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生化与细胞所发现乙肝病毒一种新的生存机制 

上海生命科学研究院      

    近期出版的《肝脏学》杂志发表了中国科学院上海生命科学研究院生物化

学与细胞生物学研究所赵慕钧研究组的最新研究发现：即乙型肝炎病毒X蛋白

(HBx)调控beclin 1基因表达从而影响饥饿诱导的细胞自吞噬(autophagy)。 

    乙肝病毒(HBV)感染不仅可引起急、慢性肝炎, 而且与肝硬化、肝癌的发生

密切相关。在HBV编码的蛋白中，乙型肝炎病毒X蛋白(HBx)被认为是参与慢性乙

型肝炎病理过程和诱发肝癌的最重要的蛋白质。乙肝病毒X蛋白间接调控宿主细

胞内许多基因的转录，广泛影响宿主细胞的各种生命活动，包括调节细胞凋

亡，抑制细胞DNA的修复，干扰细胞有丝分裂和细胞周期进程等。 

    赵慕钧研究组的博士生唐红等发现了HBx的一个新功能——调节宿主细胞的

自吞噬。自吞噬是细胞通过自我降解细胞器和生物大分子等从而产生核苷，氨

基酸和脂肪酸的循环利用过程，可以在营养物质缺乏时维持细胞生存。人

beclin 1基因是哺乳动物中第一个被发现的诱导自吞噬的基因。该研究组发现

beclin 1基因在HBV阳性肝癌组织中表达升高，当他们将HBx导入肝和肝癌细胞

发现可以提高细胞内源Beclin 1的表达水平。然后，他们鉴定了beclin 1基因

启动子，证明HBx可增强beclin 1启动子活性，提高胞内Beclin 1蛋白质水

平。Beclin 1是自吞噬的关键分子之一，它与ClassⅢ PI3K结合形成复合物，

促进早期自吞体膜结构的形成。进一步的工作证明HBx通过上调Beclin 1的表

达，增强了细胞对饥饿引起的自吞噬的敏感性。在对HBV阳性肝细胞的研究中也

发现，HBV感染增强了宿主细胞的自吞噬，而这一作用正是HBx依赖的。上述研

究结果提示了HBV感染的肝细胞在饥饿环境下一种可能的生存机制，为研究HBV

感染与肝癌发生发展提供了新的思路。 

    这项工作得到了“863”项目的资助。 
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