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益生菌产品快速、全面、深度质检技术的意义

2022年5月28日，中国营养保健食品协会发
布团体标准T/CNHFA 006-2022《益生菌食品活菌
率分级规范》： 1级标准：活菌率至少50%

1、难以快检产品中各菌活菌数 (viability) 2、通常无法检测活力 (vitality)



目前益生菌产品质检的总体流程，及其局限性

传统方法
单“菌落”(109 cells) 精度

SCIVVS
（Single-Cell Identification, Viability & 

Vitality tests and Source-tracking）

单“细胞”精度

局限性：依赖先期纯培养、耗时
长、无法测量“原位活力”、难以
实现复合益生菌产品的质检、不易
一体化（除测序外多台仪器）

优势：不依赖先期纯培养、耗
时短、可实现复合益生菌产品的
多指标深度质检、易于一体化
（除测序外一台仪器）



益生菌产品单细胞质检技术：活菌计数、活力定量

Tao, et al, Metabolic-activity based assessment of 

antimicrobial effects by D2O-labeled Single-Cell 

Raman Microspectroscopy, Anal Chem, 2016

MAL≤0：死细胞

MAL>0：活细胞

rMAL：相对代谢活力水平

rMAL = 产品MAL / 纯菌株对数期的MAL

MAL：代谢活力水平
MAL= 𝐶𝐷𝑅𝑠𝑎𝑚𝑝𝑙𝑒 − 𝐶𝐷𝑅0ℎ



益生菌产品快检：活菌计数-实验条件确定

Plate count (CFU/g) P value

0 hours 3 hours

75% D2O 1.27 ±0.10 ×1010 2.81 ±0.09 ×1010 H1: p < 0.05

100% D2O 1.26 ±0.03×1010 1.31 ±0.05×1010 H0: p > 0.05

Zhang J, et al, iMeta

重水孵育条件的确定

75%或100%重水：3小时
细胞都可达饱和

与培养法相比：

• 75%重水孵育，会显著影响活细胞计数
• 100%重水孵育，活细胞计数无显著差异

利用75%或100%重水的平板计数结果

100%重水孵育3小时确定为样本制备的条件



SCIVVS检测单一菌株益生菌产品的总细胞数、活细胞数和存活率

MAL：代谢活力水平

MAL≤0：死细胞

MAL>0：活细胞

rMAL：相对代谢活力水平

rMAL=产品MAL / 纯菌株对数期的MAL

• 基于SCIVVS可检测益生菌产品的总菌数、总

活菌数、活菌率等指标

• 且与传统方法相比较，没有显著差异

仁和单一益生菌产品（MPP-A）的各指标



益生菌产品单细胞质检技术：活力定量

• 两种产品（不同包膜工艺）活菌计数

一致，故无法评价工艺效果

• 需长达10天的加速实验，方可基于存

活率区分两种产品

• SCIVVS在5小时内，通过代谢活力和

活力异质性，定量区分：

• 产品Y代谢活力更高，而且分布更

均匀

• 因此，微胶囊包膜有助于保持益生

菌代谢活力



SCIVVS-菌种鉴定

➢构建了21种法定可食

用益生菌的单细胞拉

曼光谱参考数据库

➢基于端到端的深度卷

积 神 经 网 络

（DCNN），提升了

单细胞拉曼鉴定准确

率： 93% （直接从

益生菌产品出发）

➢ Mock实验，模型可

将植物乳杆菌299V

单细胞与其他益生菌

细胞区分开来（与实

际结果之间的差异

<3.5%）



SCIVVS-单细胞全基因组溯源

➢ 单个细胞的基因组完整度可达99.40±0.05%

➢ 所有纯菌株的单细胞测序（覆盖度>95%），

质量与bulk相当

➢ 产品出发单细胞的平均覆盖度为81.79%，

与fecal（SAG-gel platform）相比无显著差

异

➢因此，SCIVVS可在一个细胞分辨率

下从益生菌产品中直接追踪菌株来

源

益生菌纯菌株或复合产品（鼠李糖乳杆菌，植

物乳杆菌，副干酪乳杆菌等）



SCIVVS-复合益生菌产品质检

复合益生菌产品中每个菌株的活细胞计数和比例

Str ains
Live cells propor tion Live cells number

SCIVVSActual propor tion SCIVVS

B. animalis 17.08% 15.66 ±0.01% 6.01 ±0.05 ×1010 CFU/g

L. paracasei 54.10% 54.22 ±0.03% 2.08 ±0.10 ×1011 CFU/g

B. coagulans 2.02% 2.28 ±0.01% 8.76 ±0.03 ×109 CFU/g

L. rhamnosus 0.56% 1.05 ±0.01% 4.03 ±0.02 ×109 CFU/g

L. plantarum 26.24% 26.79 ±0.01% 1.03 ±0.04 ×1011 CFU/g

• 构建了5种复合益生菌的单细胞拉曼光谱参考数据库

• 基于端到端的深度卷积神经网络（DCNN），直接从益生

菌产品出发，鉴定准确率 94.93±0.01%

• CPP-A（复合益生菌产品）总菌数、总活菌数、活菌率，

且与传统方法没有显著差异

• 5个菌种的比例：符合实际比例

• 获得产品中每种菌株的活细胞数、代谢活性、相对代谢活

性、异质性指数等信息



SCIVVS-复合益生菌产品溯源

➢ 测序覆盖度与SNP数成正比

➢ L. paracasei ：覆盖度最低的单细胞（C10；

46.28%）、覆盖度最高的单细胞（C2；

99.07%）都可以精准的完成溯源

➢ L. plantarum：68.68%至90.72%的单细胞基

因组覆盖率下，也获得了准确的来源追踪

结果

➢可见，SCIVVS直接从益生菌产品

的单细胞水平实现溯源，无论菌株

的可培养性如何，都足以支持溯源



iMeta: 整合宏组学重新认识生命和环境科学

“iMeta” 由威立、肠菌分会和华人科学家出版的开放获取期刊，主编由中科院微生物所刘双江和荷兰格罗宁

根大学傅静远教授共同担任。目的是发表原创研究、方法和综述以促进宏基因组学、微生物组和生物信息
学发展。目标是发表前10%(IF > 15)的高影响力论文。期刊特色包括视频投稿、可重复分析、图片打磨、青
年编委、前3年免出版费、50万用户的社交媒体宣传等。2022年的三月、六月、九月和十二月期已正式在线
出版发行，相继被Google Scholar、PubMed(部分)、DOAJ、Scopus等数据库收录！

主页: http://www.imeta.science

出版社: https://wileyonlinelibrary.com/journal/imeta

投稿: https://mc.manuscriptcentral.com/imeta

office@imeta.science
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