱
变

美
国

水
稻

技
术

公
司

国
际

专
利

奥
地

利
、比

利
时
、瑞

士
、德

国
、

法
国
、英

国
、日

本
、卢

森
堡
、荷

兰
、瑞

典
、中

国
、等

２０
１２

－
０７

－
２０

水
稻

核
酸

序
列

ＶＢ
ＨＴ

０８
０５
、

ＶＢ
ＨＴ

０８
０６
、Ｖ

ＢＨ
Ｔ０
８０
２

和
ＶＢ

ＨＴ
０８
１０

乙
酰

乳
酸

合
成

酶
ＡＨ

ＡＳ
也

被
称

为
ＡＬ

Ｓ
诱

变
咪

唑
啉

酮
类

除
草

剂
抗

性
维

多
利

亚
农

业
服

务
有

限
公

司
美

国
美

国
２０
１４

－
１１

－
１３

大
麦

表
２摇

人
工

改
造

获
得

的
抗

除
草

剂
基

因

Ｔａ
ｂｌ
ｅ
２摇

Ａ
ｒｅ
ｖｉ
ｅｗ

ｏｆ
ｔｈ
ｅ
ａｒ
ｔｉｆ
ｉｃ
ｉａ
ｌｔ
ｒａ
ｎｓ
ｆｏ
ｒｍ

ａｔ
ｉｏ
ｎ
ｆｏ
ｒ
ｈｅ
ｒｂ
ｉｃ
ｉｄ
ｅ
－
ｒｅ
ｓｉｓ
ｔａ
ｎｔ

ｇｅ
ｎｅ
ｓ

基
因

名
称

编
码

蛋
白

基
因

来
源

抗
除

草
剂

名
称

作
用

机
制

专
利

拥
有

者
专

利
国

家
专

利
申

请
保

护
国

家
申

请
专

利
时

间
转

入
的

植
物

或
用

途

ｇｍ
－
ｈｒ
ａ

修
改

的
乙

酰
乳

酸
合

成
酶

（
ＡＬ

Ｓ）
大

豆
磺

酰
脲

类
耐

性
Ａｎ

ｔｈ
ｏｎ
ｙ

Ｊ．
Ｋｉ
ｎｎ
ｅｙ

，
Ｋｅ

ｖｅ
ｎ
Ｌ．

Ｓｔ
ｅｃ
ｃａ

美
国

美
国

２０
０７

－
１０

－
３０

大
豆

ｅｐ
ｓｐ
ｓ

５
－

烯
醇

丙
酮

莽
草

酸
－
３
－

磷
酸

合
酶

ＥＰ
ＳＰ

Ｓ
基

因
定

点
突

变
草

甘
膦

定
点

突
变

美
国

Ｉｎ
ｃｉ
ｍ
ａ

有
限

责
任

公
司

和
美

国
西

布
斯

有
限

责
任

公
司

美
国

美
国

２０
１２

－
０９

－
１７

水
稻
、

油
菜
、

玉
米

Ｍ
Ｃ２

－
ＥＰ

ＳＰ
Ｓ

５
－

烯
醇

丙
酣

莽
草

酸
小

磷
酸

合
成

酶
（
ＥＰ

ＳＰ
Ｓ）

融
合

蛋
白

Ｍ
Ｃ２

－
ＥＰ

ＳＰ
Ｓ

大
肠

杆
菌
、农

杆
菌

草
甘

膦
密

码
子

改
造

创
世

纪
种

业
有

限
公

司
中

国
国

际
专

利
２０
１３

－
０８

－
２６

棉
花
、烟

草

ａｒ
ｏＡ

新
的

ＥＰ
ＳＰ

Ｓ
酶

大
肠

杆
菌

草
甘

膦
多

点
突

变
耐

性
先

正
达

公
司

国
际

专
利

国
际

专
利

２０
１４

－
０２

－
０６

玉
米
、

烟
草
、

大
豆

ＡＬ
Ｓ

突
变

基
因

Ａ１
２２
、
Ｐ１

９７
和

Ｗ
５７

４

ＡＬ
Ｓ

蛋
白

拟
南

芥
磺

酰
脲

类
和

咪
唑

啉
酮

类
除

草
剂

密
码

子
改

造
埃

及
杜

邦
德

涅
穆

斯
和

威
尔

明
顿

公
司

美
国

美
国

２０
１１

－
１０

－
０５

芥
蓝

（
Ｃａ

ｍ
ｅｌｉ
ｎａ

ｓａ
ｔｉｖ
ａ）

Ｐ４
５０

细
胞

色
素

Ｐ４
５０

来
自

玉
米

的
ＣＹ

Ｐ７
２Ａ

１
和

ｎｓ
ｆｌ，

水
稻

的
ＣＹ

Ｐ８
１Ａ

６

Ｈ
ＰＰ

Ｄ
抑

制
剂

类
除

草
剂

人
工

修
饰

先
正

达
公

司
美

国
美

国
、

日
本

２０
１１

－
１２

－
１２

大
豆
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大亚基( ahasl) 基因 Csr1 － 2 进行点突变，将第 653
位的丝氨酸残基改为天冬氨酸 ( S653N) ，获得了

具有抗咪唑啉酮类除草剂的基因 Csr1 － 2。改 变

后的乙酰乳酸合成酶不会与咪唑啉酮结合，从而

保证了植物体内正常生理功能。将 Csr1 － 2 基因

导入大豆中，获得抗咪唑啉酮类除草剂的转基因

大豆［31］。Gioia 等从大豆 ( Glycine max) 中克隆获

得 1 个新基因，命名为gm － hra，对该基因进行人

工修饰，编码的氨基酸合成的 ALS 具有耐磺酰脲

类除 草 剂 的 特 性。构 建 载 体 PHP17752 － gm －
hra 并 导 入 大 豆 中，获 得 耐 磺 酰 脲 类 除 草 剂 的

大豆［32］。
先正 达 公 司 ( Syngenta AG ) 对 来 自 玉 米 的

CYP72A1 和 nsfl 基因，来自水稻的 CYP81A6 基因

进行定点突变，这些人工改造过的 P450 家族基因

编码的氨基酸所合成的细胞色素 P450 对 HPPD 抑

制剂类除草剂有降解作用，将这些修饰后的 P450
基因导入植物中后，可使植物体过表达细胞色素

P450，增强对 HPPD 抑制剂类除草剂的耐性［33］。
通过密码子改造获得的抗除草剂基因如下，

中国创世纪种业有限公司对 EPSPS 蛋白 MC － EP-
SPS 和 G2 － aroA ( 中国专利 03826892． 2 ) 的氨基

酸序列进行同源对比分析，采用蛋白质工程和基

因工程相结合的技术，在 MC － EPSPS 蛋白的 N 端

融合了 G2 － aroA 蛋白 N 端的 26 个氨基酸残基，

获得了 1 个 EPSPS 突 变 体 融 合 蛋 白 ( MC2 － EP-
SPS) ，该蛋白与草甘膦的亲和力较低，从而具有草

甘膦抗性。通过原核表达及转基因植物功能鉴定

发现，MC2 － EPSPS 的抗草甘膦水平较 MC － EP-
SPS 和 G2 － aroA 均有显著提高［34］。Han 等根据能

够表达 EPSP 合酶的 G2 － aroA( 来源于荧光假单胞

菌 pseudomonas fluorescens G2 ) 基因编码的氨基酸

序列，在保证氨基酸序列不变的前提下，首先采用

玉米偏好密码子，尽量避免使用玉米稀有密码子，

对 G2 － aroA 基因进行人工优化改造。在此基础

上，去除 DNA 序列中造成植物基因转录不稳定的

核酸序列，并去除发夹结构，得到密码子优化型抗

草甘膦 基 因，将 其 命 名 为 mG2 － aroA，此 序 列 与

G2 － aroA 有 84% 的同源性，而 G + C 含量由原来

的 64. 83% 降 低 到 62． 07%。以 此 构 建 携 带 有

mG2 － aroA 基因的重组表达载体 pS3300 － UMG2，

并导入 玉 米 中，获 得 能 够 高 表 达 G2 － aroA 蛋 白

( 属于 EPSPS 酶) 的转基因玉米，从而使其具有对

草甘膦的抗性［35］。
此外，美 国 孟 山 都 公 司 ( Monsanto Technology

LLC) 人 工 合 成 了 1 个 与 来 自 根 癌 农 杆 菌 CP4
( Agrobacterium tumefaciens CP4 ) 的 cp4 － epsps 具有

相同功能的基因，命名为 trans。该基因表达的 EP-
SP 合酶能够降低作物对草甘膦的亲和力。将其构

建载体，并成功插入甘蓝型油菜( B． napus) A 基因

组的 N4 连锁群中，获得了 抗 草 甘 膦 的 转 基 因 油

菜，即 MON 88302 事件［36］。
1． 1． 4 通过基因融合获得的抗除草剂基因 人

们将不同的除草剂耐性基因融合到一起，获得了

耐多种除 草 剂 的 融 合 基 因 ( 表 3 ) 。先 正 达 公 司

( Syngenta AG) 构建双运载体 15954，包括来源于

产绿链 霉 菌 ( Streptomyces viridochromogenes) 的 pat
基因和 来 自 燕 麦 ( Avena sativa ) 的 avhppd － 03 基

因，avhppd － 03 基因合成的 p － HPPD 对硝磺草酮

有抗性，将该载体成功导入大豆中获得了对草丁

膦和硝磺草酮有抗性的转基因大豆［37］。先正达公

司( Syngenta AG) 构 建 双 运 载 体 pDAB9582，将 基

因 Cry1F、Cry1Ac、add － 12 和 pat 重组在一起，即

事件 pDAB9582． 814． 19． l : pDAB4468． 04． 16． l，
成功导入到大豆中，获得了具有抗虫、抗除草剂能

力的转基因大豆。Cry1F，Cry1Ac 基因所表达的蛋

白对鳞翅类昆虫具有抗性，可选择性地损伤它们

的中肠黏膜。aad － 12 基因来自食酸丛毛单胞菌

( Delftia acidovorans) ，该基因表达的 AAD － 12 可

降解 2，4 － D 和吡啶氧乙酸除草剂。pat 基因来自

产绿链 霉 菌 ( Streptomyces viridochromogenes) ，此 基

因表达的 PAT 蛋白，具有抗草丁膦的特性［38］。美

国陶氏益农公司( Dow AgroScience LLC) 构建载体

pDAB8264，将基因 aad － 12、2mepsps、pat 重组在一

起，导入到大豆中，获得了转基因大豆 pDAB8264．
42． 32，使 其 对 2，4 － D、草 甘 膦 和 草 丁 膦 有 抗

性［39］。先正达公司 ( Syngenta AG) 构建双运载体

18857，内含 gs 和 pat 基因，分别表达 GS 和 PAT 蛋

白，这 2 种蛋白能使作物对草甘膦和草丁膦产生

抗性，该载体已被成功导入多种作物中，如玉米、
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油菜、水稻和小麦等［40］。
1． 2 我国申请的抗除草剂基因专利

虽然从整体水平看，我国在转基因作物研究

技术方面的进展与国际先进水平有一定差距，其

中差距最大的，是在拥有自主知识产权的基因方

面，这也影响到我国抗除草剂转基因作物的培育;

但我国除了通过从自然界的新生物个体中获得耐

除草剂基因以外，科学家还利用分子生物学手段

对已有的抗性基因进行改造，例如基因突变、人工

诱变、人工改造、密码子改造、融合基因等方式获

取抗不同除草剂的基因，产生了不少原创性的研

究成果。目前我国发表的抗除草剂基因主要有抗

草甘膦、抗草丁膦、抗磺酰脲类、抗咪唑啉酮类 4
类( 表 4 ) 。
1． 2． 1 自然来源的抗除草剂基因 国内抗草甘

膦基因主要有 2 类，第一类是 5 － 烯醇式丙酮酰

莽草酸 － 3 － 磷酸( EPSP) 合酶基因。中国农业科

学院生物技术研究所从草甘膦污染的土壤中分离

出的运动发酵单胞菌 ( Zymomonas mobilis) 筛选到

一种新的 EPSP 合酶基因( ZM － EPSP 合酶基因) ，

并将该基因导入受体生物大肠杆菌和烟草中，使

所得到的 遗 传 工 程 重 组 生 物 获 得 抗 草 甘 膦 的 能

力［41］。还从采集的草甘膦极端污染环境的土壤样

品中，采用免培养方法分离出群落水平总 DNA，构

建群落水平总基因文库，并筛选草甘膦抗性转化

子，对高耐受草甘膦的片段的全核苷酸序列测定，

发现了 GＲ 79 － EPSP 合酶基因，该基因在植物中

表达后，所获得的转基因植物对草甘膦具有更强

的耐受性［42］。该所还从新疆塔克拉玛干沙漠边缘

的红柳树根际土壤中分离出对草甘膦具有抗性的

沙 漠 红 细 菌 ( Ｒhodobacter shamoensis ) W402 菌

株［43］。此外，还从土壤细菌菌株 K01 中分离出抗

草甘膦的 K01aroA 基因［44］。中国农业科学院生物

技术研究所从苘麻 ( Abutilon theophrasti) 中分离到

的 EPSPS 基因序列，该序列所编码的 EPSPS 对草

甘膦具有较好的抗性，以此基因构建载体 pGEM －
TE，借助根癌农杆菌 LBA0044 介导转化到烟草中

而获得抗草甘膦的转基因烟草。该基因可作为功

能基因用于抗草甘膦转基因植物的培育［45］。中国

农业科学院作物科学研究所从草甘膦重度污染土

壤中筛选得到草甘膦抗性微生物假单胞菌( Psedo-
monas moraxellaceae) ，通过实验验证了它具有高抗

草甘膦的能力，将假单胞菌的抗性基因转入植物

后，可使植物的抗草甘膦能力提高［46］。南京农业

大学杂草研究室从麦冬( Ophiopogon japonicus) 、土

麦冬( Liriope spicata ) 和阔叶麦冬 ( Liriope latyphyl-
la) 中分离得到了新的抗草甘膦基因 LSEPSP，并且

对其进行改良得到一系列突变基因，这些基因可

以用来产生转基因抗草甘膦植物，也可作为植物

细胞培育中的筛选标记［47］。此类基因能够降低作

物对草甘膦的亲和力，从而赋予对草甘膦更高的

耐受性。上海市农业科学院从葡萄 ( Vitis vinifera)

冠瘿病拮抗菌中筛选获得了一株能在草甘膦中生

长的水生拉恩氏菌 ( Ｒahnella aquatilis) ，从该细菌

中分离获得了抗草甘膦的 aroA － Ｒa 基因［48］。从

极端嗜热菌海栖热袍菌( Thermotoga martima) 中分

离出 aroA － Tm 基因，此基因表达的蛋白对草甘膦

具有较高的耐受性［49］。东北农业大学从黄曲霉和

假 丝 酵 母 菌 ( Candida palmioleophila ) 中 分 离 出

EPSP 合酶基因，此基因表达的 EPSP 合酶对草甘

膦也具有抗性［50 － 51］。
刘柱等从被草甘膦极度污染的土壤中分离到

一株 极 端 抗 草 甘 膦 菌 可 变 盐 单 胞 菌 ( Halomonas
variabilis) ，该细菌的 aroA 基因核苷酸序列与目前

已报道的编码 EPSP 合酶的 aroA 基因几乎没有任

何同源性，氨基酸序列与草甘膦抗性相关的美国

专利所涉及的 22 种微生物 EPSP 合酶的同源性在

46% 以下; 因此所克隆的是 1 个结构新颖、功能明

确并高抗草甘膦的新基因，但未申请专利［52］。中

国农科院生物技术研究所申请了抗草甘膦转基因

陆地棉 BG2 － 7 的检测方法及侧翼序列，所转基因

是拥有自主知识产权的 aroA 基因［53］; 还申请了一

种抗草甘膦转基因大豆及其制备方法和应用的专

利，所转基因也是拥有自主知识产权的 aroA 基因

以及草甘膦 N － 乙酰转移酶 gat 基因［54］。
南京农业大学农学院从大肠杆菌克隆到抗草

甘膦的基因 argF 和 deoA，基因可作为目的基因导

入植物，以提高转基因植物抗草甘膦的能力。这 2
个基因对抗草甘膦可能与靶基因关系不大，其对

靶基因的影响可能是间接的［55］。南通龙翔生物技
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中
国

农
业

科
学

院
生

物
技

术
研

究
所
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１０

－
０８

－
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烟
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等
植

物

ｅｐ
ｓｐ
ｓ

ＥＰ
ＳＰ

合
酶

克
雷

伯
氏

细
菌

（
Ｋｌ
ｅｂ
ｓｉｅ
ｌｌａ

ｔｒｅ
ｖｉｓ
ａｎ

）
草

甘
膦

不
详

广
西

壮
族

自
治

区
农

业
科

学
院

微
生

物
研

究
所

２０
１２

－
０２

－
１０

可
用

于
植

物

ｅｐ
ｓｐ
ｓ

ＥＰ
ＳＰ

合
酶

黄
曲

霉
（
Ａｓ
ｐｅ
ｒｇ
ｉｌｌ
ｕｓ

ｆｌａ
ｖｕ
ｓ）

草
甘

膦
不

详
东

北
农

业
大

学
２０
１６

－
０１

－
２８

可
用

于
植

物

ｅｐ
ｓｐ
ｓ

ＥＰ
ＳＰ

合
酶

假
丝

酵
母

菌
（
Ｃａ

ｎｄ
ｉｄ
ａ
ｐａ
ｌｍ
ｉｏ
ｌｅｏ

ｐｈ
ｉｌａ

）
草

甘
膦

不
详

东
北

农
业

大
学

２０
１６

－
０１

－
２８

可
用

于
植

物

ｅｐ
ｓｐ
ｓ

ＥＰ
ＳＰ

合
酶

土
壤

微
生

物
（

未
鉴

定
）

草
甘

膦
不

详
南

通
龙

翔
生

物
技

术
有

限
公

司
２０
１４

－
１１

－
０６

可
用

于
植

物

不
详

不
详

沙
漠

红
细

菌
Ｗ
４０
２

（
Ｒｈ

ｏｄ
ｏｂ
ａｃ
ｔｅｒ

ｓｈ
ａｍ

ｏｅ
ｎｓ
ｉｓ
Ｗ
４０
２）

草
甘

膦
不

详
中

国
农

业
科

学
院

生
物

技
术

研
究

所
２０
１４

－
０３

－
０７

ａｒ
ｇＦ

和
ｄｅ
ｏＡ

基
因

帮
助

生
物

耐
草

甘
膦

可
能

是
间

接
的

影
响

靶
基

因
实

现
的

肠
杆

菌
（

未
说

明
）

（
Ｅｎ

ｔｅ
ｒｏ
ｂａ
ｃｔ
ｅｒ
ｉａ
ｃｅ
ａｅ

）
草

甘
膦

不
详

南
京

农
业

大
学

２０
１５

－
１０

－
２２

可
用

于
植

物

ｇｌ
ｄ

草
甘

膦
裂

解
酶

（Ｃ
—
Ｐ

裂
解

酶
）

苜
蓿

根
瘤

菌
Ｍ
０１
０（

Ｒｈ
ｉｚｏ

ｂｉ
ｕｍ

ｍ
ｅｌｉ
ｌｏ
ｔｉ）

草
甘

膦
裂

解
中

山
大

学
２０
０１

－
０６

－
１９

可
用

于
植

物

ｇａ
ｔ

草
甘

膦
－
Ｎ
－

乙
酰

转
移

酶
土

壤
细

菌
草

甘
膦

脱
毒

中
国

农
业

科
学

院
２０
０５

－
１０

－
１７

烟
草

细
胞

色
素

Ｐ４
５０

细
胞

色
素

Ｐ４
５０

结
缕

草
（
Ｚｏ

ｙｓ
ｉａ

ｊａ
ｐｏ
ｎｉ
ｃａ

）
多

种
除

草
剂

解
毒

杭
州

瑞
丰

生
物

科
技

有
限

公
司

２０
１１

－
０８

－
１８

可
用

于
水

稻
、

玉
米
、棉

花
、大

豆
、烟

草
、油

菜
、大

麦
、小

麦
或

高
粱

的
抗

除
草

剂
品

种
的

培
育

编
码

ＡＬ
Ｓ

的
基

因
乙

酰
乳

酸
合

成
酶

（
ＡＬ

Ｓ）
水

稻
品

种
：黄

华
占

和
黄

丝
占

咪
唑

啉
酮

类
ＡＬ

Ｓ
突

变
蛋

白
对

咪
唑

啉
酮

类
除

草
剂

具
有

良
好

的
抗

性

深
圳

兴
旺

生
物

种
业

有
限

公
司

２０
１２

－
０２

－
２０

可
用

于
植

物

Ｂｎ
ＡＬ

Ｓ１
Ｒ

乙
酰

乳
酸

合
成

酶
（
ＡＬ

Ｓ）
人

工
诱

变
油

菜
咪

唑
啉

酮
类

突
变

江
苏

省
农

业
科

学
院

２０
１０

－
０７

－
２１

油
菜

Ｂｎ
ＡＬ

Ｓ３
Ｒ

乙
酰

乳
酸

合
成

酶
（
ＡＬ

Ｓ）
人

工
诱

变
油

菜
磺

酰
脲

类
突

变
江

苏
省

农
业

科
学

院
２０
１３

－
０４

－
０２

油
菜

Ｏｓ
ｍ
ＡＬ

Ｓ
乙

酰
乳

酸
合

成
酶

（
ＡＬ

Ｓ）
人

工
诱

变
水

稻
咪

唑
啉

酮
类

和
磺

酰
脲

类
突

变
深

圳
市

作
物

分
子

设
计

育
种

研
究

院
２０
１４

－
１２

－
２４

水
稻

４
个

位
点

突
变

的
ＡＬ

Ｓ
突

变
基

因
乙

酰
乳

酸
合

成
酶

（
ＡＬ

Ｓ）
人

工
诱

变
水

稻
咪

唑
啉

酮
类

和
磺

酰
脲

类
突

变
江

苏
省

农
业

科
学

院
２０
１６

－
０４

－
２２

水
稻

２
个

位
点

突
变

的
ＡＬ

Ｓ
突

变
基

因
乙

酰
乳

酸
合

成
酶

（
ＡＬ

Ｓ）
水

稻
品

种
：籼

型
常

规
水

稻
９３
１１

百
垄

通
（

咪
唑

啉
酮

类
和

磺
酰

脲
除

草
剂

）

ＡＬ
Ｓ

突
变

蛋
白

对
咪

唑
啉

酮
类

除
草

剂
具

有
良

好
的

抗
性

江
苏

省
农

业
科

学
院

２０
１６

－
０４

－
１２

棉
花
、拟

南
芥
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术有限公司从土壤细菌中克隆到 1 个抗草甘膦的

EPSP 合酶基因，但未进行深入研究。
第二类是草甘膦降解酶基因。中山大学从苜

蓿根瘤菌 ( Ｒhizobium meliloti M010 ) 中分离出草甘

膦降解酶基因( GLD) ，此基因可以表达 C—P 裂解

酶，使草甘膦的 C—P 键断裂，从而赋予对草甘膦

的耐受性［56］。
1． 2． 2 人工诱变获得的抗除草剂基因 除了抗

草甘膦基因外，还采用人工诱变的方法获得了抗

咪唑啉酮类和磺酰脲类除草剂的基因 5 个，并获

得了抗性油菜和水稻。江苏省农业科学院筛选到

了自然突 变 的 抗 咪 唑 啉 酮 类 除 草 剂 的 甘 蓝 型 油

菜，把突变基因的核酸序列命名为 BnALS1Ｒ 基因，

应用杂交、回交等植物常规育种方法将该基因导

入其他对咪唑啉酮类除草剂无抗性的油菜品种或

品系，提高了目标品种或品系对咪唑啉酮类除草

剂的耐受性［57］。还以甘蓝型油菜抗磺酰脲类除草

剂突变体为材料，获得突变体中的抗性基因，命名

为 BnALS3Ｒ 基因，利用构建的植物表达载体将该

基因导入对磺酰脲类除草剂无抗性的植物中，可

提高转基因植物对磺酰脲类除草剂的抗性［58］。深

圳兴旺生物种业有限公司利用甲磺酸乙酯 ( EMS)

诱变水稻品种黄华占和黄丝占，筛选获得抗咪唑

啉酮类除草剂的黄丝占和黄华占突变植株。在存

在咪唑啉酮类除草剂的情况下，这些突变体的乙

酰乳酸合成酶 ( ALS) 基本都保持了原有酶活性，

表明突变 ALS 酶具有抗咪 唑 啉 酮 类 除 草 剂 的 特

性。核酸和蛋白序列分析结果显示，als 基因发生

点突变，其编码的 ALS 蛋白带有 Trp548、Ala96 或

Ser627 突变［59］。江苏省农业科学院对籼稻优良恢

复系 9311 的 EMS 突变植株进行长期、不断的 筛

选，发现了 1 个 Gln25 、Gln113 和 ALa237 位点发

生突变的蛋白，还发现了 1 个在 Gln25 、Gln113、
His367 和 Ser627 位点的突变，使水稻具有 ALS 抑

制剂类除草剂的抗 ( 耐) 性，特别是对咪唑啉酮类

和磺酰脲类除草剂的抗( 耐) 性［60］。
1． 2． 3 基因突变获得的抗除草剂基因 人们通

过对原有的抗除草剂基因进行人工改造、融合获

得的抗除草剂基因 ( 表 5 ) 如下: 中山大学采用基

因优化的方法获得了多点突变的、具有较强草甘

膦抗性的 EPSP 合成酶基因，提高了 EPSP 合酶的

催化效率，降低了酶与草甘膦的亲和力，使该酶抵

御草甘膦的能力大幅度提高。其中 aroAM12 是其

所编码的具有草甘膦抗性的 EPSP 合成酶与鼠伤

寒沙门氏杆菌 aroA 所编码的氨基酸序列发生了 7
个位置的置换; aroAM13 是其所编码的具有草甘膦

抗性的 EPSP 合成酶与大肠杆菌 aroA 所编码的氨

基酸序列发生了 2 个位置的置换［61］。2 个突变基

因都有望成为构建抗草甘膦农作物新品种的优良

材料。
中国科学院遗传与发育生物学研究所构建含

有水稻 EPSP 合酶基因的大肠杆菌组成型表达载

体，并利用易错 PCＲ 技术对大肠杆菌表达载体中

的 EPSP 合酶进行随机突变，再将含有 EPSP 合酶

突变基因的大肠杆菌表达载体导入宿主菌，获得

EPSP 合酶基因突变库，筛选后获得抗草甘膦的重

组子，测序得到水稻 EPSP 合酶基因突变体，该突

变 体 的 EPSP 合 酶 基 因 对 草 甘 膦 具 有 高 度

抗性［62］。
杭州瑞丰生物科技有限公司从放线杆菌( Dei-

nococcus radiodurans) Ｒ1 中分离出了 Dein Ｒ1 EPSP
合酶 ( 该 EPSP 合 酶 既 不 属 于 Class I，也 不 属 于

Class Ⅱ，其抗性机理尚不明确) 基因，编码基因命

名为 G7，该基因对草甘膦具有较高的抗性［63］。接

着人工改造抗性基因 G1174，获得了高抗草甘膦的

EPSP 合酶基因 G10［64］。该基因可用于转基因水

稻、玉米、棉花、大麦、大豆、草坪或牧草的开发。
上海市农业科学院采用分子重排技术获得了

草甘膦抗性增强的来源于苹果和葡萄的 EPSP 合

酶多位点突变体及其编码基因。这些突变体具有

较高的草甘膦抗性和较强的与磷酸烯醇式丙酮酸

( PEP) 亲和性，这为该基因用于抗草甘膦转基因

作物的培育提供了可能［65 － 66］。
1． 2． 4 密码子改造获得的抗除草剂基因 刘坚

根据变异的抗草甘膦基因 2mG2 － epsps 编码的氨

基酸组成，利用玉米密码子偏好性进行设计、改造

后用人工合成的方法获得了抗草甘膦基因 MTP －
SMG2 － EPSPS。改造后人工合成的 EPSP 合酶基

因经鉴定在玉米中能高效表达，获得的抗草甘膦

玉米与非转基因对照相比具有明显的抗草甘膦的
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人
工
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ｓｉｓ
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ｎａ
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ＳＰ
合

酶
大

肠
杆

菌
ａｒ
ｏＡ

草
甘

膦
点

突
变

中
山

大
学

２０
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－
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玉
米

苹
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ＳＰ

合
酶

８
位
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变
基

因
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ＳＰ
合

酶
苹

果
（
Ｍ
ａｌ
ｕｓ

ｐｕ
ｍ
ｉｌａ

）
草

甘
膦

ＤＮ
Ａ

分
子

重
排

上
海

市
农

业
科

学
院

２０
１３

－
０３

－
２６

水
稻

ｍ
ｃ２

－
ｅｐ
ｓｐ
ｓ

ＥＰ
ＳＰ

合
酶

棉
花

冀
棉

１４
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克
隆

抗
草
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膦
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ＳＰ

合
酶

基
因
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甘

膦
融
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基
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构
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价
表
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纪
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限
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司
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１３

－
０８

－
２６
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１５

－
０６
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花

Ｍ
ＴＰ

－
ＳＭ

Ｇ２
－

ＥＰ
ＳＰ

Ｓ
ＥＰ

ＳＰ
合

酶
２ｍ

Ｇ２
－
ｅｐ
ｓｐ
ｓ

草
甘

膦
密

码
子

优
化

刘
坚

２０
１３

－
０８
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合
酶
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叶
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草
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工
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变

南
京

农
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学

杂
草
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究

室
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能力［67］。中国农业科学院作物科学研究所利用小

麦密码子偏好性对从极端土壤中抗性细菌中分离

的 GＲ 79 － EPSPS 进行人工设计，并在 N 段添加来

自小麦 ＲubisCO 小亚基的叶绿体导肽，通过人工

合成法获得了改造的基因 wCTP ∶ GＲ 79m，并将其

应用于小麦转化时作为筛选标记基因，获得了抗

草甘膦的转基因小麦，该转基因小麦的抗性高于

优化前小麦的转基因抗性［68］。
中国农业科学院生物技术研究所对来源于土

壤微生物总 DNA 的草甘膦抗性基因 GＲ79 和 gat，
按照棉花宿主偏爱密码子表对 2 个基因进行核苷

酸水平上的编辑，通过生物信息学工具进一步对

编辑后的序列进行加工，目的是调整基因总体 GC
水平，优化限制性酶切位点，去除可能抑制性负调

控元件及优化 mＲNA 结构提高 mＲNA 稳定性等。
将优化后的 2 个抗草甘膦基因构建到双价表达载

体上进行同时表达，所得转基因棉花施用草甘膦

后与未进行草甘膦处理对照植株生长状况差异不

明显，以上结果证明获得的双价抗草甘膦转基因

棉花具有较强的草甘膦抗性。本发明对于培育具

有自主知识产权的高抗草甘膦棉花具有非常重要

的意义［69］。
北京大北农科技集团股份有限公司培育了同

时 抗 草 甘 膦 和 草 丁 膦 的 转 基 因 玉 米 事 件

DBN9877，抗草甘膦基因是 5 － 烯醇丙酮酰莽草酸

3 － 磷酸合酶基因( EPSPS) 是从土壤农杆菌菌株中

分离得到的，且可以通过优化密码子或者以其他

方式改变编码的多核苷酸; 抗草丁膦基因 ( pat) 是

编 码 膦 丝 菌 素 N － 乙 酰 基 转 移 酶 ( PAT ) 的

基因［70］。
1． 2． 5 通过基因融合获得的抗除草剂基因 中

国农业大学根据 CP4 － EPSPS 不同区域的活性分

析及玉米基因组特点，对 CP4 － EPSPS 的密码子及

编码框进行了改造，改造后的核苷酸序列与原始

的 EPSPS 同 源 性 仅 为 88%。同 时 在 优 化 后 的

EPSPS 基因 5' 端增加了 1 个来源于高粱的叶绿体

转运肽，将该重组基因命名为 CC － M EPSPS。通

过对转 CP4 － EPSPS 基因及 CC － M EPSPS 基因

的玉米不同转化事件的分析，发现转 CC － M EP-
SPS 基因更容易获得高表达的转化事件［71］。把该
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基因转入玉米中，获得了有自主知识产权的转基

因抗草甘膦玉米 CC － 2。又克隆了高粱基因的叶

绿体信号肽，将其与优化的 epsps 基因连接，命名为

maroACC，通过基因枪共转化的方法把该基因转入

到具有高转化效率的玉米自交系及杂交组合中，

用草 甘 膦 进 行 筛 选，获 得 了 1 个 玉 米 优 良 转

化体［72］。
创世纪种业有限公司从陆地棉冀棉 14 中克隆

抗草甘膦 EPSPS 基因，并进行人工改造，获得了融

合的抗草甘膦 mc2 － epsps 基因［73］; 接着构建了含

2 个拷贝该基因的抗性表达环形载体，导入该植物

表达 载 体 的 转 基 因 棉 花 具 有 非 常 强 的 草 甘 膦

抗性［74］。
北京市农林科学院将编码玉米叶绿体信号肽

的 rbcs 基因与 GenBank: GM718572． 1 的 epsps 基因

融合，获得了融合序列的优化基因 G23V － EPSPS，

将该基因转入玉米中获得了具有高抗草甘膦特性

的玉米品种［75］。
浙江大学人工合成了一种抗草甘膦融合蛋白

编码基因，该基因由 EPSPS 蛋白编码基因和草甘

膦 N － 乙酰转移酶或草甘膦氧化酶编码基因构成，

EPSPS 蛋白编码基因为下列之一: CP4、aroA、G7 或

G10，所述草甘膦 N － 乙酰转移酶编码基因为 gat，
所述草甘膦氧化酶编码基因为 gox。该抗草甘膦

蛋白可以通过不同的耐受机制赋予转基因植物对

草甘膦的高抗特性。该抗草甘膦融合蛋白可以应

用于单子叶植物和双子叶植物的抗草甘膦方面，

主要应用于玉米、水稻、大豆、小麦和油菜［76］。还

人工合成了草甘膦和草丁膦复合抗性的融合蛋白

基因，抗 草 甘 膦 编 码 基 因 为 CP4、aroA、G7、G10、
GOX 或 gat，抗草丁膦编码基因为 bar 或 pat，对 2
种除草剂都有抗性，可用于制备具有草甘膦与草

丁膦复合抗性的转基因植物［77］。
福建省农业科学院构建了可在水稻的生长发

育期全程表达草甘膦抗性的载体，并且在幼穗分

化期花器官组织特异性地增强表达。该载体由双

表达盒组成，其中 1 个表达盒由水稻幼穗分化期

特异表达基因启动子、水稻叶绿体转运肤、抗草甘

膦基因( 抗草甘膦基因来源于水稻 epsps 的突变基

因 epspsM) 和终止子组成; 另一个表达盒由组成型

启动子、叶绿体转运体、抗草甘膦基因以及终止子

组成。利用该载体获得的转基因水稻，其在生长

发育的所有组织器官对草甘膦有较高抗性外，还

在水稻幼穗分化期提高花器官组织对草甘膦的抗

性，解除草甘膦对水稻花器官的损害，保证水稻的

产量［78］。

2 国内外抗除草剂基因专利的差距

通过对比国内外抗除草剂转基因作物方面的

专利，发现中国与国际间还是存在很大的差距的。
2． 1 抗除草剂基因国际专利分析

在 52 项国际专利中，属于自然来源的专利有

42 项，属于人工改造的有 6 项，属于融合基因的有

4 项。
根据抗除草剂基因的性能，可将这 52 项国际

专利分为抗 1 种除草剂( 简称单抗) 和抗 2 种以上

除草剂( 简称多抗) 2 类，且单抗占 82． 7% ，多抗占

17． 3%。这 52 项专利中的基因主要对草甘膦、草

丁膦、磺酰脲类、溴苯腈、2，4 － D、麦草畏、咪唑啉

酮类、苯并呋喃类、吡啶甲酸酯类、原卟啉原氧化

酶( PPO) 抑制剂类、羟苯基丙酮酸加双氧酶 ( HP-
PD) 抑制剂 类、芳 氧 苯 氧 基 丙 酸 酯 类 ( 包 括 喹 禾

灵) 和环己烯酮类共 13 个种类的除草剂有抗性。
在单抗的除草剂基因专利中，共有 31 种抗除

草剂基因，且都属于自然来源的抗除草剂基因，其

中有 18 种来自细菌，13 种来自植物，只有 1 种是

人工改造获得的抗性基因。
在 9 项多抗的除草剂基因专利中，共有 9 种抗

除草剂基因，这 9 种基因中有 5 种来自细菌，3 种

来自植物，1 种通过人工改造获得。从蓝色链霉菌

( A3 ) 中获得的 DSM － 2 基 因 对 草 甘 膦、草 丁 膦、
2，4 － D 这 3 种除草剂有抗性，而且具有抗虫的特

性; 从鞘氨醇单胞菌中克隆的 aad － 1 基因具有降

解 2，4 － D 和芳氧苯氧丙酸酯 ( 如喹禾灵) 类除草

剂的特性; 分别从食酸丛毛单胞菌和鞘氨醇单胞

菌中 克 隆 的 aad － 12 和 aad － 13 基 因 具 有 抗

2，4 － D 和吡啶氧乙酸除草剂的特性; 从植物中筛

选克隆得到的 PtJBMT3 基因对 2，4 － D 和生长素

类除草剂有耐性; 编码 ALS 的基因对磺酰脲、咪唑

啉酮类除草剂有抗性; 从小麦中克隆得到的编码
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ACCase 的基因对芳氧苯氧丙酸酯类、环己烯酮类

除草剂有抗性; 从燕麦中获得的 avhppd － 03 基因

对草丁膦、异 唑草酮和硝磺草酮这 3 种除草剂

有抗性。以及通过改造拟南芥中的 als 突变基因

获得的 A122、P197 和 W574，对磺酰脲类和咪唑啉

酮类除草剂有抗性。
2． 2 抗除草剂基因国内专利分析

在我国，共有 48 项抗除草剂基因的专利，属

于自然来源的专利有 28 项，属于人工改造的专利

有 20 项。根据抗除草剂基因的性能，可将这 48 项

专利分为单抗和多抗 2 类，且单抗占 91． 7% ，多抗

占 8． 3%。这 48 项专利中的基因主要对草甘膦、
草丁 膦、咪 唑 啉 酮 类、磺 酰 脲 类 4 种 除 草 剂 有

抗性。
在单抗的除草剂基因专利中，共有 19 种抗除

草剂基因，这 19 种基因有 14 种来自细菌，5 种来

自植物。且这 19 种基因中有 14 种是属于自然来

源的抗除草剂基因，5 种是人工改造获得的抗性

基因。
在多抗的除草剂基因专利中，共有 2 种抗除草

剂基因，这 2 种基因均来自植物，且均属于自然来

源的抗除草剂基因，分别是抗多种除草剂的细胞

色素 P450，以及抗咪唑啉酮类和磺酰脲类除草剂

的突变型基因 als。

3 我国抗除草剂基因的研发策略

3． 1 重点开发植物来源的抗性基因

从我国抗草甘膦基因来看，19 项专利是从微

生物中克隆的抗草甘膦基因，2 项专利是从植物中

克隆的抗性基因。相对于细菌等来源的抗草甘膦

基因，植物来源的进化抗性或天然抗性基因在培

育抗草甘膦作物后的生态环境和食品安全风险要

低于其他生物类别的异源基因，提高民众心理的

认可。因此今后应该主要发展植物源的抗草甘膦

基因以及其他除草剂的抗性基因。
3． 2 加大灭生性除草剂草丁膦抗性基因的研发

在我国有自主知识产权的抗除草剂基因中，

尚无灭生性除草剂草丁膦的抗性基因。草丁膦和

草甘膦相比，同样属于优秀的灭生性除草剂，毒性

低，在土壤中易于降解，对作物安全，不易飘移，活

性高，用量少，环境压力小，杀草迅速，能快速杀死

多种禾本科和阔叶杂草，因此应加大抗草丁膦基

因的发掘。
3． 3 加强除草剂解毒基因的发掘

细胞色素 P450s 能通过羟基化或脱烷来代谢

乙酰辅酶 A 羧 化 酶 ( ACCase ) 、乙 酰 乳 酸 合 成 酶

( ALS) 和光系统 Ⅱ ( PSⅡ) 抑制剂类除草剂，达到

解细胞毒性的目的。谷胱甘肽转移酶 ( GSTs) 也

被证明参与了除草剂的解毒代谢过程。目前，对

细胞色素 P450s 和 GSTs 解除草剂毒性的分子机

制仍然知之甚少。不过，越来越多的研究表明在

自然界 中 任 何 抗 性 机 制 都 是 可 能 发 生 的。事 实

上，非靶点抗性机制更为普遍，且容易产生更高的

抗性水平; 因此应该加强除草剂解毒基因的发掘。
目前只有 1 个专利是关于细胞色素 P450 的解毒

基因。
3． 4 加大人工诱变获得的抗性基因的研究和抗

性作物培育

抗除草剂转基因作物的选育首先是作为一种

杂草防除对策而提出的; 但抗性基因的流向和由

此引发的 食 品 安 全 性 问 题 始 终 存 在 着 巨 大 的 争

议，甚至在一定程度上阻碍了转基因技术的发展。
而常规育种手段虽不能像转基因技术一样将物种

之间的基因资源利用得十分充分，但却以其自身

没有外 源 基 因 转 入 而 更 容 易 被 接 受 和 推 广。目

前，通过非转基因手段培育的抗除草剂作物涉及

玉米、大豆、菜豆、烟草等。所抗除草剂包括咪唑

啉酮类、磺酰脲类、环己烯酮类、有机磷类、均三氮

苯类和激素类等大类，其中最为突出的是抗咪唑

啉酮类类除草剂的系列作物。因此利用 CＲISPＲ9
等现代生物技术进行原位修饰改造作物基因，培

育非 转 基 因 抗 除 草 剂 作 物 新 品 种 更 具 有 发 展

前景。
3． 5 合理开发抗性基因的叠加性状

随着转基因技术的发展，在培育新品种方面

将发挥主要作用，为了改良品种的多种性状将多

目标基因转移到一个品种中将越来越普遍。美国

已经有能抗 2 种除草剂( 抗草甘膦和草丁膦) 并抗

虫的玉米品种的商业化种植。
随着转基因技术的发展，多抗及复合性状的
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转基因 作 物 的 研 发 日 益 受 到 人 们 的 重 视，通 过

ISAAA 的数据可以看出，目前国外已经开发出大

量的多抗及复合性状的转基因作物。单一抗除草

剂的作物在长期使用所抗除草剂后，田间杂草产

生抗药性的概率将大大增加，那么该抗除草剂作

物也将失去应用的效果。与抗单一除草剂的转基

因作物相比，具有双抗甚至多抗除草剂以及复合

性状的转基因作物以轮换除草剂的使用，避免抗

性杂草的产生。因此建议培育抗 2 种以上除草剂

的作物，加强多抗基因的挖掘，另外还建议培育抗

除草剂和抗虫的具有复合性状的作物，提高转基

因作物的经济价值和生态效益。
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